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OZET

Cilt bakiminda nemlenme, olduk¢a onemli bir yer tut-
maktadir. Stratum korneumun nemlenmesindeki temel ro
lti, buradaki su miktar: oynar. Deri nemlenmesini sagla-
mak icin kullanilan bir¢ok yontem mevcuttur. Son yillarda
gerek kozmetoloji, gerekse tedavi alaninda, yapilarindaki
maddeleri istenen doku ve organlara tasiyan sistemler
tizerinde yogun c¢alismalar yapilmaktadir. Bu tasiyici sis-
temlerin bir grubunu, niozomlar ve lipozomlar olustur-
maktadur.
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Cilt bakiminda nemlenme, olduk¢a Onemli yer tut-
maktadir. Blank tarafindan dehidrate durumdaki stratum
korneumun kaba ve pirizli oldugunun gosterilmesin-
den beri bir¢ok arastirmaci, stratum korneumun su ba-
glama kapasitesini arastiran c¢alismalar yapmislardir ve
stratum korneumun hldrasyon derecesini objektif olarak
gOsteren yontemler bulmaya c¢alismislardir (1).

Ciltteki su statik degildir; siirekli olarak kan, der-
mis, epidermis ve ¢evresel atmosferle karsilikli bir iliski
icerisindedir. Bu geg¢is sirasinda ¢esitli enerjilerle deri
bilesiklerine baglidir (2).

Organizmanin gereksinimine gore su, fizyolojik dii-
zenlemeye tabi olan "kullanilabilir" su (stratum korneu-
mun buharlasan suyu ve deriye kimi zaman bazi 6dem
durumlarinda asir1 6lgiide emdirilmis su) ve doku mi-
marisi ile birlesmis "kullanilmayan" (tesbit edilmis ya
da engellenmis) su olarak simiflandirilabilir (2).

Su ciltte homojen olmayan bir durumda dagilmistir.
Biuyik bir kismi (yaklasik %70'1) viicudun geri kalan
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SUMMARY

Humidification has an important place in the skin
care. The amount of water determines the humidification
of stratum corneum. There are a lot of methods of humi-
difying skin. A lot of studies are being porformed on the
systems transporting the substances to organs and tis-
sues in the area of cosmotology and the treatment. Nio-
somes and liposomes are a group of these transport sys-
tems.

Key Words: Skin humidification, Liposomes
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bolimlerindeki suyla dinamik denge kurdugu dermiste
bulunur. Buradaki su, proteinler ve mukopolisakkaritler
(6zellikle hlyaliironik asit) arasindaki t¢lii ortaklik, yiik-
sek su oranini s6z konusu dengede tutmada 6nemli bir
rol oynar (2).

Stratum korneum kalinlig1 15 mikrometre civarinda-
dir ve iustiiste binmis korneositlerden olusmustur. Son
yapilan ¢aligsmalarda, stratum korneum hiicrelerinin, li-
pidlerden olusan lamellar bir sistem ile ¢evrelenmis ve
birbirlerine bagli durumda oldugu bulunmustur. Lipidler-
den olusan bu sistem, [lag penetrasyonu ve transepi-
dermal su kaybinda O6nemli rol oynamaktadir (3).

Stratum korneumun derin tabakalarinda, yiizeydeki
tabakalara gore daha fazla su bulundugu, genel bir ka-
nidir. Yiizeyel tabakalardaki su miktar1 biyik olgude,
cevresel goreli nemlilige bagimlidir. Su, stratum kor-
neumdan, bu konsantrasyon farki sayesinde -muhte-
melen su buhar1t seklinde- pasif difiizyonla geger (3).

Stratum korneumun nemlenmesindeki temel roli,
buradaki su miktar1 oynar. Normalde stratum korneum-
da %5 oraninda sikica baglanmis su bulunur ve bu su
miktarinda pek degisiklik goriilmez. Stratum korneum
kurulugunda ise su miktarindaki azalma, burada
gevsekce baglanmis durumda olan suda olur. Yapilan
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arastirmalarda %40"in Uzerindeki su, serbest sudur. Bu
konu ile ilgili yapilan bir caligmada, insandan alinan
stratum korneum dokusu pargalari, goreli nemliligi sifir
olan bir ortama konulmus ve sonugta, %5'lik sikica
baglanmis suyun kaybolmadigi goriilmiistir. Daha
gevsek baglarla baglanmig sekonder su olarak adlandi-
rilan suyun varlig biuyilik oranda, dogal nemlendirme
faktorleri (natural moisturising factors) adi altinda topla-
nan maddelerin varligina baghdir ve bazi ¢aligmalarda
bu suyun, senil kurulugu olan ciltte, normal ciltten daha
az oldugu bulunmustur. iste cildin esnekligi, giizelligi,
onarimda gorevli olan su, bu sudur. Sekonder su ola-
rak adlandirilan bu su, c¢evresel kosullara bagh olarak
stratum korneumda c¢abuk hidrasyon veya dehidra-
tasyon gosterir. Stratum korneumun su bagiama ozel-
ligini bozan herhangi bir olay (organik c¢oziiculer, alkol-
ler, deterjanlar, proteolitik ve lipolitik enzimler) ¢cevresel
atmosfere yonelen su miktarini (yani belirsiz terlemeyi)
artinir (3,2).

Deri sicakligi 33°C oldugunda suyun hareketi, gev-
resel atmosfer %86'nin altinda géreli bir nemlilik sun-
dugu siirece, cevresel atmosfere yoénelir (Iman ulke-
lerde nemlilik %70 civarindadir). Bunun {izerindeki
nemlilik ise, su buharinin akig yoniini degistirir (2).

Dermisten deri ylizeyine dogru buharlagsma ya da
epidermisin ylizeyel tabakasinda birdenbire yogunlasan
"belirsiz terleme” olayinin sonucunda, ciliteki su miktan
giderek azalir ve bu diizeyde su icerigi % 13-15 gibi
¢ok diisiik bir orana iner. Bu transepidermal su kaybi,
normal fizyolojik kosullarda cm™ye 0.3 mg'dir; bu da
bir insan viicudunun 24 saatte terleme yoluyla 300-
400ml arasinda su kaybetmesine yol agar (2).

Stratum korneum, bir engel olusturarak ya da
bilegsenlerinin yardimiyla su tutarak su dengesine mii-
dahale edebilir:

— Engel olusturma yoluyla su tutma: Engel
olusturma rolii, ¢éziinmez proteinler, keratin ve ozellik-
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le lipid yapidaki dogal maddeler gibi stratum korneu-
mun bilesenleri yardimiyla saglanir.

Stratum korneumun mimarisi (derinin boélgelerine
gore zaten degisebilir olan kalinligi) nemlenme olayini
degistirebilecek bir etkendir: Korneum hiicreleri ne ka-
dar sikisik olursa, s6z konusu hiicreler kendi aralarinda
o olglide birbirlerine yapigik olurlar ve bu da su ge-
gisini (yani nem kaybini) azaltir. Bu bakimdan, hiicreler
arasi bagin rolii ¢ok baskindir. Lipidik yapidaki bu bag,
biiyiik oranda besinlerle alinan temel yag asitlerinden
(6zellikle linoleik, gamma linolelk, linolenik ve arasido-
nik asitler) olugsmustur. Temel yag asitlerinden yoksun
bir besin rejimi uygulamasinin, 6nemli miktarda su kay-
bina eslik eden, pul pul dokilen bir dermatoza yol
acabildigi, farelerde gosterilmistir (6).

— Dogal nemcgeker etmenlerle su tutma; Stratum
korneumda su tutma yetenegini gosteren maddeler,
nemlendirici dogal etkenler (Natural moisturising fac-
tors) olarak adlandirilan bir biitiin olustururlar. Bu mad-
deler sunlardir:

— %20'si serin olan serbest amino asidler %12
— 2-pirolidon-5-karboksilikasit %12
— Ure %7
— Amonyak: iirik asit %1.5
Glikozaminler
Kreatinin
— Sodyum %5
— Kalsiyum %1.5
— Potasyum %4
— Magnezyum %1.5
— Fosfatlar %0.5
— Laktatlar %12

— Sitratlar, formiatlar, gliusidler, organik asitler  %0.5
—Peptidler ve cesitli maddeler %8.5

Dogal nemlendirici faktorlerin biiyiik olasilikla, niik-
leer kokenli oldugu sanilmaktadir (2) (Sekil 1-2).

SekiH. Dogal nemlendirici faktér igermeyen, nem kaybinin
asirt oldugu deri goriilmektedir.

Tiirk J Dormatol 1993, 3

Sekil 2.

Dogal nemlendirici faktorler sayesinde nem kaybinin
azaldigi deri gortimektedir.
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Deri Nemlenmesinde Kullanilan Ajanlar

Epidermis, etkinligi biiyiik dlgiide deri tabakasinin
biitiinliigiine ve nemlenme durumuna bagli, bir koruyu-
cu islev ile donatilmistir.

Su en iist diizeyde, proteinler (keratin, hiicre zari
ve desmozom proteinleri) ve dogal nemlendirici faktor-
ler ile birlikte yumusatici, kayganlastirici etki gdosterir.
Boylece stratum korneumu esnek bir duruma getirir.
Bu nedenle, bu diizeydeki su miktarinda meydana ge-
lecek Onemli degisiklikler, epidermisin mekanik ve ko-
ruyucu Ozelliklerinde ciddi bozukluklara yol acabilir.
Iklimin etkisi, bazi hastaliklar (ihtiyozlar, dermatozlar
vb.) sonucu ya da Ilaglarin yan etkileriyle kuruyan stra-
tum korneum sert, dayaniksiz ve pul pul olur ve ko-
ruyucu Islevini yerine getiremez. Alabildigine artmis ge-
¢irgenligi, bazi1 maddelerin deriye niifuz etmesi, stratum
korneum tarafindan engellenemez duruma gelir (2).

insan yasaminin devamliligi Igin, deriden cevreye
olan su kaybi regiile edilmelidir. Doga bu olay1i, suya
kars1 ¢ok az hatta hi¢ affinitesi olmayan llpidlerin yardi-
m1 ile kontrol eder. Yani lipidlerln non-polar yapisi, po-
lar yapidaki su molekiillerinin hiicre ic¢inde, hiicreler
arasinda ve hiicrelerden ¢evreye gegisini sinirlar.
Suyun llpid bariyerinden geg¢isini ag¢iklayan mekanizma
tam olarak bilinmemektedir ancak bu konuda iki teori
bulunmaktadir (3).

ilk model "solubllite-diffiizyon modelidir". Bu mo-
dele gore diisik olmakla birlikte, suyun yag ic¢inde
erlyebilme o6zelligi vardir ve bu nedenle, yag tabakasin-
dan gecebilir. Bu model, stratum korneumdan transepl-
dermal su kaybini aciklayan en Iyi yoldur (3).

ikinci modele gore ise su, lipidler arasinda gecici
olarak olusan kanallardan veya deliklerden gecer. Bu
modelde suyun, aralarinda hidrojen baginin bulundugu,
yanyana dizilmis su molekiillerinden olusan bir zincir
seklinde yer aldigi Oone siiriilmektedir. Ne var ki ozellik-
le stratum korneumda bu tiir delik veya kanallarin ol-
mast mimkiin degil gibi goéziikmektedir ancak en azin-
dan bazi elektrotilerin pasif difiizyonla stratum kor-
neumdan gegebildigi bilindiginden, bu model tamami Ile
gdz ardi edilemez (3).

Deri nemlenmesi Iki boliimde diisiiniilebilir:
1. Kurumayr Onlemek ya da durdurmak.

2. Yeniden nemlenme saglamak veya bunu ko-
laylagtirmak.

Bu amag i¢in kullanilan bir¢ok farkli ydntem mev-
cuttur:

a. Ortiicii bir kremle cilt yiizeyinde az ¢ok kapati-
c1 bir yag tabakasi olusturularak suyun buharlagmas:
onlenir ve belli bir nem saglanir ancak vazelin ya da
balmumlari, maserasyona yol agabilir ve cildin disariyla
gaz aligverisini engelleyebilir (2).

b. Tikayic1 ya da oOrtiici olmayan, su molekiilleri-
ni baglayan bir kremle belirsiz terleme diizenlenir ve
nemlendirici bir biitiinlik saglanir (2).

KOKGAM ve Ark.
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c. Kapsaminda, katki maddesindeki suyun bir
kismini1 ve stratum korneumun daha derin tabakalarin-
daki suyu tutma yetenegi gosteren nemceker (hidrosko-
pik) maddeler bulundurmak yoluyla: Gliserol, sorbltol,
ire, albumin vb. ile (2).

Simdi, deri nemlenmesini saglamak amaci Ile kul-
lanilan maddeleri Inceleyelim:

Humektanlar: Humektan'ar, ¢evredeki nemli hava-
dan su ¢eken Ozelligine sahip higroskopik maddelerdir.
Cilde uygulandiklarinda, su tutma yeteneginden dolayi,
cildin esneklik ve yumusakligini artirirlar. Humektan
ajanlar arasinda gliserin, sodyum laktat, pirolidon kar-
boksillk asit ve iire bulunur (4,1).

Giincel olmasi nedeni ile su ¢eken maddeler ara-
sinda oOzellikle {ireden ayrintili olarak bahsedilmesi ye-
rinde olacaktir:

Ure, insandaki protein yikimi sonucu dogal yolla
ortaya ¢ikan bir {riindiir. Bu nedenle bu madde tim
organ, doku ve viicut sivilarinda bulunur. Ure ayni za-
manda, deri yiizeyinin hidrolipid emiilsiyonunun bir
komponentldir (5).

Urenin ¢ok onemli bir 6zelligi, cilt yiizeyine uygu-
landiginda, emilim sonucunda sistemik toksik etkisinin
olmamasidir. Daha Once de belirtildigi gibi, iire insan
vicudunda zaten dogal olarak bulunur. Giinliik lire Itra-
h1 25-30 gr/gin oldugundan, cilde uygulanan ire yiik-
sek miktarda emilime ugrasa bile, herhangi bir yan etki
ortaya ¢ikmaz. Ayrica irenin fototoksik bir etkisi de
yoktur (5).

Saglikli bir cilde iire, toplkal olarak %:20'ye kadar
varan konsantrasyonda kullanilabilir, %20'den daha
yiksek konsantrasyon, keratolitik ve ozmotik etkilerin-
den dolayi, Irritasyon meydana getirebilir (5).

Urenin etkileri sunlardir:

— Ure kozmetik iiriinlerde dort amacg icin kulla-
nilir:

*  Nemlendirici etki
* Deskuamasyonu saglamak i¢in (Stratum Kkor-
neumdaki interselliiler yapistirict maddeyi eritir.)

* Antimikrobial etki (Suyun iire tarafindan tutulu-
mu, iire igeren Uriinlerde mikroorganizmalarin biiylime-
sini Onler.)

+ Tamponlayict etki (Ure, hidrolipid mantoyu re-
giile eder.)

»  Keratolitik etki (%40 konsantrasyonda, proteo-
litik etkiden dolayi; O6rnegin onikomikozda)

* Diger ilaglarin penetrasyon ve/veya aktivitesini
artirir (Glukokortikoidler, tretinoin, sallsillk asit)

* Antienflamatuar etki (Antiproliferatif, antipriritik,
antiodematdz)

Kozmetolojide iire: iire, insatabil olmas1 nedeni ile
genellikle %5'ten yliksek konsantrasyonda kullanilmaz.

Yasli ve kuru cilt i¢in, {ire iceren losyon ve kremler
mevcuttur. Yag i¢inde su emiilsiyonlarinda, iirenin nem-
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lendirici etkisi daha yavas gelisir ancak su i¢inde yag
emiilsiyonlarina gore daha uzun siirer. Bu nedenle
normal ve kuru ciltler i¢in %2'lik iire igeren su ig¢inde
yag emilsiyonlar: tercih edilmelidir. Kuru veya g¢ok kuru
cilt icinse %4'lik iire iceren yag icinde su emiilsiyonlar:
tercih edilmelidir. Ayni {riin, atopik biinyeli bireylerde
de tercih edilmelidir (5).

d- Temel yag asitleri katarak: Bazi yag asitlerinin
stratum korneumun yapismasindan sorumlu hiicreler
arast bagda rol oynadiklar1 bilinmektedir. Bu nedenle
bol miktarda yag asitleri igeren bitkisel yaglar (palmiye
yagi, uzim c¢ekirdegi yagi, ay ¢icegi yagi vb.) sayesinde
ya da F vitamini katarak (linoleik, linolenik, arasidonik,
palmitik asitlerin karigimi) stratum korneumun koruyucu
engel etkisi iyilestirilebilir (2).

e- Dogal nemlendirici faktorlere yakin 6zel mad-
delerin varlig1 ile deri nemlenmesi arastirilabilir. Bu
meddeler:

Fosfolipidler

Lesitin

Sentetik dogal nemlendirici faktorler

Pirolidon karboksilik asit

Protein hidrolizatlar1 (kollajen gibi)

Mukopolisakkaritler (Hiyalironik asit ya da kon-
droitinstlfirik asit) (2).

Son 25 yildir birgok arastirmaci, ciltte dogal bir
nemlendirici faktdr yapisi bulundugunu ve su, polar sol-
ventler ve deterjanlar tarafindan, bu maddenin deriden
kayboldugunu belirlemislerdir.

Ne yazik ki dogal nemlendirici faktérlerin suda
eriyebilir komponentleri (6rnegin sodyum pirolidon-kar-
boksilat) basit¢e cilde uygulandiginda, epidermisin dis
tabakalarina karsi1 ¢ok diisiik affiniteleri oldugu gozlen-
mistir. Bu nedenle, bunlarin ciltteki yag tabakasinda
dogal olarak bulundugu sekilde uygulanmasinin daha Iyi
olacagi one siiriilmiistiir. (Ornegin, noniyonlk llpidlerin
su icinde bulunduklar: sekilde; yani niozomlar
seklinde.) (6).

Lipozomlar

Son yillarda gerek kozmetoloji gerekse tedavi ala-
ninda.yapilarindaki maddeleri istenen doku ve organla-
ra tasiyan sistemler {iizerinde yogun g¢aligsmalar yapil-
maktadir. Bu sistemler, etken madeyi hedef bolgeye
tasirlar ve orada birakirlar, iste son yollarda {izerinde
arastirmalar yapilan bu tasiyicit sistemlerin bir grubunu,
niozomlar ve lipozomlar olusturmaktadir (Sekil 3).

Hiicre membran yapisina olan benzerlikleri nedeni
ile tasiyict sistem olarak ilk ¢aligmalar, lipozomlarla ya-
ptlmistir (7).

Lipozomlarin veya lipozomal agregasyonun, belki
de diinyadaki ilk hiicre membraninin olugsmasinda rol
oynadig1 ileri siiriilmektedir (10). Lipozomlar ilk kez,

Alec Bangham tarafindan incelendi. A. Bangham
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1962'de, yumurtadaki lesitinden yararlanarak biyolojik
zar modelleri yapmaya g¢alisirken, lipozomlar {izerinde
durdu. A. Bangham'in bu konudaki ilk yazisinin yayin-
lanmasindan kisa bir siire sonra G. VVeissman, lipo-
zom terimini One siirdi. Bu o6zel lipidik yapidaki ilacin,
etken maddeyi tasiyict bir 6zellik igerdigini ilk kez G.
Sessa ile G. VVeissman ortaya koydu. Lipozomlarin
kullanildigi, ilk preparat, intravendz uygulama igin hazir-
lanmis bir amfoterisin preparat: idi (7,8).

Lipozomlar, polar lipidler ve sudan olusan sferik
vezikillerdir. Genellikle yumurta veya soyadan elde
edilmis, majoér komponenti fosfotidilkolln olan lesitinden
meydana gelmislerdir. Caplar1 15-3500 nm. arasinda
degisir (7,9,10).

Llpozom yapisinda, fosfolipidin olusturdugu gift ta-
bakali bir membran ve ortada i¢ kisimda akudz bir
bosluk vardir. Lipozomdaki yapilar, non-kovalent baglar-
la birarada tutulurlar (11).

Cogu kozmetik ve farmasotikal lipozomlar dogal,
semlsentetik ve sentetik orijinli, major komponenti ge-
nellikle fosfatidilkolin olan fosfolipidlerden olusurlar. Mi-
nor komponentler ise fosfatidiletanolamln, tosfatidllinozi-
tol ve fosfatidik asitlerdir (10).

Niozomlar ise kimyasal ag¢idan 6zel bir lipozom tii-
ridir. Bunlar, non-iyonik lipidler yardimiyla hazirlanan
lameller tasiyicilardir. Niozomlar esas olarak etoksile
edilmis yag alkolleri ve sentetik, lineer veya dallanma
gosteren pollgllserol eterlerinden olusan zincirler igerir
(7,10).

Lipozomlarda bulunan kimyasal bilesikler sunlar-
dur:

- Fosfolipidler

- Non-fosfolipidler

- Dogal, semisentetik ve sentetik hammaddeler

- Posltif yiikii bilesikler (Aminler vb.)
- Negatif yiikli bilesikler (Dlalkil fosfatlar vb.)

Sekil 3. Llpozom modeli
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- Dogal bilesikler (Dlgliseridler, seramidler) (10).

Lipozomlarin lipid kompozisyonunda degisiklik ya-
pilarak, degisik perméabilité, yiizey yiikii ve madde ice-
rigi acisindan degisik kapasitede lipozomlar elde edilebi-
lir (12).

Su anda piyasada cesitli isimlerle satisi yapilan, li-
pozom iceren iriinler bulunmaktadir. Lipozomlar piya-
sada, prezervatif bir madde vel/veya stabilizer bir
madde icerebilir veya igermeyebilir; sivi halde disper-
siyon seklinde veya daha sonra su igine katilmak
tizere hazirlanmig toz seklinde bulunabilirler (10).

Lipozom membraninda bulunan fosfolipidler, hiicre
membranlarindaki veya lipoproteinlerdeki fosfolipidlerle
karsilikli olarak yer degistirebilirler veya bazi durumlar-
da, lipidin net olarak transferi olur ki bu da lipozomun
destritksiyonuna neden olur. Lipozomun igindeki akudz
maddeler, bu maddenin o6zelligine bagh olarak, diffiiz-
yonla lipozomun digina ¢ikabilirler veya bircok durumda
oldugu gibi bu transfer, lipozomun hiicreler ile et-
kilesimi sonucu hizlandirilir. Tiim bu olaylar, fosfoli-
piddeki yag asidi zincirlerinin satiirasyonu, uzunlugu ve
kolesterol miktarina bagh olarak kontrol edilirler (11).

Biyolojik hiicrelere benzer sekilde, lipozomlar i¢
kisimlarinda suda eriyen aktif maddeleri, membran-
larinda da lipofilik ve amfifllk maddeleri igerirler. Bunla-
ra, yukli lipozomlar denir. Daha kolay anlasilabilirligi
acisindan, lipozomlarin etki mekanizmasi, bos (yiiksuz)
lipozomlarin etki mekanizmasini incelemek daha yararh
olacaktir:

insan viicudundaki hiicre membranlarinda protein-
ler, gllkoprotelnler, glikolipidler ve kolesterol, bu memb-
ranlardakl fosfolipid cift tabakasina gomiilmis sekilde
bulunurlar (10) (Sekil 4).

Bu yapi, cesitli etkilesimlerle (iyonik, Van-der
Waals vb.) stabilize edilirler. Ayni etkilesimler, dermato-
loji ve kozmetoloji alaninda fosfolipidler deri lizerine
uygulandiklarinda da (6zellikle lipozomlar s6z konusu
oldugunda) giindeme gelirler. Bu sayede, cilt yiizeyinde
ve iginde bulunan proteinler, karbonhidratlar ve lipi-
dlerle kolaylkla baglanti kurulur. Bu da fosfolipidlerin

lipid maicRi

Sekil 4. Hicre membrani modeli
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asagida anlatilan, lic fazhh potansiyel etkilerini aciklar
(10).

1- Birinci fazda, fosfolipidler stratum korneumdaki
keratine yiizeyel olarak baglanirlar. Bu ince tabaka, cilt
yuzeyini lipofilize eder. Bu tabakanin yarattigi hafif oklii-
ziv etkiden dolayi, transepidermal su kaybi azalir ve
kuru cilt icin bir avantaj olan, cildin bariyer fonksiyonu
artar ancak keratine olan bu yiiksek afinite, bazi lipo-
zomlarin destriiksiyonuna neden olur. Lipozomlar igin-
deki suyun deri nemliligini saglamakta rol oynayip oyna-
madigi ise heniiz tam olarak bilinmemektedir (10).

2- ikinci fazda, lipozomlarin baglanma goéster-
meyen fosfolipidlerinin, derinin daha derin tabakalarina
dogru ilerledikleri sanilmaktadir. Burada, fosfolipidlerin
hemen hiicre zarlarn tarafindan alindigi diisiiniilmekte-
dir.

Yukarida anlatilan mekanizmada lipozomlarin di-
rekt olarak mi alindigi, lipozomlarin fosfolipid molekiille-
rine parcalanmasindan sonra bunlarin mi alindigi yoksa
bu mekanizmanin lipozomlarin tamamen icerdikleri
maddelere ayrismasindan sonra mi gergeklestigi tam
olarak bilinmemektedir (10).

3- Ugiincii fazda, poliansature fosfolipidlerdeki F
noleik asidin, sebase bezlerin fonksiyonunu destekledigi
sanilmaktadir. (Fosfolipidlerin parsiyel hidrolizi sonucun-
da, bazi serbest linoleik asitler agiga cikar ve bunlar
epidermiste yayilirlar). Toplkal uygulama sonucunda
olasi bir emilim olmussa bile herhangi bir sistemik bir
etki olusmaz, ciinkii zaten memelilerdeki trigliserid ve
fosfolipidlerde linoeik asit bulunmaktadir (10).

Unutulmamalidir ki cilde topikal lipozom uygulan-
masindaki mekanizma hakkinda, aydiniga kavusmamis
pek cok karanlik nokta mevcuttur. Bu uygulamanin der-
matoloji diinyasinda tam kabul gérmesi ¢in, daha fazla
arastirmaya gerek vardir (10).

Dermatolojide Lipozomlarin

Topikal Kullanimi

Lipozomlarin toplkal kullanimi ancak son yillarda
giindeme gelmistir. Topikal olarak ilag uyglamasinda li-
pozomlar ilk olarak isvicre'de %1'lik ekonazol ile kulla-
nilmigtir. Topikal ajanlarin lipozomla kullaniimasinda
amag, kutanéz blyoyararlanimi artirmak ve yarar/zarar
oranini olumlu yonde degistirmektir (9).

Lipozomlar 6zellikle diisiik potent steroidlerin topik
kullaniminda yararlidir. Boylece, disiik potent steroid-
lerin cilde penetrasyonu artirilir (boylece istenilen etki
elde edilir) fakat diisiik potent kullanildigindan, sistemik
yan etki goriilmez. Lipozomlar sayesinde, kullaniimasi
gereken steroid dozu da azalacagindan, ekonomik
avantaj da saglanmis olur (9,12).

Lipozomlar yavas ila¢ sdinimini saglarlar; bu sali-
nim sirasinda steroidler ayni anda inaktif metabo-
litlerine cevrildiklerinden, inaktif metabolitlerine gevril-
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memis steroidin uygulandigi bolgede birikmesi onlenmis
olur ve bodylece sistemlk yan etki dnlenmis olur (Potent
steroidlerln kullanimi, slstemik ve lokal yan etkileri yo-
niinden olduk¢a tedirginlik verdiginden, lipozomlar bu
konuda oldukg¢a yararlidirlar) (8).

Son yillarda yapilan bir ¢calismada, lipozomal beta-
metazon propionatin ve propllen gllkolle (penetrasyonu
artirir) hazirlanmis batemetazon propionatin atopik ek-
zema ve psOriazls vulgaris iizerindeki etkisi karsilastinl-
mistir. Sonugta, lipozomal betametazon propionatin
atopik ekzemadakl tedavi edici etkisinin yiiksek oldugu
saptanmis, psoriazls vulgariste ise bir fark goériilme-
mistir (9).

Yalniz glukokortlkoidler degil, minoxidil, retlnoidler
de llpozomlarla kullanilabilir. Fare iizerinde yapilan bir
deneyde, bu yolla komedolitik etkinin arttigi, fakat Irritan
etkinin ayn1 derecede artmadigi saptanmistir (9).

Lipozomlarin Kozmetolojide Kullanimi

Yakin ge¢mise kadar, cilt giizelligi i¢in kullanilan
kozmetik iriinler, yalnizca nemlendirici, hiicre yenileylci
bir takim ajanlarin kozmetik tabanda birlestirilmesi ile
elde edilen iriinlerdi. Gilinimiizde ise artik, cilt i¢in ge-
rekil oldugu diisiiniilen maddeleri bir kapsiil gibi iginde
bulunduran lipozomlar1 Igeren ve béylece, bu maddenin
direkt olarak deri hiicrelerine uygulanmasini saglayan
kozmetik iiriinler {iretebilmektedir. Normal cilt tarafin-
dan abzorbe edilemeyen maddeler, lipozomlar saye-
sinde abzorbe edilebilmektedir (13).

Hiicre membranina benzer yapist olan llpozomla-

rin, kozmetolojide {i¢ avantaji vardir:

1- Lipozomlar hem suda eriyen hem de yagda
eriyen maddeler igerebilirler (13) (Sekil 5).

2- Lipozomlarin hiicre zarina affinltes] vardir (13).

3- Lipozomlar, cildin dogal nemlendirme fonksiyo-
nunu destekler (13).

Lipozomlar ii¢ ¢esittir: Multilamellar vezlkiiller, kii-
¢iik unilamellar vezikiiller ve biiylik unilamellar vezikiil-
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ler. Kullanilacak lipozom tiiriiniin se¢imi,
icerdigi maddeye baglhdir (13) (Sekil 6).

Aktif maddeleri direkt olarak kozmetik iriinlere

lipozomun

eklemektense, lipozom igine yerlestirilmis aktif madde-
leri kozmetik ftriinlere eklemekle daha etkili sonuglar
elde edilir. Humektan Igeren lipozomlar cilde uygulan-
diginda, normal veya hasar gérmiis stratum korneumun
su baglama kapasitesinin 2 kat hatta daha fazla arttigi
bildirilmistir (13,8).

Yakin gelecekte, llpozomla hazirlanmis gilinesten
koruyucu kremler iiretmek amaci ile g¢alismalar yapil-
maktadir. Bu amagla lipozomlarin deriye adhezyonunu
artirmak amact ile lizin ve hidroksl-ilzinden zengin pro-
teinlerle yapilan c¢aligmalarda, bunun mimkiin olabile-
cegi belirtilmektedir ¢linkii bu amlnoasitler, stratum kor-
neumdaki lizin ile ¢apraz baglar yapabilmektedirler.
Boylece bir giinesten koruyucu krem, yiizdikten veya
banyodan sonra, kolay kolay ¢itten temlzlenmeyecektir.
Biiyiik lipozomlarin, cilt ylizeyinde daha uzun siire kal-
diklar1 sanilmaktadir. Bu da, asil amacin etken madde-
nin penetrasyonu olmadigir durumlarda (gilinesten ko-
ruyucu vb.) avantajlidir (8,9).

Kural olarak, aktif madde igeren lipozomlar, bir
tasiyict ile birlestirilirler. Cogu otdrler, stabillteyi sagla-
mak amact ile, bir jel baz kullanilmasi gerektigini sa-
vunmaktadirlar. Bu tiir bir iriin, hastalar tarafindan da
kolay kabul gorir ve ancak kortikosteroidler jel formun-
da kullanildiklarinda, krem ve merhem seklindeki {iriin-
lere gore daha sik yan etki olustururlar. Dolayist ile
dermatolojlk ag¢idan, krem ve merhemlerin tercih edil-

mesi daha uygundur (9).

Toplkal kullanim amaci ile hazirlanan lipozomal
iriinler, her zaman igin esas olarak bir ilag tasiyici sis-
tem olarak disiinlilmelidir ancak aktif bir madde kulla-
nilmadiginda -yalnizca baz madde kullanildiginda- bile,
lizopozomal iiriinlerin o6zellikle yiiz cildini daha yu-
musak ve piirlizsiiz hale getirdigi ve ciltteki su miktarini
artirdig1 saptanmistir.

Sekil 5. Lipozomlar icinde, suda ve yagda eriyen maddelerin yerlesimi
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Sekil 6.  Multilamellar ve Unilameliar vezikuller

Lipozomlarin topikal uygulamalarinin yakin gele-
cekte ¢ok Onemli bir yer tutacagi diisiniilmektedir an-
cak deri fizyolojisi olduk¢a karmasik oldugundan ve he-
niiz tam olarak anlasilamadigindan; lipozomlarin deri
bariyerinden penetre olurken hangi hiicrelerle ve nasil
birlestigi hakkinda cevaplanmamis pek ¢ok soru bulun-
dugundan; son yillarda giindeme gelen lipozomlarin et-
kinlikleri heniiz tam olarak bilinmediginden, bu sorulari
cevaplamak amac1 ile yiritilen ¢ok sayidaki arastirma
sayesinde, daha kesin bilgilere ulasilacaktir.
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