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OZET

BAZI UCUCU YAGLARIN VE ETKEN MADDELERININ SOL-JEL
YONTEMIYLE ENKAPSULASYONU VE KARAKTERIZASYONU

Kadriye YUKSEL

Yiiksek Lisans Tezi, Kimya Anabilim Dal
1. Damisman: Yrd. Dog. Dr. Sevil AKSU
2. Damisman: Prof. Dr. Birsen §S. OKSAL
Haziran 2015, 136 sayfa

Ucucu yaglar sahip olduklar1 koku tat ve biyolojik etkilerinden dolay1 gida, ilag,
kozmetik ve ev temizlik iiriinleri gibi endistrilerde kullanilmaktadirlar. Son zamanlarda
alternatif tibba duyulan ilginin artmasiyla insanlar arasinda kullanimi1 da artmaktadir. Bu
calisma kapsaminda Origanum minutiflorum (kekik), Eugenia caryophyllata (karanfil),
Eucalyptus camaldulensis (okaliptus) ve Cymbopogon citratus (limon otu) bitkilerinden
ucucu yaglar hidrodestilasyon yontemiyle elde edilmistir. Elde edilen yaglardan
sirastyla karvakrol, djenol, ve 1,8-sineol etken maddeleri izole edilmistir. Izole edilen
etken maddeler Gaz Kromatografisi-Kiitle Spektrometrisi (GC-MS) ve Gaz
Kromatografisi (GC-FID), Niikleer Manyetik Rezonans Spektroskopisi (NMR) ve
Fourier Déniisiimlii Kizilotesi Spektroskopisi (FTIR) ile karakterize edilmistir. Izole
edilen etken maddeler, standart etken maddeler ve ucucu yaglar sol-jel ve dondurarak
kurutma (freeze drying) yontemleriyle enkapsiile edilmistir. Toz haldeki enkapsiile
ugucu yaglarin ve etken maddelerin yapist ve termal 6zellikleri, Taramal Elektron
Mikroskobu (SEM), FTIR, Yiizey Alami ve Porozite (Gozeneklilik) Analizi (BET),
Termogravimetrik Analizi (TGA) ve ?°Si-NMR Analizi ile karakterize edilmistir.

Etken maddelerin izolasyonunda kimyasal ekstraksiyon ve kimyasal
tirevlendirme yontemleri uygulanmistir. Sol-jel yontemiyle enkapsiilasyon prosesinde
ucucu yaglar, izole edilen etken maddeler ve standart etken maddeler Tween 20
stirfektant1 kullanilarak disperse edilmistir. Sol-jel reaksiyonu i¢in baglangi¢ maddesi
olarak kolloidal silika (Ludox 40) kullanilmistir. Tween 20 ve kolloidal silika miktarlar
enkapsiile edilecek her bir materyale gore ayri ayri optimize edilmistir. Dondurarak
kurutma yonteminde ise Arabik gam uygulamasi ve arabik gam:jelatin:sukroz (1:1:1)
oranlarindaki karisim uygulamas ile enkapsiilasyon gerceklestirilmistir.

Calisma sonucunda Origanum minutiflorum yagindan karvakrol % 99.37,
Eugenia caryophyllata yagindan 6jenol % 99.86 ve Eucalyptus camaldulensis yagindan
1,8-sineol % 97.78 saflikta izole edilmistir. Sol-jel enkapsiilasyonda kapsiillerin ¢ap1
7.85-21.50 nm arasinda degisirken enkapsiilasyon verimi ise % 5.22-77.76 arasinda
degisim gostermistir. Dondurarak kurutma prosesinde ise arabik gam uygulamasinda
gozenek c¢aplart 12.73-30.29 nm arasinda degisirken enkapsiilasyon verimi % 9.40-
85.72 arasinda degisim gostermistir. Karisim uygulamasinda gozenek caplar1 2.99-
55.66 nm arasinda degisirken enkapsiilasyon verimi % 16.27-98.66 arasinda degisim
gostermistir.



ANAHTAR KELIMELER: Ugucu yaglar, karvakrol, djenol, 1,8-sineol, izolasyon,
enkapsiilasyon, sol-jel yontemi, dondurarak kurutma.
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ABSTRACT

ENCAPSULATION AND CHARACTERIZATION OF SOME ESSENTIAL
OILS AND ACTIVE SUBSTANCES BY SOL-GEL METHOD

Kadriye YUKSEL

MSc Thesis in Chemistry
Supervisor : Asst. Prof. Dr. Sevil AKSU
2"d Supervisor: Prof. Dr. Birsen S. OKSAL
June 2015, 136 pages

Essential oils are being used in the food, medicine, cosmetic and household
cleaners industries because of their odour, flavour and biological effects. In the recent
years, the usage of essential oils by people is increasing with the increasing interest to
alternative medicine. Within the scope of this study, essential oils were obtained by the
hydrodistillation method from the Origanum minutiflorum (origanum), Eugenia
caryophyllata (clove), Eucalyptus camaldulensis (eucalyptus) and Cymbopogon citratus
(lemon balm) plants. The active substances carvacrol, eugenol and 1,8-cineole were
isolated from the obtained essential oils. Isolated active substances were characterized
by Gas Chromatography/Mass Spectrometry (GC-MS) and Gas Chromatography-Flame
lonization Detector (GC-FID), Nuclear Magnetic Resonance Spectroscopy (NMR) and
Fourier Transform Infrared Spectroscopy (FT-IR). Isolated active substances, standard
active substances and essential oils were encapsulated with sol-gel and freeze drying
methods. The structure and thermal characteristics of encapsulated essential oils and
active substances which were in powdery form were characterized with Scanning
Electron Microscope (SEM), FT-IR, Surface Area and Porosity Analysis (BET),
Thermogravimetric Analysis (TGA) and 2°Si-NMR Analysis.

Chemical extraction and chemical derivatization methods were practised for
isolation of the active substances. Essential oils, isolated active substances and standard
active substances were dispersed by using Tween 20 surfactant in the sol-gel
encapsulation process. Colloidal silica (Ludox 40) were used as a starting material for
the sol-gel reaction. Tween 20 and colloidal silica amounts were optimized individually
according to each material which will be encapsulated. Arabic gum and arabic
gum:gelatine:sucrose (1:1:1) processes were realized with the freeze drying method.

As a result of the study, carvacrol was isolated from Origanum minutiflorum oil
with a purity of 99.37 %, eugenol was isolated from Eugenia caryophyllata oil with a
purity of 99.86 %, 1,8-cineole was isolated from Eucalyptus camaldulensis oil with a
purity of 97.78 %. In the sol-gel encapsulation, capsule diameters varied between 7.85
nm and 21.50 nm, encapsulation efficiency varied between 5.22 % and 77.76 %. In the
freeze drying process pore diameters varied between 12.73 nm and 30.29 nm,
encapsulation efficiency varied between 9.40 % and 85.72 % in the arabic gum
implementation. In the mixture implementation pore diameters varied between 2.99 nm
and 55.66 nm, encapsulation efficiency varied between 16.27 % and 98.66 %.


http://en.wikipedia.org/wiki/Cymbopogon_flexuosus
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ONSOZ

Dogal bitkisel iirtinlerden olan ugucu yaglarin, ve bunlardan izole edilen etken
maddelerinin ¢evre dostu SiO: ile sol-jel enkapsiilasyonu ve dogal bilesenlerden olan
arabik gam, sukroz, ve jelatin kullanilarak dondurarak kurutma ile enkapsiilasyonu
ucucu yaglarin ve etken maddelerinin tarim, gida, tip, kozmetik ve ila¢ endiistrilerindeki
uygulamalarina olanak saglar. Sivi halde bulunan ugucu yaglar nano diizeyde enkapsiile
edildiginde etken maddeler korunmakta, raf dmrii uzamakta, kullanimi daha kolay ve
giivenli olmaktadir. Ayrica enkapsiilasyonda kullanilan sol-jel proses, oda kosullarinda
gerceklesmesi, az maliyetli ve ekolojik yonden zararsiz olmasi gibi avantajlara sahiptir.

Ulkemiz tibbi ve aromatik bitkiler ve endemizm ydniinden olduk¢a zengindir.
T1bbi ve aromatik bitkilerin ve bunlardan elde edilen tirtinlerin kullanim alanlar1 giderek
artmaktadir. Origanum minutiflorum, Eugenia caryophyllata, Cymbopogon citratus,
Eucalyptus camaldulensis ugucu yaglar1 ve etken maddeleri antimikrobiyal, antifungal,
antioksidan insektisidal ve antikanser gibi bircok biyolojik aktiviteye sahip
olmalarindan dolay1 saglik alaninda kullanimlar1 oldukca yaygindir. Tiirkiye 6zellikle
kekik bitkisi ve ugucu yaginin ihracatinda iyi bir noktadadir.

Esansiyel yaglarin etken maddelerinin izolasyonu ve enkapsiilasyonlar
hakkindaki bilimsel galismalar hizla devam etmektedir. Ulkemizde esansiyel yaglar,
cogu endemik ve esansiyel yag icerigi ¢ok yliksek olan bitkilerden kiiciik isletmelerde
elde edilmekte, gelismis iilkelere ya dogrudan ihra¢ edilmekte ya da i¢ piyasada
tilkketilmektedirler. Cevre kosullarindan ¢ok cabuk etkilenerek bozulmalar1 ve etken
maddelerinin zamanla azalmasi, raf dmiirlerinin ¢ok kisa olmalarina neden olmaktadir.
Ucgucu olmalari, sicaklik, nem ve 1siktan etkilenerek bozulmalar1 nedeniyle stabilize
edilmeleri oldukg¢a 6nemlidir. Tibbi ve aromatik bitkilerin ve ugucu yaginin hammadde
olarak ihracati yerine, islenerck, enkapsiile edilerek ve/veya etken maddelerinin elde
edilerek eczacilik, tip, ziraat vb. alanlarda kullanilmasi ya da bu sekilde ihracati
ekonomiye biiyiik katki saglayacaktir.

Yiiksek lisans tez ¢alismam siiresince bana degerli goriis ve katkilariyla yol
gosteren, sabir, hosgorii ve destegini higbir zaman esirgemeyen tez danigmanim ve
hocam Saym Prof. Dr. Birsen S. OKSAL’a (Giresun Universitesi Fen Fakiiltesi),
caligmalarim esnasinda bana her konuda yardimci olan tez danigmanim ve hocam Yrd.
Dog¢. Dr. Sevil AKSU’ya (Akdeniz Universitesi Fen Fakiiltesi), calismam igin gerekli
olan FTIR cihazimin kullanimina izin veren Saymn Prof. Dr. Ertugrul ARPAC’a
(Akdeniz Universitesi Fen Fakiiltesi), bitki drneklerin teminini gerceklestiren Dr. Saadet
TUGRUL AY’a (Bati Akdeniz Tarmmsal Arastirma Enstitiisii), Eucalyptus
camaldulensis bitkisinin teshisini gerceklestiren saym Prof. Dr. Ahmet AKSOY’a
(Akdeniz Universitesi Fen Fakiiltesi), calisma arkadaslarnm Ars. Gor. Aysegiil
GENCER, Betiil YITMEZ ve Orcun CINAR’a, Akdeniz Universitesi Kimya Béliimii
ogretim iyelerine ve bu caligmayr 2014.02.0121.024 proje numarasi ile destekleyen
Bilimsel Arastirma Projeleri Koordinasyon Birimi’ne tesekkiirlerimi sunarim.

Bugiinlere gelmemde emegi gegen ve galismalarim sirasinda bana manevi destek
olan, annem Miizeyyen DEMIRAY’a, babam Omer DEMIRAY’a, ablam Funda
DEMIRAY a ve esim Kerem YUKSEL’e tesekkiirii bir borg bilirim.
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SIMGELER VE KISALTMALAR DiZiNi

Simgeler

cm Santimetre

cm? Santimetrekiip

dak Dakika

eV Elektronvolt

g Gram

kg Kilogram

L Litre

m Metre

m Kiitle

mbar Milibar

MHz Megahertz

mL Mililitre

nm Nanometre

°C Santigrat derece

rpm Dakikadaki devir sayist

\Y Hacim

w Kiitle kesri

o Alfa

§ Beta

pum Mikrometre

® Omega
Kisaltmalar

AG Arabik gam

BET Brunauer-Emmet-Teller

BJH Barrett—Joyner—Halenda

CcC Cymbopogon citratus

ECam Eucalyptus camaldulensis

ECar Eugenia caryophyllata

FCC Gida Kimyasallar1 Kodeksi

FID Alev Iyonlasma Dedektorii

FTIR Fourier Déniisiimlii Kizil Otesi Spektrokopisi
GC Gaz Kromatografisi
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1.GIRIS

Dogadaki tiim hayvanlar, bitkiler ve insanlar bir dengenin iriintidiirler. Ttim
bitkiler insanin hizmetindedir ve insanin varolusundan itibaren bitkilerle olan iliskisi
baslamistir (Gezgin 2006). ilk ¢aglardan kalan arkeolojik bulgulara gére insanlar, besin
elde etmek ve saglik sorunlarimi gidermek i¢in Oncelikle bitkilerden faydalanmislardir
(Kogyigit 2005). Kuzey Irak’ta Sanidar Magarasi’nda 1957-1961 yillar1 arasinda
yapilan kazilarda bulunan Neandertal insan kalintilar1 yaninda mezarda bulunanlar,
bitki-insan iliksisinin baslangicina ait ilk veri olarak kabul edilir. 60 bin y1l 6ncesinden
gliniimiize gelen ve bir samana ait oldugu disiiniilen bu mezarda, civanpergemi,
kanarya otu, mor siimbiil, giil hatmi, peygamber ¢icegi ve efedra gibi bitki tiirlerinin
bulundugu tespit edilmistir. Oliilerini gémmeye baslayan bir toplumda, 6len kisinin
tekrar yasama dondigiinde kullanacagi diisiincesiyle mezara konuldugu tahmin edilen
bu bitkilerin, yenenler ve sifali olanlar diye ayrilmaya baslandiginin da bir géstergesi
olabilecegi diisiintilmektedir. Cilinkii bu bitki tiirleri gliniimiizde de 6zellikle tibbi bitki
olarak hala dnemlidir (Lewin 2000, Heinrich vd 2004).

Tim diinyada oldugu gibi iilkemizde de ¢esitli bitkiler yillardan beri halk
arasinda cay, baharat ve tedavi amaclh olarak kullanilmaktadir. Bitkiler besin maddesi
olarak kullanilmalarinin yan1 sira koku verici ve tat verici olarak da kullanilmaktadirlar.
Bitkilerin tedavi amaciyla kullaniimasi ise ilk uygarliklara kadar dayanir. Bitkilerden
elde edilen ilk etken madde 1805’te Alman Kimyac1 Serturme tarafindan afyon
bitkisinden izole edilen morfindir. Bunu 1820’de kinakinanin kabuklarindan kinin,
1868°de yiiksiik otu (Digitalin) yapraklarindan kalp yetmezligi tedavisinde kullanilan
digitalin ve 1890’da sogiit dali kabugundan asetil salisilik asidin izolasyonu takip
etmistir (Baytop 1984).

Ulkemizdeki bitkisel zenginlik; ii¢ fitocografik bolgenin kesistigi bolgede
bulunmasi, Giiney Avrupa ile Glineybat1 Asya floralar1 arasinda koprii olmasi, pek cok
cins ve seksiyonun orijin ve farklilasim merkezlerinin Anadolu olusu, muhtemelen
ekolojik ve fitocografik farklilagsma ile ilgili olarak tiir endemizminin yiiksek olusundan
ileri gelmektedir (Toroglu ve Cenet 2006). Yurdumuzda 9000’e yakin farkli dogal bitki
tiri  bulunmaktadir ve bunlarin % 30’u endemiktir. Buna ragmen bu bitki
zenginliginden yeterince faydalanilamamaktadir (flgim vd 1998). Tiirkiye Florasi'na
“Flora of Turkey and The East Aegean Islands™ gore, Tiirkiye 174 familyaya ait 1251
cins ve 12.000’den fazla tiir ve tiir alt1 taksonu (alt tiir ve varyete) ile olduk¢a zengin bir
bitki varligina sahiptir (Davis 1985, 1988, Giiner vd 2000). Bu taksonlarin 234’0
yabanci kaynakli ve kiiltiir bitkisidir. Geriye kalan diger tiirler ise yurdumuzda dogal
yayilis gosteren bitkilerdir (Ekim vd 1989, Erik ve Tarikahya 2004). Tim Avrupa
kitasinin yaklagik 12.000 kadar bitki taksonuna sahip oldugu diisiiniildiigiinde
yurdumuzun bitki Ortiisii bakimindan nedenli zengin oldugu goriilmektedir (Ekim vd
2000). Endemizm (Yeryliziiniin yalnizca belirli bdolgelerinde yayilis gosteren)
bakimindan da yurdumuz oldukg¢a zengindir. Tim Avrupa ilkelerindeki toplam
endemik takson sayis1 yaklasik 2750 iken ililkemizdeki endemik tiir sayis1 2891°dir. Bu
saylya endemik olan 497 alt tiirii ve 390 varyeteyi dahil ettigimizde toplam endemik
takson sayist 3750°den fazladir (Giiner vd 2000).

Sanayilesmenin diinyamiza getirdigi kitle iiretimi, ila¢ sanayinde sentetik ve yar1
sentetik 1ilaglar lehinde bir gelisim gosterdiginden bitkisel iirtinlerin bu sektérde



kullanimi git gide azalma egilimindeydi. Son yillarda sentetik ilaglarin kullanimi sonucu
meydana gelen ciddi yan etkiler ve bunlarin yol a¢tig1 medikal ve ekonomik sorunlar
bitkilerle tedaviyi tekrar popiiler hale getirmistir (Ozbek 2005). Dogaya doniis siireci
bdyle bir ihtiyacla baslamis, talebin biiylikligi arz1 gerekli kildig1 i¢in bugiin bilhassa
gelismis lilkelerde bitkisel kokenli ilag ve kozmetik sanayi hizla gelisen sektorler haline
gelmigtir (Baser, 1990). Romanya, Macaristan, Cin, Kore, Japonya ve Bulgaristan
orneklerindeki gibi bir¢ok iilkede bitkilerle tedavi bir devlet politikas1 halinde
yiritilmektedir (Altan vd 1999, Baytop 1999, Baser 2001, Kandemir ve Beyazoglu
2002, Ertug 2004b, Simsek vd 2004).

Insanlik tarihi boyunca bircok hastalik (seker hastaligi, sarilik, nefes darlig1 vb.)
bitkiler kullanilarak tedavi edilmeye calisilmis ve ¢alisiimaktadir. Diinya Saglik Orgiitii
(WHO), diinyada yaklasik 4 milyar insanin saglik sorunlarini ilk etapta bitkisel ilaglarla
gidermeye c¢aligtiklarini bildirmektedir (diinya niifusunun % 80°1). Ayrica, gelismis
iilkelerde receteli ilaclarin yaklasitk % 25’ini bitkisel kokenli etken maddeler
(vimbilastin, rezerpin, kinin, aspirin vb.) olusturmaktadir (Farnsworth vd 1985).
Ozellikle 1990’11 yillardan sonra, tibbi ve aromatik bitkilerin yeni kullanim alanlarinin
bulunmasi, dogal iiriinlere olan talebin artmasi; bu bitkilerin kullanim hacmini her
gecen giin arttirmaktadir. Gilinlimiizde tibbi bitkiler piyasasinin yillik yaklasik 60 milyar
dolarlik bir rakama sahip oldugu tahmin edilmektedir (Kumar 2009).

1.1. Cahsmada Kullanilan Bitkilerin Ozellikleri

Bu c¢alismada Origanum minutiflorum (kekik), Eugenia caryophyllata
(karanfil), Eucalyptus camaldulensis (okaliptus) ve Cymbopogon citratus (limon otu)
bitkileri ile c¢alisilmistir. Origanum minutiflorum’un endemik ve ihrag edilen
tirlerimizin basinda olusu, Eugenia caryophyllata 'nmin ugucu yag oraninin yiiksek olusu,
Cymbopogon citratus’'un dogal floramizda yetismedigi halde sicak bdlgelerimizde
adapte edilerek yetistirilebilir olmasi ve kiyr seridimizde adaptasyonu basarili bir
sekilde gerceklestirilmis olan Eucalyptus camaldulensis’in degerlendirilmesi adina bu
bitki tiirleri secilmistir. Ayrica bitki tiirlerine ait ugucu yaglarin gostermis oldugu
yiiksek biyolojik aktivite (antimikrobiyal, antioksidan vs.) de bitki tiirii seciminde
onemli rol oynamistir.

1.1.1. Origanum minutiflorum’un genel 6zellikleri

Origanum cinsinin kullanim1 binlerce yil &ncesine dayanir. Incil'de bahsedilen
'hyssop' (Ciirdiik, Zufa otu)un O. syriacum L. olduguna inanilir. Avrupa'daki uzun
hikayesine ragmen Origanum cinsi bu ylizyilin basinda Amerika'ya girmistir (Bernath
1996). Ulkemizde Origanum tiirlerinin kullanimi1 ¢ok eski zamanlarda baslamis olup
bitkinin kullanim1 paleolitik doneme kadar inmektedir (MO 50.000-7.000) (Kitiki
1996). Geleneksel bir baharat ve halk ilac1 olan Origanum bitkisini eski Yunanlilar
giizel kokularinda, kozmetik ve ilaclarda kullanirlar ve "daglarin sevinci" anlamina
gelen "oregano" adiyla anarlardi (Xhuveli ve Lipe 1996).

Origanum tiirleri Lamiaceae familyasinin karakteristik 6zelliklerine sahip, ya
calimst ya da otsu cok yillik bitkilerdir (Davis 1982). Bu tiirler 6zellikle Akdeniz
iilkelerinde, Avrupa, Iran, Anadolu, Kuzey Amerika, Asya'nin bir bdliimii ve Sibirya'da
yetigir. Ayrica Origanum tiirlerinin pek ¢ok tilkede kiiltiiri yapilmaktadir (letswaart
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1980, Putievsky ve Ravid 1982). Origanum tiirleri 10 seksiyonda toplanan 38 tiir ve 17
hibritten olusmaktadir (letswaart 1980). Ulkemizde 8 seksiyona ait 21 Origanum tiirii
dogal olarak yetismektedir (Davis 1982).

Anadolu'da "Mercankosk" adiyla bilinen Origanum tiirleri, tiim diinyada eski
caglardan beri ilag ve baharat olarak kullanilan bitkilerdir. Diinya piyasasinda onemli
bir yere sahip olan "Tiirk Oreganosu" Bat1 ve Giiney Anadolu'da yaygin olarak yetisen
Origanum onites L.'den elde edilmektedir (Ravid ve Putievsky 1986, Lawrence 1984).
"Kekik" olarak belirtilen drog, iilkemizde Origanum'lar dahil "Kekik" olarak taninan
tiim bitkileri igine almaktadir. I¢ piyasaya bakildiginda, iki Origanum tiiriiniin;
O. vulgare ssp. Viride (Istanbul kekigi) ve O. onites'in (Izmir kekigi) kullanildig
goriilir (Baytop 1991, Tanker 1962). Bu tiirlerin diginda ilkemizde yetisen diger
Origanum tiirleri de yetistikleri bolgelerde halk tarafindan gerek ugucu yagi elde
edilerek, gerekse dogrudan herbasi kurutularak, cesitli amaglarla kullaniimaktadir
(Baytop 1984).

Origanum tiirleri ugucu yaglarinda ana bilesenler olarak genellikle karvakrol ve
timol tasirlar (Ravid ve Putievsky 1986, Sarer vd 1984, Farag vd 1989a). Ancak
karvakrol ve timolii az igeren/ icermeyen Origanum ugucu yaglar da vardir (Oberdieck
vd 1981, Berrada vd 1988). Origanum tiirlerinden elde edilen ugucu yaglar, basta
koleretik ve antimikrobiyal etki olmak {izere baz1 terapdtik etkilere sahiptirler. Ayrica
ilag, kozmetik, parfiim, likor ve sabun endiistrisinde de kullanilirlar (Farag vd 1989 (b),
Souleles 1991).

Origanum minutiflorum O. Schwarz ve P.H. Davis 35 cm’e kadar boylanabilen
cok yillik yaricalidir. Ince tiiyliidiir. Her gdvdede 4’er cm’lik 10 ¢ift dal bulunur.
Yapraklar sapli ya da sapsizimsi (yaprak sapt 6 mm kadardir), ovat veya eliptiktir ve
yaklagik 3-16 X 1-12 mm, keskin sivri ugludur. igneler yaklasik 2-8 x 3 mm’dir.
Brakteler ovat ya da eliptik, 1-3 x 0.5-1.5 mm’dir, nerdeyse kiit u¢ludur. Kaliks yaklasik
2 mm; iist dudak loblu veya boyunun yaklasik 2/5°1 kadar olabilen +genisce tiggen disli;
alt dudak asag1 yukari iist dudak kadar uzun, genisce tiggen disten olusmaktadir. Korolla
beyaz renkli, 2,5-4 mm’dir. Tohumlar findiks1, yumurta bi¢imli, kiigiik 1 mm, diiz ve
kahverengi renklidir. Kayalik kire¢li yamaglarda 1500-1800 m’de yayilis gosterir.
Endemik, Dogu Akdeniz elemanidir (Davis vd 1982). Bitki 4 farkli gelisim donemi
gostermektedir;

I. Dénem: Cigeklenme Oncesi Dénem (Mayis-Haziran)

[l. Dénem: Cigeklenme Donemi (Temmuz-Agustos)

1. Dénem: Tohum Dénemi (Eyliil-Ekim)

IV. Donem: Tohum sonras1 Dénem (Kasim-Aralik)

Tiirlin yayilis gosterdigi alanlar;

Tip Ornegi: C3 Antalya; Kemer, Tahtali Dagi, Cukur Yayla 1000 m. 15.viii.1947,
P.H. Davis 14185.

Calbali Dag1, Kar Cukuru-Feslikan Yaylasi aras1 1800 m. P.H. Davis 15402.
Gebiz, Bozburun Dagi, Tozlu Cukur Yaylasi-Bogaz Agz1 arasinda P.H. Davis
15500.

O. minutiflorum "un yoresel isimleri; Siitgiiler-Isparta yoresinde Esek kekigi, Antalya
yoresinde Toga kekigi veya Yayla kekigidir (Baytop 1997).



1.1.2. Eugenia Caryophyllata’nin genel ézellikleri

Eugenia caryophyllata (Jambosa caryophyllata, karanfil agaci), vatani
Filipinlerin glineyi Moluk adalar1 olan, 15-20 m boyunda, yaprak dokmeyen biiyiik
agaclardir. Glintimiizde, Madagaskar, Endonezya, Brezilya, Sri Lanka ve Tanzanya' da
kiiltiiri yapilir ve diinya ihtiyact bu iilkeler tarafindan karsilanir. Cicekler dallarin
ucunda ve tiglii gruplar halinde bulunur. Cigekler tomurcuk halinde iken ve yesil olan
ovaryumu koyu kirmizi renk alinca toplanir. Bazi bolgelerde yilda iki kez iiriin elde
edilir. Boyu 1,5-2 cm’ye ulasan tomurcuklar uzun kaliks yapiya sahiptir, merkezden
acilan dort sepal ve merkezde acilmamis formda bulunan dort sepalden olugmaktadir.
%14-20 civarinda ugucu yag ve bir miktar tanen tasir. Bilinen en eski baharatlar
arasindadir. Koku ve tat diizenleyici olarak galenik preparatlara konur. Karanfil esansi,
¢icek tomurcuklarindan su buhari destilasyonu ile elde edilir, % 80-90 6jenol tasir. Hos
kokuludur, kuvvetli antiseptik ve analjezik etki gosterdiginden dis hekimliginde bu
amagla kullanilir. Dis macunu, gargara gibi preparatlarin bilesimine girer. Gida
sanayiinde ve parfiimeride kullanilir (Tanker vd 2007, Kim vd 1998).

Hemen hemen tiim diinya mutfaklarinda tiim halde veya ogiitiilmiis halde
baharat olarak kullanilir. Avrupa ve Asya’da sigaralarda kullanilirken Cin ve Japonya
kiiltiiriinde tiitsii olarak kullanilir. Karanfil ugucu yagi ise aromaterapi ve siklikla dis
agrilarinda ve tedavilerinde kullanilir (Kim vd 1998).

Karanfilin astim ve cesitli alerjik hastaliklarin tedavisinde agiz yolu ile ilag
olarak kullaniminin basarili oldugu belirtilmistir (Kim vd 1998). Karanfil ugucu yaginin
baslica bileseni ojenoldiir. Ojenoliin ¢inko oksit ile karisimi dis hekimliginde
kullanilmaktadir (Lee and Shibamoto 2001). Karanfil ugucu yagi mineral yag: ile
kanistirllarak (%1 karanfil yagi) geleneksel japon kiliglariin kararmasina ve
lekelenmesine kars1 koruyucu olarak ylizeyinin cilalanmasinda kullanilir (Cai and Wu
1996). Ayrica 6jenol ya da metoksifenol tlirevleri parfiim ve koku endiistrisinde yaygin
kullanim alanina sahiptir. Bunlar bocek ¢ekici, analjezik, UV absorbe edici, biyosit ve
antiseptik formiilasyonlarda kullanilmaktadir (Lee and Shibamoto 2001).

Karanfil ucucu yagi karanfil bitkisinin tomurcuk, sap ve yapraklarindan elde
edilebilir. Bunlardan her biri farkli kimyasal kompozisyona ve kokuya sahiptir ancak
iclerinde en kaliteli ve pahali olan1 tomurcuklardan elde edilen 6jenol (% 80-90) , 6jenol
asetat (% 15) ve beta karyofillen (% 5-12) igeren ugucu yagdir. Sekonder metabolit olan
ucucu yag miktari, iklim, kiiltiire alma teknigi, toprak o6zellikleri ve genetik faktorlere
baglidir (Arslan vd 2004). Son yillarda Tiirkiye’nin Akdeniz bdlgesinde kiiltiire alma
caligmalar1 baglamis bulunmaktadir.

1.1.3. Eucalyptus camaldulensis’in genel ozellikleri

Okaliptiisler, Avustralya’da ve Timor, Yeni Gine ve Filipinler’i de kapsayan
kuzeyindeki adalarda dogal olarak bulunmaktadir (Anonim 1979). Okaliptiis cinsi
Tirkiye’ye ilk defa 1885 yilinda Eucalyptus camaldulensis tiirii ile girmistir. Adana-
Mersin demiryolunu yapan Fransiz sirketi tarafindan demiryolunun etrafina siis bitkisi
olarak dikilmek amaciyla getirilmistir (Adali 1944). Tiriin egzotik bir tiir olmas1 ve
hizl1 biiylimesi nedeniyle Cukurova bdlgesinde park ve bahgelerde hizla yayginlasmistir
(Gtirses 1990).



Hizli biliyliyen ve 50 m boya ulasabilen bir tiirdiir. Tanence zengin olan ve
levhalar halinde dokiilen kabuk, genc¢ iken glimiis renginde, yaslilarda esmer boz
renktedir. Yapraklar1t mizrak ya da tirpan biciminde, sapli ve her iki ylizii de mavimsi
yesil renktedir. Cigekler beyaz renkte olup, 5-10 ¢igekli semsiye kurullari1 halinde,
yapraklarin  koltugundadir. Meyve kapsiilleri 5-6 mm uzunlukta olup topag
bi¢gimindedir. Tohumlar kiiciik, ¢ok yiizlii, koseli ve kahverengidir. Koyu renkli 6z ve
acik renkli diri odunu vardir (Kayacik 1982).

Su buhar1 destilasyonu ile elde edilen ugucu yagi renksiz veya hafif sar1 renkli
olup, baslica kullanim alanlar1 tibbi ve farmasdtik amaclidir (Giamakis vd 2001). Dr.
Kubler ve Dr. Zembert, yapraklarindan elde edilen yagin psikiyatride kullanildigini,
ucucu olan bu yagin etkisinin terementine benzedigini bildirmiglerdir. Okaliptus yagi,
kafur kokusunda olmasi nedeniyle sinir sistemini etkileyerek rahatlama saglamaktadir.
Bunun yaninda lokal olarak kanamalarin durdurulmasinda, masaj yoluyla migren ve bas
agrist gidermede, solunum yollar1 tikanikliginda, kronik bronsitte, oOksiiriikte,
tiiberkiilozda, yapraklarinin ¢ignenmesi yoluyla diseti ve agiz hastaliklarinda, sitmada,
pansuman maddesi olarak yaralanma ve iltihaplarda kullanilmaktadir. Okaliptus
yapraklarindan elde edilen okaliptol (1,8-sineol), ilag kodeksine girmis olup giinlimiizde
de kullanilmaktadir (Baytop 2000, Gokge ve Karlikaya 2002). Okaliptus tiirlerinde
ucucu yaglarin % 25-% 90 araliginda en ¢ok yapraklarda bulundugu ve en fazla bulunan
1,8-sineoliin yani sira, monoterpen hidrokarbonlarin ilk {i¢ ana bilesen oldugu,
seskuiterpen hidrokarbonlar1 ve oksijenlenmis monoterpenleri ise daha az miktarlarda
icerdikleri bildirilmistir (Pagula vd 2000).

1.1.4. Cymbopogon Citratus’un genel ozellikleri

Asya'nin giiney ve gilineydogusunda tropikal bolgelerinde yetisen bazi
Cymbopogon tiirleri, eczacilik ve parfiimeri sanayiinde kullanilan ugucu yaglar igerirler;
bu nedenle bu bitkilerin Orta ve Giiney Amerika, Afrika ve diger tropik bolgelerde
genis capta kiiltiirii yapilir (Tanker vd 2007). Ingilizce Lemongrass, Citronella, Squinant
ve lemon grass olarak Tiirk¢e limon otu olarak isimlendirilmektedir. Kuru, toz halde ya
da taze olarak tiiketilen limon otu ¢ay, ¢orba, balik ve deniz iiriinleriyle beraber siklikla
kullanilmaktadir. Ayrica gida, parfiimeri, sabun, kozmetik, farmasotik ve insektisit
endiistrisinde uygulama alanina sahiptirler (Negrelle ve Gomes 2007).

Gramineae familyasindan olan Cymbopogon citratus tiirii kisa rizomlu yapiya
sahiptir, serit seklindeki biiyiik yapraklarinin eni 1.3-2.5 cm boyu 90 cm civarinda olup
yogun kiimeler halinde bulunurlar. Biyolojik aktivitesinden sorumlu flavonoid ve
fenolik bilesikler, terpenoidler ve ugucu yag igerirler. Su buhar1 destilasyonuyla % 1-2
oraninda elde edilen ugucu yag limon kokusunda olup, cografik orijinine gére kimyasal
icerigi degisiklik gosterir. % 70-80 kadar sitral igerir. Ticarette Lemon grass esansi
olarak bilinen bu yagdan sitral elde edilir.

Tropik bolge bitkisi olan Cymbopogon tiirleri Tirkiye'de dogal olarak
yetismemektedir. Antalya ve Mersin'de bu bitkilerin kiiltiirii alma c¢aligmalar1 yapilmis
olup bitkilerin ¢cok soguk gecen kis aylarinda korumaya alinmasi ile yetistirilebilecegi
kanitlanmig bulunmaktadir (Tanker ve Tanker 1990).



1.2. Ucucu Yaglar

Esansiyel yaglar; bitkilerin yaprak, cicek, kabuk, tohum ve koklerinden, su
buhar1 destilasyonu veya diger ekstraksiyon yontemleri ile elde edilen, oda sicakliginda
genellikle sivi formda olan, kolayca kristallenebilme 6zelligine sahip, c¢ogunlukla
renksiz veya agik sari renkli bilesimlerdir. Bunlar ayn1 zamanda bulundugu bitkiye
karakteristik 6zellik saglayip bitkiye ait koku, yakic1 lezzeti veren, ¢ok sayida kimyasal
bilesenden olusan, oda sicakliginda ugucu 6zellikte olan ve su ile siiriiklenme 6zelligine
sahip yagimsi karisimlardir. En belirgin 6zellikleri ise ugucu ve kokulu olmalaridir.
Esansiyel yaglar halk arasinda; ugan yag, eterik yag, eteri yag, kokulu yag, esans yagi,
ucucu yag veya ruh gibi farkli isimlerle anilmaktadir. Esas olarak terpenlerden olusan
suda ¢oziinmeyen, fakat organik ¢oziiciilerde kolaylikla ¢dziinen karisimlardir. Ozellikle
cicek ve meyvelerde daha fazla bulunurlar (Seving 1995). Ugucu yagin bitkide ya
dogrudan dogruya protoplazmada olustugu veya hiicre geperinin 6zel bir tabakasinda
meydana geldigi ileri siiriilmektedir. Cogunlukla serbest haldedirler ve bunlara ‘gercek
ucucu yag’ denir. Bazen de belirli baz1 heterozitlerin hidrolizi sonucu ortaya ¢ikarlar
(Tanker ve Tanker 1990).

Ucucu yaglar bazen bitkinin tamaminda bazen de sadece belirli kisimlarinda
bulunur. Yaprak, ¢igek, meyve, tohum, kok ve rizomlar bitkinin ugucu yag tasiyan
kisimlarindandir. Ugucu yag bitkinin her kisminda bulunabilir (Sakar ve Tanker, 1991).
Om: ¢icek (Lavanta cicegi- Lavandulae flos, giil- Rosae flos), yaprak (Tibbi Nane
yapragi - Menthae piperitae folia), meyva (Anason meyvasi- Anisi fructus), toprak iistii
kisimlart (Kekik-Thymi herba), kabuk (Tar¢in kabugu- Cinnamomi Cortex), rizom
(Zencefil- Zingiberis rhizoma), kok (Kediotu kokii- Valerianae radix), odun (Guayak
odunu- Guaiacum lignum) vb gibi. Ugucu yaglarin drogdaki miktarlar1 ¢ok degisiktir.
Tipik ugucu yag iceren droglar en az % 0.01, genellikle % 1-2, bazi durumlarda ise %
10’u asan oranlarda ucgucu yag tasirlar. Bugiine kadar arastirilan yaklasik 300
familyadan % 30’unda ugucu yaga rastlanmistir. Ugucu yaglara genellikle tohumlu
bitkilerde rastlanmaktadir. Onemli ugucu yag tastyan familyalar Apiaceae, Asteraceae,
Coniferae, Lamiaceae, Lauraceae, Myrtaceae, Rosaceae ve Rutaceae’ dir (Zeybek 1985,
Ceylan 1987).

Kimyasal bilesimleri bakimindan biiyiik ayricaliklar gosterebildikleri halde
fiziksel ozellikleri agisindan ugucu yaglarin, ortak yonleri oldukga ¢oktur. Genellikle
stvidirlar (anason esansi 15-19 °C’de donar), buharlastirildiklarinda geride herhangi bir
kalint1 birakmazlar. Kendine 6zgii kuvvetli ve hos kokulart vardir, aci ve birgogu baharli
lezzettedir. Kirilma indisleri yiiksektir, ¢ogunlugu optikge aktiftir ve spesifik ¢evirme
acilar1 ugucu yagi tanitmaya yarayan onemli 6zelliklerinden biridir. Kirilma indisinde
ve polarize 15181 g¢evirme derecesinde olusan degismeler ugucu yagin safliginin
bozuldugunu gosterir (Demir¢akmak 1994, Tanker vd 1990). Ugucu yaglarin pek ¢cogu
renksiz oldugu halde kirmizi ve mavi renkli ugucu yaglar da vardir. Tar¢in ve karanfil
yaglart kirmizi, papatya yagi mavi mirekkep rengindedir. Ayrica uzun siire acikta
kalacak olurlarsa renkleri koyulasir. Uzun siire saklamada, 151k veya oksijenin etkisi ile
ucucu yaglarin bazilar recinelesir. Bu durumda genellikle bir koku degisimi ve yagin
kalitesinin azalis1 s6z konusu olur. Ugucu yaglar petrol eteri, benzen, eter, etanol gibi
organik ¢dziiciilerin ¢ogunda ¢oziiniirler. Sulu etanolde ¢dzilinebilme, ugucu yaglari
sabit yaglardan ayiran ozelliklerden biridir ve belli derecedeki etanolde ¢oziiniirliik
oran1 da, ucucu yaglarin saflik kontroliinde yararlanilan 6zelliklerindendir. Ugucu



yaglarin hacim olarak ka¢ kati sulu etanolde berrak olarak c¢oziindiigli, kodeks ve
farmakopelerde belirtilmistir.

Bitkide herhangi bir biyolojik olaya katilmayan bu salgt maddelerinin hangi
amacla olustugu tam olarak bilinmemektedir. Ancak, bitkinin arttk metabolizma
triinlerinin atilmasinda rol oynadiklari yani detoksifikasyon firiinii olduklari ileri
stiriilmektedir (Koltuksuz 2007). Bitki i¢in gerekli oksijeni saglarlar. Ugucu yaglarin
yaydiklar1 koku ile bocekleri cezbederek tozlasmaya yardimer oldugu, bocekleri kagirici
etkide olanlarin ise bitkinin korunmasinda etkili oldugu diisiiniilebilir. Ayrica ugucu yag
tastyan bitkilerin genellikle Akdeniz ve step iklimleri gibi sicak iklimlerde fazla
yetismesi nedeniyle ugucu yagin bitkinin {lizerindeki havay1 baglayarak fazla su kaybini
onledigi diisiiniilmektedir (Tanker ve Tanker 1985, Baytop 1986, Demirgakmak 1994).

Ugucu yaglar parfiimeride, aromaterapide, kozmetikte, tiitsii olarak, yiyecek ve
iceceklerin tatlandirilmasinda, tipta, farmakolojide, tarimda ve ev temizlik iiriinlerinde
kullanilir. Bu yaglar koku ve tat ozelliklerinden dolayr gida sanayisinde onemli bir
konuma sahiptir. Ayn1 zamanda da eczacilikta, ilaglarin koku ve tatlarin1 diizeltici
olarak kullanilirlar (Baser 2009, Tanker ve Tanker 1985).

Ugucu yaglarin irritan (uyarici), rubefiyen (deriyi kizartan), nervinatik (sinir
yatistirict), antiromatizmal, ekspektoran (balgam soktiiriicli), antitussif (Oksiiriigii
kesen), diiiretik (idrar soktiiriicii), emenagog (adet soktiiriicii), karminatif (gaz giderici),
stomagik (midevi), koleretik (safra sokiicli), anti helmintik (solucan diisiiriicii),
antienflamatuar, antiseptik, antibiyotik ve sedatif etkileri tespit edilmistir (Sakar ve
Tanker 1991, Zeybek 1985, Ceylan 1987).

Diinyada ugucu yag iiretimi birgok iilkede yapilmaktadir. Ugucu yag iireten
tilkeler arasinda gelismekte olanlarin yaninda gelismis iilkeler de bulunmaktadir. Bu
durum ugucu yag bitkilerinin iretiminin gelismis tilkelerde karli olmas: nedeni ile
yapildigini géstermektedir. Ayrica fazla bir yatirima gerek duymadan ugucu yagin elde
edilebilecegi, ucucu yagin gelismis iilkeler yaninda az gelismis {iilkelerde de elde
edilmesinden anlasilmaktadir (Ceylan 1997).

Ucucu yaglar, yiikte hafif, pahada agir iirinlerdir. Ornegin, 1 kg giil yag: elde
etmek i¢cin 3,5 ila 4 ton taze giil ¢iceginin distile edilmesi gerekir. Ucgucu yagin
kalitesini icerdigi ugucu bilesikler belirler. Bir ugucu yagin bilesiminde bazen irili ufakl
yiizlerce bilesik bulunabilir. Bu bilesikler Gaz Kromatografisi/Kiitle Spektrometresi
(GC-MS) ile birbirinden ayrilarak tanimlanirlar. Kaliteyi etkileyen faktorlerin baginda
koku ve kimyasal bilesim gelir. Her ucucu yagda, yaga karakteristik 6zelligini veren
dogal kimyasallarin, belli oranlarda bulunmasi ve istenmeyen kimyasallarin ise
bulunmamasi veya ¢ok az oranda bulunmasi gerekir (Baser 2009).

1.2.1. Ugucu yaglarin kimyasal yapisi

Ugucu yaglarin ¢ogunun ana bilesenleri, hidrokarbonlar (terpenler,
seskiterpenler gibi), esterler, laktonlar, fenoller, aldehitler, asitler, alkoller, ketonlar,
eterler vb. seklindedir (Singh 1993). Bunlarin arasinda oksijenli bilesikler (alkoller,
esterler, aldehitler, ketonlar, laktonlar, fenoller vb.), ugucu yaglarin aromasina
katkisindan dolayr monoterpen hidrokarbonlardan daha degerlidir ve daha hos
kokuludurlar (Guenther 1948). Esansiyel yaglardaki oksijenli bilesikler, oksidasyona



kars1 daha kararhidirlar ve seyreltik alkolde daha iyi ¢Oziinme Ozelligi gosterirler.
Monoterpenler ve seskiterpenler gibi doymamus bilesikler, oksidasyon ve reginelesmeye
daha kolay egilim gosterirler (Singh 1993), hava ve 1s1k etkisi altinda veya olumsuz
saklama kosullar1 altinda koku ve aromalarinda bozulma ve alkoldeki ¢oziintirliiglinde
azalma goriliir (Guenther 1948).

Terpenoitler yapisinda bes karbon bulunduran izopren (CsHg) (Sekil 1.3.1)
molekiillerinin kondensasyonu ile meydana gelirler Ugucu yaglarin bilesenleri 3 temel
grupta toplanabilir:

(@) (CsHsg)n genel formiiliine sahip olan hidrokarbonlar: n=2 ise monoterpenler;
n=3 ise seskiterpenler; n=4 ise diterpenler,

(b) hidrokarbonlardan olusan oksijenli bilesikler, alkoller, aldehitler, ketonlar,
fenoller, esterler ve eterler,

(c) kiikiirt ya da azot iceren diger 6zel bilesiklerdir (Karger vd 1973).
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Sekil 1.1. Izopren molekiiliiniin agik kimyasal formiilii

Monoterpenler ugucu yag bilesimlerinde en yiiksek oranlarda (% 90) bulunan
molekiillerdir. Turunggil kabuklarinda bulunan limonen, ¢am yapraklarinda ve
zamkindaki o-pinen monoterpenlerin en ¢ok taninanlarindandir. Seskiterpenlerden ise
kereviz yagimin tasidigi P-selinen, ardig ve sedir yagindaki kadinen ve vadi
zambagindan elde edilen farnesol en yaygin bilinenlerdir. B-karoten en g¢ok bilinen
tetraterpendir (Tyler vd 1988, Heath 1981, Tanker ve Tanker 1985).

1.2.2. Ugucu yaglarin elde edilme yontemleri

Ugucu yag eldesi i¢in 1300°1ii yillarin basinda Ispanya ve Fransa’da destilasyon
metodu gelistirilmis, 1550°’li yillara gelindiginde farmakoloji gibi farkli dallarin
ihtiyacina cevap verebilmek amaciyla yeni teknikler uygulanmaya baslanmistir
(Rangahau 2001). Ugucu yaglar; bitkisel droglardan ugucu yag miktari ve bilesenlerine
gore degisik yontemlerle elde edilebilir (Ozek 1990). Bu yontemler 3 ana grupta
toplanmustir.

1. Mekanik yontem
2. Ekstraksiyon yontemi

a) Organik ¢oziicti ile tiiketme
b) Sabit yag ile tiiketme



3. Destilasyon yontemi

a) Su destilasyonu (Hidrodestilasyon)
b) Buhar destilasyonu
¢) Su-buhar destilasyonu

1.2.3. Mekanik yontem

Bazi droglardan destilasyon yontemi ile ugucu yag elde edilmek istendiginde bu
droglardaki ugucu yag bozunmaktadir. Bu durumda bir kistm droga bu yontem
uygulanir. Presleme yontemiyle elde edilen yaglar genellikle berrak degildir. Bu
ekstreleri berraklastirmak i¢in siizme, santrifiij, alkol ile seyreltme (fermantasyonu
engellemek icin), 1sitma (albliminleri ¢oktiirmek icin) gibi islemler uygulanir.

1.2.4. Ekstraksiyon yontemi
1.2.4.1. Organik ¢oziiciilerle ekstraksiyon

Bazi bitkilerin esanslar1 su buhariyla bozunabilir veya baz1 bitkilerin ugucu yagi
cok az oldugundan esanslarin1 destilasyonla ¢ikarmak giictiir. Bu gibi hallerde
ekstraksiyon (6ziitleme) metodu kullanilir. Bu islemde esanshi yapraklar, meyveler,
kokler ve musslar uygun bir ¢oziicii solventle ekstrakte edilirler. Solvent, islenecek
bitkisel materyale gore segilir. En ¢ok kullanilan solventler; benzen, benzen+aseton
karisim1 ya da benzen+petrol eteri karigimidir. Ekstraksiyon, normal sicaklikta ya da
solventin kaynama noktasinda gergeklestirilir. Ekstraksiyon solventi olarak sivi biitan
da kullanilabilir. Son yillarda ise CO2 ekstraksiyonu (siiper kritik siv1 ekstraksiyonu) en
popiiler ekstraksiyon bigimi kabul edilmektedir (Pocher 1993). Fakat ¢ok pahali
sistemler olmasindan dolayr yaygin degildir. Ekstraksiyon sirasinda solvent ugucu
yaglarla birlikte bitkisel mumlari, pigmentleri ve baska bazi hidrofobik bitkisel
maddeleri de ¢ozer. Bu bakimdan solventin destilasyonunda geriye kalan iiriin
“concrete” (konkret) dir. Konkret sivi, yari kat1 veya kat1 olabilir. Bazi konkretlerin %
50’sinden fazlasini sabit yag, mum ve farkli miktarlarda pigment olusturur. Konkret,
sicak etanol ile oziitlenir ve alkol vakum altinda uzaklastirilirsa saf ucucu yag veya
absolii elde edilir. Kullanilan ¢6ziicii inert, kaynama noktas1 diisiik, secici, ucuz, kolay
elde edilebilir ve su ile karismayan bir ¢oziicti olmalidir (Curtis ve Williams 1994).

1.2.4.2. Anfloraj

Yaglar yiiksek absorpsiyon giiciine sahiptirler ve koku maddesi tasiyan droglar,
yaglarla temas ettirilirlerse igerigi kolayca absorplarlar. Bu yontemin adi Anfloraj
(Enfleurage)’dir. Anfloraj teknigi, 1750 yilinda bulunmustur (Boydag 2004). Yasemin,
stimbiilteper gibi bazi ¢icekler az miktarda yag icerdiklerinden ya da narin yapilarindan
dolayr ugucu yaglar destilasyonla elde edilemez. Bu gibi durumlarda, anfloraj diye
adlandirilan zahmetli ve uzun siiren islem ucucu yag elde edilmesi i¢in kullanilir.
Enfloraj, orneklerin soguk hayvansal yaga temas ettirilmesiyle gergeklestirilir. Tahta
cergevelerle desteklenmis cam plakalarin yiizeyine siiriilen yag ile temas eden ¢icek, bu
plakalar arasinda sikigtirilarak aroma maddelerinin yag tarafindan absorbe edilmesi



saglanir. Esansiyel yagin anfloraj yagindan ekstraksiyonunda ise petrol eteri kullanilir.
Anfloraj yontemi de Maserasyon gibi zaman alan bir islemdir (Mukhopadhyay 2000).

1.2.4.3. Maserasyon

Maserasyon, ¢igeklerden ugucu yag eldesi i¢in kullanilan ilkel metotlardan
biridir. 60-70 °C’deki erimis hayvansal yaga veya bitkisel yaga batirilan gigekler 151
etkisiyle pargalanarak aroma maddelerinin yaga ge¢mesi saglanir. Yag iginde kalan
cicek pargalar1 ortamdan uzaklastirilarak iizerlerinde kalan yag hidrolik basing
uygulamasiyla alinir ve aroma maddelerini igeren yaga katilir. Bu islem, yag iyice
aroma maddeleriyle doyana kadar devam ettirilir. Maserasyon, oldukc¢a fazla zaman
alan verimsiz bir islemdir (Mukhopadhyay 2000).

1.2.5. Destilasyon yontemi

Ugucu yaglarm ¢ogunun kaynama noktas: suyun kaynama noktasindan yiiksek
olmasina ragmen, boyle iki fazli bir sivi sisteminde kaynama derecesi, ayr1 ayr her iki
sivinin kaynama derecelerinden daima daha diisiikk olacaktir. Boylece ugucu yaglar
destilasyon yéntemiyle bozunmaya ugramadan destile edilebilmektedir (Izgii 1973).

Bir¢ok ugucu yag bu yontemle elde edilir. Bitkilerden ucucu yaglarin ayrilmasi
genellikle kisa zamanda meydana gelen anlik bir olay degildir. Bunun i¢in bitkinin
suyun icinde bir siire 1slatilarak yumusatilmasi gerekir. Bu siire i¢inde yagi bulunduran
hiicrelerde parcalanma veya gevseme meydana gelir (Bayrak 2006).

1.2.5.1. Su destilasyonu

Su ile temasta iken kaynatildiginda iirlinde bozunmanin olmadigi hallerde
uygulanan yontemdir. Bu yontemle bitkilerden ugucu yag elde edilebildigi gibi aromatik
su da elde edilebilmektedir. Ugucu yaglarin cogunun kaynama noktasi suyun kaynama
noktasindan yiliksek olmasmna ragmen ugucu yaglarin su buhariyla siiriiklenebilme
ozelliginden ve su buharmin kismi basincinin da etkisiyle normal kaynama noktalarinin
altindaki sicakliklarda buharlasabilmektedirler. Bu islem i¢in kullanilacak olan su
miktar1 bitkisel drogu neredeyse ortecek kadardir. Sistem daha sonra disaridan bir su
banyosu ya da mantolu 1sitict yardimiyla isitilir. Buharlasan su ve beraberindeki yag
sogutucuda yogunlastirilir ve buradan ayirma kabina gelir. Ayirma kabinda yag ve su
yogunluk farki esasina dayanilarak ayrilir. Su destilasyonu ile ugucu yag elde edilmesi
sirasinda ugucu yag bitki membranlarindan sicak su ile diflizlenmektedir. Kaynar su
dokulara niifuz ederek Oncelikle kuvvetli polar maddeleri ¢bézer. Karisim hiicre
cidarlarindan diflizyona ugrar ve 1s1 etkisiyle hemen buharlagir. Diislik polariteye sahip
veya apolar maddeler ise daha sonra destillenir. Ancak bu islem sirasinda ugucu yagdaki
bazi bilesenlerin hidroliz olmas1 gibi veya 1s1 etkisiyle yagda bozunma ve parcalanmasi
gibi baz1 istenmeyen etkiler de ortaya ¢ikmaktadir (Duru vd 1994).

Kiigiik olgekli tiretimlerde Clevenger tipi bir aparatla yapilan destilasyon islemi,

endiistriyel uygulamalarda biiytik destilasyon kazanlarinda (imbik)
gerceklestirilmektedir. Elde edilen ugucu yag miktar: volumetrik olarak ifade edilir.
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1.2.5.2. Buhar destilasyonu yontemi

Doygun buharla taze bitkilere uygulanan bir yontemdir. Atmosferik basingta
yapilabildigi  gibi  nispeten  atmosferik  basin¢tan  yiikksek  basingta da
uygulanabilmektedir. Su destilasyonunda oldugu gibi bu yontemde 1sidan bozunmayan
yaglar i¢cin uygulanir. Buhar bitkinin bulundugu kaba alttan gonderilir. Beraberinde
ucucu yagl da stiriikleyen buhar sogutucuda yogunlastirildiktan sonra ayirma kabina
gonderilerek yag ve su birbirinden ayrilir (Duru vd 1994).

1.2.5.3. Su-buhar destilasyon yontemi

Bu yontem buhar destilasyonuna benzer ancak destilasyon isleminde kullanilan
buhar ayr1 bir yerde degil buhar kazaninin altinda kaynatilan suyla gergeklestirilir.
Genellikle kdylerde uygulanan bir yontemdir. Bu yontemle su destilasyonuna nazaran

daha kisa siirede, daha az hidroliz olmus, yliksek verimli ugucu yag elde edilebilir
(Baser, 2009).

Esansiyel yaglarin ektraksiyonu icin giiniimiizde bir¢ok farkli teknik mevcuttur.
Stiperkritik akiskan ekstraksiyonu (SFE), basingli sivi ekstraksiyonu (PFE), su buhari
ckstraksiyonu (WVE), basinghi sicak su ekstraksiyou (PHWE), kati-faz
mikroekstraksiyonu (SPME), ultrason yardimli ekstraksiyon (UAE), mikrodalga
yardimli ekstraksiyon (MAE), mikrodalga yardimli hidrodestilayon (MAHD), ¢6zgensiz
mikrodalga ekstraksiyonu (SFME) (Oksal vd 2012, Uysal vd 2011) ve ileri ¢dzgensiz
mikrodalga ekstraksiyonu (ASFME) bu tekniklere 6rnek verilebilir (Sozmen vd 2012).

1.3. Ugucu Yaglardan Elde Edilen Etken Maddeler ve Ozellikleri

1.3.1. Karvakrol

Kekik tiirlerinin yer aldig1 Labiateae familyasinin tiim cinslerinde ortak o6zellik,
yiiksek miktarda ugucu yag igermeleri ve ugucu yagin ana bilesiminin kekige kendine
ozgii kokusunu veren karvakrol ve/veya timoliin olmasidir (Baser 2001, Baydar vd
2004). Bu maddeler kekige kendine 6zgii kokusunu veren ve antioksidan o6zellik
kazandiran fenolik bilesiklerdir (Baser 2001). Bu bilesikler ugucu yaglarin %78-82’sini
olusturmaktadir (Botsoglou vd 2003). Sekil 1.2°de goriildiigii gibi Karvakrol; agik
formiilii; 2-metil-5-(1-metil etil) fenol, kapali formiilii; Ci0H140, molekiil agirligs;
150,21 gram/mol olan bir bilesiktir. Sinonimleri; isopropil-0-cresol, pcymen-2-ol, 2-
hidroksi-peymen, 5-izopropil-2-metilfenol, iso-timol’diir (De Vincenzi vd 2004).

OH

Sekil 1.2. Karvakroliin agik kimyasal formiilii
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Bilinen adlari: 2-methyl-5-(1-methylethyl) phenol
CAS kayit no: 499-75-2

Kapal1 formiilii: C10H140

Molekiil agirligr: 150,22 g/mol
Erime sicakligi: 0°C

Kaynama sicakligi: 236-237°C
Yogunlugu: 0,976 g/cm?®

Suda ¢oziiniirligi: 1,25 g/L (25°C)
Fiziksel durumu: S1v1

Renk: Agik sar1

Saflik diizeyi: % 98 (Azirak 2007).

VVVVVVVVYYY

Karvakroliin ¢esitli aktiviteleriyle cok sayida antioksidan 6zellikleri belirlendigi
icin ve kimyasal yapisinda hidroksil (-OH) gruplart bulunmasindan dolay1 antioksidan
olarak degerlendirilebilir (Kulisic vd 2004, Sokmen vd 2004). Karvakrol, ilaglarin
yapisinda bulunarak pek cok hastaliklar1 tedavi edici olarak kullanilmaktadir. Soguk
alginligl, grip, bogaz ve kulak agrilarinda, akciger enfeksiyonlarinda, bulasic
hastaliklarda, yaralanmalarda agriyr azaltici ve enfeksiyon riskine karsi, artirit, kas ve
bas agrilarinda, E. coli, hepatit, viral zatiirre, menenjit ve Lyme’s hastaliginda, allerji,
bronsit, ishal, dis ve dig eti hastaliklarinda, siniizit, astim, aft agrilarinda, ekzema,
sinirlere bagli agrilarda, kas burkulmasi, yorgunluk giderici olarak, prostat, parazitlerde,
sirt agrilarinda, sedef hastaliginda, dokiintiilerde, kolit, bocek i1sirmasinda, gastrit,
mantar hastalifinda ve et {riinlerinde bakterilere kars1 koruyucu olarak da
kullanilmaktadir.

Ipek vd (2005)’nin yaptiklart galigmada Origanum onites’in yagi ve ana
bilesenlerinden olan Kkarvakrol ile yapmis olduklar1 ¢alismada genotoksik ve
antigenotoksik etkilerini Ames Salmonella/Microsome testi ile tespit etmislerdir. Elde
edilen sonuglara gore karvakroliin 6nemli bir sekilde antimutajenik aktiviteye sahip
oldugu bildirilmistir. Son yapilan bir aragtirmada da karvakroliin genotoksik maddelere
kars1 insan sagligin1 koruyabilecegi bildirilmistir (Ipek vd 2005). Karvakroliin memeli
ventrikiiler kardiomiyositlerinde L-tip kalsiyum kanallarin1 inaktive ettigi bildirilmistir
(Magyar vd 2004).

1.3.2. Ojenol

Ojenol, karanfil (Eugenia caryophyllata), tulsi (Ocimum sanctum), serbetciotu
(Humulus lupulus L.), kisnis (Coriandrum sativum L.) ve feslegen (Ocimum basilicum
L.) gibi bitkilerden elde edilen ugucu yaglarin igeriginde bulunur (Dutta vd 2007, Eyres
vd 2007, Msaada vd 2007, Li vd 2007a). Ojenol fenil propanoid sinifi allil zinciri
stibstitiiec olmus guaiacol (gayakol) bilesigidir. A¢ik formiili sekil 1.2.2°de verilmistir.
Zay1f asidik ve ugucu fenolik bir bilesik olan 6jenol karanfil ugucu yagmin ana bileseni
olup % 72-90 oraninda bulunur. (Barceloux 2008, Kamatou 2012) Alkol, kloroform,
eter, buzlu asetik asit ve sabit yag gibi organik ¢oziiciilerde ve sulu sodyum hidroksit
¢oOzeltisinde ¢Oziiniir.
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Sekil 1.3. Ojenol’iin agik kimyasal formiilii

H,C

Bilinen adlari:  Phenol, 4-allyl-2-methoxy /4-allylcatechol-2-methyl ether /
P-allylguaiacol/4-allylguaiaco/ 4-allyl-1-hydroxy-2-methoxybenzene / Carophyllic acid
/ Eugenic acid / P-eugenol / 1-hydroxy-2-methoxy-4-allylbenzene /2-methoxy-4-
allylphenol

CAS kayit no: 97-53-0

Kapali formiilii: C10H1202

Molekiil agirligt: 164.08373 g/mol
Erime sicakligr: -9,2 — (-9,1) °C
Kaynama sicaklig: 225 °C
Yogunlugu: 1,0652 g/cm?®

Suda ¢oziiniirligi: 2.46 g/L (25 °C)
Fiziksel durumu: Sivi

Renk: Agik sar1 (O’Neil 2006)

VVVVVVVVY

Ojenol’iin trigeminal ganglion néronlarindaki K* akimini inhibe ettigi (Li ve ark,
2007b), berber diikkaninda calisanlarda meslek hastaligi olarak astim ve rinite yol
acabilecegi (Quirce vd 2007), Herpes simplex viriis aktivitesini onleyici etkiye sahip
oldugu (Tragoolpua ve Jatisatienr, 2007), anestezik etki gosterdigi (Guénette vd 2007),
Candida albicans’a kars1 antimikotik aktiviteye sahip oldugu (He vd 2007; Braga vd
2007) ve dental aferent ndronlarda Na* akimini inhibe ettigi; Ojenol’in gosterdigi
analjezik aktiviteye de bu etkinin yol agmis olabilecegi (Park vd 2006) bildirilmistir.

1.3.3. 1,8-sineol

1,8-sineol bir ¢ok ugucu yagda bulunur. Ganapathi bir ¢aligmasinda sineoliin 260
ucucu yagda bulundugunu gostermistir. Bazi okaliptiis tiirleri % 30-70 oranlarinda 1,8-
sineol igerir. Eucalyptus polybractea ugucu yaginin % 92'sini olusturdugu Berry ve
Swanson tarafindan belirlenmistir. Cajuput yaginda (Cajuputi oleum) % 40, Niaouli
yaginda (Niaouli oleum) % 35-60, defne (Laurus nobilis) yaprak yaginda ise % 50
oranindadir. Ayrica kakule (Elettaria cardamomum), zencefil (Zingiber officinale),
lavanta (Lavandula) tiirleri, biberiye (Rosmarinus officinalis), reyhan (Ocimum) tiirleri,
Artemisia alpina yaglar gibi bir¢ok ugucu yagda bulunur. 1,8-sineol okaliptiis ugucu
yagindan fraksiyonlu destilasyonla ayrilabilir (Tyler vd 1981).

1,8-sineol; renksiz, kafur kokusunda ve yakici lezzettedir. Dahilen ve haricen
uygulanan ilaglarin terkibine girer. Dahilen kronik bronsitte nefes agici etki gosterir.
Haricen enflamasyon tedavisinde kullanilir. Anestezik ve antiseptiktir. Bunlarin disinda
sineol, oda spreylerinde, losyonlarda ve kozmetik preparatlarda kullanilir (Gunther
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1975). Avrupa farmakopesinin okaliptiis yaginda aradigir ozelliklerden en Onemlisi
yagin en az % 70 oraninda 1,8-sineol igermesidir (Zrira 1992).

CH,

¢ CH,

Sekil 1.4. 1,8-sineol’iin agik kimyasal formiilii

» Bilinen adlari: 1,8-epoksi-p-mentan, 1,3,3-trimetil-2-oksabisiklo(2,2,2)oktan,
eukaliptol veya kajeputol

CAS kayit no: 470-82-6

Kapal1 formiilii: C1oH180

Molekiil agirligr: 154,25 g/mol

Erime sicakligi: 1.5 °C

Kaynama sicakligi: 176-177 °C

Yogunlugu: 0.921-0.923 g/cm?

Suda ¢oziiniirliigii: %0.35 wiw (25 °C)

Fiziksel durumu: Sivi

Renk: Renksiz (Croteau vd 1994, Balacs 1997, O’Neil vd 2006).

VVVYVYVVVYY

Eucalyptus (Sefidkon vd 2009), Prostanthera (Pala-Paul vd 2006), Thymus
(Miguel vd 2004), Myrtus (Flamini vd 2004), Tanacetum (Rohloff vd 2004) Salvia
(Kosar vd 2005), Hyptis (Sharma ve Tripathi 2008), Melaleuca (Yatagai vd 1998),
Artemisia (Kalemba vd 2002) ve Nepeta (Kaya vd 2007) gibi bitkilerin ugucu yaginda
% 89.8’e varan farkli miktarlarda 1,8-sineol bulunmaktadir. 1,8-Sineol olgunlagmis
kirmiz1 liziimiin meyvesinde bolca bulunmakta ve yapilan deneylerde kirmizi sarapta
bulunan limonen ve a-terpineol’den kimyasal doniisiimle olusabilmektedir (Farifia vd
2005). Yapilan bir arastirmaya gore Salvia officinalis bitkisinin igerdigi 1,8-sineol
miktar1 toplandig1 bolgeye gore biiyiikk farkliliklar gostermektedir (Raal vd 2007).
Ayrica bitkilerin isleme alinan boliimlerine (Aidi Wannes vd 2007), yaslarina (Masotti
vd 2003) ve toplandiklari mevsime (Vuuren vd 2007) gore 1,8-sineol miktarlar
degismektedir.

1.3.4. Sitral

Dogada yaygin olarak bulunan a,f-doymamis aldehit olan sitral (C10H160) 3,7-
dimetil-2,6-octadienal olarakta adlandirilir. Sitralin cis izomeri neral, trans izomeri
gerenial olarak adlandirilir, sitral bu iki aldehit izomerinin genellikle 40:60-60:40
oraninda bulunan karigimidir. Neral ve gerenial aym1 molekiil formiiliine, farkli
molekiiler yapiya sahiptirler, neral ve gerenialin agik kimyasal yapis1 sekil 1.2.4. de
gosterilmektedir. En ¢ok limonotunda (Cymbopogon citratus) % 70-90 oraninda ve
Litsea cubeba meyvelerinde % 60-75 oraninda bulunurlar. Ayrica feslegen, melissa,
zencefil, giil ve narenciye tiirlerinde de bulunur. Sitral gii¢lii limon kokulu bir bilesik
olup bitkilerin ugucu yaglarinda bulunur. Etanol, dietil eter ve mineral yaglarda
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¢Oziinlir. Parfiim ve koku endiistrisinde ayrica diger kimyasal madddelerin sentezinde
kullanilir (Bertero vd 2009, Ekou vd 2012).

Gerenial Neral
Sekil 1.5. Gerenial ve neral’in agik kimyasal formiilii

Bilinen adlar1: 3,7-dimetil-2,6-octadienal

CAS kayit no: 5392-40-5

Kapali formiilii: C10H160

Molekiil agirligr: 152.23 g/mol

Erime sicakligi: <-10 °C

Kaynama sicakligi: 229 °C

Yogunlugu: 0.888 g/cm?

Suda ¢oziiniirligi: Coziinmez (25 °C)

Fiziksel durumu: Sivi

Renk: Agik sar1 (Bertero vd 2009, Ekou vd 2012)

VVVVVVVVYVYY

1.4. Enkapsiilasyon

Enkapsiilasyon kati, sivi ve gaz maddenin uygun malzeme ve yoOntemlerle
kaplanarak kapsiiller i¢cinde tutulmasi, bdylece ¢ok kiiciik bir molekiiliin veya tiim
bilesenlerin korunarak, salimlarini belirli kosullarda ve belirli hizlarda saglayan
teknolojidir. Kaplanan madde ‘“aktif” veya “6z” malzeme, kaplamada kullanilan
malzeme ise “kabuk”, “tasiyict” veya “enkapsiilant” olarak adlandirilir (Wang vd 2009).

Mikroenkapsiilasyon Ttriinlerinin gelisimi 1950’11 yillarda, karbonsuz kopya
kagidi imalati icin basinca duyarli kaplama arastirmalari sirasinda baslamistir.
Giliniimilizde enkapsiilasyon teknolojisi oldukg¢a gelismis olup, ilag, kimya, kozmetik,
gida ve baski sanayiinde kullanilan bir teknolojidir (Augustin vd 2001, Heinzen 2002).

Biyoaktif Dbilesenlerin  nanoenkapsiilasyonu, aktif maddelerin fiziksel
kararliligin1 artirmak i¢in uygun ve verimli bir yaklasimdir. Ayrica diger bilesenler ile
etkilesimlerini Onleyerek biyoaktivitenin korunmasmni saglar. Diger bir deyisle,
enkapsiilasyon, aktif bilesiklerin etkinlik kaybini azaltabilir. Nano diizeyde
enkapsiilasyon, antimikrobiyal = aktiviteye  sahip  biyoaktif  bilesenlerin,
mikroorganizmalarin tercihen bulunduklar1 besindeki su orami yiiksek kisimlarinda ya
da kati-siv1 araylizeylerinde derisimini artirabilir (Weiss vd 2009).

Enkapsiilasyon uygulanarak, depolama veya proses sirasinda meydana gelen
fonksiyonellik kaybi, aktif bilesen ve kabuk arasindaki uyusmazlik, koétii aroma
olusumu, yap1 bozulmasi, enzim aktivitesi kaybi azaltilabilir veya engellenebilirken,
nem kontrolii, oksidasyona kars1 koruma, aktif bilesenlerin sirali salimi ve biyoyararlilik
arttirilir (Carvajal vd 2010). Enkapsiilasyon ¢esitleri tanecik boyutu agisindan
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= Nanoenkapsiilasyon (200 nm=0.2 um’den kii¢iik)

»  Mikroenkapsiilasyon (0.2-5,000 pm)

= Makroenkapsiilasyon (5,000 um’den biiyiik) olarak siniflandirilabilir (Kinik vd
2003).

Enkapsiilasyon teknolojisinde belirlenen amag¢ dogrultusunda pek c¢ok aktif
madde enkapsiile edilerek korunabilir. Son yillarda ugucu yaglar enkapsiile edilerek
kararli hale getirilmekte, bdylece raf Omrii uzamakta ve kullanim olanaklar
artirllmaktadir.

Enkapsiilasyon uygulamalarinda en ¢ok kullanilan aktif bilesenler soyledir:

= Vitamin ve mineraller

= Enzimler ve proteinler

= Organik asitler

= Probiyotikler ve prebiyotikler

*  Ugcucu yaglar

» Tatlandiricilar, koruyucular, renklendiriciler,aromalar
* Yag asitleri (w-3, konjuge linoleik asit)

» Karotenoidler (B-karoten, likopen)

= Antioksidanlar (tokoferol, flavonoidler, polifenoller)

Enkapsiilasyonda  aktif  bilesenin  kaplanmasinda  ¢esitli  teknikler
kullanilabilmektedir. Bu teknikler {i¢ baslik altinda incelenebilir:

= Fiziksel prosesler: piiskiirtmeli kurutma, ekstriizyon, akiskan yatakli kaplama ve
pliskiirtmeli sogutma

* Fizikokimyasal prosesler: basit veya karmagsik koaservasyon ve lipozom igine
hapsetme

= Kimyasal prosesler: Arayiiz polimerizasyonu ve molekiiler inkliizyon (Carvajal
vd 2010).

1.5. Ucucu Yaglarin Enkapsiilasyonu

Ucucu yaglarin uygulamalarin1 yayginlastirmak i¢in uguculuklariin diisiiriilerek
triinlerin raf Omriiniin uzatilmas1 saglanir. Ayrica uguculugun diisiiriilmesiyle
bilesenlerin gosterdigi biyolojik etkiler de artar. Enkapsiilasyon prosesi sayesinde sivi
ugucu yag, tastyict matrise hapsedilerek kuru ve serbest akigkan bir forma
doniistirilir. Uguculugun disiiriilmesi igin, enkapsiilasyon, polimer matris igerisinde
dispersiyon olusturma, kompleks olusturma, baska bir polimer veya matrisle kovalent
baglanma gibi metotlara bagvurularak kontrollii salim formiilasyonlar1 elde edilebilir.
Son yillarda bu formiilasyonlar kullanilmaktadir. Ugucu yaglarin enkapsiile edilmesiyle
spesifik (etken) maddelerin stabilizasyonu saglanmakta, uguculugun diisiirtilmesiyle
katildiklar1 tirlintin raf dmriinlin uzamasi saglanmaktadir.

Ozellikle Ilag salim sistemlerinde bahsedilen bircok metot yardimu ile ¢ok sayida
kontrollii salim formiilasyonlar1 elde edilmistir. Bu alandaki arastirmalarda ¢ok sayida
yayin ve patent yer almaktadir. Bunlardan biri de ugucularin programli salimi
formiilasyonudur (Deasy 1984). Simdiye kadar ugucu yaglar ve terpenler konusunda
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bir¢ok arastirmaya rastlamak miimkiindiir. Bu caligmalarda, en ¢ok bitki se¢imi, ugucu
yag elde etme teknikleri, ugucu yagdan bilesen izolasyonu, izole edilen bilesenin
karakterizasyonu ve terpenlerin biyokimyasal olusumu gibi konulara odaklanilmistir.
Ugucu yaglarin {irtine doniistiiriilmesi anlaminda formiilasyon ¢aligsmalarina genellikle
endiistriyel arastirmalar alanlarinda rastlanmaktadir. Bu durum c¢ok sayida patent
caligmalarina (Porzio 2008, Sair ve Sair 1980a, Sair 1980b, Zasypkin ve Porzio 2004,
Fulger ve Popplewell, 1997, 1998, Mclver 2005) yol agmistir. Ancak bu konuda ¢ok az
sayida bilimsel yayin mevcuttur.

Mikroenkapsiile edilen ugucu yaglarin ve terpenlerin kullanim alanlart olduk¢a

genistir. Bunlardan bazilari;

nihai

Tip

Gida, ev temizlik tiriinleri ve kisisel bakim {iriinleri
Kozmetik

Farmasotik

Biyoteknoloji

Elektronik

Fotograf

Kimya endiitrisi

Tekstil endiistrisi

Ucucu yaglar ve terpenler i¢in kontrollii salim yapan sistemler (enkapsiilasyon),
iriiniin ~ kullanom amacma baglh olarak asagidaki bazi tekniklerle

gerceklestirilebilir.

Lipozomlar
Miseller
Mikrokapsiiller ve Mikropartikiiller
Mikrokiireler
- Polimerizasyon Y dntemleri
- Emiilsiyon Polimerizasyonu
- Dispers Fazda Jellesme ve Capraz Baglanma Y 6ntemi
- Emiilsiyon Olusturma/Coziicii Buharlastirma Y ontemi

Yukarida belirtilen sistemler kullanilarak elde edilen uriinlerin her birinin insan

biyolojik membranlarina kars1 olan etkinligi farklidir. Asagidaki ¢izelgelerde (Cizelge
1.1.-1.2)) biyolojik birimlerin ve ugucu bilesen tasiyan sistemlerin boyutlari
listelenmistir (Karlsen 2010).
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Cizelge 1.1. Baz1 biyolojik birimlere ait boyut ¢aplar1

Biyolojik Birimler Cap (nm)
Insan kan hiicresi 7000-8000
Bakteri 800-2000
Insan hiicre cekirdegi 1000
Virlis 17-300

Biyomembranlardan gegebilir nanopargacik | 60
Kan-beyin bariyerini gecebilir nanoparcacik | 4

Hemoglobin molekiilii 3.3
DNA sarmali 3
Su molekiilii 0.3

Cizelge 1.2. Bazi formiilasyon birimlerinin ortalama boyutlar1

Uriin formiilasyonlar Ortalama Boyutlari (nm)
Cozeltiler 0.1

Misel ¢ozeltileri 0.5
Makromolekiiler ¢ozeltiler 0.5
Mikroemiilsiyonlar 5-20
Lipozomlar (Kiigiik tek tabakal1 vezikiiller) 20-150
Nanosferler 100-500
Nanokapsiiller 100-500
Lipozomlar (Biiyiik tek tabakal1 vezikiiller) 200-500
Lipozomlar (Cok katmanl vezikiiller) 200-1000
Basit emiilsiyonlar 500-5000
Mikrokapsiiller 5000-30000
Coklu emiilsiyonlar 10000-100000

Farmasotik nanoteknoloji, terapodtik olarak aktif bilesiklerin nanopartikiiller,
nanokapsiiller, misel yapilar ve konjugatlar gibi biyouyumlu nano yapilarin
formulasyonunu gelistirmeye odaklanmigtir. Bu yapilar ilag salim sistemleri olarak
kullanildiginda, kontrollii ila¢ saliminin saglanmasi, biyoyararlanimin arttirilmasi,
hedeflenen dokuda ilag etkisinin uzatilmasi, kimyasal ve enzimatik bozulmaya karsi
terapotik ajanin  stabilitesinin  arttirilmasi  ilaglarin  giivenligi  ve etkinliginin
gelistirilmesinde bir¢cok avantaja sahiptirler. Nano boyuttaki yapilar hiicre membrani ve
proteinlerle arttirilmis bir etkilesime sahiplerdir. Nanopartikiillerin boyutu ve yapisi
onlar1 biyomedikal cihazlara entegre olmasini kolaylagtirir (Mahapatro ve Singh 2011).

1.6. Sol - Jel Yontemi ile Enkapsiilasyon
1.6.1. Sol - jel yontemi

Inorganik seramik ve cam malzemelerin sol-jel yontemi ile eldesi igin, 1800°1ii
yillarin ortalarinda Ebelman ve Graham’in silika jel ile yaptiklar1 ¢aligsmalar, bu alana
yonelik ilgiyi yogunlagtirmistir. Bu arastirmacilar, tetraetilortosilikatin (TEOS)
Si(OC2Hs)4, asidik kosullar altinda camsi yapida SiO; tiriini verdigini gézlemislerdir.
Roy ve arkadaglari, 1950 ve 1960’11 yillarda sol-jel yontemini kullanarak ilk defa Al, Si,
Ti, Zr vb. igeren ¢ok sayida seramik oksit kompozisyonlarini sentezlemislerdir. Ayni
yillarda Iler’in kolloidal silika tozlarin1 (Du Pont kolloidal Ludox kiire) bulmasi, ticari
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anlamda gelismeyi saglamistir. Stober ise kiiresel silika olarak isimlendirdigi tozlarin
yapisint ve boyutunu, hidroliz reaksiyonunda katalizor olarak kullandigi amonyak ile
kontrol etmistir (Hench ve West 1989).

Sol-jel yontemi, iki sekilde tanimlanabilir. Birincisi, sivi bir ortamda
molekiillerin kademeli polikondenzasyon reaksiyonlariyla bir oksit agin1 olusturmasidir.
Ikincisi ise soliin eldesi, jellesmesi ve ¢6zgenin uzaklastirilmasi ile kat1 faz yapisinin
olusturulmasidir. Sol jel yontemi, ¢oktiirme ve kristalizasyon yerine jellesme ile kati
fazin elde edilmesini saglayan bir yontemdir. Bu yontem, ‘yumusak kimya’ olarak
bilinir ve yar1 kararli amorf oksit malzemelerin sentezine yumusak kimyasal yaklagim
olarak diistintiliir (Schubert ve Hiising 2005).

Sol, bir siv1 igerisinde amorf veya kristal yapidaki kolloidal kat1 parcaciklarin
kararli siispansiyonudur. Kolloid, van-der Waals kuvvetleri ve yiizey yiikleri gibi kisa
streli giiclerle etkilesimlerin baski altina alindigr ve yergekimi kuvvetlerinin ihmal
edildigi oldukga kiigiikk (1-1000 nm) dagilmis siispansiyon seklinde tanimlanabilir.
Aerosollerin solden farki, gaz fazinda damlaciklarin veya pargaciklarin slispansiyonlari
olmalaridir. Jel ise sivi faz1 (islak jel) destekleyen veya saran gozenekli, ii¢ boyutlu
devamli kat1 agdan olusur. Jellesme, film veya fiberin hazirlanmasi sirasinda ¢oziiciiniin
hizla buharlagsmasindan sonra olusur. Bircok sol-jel yonteminde, jellesme kovalent
baglarin olusumundan kaynaklanir ve tersinmezdir. Jel olusumu ancak jellesme, vander
waals kuvvetleri ve hidrojen baglarini da igeriyorsa tersinir olabilir (Brinker ve Scherer
1990, Schubert ve Hiising 2005).

Sekil 1.6. solden yola cikarak cesitli malzemelerin eldesi i¢in kullanilan
yontemleri gostermektedir. Tozlar, solden spray-kurutma yoluyla elde edilebilirken
fiberler solden direkt olarak ¢ekilme yoluyla elde edilebilir. Ince filmler; daldirma,
dondiirerek kaplama, piliskiirtme gibi standart kaplama teknikleriyle hazirlanabilir.
Istenilen seklin eldesi i¢in soliin kaliba dokiilmesinden sonra jellesmesi saglanur.

Xerojel, gozenekler arasindaki sivinin ugurulmasiyla elde edilen kuru jeldir.
Islak jelle karsilastirildiginda hacmi 5-10 kat daha azdir. Kurutma sirasinda tek parca jel
tahrip olur ve tozlar elde edilir. Islak jel kurutuldugu zaman jelin ag ve gézenek yapisi
kurutmadan sonra bile ayn1 kaliyorsa elde edilen kuru jel, aerojel olarak adlandirilir.
Yogun seramikler veya camlar, aerojel veya xerojellere ytliksek sicaklik uygulamasi ile
elde edilir (Schubert ve Hiising 2005).

Sol-jel yonteminin basamaklari su sekildedir:

1) Molekiillerin hidroliz ve kondenzasyonu ile soliin olusumu
2) Jellesme (sol-jel gecisi)

3) Olgunlastirma

4) Kurutma

19



Hidroliz

Kondenzasyon Jellesme
— —_
Bagslangig Solisyonu Sol
(kolloid) Kurutma Siiperkritik
Coktiirme (buhar lastmna/ kurutma
0000000
0000000
0000000
0000000
Tozlar Sekil verme
(cekme)

Kaplama

Xerojel film

| L
A

v

Cam veya serammk

Seranmuk film
Sol fiberler

Sekil 1.6. Sol-jel yontemi ile elde edilen iirlinlerin sekilsel gosterimi
1.6.1.1. Sol-jel reaksiyonlar:

Metal alkoksitler, metal veya yarimetal bir atom ve ona saldiran organik bir
liganddan olusan metalorganik bilesiklerdir. En ¢ok calisilan bilesik tetraetoksisilan
(tetraetil ortosilikat, TEOS)’dir. Organometalik bilesikler, direkt metal-karbon bagina
sahip bilesikler olduklari i¢in, metal-oksijen-karbon bagina sahip olan metal alkoksitler
organometalik bilesik sinifinda degildirler. Metal alkoksitler, su ile kolayca reaksiyon
verirler ve bu reaksiyona hidroliz reaksiyonu ad1 verilir. Suyun ve katalizoriin miktarina
bagli olarak hidroliz reaksiyonu tamamlanabilir yani -OR gruplarinin hepsi -OH
gruplar ile yer degistirebilir veya metal Si(OR)s-X(OH)x seklinde kismen hidrolize
ugrayabilir. Kismen hidroliz olmus molekiiller, kondenzasyon reaksiyonu ile birbirine
baglanabilir. Kondenzasyon, su veya alkol gibi kii¢iik bir molekiilii agiga cikaran bir
reaksiyondur. Bu reaksiyon, polimerizasyon siireci ile daha biiylik molekiillerin elde
edilmesini saglar (Brinker ve Scherer 1990).

Hidroliz ve kondenzasyon reaksiyonlar1 asagida gosterildigi gibidir:
=S8i—OR+H20 —» =S8i—OH+ROH Hidroliz
=8i—0H+ =8 —0OR—» = Si— 0581 =+ROH Kondenzasyon

=S8—0H+ =8 —0H—» = S8i—0—8i= +H;O
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Metal alkoksitlerin reaktifligi, metal atomunun elektronegatifligine ve
koordinasyon sayisina baglidir. Metal atomlarinin ¢ogu birka¢ kararli koordinasyon
sayisina sahipken silisyumun koordinasyon sayist genellikle dorttiir ve gegis
metalleriyle karsilastirildiginda daha elektronegatiftir. Bu nedenle silisyum alkoksitler,
diger metal alkoksitlerle karsilastirildiginda daha zayif Lewis asidi 6zelligi gosterirler
ve daha diislik reaktiviteye sahiptirler. Bu 6zellik, silisyum alkoksitleri, daha kararli ve
islenebilmeye uygun hale getirmektedir (Schubert ve Hiising 2005).

Silisyum alkoksitler, hidrolize karsi oldukca kararli oldugu i¢in, hidroliz
basamaginda katalizor olarak asit veya baz kullanimini gerektirir. Reaksiyon, katalizor
olarak asit kullanildiginda SN1 mekanizmasi, baz kullanildiginda SN2 mekanizmasi
iizerinden gerceklesir. Asit katalizor, baz katalizorden daha hizli hidrolize yol acar ve jel
ag1 icin elde edilen son yapida farkli olusumlara sebep olur (Nedelec 2007).

Asidik sartlarda, Sekil 1.7.’de oldugu gibi Si-OR veya Si-OH grubunun oksijen
atomu ilk basamakta hizlica protonlanir. Protonlanma ile su veya alkol aciga ¢ikar. Bu
sekilde silisyum atomunda elektron yogunlugu azalir ve silisyum atomu daha
elektrofilik hale gelir. Boylece silisyum atomu, su ile hidroliz reaksiyonunu veya silanol
gruplariyla kondenzasyon reaksiyonunu gerceklestirmeye daha elverisli hale gelir.
Bazik sartlarda, Sekil 1.8.’de oldugu gibi OH™ veya SiO™ iyonlar1 silisyum atomuna
saldirir. Hidroliz reaksiyonunda, hidroksit iyonu silisyum atomuna saldirir ve -OR
grubu ile -OHgrubu yer degistirir. Kondenzasyon reaksiyonunda ise, niikleofilik SiO-
iyonlar1 nétral silisyum atomuna saldirir ve -OR grubu ile -OH grubu yer degistirir.

H
. + . +
=81—0R +H =—= =8i—0 + H—OH —=—= =8—0H + R—0H
~
R
- + _ +"H _
=S5—O0H +H — ESI—O\ + =851—0H =— —8i—0—S8i— + H—O0H
H
I + -+ . — P—
=—S8i—OR +H == =—=S§i—0_ + =§i—0H === =——95—0—S8i=— + R—OH
\\R

Sekil 1.7. Asit katalizli hidroliz ve kondenzasyon reaksiyonlari
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=—S8i—0OR + HO  =—— Si— =—— =—8i—0H + OR

- .. - N . _
—51—0R. + —8i1-0 —>= 81— || == =—=S1—0—¥%1 + QR

==Si—0OH + =—=§j-0 =—= /?i_ == =—S8i—0—Si== +HO'

Sekil 1.8. Baz katalizli hidroliz ve kondenzasyon reaksiyonlari

Tiim mekanizmalar tersinirdir; yani Si-O-Si baglari, -OH ile ayrilabilir ve silanol
gruplar1 alkolle reaksiyona girip alkoksit gruplarimi olusturabilir. Geriye dogru
reaksiyonun gergeklesme derecesi, tamamen reaksiyon kosullarma baghdir. Sol-jel
yonteminde en yaygin kullanilan molekiiller, sodyum silikatlar (su cami, Na>SiO3) ve
silisyum alkoksitlerin sulu ¢ozeltisidir. Jel elde etmek icin siloksan baglarinin sayisi
fazla, silanol ve alkoksit gruplarinin sayist az olmalidir. Alkoksit, silanol ve siloksan
gruplarinin molekiil yapilar1 Sekil 1.9.’daki gibidir.

51 51 Sl-.._k__t_“‘-‘ /,,51
e ‘1\\\"051 < Som /| © ‘ ~
Alkoksit Silanol Siloksan

Sekil 1.9. Cesitli silisyum-oksijen gruplari

Jellesme (sol-jel gecisi): Sol-jel reaksiyonlarinin ilk agamasinda Si-OH gruplarmin dis
yiizeyinde kiigiik ii¢ boyutlu oligomerik partikiiller olusur. Oligomerler, g¢ekirdek
vazifesi goriir. Onlar hem biiyiirler hem de deneysel kosullara baglh olarak belirgin bir
boyutta yigilma gosterirler. Oligomerik partikiillerin toplanmasi her zaman jellesmeye
sebep olmaz, bunun yerine polimerik yapili daha genis partikiiller olusabilir. Daha
bliylik partikiillerin ¢ozeltide askida kalmalar1 ya da ii¢ boyutlu ag olusumu igin
y1gilmalart soliin kararliligin1 etkileyen deneysel kosullara baglhidir.

“Sol” partikiilleri toplandig1 ve yogunlastig1 i¢in sol’iin viskozitesi artar ve jel
olusur. Devamli ag olustugu zaman, sol-jel gecisine (jel noktasi) ulasilir. Jel zamani
(tger: hidroliz ve kondenzasyon reaksiyonlar1 basladiktan sonra jel noktasina ulasildigi
zaman) reaksiyon kabmi ters cevirerek belirlenir. Jel noktasina ulasilmadan once
kolloidal ¢ozelti daha az viskozluk 6zelligi gosterir ve kaptan dokiiliir. Jel noktasinda
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viskozite kuvvetli sekilde artar ve kararli jel hacmi elde edilir. Tiim siv1, jel hacminde
kaldiginda, kap ters gevrildiginde hi¢ s1vi akmaz. Jel zamani (tgel), kondenzasyon orani
arttirilarak diisiirtilebilir.

Si1zma teorisi ile matematiksel olarak agiklanan Sekil 1.10’a gore, partikiillerin
iki biiyiik kiimesi arasindaki son baglanti olustugunda jel meydana gelir. Son baglanma,
daha once olusan baglardan farkli degildir; yani jellesme 6zel bir termodinamik olay
degildir. Jel noktasinda endotermik, egzotermik ya da farkli kimyasal degisimler yoktur
sadece ani bir viskozite artis1 ortaya ¢ikar. Ilk jel, diisiik elastikiyete sahiptir. Devam
eden jellesme siiresinde sol partikiillerinin ¢apraz baglanmasi ve devam eden kiimeye
dahil olmasi1 sadece 6rnegin elastikiyetinde artisa neden olur.

100 nm

ol

Jeflerin Gg boyutiu farkh aj sistemien

Sekil 1.10. Jellerin asidik ve bazik sartlara bagl olarak degisimi

Olgunlastirma: Jel noktasinda viskozitedeki artig ile belirli bir ag yap1 olusur. Fakat bu
yap1 sicakliga, ¢oziiciiye, pH’a veya gozenek sivisinin uzaklasmasina bagli olarak
zamanla degisebilir. Kimyasal reaksiyonlar jellesme ile tamamlanmaz ise islak jelde
(gozenek sivisi igeren jeller) yeniden yapisal diizenlenmeler meydana gelir. Jellerin
sertligini arttiran bu olay olgunlastirmadir. Olgunlastirma sirasindaki fiziksel ve
kimyasal degisimler de, jellesme kadar onem tasimaktadir. Olgunlastirma, 6rnegin
sertlesmesi ve biiziilmesini saglayan bir yontemdir. Yiizeyde hidroksi ve alkoksi
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gruplar arasindaki zayif etkilesimlerle olusan yeni baglar sayesinde biiziilme meydana
gelir. Bu biiziilme jelin gézeneklerinden sivinin digar1 atilmasina yol agar. Jel drnekleri,
homojen jel goriiniimiinden sivi igerisine gomiilmiis seffaf biliziilmiis kat1 monolitlere
doniiglir. Olgunlastirma, oda sicakliginda ornekler icin pH’a, sicakliga ve jel
kompozisyonuna bagli olarak aylarca stirebilir.

Olgunlastirma isleminin uygulanmasinin sebepleri:

= Jel ag1, gozenek sivist igerir. Gozenek sivisi ilk olarak soldiir; partikiiller ve
monomerler icerir. Bunlar var olan aga sikisir. Bu durum jelin 6zelliklerinde ve
yapida agamali degisimlere sebep olur.

= Jel ag1 ¢ok degiskendir yani esnektir. Bu durum kondenzasyon reaksiyonlarina
izin verir. Bu, agin kii¢iilmesine ve gdzenek sivisinin atilmasina yol agar. Bazi
jellerin bu dogal biiziilmesi pihtilasma olarak adlandirilir ve jel ag1 yeterli
esneklik gosterdigi siirece devam eder.

= Hidroliz ve kondenzasyon reaksiyonlari1 tersinirdir. Bu nedenle kiigiik
partikiiller uygun olmayan bolgelerden ¢oziiniir (Wright ve Sommerdijk 2001,
Schubert ve Hiising 2005).

Kurutma: Kurutmada 1slak jelden sivinin ugurulmasi, sicaklik arttirma veya basing
azaltma gibi yontemlerle karmagsik bir yolla ilerler. Bu islem ii¢ farkli asama ile su
sekilde acgiklanabilir:

1. Jel yapmin i¢inden yiizeyine sivi akis1 olur. Eger ag yumusak ise alkoksi tiirevli
jel oldugu igin jel deforme olur. Biiziilme ile i¢ yiizeydeki -OH gruplar birbirine
yaklasir ve birbiriyle reaksiyona girer. Kurutmadan dolay1 ag sertlesir ve
gozenek capi kii¢iildligii i¢in s1vinin yiizey gerilimi artar.

2. Yizey gerilimi artitk ag1 deforme etme yetenegine sahiptir. Jel daha fazla
bliziiserek ¢ok sert hale gelir. Jeldeki gerilim o kadar artar ki kirilma ihtimali
artar. Kurutmanin bu asamasinda sivi-gaz ara yiizeyi jel yapiya geri cekilir.
Fakat lifli bir siv1 film gézenek duvarlarinda kalir. Sivinin biiytik bir kismu jel
yapinin dis yiizeyinden ugurulur.

3. Burada sivi film bozulur. Sivi sadece izole edilmis ceplerdedir ve gaz fazin
difiizyonu ile agdan ayrilabilir.

Agm c¢okiisii i¢in iki asama Onemlidir. Birincisi jel icindeki agin daha yavas
biiziilmesi, gatlaklara neden olur. Ikincisi kurutma sirasinda eger farkli caplarda
gozenekler varsa, stvilarin meniskiisii genis gozeneklerde daha hizli diistiigli i¢in genis
gozenekler kiiglik gozeneklerden daha hizli bosalir. Farkli boyuttaki gozenekler
arasindaki duvarlar boylece diizglin olmayan basing ve kirilmalara maruz kalirlar.

Bu nedenlerden dolayi, 1slak jel yapr geleneksel olarak kurutuldugu zaman
genellikle xerojeller (zerojeller) elde edilir. Biiziilme probleminden dolayi, sol-jel
malzemelerin en 6nemli uygulama alanlarindan biri biiziilmenin daha kolay kontrol
edilebildigi film ve kaplamalardir. Aerojeller, jel hacmini veya ag yapisini
degistirmeksizin 1slak jelin gozenek sivisinin hava ile yer degistirmesine izin veren
metotlar uygulandigi zaman elde edilir.
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1.6.1.2. Sol-jel yontemini etkileyen parametreler

Hidroliz ve kondenzasyon reaksiyonunu etkileyen parametreler su sekilde

siralanabilir:

= Baglangi¢ (6ncii) malzemelerinin tiirti

=  H20/Si oranm

= Katalizoriin tiirii

= (COziiciinln tiiri

= Sicaklik

] pH

= Karisimdaki bilesenlerin bagil ve kesin konsantrasyonu

Baslangi¢c malzemelerinin sterik ve indiiktif etkileri: Silisyum alkoksitlerin hidroliz
kararliligl, sterik faktorlerden etkilenir. Alkoksi gruplarin dallanmasi veya zincir
uzunlugunun artmasi, silisyum alkoksitlerin hidroliz hizin1 diisiiriir. Reaksiyon hizi su
sirada azalir:

Si(OMe)s > Si(OEt)s > Si(OnPr)s > Si(OiPr)s

Silisyum atomuna saldiran substituentlerin indiiktif etkisi ¢ok Onemlidir.
Silisyum atomunda elektron yogunlugu su sira ile azalir:

=Si-R > =Si-OR > =Si-OH > =Si-0O-Si

Asidik sartlarda silisyum atomunda elektron yogunlugu yiiksek olmalidir, ¢iinkii
gecis halinde pozitif yiik bu sekilde en kararli hale getirilir. Bu nedenle asidik sartlarda
hidroliz ve kondenzasyon i¢in reaksiyon hizi, elektron yogunlugu ile artar. Bazik
sartlarda negatif yiik kararli hale getirilmelidir. Bu nedenle bazik sartlarda hidroliz ve
kondenzasyon i¢in reaksiyon hizi, elektron yogunlugu ile azalir.

Dallanmis aglar bazik sartlar altinda, zincir gibi aglar asidik sartlar altinda elde
edilir. Ciinkii merkez silisyum atomlarindaki reaksiyonlar yiiksek pH’ da, terminal (ug)
silisyum atomlarindaki reaksiyonlar diisiik pH’da desteklenir.

Organik olarak substitue olmus silisyum alkoksitler (RSi(OR)3), asidik sartlar
altinda Si(OR)s’den daha reaktiftir, bazik sartlar altinda daha az reaktiftir (Schubert ve
Hiising 2005).

H20/Si oram (r): Hidroliz reaksiyonunda r degeri istenilen {irline bagli olarak 1-25
arasinda degismektedir. Genellikle r degerinin artmasi, hidroliz oranini arttirir; ancak
coziicli:silisyum oranini sabit tutarak r degerini arttirmak silisyum konsantrasyonunu
azaltacag i¢in hidroliz ve kondenzasyon orani azalir. Bu durumda jellesme siiresinde
artis olur.

Katalizor (pH degeri): Silisyum alkoksitlerin sol-jel reaksiyonlari, asit ya da baz ile
katalizlenir. Hidroliz ve kondenzasyon i¢in reaksiyon oranlari, pH’a farkli sekillerde
baglidir. Hidroliz i¢in en diisiik reaksiyon oram1 pH 7°dir, kondenzasyon i¢in pH 4.5’
dir. pH degeri, silisyum alkoksitlerin hidroliz ve kondenzasyon bagil oranlari igin
belirleyici bir parametredir. pH<5 ise hidroliz desteklenir ve kondenzasyon belirleyici
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basamaktir. pH>5 ise hidroliz belirleyici basamaktir ve hidrolizlenmis tiirler daha hizh
kondenzasyondan dolay1 birden tiiketilir.

Coziicii: Coziicii, reaksiyonun basinda reaksiyon karigimini homojen hale getirmek i¢in
kullanilir. Coziictiniin polarite, dipol moment, viskozite, protik veya non-protik
davranig1 reaksiyon oranini ve bdylece son sol-jel malzemesinin yapisini etkiler. Polar
ve ozellikle protik ¢oziiciiler, polar silisyum igeren tiirleri hidrojen kopriileri ile kararli
hale getirir; non-polar ¢oziiciiler ise organotrialkoksisilanlar veya tamamlanmamis
hidroliz reaksiyonlari i¢in kullanilir (Brinker ve Scherer 1990).

1.6.1.3. Sol-jel yonteminin uygulama alanlari
Sol-jel malzemelerin uygulama alanlari su sekilde siniflandirilabilir:
= Ince film ve kaplamalar

Uygulama alanlari: Optik kaplamalar, elektronik kaplamalar, koruyucu
kaplamalar, gozenekli kaplamalar.

= Monolitler
Uygulama alanlart: Optik camlar ve fiber optik uygulamalar, yakin ag seklinde
optik bilesikler, aerojel gecirgen yalitkanlar, dereceli kirilma indisi camlari,
diisiik genlesmeli camlar.

= Jel tiirevi tozlar, tanecikler, kiireler
Uygulama alanlari: Yiiksek sicaklik siiper iletkenler, dayanikli bilesim, asindirict
tanecikler, niikleer yakait.

= Fiberler
Uygulama alanlari: Takviye malzeme, stliper iletken, -elektroliz, optik
uygulamalar.

=  Kompozitler
Uygulama alanlari: Fiber takviyeli sol-jel matris, seramik-seramik veya seramik-

metal kompozitler, cam veya seramik-organik kompozitler.

= Gozenekli jeller ve membranlar
Uygulama alanlari: Membranlar, gézenekli cam tabakalar, katalizor destegi.

Geleneksel kaplama tekniklerine gore sol-jel yonteminin baslica avantajlari,
yiilksek homojeniteye sahip kaplamalarin elde edilebilmesi, biiyilk veya egimli
malzemelerin basit kaplama cihazlar ile kaplanabilmesi, diisiik sicakliklarinin yeterli
olmasi ve diger metotlarla iiretilemeyecek organik-anorganik hibrit malzemeler gibi
malzemelerin elde edilebilmesidir.

1.6.2. Ucucu yaglarin sol-jel enkapsiilasyonu
Sol-jel prosesi, oncii molekiillerin nano boyutta materyallere kolloidal sol fazin

kat1 jel fazina gecisi ve en son kurutma siire¢leriyle doniisiimiinii icermektedir (Nguyen
vd 2007). Bilinen avantajlar1 nedeniyle sol-jel prosesi, farkli organik molekiillerin sol-
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jel sistemlerindeki inkorporasyonu (katilim, bir araya gelme) yaygin olarak
arastirtlmaktadir (Gill vd 1998). Silika matrislerin sentezi nispeten ucuzdur ve optik
seffaflik, biyouyumluluk, kimyasal inertlik gibi ilging Ozelliklere sahiptir (Gill vd
2000). Sol-jel matrisin iginde hapsolan biyomolekiiller kimyasal ve termal bozunmaya
kars1 diren¢ kazanir, hem de depolanma siiresi uzar (Livage vd 2001). Ayrica, sol-jel
matrisi bazi Kkararsiz bilesiklerin immobilizasyonu igin konuk¢u ortam olarak
kullanilirken giiclii bir konak-konuk etkilesimi olusturmasi nedeniyle bazi ilging
(6rnegin liiminesans) 6zelliklere de yol agabilir (Yao vd 2001). Cogu biyoaktif bilesenin
sol-jel matrislerde enkapsiilasyonundan, iistiin 6zellikleri (floresans vs.) ve yavas salim
sitemine sahip olmasindan o&tiirii biyoisaretleyici olarak yararlanilir. Silika matrisler
icerisinde enkapsiile nanopartikiillerden olusan nanokompozitler nanopartikiil
ozelliklerinin ayarlanmasi ve stabilitelerinin arttirilmasi i¢in esnek bir yol saglarlar.

Ugucu yaglar farkli bircok yontem ile mikroenkapsiile edilmislerdir. Bunlardan
bazilari, piiskiirtmeli-kurutucu, kompleks koeservasyon ve arayiiz polimerizasyonudur.
Bunlardan en ¢ok kompleks koeservasyon ve arayiiz polimerizasyonu kullanilmaktadir
ancak, son yillarda politire, polivinil alkol, polisakkaritler (kitosan) ve alifatik
poliesterler (polilactic acid) gibi cesitli polimerik yapilar ile mikroenkapsiilasyon
caligmalan ilgi ¢ekmektedir. Diger taraftan amorf SiO2 yap1 igerisine ugucu yaglarin
hapsedilerek enkapsiilasyon calismalar1 son zamanlarda hiz kazanmaktadir (Sousa vd
2014). Silika matris tarafindan korunan ugucu yaglar, sicaklik, nem, 1sik gibi etkilere
karst daha direngli olabilmektedirler. Matris olusturmak ic¢in sol-jel prosesinin
secilmesinin nedeni ise diisiik sicaklik (oda sicakligl) kosullarinda ¢alisilabilme olanagi
vermesindendir, boylece diisiik sicakliklarda bozunan ugucu yag bilesenleri korunur.
Sol-jel organik-inorganik hibrit materyaller, belirli kimyasal reaktiviteye sahip organik
materyal ile sert, lic boyutlu inorganik malzemenin kombine edilmesiyle olustugundan,
bu 6zelliklerin hepsinin tek kat1 bir yapida toplandig1 6zel sinif malzeme olarak kabul
edilirler (Livage vd 1998).

1.7. Dondurarak Kurutma (Liyofilizasyon) Yontemi ile Enkapsiilasyon

Dondurarak kurutma, aroma maddeleri gibi hassas {iriinlerin enkapsiilasyonunda
kullanilan bir yontemdir. Mikroenkapsiilasyon islemi diisiik basin¢ ve sicaklik altinda
gerceklestiginden ugucu bilesenler korunmaktadir (Gékmen vd. 2012).

1.7.1. Dondurarak kurutma (Liyofilizasyon) yontemi

Dondurarak kurutma, donmus bir iiriiniin igerisindeki suyun diisiik basing ve
sicaklikta siiblimlesme ile kurutulmas1 esasma dayanir. Islem esnasinda diisiik sicaklik
uygulamasi, bozulmaya yol agan kimyasal ve mikrobiyolojik reaksiyonlarin ¢ogunu
durdurdugu i¢in yiiksek kaliteli son iiriin elde edilmesini saglar. Dondurarak kurutma
islemi, diger kurutma yontemleri ile karsilastirildiginda, ytiksek kaliteli son iirlin veren
en iyl su uzaklastirma yontemidir. Dondurarak kurutma esnasinda suyun kati halde
bulunmasi; iiriin hacminin azalmasmi en aza indirgeyerek, iriiniin ilk yapisinin ve
seklinin korumasini saglar. Dondurarak kurutma prosesi birgok avantaja sahip olmasina
ragmen kurutulmus firiinler i¢cin ¢ok pahali bir yontemdir. Diisiik sicaklik ve basing
kombinasyonu; lriiniin aroma, renk ve sekil 6zelliklerini korur, rehidrasyon esnasinda
kuru {riinlin siingerimsi yap1 kazanmasini saglayarak, hizli bir sekilde su emilimini
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miimkiin kilar ve iriinlin taze halde iken sahip oldugu oOzellikleri geri kazanmasini
saglar (Ratti 2001).

Dondurarak kurutmanin dezavantajlar1 yliksek enerji ve uzun islem siiresi
gerektirmesi, goreceli olarak pahali bir yontem olmasi (piiskiirtmeli kurutmadan 30-50
kat pahali) ve acik delikli yapida kapsiiller elde edilmesi sebebiyle iyi bariyer 6zellikleri
tasimamasidir (Zuidam vd 2010). Ancak suda ¢oziinen bilesenler, dogal aromalar ve
ilaglarin enkapsiilasyonu i¢in basit bir teknik olmasi ve 1siya duyarli biyoaktif maddeler
i¢cin avantajli olmasi nedeniyle tercih edilmektedir (Fang vd 2010).

Dondurarak kurutma yonteminin baslica kullanim alanlar1 kimya ve biyokimya,
ilag, kozmetik ve gida sanayilerindedir. Bu alanlardan daha az rastlanan uygulamalari
ise, sudan zarar gérmiis kitaplar, belgeler ve el yazmalari, dokumalar, hayvani yan
tiriinler, siit iirlinleri mayalar1 ve ¢esitli arkeolojik kazi ¢iktilarinin korunmasi, cerrahi
nakil dokulari, bitkiler ve hayvanlar gibi miize sergi objeleri ve arastirma projelerinde
gereken bitkisel maddeler {izerindedir. Liyofilizasyon ayn1 zamanda ugucu maddelerin
ayristirilarak elde edilmesi ve liyofilize edilen malzemenin arilagtirilmasi amaciyla da
kullanilir.

Dondurarak kurutma sistematik olarak kan plazmasi, serum, hormon ¢o6zeltileri,
gida maddeleri, ilaglar (antibiyotik), seramikler, siiperiletkenler ve tarihsel dokiimanlar
(arkeolojik buluntular) gibi cansiz maddeler, nakil edilebilen organlar, yapay deri ve
kemik gibi cansiz maddeler, maya, viriis ve bakteri gibi uzun siire yasamasi gercken
canli hiicrelerin kurutulmas: i¢in uygulanir (Sadikoglu ve Ozdemir 2001).

Sekil 1.11. Liyofilizator
1.7.2. Dondurarak kurutma (Liyofilizasyon) islem asamalari

Dondurarak kurutma, donmus haldeki gidalarin veya ¢ozeltilerin yapilarinda
mevcut olan ¢oziiclinilin siiblimleserek, bagli suyun ise desorpsiyon yoluyla ¢ok yliksek

vakum uygulanarak veya c¢ok yiiksek basing altinda uzaklastirilmas: islemidir.
Dondurarak kurutma isleminin asamalari:
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- Dondurma asamasi
- Birinci kurutma asamasi
- Ikinci kurutma asamasi (Sadikoglu ve Ozdemir 2001).

1.7.2.1. Dondurma asamasi

Islemin ilk basamagidir. Dondurarak kurutma islemine tabi tutulacak karisim,
slispansiyon, ¢Ozelti veya tek basina gida maddesi, suyun donma noktasinin altina
sogutulur. Maddeler iki farkli donma sekli gosterir.

Genellikle dondurma asamasi sonrasinda, baglangicta sistemde var olan suyun
yaklasik % 65-90’1 donmus halde, yaklasik %10-35’1 donmamis halde yani bagli su
olarak bulunur. Dondurarak kurutulmus bir sistemdeki gozeneklerin veya partikiillerin
bliytikligii, dagilimi ve birbirleriyle olan iliskileri dondurma asamasinda olusan buz
kristallerine baghdir (Sadikoglu ve Ozdemir 2001).

1.7.2.2. Birinci kurutma asamasi

Kurutucu bdlgenin basinct; kurutulacak materyalin yapisina bagli olarak,
stiblimlesmenin gergeklesecegi degere diistirtiliir. Kurutulacak materyalde bulunan su
molekiilleri siiblimlesirken, siiblimlesme icin gerekli olan 1s1y1 kurutulacak tabakadan
saglar. Bu duruma bagl olarak da donmus tabakanin sicakligi daha fazla diiser. Eger
sisteme gerekli olan siiblimasyon 1s1s1 herhangi bir kaynaktan saglanmazsa, kurutulacak
materyalin yapisinda bulunan donmus suyun buhar basinci, kurutma sisteminin igindeki
su buharinin kismi basinci ile dengeye ulasir. Bunun akabinde materyal igerisinde
bulunan suyun siiblimlesmesi durur ve kurutma islemi gergeklesmez. Bu nedenle
sisteme herhangi bir kaynaktan siiblimasyon 1sist saglanmalidir. Bu 1s1 sisteme
konveksiyon; kondiiksiyon veya radyasyon yollar ile saglanabilir.

Bu agsama siiresince ¢oziiciiniin siiblimlesmesi ve bagli suyun desorpsiyonu
sonucu olusan su buhari, kondensoér yardimiyla kurutucu sistemden uzaklastirilir ve
uzaklastirilan su buhari, kondensér yiizeyinde buz olarak toplanir. Su buharinin
sistemden uzaklastirilmast ile kurutma sistemindeki su buharmin kismi buhar
basincinin, siiblimasyon ara yiizeyindeki su buharmin basincindan daha diisiik olmasi
saglanir (Sadikoglu ve Ozdemir 2001).

1.7.2.3. ikinci kurutma asamasi

Ikinci kurutma asamasinda, materyalde bulunan donmamis haldeki bagli su
uzaklagtirilir. Donmus suyun tamaminin birinci kurutma asamasinda, bagl suyun da
ikinci kurutma agsamasinda uzaklastirilmasi beklenir fakat birinci asamada bir miktar
donmus su siiblimlesmeden materyalde kalir. Kurutulacak materyalde bulunan bagli su;
kimyasal adsorpsiyon, fiziksel adsorpsiyon ve kristalizasyon suyu olabilir. Bagli suyun
uzaklastirilmasi igin gerekli olan siire, serbest suyun uzaklastirilmasi i¢in gerekli olan
stireye esit veya bu siireden daha fazla olabilir.

Materyalde bulunan bagli su vakum etkisiyle uzaklastirilir. Dikkat edilmesi

gereken noktalar, kurutulacak materyalin sicakligi ve nemidir. Bu faktorler son {iriin
kalitesini dogrudan etkiler. Ikinci kurutma safhasinda materyalin sahip oldugu nem
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diizeyi; zaman, yer ve sicakliga bagl olarak degisir. Bu durumda {iriiniin zaman ve yere
bagli bozulma riskine sahip oldugunu gosterir. Bu sathada uygulanan sicaklik siirekli
olarak kontrol altinda tutulmalidir. Sistem icin gerekli olan 1s1, birinci kurutma
sathasinda oldugu gibi kondiiksiyon, konveksiyon ve radyasyonla saglanir (Sadikoglu
ve Ozdemir 2001).

1.8. Calismanin Amaci

Bu c¢alismada Origanum minutiflorum (kekik), Eugenia caryophyllata
(karanfil), Eucalyptus camaldulensis (okaliptus) ve Cymbopogon citratus (limon otu)
bitkilerinden ugucu yaglarin eldesi, bu yaglardan etken maddelerinin izole edilmesi ve
ugucu yaglarin ve izole edilen etken maddelerin sol-jel ve/veya dondurarak kurutma
(freeze drying) yontemleriyle enkapsiilasyonu ve karakterizasyonu amaglanmistir.

Gosterdikleri cesitli farmakolojik 6zelliklerinden dolayr ugucu yaglar tip, ilag,
kimya, kozmetik, gida, tarim, ev temizlik endiistrisi gibi 6nemli birgok alanda
kullanilmaktadirlar. Bu nedenle ¢alismada etken madde olarak fenol, aldehit ve epoksi
gruplarimi igeren 4 ugucu yag tercih edilerek farkli gruplar tasiyan ugucu yaglarin ve
etken maddelerinin enkapsiilasyon olanaklarinin saptanmasi amag¢lanmistir. Giiniimiizde
gelisen teknoloji ile bitkilerin biyolojik aktivitelerinden sorumlu olan etken maddelerin
izolasyonu ve formiilasyonu basta farmasdtik endiistrisi olmak tizere bir¢ok sektor icin
onem arz etmektedir. Bu baglamda calismamizda ugucu yaglarin yani sira etkinligi
kanitlanmis olan karvakroliin, Origanum minutiflorum’dan, &jenoliin, Eugenia
caryophyllata‘dan ve 1,8-sineoliin, Eucalyptus camaldulensis’den izole edilip enkapsiile
edilmelerinin ¢alismanin bilimsel literatiir degerini artiracagi diistintilmistiir.

Ucucu yaglar ve etken maddeleri enkapsiilasyonla kararli hale getirilerek,
zararli g¢evresel faktorlerden korunup raf Omrii uzamakta ve kullanim olanaklari
artirtlmaktadir. Caligmamizda uygulanan prosesler sonucunda nano diizeyde
enkapsiilasyon gergeklestirilmis oldugundan elde edilen f{irtinlerin kontrollii salim
gostermesi ve etkinlik siiresinin artmasi beklenmektedir. Enkapstilasyon prosesi olarak,
ucuculuklar1 yiiksek ve 1s1ya kars1 duyarli olan ugucu yaglar ve etken maddeleri i¢in oda
kosullarinda ve diisiik sicakliklarda ¢alisabilme imkani vermesinden dolay1 etkili bir
yontem olan sol-jel yontemi tercih edilmistir. Ayrica calismamizda nanoenkapsiilasyon
prosesi i¢in sol-jel yontemine alternatif olarak fiziksel proseslerden biri olan dondurarak
kurutma (liyofilizasyon) yontemi de uygulanarak iki yontemin Kkarsilagtirilmasi
calismanin diger bir amacidir. Dondurarak kurutma yonteminde dogal polisakkaritlerin
ve proteinlerin oldugu iki farkli matris sistemi kullanilarak se¢ilen ugucu yaglar ve
etken maddeler i¢in uygun olan sistemin belirlenmesi de projenin amaglarindan biridir.
Enkapsiilasyon ¢aligmalarinda enkapsiilasyon verimi dnemli parametrelerden biridir, bu
yiizden ¢alismada her iki yontemle elde edilen firiinlerin enkapsiilasyon verimlerinin
karsilastirilmasi da amaclar arasindadir.

Materyal olarak segilen tiirlerden biri olan Origanum minutiflorum’un Giiney
Bati Anadolu’da endemik bir tiir olmast ve O. minutiflorum ugucu yaginin sol-jel ve
donrurarak kurutma yontemleriyle nanoenkapsiilasyonuna dair literatiirde bir calismanin
olmamas1 yapilan tez ¢alismasinin 6zgiin degerini artirict niteliktedir.
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Literatiirde ugucu yaglarin enkapsiilasyonu i¢in kullanilan farkli yontemlerle
ilgili mevcut ¢alisma sayisi coktur ancak sol-jel yontemiyle ilgili ¢calisma sayisi ¢ok az
olmakla beraber galismada segilen tiirlere ait ugucu yaglarin ve etken maddelerinin sol-
jel enkapsiilasyonuna dair bir ¢alisma bulunmamaktadir. Bu ¢alisma ile ilk kez segilen
tiirlere ait ugucu yaglarin ve bunlardan izole edilen etken maddelerin farmakolojik,
ekonomik vb. olumlu &zellikleri sebebiyle sol-jel ve dondurarak kurutma yontemleriyle
enkapsiilasyonu gercgeklestirilerek, literatiire ve birgok sektore katki saglayacagi
diistiniilmektedir.
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2. KURAMSAL BIiLGILER ve KAYNAK TARAMALARI

Ucucu yaglarin enkapsiilasyonu igin bircok yontem uygulanabilir. Ornegin
ucucu yag stabilizasyonunun saglanmasit i¢in  puskiirterek  kurutma ile
mikroenkapsiilasyon yontemi kullanilabilir. Piskiirterek kurutma teknigi gida
endiistrisinde en sik kullanilan tekniktir (Ré¢ 1998, Reineccius 2004), ekonomik ve
esnek bir teknik olup, kolay bulunabilen ekipmanlarla iyi kalitede toz pargaciklar
uiretilebilir. Yapilan baz1 g¢aligmalara ornek olarak; arabik gam, maltodekstrin ve
modifiye nisastanin enkapsiilant olarak kullanildig1 oregano esansiyel yaginin
enkapsiilasyonu (Botrel vd 2012), kekik, sitronella ve mercankdsk ucucu yaglarinin siit
proteini bazli matrisler igine enkapsiilasyonu (Baranauskiené vd 2006) ve kakule
oleoresininin arabik gam ve modifiye nigasta kullanarak mikrokapsiilasyonu verilebilir
(Krishnan vd 2005).

Literatiirde ugucu yaglarin betasiklodekstrinlerle (B-CD) inkliizyon kompleksi
olusturarak enkapsiile edilmeleri caligmalarina rastlamak miimkiin. Marques ve
arkadaglar1 Origanum majarona ve Allium sativum ugucu yaglarini inkliizyon
kompleksi olusturarak molekiiler enkapsiilasyonunu gerceklestirerek PALS (Positron
annihilation lifetime spectroscopy) yontemi ile B-CD ile enkapsiile edilen ugucu
yaglarin bos hacimlerindeki degisimi belirleyerek materyalin gdézenek boyutunu
saptamislardir. Del Toro-Sanchez ve arkadaslar1 (2010) kekik (thyme) ugucu yagini -
CD ile enkapsiile ederek GC-MS—Headspace analizleri ile yag bilesimini ve antifungal
aktivitesindeki degisimi enkapsiilasyon Oncesi ve sonrasi incelemislerdir. Headspace
analizleri sonucu enkapsiile edilen ugucu yagin % 76’smin saliminin gergeklestigi
saptanmigtir. Arana-Sanchez ve arkadaslar1 (2010) Meksika kekik yagmin (Lippia
graveolens H. B. K.) B-CD ile mikroenkapsiilasyonu oOncesi ve sonrasindaki
antimikrobiyal ve antioksidan aktivitesindeki degisimi belirlemis enkapsiilasyon
isleminin ugucu yagin etkinlik siiresini uzattigini belirtmislerdir.

Raileanu vd (2013), ugucu yag (konuk molekiil) ve B-siklodekstrin (ev sahibi
molekiil) arasinda olusan inkliizyon kompleksinin avantajlari ile sol-jel prosesinin
sundugu avantajlar kombine edilerek, inkliizyon kompleksinin gozenekli silika matris
igerisinde tutulmasi ve daha sonra salimina olanak verildigi goriilmiistiir. Calismada
ugucu yaglardan nane (Menthae piperita) ve lavanta (Lavandula angustifolia) tercih
edilirken silisyum kaynagi olarak Ludox® SM-30 kolloidal silika kullanilmis olup sol-
jel prosesinde asit katalizorlii hidroliz reaksiyonu tercih edilmistir.

Sousa ve arkadaslarinin (2014) yaptigi bir ¢alismada, okaliptiis (Eucalyptus
globulus L.) ve limon (Citrus limon L.) ugucu yaglar1 ¢oklu emiilsiyon (O/W/O)
(multiple emulsions) sisteminde disperse edilerek mikroparcaciklar haline getirildikten
sonra sol-jel metodu ile silika kapsiilleri hazirlanmistir. Coklu emiilsiyon sisteminde
Tween-20 ve Span-80 siirfektanlari, sol-jel reaksiyonu i¢in silisyum kaynagi olarak
tetraetil ortosilikat (TEOS) kullanilmistir. Enkapsiile edilen ugucu bilesenlerin salimi
iki  boyutlu (GC-GC-TOFMS) sistemi kullanilarak belirlenmistir. Caligmanin
sonucunda ugucu bilesenlerin silika matris igerisinden salim yetenekleri terpenlerin
tasidiklar1 fonksiyonel gruplari, polariteleri, bagil uguculuklart gibi kimyasal 6zellikleri
ile iliskili oldugu saptanmistir.
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Kaushik ve Roos (2006), limonen ugucu bilesigini, matris sistemi olarak arabik
gam, sukroz ve jelatinin farkli oranlardaki karisimlarini kullanarak dondurarak kurutma
yontemi ile enkapsiile etmislerdir. Enkapsiile edilen limonen bilesigi ile matris (toplam
kat1) 1:9 (w/w) , 1.5:8.5 (w/w) oranlarma gore karigtirilarak ultra yiiksek basinglh
homojenizator kullanilarak emiilsiyon haline getirilmistir. Bu emiilsiyonlar daha sonra
liyofilizator ile dondurarak kurutma prosesine tabi tutulmustur. Uygulamalar arasinda
esit oranlarda kullanilarak hazirlanan arabik gam, sukroz ve jelatin matris sisteminin
limonen i¢in en ideal ve etkili sistem oldugu sonucuna varilmaistir.

Cizelge 2.1.’de literatiirde yer alan bazi ugucu yaglarin enkapsiilasyonlarina dair
enkapsiilasyon boyutu, kullanilan metot, kaplama materyalleri ve sagladig1 avantajlar
gibi bilgiler verilmistir

Cizelge 2.1. Literatiirde yer alan baz1 enkapsiile edilen ugucu yaglar ve sagladigi

avantajlar
Farmasotik < . .
form Ucucu yag Boyut Polimer Metot Avantaj Referans
Siirekli salim
S 335— . . Kompleks . C (Abreu vd
Nanopargacik | Lippia sidoides 558nm Kitosan, kaju gam Koaservasyon gehsml_s lz_1rv1s1t 2012)
etkinlik
.. . Geligmis
; Stiperkritik S ) .
Mikroparcacik Origanum <10pm Nisasta akigkan antl.m.lkroblyal (Almeida
vulgare . aktivite (Gida vd 2013)
teknolojisi
koruyucularda)
Origanum ; Piiskiirtmeli Farkli salim (Beirdo-da-
Mikroparcacik g 3-4.5um Iniilin - Costa vd
vulgare kurutucu profili
2013
Gelismis
Mentha Kitosan ve sinamik Iyonik antimikrobiyal (Beyki vd
Nanoparcacik piperita <100 nm asit jelasyon aktivite ve 2014
stabilite
Arabik gam, .l .
Mikroparcacik Rosemary 121~ maltodekstrin ve Paskitrtmeli - (Fernandes
13.5um - . kurutucu vd 2014)
modifiye nisasta
Gelismis
S 223- .. . Piiskiirtmeli | antimikrobiyal | (De Oliveira
Nanopargacik | Lippia sidoides 399nm Aljinat/ Kaju gam KUrutucu aktivite, yavas vd 2014)
salim
1172— . : Gelismis .
Mikropargacik | Pimenta dioica | 1224 Kltosa.n ve k Kompleks antimikrobiyal (Dima vd
karajenan koaservasyon . 2014)
um aktivite
Gelismis -
. — o ; (Hosseini
Mikropargacik Satu reja ar- Aljinat _Iyonlk antl.m.lkrOblyal vd 2013a,
hortensis 117pum jelasyon aktivite, yavas b)
salim
Yavas salim,
Mikroparcacik Schinus molle 0.2— Maltodekstrin ve Piiskiirtmeli gelismis (Lépez vd
pare Rev L. 40um arabik gam kurutucu insektisit 2014)
etkinlik
. 74— Jelatin ve arabik Kompleks - (Lv vd
Nanopargactk Jasmine 384nm gam Koaservasyon Stabilite artis1 2014)
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Cizelge 2.1.”in Devamu.

PGSS (Particles

. Lavandula 30— Geligmis biyosit (\Varona
Mikropargacik hybrida 100um PEG from_gas saturateq ctki vd 2010)
solutions) Prosesi
209.41— Aljinat ve e - .
. Zanthoxylum R Coziici Sivrisinek (Banerjee
Mikropargactk | imonella | 22317 Jelatin buharlastrma | kovucuetki | vd 2013)
pm emiilsiyon
Yiiksek
. . o - . antioksidan ve | (Beirdo da
Mikropargacik O\;Eiaglrjem - V?%i?;?r’] /lslhukligz Plllzl;E{Lngjh antimikrobiyal Costa vd
g ) aktivite, yitksek |  2012)
kararlilik
Atractylodes fosfatidilkolin RESS (Rapld Sindirim
. Expansion of (Wen vd
Lipozom macrocephala | 173 nm ve o hastaliklarina
Koidz kolesterol Supercritical |y ctkintik | 2010)
Solution) prosesi
. Cymbopogon 10- L Basit Antimikrobiyal | (Leimann
Mikropargacik citratus 250um Polivinil alkol koaservasyon etki, yavag salim | vd 2009)
Antimikrobiyal .
. . Hosseini
Origanum . Lo etki (Gida (
Nanopargacik vulgare L. 40-80nm Kitosan Iyonik jelasyon Koruyucu) , vd 28)133,
yavag salim
Emiilsiyon .
Karvon ve 112- Poli (laktid-ko- | Olusturma/Coziic | Antimikrobiyal (Bsfandyari-
Nanopargacik - N . Manesh
anetol 472 nm glikolit) i Buharlagtirma, | etki, yavag salim
et e vd 2013)
nanocoktiirme
) 80_ . Antioksidan (Woranuch
Nanopargacik Ojenol 100 nm Kitosan Iyonik jelasyon etki, termal ve Yoksan
stabilite 2013)
(Sutaphanit
. Ocimum 392.30 . Basit - ve
Mikropargacik sanctum Linn um Jelatin koaservasyon Stabilite Chitprasert
2014)
Yumurta L-a- Gelismis -
Lipozom Karv_akrol ve - fosfatidilkolin Film hidrasyon antimikrobiyal (Liolios
timol - vd 2009)
ve kolesterol aktivite
A . Hastalik (A“dfey
. Polilaktid asit - - Ladj-
Nanopargacik | Benzil benzoat | 125 nm Nanogoktiirme etmenlerine .
(PLD) Kars: (Pestisit) Minost,
argt (Teshs 2012)
Poli (DL-laktik- antiGrsillfrIcI)ll;? al | (lannitelli
Nanopargacik Karvakrol 209.8 nm ko-glikolit) Nanogoktiirme Krobly
aktivite vd 2011)
(PLGA) R
(Biyofilm)
Peynir alt1 suyu
proteini
konsantresi,
. Salvia 1317 rabik gam veya Piiskiirtmeli (Rodga—
Mikropargacik hispanica L 28.20 i alt KUrutucu - Gonzalez
P : um peymiratil suyu vd 2012)
proteini
konsantresi,

mesquite zamki
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3. MATERYAL ve METOT
3.1. Materyal
3.1.1. Cahismada kullanilan bitki 6rneklerinin temin edilmesi

Calismada ugucu yagi elde edilmek tizere Origanum minutiflorum (OM) ve
Eugenia caryophyllata (ECar) Inan Tarim Uriinleri Ticaret Sirketinden, Eucalyptus
camaldulensis (ECam) Bati Akdeniz Tarimsal Arastirma Enstitiisi (BATEM)
Antalya/Aksu yerleskesinden, Cymbopogon citratus (CC) BATEM tibbi ve aromatik
bitkiler gozlem bahgesinden (yurt disindan introdiiksiyon olarak getirilip adaptasyon
caligmalar1 yapilmistir) temin edilmistir. Eucalyptus camaldulensis’in teshisi Akdeniz
Universitesi Fen Fakiiltesi Biyoloji Boliimii dgretim iiyesi Prof. Dr. Ahmet Aksoy
tarafindan yapilmigtir.

Sekil 3.1. Calismada kullanilan bitkiler (a) Origanum minutiflorum (b) Eugenia
caryophyllata (c) Eucalyptus camaldulensis (d) Cymbopogon citratus
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3.1.2. Kullanilan kimyasallar ve cihazlar

Calismada kullanilan kimyasal malzemelerin adlari, kimyasal yapilari, saflik
%/’leri ve temin edilen firmalar1 Cizelge 3.1°de verilmistir.

Cizelge 3.1. Calismada kullanilan kimyasal malzemeler

Kimyasal Adi 52;3/%&' Safign | Firma Kullanim Amaci
n-hekzan CeHus > %098 MERCK Bazi ekstraksiyon
. basamaklarinda

Petrol eteri VWR kullanilmistir,

Sodyum hidroksit | NaOH > %97 MERCK

Potasyum hidroksit | KOH > %385 SIGMA-ALDRICH Etken madde

Sodyum bikarbonat | NaHCO3 >%99.7 | SIGMA-ALDRICH izolasyonunda

Z‘;&{“m hidrojen | NaHsO, | %39 | MERCK kullanilmistir.

Hidroklorik asit HCI %37 MERCK
Sol-jel

o 0 enkapsiilasyon

Nitrik asit HNO; %95 MERCK prosesinde
kullanilmgtir.
Etken madde

Orto-Fosforik asit | HsPO4 %85 FLUKA izolasyonunda
kullanilmgtir.
Ugucu yaglardan

0,

Sodyum siilfat NaSO: | = 990 | MERCK suyun y
uzaklastirilmasi i¢in
kullanilmgtir.

. GC ve GC-MS

At"f;” r':f‘"brasyon Cs-Cuo SUPELCO bilesen analizlerinde

standa kullanilmigtir.

Karvakrol C10H10 %99 SIGMA-ALDRICH | Etken maddelerin

Ojenol C10H1202 > %98 SIGMA-ALDRICH | karakterizasyonu ve

1,8-sineol 0 enkapsiilasyon

Ci10H160 %99 ALDRICH oroseslerinde

Sitral C10H160 > %96 SIGMA-ALDRICH | kullanilmustir.
Dondurark kurutma

Arabik gam SIGMA yontemiyle

Jelatin FLUKA enkapsiilasyon
prosesinde

Sukroz C12H2200 BDH kullanilmigtir.

Tween 20 CssH 114026 MERCK Sol-jel
enkapsiilasyon

Ludox AS40 SiO; %40 | ALDRICH prosesinde
kullanilmagtir.
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Calismada kullanilan cihazlar, markalar1 ve kullannom amaglar1 ile birlikte
Cizelge 3.2°de verilmistir.

Cizelge 3.2. Calismada kullanilan cihazlar

Cihazin Adi Cihazin Markasi Kullanim Amaci
Hassas terazi Radwag / AS220/C /2 Tartim islemlerinde kullanilmistir.
Magnetik karistirict Ika-Werke/ RT15 Standart kanistirma islemlerinde
kullanilmstir.
Saf su cihazt Purlab Option/ ELGA Cozeltilerin hazirlanmasinda
LA611 kullanilmstir.

pH metre

Mettler Toledo

Sol-jel reaksiyonu sirasinda
ortamin pH’1n1 6lgmek i¢in
kullanilmustir.

Seri pipetor, El Tipi Brand/ Handystep Kimyasallarin eklenmesi i¢in

Dispenser electronic kullanildi.

Etiiv Venticell Bgm kimyasallarin kurutulmasi
i¢in kullanilmistir.

M Kuru bitki 6rneklerinin

Ogiitiicd Retsch /6M 200 ogiitiillmesinde kullanilmigtir.

Homojenizator Ika / T25 Ultra turraks Emulsiyonlarin hazirlanmasinda
kullanilmstir.

Usur sodutma makineleri / Bazi reaksiyonlarda buz
Buz makinesi EUT 508 banyosuna buz temin etmek i¢in

Buzal60

kullanilmstir.

Rafli dijital desikator

Sicco

Enkapsiile ugucu yaglarin
muhafazasi i¢in kullanilmastir.

Calkalayicili su
banyosu

Heidolph/ Unimax 210

Ekstraksiyon ve ¢oziicii
buharlastirma islemlerinde
kullanilmistir.

Sogutmali santrifiij

Hettich Zentrifugen /

Reaksiyon sonucu olusan
partikiillerin ¢oktiiriilmesi i¢in

AEZ24157 kullanilmstir.
Ucucu yaglarin, izole edilen etken
Polarimetre cihazi OA / polAAr31 maddelerin ve standart maddelerin

optik ¢evirme agilarinin tayininde
kullanilmistir.

Refraktometre cihazi

Kriiss / DR6000-T

Ucgucu yaglarin, izole edilen etken
maddelerin ve standart maddelerin
kirilma indisi tayininde
kullanilmigtir.

Vorteks

Daihan / VM-10

Standart karistima islemleri igin
kullanilmstir.

Vakumlu konsantrator

Christ / RvVC2-18

Ugucu ¢ozgenlerin
uzaklagtirilmasi isleminde
kullanilmastir.
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Cizelge 3.2’nin devami.

Cihazin Adi

Cihazin Markasi

Kullanim Amaci

Clevenger 1s1ticisi ve
aparat1

Wisd Wise Therm —
[LDAM

Ugucu yaglarin
hidrodestilasyonu isleminde
kullanilmustir.

Sogutmalt sirkiilasyonlu su
banyosu

Lauda Alpha RA 8

Ugucu yaglarin
hidrodestilasyonu isleminde
kullanilmistir.

Liyofilizator

Christ / Beta2-8 LD Plus

Dondurarak kurutma ile
enkapsiilasyon isleminde
kullanilmistir.

FTIR spektrometresi

Bruker Tensor 27

Izole edilen etken maddelerin
yap1 tayininde ve
enkapsiilasyon sonrasi
karakterizasyonda
kullanilmistir.

GC-MS cihazi

Agilent Technologies /
7990A

Ugucu yaglarin igerik
analizinde, izole edilen etken
maddelerin kalitatif ve
kantitatif tayininde, enkapsiile
ucucu yaglarin ve etken
maddelerin enkapsiilasyon
verimi tayininde
kullanilmistir.

Enkapsiile edilen ugucu

. PerkinElmer- yaglarin sicakliga bagli olarak
TG-DTA cihaz DIAMOND kiitle degisiminin
belirlenmesinde kullanildi.
S1vi 'H-NMR cihazi Bruker 400 1zole edilen etken maddelerin

yapi tayininde kullanilmistir.

Kat1 2°Si-NMR cihazi

Bruker Superconducting
FT.NMR Spectrometer
Avance TM 300 MHz
WB

Ugucu yaglarin sol-jel
reaksiyonu ile
enkapsiilasyonu sonrasinda
yapi tayininde kullanilmistir.

Micromeritics Gemini

Ucucu yaglarin ve etken
maddelerin enkapsiilasyon
sonrasi yiizey alanlarinin ve

BET cihaz Vil gozenek dagilimlarinin
belirlenmesinde
kullanilmistir.

Ucucu yaglarin ve etken

SEM cihazt LEO 440 computer maddelerin enkapsiilasyon

controlled digital

sonrast morfolojileri hakkinda
bilgi edinmede kullanilmgtir.
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3.2. Metot

Bu tez kapsaminda oncelikle secilen bitkilerin ugucu yaglari elde edilerek, bu
yaglarin kimyasal igerigi ve bazi 6nemli fizikokimyasal parametreleri incelenmistir.
Calismanin 6nemli bir kismini olusturan ugucu yaglardan etken maddelerin izolasyonu
ve Kkarakterizasyonu ¢alismalari gergeklestirilmistir.  Ugucu yaglarin ve etken
maddelerin  sol-jel ve dondurarak kurutma (liyofilizasyon) yontemleri ile
enkapsiilasyonu yapildiktan sonra olusan materyallerin yapisal ozelliklerine dair
karakterizasyon ¢alismalar1 ve enkapsiilasyon verimine iligkin ¢aligmalar yapilmistir.

3.2.1. Bitki materyallerinin hazirlanmasi ve ucucu yaglarmin hidrodestilasyonla
eldesi

BATEM, Aksu yerleskesinden toplanan Eucalyptus camaldulensis (ECam) ve
BATEM tibbi ve aromatik bitkiler gézlem bahgesinden hasat edilen Cymbopogon
citratus bitkileri gélgede kurutulmustur. Origanum minutiflorum (OM) ve Eugenia
caryophyllata (ECar) ise inan Tarim Uriinleri firmasindan gélgede kurutulmus formda
temin edilmistir. Deneysel ¢alismalarda, ECam bitkisinin geng¢ dallari, ECar’un ¢igek
tomurcuklari, Origanum minutiflorum (OM) ve Cymbopogon citratus (CC) bitkilerinin
ise toprak tstii kisimlart kullanilmagtir.

ECar tomurcuklar1 tiim halde, diger bitki materyalleri ise Ggiitiiciiden
gegirildikten sonra 20.0 g tartilarak dibi yuvarlak ve slifli 500 mL’lik reaksiyon
balonuna alinmistir. Balonun igerisine 200 mL saf su eklendi ve calkalandiktan sonra
clevenger diizeneginin 1sitmali ceket kismina yerlestirilmistir. Clevenger aparati
reaksiyon balonuna baglanarak kuru bitki materyallerinin sulu siispansiyonu 2 saat
siireyle hidrodestilasyon islemine tabi tutulmustur. Su buhariyla siiriiklenen ugucu
yaglar sogutma sisteminde yogunlasarak dereceli kisma toplanmistir, sistem oda
sicakligina geldikten sonra ugucu yaglar sulu fazdan ayrilarak cam tiipe alinmistir. Bu
islem her bir bitki i¢in 30.0 mL yag elde edilene kadar tekrarlanmistir. Elde edilen
ucucu yaglar susuz Na;SO; ile suyu uzaklastirildiktan sonra izolasyon ve enkapsiilasyon
caligmalarina kadar hava ve 1s1k almayacak sekilde +4 °C’de buzdolabinda muhafaza
edilmistir.

Sekil 3.2. (a,b) Clevenger diizenegi (c) Elde edilen ucucu yagalar, soldan saga; CC,
ECar, OM, ECam

39



Nem tayini:

Hidrodestilasyon yontemiyle elde edilen ugucu yag veriminin dogru saptanmasi
amaciyla kuru bitki iizerinden verim hesaplamasi yapilmistir. Materyalin igerdigi nem
miktar1 volumetrik yontemle belirlenmistir. Bu amagla yapilan nem miktar tayininde
volumetrik nem tayin diizenegi kullanilmistir (sekil 3.3). 10 g numune tartilarak 250
mL’lik cam balona yerlestirilip {izerine bitki materyalinin {izerini 6rtecek kadar su ile
doyurulmus ksilen eklenmistir. Dereceli cam tiipe biriken su miktar1 sabit kalincaya
kadar geri sogutucu altinda kaynatilmistir. Dereceli kisimda ksilen ve su fazlar
tamamen ayrildiktan sonra alt kisimda toplanan suyun miktart mL cinsinden kaydedilip
kuru bitki materyalinin tartim miktar1 kullanilarak sonu¢ ylizde cinsinden
hesaplanmustir.

Sekil 3.3. Voliimetrik nem tayin diizenegi

3.2.2. Elde Edilen Ugucu Yaglara Ait Baz1 Fizikokimyasal Analizler

Elde edilen ugucu yaglarda, etil alkoldeki ¢6ziiniirliik tayini, kirtlma indisi tayini
ve optik ¢evirme agis1 tayini gibi bazi kalite parametrelerine bakildu.

3.2.2.1. Etil alkoldeki c¢oziiniirliiklerinin tayini

Tiirk Standartlar1 Enstitiisiiniin TS ISO 875 yontemine gore yapilmistir. Bir
hacim (1V) ugucu yagin farkli konsantrasyonlardaki (% 70-75-80-85-90-95) etil alkol
cozeltilerindeki ¢oziiniirliiglinlin saptanmasi temeline dayanir. % 70’den baglanarak etil
alkol ¢ozeltisi bir hacim (1V) ugucu yag lizerine damla damla eklenerek ugucu yagin
¢Oziinilip, ¢Oziinmedigi kontrol edilir, ¢oziiniirse ka¢ hacim % 70’lik etil alkolde
¢oOziindiigi kaydedilir, opakli ¢oziinme gosteririse standart olarak kabul edilen 0.5 mL
0.1M AgNOs, 5 mL 0.0002 M NaCl ve 1 damla konsantre nitrik asit (d2o= 1.38 g/mL)
ile hazirlanan AgNOs ¢ozeltisi ile karsilastirilir. AgNOs ¢ozeltisindeki opaklanmaya
gore ayni, daha az veya daha ¢ok seklinde yorum yapilir. 20 hacim (20V) % 70’lik etil
alkolde ¢oziinmezse % 75°lik etil alkol ¢ozeltisi ile ayni islemlere devam edilip en son
% 95°lik etanole kadar denenerek sonuca ulasilir.

3.2.2.2. Kirillma indisi tayini

Tiirk Standartlar1 Enstitiisiiniin TS ISO 280 yontemine gore yapilmistir. Dijital
refraktometre kullanilarak 6l¢iim yapilir. 0.0002 duyarlilikta, 1.3000 ve 1.7000 arasinda
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kirilma indisi degerleri 6l¢iimii yapabilen, termostat1 0.2°C duyarlilikta bir refraktometre
kullanilmastir.

3.2.2.3. Optik ¢evirme acisi tayini (Polarimetrik metot)

Tirk Standartlar1 Enstitiisiiniin TS ISO 592 yontemine gore yapilmistir. Polarimetre
cihaz1 kullanilmistir. Ucucu yaglarin optik rotasyonu, 589.3nm + 0.3 nm
dalgaboyundaki sodyumun D hatt: 1sinlarinin 20 ‘C sicaklikta 100 mm kalinligindaki
esansiyel yagin i¢inden geg¢mesi sonucu diiz polarize 15181n polarize diizlemdeki sapma
derecesinin Ol¢iilmesi temeline dayanir.

Sekil 3.4. (a) Polarimetre, (b) Dijital refraktometre
3.2.3. Ugucu yaglarin etken maddelerinin izole edilmesi (ayristirilmasi)

Ugucu yaglardan etken maddelerin izolasyonunda etken maddenin kimyasal
yapist géz oniinde bulundurulmustur. Bilesigin tasidig1 fonksiyonel gruba gore kimyasal
tirevlendirme ve ekstraksiyon basamaklar1 gergeklestirilerek ugucu yag karisimindan
etken maddeler uzaklagtirilmistir. Tirevlendirerek ayrilan etken maddeler bir takim
tersinir tepkimeler ve ekstraksiyonlar sonucu saf olarak ya da etken maddece zengin
fraksiyonlar halinde elde edilmistir.

Tanker ve Tanker’in (1990) ugucu yaglarda bulunan fenolik maddelerin miktar
tayinine dair belirttigi metottan yola ¢ikilarak fenollerin alkali tuzlarinin suda ¢6ziinme
ozelligi kullanilarak fenolik maddelerin (karvakrol ve 6jenol) ucucu yag igerisinden
1zolasyonu i¢in yeni bir yontem optimize edilerek gelistirilmistir.

Calismamizda yer alan ECam ugucu yagindan 1,8-sineol izole etmek igin
Raghavan ve arkadaslarinin (1991) kakule ugucu yagindan 1,8-sineolil izole etmek
amaciyla 1,8-sineoliin orto-fosforik asit ile katilma bilesigi olusturmasi o6zelligine
dayanarak gelistirdikleri metot modifiye edilerek gelistirilmis ve optimizasyonu
gergeklestirilmistir.

CC ugucu yagindan sitral izolasyonu FCC’de (Food chemical codex) (2003)

limon otu yagma dair spesifikasyonda yer alan sitral miktar tayininden yola ¢ikilarak
gergeklestirilmeye calisiimistir.
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3.2.3.1. OM ucucu yagindan karvakroliin izole edilmesi

OM ugucu yaginin etken maddesi olan ‘karvakrol’ fenolik bir bilesik olup hafif
asidik karakterdedir. Fenolik bilesiklerin bu 06zelliginden yola ¢ikilarak asit-baz
ekstraksiyonu ile izolasyon prosesi gergeklestirilmistir. 6.0 mL OM ugucu yagi ayirma
hunisine alinarak once 18.0 mL % 5’lik NaHCO3’la ekstrakte edilerek fenolikler disinda
asidik Ozellikteki bilesiklerin uzaklastirilmasi saglanmistir. Sulu fazdan 20 mL hekzanla
ayrilan karvakroliin de icerisinde bulundugu organik faza 15.0 mL % 5° lik KOH ve
15.0 mL % 5°lik (1.25 M) NaOH eklenerek kuvvetli ¢alkalama islemi ile karvakroliin
Na ve K tuzlari halinde sulu faza gegmesi saglanmistir. Bu isleme karvakroliin tamami
organik fazdan sulu faza ¢ekene kadar devam edilmistir. Altta kalan sulu faz diger bir
ayirma hunisinde toplanmistir. Bu islem 3 kez tekrar edilmistir. Ayrilan sulu faza 0.25
M HCI ¢6zeltisinden 180 mL eklenip kuvvetli ¢alkalanarak tuzlar1 formunda bulunan
karvakrol ayrilarak sulu faz iizerinde toplanmistir. Yiizeyde toplanan karvakrol 20 mL
hekzan yardimiyla sulu fazdan ayrilmistir. Su banyosunda 70 °C’da hekzanin bir kismi
ucurulmustur. Kalan kisim 40 °C’de 20 dakika vakumlu konsantratérde tutularak
hekzanin tamamen uzaklastirilmasi saglanmistir. Susuz sodyum siilfat ile suyu
uzaklastirildiktan sonra saf karvakrol analiz ve enkapsiilasyon ¢alismalarina kadar hava
ve 151k almayacak sekilde +4 °C’de buzdolabinda muhafaza edilmistir.

Fenclik
organikfaz

NaOH+KOH

oH
MaCH (%571ik) 07 Na+ O K+ H elshHEhalsm'
_ — NaCl MO Karvairol+heizan
KOH (%57 o Sey. HCI o = {organik faz)
I_‘_I

Karvalrol
I Karvakroliin Nave K tuzlan Karvalrol Sulufaz MaCI+KCl
Organikfaz \—Y—J \_I_J 1 (sulufaz)
Sulufaz Crganikfaz |
GC-MS Helzan
FTIR _ % Juzana;nma
H-NMR T

Sekil 3.5. OM ugucu yagindan karvakrol eldesi
3.2.3.2. ECar ucucu yagindan djenoliin izole edilmesi

5 mL ECar ugucu yag1 ayirma hunisine alinarak dnce 12.5 mL % 5’lik NaHCOs3
‘la ekstrakte edilerek fenolikler disinda asidik ozellikteki bilesiklerin uzaklastirilmasi
saglanmigtir. Sulu fazdan 10 mL hekzanla ayrilan karvakroliin de igerisinde bulundugu
organik faza 5 mL % 5’lik KOH ve 5 mL % 5°lik (1.25 M) NaOH eklenerek kuvvetli
calkalama islemi ile Gjenol Na ve K tuzlari halinde sulu faza alinmistir. Bu isleme
6jenoliin timiinii organik fazdan sulu faza ¢ekene kadar devam edilmistir. Altta kalan
sulu faz diger bir ayirma hunisinde toplanmistir. Bu islem 3 kez tekrar edilmistir.
Ayrilan sulu faza 0.25 M HCI c¢ozeltisinden 100 mL eklenip kuvvetli ¢alkalanarak
tuzlar1 formunda bulunan Gjenol ayrilarak sulu faz {izerinde toplanmistir. Yiizeyde
toplanan 6jenol 20 mL hekzan yardimiyla sulu fazdan ayrilmistir. Su banyosunda 70
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°C’de hekzanin bir kismi ugurulmustur. Kalan kisim 40 °C’de 20 dak. vakumlu
konsantratorde tutularak hekzanin tamamen uzaklastirllmasi saglanmistir. Susuz
sodyum siilfat ile suyu uzaklastirildiktan sonra saf Gjenol, analiz ve enkapsiilasyon
calismalarina kadar hava ve 151k almayacak sekilde +4 °C’de buzdolabinda muhafaza
edilmistir.

Sekil 3.6. Izole edilen (a) karvakrol (b) jenol ve (c) vakumlu konsantrator

3.2.3.3. ECam ucucu yagindan 1,8-sineoliin izole edilmesi

0.75 mL ECam ugucu yagi, 0.3 mL H3PO4 (% 85°1ik) ve 12 mL petrol eteri buz
banyosunda bekletildikten sonra H3zPOs, ECam ugucu yagi igerisine damla damla
eklenmistir. Vorteks ile karistirildiktan sonra reaksiyon bitene kadar (5 dak) buz
banyosunda bekletilmistir. Reaksiyon bittiginde ugucu yag igerisindeki 1,8-sineolle
orto-fosforik asit arasinda kirmizi-kahve renginde katilma bilesigi olusmustur. Bu
bilesigi ortamda bulunan diger ucucu yag bilesenlerinden ayirmak amaciyla buz
banyosunda bekletilen 3 mL petrol eteri ile yikanmistir. Yikama islemi 3 kez
tekrarlandiktan sonra ayrilan katilma bilesigi tlizerine 2 mL 80 °C saf su eklenerek
katilma bilesiginin bozunmasi saglanmigtir. Katilma bilesiginin bozunmas: ile 1,8-
sineol sulu fazdan ayrilarak {ist fazda toplanmistir. Karisim igindeki biitiin 1,8-sineoliin
sulu fazdan tam olarak ayrilabilmesi i¢in Na2SOs4 ve 1.5 mL hekzan ile ekstrakte
edilmistir. Hekzan ekstraksiyonu iki kez tekrarlandiktan sonra ayrilan hekzan fazi sicak
su banyosuna alinarak hekzan ve kalan petrol eteri ugurulmustur. Kalan kisim 40 °C’de
10 dak. vakumlu konsantratorde tutularak kalan hekzanin da tamamen uzaklastirilmasi
saglanmigtir. 1,8-sineol enkapsiilasyon caligmasina kadar hava ve 1s1k almayacak
sekilde +4 °C’de buzdolabinda muhafaza edilmistir.

CioH180 + H3PO4 %ClonO. H3POa4 M>CloH180 + H3POs(aq)

1,8-sineol | orto-fosforik Katilma bilesigi " Izole
Ucucu yag asit (kirmizi-kahve)

R

1,8-sineol

Sekil 3.7. ECam ugucu yagindan 1,8-sineol eldesini gosteren reaksiyon zinciri
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3.2.3.4. CC ugucu yagindan sitralin izole edilmesi

0.3 mL CC ugucu yag ile 1 mL NaHSO3 vortekste 1dak siireyle raksiyon bitene
kadar karigtirllmistir. Sitral ve NaHSO3 tepkimeye girerek aralarinda olusturdugu kati
kristal yapidaki bilesigin ortamdan ayrilmasi i¢in reaksiyona girmeyen kisim hekzanla
yikanarak uzaklastirilmistir. Elde edilen sitralin tiirevi olan bilesikten sitral izole
edilememistir. Bu nedenle enkapsiilasyon ¢alismalarinda standart sitral kullanilacaktir.

3.2.4. Ugucu yaglarin, izole edilen etken maddelerin ve standart etken maddelerin
sol-jel yontemi ile enkapsiilasyonu

Ugucu yaglar, izole edilen etken maddeler ve standart etken maddelerin sol-jel
enkapsiilasyonu 3 basamakta gerceklestirilmistir. ik basamakta ucucu yaglari ve etken
maddeleri ¢ok kiiclik damlaciklar haline getirmek icin su i¢inde yag (Y/S) emiilsiyonlar1
hazirlanmistir. Y/S emiilsiyonu olusturulurken ugucu yaglar ve etken maddeleri su
igerisinde disperse etmek i¢in emiilgator olarak Tween 20 (T20) Sekil 3.7b)
kullanilmigtir. Dispersiyon, T20 siirfektaninin dagilan faz (Ugucu yag veya etken
madde) ile dagitma ortami (Saf su) arasindaki yiizey gerilimini azaltmasi veya yok
etmesi sonucu olusmustur. Ikinci basamakta kolloidal silikanin asit katalizérlii hidroliz
tepkimesi gergeklestirilmistir. Uciincii basamakta ise disperse edilerek su igerisinde
kiigiik yag damlalar1 haline getirilen ugucu yaglar hidroliz olmus kolloidal silikaya ilave
edilerek olusan kondenzasyon tepkimeleri ile silika matris i¢ine enkapsiile edilmislerdir.
Sol-jel reaksiyonu agzi1 agik bir sistemde oda sartlarinda uygulanirken silisyum kaynagi
olarak, yiizey alan1 135 m?/g ve pH degeri 9,1 olan enkapsiilasyon i¢in uygun gdzenek
boyutuna sahip, termal sok karsisinda direngli ve esnek, su igerisinde NH4OH ile
stabilize edilmis % 40’lik (w/w) siispansiyon seklinde bulunan kolloidal silika Ludox

: 7wy H o

AS 40 (L40) (Sekil 3.7a) kullanilmistir.
% w OH
0 y : /H\TOH
‘f‘,j':' ' R)L[O/Z\‘}/O 0/,/\1’ "

Wixsy+z=20
R = CH2{CH2)gCH3

a b

Sekil 3.8. (a) Kolloidal silika yapis1 (b) Tween 20 nin kimyasal yapisi

Her ugucu yag ve etken madde farkli miktarlarda T20’de disperse olmuslardir.
Bu miktarlar herbiri i¢in ayr1 ayr1 optimize edilmistir. Degisen T20 miktarina gore
gerekli olan kolloidal silika miktart da farklilik gostermistir. Gerekli olan kolloidal
silika miktarlar1 her bir 6rnek icin optimize edilmistir. Optimizasyon jellesmenin
goriildiigii an esas alinarak silika miktarinin kademeli artirilmast ve pH degerinin ise
kademeli diisiiriilerek 6’ya c¢ekilmesi ile gergeklestirilmistir. Optimizasyon sonucu
SiO2/T20 mol oran1 155 olarak belirlenmistir. Her ii¢c basamakta da pH degeri % 25’lik
(w/w) HNOg3 ile 6’ya getirilmistir.
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Kolloidal silikanin pH degerinin 9’dan 6’ya diistiriilmesiyle asidik ortamda asit
katalizorlii  sol-jel tepkimesi gerceklestirilmistir. Kolloidal silika pargaciklarinin
ylizeyindeki hidroksil gruplarindaki oksijen atomunun protonlanmasi ile kendi
aralarinda ve siirfektanin hidrofil uglarindaki hidroksil gruplartyla sol-jel reaksiyonuna
girerek disperse edilen ugucu yaglar ve etken maddeler ti¢ boyutlu matris yapi
icerisindeki gozeneklere hapsolmuslardir. Olusan enkapsiile {iriinler ugucu yaglarin ve
etken maddelerin karakteristik renk ve kokusunu tasimaktadirlar.

Ucucu yag, etken madde +
su+ siirfektan Kolloidal silika

Sol-jel

Silika nanotasiyici

Sekil 3.9. Ucucu yag ve etken maddelerin sol-jel enkapsiilasyonu ve asit katalizorlii
sol-jel tepkimesi

3.2.4.1. OM ucucu yaginin sol-jel enkapsiilasyonu

OM ugucu yagimin Y/S emiilsiyonunun hazirlanmasi i¢in oda kosullarinda 0.25 g
OM ugucu yag: saf su ile hazirlanan % 2’lik 30 mL T20 (0.6 g) ¢ozeltisinde manyetik
karistiricida 30 dak sitireyle disperse edildikten sonra 14000 rpm’de 1 dak
homojenizatérden gecirilerek Y/S emiilsiyonu olusturulmus ve pH degeri 6’ ya
getirilmistir. 11.375 g L40 (kolloidal silika) (4.55 g) pH degeri 6’ya getirilerek oda
sartlarinda agz1 agik bir sistemde hidroliz tepkimesi gerceklestirilmistir. Ugucu yag
dispersiyonu manyetik karistiricidaki kolloidal silika {izerine seri pipetdr yardimiyla
damla damla eklenerek kondenzasyon tepkimeleri ile sol-jel reaksiyonu tamamlanarak
OM ugucu yag: silika matris igine enkapsiile edilmistir. Jellesme, dispersiyonun
eklenmeye baslanmasindan 2-3 dak sonra goriilmiis ancak reaksiyonun tamamlanmasi
icin 30 dak manyetik karistiricida tutulmustur.

3.2.4.2. ECar ucucu yaginin sol-jel enkapsiilasyonu

ECar ugucu yaginin Y/S emiilsiyonunun hazirlanmasi i¢in oda kosullarinda
0.25 g ECar ucucu yagi saf su ile hazirlanan % 2’lik 20 mL T20 ¢o6zeltisinde (0.4 g)
manyetik karigtiricida 30 dak siireyle disperse edildikten sonra 14000 rpm’de 1 dak
homojenizatérden gegirilerek Y/S emiilsiyonu olusturulmus ve pH degeri 6’ ya
getirilmistir. 7.6 g L40 (3.04 g) pH degeri 6’ya getirilerek oda sartlarinda agzi agik bir
sistemde hidroliz tepkimesi gergeklestirilmistir. Ugucu yag dispersiyonu manyetik
karistiricidaki kolloidal silika tizerine seri pipetor yardimiyla damla damla eklenerek
kondenzasyon tepkimeleri ile sol-jel reaksiyonu tamamlanarak ECar ugucu yag: silika
matris i¢ine enkapsiile edilmistir. Jellesme, dispersiyonun eklenmeye baglanmasindan 2-
3 dak sonra goriilmiis ancak reaksiyonun tamamlanmasi i¢in 30 dak manyetik
karistiricida tutulmustur.
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3.2.4.3. ECam ucucu yaginin sol-jel enkapsiilasyonu

ECam ugucu yaginin Y/S emiilsiyonunun hazirlanmasi i¢in oda kosullarinda
0.25 g ECam ugucu yag: saf su ile hazirlanan % 5°1ik 20 mL T20 ¢ozeltisinde (1.0 g)
manyetik karistiricida 30 dak siireyle disperse edildikten sonra 14000 rpm’de 1 dak
homojenizatorden gegirilerek Y/S emiilsiyonu olusturulmus ve pH degeri 6 ya
getirilmistir. 18.96 g L40 (7.584 g) pH degeri 6’ya getirilerek oda sartlarinda agzi1 agik
bir sistemde hidroliz tepkimesi gergeklestirilmistir. ECam dispersiyonu manyetik
kanistiricidaki kolloidal silika iizerine seri pipetdr yardimiyla damla damla eklenerek
kondenzasyon tepkimeleri ile sol-jel reaksiyonu tamamlanarak ECam ugucu yagi silika
matris i¢ine enkapsiile edilmistir. Jellesme, dispersiyonun eklenmeye baslanmasindan 2-
3 dak sonra goriilmiis ancak reaksiyonun tamamlanmasi igin 30 dak manyetik
karistiricida tutulmustur.

3.2.4.4. CC ucucu yaginin sol-jel enkapsiilasyonu

CC ugucu yagmin Y/S emiilsiyonunun hazirlanmasi i¢in oda kosullarinda 0.25 g
CC ugucu yag saf su ile hazirlanan % 2’lik 85 mL T20 ¢ozeltisinde (1.7 g) manyetik
karistirictda 30 dak siireyle disperse edildikten sonra 14000 rpm’de 1 dak
homojenizatorden gegirilerek Y/S emiilsiyonu olusturulmus ve pH degeri 6 ya
getirilmistir. 32.23 g L40 (12.892 g) pH degeri 6’ya getirilerek oda sartlarinda agz1 agik
bir sistemde hidroliz tepkimesi gerceklestirilmigtir. CC dispersiyonu manyetik
karistiricidaki kolloidal silika tizerine seri pipetoér yardimiyla damla damla eklenerek
kondenzasyon tepkimeleri ile sol-jel reaksiyonu tamamlanarak CC ugucu yag: silika
matris igine enkapsiile edilmistir. Jellesme, dispersiyonun eklenmeye baglanmasindan 2-
3 dak sonra goriilmiis ancak reaksiyonun tamamlanmasi igin 30 dak manyetik
karistiricida tutulmustur.

3.2.4.5. izole edilen karvakroliin sol-jel enkapsiilasyonu

Izole edilen karvakroliin (IC) Y/S emiilsiyonunun hazirlanmasi igin oda
kosullarinda 0.25 g IC saf su ile hazirlanan % 2’lik 45 mL T20 ¢ozeltisinde (0.9 g)
manyetik karistiricidda 30 dak siireyle disperse edildikten sonra 14000 rpm’de 1dak
homojenizatorden gegirilerek Y/S olusturulmus ve pH degeri 6’ ya getirilmistir. 17.06 ¢
L40 (6.824 g) pH degeri 6’ya getirilerek oda sartlarinda agz1 agik bir sistemde hidroliz
tepkimesi gerceklestirilmistir. IC dispersiyonu manyetik karigtiricidaki kolloidal silika
lizerine seri pipetdr yardimiyla damla damla eklenerek kondenzasyon tepkimeleri ile
sol-jel reaksiyonu tamamlanarak IC silika matris igine enkapsiile edilmistir. Jellesme,
dispersiyonun eklenmeye baslanmasindan 2-3 dak sonra goériilmiis ancak reaksiyonun
tamamlanmasi i¢in 30 dak manyetik karistiricida tutulmustur.

3.2.4.6. Standart karvakroliin sol-jel enkapsiilasyonu

Standart olarak kabul edilen karvakroliin (SC) (Sigma-Aldrich/%99) Y/S
emiilsiyonunun hazirlanmasi i¢in oda kosullarinda 0.25 g SC saf su ile hazirlanan %
2’lik 60 ml T20 ¢ozeltisinde (1.2 g) manyetik karistiricida 45 dak siireyle disperse
edildikten sonra 14000 rpm’de 1 dak homojenizatorden gegirilerek Y/S emiilsiyonu
olusturulmus ve pH degeri 6’ ya getirilmistir. 22.8 g 140 (9.12 g) pH degeri 6’ya
getirilerek oda sartlarinda agzi agik bir sistemde hidroliz tepkimesi gergeklestirilmistir.
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SC dispersiyonu manyetik karistiricidaki kolloidal silika {izerine seri pipetor yardimiyla
damla damla eklenerek kondenzasyon tepkimeleri ile sol-jel reaksiyonu tamamlanarak
SC silika matris igine enkapsiile edilmistir. Jellesme, dispersiyonun eklenmeye
baslanmasindan 2-3 dak sonra goriilmiis ancak reaksiyonun tamamlanmasi i¢in 30 dak
manyetik karistiricida tutulmustur.

3.2.4.7. izole edilen 6jenoliin sol-jel enkapsiilasyonu

Izole edilen &jenoliin (IE) Y/S emiilsiyonunun hazirlanmas1 icin oda
kosullarinda 0.25 g IE saf su ile hazirlanan % 2’lik 25 mL T20 ¢ozeltisinde (0.5 g)
manyetik karistiricida 30 dak siireyle disperse edildikten sonra 14000 rpm’de 1 dak
homojenizatorden gegirilerek Y/S emiilsiyonu olusturulmus ve pH degeri 6’ ya
getirilmistir. 9.5 g L40 (3.8 g) pH degeri 6’ya getirilerek oda sartlarinda agzi agik bir
sistemde hidroliz tepkimesi ger¢eklestirilmistir. IE dispersiyonu manyetik karistiricidaki
kolloidal silika {izerine seri pipetdr yardimiyla damla damla eklenerek kondenzasyon
tepkimeleri ile sol-jel reaksiyonu tamamlanarak IE silika matris ig¢ine enkapsiile
edilmistir. Jellesme, dispersiyonun eklenmeye baslanmasindan 2-3 dak sonra goriilmiis
ancak reaksiyonun tamamlanmasi i¢in 30 dak manyetik karistiricida tutulmustur.

3.2.4.8. Standart djenoliin sol-jel enkapsiilasyonu

Standart olarak kabul edilen 6jenoliin (SE) (Sigma-Aldrich/>%98) Y/S
emiilsiyonunun hazirlanmas: i¢in oda kosullarinda 0.25 g SE saf su ile hazirlanan
%?2’lik 20 ml T20 ¢ozeltisinde (0.4 g) manyetik karistiricida 30 dak siireyle disperse
edildikten sonra 14000 rpm’de 1 dak homojenizatérden gegirilerek Y/S emiilsiyonu
olusturulmus ve pH degeri 6’ ya getirilmistir. 7.6 g L40 (3.04 g) pH degeri 6’ya
getirilerek oda sartlarinda agzi acik bir sistemde hidroliz tepkimesi gergeklestirilmistir.
SE dispersiyonu manyetik karigtiricidaki kolloidal silika {izerine seri pipetor yardimiyla
damla damla eklenerek kondenzasyon tepkimeleri ile sol-jel reaksiyonu tamamlanarak
SE silika matris igine enkapsiile edilmistir. Jellesme, dispersiyonun eklenmeye
baslanmasindan 2-3 dak sonra goriilmiis ancak reaksiyonun tamamlanmasi i¢in 30 dak
manyetik karistiricida tutulmustur.

3.2.4.9. izole edilen 1,8-sineoliin sol-jel enkapsiilasyonu

Izole edilen 1,8-sineoliin (ICin) Y/S emiilsiyonunun hazirlanmasi igin oda
kosullarinda 0.125 g ICin saf su ile hazirlanan % 2’lik 25 mL T20 ¢6zeltisinde (0.5 g)
manyetik karigtiricida 30 dak siireyle disperse edildikten sonra 14000 rpm’de 1dak
homojenizatérden gecirilerek Y/S emiilsiyonu olusturulmus ve pH degeri 6’ ya
getirilmigtir. 9.5 g L40 (3.8 g) pH degeri 6’ya getirilerek oda sartlarinda agz1 agik bir
sistemde hidroliz tepkimesi gergeklestirilmistir. 1Cin  dispersiyonu manyetik
karistiricidaki kolloidal silika tizerine seri pipetdr yardimiyla damla damla eklenerek
kondenzasyon tepkimeleri ile sol-jel reaksiyonu tamamlanarak ICin silika matris igine
enkapsiile edilmistir. Jellesme, dispersiyonun eklenmeye baslanmasindan 2-3 dak sonra
goriilmiis ancak reaksiyonun tamamlanmasi i¢in 30 dak manyetik karistiricida
tutulmustur.

Standart 1,8- sineol tez galismasi boyunca temin edilemediginden sadece izole
1,8-sineoliin sol-jel enkapsiilasyonu gergeklestirilmistir.
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3.2.4.10. Standart sitralin sol-jel enkapsiilasyonu

Standart olarak kabul edilen sitralin (SCit) (Sigma-Aldrich/>%96) Y/S
emiilsiyonunun hazirlanmasi i¢in oda kosullarinda 0.125 g IC’nin saf su ile hazirlanan
% 2’lik 35 mL T20 ¢ozeltisinde (0.7 g) manyetik karistiricida 30 dak siireyle disperse
edildikten sonra 14000 rpm’de 1dak homojenizatorden gegirilerek Y/S emiilsiyonu
olusturulmus ve pH degeri 6’ ya getirilmistir. 13.3 g L40 (5.32 g) pH degeri 6’ya
getirilerek oda sartlarinda agzi agik bir sistemde hidroliz tepkimesi ger¢eklestirilmistir.
SCit dispersiyonu manyetik karistiricidaki  kolloidal silika tizerine seri pipetor
yardimiyla damla damla eklenerek kondenzasyon tepkimeleri ile sol-jel reaksiyonu
tamamlanarak SCit silika matris igine enkapsiile edilmistir. Jellesme, dispersiyonun
eklenmeye baslanmasindan 2-3 dak sonra goriilmiis ancak reaksiyonun tamamlanmasi
icin 30 dak manyetik karistiricida tutulmustur.

Saf sitral izole edilemedigi i¢in sadece standart sitralin sol-jel enkapsiilasyon
uygulamasi gergeklestirilmistir.

3.2.4.11. Bos sol-jel uygulamasi (Kontrol)

% 2’lik 30 mL T20 ¢ozeltisinde (0.6 g) manyetik karigtiricida pH degeri 6° ya
getirilmistir. 11.375 g L40 (4.55 g) pH degeri 6’ya getirilerek oda sartlarinda agz1 acik
bir sistemde hidroliz tepkimesi gergeklestirilmistir. T20 ¢ozeltisi manyetik
karistiricidaki kolloidal silika tizerine seri pipetoér yardimiyla damla damla eklenerek
kondenzasyon tepkimeleri ile sol-jel reaksiyonu tamamlanmistir. Jellesme,
dispersiyonun eklenmeye baslanmasindan 2-3 dak sonra goriilmiis ancak reaksiyonun
tamamlanmasi i¢in 30 dak manyetik karistiricida tutulmustur.

Kontrol ve diger tiim uygulamalar jellesme tamamlandiktan sonra 5000 rpm’de
10 dak santrifiij edilmistir. Sulu fazdan ayrilan jeller oda sicakliginda 24 saat kurumaya
birakilmigtir. Kuruyan jeller analizlere kadar agzi kapali numune kaplarina alinarak
desikatérde bekletilmistir. Ornek analiz &ncesi havanda toz haline getirilerek
kullanilmistir (Sekil 3.9).
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Sekil 3.10. Sol-jel yontemiyle enkapsiile edilen ugucu yaglar ve etken maddeler. Oda
sicakliginda kurumaya birakilan (a) ECar (b) SCit. Toz hale getirilmis (C)
ECar (d) SCit.
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3.2.5. Ucucu yaglarin, izole edilen etken maddelerin ve standart etken maddelerin
dondurarak kurutma yontemi ile enkapsiilasyonu

Ugucu yaglarin ve etken maddelerin dondurarak kurutma yontemiyle
enkapsiilasyonu iki basamakta gerceklestirilmistir. Birinci basamakta ugucu yaglar ve
etken maddelerin su icinde yag emiilsiyonlari olusturulmustur. ikinci basamakta ise
olusturulan emiilsiyonlar liyofilizatérde dondurarak kurutma yontemiyle enkapstilasyon
islemi gergeklestirilmistir. Emiilsiyonlarin hazirlanmasinda Arabik gam (AG), jelatin ve
sukroz gibi dogal kaynakli organik emiilsiyon olusturucular kullanilmistir. Bu yontemde
iki uygulama gerceklestirilmistir.

[k olarak esit oranlarda (1:1:1) arabik gam, jelatin ve sukroz alinarak 45°C’de
% 20’lik sulu karisim (K) ¢ozeltisi hazirlandi. Hazirlanan emiilgator karisim ¢ozeltisinin
icerisine ugucu yaglar ve etken maddeler toplam kati1 (TK=arabik gam-jelatin+sukroz)
miktart ile aralarinda 1:9 orani olacak sekilde ilave edildi. Ugucu yag ve etken
maddelerin ilavesinden sonra emiilsiyon olusumu i¢in 15000 rpm’de 3 dak
homojenizatorden gegirildi. Ikinci uygulamada matris ortam1 olarak sadece AG
emiilgatorii kullanildi. 45 °C’de % 20’lik sulu ¢oOzeltisi hazirlandi ilk uygulamada
oldugu gibi AG ¢ozeltisinin igerisine ugucu yaglar ve etken maddeler toplam kati
(TK=arabik gam) miktar1 ile aralarinda 1:9 oran1 olacak sekilde ilave edilerek
emiilsiyon olusumu i¢in 15000 rpm’de 3 dak homojenizatorden gegirildi (Kaushik ve
Roos 2006).

Homojenizator

(Ultra turraksi

15000 RPM
3dak)

Emiilsiyon dncesi

o
IC ve %20°lik K ¢ozeltisi IC ve %20°lik K gdzeltisi

arasinda emiilsiyon olusumu

Emiilsiyon oncesi (a)
etken maddeler Dondurarak kurutma ve sonrasi (b) gériiniim

Enkapsiile ugucu yag ve

Sekil 3.11. Dondurarak kurutma yontemi ile enkapsiilasyon basamaklari.

49



Cam petri kaplarina aktarilan emiilsiyonlar liyofilizatore konularak 30 dak
freezing (dondurma), -18 °C’de, 1,2 mbar vakum altinda 2 saat birinci kurutma (main
drying ) ve son olarak -70 °C’de, 0,0095 mbar vakum altinda 20 saat ikinci kurutma
(final drying) programlar1 uygulandi (Sekil 3.10). Dondurularak kurutulan emiilsiyonlar
analizlere kadar agzi kapali numune kaplarina alinarak desikatdrde bekletildi. Ornek
analiz Oncesi havanda toz haline getirilerek kullanildi. K ve AG uygulamalarinin her
ikisinde de emiilsiyonlar, 0.2 g ucucu yag veya etken madde tartim1 alinip iizerinde 0.9
mL % 20’lik emiilgator ¢ozeltisi (1.8 g) eklenerek aralarinda kiitlece 1:9 orani olacak
sekilde hazirlanmustir.

3.2.6. Gaz kromatografisi/Kiitle spektrometresi (GC-MS) ve Gaz kromatografisi
(GC-FID) ile ucucu yaglarin kimyasal analizi

Elde edilen ugucu yaglarin, izole edilen etken maddelerin ve standart etken
maddelerin es zamanli gaz kromatografisi ve gaz kromatografisi/kiitle spektrometresi
sistemi ile analizleri gerceklestirildi. GC sisteminde kolonda ayrilan bilesikler FID
dedektor ile tespit edilerek bilesiklerin bagil yiizdeleri belirlendi. GC-MS (Sekil 4.2)
sistemine ait kolonda ayrilan bilesiklerin kiitle spektrometresi kisminda tek tek kiitle
spektrumlart alindi. Ugucu yagin bilesenlerinin teshisinde OIL ADAMS, WILEY ve
NIST kiitiiphanelerinin verileri esas alinmigtir. Ugucu yag bilesen oranlarinda ise FID
dedektoriiniin verileri kullanilmastir.

Sekil 3.12. Gaz kromatografisi/Kiitle spektrometresi (GC-MS)

Ornekler 1:100 oraninda hekzan ile seyreltilip Gaz kromatografisi (Agilent
7890A) cihazina 1 pL olarak enjekte edilmistir. Bilesenlerin ayrimi i¢in kapiler kolon
kullanilmistir. Kolon, bitiminde bir ayra¢ (splitter) yardimiyla FID ve Kkiitle
spektrometresi dedektoriine (Agilent 5975C) akis 1:1 oraninda olacak sekilde ikiye
ayrilmistir. Analizde kullanilan tasiyict gaz, enjektor sicakligi, kolon sicaklik programi,
kiitle detektorii i¢in tarama araligi (m/z) ve elektron bombardimani iyonizasyon enerjisi
asagida belirtilmistir (Ozek vd 2010).

GC Analiz Kosullari

Sistem: Agilent Agilent 7890A

Kolon: HP-5MS (Capillary; 30.0 m x 250 pm x 0.25 pm)

Tasiyict Gaz: Helyum (0.8 mL/dak)

Sicakliklar

Enjeksiyon: 250 °C

Kolon : 60 °C'de 5 dak, 3 °C /dak artigla 210 °C'ye, 210 °C'de 5 dak. Toplam 60 dak.
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Split Orani: 40:1
Detektor: 250 °C, FID (Alev iyonlagma dedektorii)

GC-MS Analiz Kosullari

Sistem: Agilent 5975C GC-MSD

Kolon: HP-5MS (Capillary; 30.0 m x 250 um x 0.25 um)

Tasiyic1 gaz: Helyum (0.8 mL/dak)

Sicakliklar

Enjeksiyon: 250 °C

Kolon : 60 °C'de 5 dak, 3 °C /dak artisla 210 °C'ye, 210 °C'de 5 dak. Toplam 60 dak
Split Orani: 40:1

Elektron Enerjisi: 70 eV

Kiitle Araligt: 35-450 m/z

3.2.7. Izole edilen bilesiklerin karakterizasyonu

Ucgucu yaglardan izole edilen bilesiklerin yap: tayinleri icin GC ve GC-MS,
FTIR spektroskopisi ve Sivi 'H-NMR analizleri yapilmistir. GC ve GC-MS
analizlerinde boliim 3.2.6.’de anlatilan metot uygulanmustir. Analizlerde Izole edilen her
bir bilesige ait yiiksek safliktaki standartlardan yararlanilmigtir. Bu standartlara ait
alikonma zamanlari ile izole edilen maddelere ait alikonma zamanlari karsilastirilmistir.
'H-NMR analizleri Erciyes Universitesi Teknoloji Arastirma ve Uygulama Merkezi
(ERU TAUM) tarafindan hizmet alim1 seklinde yapilmistir.

3.2.7.1. Enkapsiile edilen ucucu yaglarin, izole edilen etken maddelerin ve standart
etken maddelerin Gaz kromatografisi-Kiitle spektrometresi (GC-MS) ve
Gaz kromatografisi (GC-FID) ile saptanmasi

Enkapsiile edilen ugucu yaglarin, izole edilen etken maddelerin ve standart etken
maddelerin saptanmasi i¢in Oncelikle elde edilen enkapsiile toz materyalden ugucu
yaglarin veya etken maddelerin ekstraksiyonu gergeklestirilmistir. Dondurarak kurutma
yontemiyle enkapsiilasyon isleminde yer alan arabik gam ve karisim uygulamalar
sonucu elde edilen triinlerden 1 g tartim alinmistir. 20 mL saf suda 1 dak siireyle
14000 rpm’deki homojenizator yardimiyla ¢ozilmistiir, tamamen ¢dzlinen {iriinlerden
bilesenler 10 ml hekzan ile 45 °C’deki ¢alkalamali su banyosunda 20 dak ekstrakte
edilmistir. Sol-jel yontemiyle elde edilen enkapsiile iiriinler ise 1g tartim alindiktan
sonra 10 ml hekzan ile 14000 rpm’deki homojenizatdrden gegirilerek mekanik olarak
parcalama ile ekstrakte edilmistir daha sonra 45 °C’deki ¢alkalamali su banyosunda 20
dak tutularak ekstraksiyon tamamlanmistir (Kaushik ve Roos 2006).

Ayrilan hekzan ekstraktlar1 direk olarak Gaz kromatografisi (Agilent 7890A)
cihazina 1 pL olarak enjekte edilerek es zamanli gaz kromatografisi ve gaz
kromatografisi/kiitle ~ spektrometresi sistemi ile analizleri  gergeklestirilmistir.
Bilesenlerin ayrimi i¢in kapiler kolon kullanilmistir. Kolon, bitiminde bir ayrag
(splitter) yardimiyla FID ve kiitle spektrometresi dedektoriine (Agilent 5975C) akis 1:1
oraninda olacak sekilde ikiye ayrilmistir. GC-MS (Sekil 4.2) sistemine ait kolonda
ayrilan bilesiklerin kiitle spektrometresi kisminda tek tek kiitle spektrumlar1 alinmustir.
Bilesenlerin teshisinde OIL ADAMS, WILEY ve NIST kiitliphanelerinin verileri esas
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alimmistir. Ayrilan bilesenlerin bagil yiizdeleri FID dedektor ile tespit edilerek
belirlenmistir. Analizde kullanilan tasiyici gaz, enjektdr sicakligi, kolon sicaklik
programi, kiitle dedektorii i¢in tarama arali@i (m/z) ve elektron bombardimani
iyonizasyon enerjisi asagida belirtilmistir (Ozek vd 2010).

GC Analiz Kosullari

Sistem: Agilent Agilent 7890A

Kolon: HP-5MS (Capillary; 30.0 m x 250 pm x 0.25 pm)

Tasiyict Gaz: Helyum (0.8 mL/dak)

Sicakliklar

Enjeksiyon: 250 °C

Kolon : 60 °C'de 5 dak, 3 °C /dak artigla 210 °C'ye, 210 °C'de 5 dak. Toplam 60 dak.
Split Orani: 5:1

Detektor: 250 °C, FID (Alev iyonlasma dedektorii)

GC-MS Analiz Kosullar:

Sistem: Agilent 5975C GC-MSD

Kolon: HP-5MS (Capillary; 30.0 m x 250 um x 0.25 um)

Tastyici gaz: Helyum (0.8 mL/dk.)

Sicakliklar

Enjeksiyon: 250 °C

Kolon : 60 °C'de 5 dak, 3 °C /dak artisla 210 °C'ye, 210 °C'de 5 dak. Toplam 60 dak.
Split Orani: 5:1

Elektron Enerjisi: 70 eV

Kiitle Araligi: 35-450 m/z

3.2.7.2. izole edilen etken maddelerin ve standart etken maddelerin FTIR analizi

Numunelere kizilotesi 1sin gonderilerek molekiillerin yalmiz kendi titresim
frekanslarinda 1s1m1 sogurma miktar1 Olcililerek maddelerin i¢cinde bulunan fonksiyonal
gruplar ve yapilarin tayini amaglanmistir. Analizler Bruker Tensor 27 marka FTIR
spektrometresi cihazinda 400 ve 4000 cm™* dalga sayis1 araliginda gerceklestirilmistir.
Sivi halde bulunan ugucu yaglarin, izole etken maddelerin ve standart etken maddelerin
nemsiz spektroskopik potasyum bromiir (KBr) yardimi ile birkag¢ tonluk basing altinda
ince seffaf bir tablet olusturularak spektrumlari alinmistir.

3.2.7.3. izole edilen etken maddelerin ve standart etken maddelerin 'H-NMR
analizi

Analizler BRUKER (400 MHz) marka NMR cihazinda gergeklestirilmistir.
Cihazda alinan proton spektrumlarinda tarama sayis1 16 scan’dir. Coziicii olarak détero-
kloroform kullanilmustir.

3.2.8. Enkapsiile ucucu yag ve etken maddelerin karakterizasyonu

Her iki yontemle elde edilen enkapsiile triinlerde enkapsiilasyon isleminin
gerceklestiginin belirlenmesi i¢in FTIR spektroskopisi, BET, SEM ve termal analizleri
yapilmistir. Sol-jel yontemiyle elde edilen iiriinlerde ek olarak olarak kati 2°Si-NMR
analizi de yapilmistir. BET, SEM ve termal analizler analizleri Erciyes Universitesi
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Teknoloji Arastirma ve Uygulama Merkezi (ERU TAUM) tarafindan hizmet alimi
seklinde yapilmistir. 2°Si-NMR analizleri Orta Dogu Teknik Universitesi Merkez
Laboratuvar1 AR-GE Egitim ve Olgme Merkezi tarafindan hizmet alimi seklinde
yapilmustir.

3.2.8.1. Enkapsiile ug¢ucu yag ve etken maddelerin FTIR analizi

Analizler Bruker Tensor 27 marka FTIR spektrometresi cihazinda 400 ve 4000
cm! dalga sayis1 araliginda gergeklestirilmistir. Kati halde bulunan enkapsiile
orneklerin nemsiz spektroskopik potasyum bromiir (KBr) yardimi ile birka¢ tonluk
basing altinda ince seffaf bir tablet olusturularak spektrumlart alinmistir.

3.2.8.2. Enkapsiile ucucu yag ve etken maddelerin 2°Si-NMR analizi

Analizler Katt Hal Bruker Superconducting FT NMR Spektrometresi ile
gergeklestirilmistir. Cihaz yiiksek giic TM 300 MHz (~7 Tesla) siiper iletken miknatisa,
8.500 Hz spin hizina ve 4 mm MAS proba sahiptir. Coziicli olarak détero degisimli
kloroform kullanilmistir. Sihirli ag1 spini (Magic Angle Spini) ve ¢apraz polarizasyon
teknikleri kullanilmistir.

3.2.8.3. Enkapsiile ucucu yag ve etken maddelerin N2 adsorpsiyon—desorpsiyon
(BET) analizi

Omnekleri yiizey alani, ortalama gozenek yarigap: ve gdzenek boyutu dagilimi
Micromeritics Gemini VIl cihazinda gergeklestirilmistir.  Analizlerden &nce
numunelerin yiizeyinde adsorblanmis gazlar1 ve havayr uzaklastirmak i¢in azot gazi ile
oda sicakliginda yaklasik 4 saat degaz islemi uygulanmistir. Cihazda referans tiipe kars1
numuneden belirlenen noktalarda (p/p°) dlgiim yapilmustir.

3.2.8.4. Enkapsiile ug¢ucu yag ve etken maddelerin SEM analizi

Numunelerin yiizeylerinin fiziksel yapilarini incelemek i¢in LEO 440 marka
tarayici elektron mikroskobu (SEM) cihazinda kullanilmigtir. Numunelerin 6l¢tim
esnasinda elektriklenmelerini 6nlemek i¢in yiizeyleri 2-3 nm altin ile kaplanmustir.
Numuneler, 500X ve 50.00 KX araliginda farkli 6l¢eklerde biiyiitme oranlari ile
goriintiilenmigtir.

3.2.8.5. Enkapsiile ucucu yag ve etken maddelerin TGA analizi
Analizler Perkin Elmer -Diamond termal analiz cihazinda yapilmistir. Analizler
50-800 °C sicaklik araliginda 10 °C/dk programli artisla azot atmosferinde yapilmistir.

Programli olarak artirilan sicaklik sonucunda analizi yapilan numunenin kiitlesinde
meydana gelen azalmalar, sicakligin fonksiyonu olarak incelenmistir.
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3.2.9. Enkapsiilasyon verimi tayini

Enkapsiilasyon islemleri sonucunda ugucu yaglarin ve etken maddelerin ne
kadarinin enkapsiile edildigi kantitatif olarak belirlenerek % enkapsiilasyon verimi
saptanmistir. Bunun i¢in bdliim 3.2.8’de yapilan GC ve GC-MS analiz sonuglari
kullanilmistir. Kantitatif ¢calisma igin GC-FID kromatogramlarindaki etken maddeye ait
olan pikin alan degerinden yararlanilmistir.

Deneysel etken madde miktar tayini

Oncelikle secgilen dért wugucu yaga ait etken maddenin farkl
konsantrasyonlardaki (ppm) hekzan ¢ozeltileri 3 tekerriirlii olarak hazirlanip boliim
3.2.8’deki metota gére GC ve GC-MS analizi yapilmistir. Her konsantrasyona ait
kromatogramda yer alan piklerin alanlar1 saptanmistir. Konsantrasyon ve alan degerleri
ile kalibrasyon egrileri ¢izilmistir. Daha sonra ekstrakte edilen enkapsiile iriinlerin
GC-FID kromatogramlarindaki etken maddeye ait pikin alan degerine karsilik gelen
konsantrasyon kalibrasyon egrisi yardimiyla belirlenmistir. Bu durumda, 1 g 6rnek
kullanilarak elde edilen ekstraktin igindeki etken madde konsantrasyonu saptanmistir.
Konsantrasyonu ve hacmi bilinen ekstrakttaki etken madde miktari (g) belirlenmistir.

Teorik etken madde miktar tayini

Her bir enkapsiile iriin igerisindeki ugucu yag ve etken madde orani (%)
bilinmektedir. Dolayisi ile 1 g enkapsiile iiriindeki ugucu yag veya etken madde miktari
bu oran sayesinde saptanmistir. Etken maddenin ugucu yag igerisindeki bagil yiizdesi de
bilindigi i¢in teorik olarak 1 g enkapsiile liriinde olmas1 gereken etken madde miktari
hesaplanmustir.

Ugucu yaglarin veya etken maddelerin enkapsiile tiriinlerdeki deneysel ve teorik

olarak saptanan miktarlarindan yararlanarak enkapsiilasyon verimi asagidaki formiile
gore hesaplanmistir (Kaushik ve Roos 2006).

mEnkapsUIe edilen ugucu yag (Deneysel

=

100

X

Enkapstilasyon verimi (%) =
mBasIanglgtaki ugucu yag (Teorik)
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4. BULGULAR ve TARTISMA
4.1. Ucucu Yaglarin Fizkokimyasal Parametre Degerleri

Clevenger diizenegi kullanilarak hidrodestilasyon yontemiyle elde edilen ugucu
yaglarin bazi kalite parametreleri olan etil alkoldeki ¢ozilintirliikleri, kirilma indisi ve

optikge cevirme agis1 degerleri cizelge 4.1°de verilmistir.

Cizelge 4.1. Ugucu yaglara ait 6l¢iilen fizikokimyasal parametre degerleri

Ucucu Etil alkoldeki ¢oziiniirliik | Kirilma indisi | Optik ¢evirme agisi (°)
Yaglar (20 °C)* (20 °C) (20 °C)
oM 1.2V % 80’lik EtOH (v/v) 1.5082 -1.8
ECar 2V % 70’lik EtOH (v/V) 1.5307 -0.5
ECam 5V % 70’1ik EtOH (V/v) 1.4700 15
CC 2V % 70’lik EtOH (v/v) 1.4884 -0.2

* Bir hacim (1V) ugucu yagin ¢oziindiigi etil alkol ¢ozeltisinin hacmi

Ucucu yaglarin kalite Ozellikleri belirlenirken fizikokimyasal parametreleri
spesifikasyonlar, farmakopeler, TSE (Tiirk Standartlar1 Enstitiisii), ISO (International
Organization for Standardization), DIN (Alman Endiistri Standartlar1), ASTA
(Amerikan baharat ticaret organizasyonu) gibi standartlarda yer almali ve elde edilen
veriler bu standartlardaki degerlerle uyum gostermelidir. OM ugucu yagi Tiirkiye’ye
endemik bir tiir oldugundan yurtdist kaynakli standartlarda ve farmakopelerde yer
almamaktadir. TSE’de ise OM yagina ve diger kekik tiirlerine ait standartlar
bulunmamaktadir.

ECar ugucu yagina ait TSE standartlarinda etil alkoldeki ¢oziiniirliigii i¢in 20 °C
'de 1V ugucu yag, 2V % 70'lik (V/V) EtOH ' de berrak bir ¢ozelti vermelidir seklinde
belirtilirken kirilma indisi 1.528-1.538 araliginda, optik ¢evirme agist (-1.5) — (0)
araliginda olmasi gerektigi belirtilmistir (TS 10362 1992). Calismada elde edilen ECar
ucucu yagina ait parametreler TSE’de belirtilenlerle uyum igindedir.

ECam ugucu yagi icin bir spesifikasyon bulunmazken genellikle Eucalyptus
globulus tiirine ait standartlara rastlamak miimkiindiir ya da genel olarak okaliptiis
yagina dair araliklardan bahsedilmistir. Ingiliz farmakopesine gore okaliptiis yag1
minimum % 70 1,8-sineol igermeli, 20 °C'de 1V ugucu yag, 5V % 70 'lik (V/IV)
EtOH ' de berrak bir ¢ozelti vermelidir seklinde belirtilirken kirilma indisi 1.458-1.470
araliginda optik cevirme agis1 ise 0 — (+10) araliginda olmas1 gerektigi belirtilmistir
(Coppen ve Hone 1992). Calismada elde edilen ECam ugucu yagina ait parametreler
Ingiliz Farmakopesi’nde belirtilenlerle 1,8-sineoliin bagil yiizdesi disinda uyum
icindedir. Bizim ECam ugucu yagimizin sineol miktar1 % 59.09°dur.

FCC’de (Food Chemical Codex) yer alan spesifikasyonda genel olarak
Cymbopogon tiirlerine ait olan parametre degerleri mevcuttur. Spesifikasyona gore sitral
degerinin % 75’den az olmamas1 gerekmektedir. 20 °C 'de 1V ugucu yag, 2V~ % 70
ik (V/V) EtOH ' de berrak bir ¢ozelti vermelidir seklinde belirtilirken kirilma indisi
1.483-1.489 araliginda optik ¢evirme agisi ise (-10) — O araliginda olmasi gerektigi
belirtilmistir (FCC 2003). Calismamizda elde ettigimiz CC ugucu yag1 % 86.91 sitral
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igerirken, sahip oldugu fizikokimyasal parametre degerleri spesifikasyondaki deger
araliklartyla uyum icindedir.

4.2. Gaz Kromatografisi/Kiitle Spektrometresi (GC/MS) ve Gaz Kromatografisi
(GC/FID) ile Ugucu Yaglarin Kimyasal Analizi

Clevenger diizenegi ile yapilan hidrodestilasyon islemiyle elde edilen ugucu yag
miktarlar1 ve volumetrik nem tayini sonucunda saptanan nem miktarlarindan
yararlanarak her bitkiye ait olan ugucu yag orani (%) hesaplanmistir. OM bitkisinin
toprak tizeri kisimlarindan % 3.933, ECar tomurcuklarindan % 10.417, ECam geng
dallarindan % 2.217 ve CC bitkisinin toprak istii kistmlarindan % 2.258 orani ile ugucu
yag elde edilmistir.

Clevenger diizenegi ile yapilan destilasyon islemleri sonucunda elde edilen
ucucu yaglarin kimyasal kompozisyonlari, boliim 3.2.6° da belirtildigi gibi GC ve
GC-MS analizleri ile aydinlatilmis, kromatogramlari, kimyasal bilesenleri ve yiizde
oranlar1 asagida tablolar/sekiller halinde verilmistir.

Cizelge 4.2. OM’un ugucu yag bilesimi

Pik RRI Bilesik* %
1 927 a-Tujen 0.49
2 935 a-Pinen 0.76
3 949 Kamfen 0.91
4 978 B-Pinen 0.42
5 992 B-Mirsen 0.42
6 1018 a-Terpinen 0.58
7 1027 Simen 8.47
8 1030 Limonen 0.43
9 1033 1,8-Sineol 1.09
10 1060 y-Terpinen 0.49
11 1068 Sis-sabinen hidrat 0.98
12 1100 Trans-sabinen hidrat 0.68
13 1169 Borneol 3.57
14 1180 Terpinen-4-ol 1.27
15 1193 a-Terpineol 0.52
16 1254 Timokinon 0.65
17 1307 Karvakrol 7451
18 1425 B-Karyofillen 1.06
19 1558 Timohidrokinon 1.28
20 1586 Spatulenol 0.39
21 1591 Karyofillen oksit 0.64

* 900.4’ten biiyiik bilesikler - RRI: Nishi Alikonma Zaman1 (Relative Retention Index)

56



2400000| Bagil Bolluk

Karvakrol

1600000

1400000

1200000

1000000

Ol tfd 1l IP— R

Alikonma zamani (dak)
Sekil 4.1. OM ugucu yaginin GC kromatogrami

Cizelge 4.3. ECar’un ugucu yag bilesimi

Pik RRI Bilesik %
1 1365 | Ojenol 87.07
2 1425 B-Karyofillen 7.26
3 1460 a-Humulen 0.79
4 1533 | Ojenol asetat 4.88

* 960.4’ten biiyiik bilesikler - RRI: Nisbi Alikonma Zamam (Relative Retention Index)
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Sekil 4.2. ECar ugucu yaginin GC kromatogrami
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Cizelge 4.4. ECam’in ugucu yag bilesimi

PiK RRI |Bilesik %
1 935 a-Pinen 4.85
2 992 B-Mirsen 0.38
3 1006 | Fellandren 1.38
4 1027 | Simen 7.05
5 1030 | Limonen 4.57
6 1033 |1,8-Sineol 59.09
7 1039 | B-Osimen 1.06
8 1060 |y-Terpinen 2.80
9 1090 |a-Terpinolen 0.44
10 1180 | Terpinen-4-ol 1.99
11 1193 | B-Fengil alkol 2.44
12 1445 | Aromadendren 2.64
13 1467 | 9-Epi-karyofillen 1.01
14 1501 | Viridifloren 1.44
15 1567 | B-Longipinen 0.52
16 1586 | Spatulenol 2.32
17 1593  |y-Gurjunen 4.26
18 1725 | Farnesol 1.17

* 940.3 ten biiyiik bilesikler - RRI: Nisbi Alikonma Zamani (Relative Retention Index)
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Sekil 4.3. ECam ugucu yagimin GC kromatogrami
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Cizelge 4.5. CC’un ugucu yag bilesimi

Pik RRI |Bilesik %
1 987 | 6-Methyl-5-hepten-2-on | 0.38
2 992 | B-Mirsen 5.18
3 1101 |Linalol 0.34
4 1146 |Ekzo-izositral 0.32
5 1166 | Cis-verbenol 1.19
6 1184 | Cis-krizantenol 1.81
7 1230 |Sitronellol 0.54
8 1247 | Neral 35.90
9 1258 | Geraniol 3.23

10 1278 | Geranial 50.58
11 1385 | Geranil izobiitirat 0.53

* 960.3 ten biiyiik bilesikler - RRI: Nisbi Alikonma Zamam (Relative Retention Index)
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Sekil 4.4. CC ugucu yaginin GC kromatogrami
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4.3. Ucucu Yaglardan izole Edilen Etken Maddelerin Karakterizasyonu

OM ugucu yagindan karvakrol % 87.70, ECar ugucu yagindan 6jenol % 94,71 ve
ECam ugucu yagindan 1,8-sineol % 52.27 verimle izole edilerek ayrilmistir (Cizelge

4.6)

Cizelge 4.6. izole edilen etken maddelerin izolasyon verimi degerleri

Ucucu Etken Teorik | Deneysel |
sue maddenin etken etken Izolasyon
Ucucu yag Etken . Y
y : bagil madde madde verimi
yag miktari madde N . . . o
(mL) yiizdesi miktar1 | miktar (%)
(%) (mL) (mL)

OM 6 Karvakrol 74.51 4.47 3.92 87.70
ECar 5 Ojenol 87.07 4.35 4.12 94.71
ECam 0.75 1,8-sineol 59.09 0.44 0.23 52.27

[zole edilen etken maddelerin karakterizasyonu i¢in GC ve GC/MS, FTIR ve sivi
'H-NMR analizleri gerceklestirildi. Ayni1 analizler standart etken maddelere de
uygulanarak izole etken maddelerin analiz sonuglariyla karsilagtirildi. Karsilastirma
sonucu elde edilen izole etken maddelerin yiizde saflik degerleri belirlendi.

4.3.1 Ugucu yaglardan izole edilen etken maddelerin Gaz Kromatografisi/Kiitle
Spektrometresi (GC-MS) ve Gaz Kromatografisi (GC-FID) ile kimyasal
analizi

Izolasyon islemleri sonucunda elde edilen etken maddelerin kimyasal
kompozisyonlar, bolim 3.2.6’da belirtildigi gibi GC ve GC-MS analizleri ile
aydmlatilmig, kromatogramlari, kiitle spektrumlari kimyasal bilesenleri ve yiizde
oranlar1 asagida tablolar/sekiller halinde verilmistir.

Karvakrol

Cizelge 4.7. OM ugucu yagindan izole edilen karvakrolce zengin fraksiyonun bilesimi

Pik RRI |Bilesik * %
1 1292 | Timol 0.27
2 1305 | Karvakrol 99.37

* 940.2°den biiyiik bilesikler - RRI: Nisbi Alikonma Zamani (Relative Retention Index)

Cizelge 4.8. Standart karvakroliin bilesimi

Pik RRI | Bilesik * %
1 1305 | Karvakrol 99.70
* 960.4’ten biiyiik bilesikler - RRI: Nisbi Alikonma Zamam (Relative Retention Index)
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Sekil 4.5. OM ugucu yagindan izole edilen karvakroliin GC kromatogrami
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Sekil 4.6. Standart karvakroliin GC kromatogrami

GC ve GC-MS sonuglaria gore IC ve SC ayni RRI degelerine (Cizelge 4.7-4.8)
sahip olup IC’ nin bagil yiizdesi SC’nin bagil yilizde degerine ¢ok yakin olarak
belirlenmistir. IC ve SC’ye ait kiitle spektrumlar1 sekil 4.7 ve 4.8’de gorildiigi gibi
birbiri ile uyum i¢indedir. OM ugucu yagindan karvakrol GC ve GC-MS analiz
sonuglarina gore % 99.37 bagil yiizde orani ile izole edilmistir.
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Sekil 4.7. OM ugucu yagindan izole edilen karvakroliin kiitle spektrumu
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Sekil 4.8. Standart karvakroliin kiitle spektrumu
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Ojenol

Cizelge 4.9. ECar ucucu yagindan izole edilen 6jenolce zengin fraksiyonun bilesimi

Pik RRI | Bilesik * %
1 1364 | Ojenol 99.86
* 940.2’den biiyiik bilesikler - RRI: Nisbi Alikonma Zamani (Relative Retention Index)

Cizelge 4.10. Standart 6jenoliin bilesimi

Pik RRI |Bilesik * %
1 1366 | Ojenol 99.76
* 940.2°den biiyiik bilesikler - RRI: Nisbi Alitkonma Zamani (Relative Retention Index)
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Sekil 4.9. ECar ugucu yagindan izole edilen ¢jenoliin GC kromatogrami
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Sekil 4.10. Standart 6jenoliin GC kromatogrami
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Sekil 4.11. ECar ugucu yagindan izole edilen 6jenoliin kiitle spektrumu
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Sekil 4.12. Standart 6jenoliin kiitle spektrumu

GC ve GC-MS sonuglarina gore IE ve SE yakin RRI degelerine (Cizelge 4.9-
4.10) sahip olup IE’ nin bagil yiizdesi SE’nin bagil yiizdesinden daha yiiksek bir deger
olarak belirlenmistir. IE ve SE’ye ait kiitle spektrumlari sekil 4.11 ve 4.12°de goriildiigi
gibi birbiri ile uyum i¢indedir. ECar ugucu yagindan djenol GC ve GC-MS analiz
sonuglarma gore % 99.86 bagil yiizde orani ile izole edilmistir.

64



1,8-Sineol

Cizelge 4.11. ECam ugucu yagindan izole edilen sineolce zengin fraksiyonun bilesimi

Pik RRI |Bilesik * %
1 934 a-Pinen 1.49
2 1033 | 1,8-Sineol 97.78

* 960.4’ten bityiik bilesikler - RRI: Nisbi Alikonma Zamani (Relative Retention Index)

Cizelge 4.12. Standart §jenoliin bilesimi

Pik RRI | Bilesik * %

1 1033 | 1,8-Sineol 99.76

* 960.4’ten biiyiik bilesikler - RRI: Nisbi Alikonma Zaman1 (Relative Retention Index)

Bagil Bolluk

200000

2200000

2000000

1,8-Sineol

AS00000

AS00000

00000

200000

A OO0

[
LI B B B e e e B e B B B B B B R B S S S LN B B e B B B B e e s
1000 45.00 20.00 2500 30.00 25.00 40,00 4500 S0.00 S5.00

Alikonma zamani (dak)

Sekil 4.13. ECam ugucu yagindan izole edilen 1,8-Sinoliin GC kromatogrami
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Sekil 4.14. Standart 1,8-Sinoliin GC kromatogrami1
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Sekil 4.15. ECam ugucu yagindan izole edilen 1,8-Sineoliin kiitle spektrumu
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Sekil 4.16. Standart 1,8-Sineoliin kiitle spektrumu

GC ve GC/MS sonuglarina gore ICin ve SCin aym1 RRI degelerine (Cizelge
4.11-4.12) sahip olup ICin’iin bagil yiizdesi SCin’iin bagil yiizdesine yakin bir
degerdedir. ICin ve SCin’e ait kiitle spektrumlar1 sekil 4.15 ve 4.16°da goriildiigii gibi
birbiri ile uyum igindedir. ECam ugucu yagindan 1,8-Sineol GC ve GC-MS analiz
sonuglarina gore % 97.78 bagil ylizde orani ile izole edilmistir.

66



4.3.2. Ugucu yaglardan izole edilen etken maddelerin ve standart etken maddelerin

FTIR spektrumlar
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Sekil 4.17. IC ve SC’ye ait FTIR spektrumu

IC ve SC’nin yap1 tayini icin FTIR analizleri gergeklestirilmistir. Cizelge

4.13’de IC ve SC’ye ait absorpsiyon pikleri verilmistir.

Cizlege 4.13. IC ve SC’ye ait FTIR absorpsiyon pikleri

Dalga sayisi (cm™)
Titresim modu

Karvakroliin kimyasal
fonksiyonel gruplari

3393 gerilme Fenol C-OH
1419-1456 egilme Fenol C-OH
1248 gerilme Fenol (=C-0)
1516, 1590, 1624 gerilme Aromatik (C=C)
1353 gerilme Dallanmig alkan (—CH(CHj3)2)
3020 gerilme Aromatik (C—H)

815,869 egilme

Aromatik (C—H)

2873 (simetrik), 2959 ( asimetrik) gerilme

Metil (_CH)

941-1173 gerilme

Tristubstitiie benzen
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Sekil 4.18. IE ve SE’ye ait FTIR spektrumu

IE ve SE’nin yap1 tayini i¢in FTIR analizleri gergeklestirilmistir Cizelge 4.14°te
IE ve SE’ye ait absorpsiyon pikleri verilmistir.

Cizlege 4.14. IE ve SE’ye ait FTIR absorpsiyon pikleri

Dalga sayisi (cm™) Ojenoliin kimyasal
Titresim modu fonksiyonel gruplari
3526 gerilme Fenol (C-OH)
1369, 1432 egilme Fenol (C—OH)
1234 gerilme Fenol (=C-0O)
1032 gerilme Eter (-C-0-C-)
1513, 1608, 1641 gerilme Aromatik( C=C)
3076 gerilme Aromatik (C-H)
821,868 egilme Aromatik (C—H)
2838 (simetrik), 2973 ( asimetrik) gerilme Metil( —CHs)
941-1173 Tristibstitiie benzen (1,2,4)
742, 1465 egilme Metilen(—CHx-)
2860 (simetrik), 2930 (asimetrik) gerilme Metilen(—CHz-)
914, 996 egilme Vinil ( C=CHy)
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Izole edilen karvakroliin ve &jenoliin FTIR spektrumlar1 (Sekil 4.17.-4.18.)
standart karvakrol ve §jenoliinkilerle uyum i¢inde olup GC ve GC-MS sonuglarini
desteklemektedir. Ayrica izole karvakroliin ve 6jenoliin FTIR spektrumlar literatiirle de

(Kasim vd 2005, Dhoot 2008) uyumludur.
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Sekil 4.19. ICin ve SCin’e ait FTIR spektrumu

ICin ve SCin’nin yapi1 tayini i¢in FTIR analizleri gerceklestirilmistir Cizelge

4.15’te ICin ve SCin’e ait absorpsiyon pikleri verilmistir.

Cizlege 4.15. ICin ve SCin’e ait FTIR absorpsiyon pikleri

Dalga sayis1 (cm™?)
Titresim modu

1,8-sineoliin kimyasal
fonksiyonel gruplari

3437 gerilme —OH
2927 (asimetrik) gerilme Metilen( —-CHz>-)
2966 (asimetrik) gerilme Metil( —CHj3)
1373 gerilme (CHs—C-0)
1071, 1081 (-C-0-C-)
1214 (-C-0-C-)

981, 986 egilme

Metilen( -CH,-)

1458,1463 egilme

Metilen( —CH.-)

1165 sallanma

Metilen( —CH-)

843gerilme

C—H (Metil)
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ICin ve SCin orneklerine ait absorpsiyon bandlar1 gizelge 4.15°te verilmis olup
literatiirle (Schulz vd 2005, Reena vd 2011) uyum i¢indedir. Sekil 4.19’da goriilen ICin
ve SCin’e ait spektrumlar karsilastirildiginda ICin’de 3437 cm™’de —OH gerilme
bandlar1 goriilmektedir. Bunun sebebi saflagtirma basamaginda suyun yeteri kadar
uzaklastirilamamis olmasi ya da aktif epoksi halkasinin kolayca birlesme reaksiyonlari
vererek, epoksi halkasinin agilmast ve hidroksil grubunun meydana gelmesiyle
gergeklesmis olabilir (Paul ve Ranby 1976). Ayrica ICin 6rneginde 843-1463 cm™
arasinda yer alan piklerin siddetlerinde azalma goriilmstiir. Bunun sebebi de analiz
sirasinda yapilan hatadan kaynakli olarak 6rnegin daha az kullanilmis olmasi ya da pelet
hazirlig1 asamasinda uguculugu yiiksek olan 1,8-sineoliin kaybi olabilir.
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4.3.3. Ugucu yaglardan izole edilen etken maddelerin ve standart etken maddelerin
!H-NMR spektrumlari

Karvakrol
W v
(
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L
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T T T T T
3.2 3.0 2.8 .6 2.4 Z.2 2.0 1.8 1.6 1.4 1.2 1.0 4.8 ppm
jnr ]Mf
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Sekil 4.20. IC’iin *H-NMR spektrumu (CDCI3 400MHz) (Bélge-1)
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Sekil 4.21. IC’{in 'H-NMR spektrumu (CDCls 400MHz) (Bélge-2)
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Sekil 4.22. SC’iin *H-NMR spektrumu (CDCls 400MHz) (Bélge-1)
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Sekil 4.23. SC’iin *H-NMR spektrumu (CDCls 400MHz) (Bélge-2)
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Cizlege 4.16. IC ve SC’ye ait 'H-NMR kimyasal kayma degerleri

Pik sayis1 o (alg;l)* 6(?8%1;)* integral* sal;lsn Yapi
Dublet (2) 1.27 1.27 6 6H | CH:-CH-CH3
Singlet (1) 2.29 2.29 3 3H —CHjs
Septet (7) 2.88 2.88 1 H CH3-CH-CH3
Singlet (1) 5.30 5.13 1 H —OH
Singlet (1) 6.72 6.72 1 H Aromatik 6-H
Dublet (2) 6.80 6.80 1 H Aromatik 4-H
Dublet (2) 7.11 7.11 1 H Aromatik 3—-H

*Spektrumdan okunan yaklasik degerler

IC ve SC’ye ait 'H-NMR spektrumlar1 ve kimyasal kayma degerleri sekil 4.20-
4.23’de ve ¢izelge 4.16° da belirtilmis olup uyum iginde olduklar1 goriilmektedir
(Meusinger 2009). Cizelgede de goriildiigi gibi IC, SC ile —OH grubuna ait hidrojenin
disinda ayn1 kimyasal kayma degerlerine sahiptir. Bu durum GC ve GC-MS ve FTIR
analizlerini  desteklemekte olup saflastirma basamagmin basarili  oldugunun
gostergesidir.
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Sekil 4.24. TE’iin *H-NMR spektrumu (CDCls 400MHz) (Bélge-1)
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Sekil 4.25. IE’{in *H-NMR spektrumu (CDCls 400MHz) (Bblge-2)
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Sekil 4.26. SE’{in *H-NMR spektrumu (CDCls 400MHz) (Bblge-1)
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Sekil 4.27. SE’iin *H-NMR spektrumu (CDCls 400MHz) (Bblge-2)
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Cizlege 4.17. IE ve SE’ye ait 'H-NMR kimyasal kayma degerleri

Pik sayis1 ® (a%l;l)* 6(?8[);)1)* Integral* sal;lsn Yapi
Dublet (2) 3.38 3.36 2 2H CH-CH:-Ar
Singlet (1) 3.90 3.90 3 3H O-CHs
Multiplet 5.14 5.12 2 2H CH2=CH
Multiplet 6.03 6.03 1 CH,=CH-CH;
Singlet (1) 5.77 5.68 1 H —OH
Singlet (1) 6.75 6.74 1 H Aromatik 3-H
Dublet (2) | 6.74-6.94 | 6.73-6.92 2 2H Aromatik 5,6-H

*Spektrumdan okunan yaklasik degerler

IE ve SE’ye ait 'H-NMR spektrumlar1 ve kimyasal kayma degerleri sekil 4.24-
4.27°de ve gizelge 4.17°de belirtilmistir (Lide ve Milne 1995). Cizelgede de gorildigi
gibi IE ve SE cok yakin kimyasal kayma degerlerine sahiptir. Bu durum GC ve GC-MS
ve FTIR analizlerini desteklemekte olup saflagtirma basamagimin basarilt oldugunun
gostergesidir.
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Sekil 4.28. ICin’in *H-NMR spektrumu (CDCl3; 400MHz)
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Sekil 4.29. SCin’in *H-NMR spektrumu (CDCls 400MHz)
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Cizlege 4.18. ICin ve SCin’e ait 'H-NMR kimyasal kayma degerleri

Pik sayisi d ((Ipé) Il:)) : 6((g (I;Ir%* Integral* sa';m Alzloom
Singlet 1.06 1.03 3 3H 11
Singlet 1.24 1.22 6 6H | 9,10
Multiplet (M1) |  1.41 141 1 H 3
Multiplet (M2) | 1.49 1.46 4 4H | 4578
Multiplet (M3) | 1.67 1.64 2 2H | 57 N
Multiplet (M4) |  2.02 2.00 2 2H | 48 56 L0

*Spektrumdan okunan yaklasik degerler

ICin ve SCin’e ait 'H-NMR spektrumlar ve kimyasal kayma degerleri sekil 4.28
ve 4.29°da ve cizelge 4.18’de belirtilmistir. Wishart ve arkadaslarinin 2013 yilinda
yayinladigr ve olusturdugu HMDB (The Human Metabolome Database) isimli veri
bankasinda yer alan 1,8-sineol igin 6nerdigi *H-NMR spektrumunda kimyasal kayma
degerleri M1, 1.44 ppm- M2, 1.56 ppm, M3, 1.62 ppm- M4, 2.04 ppm olup ICin ve
SCin’in kimyasal kayma degerlerine olduk¢a yakindir. Ayrica ICin ve SCin birbirine
¢ok yakin kimyasal kayma degerlerine sahiptir. Bu durum GC ve GC-MS ve FTIR
analizlerini  desteklemekte olup saflastirma basamaginin basarili  oldugunun
gostergesidir.

4.4. Enkapsiile Edilen Ucucu Yaglarin ve Etken Maddelerin Karakterizasyonu

Elde edilen ugucu yaglar, izole edilen etken maddeler ve standart etken maddeler
sol-jel ve dondurarak kurutma ydntemleriyle enkapsiile edildi. Enkapsiile iirtinlerdeki
ucucu yag, etken maddeler ve enkapsiilasyonda kullanilan materyallerin kiitlece ylizde
oranlari ¢izelge 4.19 ve 4.20°de verilmistir.

Cizelge 4.19. Sol-jel yontemiyle enkapsiile iiriinlerin elde edilemesinde kulanilan ugucu
yag/etken madde, Tween 20 ve silika miktarlar1 (%)

Sol-jel uygulamasi
Uygulama adi Ugucu yag Ve(z/(::)etken madde Tween 20 (%) | SiO; (%)

T20-L40 - 11.65 88.35
T20-OM 4.63 11.11 84.26
T20-ECar 6.78 10.84 82.38
T20-ECam 2.83 11.32 85.85
T20-CC 1.68 11.45 86.87
T20-1C 3.14 11.29 85.57
T20-SC 2.37 11.35 86.28
T20-1E 5.49 10.99 83.52
T20-SE 6.78 10.84 82.38
T20-ICin 2.82 11.30 85.88
T20-SCit 3.99 11.16 84.85
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Cizelge 4.20. Dondurarak kurutma yontemiyle enkapsiile iiriinlerin elde edilmesinde

kulanilan ugucu yag/etken madde
TK=AG+sukroz+tjelatin) miktarlart (%)

toplam kati

(TK=AG,

Dondurarak kurutma uygulamasi

Ucucu yag veya Karisim
Uygulama adi etken madde Arat()(;/lz)gam (Arabik gar(q Jle_lf)tm:sukroz)
o (%)
Arabik gam (AG) 10 90 -
Karigim (K) 10 5 %

4.4.1. FTIR analizi

Sol-jel reaksiyonu sonucu olusan yapi icerisine enkapsiile olan ugucu yaglarin ve
etken maddelerin FTIR spektrumlari alinarak yapilarda yer alan baglara ait absorpsiyon

pikleri yorumlandi.

1742

] ——T20-L40
———T20-OM
] ——T20-IC
——T20-SC e
4000 35IOO SOIOO 25I00 ZOIOO 15IOO 560

Dalga sayisi (cm™)

Sekil 4.30. Sol-jel yontemiyle enkapsiile edilen OM, IC, SC ve kontrol (bos)
uygulamalarina ait FTIR spektrumu
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Sekil 4.31. Sol-jel yontemiyle enkapsiile edilen ECar, IE, SE ve kontrol (bos)
uygulamalarina ait FTIR spektrumu
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Sekil 4.32. Sol-jel yontemiyle enkapsiile edilen CC, SCit, ECam, ICin ve kontrol (bos)
uygulamalarina ait FTIR spektrumu
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Cizelge 4.21. Sol-jel yontemiyle enkapsiile edilen 6rneklerin FTIR spektrumunda yer
alan baglar ve dalga sayilari

Dalga sayisi (cm™?)
Baglar ve titresim | ¢ 151430 | Sekil 431 | Sekil4.32
modu

Si—O-Si ve Si—-O-C
asimetrik gerilme 1116 1109 1107
Sl—Q—Sl simetrik 805 793 800
gerilme
Si—O-Si egilme 474 467 470
Si—OH gerilme 960 966 967
Si—OH, absorbe edilen
su molekilleri, C—OH 3440,1626 | 3432,1627 | 3437,1627
C—H gerilme 2920 2929 2926
C—H gerilme (Metil) 1383 1388 1386
C=0 gerilme (Ester) 1742 1740 1740

Sol-jel reaksiyonu sonucu olusan yapida yer alan baglara ait titresim bandlar1 ve
dalga sayilar1 Cizelge 4.21°de verilmistir. Si—O—Si baglarina ait gerilme ve egilme
bandlar1 1107-1116 cm™ arasinda, 793-805 cm™ arasinda ve 467-474 cm™ arasinda yer
almaktadir. Bu {i¢ pikin yaninda zayif Si-OH gerilme bandlar1 960-967 cm™ arasinda
yer almaktadir. 1626,1627 cm™ ve 3432-3440 cm™‘de goriilen gerilme bandlar1 da
Si—-OH ve adsorbe edilen su molekiillerinden kaynaklanmaktadir (Zhang vd 2011).
Ayrica 1105 cm™‘de goriilen (Stuart 2004, Jing vd 2002) Si-O-C asimetrik gerilme
bandlar1 Si—O-Si asimetrik gerilme bandlartyla hemen hemen ayni yerde gelmektedir.
1107-1116 cm*de goriilen pikin siddetli ve biiyiik olusu Si-O—C ve Si—-O-Si asimetrik
gerilme bandlarinin Ortiismesi sonucu gerceklestigi diistiniilmektedir. Bu durumda
kolloidal silikanin kendi arasinda ve siirfektantla sol-jel reaksiyonu ger¢ekleserek
Si—O—C ve Si—O-Si baglarini olusturdugunu sdyleyebiliriz.

Ugucu yaglart disperse etmek i¢in kullanilan, Sekil 3.7°de kimyasal formiili
gosterilen Tween 20 yiizey aktif maddesine ait pikler ~1383 ile 2929 c¢cm ! arasinda
bulunmaktadir. 1383-1386 cm™ ve 2910-2929 cm™’deki pikler C-H gerilme bandlarin
gosterirken, 1740-1742 cm™ arasinda goriilen pikler C=0O (Ester) gerilme bandlarin
gosterir. Genellikle 1070-1150 cm™ arasinda gorillen C-O bagmna ait piklerin siddetli
Si—O-Si gerilme bandlar1 ile maskelendigi diistiniilmektedir.

Sol-jel enkapsiile iiriinlerde ugucu yag orani teorik olarak % 1.68 ile 6.78
arasinda degisim gostermektedir. Sentez, kurutma ve FTIR analizi Oncesi pellet
hazirlama asamalarinda enkapsiile edilen ugucu yag miktarinda azalmalarin meydana
geldigi distintilerek FTIR spektrumunda ucucu yaglara ve etken maddelere ait
karakteristik piklere ECar, IE ve SE 6rnekleri disinda rastlanamamustir. Bu 6rneklerde
ucucu yag ve etken madde orani (% 5.49-6.78 ) digerlerine gore daha fazla oldugu i¢in
djenole ait aromatik C=C gerilme bandlar1 1515 cm™’de goriilmektedir.
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Sekil 4.33. AG ile dondurarak kurutma yontemiyle elde edilen OM, IC, SC ve kontrol
(bos) uygulamalarina ait FTIR spektrumu
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Sekil 4.34. AG ile dondurarak kurutma yontemiyle elde edilen ECar, IE, SE ve kontrol
(bos) uygulamalarina ait FTIR spektrumu
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Sekil 4.35. AG ile dondurarak kurutma yontemiyle elde edilen CC, SCit, ECam ve
kontrol (bos) uygulamalarina ait FTIR spektrumu

AG ile yapilan dondurarak kurutma yontemiyle elde edilen enkapsiile {iriinlere
ait FTIR spektrumlar1 Sekil 4.33, 4.34 ve 4.35’de goriilmektedir. Arabik gamdan geldigi
diisiiniilen 3405 cm™°de genis ve siddetli -OH gerilme bandlari, 2924-2931 cm™°de
C-H gerilme bandlar1 ve 1060-1081 cm™’de C—O gerilme bandlar1, 1148-1150 cm™’de
C-O-C simetrik gerilme bandlari, 1613-1618 cm™ ve 1418-1424 cm™’de sirasiyla
asimetrik ve simetrik C—OO" gerilme bandlar1 goriilmektedir (Colthup vd 1990). Sekil
4.30°da 1231 cm™°de goriilen fenol =C-O gerilme bandlar1, 1370 cm™’de goriilen fenol
=C-O egilme bandlari, 1519 cm™’de goriilen aromatik C=C gerilme bandlar1 ve 902
cm™**de goriilen vinil C=CH> gerilme bandlar1 &jenolden ileri gelmektedir. Sekil 4.29°da
1241 cm™¥de goriilen fenol =C—O gerilme bandlar1 ve 1366 cm™’de goriilen fenol
=C-0 egilme bandlar1 karvakrolden ileri gelmektedir. Etken maddelere dair piklerin
varlig1 ugucu yaglarin ve etken maddelerin enkapsiile edildiginin gostergesidir.
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Sekil 4.36. K (Arabik gam:jelatin:sukroz, 1:1:1) ile dondurarak kurutma yontemiyle
elde edilen OM, IC, SC, CC, SCit ve kontrol (bos) uygulamalarina ait
FTIR spektrumu

1547

T T T T T T T T T T T T
4000 3500 3000 2500 2000 1500 1000 500
Dalga sawst (cm™)

Sekil 4.37. K (Arabik gam:jelatin:sukroz, 1:1:1) ile dondurarak kurutma yontemiyle
elde edilen ECar, IE, SE, ECam, ICin ve kontrol (bos) uygulamalarina ait
FTIR spektrumu
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Sekil 4.38. (a) Arabik gam (b) jelatin ve (c) sukrozun kimyasal yapisi

Dondurarak kurutma yonteminde arabik gam, jelatin ve sukrozdan olusan
karisim (K) uygulamasi ile enkapsiile edilen ugucu yag veya etken maddelerin FTIR
spektrumlar1 Sekil 4.36 ve 4.37°de goriilmektedir. Jelatinin yapisinda yer alan C=0O
(Amit) grubuna ait 1651-1653 cm™’de gerilme bandlari, 1547-1564 cm™’de ise N-H
egilme bandlar goriilmektedir (Nguyen ve Lee 2010). Arabik gam ve sukroza ait pikler
ise AG uygulamasinda bahsedildigi gibidir. AG uygulamasinda oldugu gibi ECar, IE ve
SE enkapsiile iiriinlerdeki fenolik etken maddeye ait 1517 ve 1362 cm™’de =C-O
gerilme ve egilme bandlar goriilmektedir. Sekil 4.36’da 1678 cm™’de gbriilen pik neral
ve geranial etken maddelerinden gelen C=O (Aldehit) grubuna ait gerilme bandlaridir.
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4.4.2. 2Si-NMR Analizi

Sol-jel yontemiyle enkapsiile edilen ugucu yag ve etken maddelerin 2°Si-NMR
spektrumlar: Sekil 4.39 ve Sekil 4.40°da verilmistir.
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Sekil 4.39. Sol-jel yontemiyle enkapsiile edilen 6rneklerin 2°Si-NMR spektrumlari;
(a) T20-L40 (b) T20-OM (c) T20-IC (d) T20-SC
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Sekil 4.40. Sol-jel yontemiyle enkapsiile edilen drneklerin 2°Si-NMR spektrumlart;
(@) T20-ECar (b) T20-1E (c) T20-SE (d) T20-CC (e) T20-SCit (f) T20-ECam
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Sol-jel  reaksiyonu sonucu olusan enkapsiile iiriinlerin  2°Si-NMR
spektrumlarinda (Sekil 4.39-4.40) -127.22 ve -127.64 ppm araliginda gozlenen
piklerden dolayr yapida hiperkoordine silika kompleks yapilarin  olustugu
diistiniilmektedir. Sahai ve Tossel’ e (2001) gore kimyasal kaymanin ¢cok daha negatif
degerler almasi, 5 koordineli PSi (penta coordination) ve 6 koordineli "Si (hexa
coordiantion) ile poli alkol igeren yapilar arasinda silikon-poli alkol monosiklik ve
spirosiklik  yapilarin ~ olusmasi  durumunda  ortaya  ¢ikmaktadir.  HF/6-
311+G(2d,p)//HF/6-31G level27 programina gore tetrametilsilan (TMS) standart olarak
kabul edilerek kimyasal kayma degerleri, hiperkoordine silika PSi i¢in -128 ppm olarak
hesaplanmistir (Sahai ve Tossel 2001).

Sonuglarin literatlir verileriyle uyumlu oldugu diisiiniilerek sol-jel enkapsiile
tirtinlerin yapisinda bulunan Sekil 4.41-a’da yer alan siirfektan (Tween 20), yapisindaki
—OH gruplar sayesinde poli alkol gibi davranarak Si atomu ile 5 koordineli monosiklik
veya spirosiklik yapilar olusturmus olabilir (Sekil 4.41-b-c).

L
0 “/T
a) d /\TOH
0 [0 [~
0 OH
S e

R = CH2{CH32)5CH3

b) w /30
OJT j%—ori
2 . 0/\T OH
“)Lto/.«\]'o UﬁOH

0

0 X
0
10 /\TOH T/x\o 0
R™ 107, 0",
)L[ /\T Y Ho 5 0\[~/\01JLR
' z

/OH
c) w 730

Sekil 4.41. (a) Tween 20’nin kimyasal yapisi (b) monosiklik (c) spirosiklik 5 koordineli
PSi (penta coordination) Tween 20 kompleksi
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29Si-NMR spektrumlarinda -115.02 ve -115.63 ppm araliginda omuz seklinde
gozlenen pikler, yapida Qa4 (Si(OSi)s) merkezlerinin de varligin1 géstermektedir. Bu durum
hiperkoordine yapilarin yani sira tetrahedral silisyum c¢evrelerininde olustugunun
gostergesidir.
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4.4.3. N2 adsorpsiyon—desorpsiyon analizi (BET)

Analizler statik volumetrik metotla, azot gaz1 yardimiyla Brunauer, Emmett ve
Teller (BET) metoduna gore gergeklestirilmistir. Numune yiizeyini tek bir molekiiler
tabakayla kaplamak i¢in gerekli gaz miktari tayin edilerek yiizey alani toplam gozenek
hacmi ve ortalama gozenek ¢ap1 hesaplanmistir. N2 adsorpsiyon-desorbsiyon
izotermleri Sekil 4.42, 4.43 ve 4.44’te verilmistir.
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Sekil 4.42. N adsorpsiyon/desorpsiyon izotermleri (a) T20-L40 (b) T20-OM (c) T20-IC
(d) T20-SC (e) T20-ECar (f) T20-1E (g) T20-SE (h) T20-ECam (i) T20-CC
(j) T20-SCit
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Cizelge 4.22. Enkapsiile {iriinlere ait ylizey alanlari, toplam gozenek hacimleri ve ¢aplari

.. .. Gozenek Gozenek
BET yiizey Gozengk Cap1 (BJH Cap1 (AV/A
alam hacmi
(m?g) (cmé/g) By 4V/A by BET)
(hm) (hm)

T20-L40 50.4752 0.2968 104.7340 2.4163
T20-OM 43.1432 0.3189 12.3773 103.0578
T20-IC 21.3829 0.29429 13.0305 54.9624
T20-SC 44.2081 0.3437 12.7217 30.9524
T20-ECar 37.0111 0.2856 13.0789 30.7682
T20-1E 19.9307 0.282 13.4041 56.5815
T20-SE 31.4350 0.2569 13.5451 32.5198
T20-ECam 48.1822 0.3514 21.4966 29.1526
T20-CC 48.4019 0.3821 13.0785 31.4273
T20-SCit 49016 0.0059 7.8487 10.7269
AG 0.2270 0.0019 31.2508 30.5767
AG-OM 0.4708 0.0028 29.6408 23.9268
AG-IC 1.4156 0.0072 19.2205 20.0856
AG-SC 0.5028 0.0073 12.7324 61.7983
AG-ECar 0.1399 0.0021 15.0287 59.5785
AG-IE 0.3289 0.0019 30.2947 19.2337
AG-SE 0.1127 0.0019 30.0093 66.6362
AG-ECam 0.6740 0.0033 19.4234 20.1432
AG-CC 0.3273 0.0031 19.0929 37.7373
AG-SCit 0.3897 0.0028 18.8826 27.8964

K 0.0643 0.0001 72.9031 5.6876
K-OM 0.0645 0.0014 35.6950 80.2898
K-IC 0.0633 0.0014 55.6584 83.5392
K-SC 0.1803 0.0024 25.2209 52.6980
K-ECar 0.0628 0.0018 29.6778 103.6843
K-IE 0.0035 0.0001 2.9921 27.6652
K-SE 0.0740 0.0014 26.4918 76.2600
K-ECam 0.0495 0.0010 42.2011 68.2394

K-SCit 0.1688 0.0004 39.4043 7.8325

Enkapsiile iriinler igin Cizelge 4.22°de belirtildigi tizere T20 (sol-jel)
uygulamasinda BET yiizey alanlar1 4.90-48.40 m?%g araliginda, BJH (Barrett-Joyner-
Halenda) desorpsiyon ortalama gozenek capi degerleri 7.85-21.50 nm araliginda ve
toplam gézenek hacmi degerleri de 0.0059-0.38 cm®/g araliginda degisim gostermistir.
AG (dondurarak kurutma) uygulamasinda BET vyiizey alanlar1 0.11-1.42 m?/g
araliginda, BJH (Barrett-Joyner- Halenda) desorpsiyon ortalama gozenek c¢ap1 degerleri
12.73-30.29 nm araliginda ve toplam gézenek hacmi degerleri de 0.0019-0.0073 cm®/g
araliginda degisim gostermistir. K (dondurarak kurutma) uygulamasinda BET yiizey
alanlar1 0.0035-0.1803 m?/g arahginda, BJH (Barrett-Joyner-Halenda) desorpsiyon
ortalama gézenek cap1 degerleri 2.99-55.66 nm araliginda ve toplam gdzenek hacmi
degerleri de 0.0001-0.0024 cm?®/g araliginda degisim gostermistir. Gozenek caplarina
bakildiginda sol-jel enkapsiile iriinlerin mezogézenekli yapida oldugu, AG ve K
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uygulamalarinin enkapsiile tirtinlerinin ise heterojen makro ve mezo gézenekli yapilarda
oldugu anlasilmaktadir. Cizelge 4.22°de goriildiigii gibi ugucu yag veya etken
maddelerin enkapsiile edildigi uygulamalarda gozenek caplari kontrol (bos)
uygulamalarinin (T20-L40, AG ve K) gozenek ¢aplarina gore daha diisiiktiir. Bu durum
gbzeneklerin ucucu yag veya etken maddeler ile dolu oldugunu ve enkapsiilasyonun
gerceklestigini  gostermektedir. Azot adsorpsiyon-desorpsiyon izotermleri arasinda
mezogodzenekli katilara 06zgii bir Ozellik olan histerisis goriilmektedir. T20
uygulamalarinda 5. tip adsorpsiyon izotermi goriilmektedir. 5. tip adsorpsiyon izotermi,
mezogozenekli yapilar igin karakteristik olup keskin kapiler kondenzasyon basamagi
0,6 p/p°® degerindedir. Saptanan birbirine paralel ve dar adsorpsiyon ve desorpsiyon
dallar1 H1 tip histerisisin varhigmi gosterir.  H1 tip histerisis diizenli dar
mezogozeneklerden meydana gelen kiiresel partikiillerde goriilmektedir (Sing vd 1985).

AG ve K uygulamalarinda 3. tip adsorpsiyon izotermi ve H3 tipi histerisis
goriilmektedir. Beklendigi gibi bu tiir histerisis heterojen dagilim gdsteren katmanl
yarik gozenekli polimer yapilarda ortaya ¢ikmaktadir (Sing vd 1985, W. Fan vd 2008).
Tutunan gazin dar gozenekli yapilardan uzaklagtirilamamasindan kaynakli kapanmayan
histerisis gézlenmektedir (Idris vd 2013). K uygulamalarinda ECar (Sekil 4.44-¢) ve SE
(Sekil 4.44-g) disinda gozlenen genis histerisis yapilarin diizensiz, tanimlanamayan
sekle sahip olduklarini gosterir (Holland vd 2010).

4.4.4. SEM analizi

Taramali elektron mikroskopisi (SEM) resimleri (Sekil 4.45- 4.55) ile 6rneklerin
morfolojisi ortaya konmustur.

Mag = 50.00 KX Detector = SE1
EHT =20.00 kV Date :12 Dec 2014

Sekil 4.45. T20-L40 (kontrol) ait SEM fotografi (Mag=50.00 KX)
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Detector = SE1
Date :12 Dec 2014

Detector = SE1

Date :12 Dec 2014 Date :12 Dec 201

Sekil 4.46. SEM fotograflar1 (Mag=50.00 KX) (a) T20-OM (b) T20-IC (c) T20-SC
(d) T20-ECar (e) T20-IE (f) T20-SE
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Sekil 4.47. SEM fotograflart (a) T20-ECam (Mag=30.00 KX) (b) T20-ICin (Mag=50.00
KX) (c) T20-CC (Mag=50.00 KX) (d) T20-SCit (Mag=50.00 KX)

Mag= 1000 X Detector = SE1
EHT = 20.00 kV Date :20 Nov 2014

Sekil 4.48. AG’a (Kontrol) ait SEM fotografi (Mag=1000 X)
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Sekil 4.49. SEM fotograflar1 () AG-OM (Mag=2.00 KX) (b) AG-OM (Mag=10.00
KX) (c) AG-IC (Mag=2.00 KX) (d) AG-IC (Mag=20.00 KX) (e) AG-SC
(Mag=2.00 KX) (f) AG-SC (Mag=30.00 KX)
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Detector = SE1

Date :18 Nov 2014

Date :18 Nov 2014

Sekil 4.50. SEM fotograflar1 (a) AG-ECar (Mag=1000 X) (b) AG-ECar (Mag=10.00
KX) (c) AG-IE (Mag=1000 X) (d) AG-IE (Mag=10.00 KX) (e) AG-SE
(Mag=2.00 KX) (f) AG-SE (Mag=10.00 KX)
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Sekil 4.51. SEM fotograflar (a) AG-ECam (Mag=2.00 KX) (b) AG-ECam (Mag=20.00
KX) (c) AG-ICin (Mag=5.00 KX) (d) AG-ICin (Mag=20.00 KX)
(e) AG-CC (Mag=2.00 KX) (f) AG-CC (Mag=10.00 KX) (g) AG-SCit
(Mag=2.00 KX) (h) AG-SCit (Mag=10.00 KX)
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X
Mag = 20.00 K X Detector = SE1
EHT = 20.00 kV Date :20 Nov 2014

Sekil 4.52. K’ya (arabik gam:jelatin:sukroz, 1:1:1) (Kontrol) ait SEM fotografi
(Mag=20.00 KX)

Sekil 4.53. SEM fotograflar1 (a) K-OM (Mag=5.00 KX) (b) K-OM (Mag=20.00 KX)
(c) K-IC (Mag=2.00 KX) (d) K-IC (Mag=10.00 KX)
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Sekil 4.54. SEM fotograflar1 (a) K-SC (Mag=5.00 KX) (b) K-SC (Mag=10.00 KX)
(c) K-ECar (Mag=5.00 KX) (d) K-ECar (Mag=20.00 KX) (e) K-IE
(Mag=5.00 KX) (f) K-IE (Mag=30.00 KX) (g) K-SE (Mag=5.00 KX)
(h) K-SE (Mag=20.00 KX)
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Sekil 4.55. SEM fotograflar (a) K-ECam (Mag=5.00 KX) (b) K-ECam (Mag=20.00
KX) (c) K-ICin (Mag=500 X) (d) K-ICin (Mag=50.00 KX) (e) K-CC (Mag=5.00
KX) (f) K-CC (Mag=20.00 KX)

Sol-jel yontemi ile gerceklestirilen enkapsiile Triinler kiiresel partikiil
morfolojisine sahipken dondurarak kurutma yontemi ile elde edilen {iriinlerde AG ve K
uygulamalarinda ise katmanli, agik ve delikli yapida kapsiiller goriillmektedir. Ancak K
uygulamalarinda yariklarin daha dar ve daha sik1 oldugu goriilmektedir. Sonuglar BET
analizlerini desteklemektedir.
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4.45. TGA analizi

Sol-jel yontemiyle enkapsiile edilen orneklerin termal davranislari termal
gravimetrik analiz (TGA) ile incelendi. TGA, 10 °C/dak artigla N> atmosferinde 50
°C’den 800 °C’ye kadar isitma islemi uygulanarak yapildi. Uygulamalara ait TGA
grafikleri Sekil 4.56-4.65 arasinda verilmistir.
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Sekil 4.57. T20-OM: % 4.63 OM ugucu yag1 % 11.11 T20, % 84.26 SiO2 uygulamasina
ait TGA grafigi
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Sekil 4.59. T20-SC: %2.37 SC ugucu yagi, % 11.35 T20, % 86.28 SiO2 uygulamasina
ait TGA grafigi
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Sekil 4.61. T20-1E: % 5.49 IE ugucu yag1 % 10.99 T20, % 82.52 SiO, uygulamasina ait

TGA grafigi
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Sekil 4.63. T20-ECam: % 2.83 ECam ugucu yagi, % 11.32 T20, %85.85 SiO:
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Cizelge 4.23. Sol-jel enkapsiile iiriinlerdeki ugucu yag/ctken madde miktarlarina ait
teorik ve deneysel % oranlar

Teorik Degerler TGA analizi
Ucgucu Uf; ueu T Enk cy-(-,l
< ag veya ween nkapsiilasyon
Uygulama adi yag/ etken | Tween 20 ' e%ker? 20 Verimi
madde (%) o
(%) madde (%)
(%)
T20-L40 - 11.65 - 11.67 -
T20-OM 4.63 11.11 4.17 10.86 90.06
T20-ECar 6.78 10.84 6.69 9.34 98.67
T20-ECam 2.83 11.32 2.00 9.70 70.67
T20-CC 1.68 11.45 - 11.15 -
T20-IC 3.14 11.29 3.54 11.88 -
T20-SC 2.37 11.35 3.53 9.81 -
T20-1E 5.49 10.99 4.19 8.74 76.32
T20-SE 6.78 10.84 6.17 10.38 91.00
T20-SCit 3.99 11.16 - 13.60 -

Sekil 4.56°da verilen T20-L40 kontrol uygulamasinda agirlik kaybinin yaklagik
400°C’de gergeklestigi ve % 11.67 oldugu gorilmektedir. Bu kayip sol-jel
enkapsiilasyon  igsleminde kullanilan  siirfektanin  yapidan  uzaklasmasindan
kaynaklanmaktadir. Ucucu yag/etken maddelerin enkapsiile edildigi diger
uygulamalarda ise 200°C’nin altinda siirfektandan once agirlik kayiplari meydana
gelmistir. Ucucu yag/etken maddelerin uguculugu yiiksek oldugundan bu kayiplar
ucucu yag/etken maddelerden ileri gelmektedir.

Cizelge 4.23’te Ozetlenen TGA sonuglarina goére, T20-CC enkapsiilasyon
tirtiniinde ugucu yaga ait agirlik kaybmin gézlenememesinin nedeninin, CC ugucu yag
miktarmin oldukga az olmasindan kaynaklanmakta oldugu diisiiniilmektedir. T20-SCit
enkapsiilasyon iirtiniinde etken maddeye ait agirlik kaybinin siirfektanla birlikte oldugu,
deneysel T20 yilizdesinden (%13.60) anlasilmaktadir. T20-IC ve T20-SC
uygulamalarinda TGA analizi sonucu saptanan ugucu yag degerleri teorik degerlerin
tizerinde bulunmustur. Bu durum enkapsiilasyon iiriinlerinin igerdigi nemden
kaynaklanabilir. Enkapsiilasyon verimleri en diisitk T20-ECam uygulamasinda % 70.67,
en yliksek T20-ECar uygulamasinda % 98.67 olarak bulunmustur. ECar ugucu yaginda
goriilen yiiksek enkapsiilasyon veriminin sebebi enkapsiile iirtindeki ECar ugucu yag
oraninin digerlerine gore daha yiiksek olmasi (% 6.78) ve sahip oldugu &jenol etken
maddesinin diger etken maddelere gére daha kararli olmasi olabilir. Ojenol, etken
maddeler icerisindeki en yiiksek molekiil agirligma ve polariteye sahip olan bilesiktir.
Bu durumdan otiirii 6jenoliin uguculugunun diger etken maddelerden daha diisiik
oldugu soylenebilir.
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4.4.6. Enkapsiile edilen ucucu yag veya etken maddelerin GC ve GC-MS analizleri
ile saptanmasi ve enkapsiilasyon verimlerinin hesaplanmasi

Enkapsiile edilen ucucu yag/etken maddeler boliim 3.2.8’de belirtildigi gibi 6nce
ekstrakte edildi daha sonra GC ve GC-MS sisteminde igerik analizi gergeklestirildi.
Enkapsiile edilen ugucu yaglarin/etken maddelerin GC ve GC-MS analizi sonucu elde

edilen bilesimleri Cizelge 4.24-4.35’de 6zetlenmistir.

Cizelge 4.24. Sol-jel yontemiyle enkapsiile edilen OM, IC ve SC’un bilesimi

T20-OM | T20-IC | T20-SC
Pik RRI Bilesik* % % %
1 1169 Borneol 4.01 - -
2 1180 Terpinen-4-ol 1.17 - -
3 1254 Timokinon 1.72 - -
4 1307 Karvakrol 87.45 99.35 99.90
5 1425 B-Karyofillen 1.43 - -
6 1591 Karyofillen oksit 1.30 - -

* 941.0°den biiyiik bilesikler - RRI: Nisbi Alikonma Zamani (Relative Retention Index)

Cizelge 4.25. Sol-jel yontemitle enkapsiile edilen ECar, IE ve SE’un bilesimi

T20-ECar | T20-1E T20-SE
Pik RRI Bilesik* % % %
1 1365 | Ojenol 88.73 99.92 99.95
2 1425 | B-Karyofillen 3.21 - -
3 1533 Ojenol asetat 7.00 - -

* 941.00’den biiyiik bilesikler - RRI: Nisbi Alikonma Zaman1 (Relative Retention Index)

Cizelge 4.26. Sol-jel yontemiyle enkapsiile edilen ECam ve ICin’lin bilesimi

T20-ECam T20-1Cin
PiK | RRI | Bilesik* % PiK | RRI |Bilesik* %
1 |1030|Limonen 1.38 1 1033 | 1,8-Sineol 77.45
2 |1180| Terpinen-4-ol 3.09 2 1193 | a-terpineol 6.05
3 [1193| a-Terpineol 7.75 3 1445 | Aromadendren 4,79
4 11353 ]| a-Terpinil asetat 5.96 4 1501 | Viridifloren 4.79
5 |1415]| a-Gurjunen 1.12 5 1593 | Viridiflorol 2.91
6 |1445| Aromadendren 14.00
7 |1501 | Viridifloren 3.12
8 | 1567 | Epiglobulol 3.04
9 |1586 | Spatulenol 13.31
10 |1593 | Viridiflorol 26.97
11 |1610 | a-Guaien 2.36
12 |1630 | Kriptomeridial 2.68
13 | 1724 | Farnesil asetat 4.18
14 | 1744 |izobisiklogermakrenal | 4.06

* 9%1°den biiyiik bilesikler - RRI: Nisbi Alikonma Zamam (Relative Retention Index)
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Cizelge 4.27. Sol-jel yontemiyle enkapsiile edilen CC ve SCit’in bilesimi

T20-CC T20-SCit
Pik | RRI | Bilesik* % Pik | RRI |Bilesik* %
1 1247 | Neral 30.90 1 987 | 6-metil-5-hepten-2-on 5.32
2 1257 | Geraniol 7.08 2 1098 | Rosefuran 3.73
3 1278 | Geranial 50.58 3 1146 | Ekzoizositral 3.94
4 1385 | Geranil asetat 8.26 4 1166 | Isoverbanol 2.35
5 1177 | Rosefuran epoksit 3.19
6 1184 | Cis-krisantenol 3.68
7 1230 | Sitronellol 12.00
8 1236 | 2,3-epoksigeranial 5.08
9 1247 | Neral 21.45
10 1257 | Geraniol 11.52
11 1278 | Geranial 30.92
12 1361 | Geranik asit 8.00
13 | 1591 |Karyofillen oksit 7.00

* 941.0°den biiyiik bilesikler - RRI: Nisbi Alikonma Zamani (Relative Retention Index)

Cizelge 4.28. Dondurarak kurutma yontemiyle (AG uygulamasi) enkapsiile edilen OM,
IC ve SC’nin bilesimi

AG-OM AG-IC AG-SC
Pik | RRI | Bilesik % RRI | Bilesik % RRI | Bilesik %
1 |1027 | Simen 3.64 | | 1307 | Karvakrol | 98.65 | | 1030 | Limonen | 0.50
2 11030 | Limonen 0.46 1307 | Karvakrol | 98.53
3 |1033|1,8-Sineol 0.93
4 11068 | Sis-sabinen hidrat | 0.82
5 11100 | Linalol 0.72
6 |1169 | Borneol 3.88
7 11180 | Terpinen-4-ol 1.33
8 | 1193 | a-Terpineol 0.61
9 |1307 | Karvakrol 77.60
10 | 1425 | B-Karyofillen 0.65
11 | 1586 | Spatulenol 0.94
12 | 1591 | Karyofillen oksit 1.39

* 940.4’den biiyiik bilesikler - RRI: Nisbi Alikonma Zaman1 (Relative Retention Index)
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Cizelge 4.29. Dondurarak kurutma yontemiyle (AG uygulamasi) enkapsiile edilen ECar,
IE ve SE’nin bilesimi

AG-ECar AG-IE AG-SE

Pik | RRI | Bilesik % RRI | Bilesik | % RRI |Bilesik | %
1 [1371 | Ojenol 88.25| | 1371 | Ojenol |99.64 | | 1371 | Ojenol |99.88
2 | 1425 | B-Karyofillen 1.98

3 | 1460 | a-Humulen 0.25

4 | 1533 | Ojenol asetat 7.95

5 | 1591 | Karyofillen oksit 0.41

* 940.4den biiyiik bilesikler - RRI: Nisbi Alikonma Zamani (Relative Retention Index)

Cizelge 4.30. Dondurarak kurutma yontemiyle (AG uygulamasi) enkapsiile edilen

ECam ve ICin’in bilesimi
AG-ECam AG-ICin

PiK | RRI |Bilesik* % RRI |Bilesik* %
1 935 |a-Pinen 7.15 935 | o-Pinen 0.66
2 992 |B-Mirsen 0.56 1016 | izosineol 0.69
3 1006 | Fellandren 1.77 1027 | Simen 0.67
4 1027 | Simen 9.74 1033 |1,8-Sineol 87.63
5 1030 | Limonen 7.73 1090 | o-Terpinolen 0.56
6 1033 |1,8-Sineol 14.50 1136 | Terpinen-1-ol 0.56
7 1039 | Cis-Ocimen 1.39 1193 | a-Terpineol 1.76
8 1060 |y-Terpinene 3.49 1593 | Viridifol 0.92
9 1090 |a-Terpinolen 0.63
10 | 1193 |a-Terpineol 5.98
11 1353 | a-Terpinil asetat 4.52
12 1445 | Aromadendren 3.08
13 1467 | 9-epi-karyofillen 1.51
14 | 1501 |Viridifloren 1.39
15 1567 | Epiglobulol 1.26
17 | 1575 |&-Selinen 0.75
18 1586 | Spatulenol 5.53
19 | 1593 |Viridiflorol 12.06
20 1610 |Rosifoliol 1.07
21 | 1624 |izo-Leptospermon 1.02
22 1661 |Pacgulen (Patchoulene) | 0.62
23 1725 | Farnesol 3.16
24 | 1744 |lzobisiklogermakrenal | 1.81

* 940.4°den bityiik bilesikler - RRI: Nisbi Alitkonma Zamani (Relative Retention Index)
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Cizelge 4.31. Dondurarak kurutma yontemiyle (AG uygulamasi) enkapsiile edilen CC
ve SCit’in bilesimi

AG-CC AG-SCit
PIK | RRI |Bilesik* % RRI |Bilesik* %
1 992 | B-mirsen 3.03 1146 | Ekzo-izositral 1.08
2 | 1033 |1,8-Sineol 0.43 1184 | Izositral 1.07
3 | 1100 |Linalol 0.57 1230 | Sitronellol 0.74
4 | 1166 | Trans-verbenol 0.74 1247 | Neral 30.65
5 | 1184 |izositral 1.33 1258 | Geraniol 0.75
6 | 1231 |p-Sitronellol 0.64 1278 | Geranial 57.93
7 | 1236 |2,3-epoksi geranial 0.53 1360 | a-Damaskon (o-Damascone) | 1.24
8 | 1247 |Neral 32.44 1425 | B-Karyofillen 0.62
9 | 1258 | Geraniol 3.55 1590 | Karyofillen oksit 0.62
10 | 1278 | Geranial 49.87
11 | 1361 | Geranik asit 1.16
12 | 1377 |8-hidroksi-neo-mentol | 0.47
13 | 1385 | Geranil asetat 0.69
14 | 1591 | Karyofillen oksit 0.42

* 9%0.4"den biiyiik bilesikler - RRI: Nisbi Alikonma Zamani (Relative Retention

Cizelge 4.32. Dondurarak kurutma yontemiyle (K uygulamasi) enkapsiile edilen OM,
IC ve SC’nin bilesimi

K-OM K-IC K-SC
PiK | RRI | Bilesik* % | | RRI |Bilesik* | % || RRI |Bilesik* | %
1 | 927 |o-Tujen 0.28 | | 1307 | Karvakrol | 98.77 | | 1307 | Karvakrol | 98.73
2 | 935 | a-Pinen 0.46
3 | 949 | Kamfen 0.52
4 11018 | a-Terpinen 0.42
5 1027 | Simen 5.85
6 |1030]|Limonen 0.41
7 11033]1,8-Sineol 0.94
8 |1068 | Cis-sabinen hidrat 0.85
9 |1169 | Borneol 3.55
10 | 1180 | Terpinen-4-ol 1.32
11 | 1193 | a-Terpineol 0.55
12 |1307 | Karvakrol 81.11
a-Tujaplisin
13 11327 (4 Thujaplicin) 1.00
14 |1425 | B-Karyofillen 2.95
15 | 1586 | Spatulenol 0.48
16 |1591 | Karyofillen oksit 0.76

* 940.4’den biiyiik bilesikler - RRI: Nisbi Alikonma Zaman1 (Relative Retention Index)
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Cizelge 4.33. Dondurarak kurutma yontemiyle (K uygulamasi) enkapsiile edilen ECar,
IE ve SE’nin bilesimi

K-ECar K-1E K-SE
Pik | RRI | Bilesik* % RRI | Bilesik* | % RRI | Bilesik* | %
2 1371 Ojenol 88.25| | 1371 | Ojenol |98.64 | | 1371 | Ojenol | 98.05
3 [1425 | B-Karyofillen 1.98
4 |1460 | a-Humulen 0.25
5 | 1533 Ojenol asetat 7.95
6 |1591 | Karyofillen oksit 0.41

* 940.4den biiyiik bilesikler - RRI: Nisbi Alikonma Zamani (Relative Retention Index)

Cizelge 4.34. Dondurarak kurutma yontemiyle (K uygulamasi) enkapsiile edilen ECam
ve ICin’in bilesimi

K-ECam K-ICin
PIK | RRI |Bilesik* % RRI |Bilesik* %
1 935 | a-Pinen 5.11 935 |a-Pinen 1.03
2 992 | B-mirsen 0.54 1016 |1,4-Sineol 0.52
3 1006 | Fellandren 1.81 1027 |Simen 1.08
4 11027 | Simen 13.67| | 1033 |1,8-Sineol 86.71
5 1030 | Limonen 7.55 1060 |y-Terpinen 0.49
6 ]1033|1,8-Sineol 22.50| | 1090 |a-Terpinolen 0.67
7 11039 | Cis-osimen 1.65 1136 | Terpinen-1-ol 0.678
8 |1060 | y-terpinen 4.00 1193 | a-Terpineol 2.25
9 |1090 | a-Terpinolen 0.75 1199 |izoterpinolen 0.51
10 |1180| Terpinen-4-ol 5.34 1353 | a-Terpinil asetat 0.41
11 | 1193 a-Terpineol 5.84 1572 | Kubeben-11-ol 0.44
12 | 1353 | Terpinen-4-ol asetat 4.90 1584 | izovalensenol 0.46
13 | 1445| Aromadendren 0.74 1593 | Viridiflorol 1.27
14 | 1501 | Viridifloren 0.45
15 |1586 | Spatulenol 5.33
17 | 1593 | Viridiflorol 11.96
18 |1610] Rosifoliol 0.97
19 |1617 | Murola-4,10-dien-1--ol 0.46
20 | 1624 | izo-leptospermon 0.79
21 1661 | Tau-murolol 0.61
22 | 1726 Trans-B-farnesen 2.39
23 | 1744 | izobisiklogermakrenal 1.64

* 940.4den biiyiik bilesikler - RRI: Nisbi Alikonma Zamani (Relative Retention Index)
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Cizelge 4.35. Dondurarak kurutma yontemiyle (K uygulamasi) enkapsiile edilen CC ve

SCit’in bilesimi
K-CC K-SCit
PiK | RRI |Bilesik* % RRI |Bilesik* %
1 992 | B-mirsen 5.58 1166 | Verbenol 0.95
2 1100 |Linalol 0.53 1184 |izositral 1.56
3 1166 | Cis-Verbenol 1.16 1231 | B-Sitronellol 0.55
4 1184 | Cis-Krisantenol 1.81 1247 | Neral 33.95
5 1231 | B-Sitronellol 0.53 1258 | Geraniol 0.51
6 1247 | Neral 33.35| | 1278 | Geranial 61.48
7 1258 | Geraniol 3.36
8 1278 | Geranial 49.94
9 1385 | Neril asetat 0.56

* 940.4’den biiyiik bilesikler - RRI: Nisbi Alikonma Zaman1 (Relative Retention Index)

Enkapsiile orneklerin hekzan ile ekstrakte edilmesinden sonra GC ve GC-MS
sisteminde yapilan igerik analizleri sonucunda enkapsiilasyon Oncesindeki ugucu yag
kompozisyonlarindan (Cizelge 4.2-4.3-4.4-4.5) farklilik gosterdigi goriilmektedir.
Bunun sebebi daha ugucu bilesenlerin enkapsiilasyon prosesleri sirasindaki kaybi ve
sol-jel uygulamasinda bilesenlerin asidik ortamda girebilecegi reaksiyonlar sonucu
olusan yeni tiirevlerin varligi olabilir. Ayrica enkapsiilasyon sonrasi saptanan yeni
bilesiklerin aktif Si-OH baglariin ugucu yag bilesenleriyle raksiyona girerek olustugu
da disiintilmektedir. Bu duruma aktif epoksi halkasina sahip olan 1,8-sineol 6rnek
olarak verilebilir. 1,8-Sineol miktarindaki azalmalar ve yeni bilesiklerin olusumu,
epoksi halkasinin bozunmasi sonucu meydana gelmis olabilir. Aynmi sekilde SCit
uygulamalarinda saptanan yeni bilesiklerinde aktif Si-OH baglarinin etkisi sonucu
olustugu diisliniilmektedir. Daha ugucu bilesenlerin prosesler sirasindaki kaybi
durumuna 6rnek olarak ECam ve OM uygulamalari verilebilir ugucu yag igeriginde
%59.09 oraninda bulunan 1,8-sineol, sol-jel uygulamasinda tespit edilemeyen diizeyde,
dondurarak kurutma uygulamasinda ise % 14.50 (AG uygulamasi) ve % 22.50 (K
uygulamasi) civarinda oldugu tespit edilmistir. OM uygulamasinda da ugucu yag
iceriginde mevcut olan ugucu bilesenlerin kaybi ile enkapsiilasyon oncesi OM ugucu
yaginda % 74.51 olan karvakrol orani, % 88.73 (T20 uygulamasi) ve % 88.25 (AG ve
K uygulamasi) degerlerine yiikselmistir. Karvakroliin kaynama noktasi ve molekiil
agirhigi diger bilesenlerden daha yiiksek oldugu i¢in enkapsiile iiriinlerde kayb1 daha az,
bagil ylizdesi daha yiiksek olmaktadir.

ECar’da etken madde olan 6jenol orani enkapsiilasyon oncesi ve sonrasi dnemli
bir degisim gostermemistir. Ayn1 sekilde CC’de etken madde (Neral, gerenial, gereniol)

oranlarinda enkapsiilasyon uygulamalar1 sonucunda énemli bir degisim goriilmemistir.

Enkapsiilasyon verimi hesaplanmasi

Bolim 3.2.7.1°de anlatildign gibi enkapsiile {rlinlerin  ekstraksiyonu
gergeklestirilerek enkapsiile edilmis olan ugucu yag veya etken maddeler hekzan fazina
almmistir. Daha sonra bu ekstraktlar direk olarak GC ve GC-MS sistemine enjekte
edilerek ve etken maddelerine ait kalibrasyon egrilerinden yararlanarak kantitatif
tayinleri yapilmigtir.
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Sekil 4.66.Karvakrole ait kalibrasyon egrisi
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Sekil 4.67. Ojenole ait kalibrasyon egrisi
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Sekil4.68. 1,8-Sineole ait kalibrasyon egrisi
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Sekil 4.69. Sitrale ait kalibrasyon egrisi

Cizelge 4.35’te ekstraktlardaki etken maddelere ait pikin alan degerleri ve bu
alan degerlerine karsilik gelen konsantrasyonlar Sekil 4.66-4.69’deki kalibrasyon
egrileri yardimiyla belirlenmistir.

Cizelge 4.36. Enkapsiile trtinlerin (T20-AG-K) hekzan eckstraktlarindaki etken
maddelere ait piklerin alan degerleri ve kalibrasyon egrileri yardimiyla

belirlenen etken madde konsantrasyonlari.

Uygg;(ll?ma Alan Kons&?)r;tr:gsyon Uyg:]Au(Il::lma Alan Kons&grg)tr:’gsyon
T20-OM 146443774 2529.53 K-OM 213003983 3671.43
T20-IC 125555328 2171.17 K-IC 275879745 4750.12
T20-SC 87311915 1515.07 K-SC 278764467 4799.61
T20-ECar | 242053549 4583.84 K-ECar 221844307 4230.34
T20-1E 197478880 3804.14 K-1E 256740837 4840.75
T20-SE 228447899 4345.85 K-SE 254435783 4800.43
T20-ECam te* te* K-ECam 61561586 903.12
T20-CC 3778099 76.29 K-ICin 112059236 1620.62
T20-SCit 23024843 403.61 K-CC 472083964 8040.54
AG-OM 1735279507 29787.43 K-SCit 510315198 8690.72
AG-IC 281219017 4841.72
AG-SC 121456446 2100.85
AG-ECar 329193397 6108.09
AG-IE 392305686 7212.05
AG-SE 329168815 6107.66
AG-ECam 34946685 524.96
AG-ICin 128569680 1855.21
AG-CC 436807480 7440.61
AG-SCit 450111794 7666.87

* Tespit edilemedi

116




Ugucu yaglarin veya etken maddelerin enkapsiile tiriinlerdeki deneysel ve teorik
olarak saptanan etken madde miktarlarindan yararlanarak enkapsiilasyon (Enk.) verimi
Boliim 3.2.9°da belirtildigi gibi hesaplanmis ve Cizelge 4.36’da belirtilmistir.

Cizelge 4.37. Sol-jel (T20) ve dondurarak kurutma yontemleriyle (AG-K) enkapsiile
edilen ugucu yag veya etken maddelere ait enkapsiilasyon verimleri

Enk. Enk. Enk. Enk. Enk. Enk.
uygulamasi verimi uygulamas verimi uygulamasi verimi
(Soljel) | () Snitmay | ) Carutmay |
T20-OM 73.54 AG-OM 40.05 K-OM 98.66

T20-1C 69.33 AG-IC 48.59 K-1C 95.43
T20-SC 64.68 AG-SC 21.00 K-SC 96.19
T20-ECar 77.76 AG-ECar 70.31 K-ECar 97.14
T20-1E 69.22 AG-IE 72.17 K-1E 96.89
T20-SE 64.29 AG-SE 61.28 K-SE 96.21
T20-ECam t.e.* AG-ECam 9.40 K-ECam 16.27
T20-CC 5.22 AG-ICin 38.17 K-ICin 33.33
T20-SCit 10.58 AG-CC 85.72 K-CC 92.61
AG-SCit 80.91 K-SCit 91.69

Tespit edilemedi

Cizelge 4.36’da belirtilen enk. verimlerine bakildiginda en yiiksek oranlar
% 16.27 ile % 98.66 arasinda degisim gosterdigi ve bu oranlarin dondurarak kurutma
(K) uygulamalarina ait oldugu goriilmektedir. Uguculugu yiiksek olan ECam ve CC
ucucu yaglar1 ve etken maddeleri (1,8-sineol, neral, gerenial) i¢in enk. verimi degerleri
digerlerine gore daha disiiktiir. T20-ECam uygulamasinda enk. verimi sonuglar
GC-MS analizinde tespit edilemediginden belirlenememistir.

Sonuglara bakildiginda enkapsiilasyon veriminin dondurarak kurutma
yonteminde sol-jel yontemine gore daha basarili oldugu goziikkmektedir. Ancak, sol-jel
enkapsiilasyon iirlinlerinde enkaspiile edilen ugucu yag veya etken maddelerin
saptanmasi i¢in yapilan GC ve GC-MS analizleri oncesinde mekanik olarak
parcalanarak bilesenlerin hekzan fazina alinmasi asamasi tam olarak gergeklesmemis
olabileceginden dolay1 sol-jel enkapsiile iiriinlerde TGA analizi sonucu saptanan
enkapsiilasyon verimi sonuglarimin dondurarak kurutma prosesleriyle karsilastirma
yaparken g6z Oniinde bulundurulmasi gerektigi diislinlilmektedir. TGA analizi
sonucunda enkapsiilasyon verimi sol-jel {iriinler i¢in 70.67-98.67°dir. Bu degerler
yukarida bahsedilen diger yontem ile belirlenen degerlere gore daha iyidir. Dondurarak
kurutma ile elde edilen enkapsiile iiriinlerde ugucu yag veya etken madde kayiplarinin
dondurarak kurutma (liyofilizasyon) basamaginda uygulanan vakum ve 0&giitme
sirasinda meydana geldigi diisiiniilmektedir.

Kaushik ve Roos (2006) yaptiklari ¢alismada dondurarak kurutma yontemiyle
limoneni Arabik gam, jelatin, sukroz (1:1:1) karisimi ve Arabik gam ile enkapsiile
etmislerdir. Enkapsiilasyon verimi en iyi Arabik gam uygulamasinda (% 75.3) daha
sonra karigim uygulamasinda (% 50.9) belirlenmistir. Bizim sonuglarimizda en iyi
sonuglar karisim uygulamasina aittir bu durum enkapsiile edilen ugucu yag veya etken
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madde 6zelliklerinin ve dondurarak kurutma basamagindaki kosullarin farkliligindan
ileri gelebilir.
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5. SONUC

Bu ¢alismada, Origanum minutiflorum (OM), Eugenia caryophyllata (ECar),
Eucalyptus camaldulensis (ECam) ve Cymbopogon citratus (CC) ugucu yaglar1 elde
edilmis, bu ugucu yaglardan izole edilen etken maddeler ve standart etken maddeler sol-
jel yontemi ve dondurarak kurutma yontemi kullanilarak enkapsiile edilmislerdir.
Saflastirma sonucu elde edilen izole etken maddelerin yapisal analizleri yapilmis, elde
edilen enkapsiile lriinlerin yapisi, termal davranislart ve enkapsiilasyon verimleri
incelenmistir. Elde edilen sonuglar asagidaki gibidir:

. Enkapsiile edilmek iizere hidrodestilasyon yontemi ile elde edilen ugucu yaglarin
kalite Ozellikleri genel olarak TSE, farmakopeler ve spesifikasyonlardaki deger
araliklar1 ile uyum i¢inde oldugu bulunmustur. OM yagina ait Tirkiye ya da dis
kaynakli herhangi bir standart yoktur. ECam ugucu yaginda ise sadece 1,8-sineol bagil
yiizdesi disinda tiim parametreler Ingiliz Farmakopesi'nde (BP, 1988) belirtildigi
gibidir. Ingiliz Farmakopesi'nde en az % 70 olmas1 gereken 1,8-sineol bagil yiizdesi
elde edilen ECam ugucu yagimizda % 59.09’dur. ECar ugucu yag1 TSE standardi ile CC
ucucu yag1 ise FCC’de (Food Chemical Codex) yer alan spesifikasyonu ile uyum icinde
oldugu belirlenmistir.

o GC ve GC-MS teknikleri ile yapilan igerik analizleri sonucu OM ugucu yaginda
%74.51 karvakrol, ECar’da % 87.07 6jenol, ECam’da % 59.09 1,8-sineol ve CC’da %
35.90 neral ve % 50.58 gerenial etken maddeleri bulunmustur.

. OM bitkisinin toprak tlizeri kisimlarindan % 3.933, ECar tomurcuklarindan %
10.417, ECam geng dallarindan % 2.217 ve CC bitkisinin toprak {stli kistmlarindan %
2.258 orani ile ugucu yag elde edilmistir. Bitkilerin ugucu yag oranlari endiistriyel
anlamda islenmeye deger olup, Tiirkiye’de de bazilar1 islenerek ugucu yag elde edilip
ihra¢ edilmekte ya da i¢ piyasada tiiketilmektedir.

J Bu calismada daha once iilkemize introdiiksiyon yoluyla getirilerek adapte
edilen CC bitkisinin de ucucu yagi elde edilmistir. Kalite parametrelerine bakildiginda
standartlara uygun CC ugucu yag elde edilebildigi goriilmiistiir. Bu da adaptasyonun
basarili oldugunu gostermektedir.

o Ugucu yaglardan etken maddelerin saflastirilmasinda izolasyon verimi ECar
ucucu yagindan Gjenol eldesinde % 94.71, OM ugucu yagindan karvakrol eldesinde %
87.7 ve ECam ugucu yagindan 1,8-sineol eldesinde % 52.27 degerindedir. En iyi
izolasyon veriminin §jenol izolasyonunda daha sonra sirasiyla karvakrol ve 1,8-sineol
izolasyonunda oldugu gériilmektedir. Izolasyon veriminin etken maddenin ugucu yag
icerisindeki bagil yiizdesi ile artis gosterdigi gozlenmistir.

. Ucucu yaglarin etken maddelerinin saflagtirma basamagindan sonra yapilan GC
ve GC-MS analizleri sonucuna gore karvakrol % 99.37 bagil yiizde ile standart
karvakrole (% 99.70) ¢ok yakin bir saflik derecesinde elde edilirken, 6jenol % 99.86
bagil yiizde ile standart 6jenolden (% 99.76) daha iyi bir saflik derecesinde elde
edilmistir. 1,8-sineol ise % 97.78 bagil ylizde ile standart 1,8-sineole (% 99.76) oldukca
yakin bir saflik derecesinde elde edilmistir.
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o izole edilen karvakrol, 6jenol ve 1,8-sineoliin yap1 tayinlerinde GC ve GC-MS
sonuglarini desteklemek iizere FTIR ve 'H-NMR analizleri de gerceklestirilmistir.
Karvakrol, djenol ve 1,8-sineoliin FTIR, *H-NMR ve kiitle spektrumlar1 bulgular
kisminda agiklandigi gibi standart etken maddelerin spektrumlari ile uyum i¢indedir.
Sonuglar saflastirma basamaginin basar1 ile gergeklestirildigini gostermektedir.
Izolasyon igin kullanilan ydntemlerin kolay ve ucuz olusu endiistriyel boyutta
uygulanabilirligi acisindan iimit vericidir. Fenolik maddelerin (karvakrol ve &jenol)
izolasyon veriminin epoksi grubu tasiyan (1,8-sineol) etken maddelere gore daha iyi
oldugu goriilmektedir.

o Sivi halde bulunan ugucu yaglar ve etken maddeler SiO2 ile sol-jel
enkapsiilasyonu yapilarak kati toz parcaciklar haline getirildiginde etken maddeler
korunmakta, raf dmrii uzamakta, kullanimi daha kolay ve giivenilir olmaktadir. Ayrica
enkapsiilasyonda kullanilan sol-jel prosesi, oda kosullarinda gerceklesmesi kolay, diisiik
maliyetli ve ekolojik yonden zararsiz olmasi gibi avantajlara sahiptir. Sol-jel yontemiyle
elde edilen enkapsiile hibrit materyalin yap1 dzelliklerinin tayini i¢in FTIR, ?°Si-NMR,
BET, SEM ve TGA analizleri gerceklestirilmistir.

o Sol-jel enkapsiile (T20 uygulamasi) iriinlerde FTIR analizleri sonucunda
Si—0-Si, Si—O-C, Si—OH ve siirfektana ait baglar belirlenmistir. ECar gibi ugucu yag
yiizdesi yliksek olan Orneklerde etken maddeye ait pikler de gozlemlenebilmistir.
2%Si-NMR analizi sonucunda kimyasal kayma degerlerinin beklenenden daha negatif
alanlara (-127.22 ve -127.64 ppm) kaymasi, yapida siirfektanla silika arasinda olusan 5
koordineli hiperkoordine silika kompleks yapilarin olustugunu gdstermektedir. Bu
durum silikon-poli alkol monosiklik ve spirosiklik yapilarin olusmast durumunda ortaya
cikmaktadir (Sahai vd 2001). Spektrumun Qs bolgesindeki diisiikk siddetli piklerin
varligr Si(OSi)s cevrelerinin de olustugunu gostermektedir.

o Sol-jel enkapsiile (T20 uygulamasi) iiriinlerde BET analizleri sonucu nano
boyutta (7.85-21.50 nm) diizenli ve dar mezogozeneklerden meydana gelen kiiresel
partikiillerin varlig1 belirlenmis ve SEM gortintiileriyle desteklenmistir.

. Sol-jel enkapsiile tirtinlerde (T20 uygulamasi) TGA analizi sonucunda T20-L40
kontrol uygulamasinda 400 °C’deki % 11.67’lik tek agirlik kaybinin yapidaki siirfektana
ait oldugu belirlenmistir. Ugucu yag igceren enkapsiile iirlinlerde ise énce 200 °C’nin
altinda % 2.00-6.69 sonra 400 °C’de % 8.74-11.88 arasinda agirhik kayiplari
gbzlenmistir. Ik agirlik kayb1 ugucu yaglarin ve etken maddelerin kaynama noktalarinin
200 °C civarlt ve altinda olmasi dolayisiyla ucucu yag ve etken maddelerin
uzaklagmasindan kaynaklanmaktadir. Sonraki kayip ise siirfektana aittir. Agirhik
kayiplar1 enkapsiile iirlinlerin hazirlanmasi sirasindaki maddelerin (Ugucu yag, etken
madde, siirfektant) teorik degerlerine yakindir. Sol-jel enkapsiile iirtinlerin TGA analizi
sonuglarina gore hesaplanan enkapsiilasyon verimleri en diigik T20-ECam
uygulamasinda % 70.67, en yiiksek T20-ECar uygulamasinda % 98.67 olarak
bulunmustur.

. Ucgucu yaglar ve etken maddeler sol-jel yontemine alternatif olarak dondurarak
kurutma (liyofilizasyon) yontemi ile de enkapsiile edilmislerdir. Bu yontem AG (arabik
gam) ve K (arabik gam:jelatin:sukroz/1:1:1) olmak iizere iki ayr1 uygulama seklinde
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gergeklestirilmistir. Bu yontemde kaplama materyali olarak dogal polimerlerin tercih
edilmesi enkapsiile {iriinlerin gida ve saglik alaninda kullanilabilirligini artirmaktadir.
Elde edilen materyallerin yap1 6zelliklerinin tayini i¢in FTIR, BET ve SEM analizleri
gergeklestirilmistir.

. AG ve K uygulamalarina ait FTIR analizi sonucu arabik gam, jelatin ve sukroza
ait karakteristik piklerin yaninda ugucu yaglara ve/veya etken maddelere ait
karakteristik pikler de gozlenmistir. BET analizi sonucunda AG (dondurarak kurutma)
uygulamasinda ortalama gozenek ¢api degerlerinin 12.73-30.29 nm araliginda K
(dondurarak kurutma) uygulamasinda ortalama gdzenek c¢api degerlerinin 2.99-55.66
nm aralifinda oldugu ve heterojen dagilim gosteren katmanli yarik gézenekli polimer
yapilarin diizensiz, tanimlanamayan sekle sahip olduklar1 goriilmektedir. SEM
goriintiileri BET analizinde belirtildigi gibi heterojen acik, yarik ve makro ve mezo
gozenekli yapilarin varligini ortaya koymaktadir.

. Ucgucu yaglarin veya etken maddelerin enkapsiilasyon sonrast GC ve GC-MS
analizleri sonucunda enkapsiilasyon oncesindeki ugucu yag kompozisyonlarindan bazi
farkliliklar ~ gosterdigi  goriilmektedir. Bunun sebebi daha ugucu bilesenlerin
enkapsiilasyon prosesleri sirasindaki kaybi ve sol-jel uygulamasinda bilesenlerin asidik
ortamda girebilecegi reaksiyonlar sonucu olusan yeni tiirevlerin varligi olabilir. Ayrica
enkapsiilasyon sonrasi saptanan yeni bilesiklerin aktif Si-OH baglarmin ugucu yag
bilesenleriyle raksiyona girerek olustugu da diisiiniilmektedir.

o GC, GC-MS yontemi ile enkapsiilasyon verimleri T20 (sol-jel) uygulamalarinda
% 5.22-77.76 arasinda, AG (dondurarak kurutma) uygulamasinda % 9.40-85.72
arasinda, K uygulamasinda (dondurarak kurutma) % 16.27-98.66 arasinda degisim
gostermektedir. Uygulamalar arasinda enkapsiilasyon verimi siralamast K>AG>T20
seklindedir. Ayrica dondurarak kurutma yonteminde K uygulamasinin AG
uygulamasindan daha iyi enkapsiilasyon verimine sahip olmasinin yaninda 1:1:1
oranindaki arabik gam, jelatin ve sukrozdan olusan karigim uygulamasmin AG
uygulamasina gore daha ekonomik olusu da K uygulamasinin ugucu yaglarin veya etken
maddelerin enkapsiilasyonunda tercih edilebilecegini gostermektedir.

o Kaynama noktas1 diisiik, ucguculugu yiiksek olan ECam ucucu yagmin
enkapsiilasyon verimi T20 (sol-jel) uygulamasinda tespit edilemezken, AG ve K
uygulamalarinda sirastyla % 9.40 ve % 16.27°dir. Bu durumda uguculugu yiiksek olan
ucucu yaglarin enkapsiilasyon prosesleri sirasinda kayba ugradigi ya da enkapsiile
olduktan sonra salimlarinin daha hizli oldugu sonucu ¢ikarilabilir.

Sonug olarak OM, Giiney Bati Anadolu’da endemik bir tiir olmasi ve tariminin
yapilmast sebebiyle katma degeri yliksek {irlinler haline getirilerek degerlendirilme
potansiyeli yiiksek olan bir bitkidir. OM bitkisinin ugucu yagi elde edilerek, etken
madde izolasyonu yapilabilir, ugucu yagi, izole etken maddeleri ya da bazi fraksiyonlar
enkapsiile edilerek bir¢ok amaca yonelik farmasotik formiilasyonlar haline getirilebilir.
ECar bitkisi Tiirkiye’nin dogal florasinda olmayip disaridan ithal yoluyla temin
edilmesine ragmen ugucu yag veriminin yiikksek olmasi ve ECam bitkisinin kiy1
seridimizde azimsanmayacak kadar bol bulunmasi nedeniyle ugucu yaglar elde edilip
islenerek  degerlendirilebilir. CC  bitki tirtiniin  lilkemizde adaptasyonunun
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gergeklestirilmis olmasi ve standartlara uygun ugucu yag elde edilebilmesinden Otiirii
CC bitkisinin tarimimnin yayginlagtirtlmasi ve islenerek bitmis iirlin haline getirilmesi
ilke tarimina ve ekonomisine biiyiik katkilar saglayabilir.

Enkapsiilasyon i¢in sol-jel yontemi ve dondurarak kurutma yontemlerini
karsilastirirsak, sol-jel yonteminde homojen, daha diizenli kiiresel kapali mezogozenekli
yapilar elde edilirken, dondurarak kurutma yonteminde heterojen, yarik makro ve mezo
gozenekli yapilar elde edilmistir. Bu da sol-jel yontemine gore etken madde saliminin
daha hizli olabilirligi dezavantajini ortaya koymaktadir. Boylece materyalin raf omri
kisalarak etkinliginin azalmasi s6z konusu olabilir. Sol-jel yontemi oda kosullarinda
uygulanmasi kolay ve ekonomik bir yontem iken dondurarak kurutma yontemi enerji
tiketimi acisindan ¢ok daha maliyetli bir uygulamadir. Dondurarak kurutma
yonteminde elde edilen enkapsiile iirlinler suda ¢oziiniirken sol-jel enkapsiile {iriinler
¢oziinmez bu durum her iki materyale kullanim alanlarina gdre avantaj ve dezavantajlar
saglayabilir. Her iki yontemde de kaplama materyali olarak kullanilan silika, arabik
gam, jelatin ve sukroz c¢evre dostu dogal iriinler oldugundan toksik etki
gostermemektedir.

Elde edilen enkapsiile iirlinlerin, kontrollii salim mekanizmalar1 ve biyolojik
aktiviteleri gibi daha ileri ¢aligmalar yapilabilir. Farkli farmakolojik etkiye sahip olan
ucucu yaglar, ekstraktlar ve etken maddelerin enkapsiilasyon olanaklar1 calisilabilir.
Ugucu yaglarin veya etken maddelerin sol-jel ve dondurarak kurutma ile enkapsiilasyon
proseslerinin optimizasyon ve standardizasyon c¢alismalari yapilarak yeni farmasotik
formiilasyonlar gelistirilebilir. Bu formiilasyonlar tip ve saglik alanlarinda, insektisit ve
herbisit olarak tarimda, gida koruyucu, gida katki maddesi ya da gida takviyesi olarak
gida sektoriinde, ev temizlik iirtinleri, deterjanlar ve yumusaticilarda koku verici olarak
kullanilabilirler. Ozellikle nanopartikiillerin etken maddeyi kontrollii salim1 ve dokulara
niifus etme Ozelligi tasimasi yoniinden sol-jel enkapsiilasyon ile elde edilen
nanomateryallerin ileride tibbi amagl kullanimi yayginlasabilir. Bu kapsamda yapilan
calisma ile ilk kez, secilen tiirlere ait ugucu yaglarin ve bunlardan izole edilen etken
maddelerin  sol-jel ve dondurarak kurutma yontemleriyle enkapsiilasyonu
gerceklestirilerek literatiire ve birgok sektore katki saglayacagi diigiiniilmektedir.
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Bilimsel Etkinlikler ;
Proje

Bazi Ticari Tibbi ve Aromatik Bitki Yaglarmin Kalite Ozelliklerinin Arastirilmas:
(TAGEM Projesi-Proje Yiiriitiiciisii).

Farkli Depolama Kosullarinin Bazi Tibbi ve Aromatik Bitki Yaglarmin Kalite
Ozellikleri Uzerine Etkisi (TAGEM Projesi-Yardimc1 Arastirmact).

Bazi Ucucu Yaglar ve Antioksidan Bilesiklerin Kurutulmus Domateslerin Uriin Kalitesi
ve Raf Stabilitesi Uzerine Etkilerinin Arastirilmast (TAGEM Projesi-Yardimci
Aragtirmact).
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Projesi)

Tibbi Adagay1 (Salvia officinalis L.) Islah1 Arastirmalar1 (TAGEM Projesi-Yardimci
Arastirmaci).

Antalya Kosullarinda Stevia rebaudiana Bertoni Bitkisinin Kiiltiire Alinmasit ve
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Farkli On Uygulamalarin ve Muhafaza Kosullarmin ‘Hicaznar’ Nar Cesidinin Depo
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Susam Yetistiriciliginde Yiizeyiistii ve Yiizeyalti Damla Sulama Yontemlerinin Su
Kullanim Etkinligine Etkisi (TAGEM Projesi-Yardimci Arastirmact).
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