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Kozmetiklerde Kullanılan Biyoteknolojik 
Etkin ve Yardımcı Maddeler
Biotechnological Active Ingredients and Excipients Used in Cosmetics 

Review Article

ÖZET
Kozmetikler, kişisel bakım endüstrisinin en hızlı büyüyen segmentlerinden 
biri olup, yaşlanma karşıtı, hiperpigmentasyon karşıtı, nemlendirici, güneşten 
koruyucu ürünler ve parfümler dahil olmak üzere, cilt, vücut ve saç için geniş 
kullanım alanları olan preparatları içine almaktadır. Biyoteknolojinin, kozmetik 
formülasyonlardaki rolü giderek artan oranda devam etmektedir. Son yıllardaki 
biyoteknolojik gelişmeler, kozmetik formülasyonlarda önemli rol oynayan bir dizi 
ham maddenin üretilmesi için daha etkili ve verimli yöntemler geliştirilmesine 
yardımcı olmuştur. Rekombinant proteinler, büyüme faktörleri ve sitokinler bir 
ilaç geliştirme stratejisinin bileşenleri gibi görünse de her biri biyoteknoloji 
şirketleri tarafından toplumun genç ve güzel görünme arzusunu yerine getirmek 
için yatırım yapılan bir yaklaşımı temsil etmektedir. Bu derlemede; biyoteknolojik 
yöntemlerle üretilmiş, kozmetik kullanıma uygun çeşitli fonksiyonlara sahip etkin 
maddelerin yer aldığı ticari preparatlar formülasyon tasarımlarıyla ve kullanım 
amaçlarıyla beraber sunulmuş olup, makalenin bu alanda bir rehber oluşturması 
hedeflenmiştir.

Anahtar Kelimeler: Kozmetikler, kozmesötikler, biyoteknoloji, peptitler, rekom-
binant DNA

ABSTRACT
Cosmetics are one of the fastest growing segments of the personal care industry 
and include anti-aging, anti-hyperpigmentation, moisturizing, sunscreen and per-
fume products for skin, body and hair. The role of biotechnology in cosmetic for-
mulations continues increasingly. Biotechnological advances in recent years has 
helped to develop more efficient methods for the production of a number of raw 
materials that play an important role in cosmetic formulations. Although recom-
binant proteins, growth factors, and cytokines may appear to be components of a 
drug development strategy, they all represent an approach that has been invested 
by biotechnology companies to fulfill the young and beautiful desire of society. 
The aim of this review is to create a guide by presenting the commercial pre-
parations containing active substances, which are produced by biotechnological 
methods, with their various functions suitable for cosmetic purposes, formulation 
designs and intended uses.
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1.Giriş

Günümüzde birçok birey, kendisi için uygun formü-
lasyona sahip kozmetik ürünler seçmek ve uygula-
mak için önemli miktarda zaman ve para ayırmakta; 
kozmetik endüstrisi bu şekilde büyümeye devam 
etmektedir. Bu nedenle, kozmetik araştırma ve geliş-
tirme grupları, endüstri, tüketici ve mevzuat ihtiyaç-
larının üstesinden gelebilmek için biyoteknoloji ve 
bitki hücre kültürü teknolojisi gibi yöntemlerle üreti-
lebilecek yeni ürün fikirleri arayışındadır. İnsan veya 
hayvan kaynaklı ürünlerin kozmetiklerde kullanımı 
sakıncalı ve yasak olduğundan, seçilecek kozmetik 
etkin maddelerin kaynakları, genetik olarak değiş-
tirilmiş bitkiler, bakteriler ve sentetik kaynaklarla 
sınırlıdır. En fazla bakteriler, mayalar, mikroalgler 
gibi mikroorganizmalardan elde edilen maddeler 
kullanılmaktadır. İleri teknolojiye sahip kozmetik 
ürünlerin geliştirilmesinde, biyoteknoloji kaynaklı 
ürünlerin elde edilmesi, bireye özel cilt bakımının 
geliştirilmesi için gen profillemesi, kök hücre kay-
naklı ürünlerin elde edilmesi, yaşlanan dokuları ye-
nilemek için kullanılan tedaviler ve kozmetik amaçlı 
hücre ve doku mühendisliğini içeren araştırmalar 
gündemdedir [1]. 

Biyoteknolojinin, kozmetik formülasyonlardaki 
önemi giderek artan oranda devam etmektedir. Son 
yıllarda biyoteknolojinin geliştirilmesi, kozmetik 
formülasyonlarda önemli rol oynayan bir dizi ham 
maddenin üretilmesi ve çoğaltılması için daha etkili 
ve verimli araçlar yaratılmasına yardımcı olmuştur. 
Maya ve alglerden elde edilen önemli aktif bileşen-
ler, ileri bir biyofermantasyon süreciyle biyoteknolo-
jik olarak üretilmekte ve kozmetik formülasyonlarda 
yer almaktadır [2].

23/05/2005 tarihli ve 25823 sayılı Resmî Ga-
zetede yayımlanarak yürürlüğe giren Kozmetik 
Yönetmeliği’ne göre; kozmetik ürün, insan vücudu-
nun dış kısımlarına, epiderma, tırnaklar, kıllar, saçlar, 
dudaklar ve dış genital organlarına veya dişler ile 
ağız mukozasına uygulanmak üzere hazırlanmış, tek 
veya temel amacı bu kısımları temizlemek, koku ver-
mek, görünümünü değiştirmek, bunları korumak, iyi 
bir durumda tutmak veya vücut kokularını düzeltmek 
olan bütün madde veya karışımları ifade etmektedir.

Amerikan Gıda ve İlaç Dairesi (Food and Drug Ad-
ministration; FDA) tanımına göre; kozmetikler, vü-
cudun veya vücudun herhangi bir bölümünün temiz-
lenmesi, güzelleştirilmesi, cazip hale getirilip değişik 
bir görünüm kazanmasını sağlayan preparatlardır [3]. 

Kozmetikler, cildin güzelliğini arttırmak veya cildin 
görünümünü iyileştirmek için kullanılan ajanlar ola-
rak görülmekte ve bu ürünlerin satışından ve pazar-
lanmasından önce güvenliliğinin ve etkililiğinin su-
nulması gerekmemektedir. Buna karşılık ilaçlar, has-
talıkların tedavisi veya önlenmesini hedeflemekte, 
satış ve pazarlamasının ilerleyebilmesi için güvenli-
lik ve etkililiğinin sağlanması gerekmektedir [4].

“Kozmesötik” terimi ise “kozmetik ve farmasö-
tik” kelimelerinden türetilmiş olup, bu iki kategori 
arasında yer alan cilt bakım ürünlerini tarif etmeyi 
amaçlamaktadır. Kozmesötikler, insan vücudunun 
görünümünü koruyan ya da iyileştiren, yaşlanma 
karşıtı, nemlendirici gibi özelliklere sahip ilaç ben-
zeri etkin maddeler içeren kozmetik ürünlerdir. Bu 
terim, ilk kez Kligman tarafından kullanılmıştır [5]. 

Hasar görmüş veya yaşlanmış bir cildin görünümü-
nün iyileştirilmesi, kozmesötiklerin kozmetik ve tıp 
alanlarını buluşturan en önemli fonksiyonlarından 
biridir [6].

Kozmesötik, aktif kozmetik, dermakozmetik, der-
mafarmasötik kavramları eş anlamlı ifadeler olup, 
yasal açıdan ‘‘kozmetik’’ olarak kabul edilen sınır 
ürünlerdir. Kozmesötikler, FDA tarafından sınıflan-
dırılmamıştır ancak bu terim, hekimler ve cilt bakım 
uzmanları tarafından kullanılmaktadır [7, 8].

Kozmetiklerin kozmesötiklerden ayrılan en önemli 
özelliği uygulama bölgesinin yapı ve fonksiyonlarını 
değiştirmemesi, diğer bir ifade ile etkisinin yüzeyel 
olmasıdır. Kozmesötik ürünler, derinin ve deriye 
bağlı oluşumların yapısını ve fonksiyonlarını, belli 
bir dereceye kadar fizyolojik etki yolu ile, olumlu 
yönde değiştirerek kozmetik etki göstermektedir [9]. 

Kozmetik olarak da kabul edilen bu ürünler, cildin 
yapısını veya işlevini etkilemekte ve böylece ila-
ca benzer etkilere sahip olmakla birlikte yalnızca 
görünümü iyileştirmeyi vaad eden ürünler olarak 
pazarlanmaktadır [10]. Bu nedenle bu ürünler için 
tıbbi uygulama ve hastalıklı cilt üzerinde iyileştiri-
ci eylem iddia edilmemelidir [11]. Örneğin, bir ilaç, 
«kolajen üretimini uyararak kırışıklıkları azaltan» 
bir ürün olarak pazarlanabilirken, potansiyel olarak 
aynı etki mekanizmasına ve klinik etkilere sahip 
olabilecek bir kozmetik, «kırışıklıkların görünümünü 
azaltan’’ bir ürün olarak pazarlanabilmektedir [10]. 

Kozmesötikler, vitaminler, fitokimyasallar, enzim-
ler, antioksidanlar ve esansiyel yağlar gibi etkin 
maddeler içerirler. Kozmesötiklerin cildin işleyişini 
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geliştirme kabiliyeti, etkin maddenin bütünlüğünü 
koruyabilen ve biyolojik olarak aktif formunu hedef 
bölgeye ulaştıran krem, losyon ve benzeri bir taşıyı-
cı içerisinde uygun miktarlarda formüle edilmesine 
bağlıdır [12, 13]. Kozmesötikler, kişisel bakım en-
düstrisinin en hızlı büyüyen segmenti olup, hiper-
pigmentasyon, yaşlanma ve kırışıklık karşıtı ürün-
ler dahil olmak üzere, cilt, vücut ve saç için geniş 
perspektifteki ürünleri kapsamaktadır [7]. En çok 
kullanılan kozmesötik ürünler arasında, kırışıklık 
oluşumunu azaltanlar, yaşlanma karşıtı ürünler, cilt 
beyazlatıcılar, antioksidanlar ve hücre yenileyiciler 
yer almaktadır [14]. 

2.Kozmetiklerde Kullanılan Biyoteknolojik 
Etkin/Yardımcı Maddeler ve Bu Maddelerin 
Elde Edildiği Organizmalar

2.1 Peptitler ve Proteinler

Peptitler, kısa amino asit zincirleridir. Bazıları insan 
vücudunda doğal olarak bulunur ve savunma, ba-
ğışıklık, büyüme, homeostaz ve üreme dahil olmak 
üzere çeşitli fizyolojik süreçlerde özellikle sinyal 
molekülleri veya düzenleyici moleküller olarak çe-
şitli biyolojik roller oynamaktadırlar. Diğer yandan, 
biyomimetik peptitler, fizyolojik peptitlere (10 ile 
15 amino asit arasında değişen bir diziye sahip oli-
gopeptitler) özdeş bir amino asit dizisine sahip olan, 
fakat biyoteknolojik olarak sentezlenen bileşiklerdir. 
Büyüme faktörleri ve sitokinlerin etkisini, reseptör-
leri ile etkileşerek taklit edip yaşlanmanın yavaşla-
ması gibi klinik etkilere neden olurlar. Biyomime-
tik peptitlerin örnekleri arasında asetil dekapeptit-3 
(Rejulin), oligopeptit-24 (CG-EGP3), oligopeptit-34 
(CG-TGP2) ve oligopeptit-72 (Boostrin) yer almak-
tadır.

Genellikle “yaşamın yapı taşları” olarak adlandırılan 
amino asitler, peptit ve proteinler hem beslenme hem 
de sağlık alanında uzun süredir önemli rol oynamak-
tadır. Bunun yanı sıra kozmetik alanında da oldukça 
geniş kullanımı vardır [15].

Kozmesötiklerin formülasyonunda yer alan peptit ve 
proteinler, kozmetik pazarındaki en popüler bileşen-
lerdir. Bu bileşenler, cildin yaşlanma belirtilerinin 
azaltılmasında kullanılan kolajen ve saç bakımı for-
mülasyonlarında yer alan keratin gibi daha yüksek 
ağırlıklı protein yapılarından, aminoasitlerin daha 

küçük oligomer zincirlerine dönüştürülerek onarım 
fonksiyonu göstermektedirlern [16]. Yeni kullanım-
lar ve artan amino asit pazarlarıyla, amino asit üretim 
teknolojisi 20. yüzyılın ikinci yarısında büyük ilerle-
me kaydetmiş, moleküllerin ekstraksiyonu, izolasyo-
nu, karakterizasyonu ve sentezini amaçlayan teknik-
lerin yanı sıra, biyoteknoloji üretim yöntemleri geliş-
tirilmiş ve sürekli olarak iyileştirilmiştir. Son birkaç 
yılda dikkate değer biyolojik aktiviteye sahip çeşitli 
peptitler sentezlenmiştir. Bu peptitler kozmetiklerde, 
terapötiklerde, immünolojide ve gıda bilimlerine ka-
dar çeşitli alanlarda kullanılabilmektedir [17].

Biyomimetik, biyoaktif ya da topikal peptitler ola-
rak adlandırılan sentetik bileşikler, ciltten geçirgen-
liği, kararlılığı, çözünürlüğü ve hücre reseptörleri 
ile daha iyi etkileşimi arttırmak gibi halihazırda var 
olan fizyolojik işlevleri geliştiren modifiye amino 
asit zincirlerinden oluşmaktadır. Ayrıca, bazı doğal 
fizyolojik süreçler, belirli peptitler ve protein kısım-
larında bulunan spesifik amino asit dizileri ile etkile-
şime girerek özel olarak uyarılmakta ve modüle edil-
mektedir. Böylece, teknolojik bağlamda biyoaktif 
peptitler, farklı cilt koşullarında klinik uygulamalara 
sahip kozmetikler olarak giderek daha umut verici 
hale gelmektedir. Bu sentetik bileşikler, yaşlanma, 
hiperpigmentasyon, yağlanma, kırışıklık gibi çeşit-
li cilt hasarlarının iyileştirilmesi için formüle edilip 
topikal yolla kullanılmaktadır. Ayrıca kolajen ve 
elastin sentezini uyarmakta, yara iyileşmesini hız-
landırmakta, fibroblast proliferasyonunu artırmakta 
ve büyüme faktörleri veya sıkılaştırıcı ajanlar gibi 
davranabilmektedirler. Biyoaktif peptitler, etki me-
kanizmalarına göre sinyal, taşıyıcı ve nörotransmiter 
inhibitör peptitler olarak sınıflandırılabilmektedirler 
[18].

2.1.1 Sinyal Peptidleri

Yaşlanmayı önlemeye yönelik ürünlerde büyük ölçü-
de aktif bileşikler olarak kullanılan sinyal peptitleri, 
deri fibroblastlarını uyarabilen ve kolajen ve elastik 
liflerin üretimini arttıran bir peptit sınıfıdır. Hücre 
büyümesi ve göçünden sorumlu ana faktör olan pro-
tein kinaz C’yi aktive ettikleri için büyüme faktörle-
ri olarak da davranabilmektedirler. Bu uyarı, ticari 
adı palmitoyl oligopeptite® olan valin-glisin-valin-
alanin-prolin-glisin (VGVAPG) dizisinde olduğu 
gibi, sitoplazmik fibroblast reseptörlerine bağlanan 
elastin kaynaklı peptidin amino asitleri belirli bir dü-
zende hizalandığı zaman ortaya çıkmaktadır. Bir sin-
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yal peptidi olan Heptapeptit Asetil-DEETGEF-OH 
(Perfection Peptite P7TM), Nükleer faktör eritroid 2- 
ilişkili faktöre (Nrf2) bağımlı antioksidan enzimleri 
uyarıp, hücre DNA›sını koruyarak etki etmektedir. 
Bu heptapeptit, serbest radikal süpürücü olan trans-
kripsiyon faktörü Nrf2 üzerine doğrudan etkiyen 
baskı faktörü Kelch-like ECH-associated protein 1 
(Keap1)’in kompetetif inhibitörüdür[18] (27).

Yapılan bir çalışmada, shea yağı içerisinde dağıl-
mış çok az miktarda peptit (% 0.0014) içeren su / 
yağ emülsiyonları nanoteknoloji yardımıyla gelişti-
rilmiştir. Çalışmada, Langerhans hücreleri iki saat 
boyunca ultraviyole (UV) radyasyona maruz bıra-
kılmıştır. Maruziyetten sonra hücreler boyut olarak 
küçülmüş ve plasebo ile tedavi edilen deneklerin 
cildinde daha fazla hücrede “güneş yanığı’’ etkisi 
gözlenmiştir. Heptapeptit içeren formülasyonun kul-
lanıldığı deneklerde, plasebo ile karşılaştırıldığında 
deneklerin cilt hücrelerinin tükenmesi % 6 oranında, 
etkilenen hücrelerin DNA hasarı % 20 oranında azal-
mıştır [19]. 

Bir başka sinyal peptiti olan Oligopeptit-68 (WHI-
TE ™, Arg-Asp-Gly-Gln-Ile-Leu-Ser-Thr-Trp-Tyr 
dizisi) kozmetikte, melazmadan etkilenen ciltlerde 
kullanılan beyazlatıcı bir maddedir. % 1.0- 2.5’lik 
konsantrasyonlarda kullanıldığında hücreler üzerin-
de etkisini göstermektedir (18).

2.1.2 Taşıyıcı Peptidler

Taşıyıcı peptitler, bakır ve manganez gibi oligoe-
lementlerin deriye taşınması ve epitelyal hücreler 
tarafından alınması gibi taşıma ve stabilize etme 
işlemlerinden sorumludur. Bakır, bu gibi peptitler 
tarafından taşınabilen, kolajen sentezi, melanogenez 
ve süperoksit dismutasyonu (antioksidan etki) için 
gerekli olan lizil oksidaz, tirozinaz ve süperoksit 
dismutaz gibi enzimler için bir kofaktör olmanın 
yanı sıra, yara iyileşmesinde rol oynayan metaller-
den biridir. Ayrıca, bu peptitler anahtar enzim ha-
reketlerini uyarmaktadır. Örneğin, tripeptit-bakır 
kompleksi, glisil-L-histidil-L-lisin-Cu2 + (bakır pep-
titi GHK-Cu veya bakır tripeptit 1), sadece bakır ta-
şımakla kalmayıp aynı zamanda hücre dışı matrisin 
temel bileşenlerini parçalamaktan sorumlu enzimler 
olan metalloproteinazların doku seviyelerini de art-
tırmaktadır [20, 21].

Yapılan bir çalışmada, 50 ila 59 yaş arasındaki 71 gö-
nüllüde 12 hafta boyunca GHK-Cu içeren yüz krem-
leri uygulanmış ve sonuçlar yaşlanmanın etkilerinin 

gözle görülür bir şekilde azaldığını göstermiştir. Aynı 
araştırmacılar tarafından yapılan bir başka çalışma-
da, benzer deney koşulları kullanılarak, formülasyon 
göz çevresinde test edilmiştir. Her iki çalışmada da 
GHK-Cu içeren kremin cildin elastikiyetini ve sıkılı-
ğını artırdığı, ayrıca ince çizgileri ve derin kırışıklık-
ları azalttığı gösterilmiştir [21].

2.1.3 Nörotransmitter İnhibitör Peptidler

Asetil Hekzapeptit-3 (Argireline®), Asetil Tripep-
tit-30 Citrulline ve Pentapeptit-18 (Vanistryl®) gibi 
nörotransmitter inhibitör peptitler, yüz kaslarının 
istemsiz hareketleri sonucu kırışıklıkların oluşması 
üzerindeki zayıflatıcı etkileri nedeniyle, yaşlanma 
karşıtı kozmetiklerde kullanılmaktadır. Bu peptitler 
nörosekresyonu spesifik olarak inhibe etmekte ve 
dolayısıyla nörotransmitter inhibitör peptitler olarak 
adlandırılmaktadır [22, 23].

Bununla birlikte, palmitoik asit kullanılarak sentez-
lenen palmitoil oligopeptit, palmitoil pentapeptit-4 
ve palmitoil tetrapeptit-7 gibi peptitler çalışmalarda 
sıklıkla yer almakta ve bu tür çalışmalar genellikle 
kırışıklık azaltılması, yaşlanma karşıtı etki üzerinde 
odaklanmaktadır. PharmaSpecial®, Galena®, Biotec®, 
Lipotec® ve Silab® gibi birçok şirket, sinyal peptit-
leri ve nörotransmiter inhibitör peptitlere odaklana-
rak, teknolojik olarak yenilikçi biyoaktif peptitlere 
yatırım yapmaktadır. Biyoaktif peptitler, tüm ilaç 
şirketlerinin satışlarının %10’unu oluşturmaktadır. 
Formülasyonlarında biyoaktif peptit içeren herhangi 
bir kozmetik ürün, ticarileştirilmesine izin vermek 
için etkililik ve güvenlilik testlerine tabi tutulmalıdır 
(27).

Mikroalgler, doğal ürün kaynağıdır ve son zamanlar-
da biyoteknolojik uygulamalar için üzerinde çalış-
malar yapılmaktadır. Mikroalg ekstreleri esas olarak 
antioksidan etkili ve yaşlanma karşıtı krem, nemlen-
diriciler, yatıştırıcılar, yumuşatıcılar gibi kozmetik 
ve cilt bakım ürünlerinin formülasyonunda kullanıl-
maktadır [13].

Codif’s Dermochlorell ™, elastaz ve kolajenaz inhi-
bisyonu ve kolajen sentezini destekleyen Chlorella 
mikroalglerinden elde edilen bir protein ekstratıdır 
[24]. Chlorella’dan elde edilen ekstrakt, büyüme 
faktörleri, antioksidanlar dahil olmak üzere biyolojik 
olarak aktif bileşikler içermektedir [13].

Doğal kökenli Actimatrix™, mantarlardan elde edi-
len proteaz türevi bir peptit kombinasyonudur. Len-
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tinus edodes (Şitaki mantarı) ekstresi, Rhizomucor 
miehei (mucor miehei mantarı) ekstresi ve bütilen 
glikol bileşimindedir. Lentinus edodes ekstresi cilt 
düzenleyici olarak bilinmektedir [25].

Phycoerythrin, kırmızı alglerde bulunan, protein ya-
pısında, yardımcı fotosentetik bir pigmenttir. Porph-
yridium cruentum gibi deniz yosunlarında bulunan 
B-Phycoerythrin (B-PE) spektral özellikleri nede-
niyle gıda, kozmetik ve ilaçlarda doğal renklendirici 
olarak kullanılabilmektedir. Kırmızı ve mavi-yeşil 
alglerden izole edilen doğal renklendiriciler, göz far-
ları gibi kozmetik ürünlerdeki formülasyonlar için 
uygundur. Kozmetikte pembe ve mor renkler, çeşitli 
kırmızı mikroalglerden elde edilen doğal renklendi-
ricilerle formüle edilmiştir [13]. 

Tablo 1’ de çeşitli peptit ve proteinlerin kozmetik 
ürünlerde kullanım amaçları özetlenmiştir.

2.2 ENZİMLER

Biyoteknolojideki ilerlemeler, yeni faaliyetler göste-
ren farklı türlerdeki enzimlerin, endüstriyel amaçlar-
la kullanımının artışını sağlamaktadır. Günümüzde 

biyoteknolojide en sık kullanılan enzimler, molekül-
lerin parçalanmasını katalize eden lipazlardır [26]. 
Lipazlar, çok yönlü bir bakteriyel hücre dışı enzim 
grubunu temsil etmekte ve bu nedenle gelecekteki 
araştırmalar için etkileyici bir alan sunmaktadır [27].

Unichem International (İspanya), nemlendirici cilt 
bakım kremleri, güneş kremleri, banyo yağları, vb. 
kişisel bakım ürünlerinin formülasyonlarında yer 
almak üzere; biyokatalizör olarak immobilize edil-
miş Rhizomucor meihei’den elde edilen lipazı kul-
lanarak izopropil miristat, izopropil palmitat ve 
2-etilheksilpalmitat üretimine başlamıştır. Bu üretim 
yöntemi, konvansiyonel yöntemlerden daha mali-
yetli olsa da son ürünün kalitesi artmaktadır. Araş-
tırmacılar, lipazların yapı-fonksiyon ilişkilerinin an-
laşılmasının, biyoteknolojik uygulamalar için düşük 
sıcaklıklarda aktif olan yeni lipazların uyarlanmasını 
sağlayacağını düşünmektedir [27].

Derin denizlerden izole edilen deniz bakterileri, yük-
sek sıcaklıkta UV hasarının neden olduğu serbest 
radikallerin ortadan kaldırılma reaksiyonlarını kata-
lizlemek için özel enzimler üretmektedirler. Bu özel 
enzimler, ekstrem koşullarda dayanıklı Thermus 
thermophilus’dan izole edilmiştir ve Sederma, Inc. 

Tablo 1. Kozmetik ürünlerde yer alan bazı peptit ve proteinlerin kullanım amaçları. 

Peptit/Protein Adı Fonksiyonu Referans

Asetil dekapeptit-3 (Rejulin)

Hiperpigmentasyon, cilt yağlanması, yaşlanma ve  kırışıklık  
karşıtı etki gösterir. (18)Oligopeptit-24 (CG-EGP3)

Oligopeptit-72 (Boostrin)

Heptapeptit Asetil-DEETGEF-OH (Perfection 
Peptite P7TM). Antioksidan enzimleri uyarıp, hücre DNA’sını korur. (18)

Oligopeptit-68 (WHITE ™) Melazmalı ciltlerde beyazlatıcı etki gösterir. (18)

Acetyl Hexapeptite-3 (Argireline®)

Yüz kaslarının istemsiz hareketleri sonucu kırışıklıkların 
oluşmasını engelleyerek anti-aging etki gösterir. [23]

Acetyl Tripeptite-30 Citrulline

Pentapeptite-18 (Vanistryl®)

Actimatrix ™ Cilt düzenleyici etkilidir. [25] 

Codif’s Dermochlorell ™ Elastaz ve kolajenaz inhibisyonu yapar ve kolajen sentezini 
destekler. [24]
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(Fransa) ve California Tan, Inc (ABD) tarafından 
UV radyasyonu ve ısıya maruz kalan hasarlı cildin 
tedavisinde etkili olan, cilt koruması sağlayan ticari 
ürünler geliştirmek için kullanılmaktadır [13].

2.3 Vitaminler

Kozmetikte yaşlanma karşıtı, antioksidan, cilt beyaz-
latıcı özellikleri nedeniyle ve topikal ilaçların formü-
lasyonlarında akne tedavisinde kullanılmak üzere 
sıklıkla yer alan retinoidler (A vitamini ve türevleri), 
ticari olarak oldukça önemlidir. Retinolün en yaygın 
modifikasyonu, kararlı, hafif tahriş edici özelliği 
olan ve %0.1 ile %1 arasındaki konsantrasyonlarda 
hassasiyet oluşturmayan retinil palmitattır. Candida 
sp.’den elde edilen lipaz B (CALB) ve Pseudomonas 
fluorescens’ten modifiye edilmiş bir lipaz kullanıla-
rak palmitik asidin esterleştirilmesiyle sentezlenmiş-
tir [28]. Suda çözünür retinol türevlerinin hazırlan-
ması için immobilize (sabit) lipazlar kullanılmakta, 
saç şekillendirici preparatlarda da yine lipazlar yer 
almaktadır [26]. 

Lipitte çözünen bir bileşik olan tokoferol, cilt 
koruması için etkili bir bileşendir. Vitamin E 
(α-tokoferol) yüksek antioksidan aktiviteye 
sahiptir. Doğada α-tokoferol sadece fotosentetik 
organizmalar tarafından üretilir ve hücredeki ana 
işlevi, membranları UV ışınlarına veya oksidatif 
hasara karşı korumaktır [13]. Bu yüksek antioksi-
dan özellik sebebiyle dolaylı olarak yaşlanma kar-
şıtı aktiviteye sahiptir. UVB ile indüklenen lipid 
peroksidasyonunu inhibe etmekte ve cilt iyileştirici 
özellikleri, cilt bariyeri fonksiyonu üzerinde faydalı 
etki göstermektedir. Bununla birlikte, ışık ve oksijen 
tarafından kolayca stabilitesi bozulabilir. Vitamin E 
süksinat, % 94 CALB ve C. rugosa’dan orta verimle 
elde edilmiş lipaz tarafından sentezlenmiştir [28].

CALB tarafından daha düşük verimlerde (% 25.2) 
sentezlenen yeni vitamin E ferulat, insan melanom 
hücrelerinde melanogenezi inhibe ederek, cilt beyaz-
latıcı ajan olarak kullanımıyla ilgi çekmektedir [28].

2.4 Polisakkaritler

Hyaluronik asit (HA), çok çeşitli farmasötik, medi-
kal ve kozmetik uygulamalara sahip doğal bir poli-
sakkarittir [29]. Ekstraselüler matriksin ana bileşeni 
olan HA, deri, göz, bağ dokusu ve sinovyal sıvı gibi 
çeşitli insan dokularında bulunmaktadır. Yüksek an-

yonik özellikleri nedeniyle HA’in, suyun varlığında 
şişerek cilde yapısal destek sağlayabileceği bilin-
mektedir. Yaşlanmayla birlikte ciltte HA ve kola-
jen üretimi azalmakta, cilt viskoelastik özelliklerini 
kaybetmeye başlamakta ve buna bağlı olarak kırışık-
lıklar meydana gelmektedir. HA, doldurucu özelliği 
nedeniyle, yaşlılık belirtilerini önlemeye yardımcı 
olmaktadır. Buna ek olarak, HA’in kolajen üretimi-
ni arttırdığı ve fibroblast morfolojisini de etkilediği 
gösterilmiştir [30]. 

Biyolojik uygulamaları nedeniyle, HA’in çok saf ve 
viral ajanlardan arındırılmış olarak üretilmesi gerek-
mektedir. Mikrobiyal üretim, hayvan dokularından 
ekstraksiyona kıyasla tercih edilen bir yöntem olup, 
bunun için esas olarak hücre duvarının etrafında ko-
ruyucu bir kapsül olarak HA üreten Streptococcus 
zooepidemicus kullanılmaktadır [29]. 

Laminaria digitata ekstraktından hazırlanan, Phyco-
saccharides AC® (CODIF, Fransa) ticari ismiyle 
bilinen sıvı formdaki ürünün deriye iyi nüfuz ettiği 
bilinmektedir. Bu ürün, aşırı sebum üretimi, bakte-
riyel lekeler, akne lezyonları, enflamasyon ve skar-
laşma gibi tüm kutanöz akne ile ilgili rahatsızlıkları, 
sebositlerde lipitlerin sentezini ve birikimini engelle-
yerek, sebum üretimini düzenlemek suretiyle tedavi 
eden bir biyoteknoloji ürünüdür [31]. 

Fucoidan, başta Laminaria japonica, Fucus vesiculo-
sus, Undaria pinnatifida, Cladosiphon okamuranus 
ve Hizikia fusiforme gibi çeşitli kahverengi alglerde 
bulunan sülfatlanmış bir polisakkarit olup, epidemi-
yolojik ve deneysel çalışmalar, bu etkin maddenin 
topikal uygulamasının cilt koruyucu, antioksidan ve 
yaşlanma karşıtı aktiviteye sahip olduğunu öne sür-
mektedir. Fucoidan, şu anda yeni kozmetik formü-
lasyonlarının geliştirilmesinde kullanılmak üzere po-
püler ve doğal bir madde olarak ortaya çıkmaktadır. 
Cilt bakım ürünlerinde genellikle hidrolize edilmiş 
hali kullanılmaktadır.

Rhodophyceae familyasına ait çeşitli kırmızı alg-
lerden elde edilen karagenanlar, sülfatlanmış lineer 
polisakkaritlerdir ve krem, losyon, sprey, köpük gibi 
çeşitli kozmetik ve cilt bakım ürünü formülasyonla-
rında özellikle viskoziteyi arttırma amacıyla yer al-
maktadırlar.

D-glukoz, D-mannoz, D-galaktoz ve D-glukuronik 
asit gibi alglerden ekstrakte edilen polisakkaritler, 
yüksek jelleşme, bağlanma ve viskozite arttırıcı özel-
likleri nedeniyle kozmetik formüllerde eksipiyan 
olarak kullanılmıştır [13]. 
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Pterocladia, Pterocladiella ve Gelidium kırmızı alg-
lerinden yüksek kalitede elde edilen agar, düz zincirli 
bir polisakkarit olup kozmetik ürünlerinde viskoziteyi 
arttırıcı ve yumuşatıcı olarak kullanılabilmektedir [13]. 

Tablo 2’ de çeşitli polisakkaritlerin kozmetik fonksi-
yonları özetlenmiştir.

2.5 Biyosürfaktanlar

Biyosürfaktanlar, aynı zamanda mikrobiyal sürfak-
tanlar olarak da isimlendirilmekte olup, maya, man-
tar veya bakteri gibi mikroorganizmalar tarafından 
üretilen yüzey aktif bileşiklerdir. Kozmetik endüst-
risi de dahil olmak üzere farklı alanlarda halihazır-
da kullanılmakta olan bir biyomolekül sınıfıdır [32]. 
Düşük moleküler ağırlıklı biyosürfaktanlar gliko-
lipitler, lipopeptitler, lipoproteinler, yağ asitleri ve 
fosfolipitler; yüksek moleküler ağırlıklı biyosürfak-
tanlar polimerik biyosürfaktanlardır. Glikolipitler, 
en çok çalışılan mikrobiyal sürfaktanlardır ve bunlar 
arasında ramnolipidler, trehalolipidler, sophorolipid-
ler ve mannozileritritol lipidleri (MEL) sıralanabilir 
[33].

Ramnolipitler Pseudomonas suşları tarafından (ör-
neğin, P. aeruginosa) [34]; sophorolipitler Candida 
türleri tarafından (örneğin, C. bombicola) [35]; tre-
halolipidler, Rhodococcus suşlarından (örn., R. erit-
hopolis) elde edilebilirken [36], MEL, Pseudozyma 
mayaları tarafından sentezlenebilmektedir [37]. Bi-
yosürfaktanlar, çevre dostu ve biyouyumlu olmaları 
sebebiyle sentetik sürfaktanlara göre daha avantaj-
lı olup, kozmetik formülasyonlarda yer almaktadır 
[38]. 

Biyosürfaktanların formülasyona katılmasıyla, mik-
roemülsiyon formunda kozmetik ürünler oluştuğu 
rapor edilmiştir. Örneğin Pseudozyma spp.’den elde 
edilen yüzey aktif madde MEL’in stabil su / yağ mik-
roemülsiyonları oluşturduğu bildirilmiştir [39]. 

Sürfaktan etkinin ötesinde, kozmetik formülasyon-

lardaki aktif ürünlerin taşıyıcıları olarak biyosür-
faktanların kapasitesi, bileşiklerin yağa afinitesine 
bağlı olarak, cilt hücrelerinin lipit çift tabakasından 
difüzyon hızı ile ölçülebilir. Biyosürfaktanların, bir 
kozmetik ürünün aktif bileşenlerinin cilt geçirgen-
liğinin artmasına yardımcı olmak için formülasyon-
larda faydalı olacağı bilinmektedir [40]. Kozmetikte 
geleneksel olarak kullanılan çoğu ticari yüzey aktif 
madde polietilen glikol esterleridir [41].

Suda çözünürlüğü yüksek olan biyosürfaktanlar, Y/S 
emülsiyonları için ideal stabilizatörlerdir. Yağdaki 
stabilitesi yüksek olan sürfaktanlar ise S/Y emülsi-
yonları için en iyi stabilizatörlerdir. HLB değerine 
bağlı olarak, bir biyosürfaktan dermatolojik uygula-
malarda ıslatıcı, köpük önleyici madde ve emülgatör 
olarak kullanılabilmektedir [40, 42]. 

Bir biyosürfaktanın iyonik yapısını değerlendirmek, 
kozmetikteki kullanımlarda iyonik yükün cilt ve gö-
zün tahrişi, saçtan emilim ve antibakteriyel özellik-
lerle ilişkili olması nedeniyle de önemlidir [43]. Ay-
rıca, ramnolipitler, sophorolipitler, sürfaktin ve MEL 
gibi biyosürfaktanların, kozmetik formülasyonlarda 
antioksidan özellikleri nedeniyle prezervatif amaçlı 
olarak kullanıldığı bilinmektedir [44].

Tablo 3’te biyosürfaktanlar ve kozmetik endüstrisin-
deki kullanım alanları özetlenmektedir.

2.6 Diğer

Hidroksistilbenler (stilbenler), Vitaceae, Dipterocar-
paceae, Gnetaceae, Pinaceae, Poaceae, Fabaceae, 
Leguminoseae ve Cyperaceae gibi bir dizi bitki fa-
milyasında ortaya çıkan doğal fenolik bileşiklerdir. 
Polifenolik bileşikler oldukça fazla kimyasal çeşitli-
lik sergilemekle birlikte, stilbenlerin, özellikle Vita-
ceae ve Fabaceae’de ‘‘resveratrol’’ molekülü içeri-
ğiyle sınırlandığı görülmektedir. 

Resveratrol, insan sağlığı alanındaki geniş çaplı bir 
kardiyoprotektif, antitümör, nöroprotektif ve anti-

Tablo 2. Çeşitli polisakkaritler ve kozmetik ürünlerdeki kullanım amaçları. 

Polisakkarit Fonksiyonu Referans

Hyaluronik asit Ciltteki dolgu maddesi özelliği nedeniyle yaşlanma karşıtı etki gösterir. [30]

Phycosaccharides AC® Ciltte sebum üretimini düzenler. [31]

Fucoidan Cilt koruyucu, antioksidan ve yaşlanma karşıtı aktivite gösterir. [13]
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oksidan ajan olarak kuşkusuz en kapsamlı çalışılan 
doğal ürünlerden biridir. Resveratrol, serbest radikal 
süpürücü özelliğe sahip ve pek çok antioksidatif en-
zimin aktivitesini arttıran güçlü bir antioksidandır. 
Hücresel membranlara olası serbest radikal hasarının 
bir göstergesi olan lipid peroksidasyonunu inhibe 
eder. 

Günümüzde, resveratrol ve türevlerinin üretimleri 
kozmesötik, nutrasötik ve farmasötik alanlardaki 
artan talepler doğrultusunda neredeyse zorunlu hale 
gelmiştir. Bu nedenle resveratrol üretimi için meta-
bolik mühendislik, önemli bir ticari değere sahip-
tir. Resveratrol biyosentezinden sorumlu enzimleri 
kodlayan tüm genler klonlandığı ve ayrıntılı olarak 
karakterize edildiği için, bu bileşiğin moleküler mü-
hendisliği nispeten basitleştirilmiştir [46]. Metabolik 
mühendislik, temel olarak hücredeki metabolik yol-
ları değiştirerek istenen molekülün/ bileşenin üretil-
mesi uygulamasıdır [47]. 

Bakteri ve/ veya maya gibi mikroorganizmalar, bu 
bileşiği değerli miktarlarda elde etmek ve resverat-
rol biyosentetik yolunu heterolog olarak eksprese 
etmek için kullanılmaktadır. Çünkü mikroorganiz-
malar, pek çok değerli molekülün üretimi için ya-
rarlı olabilecek biyolojik sistemlerdir. Ancak mik-
roorganizmalar, resveratrol kodlayan genlere sahip 
olmadıklarından, uyarlanmaları gerekmektedir. Bu 
amaçla iki farklı yöntem kullanılmıştır. Bunlardan 
ilki, substrat olarak aromatik aminoasitler kullanıla-
rak (L-fenilalanin veya L-tirozin) tüm biyosentetik 
yolağın dahil edilmesi, diğeri ise para-kumaril-CoA 
ligaz ve stilben sentaz gibi spesifik genlerin, bir subs-
trat olarak para-kumarik asitten başlayarak sunulma-
sıdır. L-fenilalanin veya L-tirozin prekürsörlerinden 
resveratrol elde etmek, üretim maliyeti açısından en 
ümit verici seçenek olarak görülmektedir. 

Samphire, Crithmum maritimum L. (Apiaceae), 50 
cm yüksekliğinde, tüysüz, çok dallı uzun ömürlü, 
odunsu, güzel kokulu bir bitkidir. C. maritimum’un 
kimyasal araştırmaları, esansiyel yağlar, mineraller, 
polifenoller, C vitamini, flavonoidler, amino asitlerin 
varlığını göstermiştir. Ayrıca, kolajen ve elastin gibi 
bağ dokularının protein sentezini aktive ederek ciltte 
elastikiyetin gelişmesine neden olduğu bilinmekte-
dir. Bunun yanısıra, içerdiği biyoaktif bileşenler cilt 
koruması sağlamakta, hücre yenilenmesini arttır-
makta, proteoglikanlar ve glikozaminoglikan sente-
zine yardımcı olmaktadır [13]. 

Crithmum maritimum, agresif ortamlara karşı savun-
ma mekanizması geliştirebilen bir bitki olması sebe-
biyle, uyum sağlamasına olanak sağlayan çok mik-
tarda antioksidan sentezlemektedir. Önemli prolife-
ratif potansiyele sahip kök hücrelerin, biyoteknoloji 
ile güçlendirilebileceği düşünülmektedir. Bu totipo-
tent (çok yönlü gelişen) kök hücrelerin karakteristik 
özellikleri, antioksidanların varlığından kaynakla-
nan rejenerasyon ve savunma kapasitesidir [48]. 

Yapılan bir çalışmada dediferansiye C. mariti-
mum hücrelerinin (dCMC) hem morfolojik hem de 
karakteristik olarak, doğal cilde çok yakın üç boyutlu 
bir deri modeline sistemik olarak uygulanmış, 
böylece aktif maddenin dermal onarım ve epidermal 
rejenerasyon üzerindeki etkisi test edilmiştir. Sonuç-
lar, bu deri modelinin dCMC uygulamasının toksik 
olmadığını ve hem epidermal proliferasyon hem de 
farklılaşma potansiyeli üzerinde güçlü bir etkiye sa-
hip olduğunu kanıtlanmış, farklılaşan totipotent kök 
hücrelerin mükemmel homeostazda epidermisi reje-
nere edebildiğini göstermiştir [48].

Yapılan bir başka çalışmada, in vitro bir modelde, 
dediferansiye samphire (Crithmum maritimum) hüc-

Tablo 3. Biyosürfaktanlar ve kozmetik endüstrisindeki potansiyel kullanım alanları [45].

Biyosürfaktan Elde Edildiği Kaynak Fonksiyon Uygulama

Sürfaktin Mikrobiyal (Bacillus sp.) Antioksidan, antibakteriyel, kozmetik 
ürünlerin cilde penetrasyonunu arttırıcı

Nemlendirici, kolajen ve elastin 
üretimini uyarıcı, diş macunu

Ramnolipit Mikrobiyal (Pseudomonas 
aeruginosa)

Antioksidan, antibakteriyel, emülgatör ve 
köpük ajanı

Yaşlanma karşıtı, kepek karşıtı, kontakt 
lens solüsyonları, deodoranlar, diş 

macunu

Sophorolipit Mikrobiyal (Candida sp.) Emülgatör, ıslatıcı, köpük ajanı, 
çözündürücü, antibakteriyel

Ruj, nemlendirici krem, saç ürünleri, 
selülit önleyici, yaşlanma karşıtı

MEL Mikrobiyal (Pseudozyma 
sp.,Ustilago sp.)

Emülgatör,  antioksidan, sıvı kristallerin 
oluşumu

Saç ürünleri, yaşlanma karşıtı, 
nemlendirici ürünler

Saponinler Bitkisel Antioksidan, anti-bakteriyel, köpük ajanı, 
emülsifiye edici

Saç ürünleri, yaşlanma karşıtı, 
nemlendirici ürünler
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relerinden elde edilen ekstrelerin epidermal rejene-
rasyonu hızlandırdığı bildirilmiştir. Bu çalışma, hem 
epidermal hücre proliferasyonunun hem de olgunlaş-
ma/farklılaşmasının uyarıldığını göstermiştir. Dedi-
feransiye Crithmum maritimum hücreleri (Biotech 
Marine, Pontrieux, Fransa) steril ve kontrollü koşul-
lar altında yapılan kültürlerden biyoteknoloji ile elde 
edilmiştir. Hücre biyokütlesi, samphire ile zengin-
leştirilmiş test formülasyonlarını (serum, krem vb.) 
hazırlamak için kullanılmıştır [49].

Sfingolipidler, cildin geçirgenlik bariyeri olarak bi-
linen epidermis tabakasının ana bileşenlerinden biri 
olup canlı hücrelerde çok sayıda hayati fonksiyon-
da rol oynamaktadırlar. Sfingolipidler, özellikle se-
ramidler, kozmetik formülasyonlarda aktif bileşen 
olarak yaygın bir şekilde kullanılmaktadırlar. Se-
ramidler, epidermisin en dış tabakası olan Stratum 
corneum’un (SC) ana bileşenleri olarak önemli bir 
yapısal işlevi yerine getirirler. Özellikle, SC’nin ge-
çirgenlik bariyerini güçlendirmek için formüle edi-
len kozmetik bileşimleri ile ilgili olarak, birbiriyle 
benzer lipitlerin karışımlarının kullanılması arzu 
edilmektedir. Sfingolipidler hem SC’nin yapısal bir 
bileşeni olması hem de sinyal molekülü işlevi nede-
niyle etkin madde olarak kozmetik formülasyonlarda 
kullanılmaktadır. Seramidler gibi sfingolipidleri içe-
ren bileşimlerin topikal uygulamasının, SC bariyer 
fonksiyonunu geliştirdiği ve cildin nemlenmesini 
sağladığı gösterilmiştir. Cilt bakım uygulamalarına 
ek olarak, sfingolipid içeren formülasyonların topi-
kal uygulamasının da bazı cilt bozukluklarının semp-
tomlarını hafifletebildiği belirtilmiştir. Fitosfingosin 
içeren formülasyonların kullanımının akne vulgaris 
ile ilgili semptomları hafiflettiği gösterilmiştir [50].

Sfingoid bazlarının kimyasal olarak sentezi oldukça 
maliyetli ve karmaşık bir süreçtir ki bu da sfingoid 
bazları içeren ürünlerin oldukça yüksek pazar fiyat-

larına sahip olmasına neden olmaktadır. Bu nedenle 
- ekonomik açıdan bakıldığında - mikroorganizmala-
rın kullanıldığı biyoteknolojik üretim yolları oldukça 
ilgi çekicidir. Uygun bir mikrobiyal üretim sunucu-
sunun seçimi genellikle zordur ve dikkatli bir şekilde 
değerlendirilmelidir. Wickerham ve Stodola, 1960 
yılında Saccharomycetaceae familyasına ait olan 
Wickerhamomyces ciferrii (eski adıyla Pichia ciferrii 
veya Hansenula ciferrii) mayalarının büyük miktar-
larda sfingoid bazlar salgıladığını gözlemlemişler-
dir. Salgılanan bu formun tamamen asetillenmiş bir 
formda, tetraasetil fitosfingosin (TAPS) olduğu or-
taya çıkmıştır. W. ciferrii kullanılarak fermentasyon 
yöntemiyle fitosfingosinin biyoteknolojik üretimi, 
maliyeti yüksek bir kimyasal üretim rotasını gerek-
siz kılmaktadır ve biyoteknolojik süreçlerin kimya-
sal endüstriye başarılı bir şekilde uygulanmasına bir 
örnek oluşturmaktadır [51].

Dunaliella türleri, alg biyoteknolojisi endüstrisinde 
iyi bilinmektedir. Bu türler, karotenoidler gibi değer-
li biyokimyasalların üretimi için yaygın olarak kulla-
nılmaktadır ve bazı suşları, gıda ve kozmetik endüst-
rileri için renklendirici maddelerdir. Dunaliella’daki 
moleküler biyoloji ve mutagenezin ortaya çıkışı, bu 
yeşil algin karotenoid içeriğindeki artışlara izin vere-
rek onu biyoteknolojik uygulamalar için daha çekici 
hale getirmiştir. Bu nedenle bazı kozmetik firmaları 
kendi mikroalg üretim sistemlerine (örneğin LVMH, 
Paris, Fransa ve Danial Jouvance, Carnac, Fransa) 
yatırım yapmışlardır [13] . 

Tablo 4’te mikroalglerden elde edilen diğer bazı bi-
leşenlerin sahip oldukları kozmetik özellikler göste-
rilmiştir.

Tablo 4. Bazı mikroalgal bileşikler ve kozmetik özellikleri [52].

Etkin madde Kozmetik Özellikleri

Mikrosporinler ve mikrosporin benzeri amino asitler (MAA) UV radyasyonuna karşı cildi koruma, antioksidan

Tokoferoller UV ışınlarına veya oksidatif hasara karşı koruma

Fenolik bileşikler Antioksidatif özellik, UV ışınlarına karşı koruma

Terpenoidler Antioksidan, emoliyan, nemlendirici
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3. Biyoteknolojik Etkin Maddelerin 
Kozmetik Sektöründeki Kullanım Alanları

3.1 Yaşlanma Karşıtı Biyoteknolojik Etkin 
Maddeler

Cilt yaşlanması, intrinsik ve ekstrinsik faktörlerin 
kombinasyonu sonucu gerçekleşen karmaşık biyolo-
jik bir süreçtir. İntrinsik faktörler; genetik faktörler, 
hücre metabolizması, hormonlar ve metabolik olay-
ları kapsarken, ekstrinsik faktörler; ışığa devamlı 
maruziyet, kirlilik, radyasyon, kimyasallar ve tok-
sinleri içine almaktadır [53].

Fonksiyonlarına veya etkilerine göre, yaşlanma kar-
şıtı aktif bileşenler kabaca üç ana kategoriye ayrıla-
bilir: nemlendiriciler, antioksidanlar ve ekstraselüler 
matriks destekleyiciler [11].

Büyüme faktörleri, soya peptitleri ve lamininin yaş-
lanma karşıtı etkileri bulunduğu, polipeptitlerin ko-
lajen sentezini artırıp dermal metabolizmayı aktive 
edebildiği gösterilmiştir. Yapılan birçok çalışmayla 
östrojenin cilt yaşlanması üzerinde etkili olduğunu 
kanıtlanmıştır. Östrojenin, cilt kalınlığını, kırışıklık-
ları ve cilt nemini etkileyerek cilt yaşlanmasını ön-
lemekte olduğu, glikozaminglikanlarda artışa neden 
olarak dermisin su tutma kapasitesini arttırdığı gös-
terilmiştir [54].

Soya fasülyesi tohumlarından izole edilen proteinler 
ve glikoproteinler, kozmetikte yaygın olarak kulla-
nılmaktadır. Raffermine® gibi yüksek yoğunluklu 
glikoprotein ve polisakkaritleri içeren ürünler, cilt 
sıkılaştırıcı ve elastin korumasının arzu edildiği cilt 
bakım ürünlerinde kullanılmış olup anti-elastaz akti-
vitesi de kanıtlanmıştır. Soya proteininin cilt rejene-
ratif fonksiyonlarını uyardığı ve cildin sıkılığını ar-
tırdığı gösterilmiştir. Soya proteini içeren ürünlerin 
deri enzimlerini (elastaz ve triptaz) inhibe ettiği ve 
cildin zarar görmesini azalttığı ve yatıştırıcı özellik 
gösterdiği anlaşılmıştır [24].

Yapılan bir çalışmada karotenoid sınıfına ait olan, 
yüksek antioksidan özelliğe sahip ve cildi ultraviyo-
le ışınlardan koruduğu kanıtlanmış ‘‘likopen’’, pro-
moter mühendisliği ile Escherichia coli’de üretilerek 
biyoteknolojik olarak elde edilmiştir [54, 55]. 

Nannochloropsis oculata gibi deniz mikroalglerin-
den özütlenen ürünlerin, mükemmel cilt sıkılaştırma 
etkisine sahip olduğu Pentapharm (Basel, İsviçre) 

tarafından yapılan çalışmalarla kanıtlanmıştır. La 
Mer ve Sisley ise, Kelp’ten hazırlanan, uluslararası 
alanda bilinen yaşlanma karşıtı cilt bakım ürünleri 
üretmektedir [13]. 

3.2 Hiperpigmentasyonu Önleyici 
Biyoteknolojik Etkin Maddeler

Hiperpigmentasyon, özellikle güneşe sıklıkla maruz 
kalan bölgelerde, sıklıkla anormal kahverengi leke-
ler olarak görülen, yaşlanmanın ve kronik UV ma-
ruziyetinin yaygın bir semptomudur [56]. Melanin 
üretimi, metalloenzim oksidaz: tirozinaz enzimi ile 
katalize edilen bir dizi oksidasyon reaksiyonu yo-
luyla epidermisin melanosit hücrelerinde meydana 
gelmektedir. Tirozinaz, L-tirozinin dihidroksifeni-
lalanine (DOPA) dönüşümünü ve DOPA’nın kinona 
dönüşümünü katalize eder ki bu iki adım, melanin 
sentezindeki hız kısıtlayıcı basamaklardır [57]. Hi-
perpigmentasyonun tedavisi için en yaygın yol 
tirozinaz inhibisyonudur [58].

Kojik asit, Aspergillus ve Penicillium türleri 
tarafından üretilen suda çözünebilen ucuz bir fungal 
sekonder metabolittir. Antioksidan, antimikrobiyal 
ve antienflamatuvar gibi değerli biyolojik özelliklere 
sahip olup, hiperpigmentasyonu ve cilt kırışıklıkları-
nın oluşumunu önleme kapasitesi vardır. 

Kojik asidin enzimatik modifikasyonu üzerine ilk 
girişimler, Leuconostoc mesenteroides’dan bir sük-
roz fosforilaz, Bacillus subtilis’ten bir α -amilaz ve 
Bacillus circulans’tan immobilize β- galaktosidaz 
kullanılarak kojik asit glikozitlerin sentezlenmesi 
şeklinde gerçekleşmiştir [28]. Kozmetikteki birincil 
kullanımı cilt beyazlatıcı özelliğidir; ancak normal 
sıcaklıklarda bile cilt uyumu ve stabilitesi ile ilgili 
kaygılar vardır. Tahrişe, eriteme ve kontakt dermati-
te neden olduğu bildirilmiştir. Bu nedenle, alternatif 
tirozinaz inhibitörleri araştırılmaktadır [28, 59].

Yapılan bir çalışmada, flavonoidlerin orto-hidroksi-
lasyonunu katalize eden rekombinant Pichia pastoris 
mikrobiyolojik kültürlerinden elde edilen maya eks-
trelerinin, melanogenez inhibisyonuna etkisi araştı-
rılmıştır. Rekombinant maya, Aspergillus oryzae’den 
CYP57B3 geni ve Saccharomyces cerevisiae’den 
bir sitokrom redüktaz geninin birleşimini içermek-
tedir. Flavonlar, flavonoller, flavanonlar, flavanoller 
ve izoflavonlara ait 10 flavonoid, rekombinant suş 
tarafından biyotransformasyon için değerlendiril-
miştir ve sonuçlar, apigenin flavonunun, naringenin 
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ve likuiritigenin flavanonlarının ve daidzein ve ge-
nistein izoflavonları dahil olmak üzere beş flavono-
idin biyotransforme olabileceğini göstermiştir. Beş 
biyotransformasyon fermentasyonundan elde edilen 
maya ekstraktları daha sonra kültürlenmiş fare B16 
melanoma hücrelerinde melanogenez üzerinde inhi-
bitör aktivite açısından değerlendirilmiştir. Daidzein, 
genistein veya apigenin ile beslenen biotransformas-
yon fermantasyonundan elde edilen üç maya özütü, 
B16 hücrelerinde melanogenez üzerinde inhibitör 
aktivite gösterirken, genistein biyotransformasyonu 
ekstresi en yüksek aktiviteyi sergilemiştir. Genistein 
biyotransformasyonundan elde edilen maya özütü 
ayrıca B16 hücrelerinde hücresel tirozinaz aktivitesi 
üzerinde inhibitör etki göstermiştir. Bu çalışma, cildi 
beyazlatıcı maddelerin geliştirilmesinde flavonoid-
lerin biyotransformasyonunu katalizleyen rekombi-
nant maya kültürlerinden elde edilen maya ekstrele-
rinin kullanımını vurgulamaktadır [60]. 

3.3 Güneşten Koruyucu Etkiye Sahip 
Biyoteknolojik Etkin Maddeler

Günümüzde, karotenoidler gibi, UV ışınlarına di-
rençli Antarktika bakterilerinden izole edilen, biyo-
teknolojik uygulamalarda kullanılan fotokoruyucu 
moleküllerin birkaç örneği vardır [61]. Biopterin 
glikozu, deniz planktonik siyanobakterilerinden üre-
tilen bir pigmenttir ve cildi UV A radyasyonunun 
olumsuz etkilerinden korumaktadır. Bu nedenle gü-
neş koruyucu kozmetiklerinin formülasyonunda kul-
lanılmaktadır [13]. 

Tablo 5’te bazı güneşten koruyucu etkiye sahip etkin 
madde grupları, elde edildiği mikroorganizmalarla 
birlikte sunulmuştur.

3.4 Parfümlerde Kullanılan Biyoteknolojik 
Etkin Maddeler

Koku bileşikleri, gıda, parfüm ve kişisel bakım ürün-
lerinin önemli bir parçasıdır. Bu nedenle, yapılan 
çalışmalarla benzaldehit, vanilin, tetrametilpirazin 
ve 2-fenilalanin gibi doğal aromaların biyoteknolo-
jik üretimine odaklanılmıştır [64, 65]. Tam hücreli 
mikrobiyal transformasyonun, hafif reaksiyon koşul-
ları, yüksek substrat seçiciliği ve az sayıda yan ürün 
gibi çeşitli avantajlara sahip olduğu kanıtlanmıştır 
ve yüksek değerli bileşiklerin üretimi için ümit vaat 
eden bir strateji olarak kabul edilmektedir [64].

Lipazlar, yüzey aktif maddeler ve aroma üretiminde 
faaliyet gösterdikleri için parfümeride de potansiyel 
uygulamalara sahiptirler. Monoaçil gliseroller ve di-
açilgliseroller, gliserollerin esterleştirilmesiyle üre-
tilmekte ve parfüm endüstrisinde yüzey aktif madde 
olarak kullanılmaktadırlar (35).

2-Feniletanol (2-PE), gül benzeri bir kokuya sahip 
aromatik bir alkoldür. Kozmetik, parfümeri ve gıda 
endüstrilerinde yaygın olarak kullanılmaktadır. Do-
ğal 2-PE, güllerden ekstre edilebilmektedir; fakat bu 
yöntemde verim düşük, maliyet ise yüksek olmakta 
ve bu durum da kokuları oldukça pahalı hale getir-
mektedir [65].

Tablo 5. Kozmetiklerde kullanılan güneşten koruyucu etkiye sahip etkin maddeler ve elde edildiği mikroorganizmalar. 
Etkin Madde 

Grubu Etkin Madde Elde Edildiği Mikroorganizma Kozmetik Etkisi Ref.

Mikosporin
Mikosporin–glutaminol–
glukozid ve mikosporin–

glutamikol–glukozid

Marin mantarlarından, 
Phaeotheca triangularis, 

Trimmatostroma salinum, 
Hortaea werneckii, 

Aureobasidium pullulans, 
Cryptococcus liquefaciens

UV koruyucu [62]

Mikosporin—
benzeri amino 

asitler*

Shinorine, porphyra- 
334 ve MAA 

(mikosporin-glisin-
alanin)

Marin bakterilerinden 
Pseudonocardia sp. 

Micrococcus, Actinosynnema 
mirum

UV koruyucu [42, 61]

Karotenoidler β-karoten, astaksantin, 
zeaksantin, kantaksantin

Marin bakterilerinden 
Paracoccus ve Agrobacterium;

Marin mantarlarından, 
Rhodotorula, Phaffia,
Xanthophyllomyces

Güneş koruyucu ve
UV ışınları tarafından 

indüklenen veya aracılık 
edilen advers etkilerin 

inhibisyonu

[63]

* Mikosporin benzeri amino asitler deniz organizmalarında bulunan, en iyi anlaşılan ve en yaygın kullanılan güneş koruyucu 
moleküllerdir.
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Biyoteknoloji ve genetik alanlarında çok yaygın bir 
şekilde model organizma olarak kullanılan ekmek 
mayası (Saccharomyces cerevisiae), hücre içinde 
serbest veya bağlı halde bulunan fenilalanin, tirozin 
ve triptofan gibi aromatik aminoasitleri Ehrlich yo-
lağını kullanarak parçalamaktadır. L-fenilalaninden 
2-PE’nin biyotransformasyon ile üretimi Ehrlich 
yolu ile mümkündür. 2-PE üretimi için biyoteknolo-
jik süreçlerin birçoğu bu yola dayanmaktadır. Ürün, 
Saccharomyces cerevisiae, Kluyveromyces marxia-
nus ve Metschnikowia pulcherrima’dan fermentas-
yon yoluyla yüksek verimle elde edilebilmektedir. 
Yapılan çalışmalarda, elde edilen 2-PE konsantras-
yonlarının % 1’in üzerinde olduğu anlaşılmış, bu da 
onları endüstriyel olarak uygulanabilir kılmıştır [64, 
65].

Sclareol, diterpen alkol yapısında olup, Ambrox gibi 
koku moleküllerinin sentezi için başlangıç malzeme-
si olarak kullanılan, doğal oluşumlu bir moleküldür. 
Ana sclareol kaynakları, Güney Avrupa’da yetişen 
ve Lamiaceae familyasına ait olan Salvia sclarea çi-
çek ve yapraklarıdır. Bu bitkiden elde edilen sclareol 
önce sclareolide sonra da Ambrox’a dönüşmektedir. 
Ambrox, ambergris (amber)’in önemli bir bileşenidir. 
Amber, hoş ve tatlı kokusuyla oldukça beğenilmekte 
ve bir parfüm bileşeni olarak kullanılmaktadır. Yapı-
lan bir çalışmada, genetiği değiştirilmiş Escherichia 
coli’de sclareol biyosentez yolu yeniden yapılandı-
rılmış ve yüksek hücre yoğunluklu fermantasyonda 
∼ 1.5 g/L sclareol titrelerine ulaşılmıştır. Bu çalışma, 
sclareol ve diğer diterpen analoglarına alternatif, sür-
dürülebilir ve düşük maliyetli bir yol geliştirilmesi 
için bir temel oluşturmaktadır [66]. 

4. Biyoteknolojik Yöntemlerle Elde Edilen 
Kozmesötik Etkin Maddelerin Piyasa 
Preparatları

Kozmetik endüstrisi protein ve peptitleri peeling, cilt 
sıkılaştırıcı, yaşlanma karşıtı, cilt beyazlatma, güneş 
koruması, antioksidan, nemlendirici veya nem ba-
riyerini koruma amacıyla sıklıkla ve başarıyla kul-
lanmıştır. Örneğin, Pentapharm’a ait Colhibin™ ve 
Elhibin®, pirinç tanelerinden türetilen sırasıyla kola-
jenaz ve elastaz inhibitörü maddelerdir [24].

Dermisin su haznesi olarak da bilinen glikoza-
minoglikanların sentezinde yer alan galaktoz ve 
N-asetilglukozamin’den oluşan Epidermist 4.0, ka-
rasal eşdeğeri olmayan saf ve doğal bir molekül elde 

etmek için bir biyoreaktörde kültürle üretilmektedir. 
Suda çözünebilen sıvı formdaki etkin madde, losyon, 
krem gibi dozaj formlarında % 1 oranında yaşlanma 
karşıtı veya nemlendirici etkili olarak kullanılabil-
mektedir [67]. 

EPS Seafill, yağda çözünen sıvı formda bir etkin 
madde olup formülasyonlarda %1 oranında kullanıl-
maktadır. Göz çevresi serumu formunda bir ürün ola-
rak kullanıldığında, 15 dakikada etkisinin gözlemle-
nebileceği, kolajen ve elastin sentezini uyararak ve 
kolajen fiber ağ üzerindeki sıkılaştırma etkisiyle 
yaşlanma ve kırışıklık karşıtı etkisi bulunduğu iddia 
edilmektedir [68]. 

Alguronik asit ve Algalyte kompleksi birleşiminden 
oluşan jel emülsiyon tipindeki formülasyon, cilde 
yüksek oranda nem verme özelliği vaad etmektedir. 
Algalyte kompleksi, cildi canlandırmak, kuru çizgi-
ler ve kırışıklıkların görünümünü iyileştirmek için 
Alguronik asit ile sinerji içinde çalışmakta ve cilde 
esneklik kazandırmaktadır [69]. 

SeaCode® dudak kenarlarındaki kırışıklıklar gibi 
yaşlanma sonucu meydana gelen kırışıklıkların 
görünümünü azaltmayı vaad etmektedir. Kolajen 
I gibi dermal proteinlerin sentezini kısa ve uzun 
vadede arttırarak görünür yaşlanma belirtilerinin 
azalmasını sağladığı düşünülmektedir [70]. 

Bunların dışında, piyasada bulunan ve rekombinant 
melanin içeren mikrosünger yapısında bir preparat 
mevcuttur [71].

5. Tartışma ve Sonuç

Günümüzde biyoteknoloji kaynaklı etkin ve yardım-
cı maddeler, fonksiyonlarına göre çeşitli kozmetik 
ürünlerin formülasyonunda yer almakta, kozmetik 
alanındaki araştırma ve geliştirme gruplarının ça-
lışma konularının başında gelmektedir. Özellikle 
bakteriler, mikroalgler, mayalar gibi mikroorganiz-
malarda rekombinant DNA teknolojisi başta olmak 
üzere çeşitli biyoteknolojik üretim yöntemleri, koz-
metik ürünlerin formülasyonlarında bulunması iste-
nen peptit/proteinler, vitaminler, enzimler, polisak-
karitler gibi çeşitli etkin maddelerin ticari amaçlara 
uygun sayıda üretilmesi için oldukça sık kullanıl-
maktadır. Bu şekilde geliştirilen etkin maddelerin tü-
ketici için güvenli olduğu in vitro ve in vivo toksisite 
testleri yapılarak kanıtlanmış olmalıdır. Son yıllarda 
kozmetik ürünlerin geliştirilmesinde yeni teknoloji-
ler kullanılırken özellikle ilaç alanındaki yeniliklerin 
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takip edilmesi ve bu yeniliklerin kozmetiğe aktarıl-
masının, başta yaşlanma karşıtı ürünler olmak üzere, 
nemlendirici, güneşten koruyucu ve hiperpigmen-
tasyon karşıtı ürünlerin geliştirilmesinde büyük rol 
oynayacağı düşünülmektedir.
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