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Uretildiklerinde ~ genellikle s formda olan  biyoteknolojik
materyallerin kurutularak toz haline getirilmesi, hem stabilitelerini
uzun stre korumalart hem de depolama ve nakliye masraflarini
diistirmesi acisindan olduk¢a avantajlidir. Ancak bu iiriinlerin
kurutulmast sirasinda hiicre canlhiliginin, biyolojik aktivitenin veya
besleyici degerin kaybolmasi gibi arzu edilmeyen bir takim degisiklikler
meydana gelebilmektedir. Kendine has avantaj ve dezavantajlart olan
pliskiirtmeli kurutma ve dondurarak kurutma islemleri biyoteknolojik
materyallerin kurutulmast icin en stk kullanilan yontemlerdir.
Piiskiirtmeli kurutma isleminde yiiksek giris sicakliklart nedeniyle 1stya
duyarli olan materyaller parcalanabilir. Dondurarak kurutma islemi ise
diistik sicaklik ve basingta uzun siirede gerceklesmesi sebebiyle oldukca
yliksek isletme maliyetine sahiptir. Piiskiirtmeli-dondurarak kurutma
islemi (PDK), konvansiyonel dondurarak kurutma ve piiskiirtmeli
kurutma islemlerinin dezavantajlarini ortadan kaldirarak her iki
yéntemi kombine eden olduk¢a yeni bir kurutma ydntemidir. PDK
isleminde sivi besleme ilk asamada piiskiirtiilerek kiictik damlaciklar
haline getirilir. Bu damlaciklar kriyojenik bir ortam ile temas ettirilerek
dondurulur ve digtik sicaklik ve basing altinda stiblimasyon ile
kurutulur. Piskiirtme islemi ile materyalin boyutunun kiigiiltiilmesi
donma ve kurutma siiresini kisaltarak isletme maliyetini diistiriir.
Ayrica, PDK islemi konvansiyonel dondurarak ve piiskiirtmeli kurutma
islemlerine gére daha kiiciik partikiil boyutlu, yliksek spesifik yiizey
alanina sahip, poroz yapida partikiiller ile sonuglanir. Bu ¢alismada
yeni bir kurutma metodu olan PDK isleminin prensibi, avantajlari,
uygulama alanlari iizerinde durulacak, literatiirde yapilmis calismalar
derlenecektir.

Anahtar kelimeler: Puskiirtmeli-dondurarak kurutma,
Biyoteknolojik materyal, Partikiil boyutu, Spesifik yiizey alani,
Ultrasonik nozul

Abstract

Production of dried powder forms of biotechnological materials which
are generally in liquid form when they are produced is advantageous in
terms of both protecting their stability for a long time and reducing
storage and transportation costs. However, during drying of these
materials, some undesired changes might occur such as loss of cell
viability, biological activity and nutritional value. Spray drying and
freeze drying with their unique advantages and disadvantages are the
most commonly used methods for drying of biotechnological materials.
In spray drying, degradation of heat-labile materials can take place
because of the high inlet temperatures. Freeze drying has high
operation costs because of being carried out at low temperature and
low pressure for a long time. Spray-freeze drying (SFD) is a novel drying
method which combines conventional freeze and spray drying by
eliminating the disadvantages of both methods. In SFD process, the
liquid feed solution is first sprayed into small droplets. These droplets
are frozen by contacting with a cryogenic medium and dried by
sublimation at low temperature and pressure. Reduction of the particle
size by spraying process reduces the operation costs by shortening the
freezing and drying time. Moreover, the SFD process results in smaller
particle size, higher specific surface area and porous structured
particles than conventional freeze drying and spray drying. In this
study, principles, advantages and application areas of SFD process,
which is a novel drying method, will be emphasized and the studies in
the literature will be reviewed.

Keywords: Spray-freeze drying, Biotechnological material, Particle
size, Specific surface area, Ultrasonic nozzle

1 Giris
Biyoteknoloji, farkli endiistri alanlarinda kullanilmak {izere
cesitli irilinlerin mikroorganizmalar, viriisler, hayvansal ve
bitkisel hiicreler vasitasi ile iiretilmesini veya dokularda
bulunan ekstraseliiler tiriinlerin elde edilmesini
hedeflemektedir. Bu dogrultuda {retilen biyoteknolojik
iriinler kompleks kimyasal yapiya sahip antibiyotikler,
vitaminler ve enzimler gibi yiiksek molekiiler agirhikh
polimerler veya organik asitler gibi organik bilesenler
olabilmektedir. Ayrica, iirlin direkt olarak bakteri veya maya
gibi hiicrenin kendisi de olabilir [1]. Cogu biyoteknolojik
materyal elde edildiginde, depolama ve nakliye islemlerini
zorlastiran ve maliyeti artiran sogutma islemi gerektiren sivi
veya kiltiir formundadir. Sivi halde depolama ve sogutma

islemlerinin  dezavantajlarini  ortadan kaldirmak igin
biyoteknolojik materyaller kurutulabilir. Kuru toz formdaki
biyoteknolojik materyaller sivi veya dondurulmus hallerine
gore sterilite ve stabilite bakimindan daha istiin olmakla
birlikte nakliye ve depolama maliyeti agisindan da daha
ekonomiktir [2]. Ancak, bu materyaller 1siya olduk¢a
duyarlhdirlar ve her iriine 6zgii olmakla birlikte belirli bir
sicaklik degerinde zarar goriir veya denatiire olurlar. Bazilar
ise kurutma islemi sirasinda mekanik stres, ytizey gerilimi veya
hiicre duvarinin parcalanmasi gibi sebepler nedeniyle inaktive
olur [1]. Kurutma islemi sonrasinda hem hiicre canlilig1 ve
materyalin aktivitesi gibi son {liriin 6zelliklerini en iist diizeyde
tutmak, hem de tiretilen toz iiriiniin rehidrasyon o6zelliklerini
iyilestirmek icin uygun kurutma isleminin se¢imi ve islem
parametrelerinin optimize edilmesi olduk¢a 6nemlidir [3],[4].
Biyoteknolojik materyallerin kurutulmasinda farkl yéntemler
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(tepsili, akigkan yatak veya vakum kurutucular gibi)
kullanilmakla birlikte 6zellikle elde edilen son iriiniin
coziinebilirlik, 1slanabilirlik, higroskopi gibi fiziksel 6zellikleri
bakimindan diger kurutma yodntemlerine goére daha {istiin
ozellikte iriinler ile sonuglanan piskiirtmeli kurutma ve
dondurarak kurutma en sik kullanilan islemlerdir [5].
Pliskiirtmeli kurutma isleminde ¢o6zelti, karisim, emiilsiyon
veya jel, iyi dagitilmis damlaciklarin elde edilmesi igin
genellikle kurutma bdlgesinin tizerinde bulunan bir atomizere
pompalanir. Atomizasyon islemi ile iyi bir sekilde ayrilmig
damlaciklar konik yapidaki kurutma kabininde sicak hava ile
karsilasir. Damlaciklar sicak hava ile temas ettiginde tiriindeki
nem havaya geger ve kurutulan {riin kurutma kabininin
cikisindaki  siklon ayirict  aracihigiyla  toplanir  [6].
Konvansiyonel piiskiirtmeli kurutma isleminde kuruma
oldukca kisa siirede gerceklesir ancak kurutma isleminde
kullanilan yiiksek giris sicakliklar: 1s1l duyarhiligi yiiksek olan
biyoteknolojik materyallerde istenmeyen sonuglara (canlilik,
aktivite kaybi, denatiirasyon vb.) sebep olabilir [7]. Dondurarak
kurutma, materyalin dondurulmasi ve donmus iiriindeki buzun
diisiik basing altinda siiblimasyonla uzaklastirilmasi prensibine
dayanan bir islemdir [8]. Dondurarak kurutma islemi diisiik
sicakliklarda gercgeklestigi icin 1s1l duyarlihgl yiiksek olan
biyoteknolojik materyaller i¢in kullanimi en yaygin kurutma
metodu olarak kabul edilmektedir [9]-[11]. Ancak
konvansiyonel dondurarak kurutma isleminin, dondurma ve
diisiik basing altinda kurutma asamalarini igermesinin yani sira
kurutma isleminin uzun zaman almasi nedeniyle diger kurutma
tekniklerine gore isletme maliyeti cok daha yiiksektir. Bu
nedenle daha ¢ok triin degeri yiiksek olan eczacilik ve
biyoteknoloji  endiistrisinde  kullanilmaktadir  [12],[13].
Heldman ve Hohner [14] dondurarak kurutma islemi sirasinda
eszamanli 1s1 ve Kkiitle transferini modellemisler ve partikiil
boyutunun dtstiriilerek yilizey kiitle transfer katsayisinin
artirilmasinin kuruma hizini artirdigini, hem dondurma hem de
dondurarak kurutma zamaninin 6rnek kalinhiginin karesi ile
orantil  olarak  degistigini  bildirmislerdir. = Materyal
boyutlarinin kiigtiltiilerek dondurarak kurutma islem siiresinin
kisaltilmas1 ve bdylece konvansiyonel dondurarak kurutma
isleminin isletme maliyetinin diisiiriilmesi, yeni bir kurutma
teknigi olan piskiirtmeli-dondurarak kurutma isleminin
temelini olusturmustur.

2 Piiskiirtmeli-Dondurarak Kurutma

Piiskiirtmeli-dondurarak kurutma islemi (PDK), konvansiyonel
dondurarak kurutma ve piiskiirtmeli kurutma islemlerinin
ozelliklerini kombine eden, kiiresel ve gdzenekli formda mikro
veya nano boyutta partikiillerin olusumu ile sonuglanan
oldukea yeni bir kurutma yoéntemidir [15]. PDK islemi temel
olarak ii¢ asamada gerceklesir (Sekil 1). Kurutulacak materyal
ile hazirlanan ¢ozelti bir nozul ile mikro veya nano boyutta
damlaciklar haline getirilir. Elde edilen bu damlaciklar
sogutucu bir akigkan (kriyojenik ortam) vasitasi ile dondurulur.
Daha sonra piskiirtillerek dondurulan damlaciklar diistik
basing altinda kurutulur ve toz formda iiriin elde edilir [16].

Cozeltinin piiskiirtiilmesi sonucu elde edilen kii¢iik captaki
damlaciklar, donma asamasinda daha homojen ve fazla yiizey
alani saglayarak hem donma hem de sonrasinda kuruma hizini
artirir. Kiigclik boyutta mikro-kiirelerin olusturulmasi, yiizey
kiitle transfer katsayisinda artis saglayarak toplam kuruma
zamaninin konvansiyonel dondurarak kurutma islemine gore
diismesini saglar. Piiskiirtme islemi ile elde edilen kiiciik
boyutlu kiirelerin kurutulmasi sonucunda diizgiin yapida ve

serbest halde akabilen tozlar elde edilebilmektedir
[15],[17],[18]. Ayrica PDK islemi ile elde edilen partikiillerin
diizgiin kiiresel ve gozenekli yapilar: toz tiriiniin rehidrasyon
kapasitesini artirmaktadir [18],[19].

PDK islemi, genellikle eczacilik endiistrisinde kullanilan, ancak
son yillarda gida endiistrisinde de kullanim alani bulan bir
kurutma islemidir [19]. Coziinebilir toz ilaglar, solunum yoluyla
alinan ilaglar ve insiilin gibi eczacilik endiistrisinde kullanilan
driinlerin yani sira, ¢0zilinebilir kahve, peynir alti suyu
proteinleri, yumurta albiimini, vitaminler, bovin serum
albiimin, tripsinojen, lizozim ve mikroorganizmalar gibi gida
endiistrisinde kullanilan bazi biyoteknolojik iiriinler de PDK
islemi ile basariyla kurutulmuslardir [20]- [26].

Nozul—\{/ ‘“ - ] Kurutma
Plakalari

A Vakum

Kriyojenik
— Ortam ... =
Besleme , H Donmus ‘1 2
Gozeltisi Partikilller o2

T

Kanigtire

Sekil 1: PDK isleminin sematik gosterimi.

PDK isleminde piskiirtme, dondurma ve kurutma asamalari
farkli sekillerde gerceklestirilebilir. Kurutulacak {riiniin
yapisina gore bu yontemlerin se¢imi biiyiik 6nem tasimaktadir
[19].

2.1  Piiskiirtme yontemleri

PDK isleminde ilk asama sivinin piiskiirtiilmesi ile ¢ok sayida
damlacigin olusturulmasidir [16]. Donma ve dondurarak
kurutma asamalar1 damlacigin boyutunu belirgin bir sekilde
degistirmedigi icin piiskiirtme islemi sirasinda elde edilen
damlacik boyut dagilimi son {riiniin partikiil boyut dagilimini
belirler. PDK isleminde hidrolik ve pndmatik nozullarin yani
sira son yillarda dort akiskanli nozullar ve ultrasonik nozullar
6zellikle eczacilik iirtinlerinin kurutulmasinda kullanilmistir
[19].

Hidrolik nozullar (tek akiskanli) genellikle diisiik viskoziteli
akiskanlar icin kullanilmaktadir. Bu tip nozullarda basing
arttikca damlacik ¢ap1 azalmasina ragmen, nozul igerisinde
girdap (eddy) olusumu sebebiyle akiskan dinamigi tam
gelismemis oldugundan elde edilen damlacik boyutu tekdiize
degildir. Damlaciklarin hiz1 atmosferik siirtiinme ve ¢arpisma
sebebiyle azalir ve ortalama partikil boyutu koalesans
sebebiyle artar [16]. Ayrica dondurma amaciyla kullanilan
kriyojenik ortamin ¢ok diisiik sicakligindan dolay1r besleme
¢ozeltisinin nozul icerisinde donabilmesi hidrolik nozullarin
kullanimini sinirlandirmaktadir [19]. Pnématik (iki akiskanl)
nozullar viskoz veya Newton tipi olmayan akigkanlarin
puskiirtiilmesinde hidrolik nozullara goére daha sik tercih
edilirler. Besleme ¢ozeltisi kargasali gaz (genellikle hava) akimi
ile nozul icinde (orifis 6ncesinde) veya disinda ¢arpistirilarak
puskiirtme islemi gercgeklestirilir. Pndmatik nozullar hidrolik
nozullara gore daha kii¢iik boyutta damlacik olugsmasini saglar
ancak bu tip nozullarda sisteme sicak gaz girisi de
gerceklestiginden donma hizi1 olumsuz etkilenebilmektedir
[19]. Tek akiskanl ve iki akiskanli nozullarin dezavantajlarini
giderebilmek i¢in dort akiskanli nozullar bazi PDK islemlerinde
kullanilmistir. Dort akiskanl nozullarda iki farkli sivi besleme,
farkli hava akimlar ile piskiirtiiliir ve damlaciklar nozulin ug
kisminda carpisirlar.  Yapilan c¢alismalar bu sekilde
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puskirtillerek kurutulan iriinlerin, yiiksek spesifik yiizey
alanma sahip gozenekli yapida olduklarini gostermistir. Bu
sayede ozellikle suda ¢6ziintirligi distik eczacilik iiriinlerinde
¢oziinebilir dzellikte yeni formiilasyonlarin gelistirilmesinde
dort akiskanli nozullarin kullanilabilecegi belirtilmistir [27].
Ultrasonik nozullar, insan kulaginin duyma esigi tlzerinde
yluksek frekansta ses dalgalar1 tiretirler. Disk seklindeki
seramik piezoelektrik malzemeden tiretilmis transformatorler
bir gii¢ kaynagindan aldiklari yiiksek frekansl sinyal seklindeki
elektrigi, siv1 icerisinde kapiler dalgalar yaratan ayni frekansta
titresim hareketine déniistiiriirler. iki adet titanyum silindir ise
bu hareketi biiyiitir ve atomizasyon yiizeyindeki titresim
genligini artirir. Boylece siv, yiiksek frekansh ses titresimleri
kullanilarak ince bir sis seklinde piiskiirtiiliir [16]. Ultrasonik
piskiirtme teknolojisini bulan ve 1970’lerde patentini alan
Harvey Berger’in kurucusu oldugu Sono-Tek Inc. (ABD-Milton,
NY) tarafindan tretilen ultrasonik nozullar giiniimiizde farkl
endiistri alanlarinda kullanilmaktadir. Nozul goévdeleri iyi
akustik  o6zellikleri, yiiksek gerilme mukavemetleri ve
korozyona karsi direngli olmasi nedeniyle titanyumdan
iretilmistir. ~ Ultrasonik  nozullar  farkli  frekanslarda
calisabilmektedirler. Kullanilan dalga boyu ¢alisma frekansini
belirledigi i¢in nozul boyutlar1 ¢alisma frekansina baglh olarak
degisir. Genellikle yiiksek frekansta ¢alisan nozullar daha kiigiik
boyutlardadir ve daha kiiciik boyutta damlacik olustururlar.
Ayrica diisiik frekansta ¢alisan nozullara gére maksimum akis
debileri daha dusiiktir. Ultrasonik nozullar ile piiskirtme
islemi basinca dayanmadigl i¢in birim zamanda piiskirtiilecek
olan s1vi miktar1 tamamen nozula baglanan pompalama sistemi
tarafindan kontrol edilir. Ultrasonik piiskiirtme islemi i¢in gii¢
seviyesi ise genellikle 15 Watt'in altindadir [28]. Farkl
yogunluklarda aerosol partikiilleri olusturmak igin yapilan
calismada 40 kHz'lik ultrasonik nozul kullanarak genis
gozenekli ve suda ¢oOzlinebilirligi yliksek partikiiller elde
edilmistir [24]. Farkl bir ¢calismada PDK isleminde ultrasonik
nozul kullanarak elde edilen lipid bazli mikro-kiirelerin gerek
ylzeyinde, gerekse i¢ kisimlarinda olduk¢a homojen bir yapi
bulundugu belirlenmistir [29]. Ultrasonik nozul kullanilarak
darbepoetin alfa'nin PDK islemi ile kurutuldugu iki ayri
calismada, farkli kriyojenik ortamlar kullanilmasina karsin,
kiiciik boyutlu tekdiize mikro-partikiiller elde edilmistir
[30],[31]. Ancak tripsinojen enziminin ultrasonik nozul
kullanilarak PDK islemi ile kurutuldugu c¢alismada, yiiksek
besleme debisi sebebiyle genis bir aralikta degisen (20-90 pum)
partikiil boyutu dagilimi gézlemlenmistir [20].

Kullanilan nozul ¢esidinin partikiil boyutu iizerindeki etkisi
oldukca Onemlidir. Tek akiskanli nozullar ile elde edilen
partikiil boyutlarinin iki akigskanli, dort akiskanlh ve ultrasonik
nozullara kiyasla daha biiytik oldugu belirlenmistir. Ultrasonik
nozul kullanildiginda ise partikiil boyutlarinin 6nemli oranda
kiiciildiigii ve partikiil boyut dagiliminin daha dar bir aralikta
degistigi bildirilmistir [24],[27].

2.2 Dondurma yéntemleri

PDK isleminde ikinci asama piiskiirtiilerek kii¢iik damlaciklar
haline getirilen besleme ¢o6zeltisinin dondurulmasidir.
Dondurma islemi i¢in genellikle siv1 azot, argon, hidrofloroeter
veya pentan gibi bir kriyojenik siv1 kullanilir. Alternatif olarak
ylksek basing altinda sivi karbondioksit, propan veya etan da
kullanilabilir [19]. Hem kriyojenik sivinin ¢ok diisiik sicaklig
hem de pilskirtme asamasinda olusturulan Kkicik
damlaciklarin artan yiizey alani sayesinde donma islemi ¢ok
hizli gergeklesir. Olduke¢a kii¢iik boyutlar1 ve yiiksek spesifik
ylizey alanlari sayesinde damlacik ve ¢evre arasindaki isil

denge hizlica kurulur. Bu kii¢ciik damlaciklarda yeteri kadar
soguk bir ortamda niikleasyon ve donma islemi bir
milisaniyeden daha kisa slirede tamamlanabilir [32]. Hizh
donma buz ¢ekirdeklerinin olusumunu ve suyun
kristalizasyonunu minimize ederek daha homojen ve oldukga
kiiciik kristallerin olusmasimi saglar. Bu sayede o6zellikle
lipozomal yapimin pargalanmasi engellenerek protein ve
peptitlerin denatiirasyonu 6nlenebilir [17],[33].

PDK isleminde dondurma asamasi, besleme soguk gaz icine,
kriyojenik s1v1 izerinde bulunan buhar {izerine veya kriyojenik
Sl icine puskiirtiilerek ¢ farkli sekilde
gerceklestirilebilmektedir [16].

2.2.1 Gazicine piiskiirterek dondurma

Gaz i¢ine piiskiirterek dondurma isleminde besleme ¢o6zeltisi
nemi alinmis soguk bir gaz icerisine piskiirtilir (Sekil 2).
Piiskiirtme ve dondurma isleminde donma ve niikleasyon hizi,
partikiillerin morfolojik yapisim1 etkileyen en Onemli
faktorlerdir [16]. Damlacik ylizeyindeki konvektif 1s1 transfer
katsayis1 ve buna bagl olarak niikleasyon ve donma zamani ise
damlacigin kayma hizina baghdir [19]. Ayrica gaz sicakligl ve
olusturulan damlacik sicakligi da donma hizini etkilemektedir.
Su damlaciklar1 igin homojen niikleasyon hizinin belirlendigi
bir calismada, saniyede birim hacim siv1 i¢inde olusan ¢ekirdek
sayisinin sicaklik diisiisii ile birlikte hizla arttigi gézlenmis ve
sicakligin 1°C diistiriilmesinin niikleasyon hizini yaklasik 40 kat
arttirdigl belirlenmistir [34]. Soguk gaz icine piiskiirtme
isleminde damlaciklar tamamen donmadan 6nce silindirik
ve/veya konik haznenin duvarlarina yapisip burada bir buz
tabakasi olusturabilirler. Bu sorunun giderilmesi amaciyla
yapilan bir ¢alismada, sogutucu bir gaz ya da kriyojenik bir sivi
dondurma haznesinin duvarlar1 boyunca gecirilerek merkeze
dogru bir sogutucu akiskan hareketi saglanmis ve bdylece
damlaciklarin hazne duvarlarina yapismasi engellenmistir [35].
Soguk
Gaz Girisi

il

‘ _‘[ ——— Nozul

1

Pompa «——

A

Soguk
Gaz

Besleme
Cozeltisi

Sekil 2: Gaz icine pliskiirterek dondurma islemi.

2.2.2 Kriyojenik siv1 iizerinde bulunan buhar iizerine
piiskiirterek dondurma

Kriyojenik siv1 lizerinde bulunan buhar f{izerine piiskiirterek
dondurma isleminde, besleme ¢6zeltisi kaynamakta olan
kriyojenik siviya belirli bir mesafede bulunan nozul vasitasi ile
puskdrtilir (Sekil 3).

Damlaciklar buhar igerisinden gecerken donmaya baslar ve
kriyojenik sivi1 ile temas ettiklerinde tamamen donarlar. Bu
islem proteinler ve bazi aktif eczacilik iiriinleri kullanilarak
uygulanmistir [36]-[39]. Su-buz ara yiizeyinde olusan protein
adsorpsiyona bagli olarak biyolojik iiriinlerde olusan instabilite
sorunlari, bu yontemin en 6nemli dezavantaji olarak kabul
edilmektedir [40].

1395



Pamukkale Univ Muh Bilim Derg, 24(7), 1393-1402, 2018
H. 1;‘13r0g“1u, I. Tiirker, B. Kog, M. Tokath

rc:ﬂ —— Nozul

Buhar

Besleme

Cozeltisi Kriyojenik
S

Manyetik
Karistiric

Sekil 3: Kriyojenik siv1 lizerinde bulunan buhar iizerine
piiskiirterek dondurma.

2.2.3 Kriyojenik s1v1 icine piiskiirterek dondurma

Kriyojenik sivi i¢cine piiskiirterek dondurma isleminde nozul
direkt olarak kriyojenik sivinin igerisine yerlestirilmistir (Sekil
4). Bu yontemde damlaciklar olusur olusmaz donmaya
baslarlar. Kap igerisinde partikiillerin y1gilmasini engellemek
icin kriyojenik siv1 bir karistirici vasitasi ile karistirilabilir. Gaz
ile kiyaslandiginda daha ytiksek viskoziteye ve yogunluga sahip
olan kriyojenik sivi sayesinde daha kii¢ciik damlacik boyutu elde
edilebilmektedir [41]. Boylece hem kriyojenik sivinin ¢ok
diisiik sicakligt hem de damlaciklarin yiiksek spesifik yiizey
alanlar ile birlikte yiiksek 1s1 transfer katsayilar1 sayesinde
donma ¢ok hizli gergeklesir. Bu yiiksek hizda gerceklesen
donma islemi sayesinde, besleme ¢o6zeltisindeki ¢oziinir
maddenin faz ayrimi engellenir ve protein denatiirasyonunu
azaltan amorf yapilarin hizl bir sekilde olusumu saglanir [16].
Kriyojenik swv1 igine piliskiirterek dondurma isleminde
kriyojenik sivinin ¢ok diisiik sicakligi nedeniyle besleme
¢ozeltisinin nozul igerisinde donmasini engellemek i¢in nozul
isitilabilir.  Fakat bu durumda, sicak besleme sebebiyle
kriyojenik sivida kaynama hizi artarak buharlasma kaybi
goriilebilir. Kaynama hizinin artmasi ile birlikte olusan buhar
bazi damlaciklarin etrafinda yalitim etkisi yaratarak diisiik
soguma ve donma hizlarina neden olabilir (Leidenfrost etkisi).
Yapilan bir ¢alismada bu etki sivi azot kullanildiginda
belirlenmesine ragmen iso-pentan kullanilmasi durumunda
gozlenmemistir. Bu durum daha yiiksek kaynama noktasina
(27 °C) sahip iso-pentanin sivi azota gore (-196 °C) daha az
buharlasma egiliminde olmasi ile agiklanmistir [22].

Pompa «—— +— Nozul
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Sekil 4: Kriyojenik sivi1 i¢ine piiskiirterek dondurma.

2.3 Kurutma Yéntemleri

PDK isleminde, piiskiirtme sonrasinda elde edilen donmus
partikiiller konvansiyonel dondurarak kurutma, atmosferik
dondurarak kurutma veya akiskan yatak dondurarak kurutma
yontemleri ile kurutulabilmektedir.

Piskiirtme ve dondurma islemi tamamlandiginda, kriyojenik
siv1 uzaklastirildiktan sonra donmus partikiiller liyofilizatoriin

onceden sogutulmus (<-40 °C) plakalar: tlizerine yerlestirilir.
Diisiik basin¢g ve sicaklikta 6nce birinci kurutma asamasi
gerceklestirilir.  Serbest su  siiblimasyon yolu ile
uzaklastirildiktan sonra ikinci kurutma asamasi uygulanir. Bu
asamada ise bagh su uzaklastirllarak konvansiyonel
dondurarak  kurutma  islemi  tamamlanir  [3],[16].
Konvansiyonel dondurarak kurutma islemi vakum altinda
gerceklesir ve kurutma isleminin maliyetini artiran en dnemli
etkenlerden biri budur. Kurutma isleminin maliyetinin
diisiirilmesi i¢in dondurarak kurutma asamasini atmosferik
kosullarda gerceklestirmek, suyun kismi basinci distik kaldigi
siirece termodinamik acidan mumkiindiir. Atmosferik
dondurarak kurutma islemi, donmus materyalden suyun
atmosferik basingta, 1s1 transfer ortami olarak kullanilan kuru
soguk bir gazin (hava, helyum veya azot gibi) materyal
uzerinden gecirilmesi ile uzaklastirilmasi islemidir [42].
Meryman [43] bu yéntemin uygulanabilirligini ilk kez ortaya
koyarak kuruma hizinin, buz sicakliginin yani sira materyal
tizerinde su buhari olusan bélge ile kurutucu ortam (soguk gaz)
arasindaki buhar basinci gradyaninin bir fonksiyonu oldugunu
gostermistir. Farkli bir ¢alismada atmosferik dondurarak
kurutma isleminin, kiitle transferine olan i¢ diren¢ nedeniyle
oldukea uzun alikonma zamanina sahip oldugu vurgulanmis ve
hiz1 kontrol eden parametrenin kuru poroz iiriin yapisindan
olan buharin molekiiler difiizyonu oldugu belirtilmistir [44].
Benzer sekilde, farkli bir ¢alismada kurutma isleminin
etkinliginin materyalin gozenek yapisina, spesifik dis yiizey
alanina ve soguk gazin akis hizina bagh olarak degisebildigi
bildirilmistir [19].

Konvansiyonel dondurarak kurutma isleminde siiblimasyon
gizli 1s1s1 iletim veya 1sinim ile saglanmaktadir. Ancak, bu
sekilde toz iiriine 1sinin tekdiize dagitilmasi oldukea giigtiir.
Isinin kurumakta olan iriine tekdiize aktarilmasi erime ve
¢okme riskini ortadan kaldirarak kurumanin daha kisa siirede
gerceklesmesini saglamaktadir. Bu dogrultuda kuru ve soguk
bir akiskan ile partikiillerin temasinin saglandig1 ve 1si-kiitle
transfer hizinin artirildig1 akiskan yatak sistemleri dondurarak
kurutma amaciyla da kullanilabilmektedir. Biiytik o6l¢ekli
iretimlerde iyi bir karisma saglayarak kurutma siiresini
kisaltmas1 ve yatirim maliyetinin diisiik olmas1 bu yéntemin
avantajlaridir [45],[46]. Akiskan yatak dondurarak kurutma
islemleri atmosferik basing altinda gergeklestirilebilecegi gibi
bir miktar vakumun uygulandig: yari-atmosferik kosullarda da
gerceklestirilebilir.  Ancak atmosferik basing altinda
dondurarak  kurutma islemleri vakum = uygulamasi
gerektirmedigi icin maliyeti diislirse de ¢ok biiyiik miktarda
soguk ve kuru gazin materyal ilizerinden sirkiile ettirilmesini
gerektirmektedir. Sirkiilasyon gazinin sicakligi materyalin
¢okme sicakliginin (genellikle <-30 °C) altinda olmalidir. Bu
durum da islemin ekonomisini olumsuz etkilemektedir [42].

2.4 PDKislemi ile elde edilen partikiillerin morfolojik,
partikiil ve y181n 6zellikleri

PDK islemi ile elde edilen partikiillerin morfolojileri
piiskirtme, dondurma ve Kkurutma islemleri sirasinda
uygulanan yontemlere baghdir. Ayrica besleme ¢ozeltisinin
bilesimi ile kuru madde oram da partikiiliin yiizey morfolojisini
etkilemektedir. PDK islemi ile elde edilen partikiillerin
porozitesinin besleme ¢6zeltisinin kuru madde orani azaldik¢a
arttig1 belirlenmistir [47].

Donma hizi  damlactk morfolojisini ©6nemli dlglide
etkilemektedir. Niikleasyon yliksek oranda sicakliga bagiml
rastgele gerceklesen bir islemdir. Hizli soguma nedeniyle

1396



Pamukkale Univ Muh Bilim Derg, 24(7), 1393-1402, 2018
H. Isleroglu, I. Tiirker, B. Kog, M. Tokatli

damlacik icerisinde belirgin bir sicaklik gradienti olusmasi
durumunda ilk ¢ekirdek olusumu damlacigin yiizeyinde baslar.
Sicaklik dagiliminin sabit olmasi halinde damlacigin ig
kisimlarinda homojen niikleasyon da meydana gelebilir. Yiizey
niikleasyonu, kurutulmus partikiillerin  gdzeneklerinde
karakteristik desenlerin olusmasina neden olur [19]. Donma
asamasi diizgiin bir sekilde gergeklestirilirse dondurarak
kurutma asamasinda suyun uzaklagmasi disinda mikro yapida
bir degisiklik olmaz [46]. Konvansiyonel piiskiirtmeli kurutma
ve PDK islemi ile elde edilen peynir alti suyu tozlarinin
morfolojilerinin  taramali elektron mikroskobu (SEM)
kullanilarak Kkarsilastirildigr bir ¢alismada, konvansiyonel
plskiirtmeli kurutma islemi ile elde edilen o6rneklerde,
partikiilden olan nem kaybi sebebiyle ice dogru biiziilmiis,
plirtizsiiz ve kabuk olusmus bir morfoloji belirlenmistir. PDK
islemi ile kurutulan 6rneklerde ise poroz bir mikro yapi1 ve bu
poroz mikro yapiy1 cevreleyen bir ylizey tabakasi tespit
edilmistir [48]. PDK isleminin kullanildig1 bazi ¢alismalarda
elde edilen SEM goriintiileri Sekil 5’te gdsterilmistir. Lizozim
[24], peynir alt1 suyu protein izolat1 [15], tam yagh siit [49] ve
polietilen glikol [50] gibi farkli materyaller PDK islemi ile
kurutulmus ve sonugta diizgiin kiiresel yapida ve yiizeyinde ¢cok
saylda gozenek bulunan partikiiller elde edilmistir. Elde edilen
gozenekli yapilarin, kuruma siliresinin konvansiyonel
dondurarak kurutma islemine gore kisalmasini sagladigl
belirtilmistir [15]. PDK islemi ile ¢éziinebilir kahve tiretiminin
gerceklestirildigi ve elde edilen toz friinin fiziksel
ozelliklerinin  konvansiyonel dondurarak kurutma ve
plskiirtmeli kurutma islemleri ile elde edilen orneklerle
karsilastirildigi calismada, PDK islemi ile elde edilen iiriinlerde
ortalama partikil boyutu degerlerinin konvansiyonel
dondurarak kurutma ile elde edilenlere (636.8 pm) gore
yaklasik 6 kat daha kii¢lik, konvansiyonel piiskiirtmeli kurutma
ile elde edilen partikiillere (50.4 um) gore yaklasik iki kat daha
biiyiik oldugu tespit edilmistirr PDK ve konvansiyonel
plskiirtmeli kurutma islemleri ile elde edilen o6rneklerde
monomodal  partikiil boyut dagilimi  goézlemlenirken,
konvansiyonel dondurarak kurutulmus 6rneklerde bimodal
dagilm goriilmiistiir. Bu durum konvansiyonel dondurarak
kurutma isleminde partikiill boyut dagiliminin kontroliintin
saglanamamasi ile agiklanmistir. Ayrica, PDK islemi ile elde
edilen tozlarda ugucu aromatik bilesenlerin tutumunun (%93)
konvansiyonel dondurarak kurutma (%77) ve piskiirtmeli
kurutmaya gore (%57) oldukea iyi oldugu bildirilmistir [51].

Spesifik yiizey alani, kurutma sonrasi elde edilen partikiillerin
morfolojik  o6zellikleri acisindan en  6nemli  kalite
parametrelerinden biridir. Spesifik yiizey alani, partikiiliin
ylzeyindeki gozeneklilige bagh olarak, tek bir kiirenin ylizey
alanindan daha yiiksek bir degere sahip olabilmektedir.
Spesifik yiizey alaninin belirlenmesi, genel olarak partikiillerin
inert bir gazi (azot gazi adsorpsiyonu) adsorbe etme
kapasitesinin 6l¢iilmesi prensibine dayanir.

Kurutma teknigine gore elde edilen partikiillerin porozitesi ve
gozenek caplari arttikca spesifik yiizey alan1 degeri artar ve bu
degerin yiikksek olusu ¢ozinebilirlik 6zelligi yliksek,
rekonstitiisyon ozellikleri iyi tozlarin iretildiginin bir ifadesi
olarak belirtilir. Kiiresel ve tekdiize yapida damlaciklar elde
edilmesi, elde edilen damlaciklarin hizlh bir sekilde
dondurulmasi ve buzun siiblimasyon ile uzaklastirilmas1 PDK
islemi ile elde edilen partikiillerin sahip olduklar1 spesifik
yluzey alaninin, genel olarak konvansiyonel piiskirtmeli
kurutma ve dondurarak kurutma ile elde edilen partikillerden
daha yiiksek olmasini saglamaktadir [52].

(d)

Sekil 5: PDK ile elde edilmis bazi iirtinlerin SEM gériintiileri.
(a): Lizozim [24], (b): Peynir alt1 suyu protein izolat1 [15],
(c): Tam yagh siittozu [49], (d): Polietilen glikol [50].

Yigin yogunluk ve sikistirilmis yogunluk, toz {riinlerde
paketleme, depolama ve tasima gibi asamalarda 6nemli kalite
parametreleridir [53]. Toz triinlerin yi18in 6zellikleri, sahip
olduklar partikiil boyutu ve partikiil boyutu dagilimlan ile
dogrudan iligkilidir [54]. Tekdiize partikiil boyut dagilimi ve
kiiciik partikiil boyutuna sahip tozlarin daha yiiksek yigin
yogunluga sahip oldugu bilinmektedir [55]. Toz {lriinlerin
paketlenmesinde sikistirllmis yogunluk degerleri paket
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tasarimi ve maliyeti i¢in olduk¢a 6énemli bir parametredir ve
daha yiiksek yogunluklu tozlar daha kiiciik paketlerde
taginabilmektedir [53]. PDK islemi ile elde edilen toz iiriinlerin
konvansiyonel dondurarak kurutma ile elde edilen toz iiriinlere
gore genel anlamda daha yiiksek y1g1in yogunluk ve sikistirilmis
yogunluk degerlerine sahip oldugu bilinmektedir. Bu durum,
PDK islemi ile elde edilen partikiillerin daha kii¢iik boyutta
olmas1 ile agiklanmaktadir [25],[56]. PDK, konvansiyonel
dondurarak kurutma ve piiskiirtmeli kurutma ile ¢dziinebilir
kahve iiretiminin gergeklestirildigi calismada, PDK islemi ile
elde edilen toz dtriinlerin yi8in yogunluk ve sikistirilmis
yogunluk degerlerinin konvansiyonel dondurarak kurutma
(0.35-0.36 g/cm3) ve piiskiirtmeli kurutma (0.33-0.39 g/cm3)
ile elde edilen tozlara gore daha ytiksek oldugu belirlenmistir
[51]. Ayrica, PDK islemi ile elde edilen partikiillerin diizgiin
kiiresel sekle sahip olmasi ve partikiil boyut dagilimlarinin
daha dar bir aralikta degismesi, bu yontem ile konvansiyonel
dondurarak kurutma ve piiskiirtmeli kurutma islemlerine gore
daha iyi akabilirlik 6zelliklerine sahip tozlar elde edilmesini
saglamaktadir [25]. PDK islemi ile elde edilen bazi
materyallerin y18in ve sikistirilmis yogunluk degerleri Tablo
1’de verilmistir.

Tablo 1: PDK islemi ile elde edilen bazi materyallerin yi1gin ve
sikistirllmis yogunluk degerleri

Yigin Sikistirilmig
Materyal Yogunluk Yogunluk Kaynak
(g/cm3) (g/cm3)

E vitamini 0.27 0.32 [25]
Baccharis

dracunculifolia ekstrakti 0.25-0.40 0.34-0.49 (26]

Peynir alt1 suyu tozu 0.22 - [48]

Lactobacillus plantarum 0.17-0.37 0.18-0.40 [56]

Coziinebilir kahve 0.61 0.68 [51]

Kurkumin-kitgsan 0.03 (57]
aerosolleri

Sodyum floresin 0.012 0.014 [58]

Toz grip asis1 0.17 0.26 [59]

Insiilin 3.23x10-3 4.63 x10-3 [60]

2.5 Puskiirtmeli-dondurarak kurutma islemi ile
mikroenkapsiilasyon

PDK isleminin mikroenkapsiilasyon amaciyla kullanilmasi
oldukca yeni olmasina ragmen mikroenkapsiilasyon etkinligi
ve ¢ekirdek materyalin korunmasi agisindan oldukga basarili
oldugu belirtilmektedir [46]. PDK islemi dondurarak kurutma
asamasini da icerdigi icin nispeten uzun islem siiresi gerektiren
bir metot olmasina Kkarsin, istenen partikill boyutuna
ulasilabilme kolayligindan dolay1 c¢esitli gida ve eczacilik
iriinlerinin enkapsiilasyonununda basariyla kullanilabilecegi
farkli calismalarla ortaya konmustur. Tablo 2’de PDK islemi ile
farkli kaplama materyalleri ve farkli nozul tipleri kullanilarak
mikroenkaspiilasyonu gergeklestirilen cesitli gida bilesenleri
ve biyoteknolojik materyaller ile bu iriinlerin ortalama
partikiil boyutlar1 verilmistir. Partikiil boyutunun, piiskiirtme
yonteminin yani sira ¢ekirdek materyal ile kullanilan kaplama
materyalinin 6zelligine bagli olarak da genis bir aralikta
degistigi gorillmektedir.

PDK ile mikroenkapsiilasyon isleminin 6zellikle 1s11 duyarhiligi
yliksek bilesenler icin diger enkapsiilasyon yontemlerine goére
daha kullanisli olabilecegi bildirilmistir [61]. inulin kullanilarak
tetrahidrokannabinol (THC-a) enziminin
mikroenkapsiilasyonunun gerceklestirildigi c¢alismada, PDK
islemi ile elde edilen iirlinlerde havayla temas sonucunda
oksidasyonun neredeyse hi¢ gerceklesmedigi, 20°C’'de %45

bagil nemde 3.5 ay sonunda aktivitenin %85 olduguy,
konvansiyonel dondurarak kurutma islemi ile elde edilen
iriinlerde ise 1.5 aylik depolama sonunda aktivitenin %20
oldugu belirlenmistir [62]. Dokosaheksaenoik asidin (DHA)
PDK islemi ile mikroenkapsiilasyonunun gergeklestirildigi bir
calismada orneklerin oksidatif stabilitesi konvansiyonel
dondurarak kurutma ve piskiirtmeli kurutma islemleri ile
karsilastirilmistir. PDK islemi ile diisik islem sicakliklari
sayesinde konvansiyonel pliskiirtmeli ve dondurarak kurutma
islemlerine gore oksidasyonun daha iyi dnlendigi goriilmiistiir.
Oksidasyon orani PDK isleminde %13, konvansiyonel
dondurarak kurutma isleminde %31, konvansiyonel
puiskiirtmeli kurutma isleminde ise %33 olarak belirlenmistir.
Ayrica oda sicakliginda ve buzdolabi kosullarinda depolama
stiresince PDK islemi ile elde edilen drneklerin oksidasyon
diizeyinin diger orneklere gore daha disik oldugu
gozlenmistir. Ancak, mikroenkapsiilasyon etkinliginin (yag
tutumu) PDK islemi ile elde edilen o6rneklerde (%71),
konvansiyonel dondurarak (%73) ve piiskiirtmeli kurutulmus
(%83) drneklere gore biraz daha diisiik oldugu tespit edilmistir
[63]. rhDNase ve anti IgE ile aerosol tozlari elde etmek icin PDK
ve konvansiyonel piiskiirtmeli kurutma islemlerinin
karsilastirildig1 ve kaplama materyali olarak mannitol, trehaloz
ve stikroz kullanilan bir ¢alismada, PDK islemi ile elde edilen
partikiillerin  yiizeyindeki go6zenekliligin  konvansiyonel
piiskiirtmeli kurutma ile elde edilen partikiillere gore daha
fazla oldugu belirtilmistir. Arastirmacilar, konvansiyonel
puiskirtmeli kurutma isleminde maliyet daha diisiik olmasina
ve daha kisa siirede sonu¢ alinmasina ragmen, PDK islemi ile
%95 oraninda mikroenkapstilasyon verimine ulasildigl i¢in, bu
islemin yiiksek mikroenkapsiilasyon verimi ve aerosol
performansina bagh olarak ytiksek kapasiteli tiretimlerde daha
ekonomik bir yoéntem olabilecegini belirtmislerdir [64].
Eczacilik iriinlerinde aktif bir bilesen olan salmaterol
ksinafoat, farkli kaplama materyalleri kullanilarak PDK islemi
ile kurutulmustur. PDK ile mikroenkapsiilasyon isleminin
kristalizasyonu minimize ettigi ve faz ayrimim onledigi, bu
durumun elde edilen tozlarin fiziko-kimyasal o6zelliklerini
olumlu yonde etkiledigi belirlenmistir. Ayrica saf haldeki
salmaterol ksinafoat tozunun ¢6ziiniirlitk degeri %22 iken PDK
islemi ile mikroenkapsiile edilen iiriiniin ¢oéziintirliik degerinin
%90’a cikt1g1 tespit edilmistir [65]. Yapilan bir ¢calismada, PDK
islemi ile farkh kaplama materyalleri kullanilarak Lactobacillus
plantarum’un mikroenkapsiilasyonu gerceklestirilmis,
depolama siiresince mikro-kapsiillerin fiziksel o6zellikleri,
mikroenkapsiilasyon verimi ve hiicre canlihgl belirlenmis,
ayrica konvansiyonel dondurarak kurutma islemi kontrol
yontem olarak kullanilmigtir. PDK islemi ile
mikroenkapsiilasyon veriminin %88-95 araliginda oldugu
belirlenmis ve islemin hiicre canhhigini etkilemedigi
vurgulanmistir. Ayrica, PDK islemi ile kiiresel sekle sahip miro-
kapsiiller elde edilmis, o6rneklerin akabilirliklerinin iyi,
higroskopisitelerinin ise diisiik oldugu bulgulanmistir. PDK
islemi ile elde edilen mikro-kapsiillerin yigin yogunluk
degerlerinin konvansiyonel dondurarak kurutmaile elde edilen
mikrokapsiillere (0.15-0.30 g/cm3) gore daha diisiik oldugu
belirlenmistir.
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Tablo 2: PDK islemi ile kurutulan farkli materyallerin ortalama partikiil boyutlari.

o Spesifik Yiize
Materyal Koruyucu/Kaplama Nozul Partikiil Boyutu P Alam y Kaynak
Materyali Tipi (um) 2
(m?/g)
Peynir alt1 suyu proteini Tek akigkanl 393-480 - [15]
Kanamisin Iki akigkanh 6.4-13.5 N [18]
Tripsinojen Trehaloz Ultrasonik 20-80 R [20]
Bovin serum albiimin Tek akigkanl 100-300 19.2-97.7 [21]
Lizozim Trehaloz iki akiskanh 9-129 - [22]
Lactobacillus paracasei Trehaloz, maltodekstrin Tek akigkanl 400-1400 R [23]
E vitamini Peynir alt1 suyu protein izolat1 iki akiskanh 145.3 - [25]
Baccharis dracunculifolia
Mannitol, modifiye misir nisastasi Tek akigkanlt 4.80-6.12 R [26]
ekstrakti
Fenitoin Dort akigkanl 25 36.5-58.5 [27]
10-Hidroksi Kamptotesin Gliserol tiirevleri Ultrasonik 29.8-42.17 N [29]
Darbepoetin alfa Trehaloz Ultrasonik 3.2-5.2 24-29 [30]
Yaglhi-Yagsiz siit tozu - 415 R [49]
Coziinebilir kahve iki akiskanh 91.1 B [51]
Peynir alt1 suyu izolat, f3- .
Vanilin Iki akiskanli 24-165 N [52]
siklodekstrin
Peynir alt1 suyu protein izolat,
Lactobacillus plantarum frukto-oligosakkarit, sodyum iki akiskanh 54.0-104.1 N [56]
aljinat
Kurkumin Kitosan iki akigkanh 30-120 R [57]
Sodyum floresin Mannitol, maltodekstrin Dort akigkanl 50 N [58]
rhDNase, anti IgE Mannitol, trehaloz, stikroz iki akiskanh 5.9-32.0 44.1-127.7 [64]
Salmaterol ksinafoat Laktoz, mannitol, trehaloz Tek akigkanlt 10.9-34.9 R [65]
Lactobacillus casei Mannoz, glukoz, sakaroz, stikroz iki akiskanh 24.8 R [66]
Ovalbiimin iki akiskanl 11.8 , [67]
Epitelyal biiytime faktori
(thEGF) Yumurta lesitini, sitkroz Ultrasonik 2.39-8.10 43.5-108.7 [68]
Klaritomisin Mannitol, stikroz Ultrasonik 0.2-0.7 - [69]
Diterpeonid lakton Hidroksipropilseliiloz iki akiskanl 0.6-2.5 - [70]
Kolesterol-etilen glikol Mannitol Ultrasonik 21 R [71]
BSA Polilaktitglikolit (PLG) Ultrasonik 10 R [72]
Sitake mantar1 aromatik .
Iki akigkanli 19.3 R [73]
ekstrakti
Polimer lipit partikiilleri Tek akigkanlt 166-415 R [74]

Bu durum konvansiyonel dondurarak kurutma ile elde edilen
mikro-kapsiillerin PDK islemi ile elde edilenlere gore partikiil
boyut dagiliminin daha genis bir aralikta degismesi ve partikiil
sekillerinin tekdiize olmamasina baglanmistir. Partikiil boyutu
acisindan o6rnekler karsilastirildiginda, PDK ile elde edilen
partikiillerin konvansiyonel dondurarak kurutma islemi ile
elde edilen partikiillere (344-380 pum) gore oldukga kiigiik
oldugu tespit edilmistir [56]. Bir baska ¢alismada, PDK islemi
glukoz, stikroz ve mannoz gibi farkli kaplama materyalleri ile
probiyotik tozu elde etmek i¢in kullanilmis, kurutma
sonrasinda probiyotiklerin %98 oraninda canliliklarini devam
ettirebildikleri belirlenmistir. Arastirmacilar PDK isleminin
probiyotik  hiicrelerin  kuru mikro-kapsiillerinin elde
edilmesinde uygun bir yontem oldugunu belirtmislerdir [66].
Buna karsin, bir baska c¢alismada Lactobacillus paracasei
hiicrelerinin =~ mikroenkapsiilasyonu  PDK  islemi ile
gerceklestirildiginde ancak %60 canlilik oranina ulagilmistir
[23]. E vitamininin peynir alt1 suyu protein izolat1 kullanarak

PDK, konvansiyonel dondurarak kurutma ve piiskiirtmeli
kurutma islemleri ile mikroenkapsiilasyonunun
gerceklestirildigi c¢alismada mikroenkapsiilasyon verimleri
siraslyla %89.3, 86.1ve 89.6, suda ¢oziinme hizlar ise sirasiyla
0.364, 0.392 ve 0.287 dak-! olarak belirlenmistir. Calismada
elde edilen sonuglara gore, hem yliksek mikroenkapsiilasyon
verimi hem de yiiksek ¢ozlintirliikli bir {iriin istendiginde en
uygun yontemin PDK islemi oldugu belirtilmistir. Ayni
calismada konvansiyonel piiskiirtmeli kurutma ile elde edilen
tozlarin nem igerigi %7.16 ve konvansiyonel dondurarak
kurutma ile elde edilen tozlarin nem igerigi %6.99 iken, PDK
islemi ile elde edilen tozlarin nem igerigi %>5.41 olarak
belirlenmistir. PDK islemi ile elde edilen daha diisiik nem
icerigi, olusturulan damlaciklarin sivi azot ile hizli bir sekilde
dondurulmasi sonucunda elde edilen diizgiin kiiresel buz
kristallerinin kuruma sirasindas1 ve kiitle transferini artirmasi
ile agiklanmistir. PDK islemi ile elde edilen toz tiriinlerin y18in
yogunluk ve sikistirilmis yogunluk degerleri konvansiyonel
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dondurarak kurutma ile elde edilen tozlara (0.23-0.28 g/cm3)
benzer, plskiirtmeli kurutma ile elde edilen tozlara (0.35-0.51
g/cm3) gore ise diisiik oldugu belirlenmistir. PDK ve
konvansiyonel dondurarak kurutma ile elde edilen 6rneklerin
y1gin yogunluklarinin diisiik olmasi, partikiillerin ytlizeyinde
cok fazla bosluk olmasi ile agiklanmigtir. Ayrica, konvansiyonel
plskiirtmeli kurutma islemi ile elde edilen E vitamini
orneklerinin  akabilirlik  o6zellikleri ‘cok zayif olarak
nitelendirilirken PDK ve konvansiyonel dondurarak kurutma
islemleri ile elde edilen drneklerin akabilirlikleri ‘iyi’ olarak
bulgulanmistir. Yapilan partikiil boyutu analizlerine gore, PDK
islemi ile elde edilen partikiillerin konvansiyonel dondurarak
kurutma (279 pm) ve piiskiirtmeli kurutma (195.8 pm) ile elde
edilen partikiillere goére daha kiiciik boyutta oldugu
belirlenmistir [25]. PDK islemi ile vanilinin
mikroenkapsiilasyonunun gergeklestirildigi bir calismada PDK
islemi morfoloji, partikiil boyutu, nem igerigi, 1s1l stabilite ve
mikroenkapsiilasyon verimi gibi parametreler agisindan
konvansiyonel dondurarak kurutma ve piiskiirtmeli kurutma
islemleri ile karsilastirilmistir. Peynir alti suyu kaplama
materyali  olarak  kullanildiginda  mikroenkapsiilasyon
verimleri PDK, konvansiyonel dondurarak kurutma ve
puskiirtmeli kurutma i¢in sirasiyla %72, 86.2 ve 76.8 olarak
belirlenmistir. PDK islemi ile elde edilen partikiillerin g6zenekli
yapisl sebebiyle ylizeye yakin olan vanilinin
mikroenkapsiilasyon verimini azalttig1 belirtilmistir. PDK ve
konvansiyonel piskiirtmeli kurutma islemi kullanilarak elde
edilen tozlarin partikill boyut dagiliminin konvansiyonel
dondurarak kurutma ile elde edilen tozlara gére daha dar bir
aralikta degisim gosterdigi tespit edilmistir. PDK isleminde
konvansiyonel dondurarak kurutmaya gore (36.91 pm) daha
kiiciik partikil boyutu elde edilmesinin kurutma stiresini
kisalttig1 bildirilmistir. Ayrica, PDK islemi ile
mikroenkapsiilasyonu  gerceklestirilen = 6rneklerin  1s1l
stabilitesinin ise konvansiyonel dondurarak ve piskiirtmeli
kurutma islemleri ile elde edilen 6rneklerden daha iyi oldugu
tespit edilmistir [52].

3 Sonug

Piiskiirtmeli-dondurarak kurutma (PDK) islemi, konvansiyonel
dondurarak kurutma ve plskiirtmeli kurutma islemlerinin
temel asamalarini  birlestirerek  her iki y6ntemin
avantajlarindan faydalanmay1 saglayan yeni bir kurutma
islemidir. Diistik sicakliklarda gergeklesen islem, 6zellikle 1s1l
duyarliligi fazla olan biyoteknolojik materyallerin kurutulmasi
icin oldukga avantajhidir. Ayrica, PDK islemi ile konvansiyonel
dondurarak ve piiskiirtmeli kurutma islemlerine gore partikiil
boyutu, mikro-yapt ve iriiniin fonksiyonel &zelliklerinin
kontrolii daha hassas bir sekilde saglanabilmektedir. Ozellikle
son yillarda yeni gelistirilen atomizasyon teknikleri ile
(ultrasonik nozullar gibi) elde edilen partikiillerin boyutlar: ve
aerodinamik ozellikleri daha da iyilestirilmektedir. Ancak PDK
isleminin kurutma asamasinda, 6zellikle vakum uygulamasi
gerektiren konvansiyonel dondurarak kurutma islemi
uygulandiginda isletme maliyeti artabilmektedir. Bu sebeple
genellikle yiiksek degerli eczacilik iriinlerinin kurutulmasi
alaninda ¢alismalar yapilmistir. PDK islemi, elde edilen tiriiniin
ozellikleri bakimindan konvansiyonel kurutma yoéntemleri ile
kiyaslandiginda, o6zellikle biyoaktif molekiill veya wugucu
bilesenler iceren yiiksek degerli gidalar agisindan uygulama
alani bulabilecektir. Bugiine kadar PDK islemi ile ilgili yapilan
calismalarin ¢ogu laboratuvar 6l¢ekli olup, gelistirilen sistemler
prototip boyutlarindadir. Bu kiigiik olgekler yiiksek degerli
eczacilik driinleri igin yeterli olmasina ragmen gida

uygulamalart i¢in bu alanda o6lcek biiylitme c¢alismalar
gerekmektedir.
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