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Yiiksek Lisans Tezi

Ultrafiltrasyon Yontemiyle Nar Kabugundan Fenolik Bilesiklerin Geri Kazanilmasi ve
Siirecin Optimizasyonu

Trakya Universitesi Fen Bilimleri Enstitiisii

Gida Miihendisligi Anabilim Dali

OZET

Bu ¢alismada nar kabuklarindan 6ziitlenen fenolik bilesikler ultrafiltrasyon yontemiyle
deristirilerek zenginlestirilmistir. Oziitleme ve ultrafiltrasyon (UF) siiregleri yanit yiizey
yontemi kullanilarak optimize edilmistir. Oziitleme siirecinde sicaklik, siire ve ¢oziicii
derisiminin toplam fenolik madde miktar1 ve antioksidan aktivite degerine olan etkileri
incelenmistir. Nar kabuklarindan maksimum miktarda fenolik bilesigin elde edildigi
optimum oziitleme kosullar1 1014 mg GA/L 6ziit toplam fenolik madde miktarnin elde
edildigi 48 °C sicaklik, 85 dakika ve %22 etanol derisimi olarak belirlenmistir.

Nar kabugu 6ziitiiniin deristirilmesinde 2 kDa molekiil agirligi ayirma sinirina (MWCO)
sahip rejenere selilloz yapida membran kullanilmigtir. Optimizasyon isleminde
maksimum toplam fenolik madde miktar1 artis1 ve minimum permeat akisi azalisi
amaglanmistir. 524 mg GA/L fenolik madde igeren besleme oziitiintin 37 °C sicaklik ve
1,5 bar transmembran basinct (TMP)’nda islendigi UF siirecinde 6ziitiin toplam fenolik
madde miktarinda 8,5 kat artis saglanmis ve bu siiregte permeat akisinda %20 azalma
tespit edilmistir.

UF stirecinde meydana gelen membran kirlenmesinin toplam fenolik madde artisina ve
permeat akisi azalisina etkisi seri diren¢ analizi modeli kullanilarak incelenmistir.
Kirlenme analizlerinde beslemenin toplam fenolik madde miktar1 ve sicaklik sabit
tutularak TMP 0,5-1,5 bar araliginda degistirilmistir. UF siirecinde yiiksek TMP
kullanilmas1 kek tabakasi direncinde artisa; geri doniisiimlii kirlenme direncinde ise
azalmaya neden olmustur. Toplam diren¢ ve geri doniisiimsiiz kirlenme direnci ise
degismemigstir. Kek tabakasi direncinde meydana gelen artis fenolik bilesiklerin geri
kazanim verimi lizerine olumlu etki gostermistir.

Yil : 2018
Sayfa Sayisi 141
Anahtar Kelimeler : Geri Kazanim, Membran Filtrasyon, Ultrafiltrasyon, Fenolik

Bilesikler, Oziitleme, Membran Kirlenmesi.



MSc Thesis

Recovery Of Phenolic Compounds From Pomegranate Husk By Ultrafiltration And
Optimization Of The Process

Trakya University Institute of Natural Sciences

Department of Food Engineering

ABSTRACT

The objective of this study was to concentrate the phenolic compounds extracted from
pomegranate husks by ultrafiltration (UF). Both the extraction and UF processes were
optimized by using the response surface method according to Box-Behnken model. The
effects of temperature, time and solvent concentration on the total phenolic content and
antioxidant activity of the extracts were investigated during extraction. Optimum
conditions, which the maximum total phenolics of 1014 mg GA/L extract were extracted
from the pomegranate husks, were determined as 48 °C temperature, 85 minutes and 22%
ethanol concentration.

Then, the pomegranate extracts were ultrafiltered through a regenerated cellulose
membrane with a moleculer weight cut off 2 kDa. A maximum increase in the total
phenolic content of feed and a minimum decrease in the permeate flux were aimed in the
optimization process. After UF processed at 37 °C temperature and 1,5 bar
transmembrane pressure (TMP) and 524 mg GA/L total phenolic content of feed, 8,5-fold
increase in the total phenolic content of feed was achieved. It was found that 20%
decrease in the initial permeate flux during this process.

The effect of TMP (0,5-1,5 bar) on membrane fouling and UF performance was also
investigated at constant the total phenolic content of feed and temperature using a
resistance-in-series model. An increase in the cake layer resistance was observed with an
increase in TMP. However, it caused a decrease in the reversible fouling resistance. There
was no effect of TMP on the total and irreversible fouling resistances. Optimization
results showed that the increase in the cake layer resistance had a positive effect on the
recovery of the phenolic compounds.
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ONOO- Peroksinitrit
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i Dogrusal terim
Bii Karesel terim
Bij Etkilesim terimi
g Hata terimi
62 Varyans
y Gozlemlenen ¢ikt1 degeri
v Tahmin edilen ¢ikt1 degeri
R? Determinasyon katsayis1
Na2COs Sodyum karbonat
Phbesleme Besleme tarafindaki basing
Pretentat Retentat tarafindaki basing
Ppermeat Permeat tarafindaki basing
Jpermeat Permeat akis1 (kg/m?saat)
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BOLUM 1

1. GIRIS

Gida isleme siiregleri sonucu agiga ¢ikan yan iirlin, artik ve atiklar endiistride
cevresel problemlere ve ekonomik kayiplara neden olmaktadir. Meyve ve sebzeler
%45’1ik atik orami ile en yiiksek atik oranina sahip hammaddeler arasindadir.
Islenemeyecek durumdaki ezik, ¢iiriik, olgunlasmamis veya fazla olgunlasmis meyve ve
sebzeler ile yikama, soyma, pargalama gibi 6n hazirlik agamalar1 sonucu ortaya ¢ikan
kabuk, posa, ¢ekirdek ve yaprak gibi kisimlar biyoaktif bilesenlerce zengindir. Biyoaktif
bilesikler bitki dokularinda ¢ok az miktarlarda bulunur. Ancak besinsel ve fizyolojik
Oonemleri yiiksektir. Yiiksek katma degere sahip, besinsel lif, cesitli vitaminler,
prebiyotikler ve fenolik maddeler gibi bilesenlerin endiistri artik ve atiklarindan geri
kazanilarak gida, kimya, kozmetik ve ilag formiilasyonlarinda degerlendirilmesi son
yillarda lizerinde 6nemle durulan bir arastirma alanidir. Geri kazanim, atik maddelerin
birtakim islemlerden gecirilmesi ile yeni bir hammadde, iirlin veya enerjiye
doniistiiriilmesi ve bu maddelere ekonomik bir deger kazandirilmasidir. Gida
isletmelerinde atik yonetiminin etkin bir sekilde uygulanmasi, bir yandan girisimcilere
onemli bir ekonomik fayda saglarken; diger yandan c¢evre kirliligin azaltilmasina
yardimet olur. Benzer sekilde nar kabuklarindan biyoaktif bilesiklerin geri kazaniminin
enerji maliyeti diisiik bir yontemle ve yeterli diizeyde saglanmasinin, ilgili endiistri
kollarina O6nemli bir ekonomik girdi saglayacagi fikri bu c¢alismanin temelini

olusturmaktadir.

Ulkemizde nar iiretimi Tiirkiye Istatistik Kurumu (TUIK) verilerine gore 2007
yilinda 106.560 ton iken 2012 yilinda 315.150 ton, 2017 yilinda ise 502.606 tondur. Son
10 yilda Tiirkiye’de nar iiretiminde yaklasik 5 kat artis yasanmistir. Ayrica tilkemiz nar
ihracatinda onde gelen iilkeler arasinda gosterilmektedir. Meyvenin %50°sini olusturan

ve nar isleme siirecinin atiginin biiyiik bir kismini olusturan nar kabuklari insan sagligi



tizerine olumlu etkileri olan fenolik bilesikler agisindan olduk¢a zengindir. Fenolik
bilesiklerin saglik {izerine etkileri antioksidan, antimikrobiyal, antikanserojenik,
antiinflamatuar, antiviral ve antialerjik 6zellik gostermelerinden kaynaklanmaktadir.
Dogal kaynaklardan oziitlenen fenolik bilesiklerin ayrica antioksidan ve/veya
antimikrobiyal etkili gida katki materyali olarak kullanim potansiyelleri de vardir. Gida
tirlinlerinde oksidasyonu onlemek, istenmeyen mikroorganizmalart yok etmek veya
gelismelerini engellemek yoluyla gidalarin raf Omriinii uzatmak amaciyla yapay
antioksidanlar ve antimikrobiyal katki maddeleri Dbelirli limitler dahilinde
kullanilmaktadir. Ancak yapay gida katki maddelerinin saglik agisindan bazi risklere
sahip olmas1 ve tiiketicilerin saglikli, az islem gormiis, dogal ve giivenli gida arayislari,
endiistride dogal kaynaklardan elde edilen gida katki maddelerine olan ilgiyi arttirmistir.
Nar kabugu 6ziitii, ¢ekirdek ve meyve pulp oziitlerine kiyasla yaklasik 10 kat daha fazla
toplam fenolik madde igerigine sahiptir. Bu nedenle, sunulan c¢alismada nar
kabuklarindan fenolik bilesiklerin ultrafiltrasyon yontemiyle geri kazanim potansiyelinin

incelenmesi amag¢lanmustir.

Membran siiregleri, farkli bitkisel kaynaklardan 6ziitlenen fenolik bilesiklerin
ayristirtlmasi veya deristirilmesi i¢in geleneksel teknolojilere alternatif yontemler olarak
kullanilir. Mikro-filtrasyon (MF), ulftra-filtrasyon (UF) ve nano-filtrasyon (NF) gibi
membran siiregleri (1) diisiik sicakliklarda galisilabilmesi, (2) kullanilan membranlarin
yiksek segicilige sahip olmasi, (3) diisik yatinm maliyeti ve enerji tiiketimi
gerektirmeleri, (4) atik olusumunun azaltilmasi ve (5) kimyasal madde kullaniminin
onlenmesi gibi avantajlara sahiptir. Bu siireglerde itici kuvvet olan basing farki sayesinde
¢Ozlicliniin besleme akimindan permeat kismina gegirilerek; membrandan gegemeyen
bilesiklerin retentat tarafinda deristirilmesi, bir diger ifadeyle geri kazaniminin
saglanmasi, miimkiindiir. Son yillarda yapilan arastirmalar mindr ve major nitelikli
degerli bilesiklerin (1) peynir alt1 suyundan, (2) gida isleme sirasinda ortaya ¢ikan diger
atik sulardan ve 6zellikle (3) meyve ve sebzelerin kabuk, posa ve ¢ekirdeklerinden geri
kazanilmasi iizerine yogunlagmistir. Bu calismalarda elde edilen sonuglar kullanilan
isletme kosullarinin geri kazanim verimi iizerinde Onemli etkilere sahip oldugunu
gostermistir. Bununla birlikte membran filtrasyon ¢alismalarinda genellikle isletme
kosullarinin bireysel etkileri arastirilmig; ancak bu faktorlerin etkilesimleri goz ardi

edilmistir. Ancak isletme kosullarinin bireysel etkileri kadar, bu kosullarin birbirleriyle



olan olumlu veya olumsuz etkilesimleri de siire¢ verimi iizerine etkilidir. Bu nedenle nar
kabuklarindan UF yontemiyle fenolik bilesiklerin geri kazanilmasinda, siire¢ tizerinde
etkili olan isletme kosullarmin belirlenmesi ve yliksek bir geri kazanim verimi elde

edilmesi temelinde bu kosullarin optimize edilmesi hedeflenmistir.

Sunulan 6n bilgiler 1s1¢inda, ¢alismanin temel amaci UF yontemiyle, nar
kabuklarindan 6ziitlenen fenolik bilesiklerin geri kazaniminin saglanmasidir. Bu amaca
yonelik olarak calismanin ilk asamasinda, sicaklik, siire ve ¢oziicii tiiriiniin fenolik
bilesiklerin nar kabuklarindan 6ziitlenme verimi tizerine etkisi incelenmis ve yanit yiizey
yontemi kullanilarak siire¢ kosullar1 optimize edilmistir. Bu sayede UF caligsmalarinda
kullanilacak olan nar kabugu oOziitlerinin liretim kosullar1 belirlenmistir. Daha sonra,
beslemedeki fenolik madde derisimi, transmembran basinci (TMP) ve sicakligin UF
yontemi uygulanan nar kabugu Oziitlerindeki toplam fenolik madde artis1 ve siirecte
meydana gelen permeat akisi azalis1 iizerine etkisi incelenmis ve yanit yiizey yontemi
kullanilarak siire¢ kosullari optimize edilmistir. Optimizasyon c¢alismalarinda BoX-
Behnken deney tasarimi ile olusturulan deneme desenleri kullanilmistir. UF
calismalarinda ayrica aki profili incelenmistir. Besleme olarak kullanilan nar kabugu
oziitleri ve UF siireci sonrasinda elde edilen retentat ve permeat akimlarinda toplam
fenolik madde miktari, antioksidan aktivite, pH ve suda ¢6ziiniir kuru madde (°briks)
analizleri yapilmis, membran tarafindan reddedilen fenolik bilesiklerin ve retentatta geri
kazanilan fenolik bilesiklerin miktarlar1 hesaplanmistir. Son olarak, kirlenme
analizlerinde sabit besleme fenolik madde derisimi ve sicaklik parametrelerinde farkli
TMP degerleri kullanilarak, fenolik bilesiklerin geri kazaniminda TMP ile membran
kirlenmesi arasindaki iligki seri direng¢ analizi ile incelenmistir. UF siirecinde toplam
direnci (Rt) olusturan, membran direnci (Rm), kek tabakasi direnci (Rc), geri dontisiimlii
kirlenme direnci (Rfrev) ve geri doniistimsiiz kirlenme direnci (Rfirr) hesaplanarak

membran kirlenme mekanizmasi aragtirilmistir.



BOLUM 2

2. GENEL BIiLGILER

2.1. Fenolik Bilesikler

Karbonhidratlar, amino asitler, proteinler ve lipidler gibi biyolojik molekiiller olan
primer metabolitlerin biiyiime ve gelismeyi saglarken, sekonder metabolitlerin bitkilerin
cevresel stres kosullarina karsi miicadele etmesine yardimer olduklar: diisiiniilmektedir
(Harborne, 2014). En yaygin biyoaktif bilesikler; fenolik bilesikler, antibiyotikler,
mikotoksinler, alkoloidler, bitki biiylime faktorleri gibi sekonder metabolitlerdir (Holker,
Hofer, & Lenz, 2004; Kris-Etherton vd., 2002; nee’Nigam, 2009).

Biyoaktif bilesikler canlilar iizerinde farmakolojik veya toksikolojik etkilere
neden olabilir (Bernhoft vd., 2010). Son yillarda biyoaktif bilesikler lizerine yapilan
arastirmalar, bu bilesiklerin kanser ve diyabet gibi dejeneratif hastaliklarin (Conforti vd.,
2009; Kim, Shin, & Jang, 2009) ve kardiyovaskiiler hastaliklarin (Jiménez vd., 2008)
azaltilmasinda rol oynadigini, antioksidan, antimutajenik, antialerjik, antiinflamatuar ve
antimikrobiyal etkiler gosterdigini desteklemektedir (Balasundram, Sundram, &
Samman, 2006; Ham vd., 2009; Parvathy, Negi, & Srinivas, 2009).

Fenolik bilesikler bitkilerde yaygin olarak bulunan, yapisinda en az bir tane
hidrojeni hidroksil grubu ile yer degistirmis olan bir ya da daha fazla benzen halkasi
iceren sekonder metabolitlerdir (Zagklis & Paraskeva, 2015). Fenolik bilesiklerin
bitkilerdeki varliklar1 fizyolojik ¢esitlilige, cevre kosullarina, cografi degisimlere ve

genetik faktorlere gore degismektedir (Figueiredo, Barroso, Pedro, & Scheffer, 2008).

Fenolik bilesiklerin saglik iizerine yararhi etkileri antioksidan, antimikrobiyal,

antiinflamatuar,  antiproliferatif, ~ apoptotik,  antimutajen,  antiaterosklerotik,



ozelliklerinden kaynaklanir (Abdel Motaal & Shaker, 2011; Y. Cali, Luo, Sun, & Corke,
2004; Reddy, Gupta, Jacob, Khan, & Ferreira, 2007).

2.1.1. Fenolik Bilesiklerin Simiflandirilmasi

Fenolik bilesikler yapilarina gore basit fenolik maddeler ve polifenoller olmak

tizere ikiye ayrilir. Fenolik asitler; hidroksisinamik asit ve hidroksibenzoik asitlerden

olusurken, polifenoller; tanenler, flavonoidler, stilbenler ve lignanlardan olusmaktadir

(Sekil 2.1).
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Sekil 2.1. Fenolik bilesiklerin siniflandiriimas.



2.1.2. Fenolik Bilesiklerin Antioksidan Etkisi

Serbest radikaller, en distaki orbitalinde bir ya da daha fazla eslenmemis elektron
bulunduran son derece reaktif atom veya molekiillerdir. Serbest radikallerin olugsmasinda
rol oynayan etkenler temel metabolik faaliyetler, sigara dumani, g¢evre Kkirliligi,
ultraviyole 1s1k, ozon, pestisitler gibi cevresel etkenler veya stres gibi psikolojik
faktorlerdir (Kumar, 2011). Serbest radikaller kararli hale gelebilmek i¢in eslenmemis
elektronlarimi vererek veya baska bir molekiilden elektron alarak yiikseltgeyici veya

indirgeyici olarak davranabilirler (Cheeseman & Slater, 1993).

Serbest radikaller oksijen veya nitrojen kaynakli olabilir. Oksijen kaynakli olanlar
reaktif oksijen tiirleri (ROS) ve nitrojen kaynakli olanlar reaktif nitrojen tiirleri (RNS)
olarak isimlendirilir (Halliwell & Gutteridge, 2015; Valko vd., 2007). Siiperoksid radikali
(O2*-), hidroksil radikali (HO*), singlet oksijen (O2), hidrojen peroksit (H202) gibi reaktif
oksijen tiirleri (ROT) ve nitrik oksit (NO*), peroksinitrit (ONOO-) gibi reaktif nitrojen
tiirleri (RNT); hiicre yapisinda bulunan yaglar, proteinler, niikleik asitler, karbonhidratlar,
enzimler gibi biyomolekiillerle reaksiyona girerek oksidasyona neden olur (Nordberg &
Arner, 2001).

Oksidatif stres, viicutta gergeklesen serbest radikal olusumu ve antioksidan
savunmalar1 arasindaki kritik denge serbest radikal olusumu lehine kaydiginda ortaya
¢ikan oksidatif hasarin durumunu tanimlamak i¢in kullanilir (Rock, Jacob, & Bowen,
1996). Oksidatif stresin artis1 kanser, diyabet, kalp damar hastaliklar1 ve alzheimer,
parkinson gibi norolojik hastaliklara neden olur (Berlett & Stadtman, 1997; Sahin vd.,
2012).

Serbest radikallerle miicadele etmede antioksidan maddeler rol oynar. Primer ve
sekonder antioksidanlarin serbest radikallere olan etkileri iki farkli mekanizma ile
aciklanir. Bunlardan birincisi primer antioksidanlarin gergeklestirdigi zincir-kirma
mekanizmasidir. Primer antioksidan serbest radikale bir elektronunu vererek stabil bir
form olusturur (Decker, Warner, Richards, & Shahidi, 2005). ikinci mekanizma ise
sekonder antioksidanlarin metal iyonlarin1 baglanmasi, ultraviyole 1smlar1 absorbe

etmesi, enzimleri inhibe etmesi, hidroperoksitlerin bozunmasini saglanmasi gibi zincir-



engelleme mekanizmalar: ile oksidatif siireci katalize eden etkenleri pasif hale

getirmeleridir (Schwarz vd., 2001).

Fenolik bilesiklerin antioksidan aktivitesi esas olarak redoks ozelliklerinden
kaynaklanir. Fenolik bilesikler; indirgeyici ajan, hidrojen verici, singlet oksijen
sondiiriicii ve metal selatlayici 6zellikleri sayesinde hiicre ve dokularda hasara neden olan
reaktif oksijen tiirlerine ve diger serbest radikallere karsi etki gosterir (Pietta, 2000).
Fenolik bilesiklerin antioksidan etkisi yapisindaki hidroksil gruplarinin varligindan
kaynaklanir (Rice-Evans, Miller, & Paganga, 1996). Sekil 2.2°de gosterildigi gibi, fenolik
bilesikler hidroksil grubundan hidrojen iyonu vererek serbest radikali stabil hale getirir
ve olusan semikinon serbest radikal ile reaksiyona girerek kinon formuna doniisiir veya
semikinon formu rezonans ile stabil hale gelir (Smetanska, 2018). Fenolik bilesiklerin
yapisindaki hidroksil grubu sayist arttik¢a antioksidan aktivitesi artar. Ayrica kimyasal
yapt ve konformasyon hidroksil gruplarinin serbest radikalleri elemine etme yetenegini

etkilemektedir (Pinelo, Manzocco, Nuifiez, & Nicoli, 2004).

Fenolik bilesikler (OH) + ROO- — Fenolik bilesikler (O) + ROOH

OH ' OH 0
semikinon rezonans
S S —
OH/_\ OH /\\ 0 0

ROO- ROOH ' ppo  ROOH kinon

Sekil 2.2. Fenolik bilesiklerin serbest radikallere etki mekanizmasi1 (Smentanska, 2018).



2.1.3. Fenolik Bilesiklerin Antimikrobiyal Etkisi

Fenolik bilesiklerin antimikrobiyal etkisinin farkli mekanizmalarla gergeklestigi
diistiniilmektedir. Bu mekanizmalar;

1. Fenolik bilesiklerin bakteri hiicresinin hiicre zarinda bulunan proteinler ile
reaksiyona girerek hiicrenin pargalanmasina neden olmasi (Akhtar, Ismail,
Fraternale, & Sestili, 2015),

2. Fenolik bilesiklerin mikrobiyal enzimlerin yapisinda bulunan proteinler ile
reaksiyona girerek enzimleri inhibe etmesi (Cowan, 1999) ve benzer sekilde
fenolik bilesiklerin proteinlerin siilfhidril gruplar ile reaksiyona girerek bunlari
mikroorganizmalar tarafindan kullanilamaz hale getirip, fenolik toksisite

olusturmasidir (Haslam, 1996).

Nar yan iriinlerinden ayristirilan punikalajin ve gallik asitin Pseudomonas
aeruginosa, Cryptococcus neoformans ve Staphylococcus aureus iizerinde, punikalin ve
elajik asitin ise Escherichia coli, Pseudomonas aeruginosa, Candida albicans,
Cryptococcus neoformans, Staphylococcus aureus, Aspergillus fumigatus ve
Mycobacterium intracellulare iizerinde antimikrobiyal etki gosterdigi belirtilmistir
(Reddy vd., 2007).

Uziim ¢ekirdegi dziitlerinin Bacillus cereus, Bacillus coagulans, Bacillus subtilis,
Staphylococcus aureus, Escherichia coli ve Pseudomonas aeruginosa iizerinde
antimikrobiyal etkisinin aragtirildig1 ¢alismada besiyerlerine eklenen 6ziitlerin, gram(+)
bakterilerde 850-1000 ppm, gram(-) bakterilerde ise 1250-1500 ppm derisimde tamamen
inhibisyon sagladig: tespit edilmistir (Jayaprakasha, Selvi, & Sakariah, 2003). Fenolik
bilesiklerin aktimikrobiyal aktivitesinin arastirildig: diger farkli caligmalarda da fenolik
bilesiklerin gram(+) bakterilerde gram(-) bakterilere gore daha yiiksek antimikrobiyal
aktivite gosterdigi saptanmistir (Nowacka vd., 2015; Puupponen-Pimii vd., 2001).

2.1.4. Fenolik Bilesiklerin Antiproliferatif ve Apoptotik Etkisi
Fenolik bilesiklerin antikanser mekanizmalarinin antioksidan, antiinflamatuar,

antiproliferatif etkilerinden, hiicre dongiisiinii durdurma ve apoptozu (programli hiicre

6liimii) indiikleme gibi hiicre i¢i sinyal yolaklarina olan etkilerinden kaynaklandigi



diistintilmektedir (Middleton, Kandaswami, & Theoharides, 2000; Yang, Landau, Huang,
& Newmark, 2001).

Seeram vd. (2005) yaptiklar1 ¢alismada nar suyu, punikalajin, elajik asit ve
standardize edilmis toplam nar tanen 6ziitlerinin oral, kolon ve prostat tiimér hiicrelerinde
antiproliferatif ve apoptotik aktivitelerini incelemislerdir. Elde ettikleri sonuglara gore,
nar suyu tiim hiicrelerde 12,5-100 pg/mL arasindaki dozlarda tiremeyi %30-100 inhibe
ederek en yiiksek antiproliferatif etkiyi gostermistir. Punikalajin, elajik asit ve standardize
edilmis toplam nar tanen Oziitleri degisen dozlarda, nar suyuna gore daha diisiik oranlarda
antiproliferatif etki gostermistir. Apoptoz caligmalarinda HT-29 ve HCT116 kolon kanser
hiicrelerine esit dozda uygulanan nar suyu, punikalajin, elajik asit ve standardize edilmis

toplam nar tanen oziitlerinden sadece nar suyunun apototik etki gosterdigi saptanmustir.

2.1.5. Fenolik Bilesiklerin Antiinflamatuar Etkisi

Iltihaplanma (inflamasyon) hayvan dokularinda her tiirlii yaralanma sonucu hasar
goren dokunun biyokimyasal olaylar dizisi igerisinde onarilmasini saglayan karmasik bir
doku reaksiyonudur. iltihaplanmaya cogunlukla mikroorganizmalar, hasar gormiis
hiicreler, fiziksel ve kimyasal etkenler neden olur (Sentiirk, 2013). Sekil 2.3’ te asamalar1
gosterilen iltihaplanma siirecinde, iltihaplanma yaniti sonucu doku higbir hasar
gerceklesmeden iyilesir, apse gelisimi olur, dokudaki hasar onarilarak iyilesir veya
yiiksek derecede iltihaplanma sonucu ¢oklu organ yetmezligi ve nihai olarak olim
gerceklesir. Yanitin olusturulmasinda bir uyaran niteliginde olan medyator adi verilen
maddeler; histamin, serotonin, prostaglandin, sitokinler, nitrik oksit gibi c¢esitli
maddelerdir (Kuralay & Cavdar, 2006). Iltihaplanma olusan hasarm biiyiikliigiine,
uyarana ve yanita gore akut veya kroniktir. Akut iltihaplanma etken veya medyatorler
ortadan kalktiginda sona erer. Akut iltihaplanma siirecinin uzamasi kronik iltihaplanmaya
neden olur. Uzun siiren iltihaplanma siireci artrit (romatizma), astim, multiple-skleroz,
ateroskleroz (damar sertligi) ve kanser gibi hastaliklara neden olur (Balkwill, Charles, &
Mantovani, 2005; Choi, Kim, & Han, 2015; Simmons & Buckley, 2005). Ayrica
ROS/RNS, hidrolitik enzimler gibi iltihaplanma reaksiyon {iiriinleri, inflamatuar yanit
olusmasinda aracilik eden medyatorlerden proinflamatuar; prostaglandin E2, timor

nekroz faktorii-alfa TNF-a gibi sitokinler saglam doku ve organlara zarar verebilir, ¢esitli



hastaliklarin olugmasimi destekleyebilir (Hossen vd., 2015). Antiinflamatuar 6zellige
sahip fenolik bilesikler iltihaplanma iizerinde negatif geri besleme gergeklestirmektedir
ve proinflamatuar maddeleri ortadan kaldirmada 6nemli bir potansiyele sahiptir (Ambriz-

Pérez, Leyva-Lopez, Gutierrez-Grijalva, & Heredia, 2016).

Iyilesme
1 Apse Olusumu
| Medyatorlerin {|  Akut
Uretimi Inflamasyon
Onarim
Doku Hasari
_ . | CokluOrgan || .
epsis Yetmezligi Olim
| Medyatérlerin Kronik

Uretimi || Inflamasyon

Sekil 2.3. Inflamasyon akis semast.

2.2. Nar

Nar (Punica granatum L.) Punicaceae ailesine ait tropikal ve yaritropikal iklim
bolgelerinde ¢al1 veya kiiciik agaglarda yetisen bir meyvedir. Diinyada nar iireticileri Iran
basta olmak iizere Tunus, Tiirkiye, Ispanya, Misir, Cin, Hindistan, ABD, Giiney
Afrika’dir (Kahramanoglu & Usanmaz, 2016).

Nar meyvesi ve agact, tane, ¢ekirdek, kabuk, yaprak, ¢icek ve kokleri igeren gesitli
anatomik boliimlerden olusur (Orak, Yagar, & Isbilir, 2012). Sekil 2.4’te goriildiigi gibi,
narin yenilebilir kismin1 olusturan nar taneleri igten disa dogru endokarp (beyaz zar
tabaka), mezokarp (siingerimsi kabuk) ve ekzokarp (dis kabuk) ile g¢evrilidir (“Fruit
Terminology (Part 4),"). Ortalama bir nar tanesi %78 meyve suyu ve %22 ¢ekirdekten
meydana gelir (Qu, Pan, & Ma, 2010). Meyvenin endiistride nar suyu, nar eksisi, recel,
pekmez gibi ¢esitli iiriinlere islenmesi sonucu ortaya ¢ikan atik kismi tim meyvenin
sirastyla %50’sini ve %11’ini olusturan kabuk ve g¢ekirdek boliimleridir (Aviram vd.,
2000; Derakhshan vd., 2018).
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cicek tablasi alt durumlu yumurtahk

ekzokarp mezokarp

.P. 02 .
@ anssioni 20 <——— Tohumlar ve ariller

Nar (Punica granatum): Cok taneli meyve.

Sekil 2.4. Nar meyvesinin morfolojisi (Fruit Terminology (Part 4)).

Meyvenin hem yenilebilir kism1 hem de yenilemeyen kismi biyoaktif bilesiklerce
zengin bir igerige sahiptir (Sestili vd., 2007). Nar suyu %85 su, %10 toplam seker (esas
olarak glukoz ve fruktoz), %1,5 pektin, askorbik asit, sitrik asit, malik asit gibi organik
asitler, vitaminler, potasyum, kalsiyum, sodyum gibi mineraller ve %0,2-1 ¢6ziinebilir
polifenoller igerir (Sestili vd., 2007). Nar suyunda bulunan baslica fenolik bilesikler
antosiyaninler (delfinidin 3-glikozit, siyanidin 3-glikozit, pelargonidin 3-glikozit,
delfinidin 3,5-diglikozit, siyanidin 3,5-diglikozit, pelargonidin 3,5-diglikozit), katesinler,
gallik asit, elajik asit ve tiirevleridir (Aviram vd., 2000). Cekirdek kismi, %10-20
esansiyel aminoasitlerce zengin protein (Elfalleh vd., 2012), %30-50 besinsel lif (Ugar,
Erdem, Tay, & Karag6z, 2009) ve %12-24 oraninda yag icerir. Yag igeriginde fenolik
bilesikler, linoleik asit, linolenik asit, oleik asit gibi ¢coklu doymamais yag asitleri, steroller,
steroidler ve tokoferoller bulunur (Lansky & Newman, 2007; Tian, Xu, Zheng, & Lo,
2013). Nar ¢ekirdegine 6zgii bir yag asidi ¢esidi olan punisik asit (konjuge linolenik asit)
¢ekirdek yagimin %70’ini olusturur (Viladomiu, Hontecillas, Lu, & Bassaganya-Riera,
2013). Kabuk kism1 %70 nem, kuru agirlikta %4 protein, %31 seker, %28 lif, %5 kiil
icerir. Nar kabugu hidrolize olabilen tanenler ve kondanse tanenler, elajitanenler ve
gallotanenler, elajik asit, gallik asit, antosiyaninler, kaempferol, luteolin, naringin gibi

flavanoidler agisindan zengin bir fenolik bilesik icerigine sahiptir.
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Elajik asit Gallik asit Kafeik asit p-Kumarik Asit
(Hidroksibenzotk Asit) (Hidrokstbenzoik Asit)  (Hidroksisinamik Asit) (Hidroksisinamik Asit)

Siyanidin 3-O-glikozit Delfinidin 3-O-glikozit ~ Pelargonidin 3-0-glikozit Kategin
(Antostyanin) (Antostyanin) (Antostyanin) (Flavanol)

Stvanidin 3,5-0-diglikozit  Delfimdin 3.5-O-diglikozit Pelargonidin 3,5-O-diglikozit Kuersetin
(Antosiyanin) (Antosiyanin) (Antostyanin) (Flavonol)

iJ. f). o 1 +
Oa0s .,@\
N
Punikalajin Punikalin Granatn A Granatin B
(Elajitanen) (Elajitanen) (Elayitanen) (Elajitanen)

Sekil 2.5. Nar kabugunda bulunan bazi fenolik bilesiklerin kimyasal yapilari.
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Meyvenin kabuk kismi yenilebilir kismima goére daha fazla fenolik bilesige ve
antioksidan aktiviteye sahiptir (Derakhshan vd., 2018; Sestili vd., 2007). Bu durum nar
kabugunun basta punikalajin (nara 6zgii bir elajitanen) olmak tiizere yiiksek tanen
icerigine ve dolayisiyla yiiksek antioksidan aktiviteye sahip olmasindan kaynaklanir
(Bagci, 2014; Khwairakpam vd., 2018; Seeram vd., 2005). Sekil 2.5 *te nar kabugunda

bulunan bazi fenolik bilesiklerin kimyasal yapilar1 gosterilmistir.

Gozlekgi, Saragoglu, Onursal, ve Ozgen (2011) “Lefan”, “Katirbasi”,
“Cekirdeksiz-IV” ve “Asinar” nar gesitleri ile yaptiklar1 ¢alismada; nar kabugu, nar suyu
ve nar ¢ekirdeklerinde yag agirlikta toplam fenolik madde miktarinin sirastyla 2747 mg
GA/kg, 1218 mg GA/kg ve 135 mg GA/kg oldugunu, meyvenin toplam fenolik madde
miktarmin  %67’sinin  kabuktan, %29,7’sinin meyve suyundan, %3,3’{inlin ise

cekirdekten kaynaklandigini belirtmislerdir.

Nar kabugunda bulunan baslica fenolik bilesiklerden olan tanenler hidrolize
olabilen ve kondanse tanenler (proantosiyanidinler) olmak iizere ikiye ayrilmaktadir.
Hidrolize olabilen tanenlerin merkezindeki karbonhidratin (genellikle D-glikoz) hidroksil
gruplar1 fenolik gruplarla esterlesmis durumdadir. Suda ¢6ziinebilen bu fenolik bilesikler
zayif asit, zayif baz, sicak su veya tannaz enzimi ile hidroliz olarak karbonhidrat ve
fenolik asitlere indirgenirler. Gallotanenlerin hidrolizi sonucu gallik asit, elajitanenlerin
hidrolizi sonucu ellajik asit ortaya ¢ikar (Sekil 2.6). Kondanse tanenler katesinlerden
(flavan-3-oller) ve  loykoantosiyanidinlerden (flavan-3,4-di-ol) olusan polimerik
yapilardir. Hidroliz olaylar1 ile parcalanamazlar, asidik ortamda 1sitildiklarinda

antosiyanidinlere doniisiirler (Artik, Anli, Konar, & Vural, 2016).
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Sekil 2.6. Gallotanen ve elajitanenin hidrolizasyonu.

Sekil 2.7°de verildigi gibi punikalajin, punikalin, pedunkalagin gibi elajitanenler
asit, baz veya mikrobiyal aktivite ile hidroliz olarak elajik aside ve mikrobiyal
metabolizmanin sonucu iirolitin metabolitine doniistir (Akhtar vd., 2015). Yapilan in vivo
calismalar beslenme ile viicuda alinan polifenollerin antioksidan &zelliklerinin {irolitin
gibi metabolize edilmis bilesiklere bagli oldugunu (Johanningsmeier & Harris, 2011),
elajik asit ve irolitinin antiinflamatuar etki gosterdigini (Colombo, Sangiovanni, &
Dell'Agli, 2013) ve tiimor gelisimini baskiladigimi (Seeram vd., 2007) bildirmistir.
Punikalajin, elajik asit ve irolitinin prebiyotik etkilerinin arastirildigi bir ¢alismada
Staphylococcus aureus, Clostridium perfringens, Clostridium clostridioforme,
Clostridium ramosum ve Bacteroides fragilis gibi patojenlerin etkili bir sekilde inhibe
oldugu goriilirken Bifidobacterium animalis lactis ve Bifidobacterium bifidum gibi
probiyotik bakterilerin biiyiimesini kismen inhibe ettigi, Bifidobacterium breve ve
Bifidobacterium infantis'in biiylimesini 6nemli Olgiide arttirdigi tespit edilmistir
(Bialonska, Kasimsetty, Schrader, & Ferreira, 2009).
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Sekil 2.7. Elajitanenin iirolitine metabolize edilmesi.

Hidrolize olabilen tanenler, kondanse tanenler ve flavonoidler gibi fenolik
bilesiklerin antioksidan ve antimikrobiyal etkileri kimyasal yapilari tarafindan kontrol
edilir (Heim, Tagliaferro, & Bobilya, 2002; Yoshida, Hatano, & Ito, 2000). Yapisinda
birden fazla hidroksil grubu tasiyan elajitanenler hidroksil grubuplarindaki hidrojeni
serbest radikallere aktararak serbest radikallerin zararli etkilerini engeller.
Flavonoidlerdeki hidroksil grubunun sayist ile birlikte hidroksil gruplarinin molekiildeki
konumlar1 da antioksidan aktivite iizerinde farkli etkilere sahiptir. Ornegin 3-OH
gruplarinin metil gruplart veya glikozit gruplar1 ile yer degistirmesi quersetin ve
kaempferol bilesiklerinin B karoten/linoleik asit oksidasyonuna karsi etkinligini ortadan
kaldirir (Burda & Oleszek, 2001). Flavonlardaki B-halkasinda o-OH (katekol) varligi lipit
peroksidayonunu kisitlama yetenegini arttirir. Luteolin ve kaempferol ayni sayida
hidroksile sahip olmalarina ragmen, luteolin katekol B-halkasmnin varligi nedeniyle

kaempferol ile karsilastirildiginda serbet radikalleri siiptirmede daha etkilidir (van Acker
vd., 1996).
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2.3. Oziitleme

Dogal kaynaklardan fenolik bilesiklerin ayristirilmasinda genellikle kati-sivi
Oziitleme yontemi kullanilmaktadir. Bu yontemde ilk asamada ¢6ziinen madde ve ¢oziicii
madde birbiriyle temas ettirilir. Temas siiresi boyunca iki madde arasinda kiitle aligverisi
gercekleserek denge durumuna yaklasilir. Coziinen maddenin kati fazdan sivi faza gegisi
¢oziinme ve diflizyon ile gerceklesir. Baslangicta ¢oziiniir madde kati yiizeyinden
¢oziiniir ve daha sonra difiizyon ile ¢dziiciiniin i¢ine dagilir. Oziitleme denge derisimine
ulasana kadar difiizyon katsayisindan ve ¢dziinme hizindan etkilenir (Pan, Xu, Cui, Song,
& Feng, 2008). ikinci asamada ise dengeye gelen sistemde ¢oziinmeyen kat: artik madde

ile 6ziitlenen maddece zengin ¢dziicii birbirinden ayrilir.

Oziitleme verimini etkileyen faktorler; sicaklik, siire, pH, ¢oziicii tiirii ve derisimi,

cozilinenlerin fizikokimyasal yapisi, partikiil bliylikligii ve yiizey alanidir.

Sicaklik artis1 ¢oziiniirliigli ve ¢oziinen bilesenlerin diflizyon katsayisini arttirtigi
icin Oziitleme verimini arttirir. Ayrica sicaklik hiicre duvarmin gegirgenligini arttirir ve
hiicre bilesenlerinin pargalanmasini saglayarak Oziitlenmek istenen bilesenlerin ortaya
c¢ikmasii saglar (Rababah, Banat, Rababah, Ereifej, & Yang, 2010). Fakat yiiksek
sicaklik degerleri ve uzun Oziitleme siireleri bilesenlerin yapisinin bozulma riskini

arttiracagi icin siire¢ lizerinde olumsuz etkiye sahiptir.

Partiikiil biliylikliigliniin azalmas ile diflizyon mesafesi azalir, artan yiizey alani
sayesinde ¢oziicii ve c¢oziinen arasindaki temas alani artarak oziitleme etkinligi artar.
Bununla birlikte pargacik biiyiikliiglinlin ¢ok fazla kiigiilmesi materyalde sikismalara ve
kanal olusumuna neden olarak ¢oziicii akisini engelleyebilir (Jahongir, Miansong,
Amankeldi, Yu, & Changheng, 2018).

Fenolik bilesikler yapilarinda aromatik bir halkaya (apolar kisim) bagli bir ya da
daha fazla hidroksil grubu (polar kisim) igerirler ve bitki dokularinda serbest halde
bulunmayip esterler ya da glikozitler halinde yer alirlar (Queimada, Mota, Pinho, &
Macedo, 2009). Fenolik bilesiklerin molekiiler yapilarindaki degisiklikler polaritelerinde
degisikliklere neden olur. Ornegin flavonoid aglikonlar1 ve fenolik asitler dietil eter, etil

asetat gibi ¢oziiciilerde kolay ¢6ziiniirken (Oreopoulou & Russ, 2007), hidrolize olabilen
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tanenler hidro etanolik karigimlar gibi polar protik ¢oziiciilerde daha kolay ¢oziinmektedir
(Markom, Hasan, Daud, Singh, & Jahim, 2007).

Oziitlemede kullanilacak ¢dziiciiniin se¢iminde dikkate alinmasi gereken bir
baska 0Ozellik ¢6ziicliniin toksisitesi ve kalint1 limiti degerleridir. Tirk Gida Kodeksi’nin
“Gida Maddelerinin Ve Gida Bilesenlerinin Uretiminde Kullamlan Ekstraksiyon
Coziiciileri Tebligi” (Teblig No: 2013/45)ne gore lyi Uretim Uygulamalar1 (GMP)
cergevesinde kullanilabilecek Oziitleme ¢oziiciileri propan, biitan, etil asetat, etanol,
karbondioksit, aseton ve nitroz oksittir. Bu ¢oziiciilerin kullanimi yalnizca, teknik olarak
engellenemeyen kalinti veya tiirevleri insan sagligina zarar vermeyecek miktarlarda
iceriyorsa, GMP’ye uygun kullanilan 6ziitleme ¢oziiciisii kabul edilmektedir. Hekzan,
metil asetat, etil metil keton, diklorometan, propan-2-ol, metanol, dimetil eter gida
maddelerinin islenmesinde kullanim kosullar1 ve limitleri belirlenen 6ziitleme
¢oziictileridir. Dietileter, hekzan, siklohekzan, metil asetat, biitan-1-ol, biitan-2-ol,
etilmetil keton, diklorometan, propan-1-ol, 1,1,1,2-tetrafloroetan, metanol, propan-2-ol
dogal aroma materyallerinden elde edilen aromalarin hazirlanmasinda 6ziitleme ¢oziiciisii
kullanilmasi nedeniyle gida maddelerindeki kalinti limitleri belirlenen ¢6ziiciilerdir.
(Tiirk Gida Kodeksi Gida Maddelerinin Ve Gida Bilesenlerinin Uretiminde Kullanilan
Ekstraksiyon Coziiciileri Tebligi, 2013).

Zagklis ve Paraskeva (2015) iiziim atiklarindan fenolik bilesikleri 6ziitledikleri bir
caligmada, son iirlinlin gida veya kozmetik endiistrisinde kullanilmasini planlanladiklar
i¢in toksik olmayan bir kimyasal olan etanolii ve suyu ¢6ziicii olarak se¢mislerdir. Stirecin
optimizasyonunda ¢oziicliniin etanol orani, ¢oOziiciinlin asitligi, Oziitleme siiresi ve
ornek/¢ozlicli oraninin etkileri arastirilmigtir. %50 etanol derisimine sahip ¢oziicii
ornekten yiiksek miktarda fenolik madde ayristirilmasini saglarken, saf su ve saf etanoliin
kullanildigi denemelerde daha diisiik miktarlarda fenolik madde elde edilmistir.
Coziiciiye asit eklenmesinin anlaml bir etki saglamadigi ve oziitlenen fenolik bilesik

miktarinin 15 dakikadan sonra degismedigi belirtilmistir.
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2.4. Membran Filtrasyon

Gida ve ilag endiistrilerinde yiiksek kaliteli iirtinler elde etmek, endiistriyel
atiklardan toksik veya degerli bilesenleri geri kazanmak, atik sular1 aritmak, yiiksek

kalitede su saglamak i¢in verimli ayirma siire¢lerine ihtiyag¢ vardir.

Membran bilimi ve teknolojisinin ilk zamanlarinda membranlar genellikle
bilimsel ¢caligmalarda ve az sayida pratik uygulamada kullanilmaktaydi. 1950’1i yillarda
polimer kimyasinin gelismesiyle birgok yeni sentetik polimer sentezlenmistir. Bu sentetik
polimerlerin membran tiretiminde kullanilmasi membranlara spesifik tagima, mekanik ve
termal kararlilik ozelliklerini kazandirmigtir. Malzeme bilimi ve membran iiretim
teknolojisindeki bu gelisme sayesinde membranlarin pratik uygulamalarda kullanimi ilgi

odagi haline gelmis ve endiistri tabanli gelisimi hizlanmistir (Strathmann, 2005).

Damitma, ¢oktiirme, kristalizasyon, adsorpsiyon, iyon degisimi gibi geleneksel
ayirma tekniklerine kiyasla membran ayirma teknikleri, basit donanim 6zelligi, yliksek
ayirma verimi, diisiik sicaklikta calisilabilmesi, diisiik enerji tiiketimi gibi avantajlara
sahip olmasi nedeniyle, endiistriyel ayirma teknikleri arasinda 6nemli bir yere sahiptir

(Jiao, Cassano, & Drioli, 2004).

Membranlar gliniimiizde deniz suyundan igme suyu iiretmek, endiistriyel atiklarin
temizlenmesi ve degerli bilesenlerin geri kazanilmasi, gida ve ilag endiistrilerindeki
makromolekiiler karisimlarin deristirilmesi, saflastirilmasi veya parcalanmasi, gazlarin

ve buharlarin ayristirilmast i¢in biiyiik 6lgekte kullanilmaktadir (Strathmann, 2005).

Membran teknolojisi terimi, farkli 6zelliklere sahip bir dizi ayirma islemi ile ilgili
olsa da genel prensip olarak membranin segici gecirgenligine dayanir. Basing, sicaklik,
derisim veya elektriksel potansiyel farki gibi siiriici kuvvetlerin etkisiyle, besleme
akimdaki molekiillerin bir kism1 membrandan gecerek permeat akimini olustururken

diger kismi1 membran tarafindan geri ¢evrilerek retentat akimini olusturur (Sekil 2.8).
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Sekil 2.8. Membran filtrasyon yonteminin sematik gosterimi.

Prensip olarak, membran bazli ayirma yontemleri, bilesenleri molekiil agirligina
gore eleme islemine dayanir. Bu nedenle membranlarin alikoyma yeteneklerini ve por
biiyiikliiklerini nitelendirmek i¢in molekiil agirligi ayirma sinir1 (molecular weight cut-
off-MWCO) degeri kullanilir. MWCO degeri membran tarafindan %90 oraninda
reddedilen ¢ozlinenin molekiil agirligi olarak tanmimlanir (Mehta & Zydney, 2005).
Bununla birlikte membranlarin MWCO degeri mutlak bir bariyer degildir. Ayn1 zamanda
¢oziinen ve membran yiizeyi arasindaki elektrostatik ve hidrofobik etkilesimler (Crespo
& Brazinha, 2010) ile “konsantrasyon polarizasyonu” ve membran kirlenmesi de ayirma
isleminde rol oynar (Cassano, Donato, & Drioli, 2007; Cassano, Marchio, & Drioli,

2007). Membran ayirma tekniklerinin ayirma verimliligi temelde;

= Beslemenin fizikokimyasal bilesimi (tiir, agirlik, polarite, ¢dziinen yiiki),

» [sletme parametreleri (besleme debisi, TMP, sicaklik, permeat akist),

= Membran ozellikleri (membran materyali, por biylikligi, yiizey yiiki,
hidrofobisite ve hidrofilisite) faktorlerine baglhidir (Santos, Mateus, & Cabral,
1991; Van der Bruggen, Schaep, Wilms, & Vandecasteele, 1999).
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2.4.1. Capraz Akis Filtrasyonu

Geleneksel bir filtrasyon teknigi olan klasik akis filtrasyonunda besleme akisi

filtrenin yiizeyine dikey sekilde gerceklestirilmekte ve kek birikimi siirekli artarken aki

cok kisa bir siirede azalmaktadir (Sekil 2.9.a). Dikey akis filtrasyona alternatif olarak

kullanilan ¢apraz akis filtrasyonda ise besleme akisi filtrenin yiizeyine paraleldir. Uygun

akis hizi, basing, sicaklik gibi kosullarin kullanilmasiyla ¢apraz akis, membranda biriken

kek tabakasi olusumunun sinirlandirilmasina neden olarak, daha uzun siire ve yiiksek

degerlerde permeat akisi elde edilmesine olanak saglar (Sekil 2.9.b).

Besleme

Membran

Filtrat

Kek Tabakas1
Kalinlig
Kek
Tabakas1
Kalinlhigt
Ak

-,
Zaman

-

(a)

Sekil 2.9. Klasik akis filtrasyonu (a) ve ¢apraz akis filtrasyonu (b).
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2.4.2. Membran Kirlenmesi

Membran kirlenmesi besleme bilesimindeki c¢esitli molekiillerin  membran
yiizeyinde birikmesiyle meydana gelen uzun siireli aki diisiislerini tanimlamak ig¢in
kullanilan bir terimdir (Strathmann, Giorno, & Drioli, 2011). Sekil 2.10’da ayrintisi
verilen membran kirlenmesi farkli mekanizmalar sonucu gergeklesir (ElI Rayess vd.,
2011). Bu mekanizmalar esasen, “konsantrasyon polarizasyonu”, membran porlarinin
tikanmasi ve kek tabakasi olusumudur (Song, 1998).

“Konsantrasyon polarizasyonu”, membranlarin beslemede bulunan gesitli
molekiiler i¢in farkli gecirgenlik gostermesi nedeniyle olusur. “Konsantrasyon
polarizasyonu” nedeniyle membran yiizeyinde beslemeye gore daha derisik bir tabaka
meydana gelir ve difiizyon beslemeye dogru ger¢eklesir. Membran direnci artarken
membran gecirgenligi ve permeat akist azalir (Song & Elimelech, 1995). Membran
kirlenmesi ise beslemedeki molekiillerin membran yiizeyinde birikmesiyle gerceklesir,
meydana gelen kek tabakasi ikinci bir membran gibi davranarak membrana ek bir direng

olusturur (De Barros, Andrade, Mendes, & Peres, 2003).

Geri diftizyon
Molekiiller arasi / Strtikleme kuvveti
etkilesim
Tasinim
. Sinir tabakasi, Konsantrasyon
Pordigtttkanma ~_____oeeeememTT (; polarizasyonu

Adsorpsiyon Por ici ttkanma

Sekil 2.10. Membran kirlenmesinin sematik gosterimi (De Barros vd., 2003).
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Bir diger membran kirlenme mekanizmasi por tikanmasidir. Por tikanmasi
beslemedeki molekiillerin ve membran porlarinin sekline ve biiyiikliigiine bagli olarak ii¢
sekilde gerceklesir. Sekil 2.11°de goriildiigii gibi, beslemedeki molekiiller membran
porlarina adsorbe olarak porlarin girisini tamamen tikayabilir (1), kismen tikayabilir (2)

veya por duvarlarina tutunarak tikayabilir (3) (De Barros vd., 2003).

EEEEEN -
EEEEEN-
EEEEENE -
EEEREEN -

Sekil 2.11. Membran kirlenme mekanizmasi; (1) tam por tikanmast, (2) orta diizeyde por
tikanmasi, (3) standart por tikanmasi, (4) kek filtrasyonu.

2.5. Yamt Yiizey Yontemi

Yanit yiizey yontemi ilk kez 1951 yilinda Box ve Wilson tarafindan tanimlanan,
istatistiksel ve matematiksel teknikler kullanilarak yeni veya var olan firiin ve siireglerin
gelistirilmesi, iyilestirilmesi, modellenmesi ve optimize edilmesi i¢in kullanilan bir

yontemdir (Myers, Montgomery, & Anderson-Cook, 2009).

Genel olarak, bir siirecin optimizasyonu, ampirik ve istatistiksel yontemlerle
gerceklestirilir. Optimizasyona yonelik geleneksel tek faktorlii bir yaklagim, yapilacak
deneylerin sayisini arttirdigi icin zaman alicidir. Ayrica, faktorler arasindaki
etkilesimlerin g6z ard1 edilmesi siirecin dogru sekilde anlasilmasini engeller. Tek faktorli
bir ¢alisma, optimize edilmek istenen cevabin {izerinde ¢esitli faktorlerin etkilesmedigini
varsayar. Boyle bir silirecin cevabi sadece bir faktoriin fonksiyonu olacaktir. Fakat
gercekte bir siirecin cevabi (bagimli degiskeni) ¢esitli bagimsiz degiskenlerin bireysel

etkilerinden ve birbirleriyle olan etkilesimlerinden kaynaklanir. Geleneksel
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optimizasyondan farkli olarak, istatistiksel optimizasyon yontemleri, degiskenlerin

etkilesimini gbz oniinde bulundurmay1 saglar (Haaland, 1989).

Yanit yiizey yontemi, gida sistemleri ile ilgili biyokimyasal ve biyoteknolojik
stirecleri modellemek ve optimize etmek i¢in kullanilmaktadir. Amyrgialaki, Makris,
Mauromoustakos, ve Kefalas (2014) nar kabuklarindan fenolik bilesiklerin 6ziitleme
kosullarini optimize etmek i¢in, yanit yiizey yonteminde kullanilan bir deney tasarim tiirii
olan merkezi kompozit tasarimini kullanmislardir. Oziitleme siiresi, ortamin pH’s1 ve
¢Oziicii olarak kullanilan etanoliin derigimi deney tasariminin olusturulmasinda kullanilan
islem degiskenleridir. Optimum kosullarda 6ziitleme ile elde edilen fenolik bilesik

miktar1 324 mg GA/g kuru agirlik olarak tespit edilmistir.

Wang, Yang, Du, ve Yi (2008) Pueraria lobata (kudzu) bitkisinden flavonoidlerin
Oziitlenmesi  i¢in  siiperkritik  karbondioksit kullandiklar1 ¢alismada siirecin
optimizasyonunu yanit yiizey yontemi ile gerceklestirmislerdir. Deneme desenini Box-
Behnken deney tasarimini kullanarak olusturmuslardir. Siirecin optimum kosullarinin, en
yiiksek flavonoid veriminin elde edildigi 20,04 MPa basing, 50,24 °C sicaklik ve 181,24
mL yardimei ¢6ziicli (etanol) miktar1 oldugunu belirtmislerdir.

Figueroa, Cassano, ve Drioli (2011) Box-Behnken yanit yiizey yontemi
tasarimini, portakal suyu islemede ortaya c¢ikan yan iirlinlin aritilmasinda polisiilfon
yapida hollow fiber UF membranlarin performansini analiz etmek igin kullanmisglardir.
TMP, sicaklik ve besleme akis hizinin bir fonksiyonu olarak permeat akisi, kirlenme
indeksi ve bloklama indeksi icin bir regresyon modeli gelistirmiglerdir. Gelistirilen
modelde optimum islem degiskenleri 1,4 bar basing, 15 °C sicaklik ve 167,7 L/saat

besleme akis hizidir (maksimum istenebilirlik degeri 0,76).

Banerjee ve Ray (2018) pervaporasyon membrani gelistirmek igin yaptiklari
calismada farkli membran iiretim kosullarin1 kullanarak akiyr ve %90°lik asetik asit-su
karistmimin dehidrasyonunda ayrilma faktdriinii optimize etmislerdir. Ug seviyeli tam
faktoriyel tasarimin kullanildigr calismada, membran {iretimde kullanilan bagimsiz
degiskenler asetonitril (AN) /akrilik asit (AA) komonomer orani, % polivinil alkol (PVA)
ve % sodyum montmorillonit (NaMMT) kildir. Optimizasyon sonucu aki ve suyun asetik
asitten ayrilma faktoriiniin % PVA, % NaMMT kil ve kopolimerdeki % AN miktari
arttikca arttig1 goriilmiistiir.
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2.5.1. Yamt Yiizey Yonteminin Asamalari

Yanit yiizey yonteminin agsamalari; (1) bagimli degiskenlerin (cevap degiskenleri)
ve bagimsiz degiskenlerin (islem degiskenleri) belirlenmesi, (2) kullanilacak deney
tasarim yonteminin se¢ilmesi, (3) deneme deseninin uygulanmasi, (4) elde edilen
cevaplarin ve islem degiskenlerinin kullanilarak regresyon analizinin yapilmasi ve
modelin olusturulmasi, (5) modelin uyum analizi, artik analizi ve varyans analizi ile
degerlendirilmesi, (6) yanit yiizey grafiklerinin ve izohips grafiklerinin kullanilarak

optimizasyonun yapilmasi ve (7) elde edilen sonuglarin yorumlanmasidir (Sekil 2.12).

[Degiskenlerin Belirlenmesi}

Deney Tasarim

Denemelerin Yapilmasi

: |
| |
[ ]
| |

Modelin Degerlendirilmesi

Optimizasyon

Optlmlzasyonun
Yorumlanmasi

Sekil 2.12. Yanit yiizey yonteminin akis semasi.
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2.5.1.1. islem Degiskenlerinin Belirlenmesi

Yanit yiizey yonteminin ilk asamasi siirecin cevabi lizerinde etkili olan islem
degiskenlerin belirlenmesidir. Arastirilan cevap {lizerinde etkili olan biitiin islem
degiskenlerinin deney tasariminda kullanilmas1 miimkiin degildir. Yiiksek sayida olan bu
degiskenlerin cevap iizerine etkilerinin biiyiikliigii ayn1 degildir. On elemeler yapilarak
cevaba etkisi biiyiik olan degiskenler tespit edilir ve deneysel bolge sinirlandirilir, islem

degiskenlerinin seviyeleri belirlenir.

2.5.1.2. Deney Tasarim

Yanit yilizey yonteminin ikinci asamasi deney tasariminin olusturulmasidir. Yanit

yiizey yonteminde farkli deney tasarimlari kullanilabilir.

Bir deney tasarimu tiirii olan tam faktoriyel tasarimlar iki veya daha fazla faktoriin
cevap lizerindeki bireysel etkilerinin ve etkilesimlerinin arastirilmasinda kullanilabilir.
Tasarimin deneme deseni m" (n faktor sayisi, m faktorlerin seviyesi) adet denemeden
olusur. Bu sekilde faktor ve faktdr seviyelerinin tiim kombinasyonlarinin denemeleri
yapilabilir. Faktor sayisinin az oldugu ¢alismalarda tam faktoriyel tasarimlar kullanish
olmakla birlikte faktor sayisi arttikca yapilacak deney sayisinda hizli bir artis

gerceklesecegi icin zaman, hiz ve maliyet acisindan olumsuzluk yaratacaktir.

Tam faktoriyel tasarimlarin deney sayisinin azaltilarak olusturulan kismi
faktoriyel tasarimlar genellikle c¢aligmanin baginda 6n eleme deneyleri yapilirken
kullanilir. Bu denemelerde biiyiik etkili faktorleri tanimlamak i¢in birgok faktor bir arada
degerlendirilir. Onemli olarak tamimlanan faktorler ilerleyen asamalarda detayli olarak

incelenir (Montgomery, 1999).

Ikinci dereceden polinomiyal modellerin olusturulmasinda en yaygin kullanima
sahip olan deney tasarimlar1 Box-Behnken deney tasarimi (BBT) ve Box-Wilson deney
tasarimdir (merkezi kompozit deney tasarimi, MKT). Ug seviyeli tam faktoriyel
tasarimlarla kiyaslandiginda her ikisi de daha az sayida deneme sayisina sahiptir. 1951

yilinda Box ve Wilson tarafindan tasarlanan Box-Wilson deney tasarimina alternatif
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olarak 1960 yilinda Box-Behnken deney tasarimi Box ve Behnken tarafindan

tasarlanmistir (Myers vd., 2009).

BBT ve MKT Kkarsilastirildiginda; BBT nin deneme noktasi sayisinin az olmast
bir avantajdir. BBT’ de deneme noktas1 sayis1 2k(k-1)+mp iken MKT’de deneme noktasi
sayis1 2K+2k+mn dir (k faktor sayis1, mn merkez nokta sayisidir) (lwundu, 2017), BBT de

faktor seviyesi her zaman 3 iken MKT’de faktor seviyesi 5’e kadar ¢ikabilmektedir.

Deneysel tasarimlarin 6zelliklerinin bir¢ogu denemelerin deneme bolgesindeki
dagilimlarina baglidir. Deneysel tasarim bolgesi boyunca tahmin varyansinin sabit olmasi
tahmin kalitesini arttirir. Bu amagla, (Box & Hunter, 1957) tasarimin doénebilirlik
kavramini gelistirmiglerdir. Donebilir bir tasarimda herhangi iki noktada tahmin varyansi
aynidir ve noktalarin merkeze uzakligi esittir yani tahmin varyansi bir kiire {izerinde sabit
bir sekilde dagilir. Bu nedenle ilgilenen bolge kiiresel ise tasarimin dondiiriilebilir olmasi

tasarim se¢iminde 6nem arz eder (Khuri, 2017).

3 adet faktdrden olusan 22 faktoriyel tasarim, MKT ve BBT’de deneme noktalari

geometrik olarak kiibik bir yapiya yerlesmektedir.

MKT deneme deseni genellikle kiibik bolgenin disinda eksenel noktalara sahiptir
(Sekil 2.13). Bu noktalar ilgilenilen bolgede olmayabilir veya giivenli ¢aligma sinirlariin
Otesine gectikleri i¢in gergeklestirilemez. Eksenlere olan uzaklik olan a 1 ile Vk arasinda

deger almaktadir. a’nin alacagi deger deneme bolgesinin sinirlarini belirler.
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Sekil 2.13. 3 faktorlii merkezi kompozit deney tasarimu.
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BBT nin eksenel noktalar1 yoktur, bu sayede tiim tasarim noktalarinin giivenli
calisma alanina girer (Sekil 2.14). BBT, tiim faktorlerin ayn1 anda en yiiksek veya en
diisiik seviyelere ayarlanmaz. Bu durumda ¢alisilan bolgenin giivenli ¢alisma sinirlari
biliniyorsa deneme deseninin olusturulmasinda BBT kullanmak avantajli olur (Bruns,
Scarminio, & de Barros Neto, 2006). BBT nin bir bagka 6nemli 6zelligi kiiresel bir
tasarim olmasidir. Deneysel tasarimdaki tiim noktalar kiipiin kenarlarinda yer alir ve
merkeze olan uzakliklar1 V2 birimdir. Fakat MKT’deki gibi kiipiin koselerinde ve
yiizeylerinde deneme noktalarina sahip degildir. Bu nedenle BBT kiipiin koselerindeki

asir1 uglardaki tepkinin arastirilmadigi durumlarda kullanilmalidir.

Xo -
X3 P
-
-

X4 -

L

Sekil 2.14. 3 faktorlii Box-Behnken deney tasarimi.

2.5.1.3. Denemelerin Yapilmasi

Yanit yiizey yonteminde deneyler deneme deseninde yer alan faktor seviyelerinin
¢esitli kombinasyonlarinin uygulanarak cevabin tespit edilmesi seklinde gergeklestirilir.
Cizelge 2.1°de ii¢ faktor ve li¢ faktor seviyeli bir deneme desenini olusturacak faktorler
ve bu faktorlerin seviyeleri gosterilmistir. Her faktoriin en diisiik, en yiiksek ve bu iki

seviyenin orta noktasindan olugsmak tizere {i¢ seviyesi bulunur (-1, 0, +1).
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Cizelge 2.1. Deneme deseninde kullanilan faktor seviyeleri.

Faktorler Faktor Seviyeleri
A -1 0 +1
B -1 0 +1
C -1 0 +1

Cizelge 2.2°de Box-Behnken tasarimina ait bir deneme deseninde 3’ii merkez

nokta olmak tizere 15 noktadan olusan 6rnek bir deneme deseni gosterilmistir.

Cizelge 2.2. Box-Behnken deneme deseni.

Deney No A B C
1 +1 0 -1
2 -1 0 -1
3 0 +1 -1
4 0 -1 -1
5 0 0 0
6 0 0 0
7 +1 0 +1
8 0 0 0
9 +1 1 0

10 +1 -1 0
11 -1 -1 0
12 -1 +1 0
13 0 +1 +1
14 -1 0 +1
15 0 -1 +1
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2.5.1.4. Model Olusturma

Yanit ylizey yonteminde modeli olusturabilmek i¢in Oncelikle degiskenler ve
yanit arasindaki iliskinin formunun belirlenmesi gerekir. Eger bagimsiz degiskenler ve
yanit arasinda dogrusal bir iligki varsa kullanilacak model birinci dereceden polinomiyal
model olacaktir. Eger birinci dereceden model yetersiz kaliyorsa, bagimsiz degiskenler
ve yanit arasindaki iliski bir egrilige sahipse daha yiliksek dereceden modeller
kullanilmas1 gerekir. Yanit yiizey yonteminde genellikle ikinci dereceden polinomiyal

model kullanilir.

Y = Bo+ Xy BiXi + T BuXP + NI X, B XiX + € (2.1)

Esitlik 2.1°de goriilen ikinci dereceden bir polinomiyal modelde Y tahmin edilen
cevap, B0, Pi, Bii ve Pij sabit, dogrusal, karesel ve etkilesim terimleri i¢in hesaplanan

regresyon katsayilari, Xi ve Xj bagimsiz degiskenler ve € hata terimidir (Bruns vd., 2006).

Model katsayilarinin tahmin edilmesinde en kiigiik kareler yontemi kullanilir.
Gozlemlenen ¢ikti degeri y ve tahmin edilen ¢ikti degeri y arasindaki fark € = y — ¥ hata
terimi olarak tanimlanir ve en kiigiik kareler yontemi hata terimlerinin karelerinin toplami1
en aza indirilmesi prensibine dayanir. En kiigiik kareler yonteminde hatalarin sifir
ortalamali oldugu, varyansinin (c2) sabit oldugu, normal dagilim gdsterdigi ve hatalarin

birbirinden bagimsiz oldugu varsayilir (Bas & Boyaci, 2007).

Bir modeli olusturulan terimler modelin degerlendirilmesinde farkli islevlere
sahiptir. Modelin kritik noktalarin1 (maksimum, minimum, eyer noktasi) saptayabilmek
icin polinomiyal fonksiyonun ikinci dereceden terimleri igermesi gerekirken, modelin
uyum eksikliginin hesaplanmasinda tiim faktor seviyelerinin orta seviyelerinden olusan
merkez noktalar1 kullanilir. Modelin icermesi gereken bir diger terim farklh faktorler
arasindaki iliskiyi belirleyebilmek igin gerekli olan etkilesim terimleridir (Bezerra,
Santelli, Oliveira, Villar, & Escaleira, 2008).

29



2.5.1.5. Modelin Degerlendirilmesi

2.5.1.5.1. Determinasyon Katsayisi Ve Diizeltilmis Determinasyon Katsayisi

Determinasyon katsayis1 (R?) modelin uygunluk derecesinin bir &lgiisiidiir.
Bagimli degiskenlerin bagimsiz degiskenler ile ne derecede agiklanabileceginin bir
gostergesidir. Determinasyon katsayisi 0 ile 1 arasinda deger alir. Bagimli degiskenlerin
biiyiik 6l¢iide bagimsiz degiskenler ile agiklanabildigi bir regresyon analizinde R? degeri
1’e yaklasir. Model iyi bir R? degeri sergileyebildigi dlgiide gergek verilerle iyi bir uyum
saglayabilir (Sin, Yusof, Hamid, & Rahman, 2006). Modele yeni bir degisken
eklendiginde, bu degisken istatistiksel olarak anlamli veya anlamsiz olsa da R? degeri artis
gostermektedir. Bu durum modelin yiiksek R? degerine sahip olmasina ragmen yeni
gozlemlerin veya cevaplarin degerlendirilmesinde zayif tahminler vermesine neden
olacaktir. Bu nedenle R? degeri yerine diizeltilmis R? degerinin kullanilmasi
onerilmektedir. Diizeltilmis R? degeri modele yeni degisken eklendiginde artmaz ve
anlamsiz degisken eklendiginde azalir. R? ve diizeltilmis R? degerleri arasindaki yiiksek

fark modelde anlamsiz terimler bulundugunu ifade eder (Myers vd., 2009).

2.5.1.5.2. Model Ve Model Katsayilarinin Anlamhilig ve Uyum Eksikligi

Olusturulan bir modelin ve model katsayilarinin istatiksel olarak anlamliliginin ve
uygunlugunun tespit edilmesinde hipotez testleri (anlamlilik testleri) kullanilir.
Faktorlerin ana etkileri ve etkilesimlerinin model tizerindeki etkisinin belirlenmesinde
hipotezler ANOVA (varyans analizi) ile test edilir (Montgomery, 1999). Modelin iyi bir
uyum sergilememesi olusturulan modelin ve daha sonraki asamada yapilacak
optimizasyonun hatali ve yaniltict sonuglar vermesine neden olur. Bu nedenle model
yeterliligi degerlendirilirken modelin ve model katsayilarinin uyumlulugunun kontrol

edilmesi 6nem tasir (Liyana-Pathirana & Shahidi, 2005).

Modelin ve model katsayilarinin belirlenen giiven araliginda, 6rnegin %95 oldugu
durumda, anlamlilik diizeyinin %5 ten kiiciik olmasi (P < 0,05) modelin ve model

katsayilarinin istatistiksel olarak 6nemli oldugunu gosterir.
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Model yeterliliginin degerlendirilmesinde bir baska kriter olan uyum eksikligi
(lack of fit) hesaplanirken merkez noktalarda tekrarlanan denemeler kullanilir. Bir
modelin yapilan hipotez testlerinde uyum eksikligi degerinin anlamsiz olmasi (P > 0,05)
hatanin 6nemsiz oldugu ve cevaplarin regresyon esitligi ile agiklanabilecegi anlamina

gelir.
2.5.1.5.3. Varyasyon Katsayisi

Esitlik 2.2°de verilen % varyasyon katsayisi (CV), standart sapmanin ortalamaya

gore yiizdesini ifade eder. Model yeterliliginde %10’un altinda olmasi istenir.

Standart Sapma
Ortalama

Varyasyon Katsayist = x 100 (2.2)

2.5.1.5.4. Yeterli Hassasiyet

Yeterli hassasiyet (adequate precision) katsayist modelin sinyal/giiriiltii oranini
Olcer ve tasarimda tahmin edilen degerleri ortalama tahmin hatasiyla karsilastirir. 4’ten

biiyiik olmas1 modelin cevap tahminlemede kullanilabilecegini gosterir.
2.5.1.5.5. PRESS Istatistigi

PRESS (tahmin edilen artik hata karelerinin toplami) istatistigi hatalar
Olceklendirmek i¢in kullanilan bir yontemdir. Segilen bir gézlemdeki artik (kalint1) e; =
Ya) — Yy seklinde hesaplanir ve PRESS arti1 olarak adlandirilir. PRESS degerini
hesaplayabilmek i¢in tiim goézlemlere (i = 1, 2, ..., n) bu islem uygulanmalidir. Son
basamak hesaplanan PRESS artiklarinin karelerinin toplanmasidir (Myers vd., 2009).
PRESS degerinin hesaplanmasi Esitlik 2.3’te verilmistir.

PRESS = Xy ey = Siealy — 9’ (23)
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2.5.1.5.6. Artik (Kahnti) Degerlerinin Grafiksel Analizi

Artiklar gézlemlenen degerler ile modelden hesaplanan uyumu yapilmis degerler
arasindaki farktir. Model yeterliliginin belirlenmesinde artiklarin grafik analizleri 6nemli
bir role sahiptir. Artiklarin normal dagilim gostermesi gerektigi varsayiminin bir geregi
olarak normal dagilimin kontroliinde normal dagilim grafikleri ve frekans dagilimi

kullanilir.

Uyumu yapilmis degerlere kars1 artik dagilimi grafigi ve gozlemlenen degerlere
kars1t artik dagilimi grafikleri artiklarin degerlendirilmesinde kullanilan diger grafik
tirlerindendir. Bu grafiklerde artik degerlerinin %95 giiven sinirlart iginde olmasi ve

rastgele dagilim gostermesi beklenmektedir.

Ayrica grafik analizlerinden sapan gbzlemler de tespit edilebilir. Sapan terimi
regresyon dogrusuna yetersiz uyum gosteren bagimli degiskenler icin veya diger
artiklarla karsilastirildiginda yiiksek degerde farkliliga sahip artiklar icin kullanilir
(Barnett & Lewis, 1974).

2.5.1.6. Yamt Yiizey Grafikleri ve izohips Grafikleri

Yanit ylizey grafikleri modeldeki bagimsiz degiskenlerin cevaplar lizerine olan
etkilerini gosteren ii¢ boyutlu grafiklerdir. Cevaplarin optimizasyonuna yonelik ulagiimak

istenen optimum seviyeler yanit yiizey grafikleri ile gorsel hale gelmektedir.

Yanit yilizey yonteminde modeli gorsel hale getirip yorumlamay: saglayan bir
diger grafik tiirii izohips grafikleridir (kontur grafikleri). izohips grafiklerinde ayni cevap
degerini veren iki bagimsiz degiskenin farkli kombinasyonlar1 izohips egrilerini

olusturur.

Her iki grafik tiirii de diger bagimsiz degiskenler sabit tutulup, iki bagimsiz
degiskene karsi cevabin yer almasi ile ¢izilir. Yanit ylizey modelinde cevabin maksimum,
minimum ve eyer (minimax) noktalarina duragan noktalar adi verilir. Sekil 2.15, Sekil
2.16 ve Sekil 2.17°de bir yanit yiizey modelindeki maksimum, minimum ve eyer
noktalarinin gézlemlendigi izohips grafigi (a) ve yamt yiizey grafikleri (b) verilmistir
(Myers vd., 2009).
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Sekil 2.15. Maksimum noktada izohips grafigi (a) ve yanit yiizey grafigi (b) (Myers vd.,
2009).
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Sekil 2.16. Minimum noktada izohips grafigi (a) ve yanit yiizey grafigi (b) (Myers vd.,
2009).
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Sekil 2.17. Eyer noktasinda izohips grafigi (a) ve yanit yiizey grafigi (b) (Myers vd.,
2009).

2.5.1.7. istenebilirlik Fonksiyonu Yaklasimi ve Optimizasyonun Degerlendirilmesi

Derringer ve Suich, (1980) tarafindan gelistirilen istenebilirlik (desirability)
fonksiyonu yaklagimi 1980 yilindan bu yana ¢oklu cevaplarin optimize edilmesinde
kullanilan bir yontemdir. Bu yontemin amaci hedeflenen tiim cevaplar1 en iyi degerde
ortak bir cevaba doniistiirerek, bu ortak cevabi saglayan bagimsiz degiskenleri
belirlemektir. Birden fazla hedeflenen cevap i¢in istenebilirlik fonksiyonu cevaplarin
istenebilirlik fonksiyonlarinin geometrik ortalamasi almarak hesaplanir. Istenebilirlik
fonksiyonu (D) 0 ile 1 arasinda deger alir ve D degeri 1’e yaklastik¢a istenilen cevaba

yaklasilmaktadir.
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BOLUM 3

3. MATERYAL METOT

3.1. Materyal

3.1.1. Nar

Calismada kullanilan narlar Edirne ilindeki yerel bir pazardan temin edilmis ve
nar kabuklar 6ziitleme, ultrafiltrasyon ve kirlenme analizi ¢calismalari i¢in ayr1 partiler

halinde kullanilmastir.

3.1.2. Kimyasallar

Kullanilan kimyasallar; Folin-Ciocalteu fenol ajan1 (Sigma-F9252), ABTS (2,2’-
azinobis-(3-etilbenzotiazolin-6-sulfonik asit)) (Sigma-A1888), gallik asit (Sigma-
G7384), troloks (6-hidroksi-2,5,7,8-tetrametilkroman-2-karboksilik asit) (Sigma-
238813), potasyum persiilfat (Sigma-216224), sodyum karbonat (Sigma-13418), sodyum
hidroksit (Sigma-06203), etil alkol (Sigma-32221) Sigma (St. Louis, MO, ABD)

firmasindan saglanmustir.

3.1.3. Ultrafiltrasyon Sistemi

Ultrafiltrasyon ¢alismalarinda ¢apraz akis prensibine gore calisan laboratuvar
Olgekli Vivaflow 200 (Sartorius Lab Instruments GmbH & Co. KG, Goettingen,
Almanya) membran modiili ve 2 kDa MWCO degerine sahip Hydrosart® membran
kullanilmistir. Hydrosart® membran rejenere seliiloz tabanlidir ve yiiksek hidrofilik bir

yapiya sahiptir. Sistemin teknik 6zellikleri Cizelge 3.1°de verilmistir.
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Cizelge 3.1. Ultrafiltrasyon sisteminin teknik 6zellikleri.

Boyutlar Vivaflow 200

Toplam Uzunluk/Yikseklik/Genislik 126|138|38 mm
Kanal Genislik/Yiikseklik 10 mm| 0,4 mm

Etkin Membran Alani 200 cm?
Tutma Hacmi (Modiil) 53 mL
Minimum Calisma Hacmi <20 mL

Geri Alinamayan Tutma Hacmi <lmL
Materyal Ozellikleri Vivaflow 200
Ana Govde Akrilik

Akis Kanali Akrilik
Membran Tutucu Polipropilen
Contalar Silikon

Basing Gostergesi

Polipropilen, SS Spiring

Akis Kisitlayici Polipropilen
Baglant1 Parcalari Naylon

Borular PVC

Isletme Kosullari Vivaflow 200
Akis Hizi 200-400 mL/min
Maksimum Basing 4 bar (60 psi)

Maksimum Sicaklik

Basing diismesi giris | ¢ikis 0,5 bar (7 psi)
60°C
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3.2. Metot

3.2.1. Nar Kabuklarimin Hazirlanmasi

Nar meyvesinin kabuk kismini olusturan dis kabuk (ekzokarp), siingerimsi kabuk
(mezokarp) ve beyaz zar (endokarp) kisimlar1 tanelerinden el ile ayrilmisgtir. Pargalanan
taze ve yas nar kabuklar1 6ziitleme islemine kadar dondurularak -25 °C’de muhafaza

edilmistir.

3.2.2. Nar Kabuklarindan Fenolik Bilesiklerin Oziitlenmesi

Nar kabuklarindan fenolik bilesikler, calkalamali su banyosu (Memmert WNB22,
Schawabach, Almanya)’nda kabuk/¢6ziicii oranm1 1/30 (g/mL) olacak sekilde Box-
Behnken deneme desenindeki sicaklik, siire ve ¢oziicii derisimlerinde &ziitlenmistir.
Cozicii olarak saf su, %50 etanol-su ¢ozeltisi ve % > 99,8 saflikta etil alkol kullanilmastir.
Elde edilen oziitler adi filtre kagidindan siiziilerek analizlere kadar -25 °C’de

depolanmustir.
Oziitleme Islemi Deney Tasarimi ve Deneme Deseninin Olusturulmast

Nar kabuklarindan fenolik bilesenlerin farkli kosullarda 6ziitlenmesinde
kullanilan degiskenler sicaklik, siire ve etanol derisimidir. Modelin olusturulmasinda
kullanilan cevap ise dziitlerin toplam fenolik madde miktaridir. 3 farkl faktoriin -1, 0 ve
+1 seviyelerinde yanit ylizey tasarimi olusturulmus ve arastirilan faktorler ve seviyeleri

Cizelge 3.2°de verilmistir.

Cizelge 3.2. Yanit yiizey tasariminda kullanilan faktorler.

Faktor Seviyeleri

Faktorler

-1 0 +1
Sicaklik (°C) 30 55 80
Siire (dakika) 10 50 90
Etanol derisimi (%0) 0 50 100
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Deney tasarimi olusturulurken Box-Behnken yontemi kullanilmistir. Cizelge
3.3’te verilen deneme deseni 3’1t merkez nokta (Sicaklik; 55 °C, Siire; 50 dakika, Etanol

derisimi; %50) olmak iizere toplam 15 noktadan olusmaktadir.

Cizelge 3.3. Oziitleme siireci i¢in kullanilan Box-Behnken deneme deseni.

Deney No Sicaklik (°C) Siire (dakika) Etanol derisimi
(%)
1 30 10 50
2 55 90 100
3 30 90 50
4 80 50 100
5 80 90 50
6 55 10 100
7 55 90 0
8 55 10 0
9 55 50 50
10 55 50 50
11 80 10 50
12 55 50 50
13 30 50 100
14 80 50 0
15 30 50 0

3.2.3. Ultrafiltrasyon Yontemiyle Nar Kabugu Oziitlerinin Deristirilmesi

Nar kabugu 6ziitlerinin UF islemlerinde kullanilan sistemin fotografi Ek 1’de
verilmistir. Sistemin sematik gosterimi ise Sekil 3.1°de goriilmektedir. Besleme (1)
peristaltik pompa (Masterflex, Gelsenkirchen, Almanya) (2) ile 9,35 L/saat akis hizinda
membran modiiliine (3) beslenmistir. Besleme sicakligi su banyosu (DAIHAN Scientific,
Giiney Kore) (4) kullanlarak deneme desenindeki sicakliklarda sabit tutulmustur. Islem
basinct akis kisitlayici vana (5) ile ayarlanarak manometre (6) ile takip edilmistir. UF

islemi 135 dakika siirdiiriilmiistiir. Permeat bir kapta (7) toplanmis ve toplanan permeat
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miktar1 0,1 g duyarlilikta analitik teraziyle (OHAUS Explorer, Ninikon, Isvigre) (8) her
15 dakikada bir 6l¢iilmiistiir. Alinan dlglimlerden permeat akis1 hesaplanarak aki-zaman
grafikleri c¢izilmistir. Besleme ve retentat ve permeat akimlarindan alinan 6rnekler analiz

edilene kadar -25 °C’de depolanmustir.

permeat
retentat
besleme -
| 6 !
UF : N terazl

sU hanyosu 8
oD

Sekil 3.1. Ultrafiltrasyon sisteminin sematik gosterimi.

Her denemeden sonra membran modiilii sirasiyla 30 dakika oda sicakliginda saf
su, 60 dakika 40 °C sicaklikta 0,125 M NaOH ve 30 dakika 40 °C sicaklikta saf suyla
yikanmigtir. Her denemeden 6nce membranin hidrolik gecirgenligi dlgiilerek temizlik

etkinligi kontrol edilmistir.
Permeat Akisi ve Permeat Akis1 Azaliginin Hesaplanmast
Permeat akis1 Esitlik 3.1 kullanilarak hesaplanmistir.

_ Wpermeat

]permeat =T xt (3.1)

Burada Jpermeat permeat akist (kg/m?saat), Wpemear permeat agirligi (kg), t siire

(saat), A membran yiizey alanin1 (m?) ifade etmektedir.
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Permeat akisi azalisi (%) ise Esitlik 3.2 kullanilarak hesaplanmustir.

permeat akisi, ika——Dbermeat akisi s, i
— 0.dakika 135.dakika x 100 (32)
permeat akisly, dakika

permeat akist azalist (%)

Ultrafiltrasyon Islemi Deney Tasarimi ve Deneme Deseninin Olusturulmasi

UF denemelerinde kullanilacak olan deney tasarimi igin belirlenen bagimsiz
degiskenler Cizelge 3.4’te verildigi sekliyle; beslemenin baslangigtaki toplam fenolik

madde miktar1 (TFM), besleme sicakligi ve transmembran basinci (TMP)’dir.

TMP’nin hesaplanmas1 Esitlik 3.3’te verilmistir. Esitlikte Phesieme besleme
tarafindaki basinci, Pretentat retentat tarafindaki basinci, Ppermeat ise permeat tarafindaki
basinci temsil etmektedir. Modelin cevabi olan bagimli degisken ise beslemeye gore

retentattaki toplam fenolik madde artis1 olarak se¢ilmistir.

PpesiemetPretenta
TMP :( best 5 ent t) _Ppermeat (3-3-)

Cizelge 3.4. Yanit yiizey tasariminda kullanilan faktorler.

Faktor Seviyeleri

Faktorler

-1 0 +1
Besleme TFM

523 701 879
(mg GA/L)
Sicaklik (°C) 30 35 40
TMP (bar) 0,5 1,0 1,5

TFM: toplam fenolik madde miktari, TMP: transmembran basinci.

Deney tasarimi olusturulurken Box-Behnken yontemi kullanilmustir. Cizelge
3.5’te verilen deneme deseni 3’1l merkez nokta (TFM; 701 (mg GA/L), Sicaklik; 35 °C,
TMP; 1 bar) olmak tizere toplam 15 noktadan olugsmaktadir.
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Cizelge 3.5. UF siireci igin kullanilan Box-Behnken deneme deseni.

Besleme TFM
Deney No Sicaklik (°C) TMP (bar)
(mg GAI/L)
1 701 35 1,0
2 879 40 1,0
3 701 30 15
4 879 30 1,0
5 701 35 1,0
6 701 40 0,5
7 523 35 15
8 701 35 1,0
9 523 35 0,5
10 523 40 1,0
11 701 30 0,5
12 879 35 0,5
13 701 40 15
14 879 35 15
15 523 30 1,0

TFM: toplam fenolik madde miktari, TMP: transmembran basinct.

Retentat Akimindaki Toplam Fenolik Madde Miktar: Artisi Hesaplanmasi

TFM artis1, ultrafiltrasyon isleminden sonra retentatin TFM’si ile baslangictaki

beslemenin TFM’sinin oranlanmasi ile hesaplanmistir (Esitlik 3.4).

TFM artist = (%) (3.4.)

besleme¢rm

Reddedilen TFM Miktarinin Hesaplanmasi

UF membran tarafindan reddedilen TFM miktar1 Esitlik 3.5 ile hesaplanmuistir.
Whesleme beslemenin baslangictaki agirligl, Wpermeat UF isleminde toplanan permeatin

agirligi, Chpesleme beslemenin TFM igerigi, Cpermeat is€ permeatin TFM igerigidir.
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RTFM _ (1 _ Wpermeat*Cpermeat ) * 100 (35)

Whesieme*Chesleme

Geri Kazanilan TFM miktarinin Hesaplanmast

UF siireci sonucunda retentat akiminda geri kazamilan TFM miktarinin
hesaplanmasinda Esitlik 3.6 kullanilmistir. Whesieme besleme agirligi, Wretentat retentat

agirhigl, Chesleme beslemenin TFM igerigi, Cretentat IS€ retentatin TFM igerigidir.

w; *C
GTFM — retentat*“besleme * 100 (36)
Wheslieme*Chesleme

Agwrlik Azaltma Faktorii (WRF) 'niin Hesaplanmasi

Agirlik azaltma faktorii beslemenin agirligt (Whesieme) ile retentattin agirliginin
(Wiretentat) oranlanmasi ile hesaplanmustir (Esitlik 3.7).

WRF — Whesieme (37)

Wretentat

3.2.4. Hidrolik Gegirgenlik ve Seri Diren¢ Analizleri

UF islemi silirecinde meydana gelen membran kirlenmesinin belirlenmesi i¢in seri
diren¢ analizi modeli (Cassano, Donato, vd., 2007) kullanilmistir. Kirlenme analizi
caligmada kullanilan tiim parametreler i¢in gerceklestirilmemis; besleme TFM ve sicaklik
sabit tutularak TMP’ nin kirlenme iizerindeki etkisi incelenmistir. Calismada kullanilan

parametreler Cizelge 3.6’da 6zetlenmistir.

Cizelge 3.6. Kirlenme analizinde kullanilan islem degiskenleri.

Islem degiskenleri
Besleme TFM (mg GA/L) Sicaklik (°C) TMP (bar)
879 40 0,5
879 40 1,0
879 40 1,5

TFM: toplam fenolik madde miktari, TMP: transmembran basinci.
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Seri direng analizi toplam geri dongii modunda (Sekil 3.2) ve her parametre i¢in
2 tekerriir olacak sekilde gergeklestirilmistir. UF islemi 135 dakika siirdiiriilmiis ve

siirecte besleme akis hizi1 9,35 L/saat olarak se¢ilmistir.

permeat

retentat

besleme -
|

UF Rman

su banyosu
4 ®

Sekil 3.2. Toplam geri dongii modundaki ultrafiltrasyon sisteminin sematik gdsterimi.

UF islemi sonrasinda seri direng analizi i¢in kullanilan hidrolik gegirgenlik
degerlerinin (Lpo, Lp1, Lp2 ve Lps) belirlenmesinde uygulanan prosediiriin akis semasi

Sekil 3.3’te verilmistir.
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30 dk 40°C su ile yikama

U

Lp0

U

135 dk ultrafiltrasyon
islemi

1y

Lpl

|

30 dk 40°C su ile yikama

U

Lp2

U

60 dk 40°C NaOH ile
yikama

30 dk 40°C su ile yikama

U

A

Lp3

A

Sekil 3.3. Kirlenme analizi akis semasi.

UF siirecinin baglangicinda membran 30 dakika boyunca 40 °C saf su ile
yikanarak kosullandirilmistir. Hidrolik gegirgenliklerin belirlenmesinde 9,35 L/saat akis
hizinda ve 40 °C sicakliginda saf su kullanilmigtir. Her bir deneme igin 5 farkli TMP’de
(0,0-0,5-1,0-1,5-2,0 bar) saf su akilar1 6l¢iilmiistiir. TMP degerlerine (x-ekseni) karsi
elde edilen aki degerlerinin (y-ekseni) grafige gecirilmesi neticesinde ¢izilen dogrunun
egiminden hidrolik gegirgenlik degerleri
kosullandirilan membranin hidrolik gecirgenlik degeri Lpo olarak tanimlanmistir. 135
dakika siirdiiriilen UF islemi sonrasinda kirli membran i¢in elde edilen hidrolik

gecirgenlik degeri Lp: olarak ifade edilmistir. Daha sonra membran modiilii 30 dakika

44

hesaplanmustir.

Islem baslangicinda



stireyle 14,16 L/saat akis hizinda ve 40 °C sicakliginda saf su ile yikanmis ve yikama
isleminden sonra 6lgiilen hidrolik gegirgenlik degeri Lp2 olarak ifade edilmistir. Temizlik
prosediiriiniin son asamasinda membran, 60 dakika siireyle 14,16 L/saat akis hizinda ve
40 °C sicakliginda 0,125 M NaOH ile yikanmis ve bu islemi takiben 30 dakika stireyle
14,16 L/saat akis hizinda ve 40 °C sicakliginda saf su ile yikanmistir. Son temizlik
asamasindan sonra Olgtilen hidrolik gecirgenlik degeri ise Lps seklinde tanimlanmustir.
Olgiilen hidrolik gegirgenlik degerleri kullanilarak Esitlik 3.8 ve Esitlik 3.9°dan toplam
direng (Rt), membran direnci (Rm), kek tabakasi direnci (Rc), tersinir (Rfrev) Ve tersinmez

(Rirr) kirlilik direnci hesaplanmuistir.

Ap Ap

J = _ (3.8.)

UXR¢ UX(Rm+Rc+RfrevtRfirr)

R =Ry, + R+ Rfrev + Rfirr (3.9)

3.2.5. Analitik ve Kimyasal Analizler

3.2.5.1. Toplam Fenolik Madde Miktar1 Analizi

Toplam fenolik madde (TFM) miktari, Singleton, Orthofer, ve Lamuela-Raventos
(1999) tarafindan gelistirilen kolorimetrik Folin-Ciocalteu yontemi ile belirlenmistir.
Yontemin esast Folin-Ciocalteu reaktifi i¢indeki tungstat ve/veya molibdatin fenoller

tarafindan indirgenmesiyle alkali ortamda mavi renkli {iriin olugsmasina dayanmaktadir.

Oziit 6rnekleri Millex® 0,45 um naylon siringa ucu filtreden gegirilmistir. UV-
VIS spektrofotometrede (Shimazdu, Japonya) 760 nm dalga boyunda okunan absorbans
degerleri 0,5-1,0 araliginda olacak sekilde; besleme orneklerinde 10 kat, retentat
orneklerinde TFM miktarina bagli olarak 30 veya 80 kat seyreltme yapilmistir.
Seyreltmeler saf su ile yapilmistir. Permeat 6rneklerinde seyreltme yapilmamistir. 1 mL
ornek tizerine 5 mL 0,2 N Folin-Ciocalteu reaktifi ve 4 mL 75 g/L sodyum karbonat
(Na2CO3) ilave edildikten sonra ornekler 50 °C su banyosunda 5 dakika bekletilmis ve
760 nm dalga boyunda kore karsi absorbans degerleri 6l¢iilmiistiir. Kor deneme igin 6rnek

yerine 1 mL saf su kullanilarak ayni islemler tekrar edilmistir. Her bir 6rnek igin dlgiilen
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absorbans degerinin gallik asit (GA) cinsinden esdegeri olan fenolik bilesik miktar1 (mg
GAJL ekstrakt), gallik asitin farkli derisimleri ile hazirlanan kalibrasyon egrisi
kullanilarak hesaplanmustir (Sekil 3.4). Standart egrinin olusturulmasinda 10-100 mg/L

arasinda 6 farkli gallik asit derigimi kullanilmistir.

1,2

y =0,0107x
R = 0,9984
0,8

0,6

0,4

Absorbans (760 nm)

0,2

0 20 40 60 80 100 120

Gallik asit konsantrasyonu (mg/L)

Sekil 3.4. Gallik asit kalibrasyon egrisi.

3.2.5.2. Antioksidan Aktivite Analizi

Antioksidan aktivite analizinde Re vd. (1999) tarafindan gelistirilen ABTS
yontemi  kullanilmistir.  Kullanilan  yontemin esasi, ABTS (2,2’-azinobis-(3-
etilbenzotiazolin-6-sulfonik asit) reaktifinin oksidasyonu sonucu olusan ABTSe<+ radikal
¢Ozeltisi lizerine antioksidan igeren 6rnegin eklenmesi sonucu radikalin indirgenmesi ve
olusan mavi/yesil renkli ABTSe+ radikalinin 734 nm dalga boyunda absorbansinin

belirlenmesi ilkesine dayanmaktadir.

Ornekler 0,45 pm naylon siringa ucu filtreden gecirilmistir. Besleme drnekleri 10
kat, retentat 6rnekleri 30-80 kat saf su ile seyreltilmistir. Permeat 6rneklerinde seyreltme
yapilmamistir. Antioksidan aktivite analizi i¢in 7 mM ABTS ¢ozeltisi ile 2,45 mM
potasyum persiilfat ¢ozeltisi (1/1, v/v) oraninda karistirilmis ve oda sicakliginda ve

karanlik bir ortamda 16 saat bekletilmistir. Hazirlanan bu ¢6zeltinin adi ABTSe+ radikal
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cozeltisidir. ABTSe+ calisma ¢ozeltisi hazirlamak amaciyla ABTSe+ radikal ¢ozeltisi
etanol ile seyreltilerek 734 nm dalga boyunda 0,70+0,02 absorbans degeri elde edilecek
sekilde ayarlanmistir. Elde edilen bu deger, 0. dakikadaki absorbans degeri olarak
kaydedilmistir. Daha sonra 3 mL ABTSe«+ ¢alisma ¢ozeltisi tizerine 30 uL 6rnek eklenmis
ve 6. dakikada absorbans olgiilmiistiir. Inhibisyon degeri Esitlik (3.10) kullanilarak

hesaplanmustir.

inhibisyon degeri (%) = (abso'd‘;’;"’s‘:;ki:d“k“‘“) x 100 (3.10.)

% inhibisyon degeri hesaplandiktan sonra, troloks’un 0,125-2,5 mM araliginda 6
farkli derisimde hazirlanan ¢ozeltileri kullanilarak olusturulan kalibrasyon egrisi ile
antioksidan aktivite hesaplamasi yapilmigtir (Sekil 3.5). Standart egri % inhibisyon
degerlerine karsilik gelen troloks derisimleri hesaplanmis ve reaksiyon sonucu harcanan
ABTSe+ miktari, troloks esdegeri antioksidan kapasitesi olarak “TEAC degeri” seklinde

verilmigtir.
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Sekil 3.5. Troloks kalibrasyon egrisi.
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3.2.5.3. Toplam Suda Coziiniir Kuru Madde ve pH

Besleme, retentat ve permeat orneklerinin toplam suda ¢6ziiniir kuru maddesi
°Briks cinsinden el tipi bir refraktometre (Atago PAL-3, Japonya) kullanilarak
belirlenmistir. Orneklerin pH dereceleri potansiyometik ydntemle portatif bir pH metre
(SevenDuo, Mettler Toledo, Isvigre) ile dlciilmiistiir.

3.2.6. Istatistiksel Analiz, Modelleme ve Optimizasyon

Istatistiksel analiz, modelleme ve optimizasyon ¢aligmalarinda Design-Expert®

11 (Stat-Ease Inc., ABD) programi kullanilmustir.

Modellerin degerlendirilmesi asamasinda model uygunlugunun tespiti i¢in R?
(determinasyon katsayis1), diizeltilmis R? (diizeltilmis determinasyon katsayis1), model
anlamliligi, uyum eksikligi (lack of fit), yeterli hassasiyet (adequate precision), PRESS
istatistigi ve artik analizi grafikleri incelenmistir. Model katsayilarinin anlamliligi %95
giiven diizeyinde ANOVA analizi ile incelenmistir. Bagimsiz degiskenlerin yanit
degiskeni iizerine olan etkilerinin gorsellestirilmesi i¢in yanit yiizey grafikleri ve izohips
grafikleri  ¢izilmistir. Maksimum yanitin arastirildigi  siire¢  optimizasyonunda

istenebilirlik fonksiyonu yaklagimi kullanilmistir.
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BOLUM 4

4. BULGULAR VE TARTISMA

4.1. Oziitleme Siirecinin Analizi

Cizelge 4.1°de, calisma kapsaminda Oziitleme siirecinin analizinde kullanilan

Box-Behnken deneme deseni verilmistir.

Cizelge 4.1. Oziitlerin toplam fenolik madde miktar1 ve antioksidan aktivite degerleri.

Deney No Sicaklik Siire Etanol Toplam Antioksidan

(°O) (dakika) derisimi fenolik madde aktivite (TEAC-
(%) (mg GA/L mmol Troloks/L
ekstrakt) ekstrakt)

1 30 10 50 638 6,71

2 55 90 100 519 5,14

3 30 90 50 899 9,79

4 80 50 100 510 4,14

5 80 90 50 722 7,34

6 55 10 100 410 4,49

7 55 90 0 996 10,95

8 55 10 0 808 8,33

9 55 50 50 945 10,41

10 55 50 50 915 10,15

11 80 10 50 900 9,63

12 55 50 50 928 10,27

13 30 50 100 341 3,75

14 80 50 0 862 9,59

15 30 50 0 791 7,62
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Siirecte sicaklik (°C), siire (dakika) ve etanol derigimi (%) bagimsiz degiskenler
olarak secilmis ve elde edilen 6ziitlerin toplam fenolik madde (TFM) igerigi (mg GA/L
ekstrakt) siirecin yanit1 olarak ele alinmistir. Cizelge 4.1°de gorildiigi lizere, ¢oziicii
olarak saf su (%0 etanol derisimi) kullanilarak 55 °C’de 90 dakika &ziitleme yapilan 7.
denemede en yiikksek TFM igerigi (996 mg GA/L ekstrakt) ve antioksidan aktivite
degerine (10,95 TEAC - mmol Troloks/L ekstrakt) sahip nar kabugu 6ziitii elde edilmistir.
Gergeklestirilen tim denemelerde TFM igerigi ile antioksidan aktivite degeri arasinda
dogrusal bir iligki oldugu tespit edilmistir (Dorman, Kosar, Kahlos, Holm, & Hiltunen,
2003; Mousavinejad, Emam-Djomeh, Rezaei, & Khodaparast, 2009).

4.1.1. Oziitleme Siirecinde Optimizasyon Modelinin Secimi

Cizelge 4.2’de, TFM igerigine gore Oziitleme siirecinin optimizasyonunda
kullanilacak en uygun modelin se¢iminde en kii¢iik kareler yontemine gore olusturulan
dogrusal, iki faktor etkilesimli (2F1) ve karesel modellerin istatistiksel verileri

Ozetlenmistir.

Cizelge 4.2. Nar kabugu 6ziitlerinin TFM igerigi icin elde edilen modellerin istatistiksel
verileri.

Model P-degeri UE SS R? D-R? T-R? PRESS

Dogrusal 0,0129 0,0083 148,8800 0,6109 0,5048 0,3280 421100

2FI 0,5648 0,0071 154,7900 0,6941 0,4647 0,0491 595800

Karesel 0,0012 0,0682 44,3800 0,9843 0,9560 0,7585 151300

2FI: iki faktor etkilesimli, UE: uyum eksikligi, SS: standart sapma, R?: regresyon katsayisi, D-R?:
diizeltilmis regresyon katsayisi, T-R?: tahminlenen regresyon katsayisi, PRESS: tahmin edilen artik hata
karelerinin toplamu.

Model se¢iminde %95 giiven diizeyi kullanmilmigtir. P < 0,05 olmas1 modelin
anlamlt oldugunun bir gostergesidir. Merkez noktalarda tekrarlanan denemelerin
kullanilmasiyla hesaplanan uyum eksikligi (UE) degerinin > 0,05 olmasi hatanin 6nemsiz
oldugunu ve cevaplarin regresyon esitligi ile agiklanabilecegini gosterir. Dogrusal model
UE degerine ve 2FI model ise hem P-degeri hem de UE degerine gore kullanima uygun

bulunmamustir. Karesel modelin %95 giiven diizeyinde anlamli oldugu (P < 0,05) ve UE
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degerinin %95 giiven diizeyinde 6nemsiz oldugu (UE > 0,05) tespit edilmistir.
Istatistiksel olarak bir modelin kabul edilebilmesi i¢in R? degerinin 1,00 ile 0,80 arasinda
deger almasi onerilmektedir (Joglekar & May, 1987). Ek olarak bir modelin R? ve
diizeltilmis R? degerlerinin 1,00’e yakin olmasi bagimli degiskenlerin bagimsiz
degiskenler ile agiklanabileceginin bir gdstergesidir. Diizeltilmis R? degerine gore karesel
modelde bagimli degiskenlerin %95’inin bagimsiz degiskenlerle aciklanabilecegini
gostermistir. R? degeri ile diizeltilmis R? degeri arasindaki farkin 0,2’den kiigiik olmas:
karesel modelin yeterliliginin bir 6l¢iisiidiir. PRESS istatistigi modelin tahmin yetenegini
degerlendirmek i¢in kullanilir ve model se¢iminde PRESS istatistigi degeri en kiigiik olan
model tercih edilir. Nar kabugundan fenolik bilesiklerin 6ziitlenmesi siirecinde karesel
model diger modellere kiyasla en kiigiik PRESS degerine sahip model olarak tespit
edilmistir. Modelin sinyal/giiriiltii oranin1 dlgen yeterli hassasiyet (adequate precision)
katsayist 16,80 bulunmustur. Bu katsayinin 4’ten biiylik olmast modelin yanit
tahminlemede kullanilabileceginin diger bir gostergesidir. Yine model yeterliliginin
degerlendirilmesinde Vvaryasyon katsayisinin %10’un altinda olmasi istenir ve bu
caligmada tercih edilen karesel modelin varyasyon katsayisi %5,95 olarak tespit

edilmistir.

Nar kabugundan fenolik maddelerin 6ziitlenmesi amactyla yapilan denemelerde
elde edilen veriler ile karesel modelden hesaplanan degerlerin karsilastiriimas: Sekil
4.1°de gosterilmistir. Model ile tahmin edilen degerler, gercek degerler ile uyumludur ve

yiiksek dogrusallikta bir dagilim gostermistir.
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Tahminlenen

Gergek

Sekil 4.1. Nar kabugu o6ziitiinlin TFM igerigi i¢in tahminlenen ve gercek degerlerin
karsilastirilmasi.

Sekil 4.2’de Oziitleme siireci i¢in olusturulan modelin  yeterliliginin
belirlenmesinde kullanilan artik analizi grafikleri verilmistir. Regresyon modelinin
varsayimlarindan biri artiklarin normal dagilima sahip olmasidir. Sekil 4.2.a’da artiklarin
normal olasilik dagilimindan sapmalar1 verilmistir. Artiklarin normal dogrusundan
uzaklagsmas1 normallikten sapmalarmi gostermektedir. Sekil 4.2.a’da artiklar kiiciik bir
sacilim gostererek teorik normal dagilima karsi oldukca diiz bir ¢izgi olusturmug ve
normal dagilim gosterme varsayimini karsilamistir. Sekil 4.2.b’de regresyon modeli
kullanilarak tahminlenen degerlere karsi artiklar grafigi, Sekil 4.2.c’de ise deney
numarasina karst bu denemelerde elde edilen verilerin kullanilmasi ile hesaplanan
artiklarin grafigi verilmistir. Bu grafiklerde goriilen y=6,25407 ve y=-6,25407 dogrulari
Oziitleme siireci i¢in olusturulan modelin artiklarinin = %95 giiven sinirlarini
gostermektedir. Sekil 4.2.b ve Sekil 4.2.c’de artiklar beklendigi gibi %95 giiven
siirlarmin iginde kalmistir ve y=0 dogrusu etrafinda rastgele bir dagilim gostererek

artiklarin sabit varyansa sahip olma varsayimini saglamistir.
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Sekil 4.2. Nar kabugu oziitiiniin TFM igerigi i¢in artik grafikleri: (a) normal dagilima
kars1 artik grafigi, (b) tahminlenen degerlere kars1 artiklarin grafigi, (c) gercek degerlere
kars1 artiklarin grafigi.

Elde edilen sonuclarin istatistiksel olarak degerlendirilmesi neticesinde dogrusal
ve 2FI modellerin deneysel verileri temsil etmek i¢in yeterli olmadigi saptanmistir. Bu
nedenle nar kabugu Oziitlerinin elde edilmesi siirecinde TFM igeriginin
degerlendirilmesinde dogrusal etkilerin, iki faktor etkilesimlerinin ve karesel

etkilesimlerin tiimiinii i¢eren ikinci dereceden bir model olusturulmustur.

53



4.1.2. Oziitleme Siireci icin Secilen Optimizasyon Modelinin Istatistiksel Olarak

Degerlendirilmesi

Model yeterliliginin degerlendirilmesinden sonra model terimlerinin istatistiksel
olarak anlamlt olup olmadigit ANOVA analizi ile incelenmistir. Nar kabugu 6ziitlerinin
TFM igerikleri i¢in yapilan ANOVA analizi sonuclari Cizelge 4.3’te Ozetlenmistir.
Olusturulan modelin F degeri 34,80°dir, bu F degerinin giiriiltii nedeniyle olugsmasinin

olasilig1 sadece %0,06’dir.

Cizelge 4.3. Nar kabuklarindan fenolik maddelerin 6ziitlenmesi siireci sonucunda elde
edilen ozitlerin TFM igeriginin modellenmesi i¢in olusturulan karesel modelin ANOVA

analizi sonuglari.

Kaynak Kareler SD  Kareler F-degeri P-degeri
Toplamu Ortalamasi
Model 6,17E+05 9 68530,35 34,80 0,0006
A-Sicaklik (°C) 13203,12 1 13203,12 6,70 0,0489
B-Siire (dakika) 18050,00 1 18050,00 9,17 0,0292
C-Etanol derisimi (%)  3,52E+05 1 3,51E+05 178,51 <0,0001
AB 48180,25 1 48180,25 24,47 0,0043
AC 2401,00 1 2401,00 1,22 0,3198
BC 1560,25 1 1560,25 0,79 0,4142
A? 35763,10 1 35763,10 18,16 0,0080
B 6257,33 1 6257,33 3,18 0,1348
c 1,55E+05 1 1,55E+05 78,73 0,0003
Artiklar 9846,42 5 1969,28
Uyum Eksikligi 9393,75 3 3131,25 13,83 0,0682
Saf Hata 452,67 2 226,33
Toplam 6,27E+05 14

SD: serbestlik derecesi.
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P-degeri 0,05’ten kiigiik olan model terimleri istatiksel olarak anlamlidir. Bu
nedenle, sicakligin dogrusal etkisi (A), siirenin dogrusal etkisi (B), etanol derigiminin
dogrusal etkisi (C), sicaklik-siire etkilesimi (AB), sicakligin karesel etkisi (A?) ve etanol
derisiminin karesel etkisi (C?) modelin anlaml1 terimleri olarak tespit edilmistir. P-degeri
kiictildiik¢e terimin model tizerindeki 6nemi artmaktadir. Bu agiklamaya gére modelin en
onemli etkiye sahip terimi C’dir. C terimini; C%, AB, A%, B ve A terimlerinin takip ettigi
saptanmustir. P-degeri 0,10’dan biiyiik olan terimler istatiksel olarak anlamli kabul
edilmedigi i¢in sicaklik-etanol derisimi etkilesimi (AC), siire-etanol etkilesimi (BC) ve

siirenin karesel etkisi (B?) terimleri istatiksel olarak anlamli bulunmamistir.

Esitlik 3.11 nar kabuklarindan fenolik maddelerin 6ziitlenmesi siirecinde elde
edilen oziitlerin TFM igeriklerinin tahminlenmesinde kullanilacak olan model

denklemidir.

TFM = -27,967920
+ 23,453830 Sicaklik
+10,290420 Siire
+ 3,419920 Etanol derisimi
- 0,109750 Sicaklik * Siire
+ 0,019600 Sicaklik * Etanol derigimi
- 0,009875 Siire * Etanol derisimi
- 0,157467 Sicaklik?
- 0,025729 Siire?
- 0,081967 Etanol derisimi? (3.11)

Calisma kapsaminda nar kabuklarindan fenolik maddelerin 6ziitlenmesi siireci
icin uygulanan deneme desenininde yer almayan u¢ noktalar i¢in tahminlenen TFM
icerikleri Sekil 4.3’te verilen kiip grafiginde gosterilmistir. Bu veriye gore ug noktalarda
en yiiksek TFM icerigi (955,333 mg GA/L ekstrakt) ¢oziicii olarak saf su (%0 etanol
derisiminde) kullanilan ve 30 °C sicaklikta 90 dakika uygulanan oziitleme siireci
sonucunda elde edilirken; en diisik TFM igerigi (172,583 mg GA/L ekstrakt) ¢oziicii
olarak etanol (%100 etanol derisiminde) kullanilan ve 30 °C sicaklikta 10 dakika

uygulanan oziitleme siireci sonucunda elde edilecektir. Kiip grafigi ile sadece ug
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noktalarda elde edilmesi tahminlenen veriler gozlenmektedir. Bu nedenle modelin ara
noktalarda verecegi yanitlarin goézlenebilmesi igin ayrica yanit yiizey ve izohips

grafiklerinin kullanilmasi gerekmektedir.

Kip
Toplam fenolik madde (mgGA/L ekstrakt)

522333 358333

L ]
C+:100 |[(172,583 447,583

S e
E
E L ] . 2
o 853,083 768,083 A+: 80
g ,
s .
w m ’ o
G ‘ : Sicaklik (°C)
» e —
C-0 601,333 55,33 A-:30
B-: 10 B+:90

B: Sure (dakika)

Sekil 4.3. Nar kabuklarindan elde edilen Oziitlerin TFM igerikleri i¢in tahminlenen
degerlerin kiip grafiginde gosterimi.

4.1.3. Oziitleme Siireci icin Kullanilan Optimizasyon Modelinin Yamit Yiizey ve

izohips Grafikleri

Nar kabuklarindan elde edilen Oziitlerde TFM igerigi, siiregte sabit etanol
derigimine (%50) sahip ¢6ziicii kullanilmasi1 durumunda, sicaklik ve/veya siirenin belirli
bir seviyeye kadar arttiritlmasiyla artmistir (Sekil 4.4). Bu kosulda 30-38 °C sicaklik
araliginda ve 30-10 dakika uygulanan 6ziitleme siirecinde tespit edilen TFM igerigi 700
mg GA/L ekstrakt degerinden daha diisiik iken; 38-49 °C sicaklik araliginda ve 51-30
dakika siirdiiriilen 6ziitleme siireclerinde bu deger 700-800 mg GA/L ekstrakt araliginda
saptanmstir. Oziitleme sicakliginin yiikseltilmesi ile daha kisa siirelerde, diisiik sicaklik
ve uzun siire uygulamalarinda elde edilen 6ziitler ile benzer TFM igeriklerinin elde
edilebilecegi gozlenmistir. Ornegin TFM igerigi 900 mg GA/L ekstrakt olan 6ziit 30
°C’de 88 dakikada elde edilirken; bu deger 75 °C’de 1 dakika uygulanan siirecte de
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saptanmustir. En yiiksek TFM igerigi (947 mg GAJ/L ekstrakt) 50 °C sicaklikta 88 dakika
uygulanan 6ziitleme islemi sonucunda elde edilmistir. Ancak en yiiksek fenolik madde
icerigine ulasildiktan sonra sicaklik ve siirenin birlikte arttirilmasi, oziitlerin TFM
iceriginde azalmaya neden olmustur. 77-80 °C sicaklik araliginda 90-80 dakika
stirdiiriilen 6ziitleme siireglerinde elde edilen oziitlerin TFM igerikleri 800 mg GA/L
ekstrakt’tan daha diisiik tespit edilmistir. Bu sonucun temel nedeni yiiksek sicaklik
degerlerinin kullanildigi uzun siireli 6ziitleme siireglerinde fenolik maddelerin yapisal

olarak bozulmasidir (Liazid, Palma, Brigui, & Barroso, 2007).

Toplam fenolik madde (mgGA/L ekstrakt)_

B: Suire (dakika)

Toplam fenolik madde (mgGA/L ekstrakt)

80

10 30 A: Sicaklik (°C)

Sekil 4.4. Sabit etanol derisiminde, sicaklik ve siire degiskenlerinin nar kabugu
oziitlerinin TFM igerikleri iizerine etkisini gosteren yanit yiizey ve izohips grafikleri
(etanol derisimi %50, sicaklik 30-80 °C, siire 10-90 dakika).

Sabit siire (50 dakika) uygulanan 6ziitleme siireglerinde 6ziitlerin TFM igerigi, 59
°C sicaklik ve igeriginde %22 etanol bulunan sutetanol karistminin ¢oziicii olarak
kullanilmast durumunda, en yiiksek seviyeye (985 mg GA/L ekstrakt) ulagsmistir. Coziicii
igeriginde %22 seviyesinden daha diisiik veya daha yiiksek etanol derisimi kullanilmasi
halinde elde edilen 6ziitlerin TFM igeriklerinin azaldigi tespit edilmistir (Sekil 4.5).
Oziitleme siirecinde kullanilan ¢dziicii polaritesinin elde edilen dziitlerin TFM igerigi
tizerinde onemli bir etkiye sahip oldugu ve polar yapiya sahip fenolik bilesiklerin %25-
75 araliginda etanol igeren hidro-etanolik karisimlarda saf etanole kiyasla daha iyi
¢oziindigi gosterilmistir (Tsakona, Galanakis, & Gekas, 2012). Etanol derisiminin,

sicaklikla karsilastirildiginda, TFM igerigi iizerinde daha fazla etkiye sahip oldugu
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saptanmugtir. %22 etanol igeren ¢6ziicti ve 30 °C ve 80 °C sicaklik kullanilan ve 50 dakika
stirdiiriilen 6ziitleme siireglerinde elde edilen oziitlerin TFM igerikleri sirasiyla 856 mg
GAJ/L ekstrakt ve 913 mg GAJ/L ekstrakt diizeylerinde tespit edilmistir. Oziitleme
¢oziiclisti iceriginde kullanilan tiim etanol derisimleri i¢in sicakligin arttirilmasi1 TFM
igerigi izerinde artig yoniinde etki gostermistir. Sicakligin ¢dziinme hiz1 ve diflizyon hiz1

tizerindeki olumlu etkilerinin 6ziitleme verimini arttirdigi bilinmektedir (Jahongir vd.,
2018).

Toplam fenolik madde (mgGA/L ekstrakt)
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Sekil 4.5. Sabit siirede, sicaklik ve etanol derisimi degiskenlerinin nar kabugu dziitlerinin
TFM igerikleri {izerine etkisini gosteren yanit yiizey ve izohips grafikleri (siire 50 dakika,
sicaklik 30-80 °C, etanol derisimi %0-100).

Oziitleme siirecinde sicakligim 55 °C de sabit tutulmas ve ¢oziicii igeriginde etanol
derisiminin %0 ile %100 araliginda ve uygulanan siirenin de 10 ile 90 dakika araliginda
degistirilmesi neticesinde elde edilen o6ziitlerin TFM igeriklerinde meydana gelen degisim
Sekil 4.6°da gosterilmistir. Sicakligin 55 °C’de sabit tutulmasi halinde, en yiiksek TFM
icerigine (1003 mg GA/L ekstrakt), ¢oziicii igeriginde %21 etanol derisimi kullanilan ve
80 dakika siirdiiriilen 6ziitleme siireci sonunda ulasilmistir. Coziicii igeriginde saf etanol
(%100 etanol derisimi) kullanilarak 80 dakika siirdiiriilen 6ziitleme siireci neticesinde
elde edilen 6ziit TFM igerigi 515 mg GA/L ektrakt olarak tespit edilmistir. Coziicli
iceriginde %21 etanol kullanilmasi durumunda ise, Oziitleme stireci 10 dakika
stirdiiriiliirse TFM igerigi 883 mg GA/L ekstrakt; dziitleme siireci 90 dakika stirdiiriiliirse

TFM igerigi 999 mg GA/L ekstrakt olarak saptanmustir. Yine ¢6ziicii olarak saf su (%0
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etanol derisimi) kullanilmas1 halinde 883 mg GA/L ekstrakt diizeyinde TFM igerigine 28
dakikalik siiregte ulasilirken, ¢oziicii igeriginde %21 etanol derisimi kullanilmas1 halinde
ayn1 miktarda icerige 10 dakikalik siire¢ sonunda ulasilabilmistir. Bu Sonug, ayni
sicaklikta gerceklestirilen Oziitleme siireglerinde ¢oziicii igeriginde belirli bir diizeyde

etanol kullanilmasinin 6ziitleme siiresini kisalttigini gostermistir.

Toplam fenolik madde (mgGA/L ekstrakt)-

500

Toplam fenolik madde (mgGA/L ekstrakt)
C: Etanol derisimi (%)

100

10 30 50 70 90

C: Etanol derisimi (%)

0 10 B: Sure (dakika)

Sekil 4.6. Sabit sicaklikta, etanol derigimi ve siire degiskenlerinin nar kabugu dziitlerinin
TFM igerikleri tizerine etkisini gosteren yanit yiizey ve izohips grafikleri (sicaklik 55 °C,
stire 10-90 dakika, etanol derisimi %0-100).

4.1.4. Oziitleme Siirecinin Optimizasyonu

Nar kabuklarindan fenolik maddelerin oziitlenmesinde siire¢ verimi iizerine
sicaklik, ¢oziicii kompozisyonu ve silire parametrelerinin tek tek ve ikili etkilerinin
incelenmesinin ardindan, karesel modeli gelistirilen 6ziitleme siirecinin optimizasyonu

gerceklestirilmistir.

Gergeklestirilen optimizasyon g¢alismasinda, elde edilen 6ziitiin TFM igeriginin
maksimize edilmesi hedeflenmistir. Bu amacgla TFM igeriginin alt ve {ist siniri,
denemelerde elde edilen en diisiik ve en yiiksek TFM igerikleri ile esit tutulmus ve
Oziitlerin TFM igerigi en dnemli hedef oldugu i¢in 6nem seviyesi -5- olarak belirlenmistir.
Siirecin bagimsiz degiskenleri olan sicaklik, siire ve ¢oziicii i¢eriginde kullanilan etanol

derigimi i¢in alt ve list sinirlar deneme desenindeki seviyeler ile ayni tutulmus ve bagimsiz
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degiskenlerin 6nem seviyeleri orta sevide ve esit tutularak -3- olarak belirlenmistir

(Cizelge 4.4).

Cizelge 4.4. Nar kabuklarindan fenolik maddelerin 6ziitlenmesi siireci i¢in optimizasyon
Olcttleri.

Hedef Alt  Ust Alt Ust Onem
Smir Smr Agirhk  Agirhk

.. A Sicaklik (°C) “aralikta” 30 80 1 1 3
D

=

% B: Siire (dakika) “aralikta” 10 90 1 1 3
g3

D

|  C: Etanol derisimi (%) “aralikta” 0 100 1 1 3

Toplam fenolik madde

é (TFM, mg GA/L “maksimize” 341 996 1 1 5
g ekstrakt)

Istenebilirlik fonksiyonu yaklagimi kullanilarak hesaplanan faktor degerlerinin ve
elde edilen istenebilirlik degerlerinin yer aldig1 ¢6ziim raporu Ek 2’°de verilmistir. EK 2°de
gosterilen  ¢oziim setlerinin  tiimiinde istenebilirlik degerlerinin 1,000 oldugu
goriilmektedir. Nar kabuklarindan fenolik maddelerin 6ziitlenmesi siireci igin optimum
¢coziim seti olarak, en yiiksek TFM igeriginin elde edildigi 93 No’lu ¢6ziim tercih
edilmistir. Secilen ¢oziimdeki degerler ve bu degerlerin alt ve tist sinirlara gore konumlari
her bir faktor igin Sekil 4.7°de verilen rampa grafiklerinde gosterilmistir. Bu tez ¢alismasi
kapsaminda nar kabuklarindan fenolik maddelerin 6ziitlenmesi siireci i¢in belirlenen
optimum calisma kosullari, ¢oziicii iceriginde %78 su ve %22 etanol kullanilmasi ve
oziitlemenin 48 °C sicaklikta 85 dakika siirdiiriilmesidir. Bu kosullarda elde edilebilecek

en yiiksek TFM igerigi 1014 mg GA/L ekstrakt olarak saptanmustir.
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' T

30 80 10 90

ASicakhik (°C) = 48,0956 B:Stire (dakika) = 85,1594

' _

0 100 341 9%

C:Etanol derisimi (%) = 22,2719 Toplam fenolik madde (mgGA/L ekstrakt) = 10138

Istenebilirlik = 1,000
C6ziim =93/100
Sekil 4.7. Nar kabuklarindan fenolik maddelerin  Oziitlenmesi  siirecinin

optimizasyonunda A: Sicaklik (°C), B: Siire (dakika), C: Etanol derisimi (%) faktorleri
ve toplam fenolik madde igerigi (mg GA/L ekstrakt) i¢in rampa grafikleri.

Bir optimizasyon ¢aligmasinda optimum  kosullarin  belirlenmesinde,
optimizasyonun caligsmadaki tiim hedefleri karsilayacak kosullar1 saglamasi gerektigi
dikkate alinmalidir. Yiiksek bir istenebilirlik degeri elde etmek optimizasyonun onceligi
olmamalidir. Bu baglamda galigma kapsaminda gergeklestirilen optimizasyonun herhangi
bir noktasindaki TFM igerigi ile istenebilirlik degerlerinin karsilastirilabilmesi i¢in,
calisma kapsaminda kullanilan her bir faktor i¢in TFM igerigi ile istenebilirlik degerleri
arasindaki iliski izohips grafikleri ile Sekil 4.8’de gosterilmistir. Segilen optimizasyon
olgiitlerine gore sirasiyla, 1014 — 1000 mg GA/L ekstrakt diizeyinde TFM igerigi i¢in
istenebilirlik degeri 1,000; 800 mg GA/L ekstrakt TFM igerigi i¢in istenebilirlik degeri
0,700 ve 600 mg GA/L ekstrakt TFM igerigi i¢in istenebilirlik degeri ise 0,400 olarak

tespit edilmistir.
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Sekil 4.8. Nar kabuklarindan fenolik maddelerin 6ziitlenmesi siirecinde toplam fenolik
madde icerigi ile istenebilirlik degeri arasindaki iliski i¢in izohips grafikleri: (a) sicaklik-
stire, (b) sicaklik-etanol derisimi, (¢) siire-etanol derigimi.
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Sekil 4.8. Nar kabuklarindan fenolik maddelerin 6ziitlenmesi siirecinde toplam fenolik
madde igerigi ile istenebilirlik degeri arasindaki iliski i¢in izohips grafikleri: (a) sicaklik-
stire, (b) sicaklik-etanol derisimi, (c) siire-etanol derisimi (devam).

4.2. Ultrafiltrasyon Siirecinin Analizi

Yiiriitilen tez calismasinda temel ama¢ nar kabuklarindan oOziitlenen fenolik
maddelerin ultrafiltrasyon yontemiyle geri kazanimimin incelenmesi oldugu igin,
Oziitleme siirecinin optimizasyonundan sonra, beslemenin TFM igerigi, sicaklik ve
transmembran basincit (TMP) faktorlerinin UF siireci lizerine etkileri istatistiksel olarak
incelenmistir. Stire¢ degiskenlerinin retentat akimindaki TFM artis1t ve permeat akisi
azalist lizerindeki etkilerinin incelenmesi i¢in Box-Behnken deneme deseni
olusturulmustur (Cizelge 4.5). Siirecin I. yaniti ¢galismanin temel hedefini olusturan ve
fenolik maddelerin geri kazanimini ifade eden retentat akimindaki TFM artigi; II. yaniti
ise membran kirlenmesi nedeniyle siire¢ boyunca meydana gelen permeat akisi azaligidir.
Basing siiriiclilii membran ayirma siireclerinde en yiiksek geri kazanimin en az permeat

akisi azalisi ile birlikte saglanmasi siire¢ verimliligi bazinda 6nemlidir.

Retentat akiminda en yiiksek TFM artis1 (8,3 kat) 2 No’lu denemede elde
edilmistir (Cizelge 4.5). Ancak bu kosullarda permeat akisinda yine en yiiksek azalma
(%30) orani tespit edilmistir. En diisitk TFM artis1 (1,6 kat) ise 9 No’lu denemede elde
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edilmistir. UF siirecinin bu kosullarda ¢alistirilmasi ile baslangi¢c permeat akisinda sadece
%1 oraninda azalma tespit edilmistir. Box-Behnken deneme deseninde yer alan UF
stireclerine ait zamanla permeat akisinda meydana gelen degisimin grafiksel gosterimleri

Ek 3’te verilmistir.

Cizelge 4.5. Ultrafiltrasyon siirecinin analizinde kullanilan Box-Behnken deneme deseni.

Deney No A: Besleme B: Sicakhik C: TMP TFM artisi Permeat akisi
TFM icerigi  (°C) (bar) (retentat azalis1 (%)
(mg GA/L TFM/besleme
ekstrakt) TFEM)

1 523 40 1,0 4,39 8

2 701 40 1,5 8,27 30

3 523 30 1,0 2,74 4

4 879 35 1,5 4,47 22

5 701 40 0,5 1,83 2

6 523 35 0,5 1,67 1

7 701 30 1,5 6,54 15

8 879 30 1,0 2,07 12

9 879 35 0,5 1,61 7

10 879 40 1,0 2,80 19

11 701 35 1,0 3,30 14

12 701 35 1,0 3,53

13 701 30 0,5 1,62 4

14 523 35 1,5 8,01 18

15 701 35 1,0 3,34 11

TFM: toplam fenolik madde miktari, TMP: transmembran basinci.

4.2.1. Ultrafiltrasyon Siirecinde Optimizasyon Modellerinin Se¢imi
UF siirecinde, retentat akiminin TFM igerigindeki artis ve siire¢ boyunca permeat

akisinda meydana gelen azalis sistemin yanitlar1 olarak secilmis ve optimizasyon

modelleri hem TFM artis1 hem de permeat akisi azalis1 bazinda olusturulmustur.
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Cizelge 4.6. UF siirecinde retentat akiminin TFM igeriginde meydana gelen artis i¢in elde
edilen modellerin istatistiksel verileri.

Model P-degeri UE SS R? D-R? T-R? PRESS

Dogrusal <0,0001 0,0134 09591 0,8546 0,8149 0,6944 21,2600
2FI1 0,2610 0,0143 0,8875 09094 0,8415 0,5423 31,8500

Karesel 0,0134 0,0521 04152 09876  0,9653  0,8077 13,3800

2FI: iki faktor etkilesimli, UE: uyum eksikligi, SS: standart sapma, R?: regresyon katsayisi, D-R?:
diizeltilmis regresyon katsayisi, T-R?: tahminlenen regresyon katsayisi, PRESS: tahmin edilen artik hata
karelerinin toplamu.

UF siirecinde retentat akimmin TFM igerigindeki artisin modellenmesinde,
optimizasyon i¢in segilecek bir modelin %95 giiven araliginda P-degerinin 0,05’ten
kiigiik olmas1 gerektigi icin, 2FI model istatistiksel olarak anlamli bulunmamuistir (Cizelge
4.6). Dogrusal ve karesel modellerin P-degerleri 0,05’ten kiigiik olmasina ragmen, TFM
artig1 i¢in dogrusal modelin UE degerinin 0,05’ten kii¢iik olmas1 modelde hatanin 6nemli
oldugunun bir géstergesidir. TFM artigini anlamli olarak ifade edilmesinde, UE degerinin
0,05’ten biiyiik olmasi, modelin R?, D-R? ve T-R? degerlerinin 1,00’e oldukga yakin
olmasi ve ayrica en kiigiik standart sapma ve PRESS degerlerine sahip olmasi nedeniyle,

karesel model en uygun model olarak belirlenmistir.

Karesel modelin D-R? ve T-R? degerleri arasindaki farkin 0,2°den kiiciik ve yeterli
hassasiyet (adequate precision) katsayisinin 20,2933 olmasi, bu modelin UF siirecinde
retentat akimindaki TFM igerigindeki artisin modellenmesinde kullaniminin anlaml
oldugunu desteklemektedir. Ancak bu modelde genellikle %10’un altinda olmasi istenen

varyasyon katsayis1 %11,08 olarak tespit edilmistir.

Nar kabugundan o6ziitlenen fenolik maddelerin UF ile geri kazanilmas1 amaciyla
yapilan denemelerde retentat akimindaki TFM artis1 i¢in elde edilen veriler ile karesel
modelden hesaplanan degerlerin karsilastiriimas: Sekil 4.9’da gosterilmistir. Model ile
tahmin edilen degerler, gergek degerler ile uyumludur ve yiiksek dogrusallikta bir dagilim

gostermistir.
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Tahminlenen

Gergek

Sekil 4.9. Retentat akimindaki TFM artis1 igin tahminlenen ve gergek degerlerin
karsilastirilmast.

Sekil 4.10’da UF siireci i¢in olusturulan retentat akimindaki TFM artis1 modelinin
artik analizi grafikleri verilmistir. Sekil 4.10.a’daki artiklarin normal olasilik dagilimi
grafiginde, artiklarin normal dagilim dogrusu etrafinda biiyiik bir sacilim gdstermeyerek
normal dagilim varsayimini karsiladigi belirlenmistir. Sekil 4.10.b’de ve Sekil 4.10.c’de
artiklarin sabit varyans varsayimina uygunlugu ve %95 giiven sinirlar1 iginde dagilimi
incelenmistir. Artiklar-tahminlenen grafiginde ve deney numarasi-artiklar grafiginde
artiklarin y=0 dogrusu etrafinda dagiliminin artan veya azalan bir egilim gostermedigi,
rastgele bir dagilim gostererek sabit varyans varsayimini karsiladigi belirlenmistir ve her
iki grafikte de artiklarin %95 giiven araliginin gosterildigi y=6,25407 ve y=-6,25407

dogrularinin arasinda dagildig: tespit edilmistir.
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Sekil 4.10. Retentat akimindaki TFM artis1 i¢in artik grafikleri: (a) normal dagilima karsi
artik grafigi, (b) tahminlenen degerlere karsi artiklarin grafigi, (c) gergek degerlere karsi
artiklarin grafigi.

UF siireci boyunca permeat akisindaki azalisin modellenmesinde Cizelge 4.7°de
Ozetlenen istatistiksel veriler incelendiginde, karesel modelin P-degerinin %95 giiven
araliginda istatistiksel olarak anlamsiz oldugu goriilmektedir. Dogrusal ve 2FI modellerin
P-degerleri ve UE degerleri %95 giiven araligindadir. Ancak R? D-R? ve T-R?, SS ve
PRESS degerleri bu iki model icin kiyaslandiginda, 2FI modelin daha yiiksek R?, D-R?
ve T-R? degerlerine ve daha diisiik SS ve PRESS degerlerine sahip oldugu goriilmektedir.
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Bu nedenle UF siireci boyunca permeat akisinda meydana gelen azalisin matematiksel

olarak en iyi ifade edilebilecek modelin 2F1 model oldugu diistiniilmiistiir.

Cizelge 4.7. UF siireci boyunca permeat akisi azalisi i¢in elde edilen modellerin
istatistiksel verileri.

Model P-degeri UE SS R? D-R? T-R? PRESS

Dogrusal  <0,0001 0,4123  3,2100 0,8766  0,8429  0,7498  230,4000
2FI 0,0268 0,706  2,1800 0,9585  0,9274  0,8388  148,4200

Karesel 0,7004 055703  2,4300 09681  0,9106  0,6780  296,5000

2FI: iki faktor etkilesimli, UE: uyum eksikligi, SS: standart sapma, R?: regresyon katsayisi, D-R?:
diizeltilmis regresyon katsayisi, T-R?: tahminlenen regresyon katsayisi, PRESS: tahmin edilen artik hata
karelerinin toplamu.

Ayrica 2FI model i¢in D-R? ve T-R? degeri arasindaki farkin 0,2’den kiigiik ve
istatistiksel olarak anlamli bir model i¢in 4’iin iizerinde olmasi istenen Yyeterli hassasiyet
(adequate precision) katsayisinin 19,5151 olmasi, UF siireci boyunca permeat akisinda
meydana gelen azalmanin ifade edilmesinde 2FI modelin anlamli oldugunu

desteklemektedir. Ancak modelin varyasyon katsayist %18,62 olarak tespit edilmistir.

UF siireci boyunca permeat akisinda meydana gelen azalis i¢in elde edilen
deneysel veriler ile karesel modelden hesaplanan degerlerin karsilastirilmasi Sekil
4.11°de gosterilmistir. 2FI model ile tahmin edilen degerler, gercek degerler ile

uyumludur ve yiiksek dogrusallikta bir dagilim gdstermistir.
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Sekil 4.11. UF siireci boyunca permeat akisi azalisi i¢in tahminlenen ve gergek degerlerin
karsilastirilmasi.

Sekil 4.12°de UF siirecinde ger¢eklesen permeat akisi azalist i¢in olusturulan
modelin artik analizi grafikleri verilmistir. Sekil 4.12.a’da artiklar normal dagilim
gosterme varsayimina uyarak normal dagilim dogrusuna olduk¢a yakin bir dagilim
gostermistir. Sekil 4.12.b ve Sekil 4.12.c’deki tahminlenen-artiklar ve deney numarasi-
artiklar grafiklerinde artiklarin artan veya azalan egilim gostermedigi, sabit varyans
varsayimina uyarak y=0 dogrusu etrafinda rastgele bir dagilima sahip oldugu ve her iki
grafikte de artiklarin %95 giiven diizeyinin gosterildigi y=-4,35528 ve y=+4,35528

dogrularinin sinirlari iginde kaldig tespit edilmistir.
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Sekil 4.12. UF siireci boyunca permeat akisi azalist igin artik grafikleri: (a) normal
dagilima kars1 artik grafigi, (b) tahminlenen degerlere kars1 artiklarin grafigi, (c) gercek
degerlere karsi artiklarin grafigi.

4.2.2. Ultrafiltrasyon Siireci icin Secilen Optimizasyon Modellerinin Istatistiksel

Olarak Degerlendirilmesi
UF siireci sonucunda retentat akimindaki TFM artis1 i¢in olusturulan karesel

modelin ANOVA analizine gére modelin istatistiksel olarak anlamli terimleri (P < 0,05);
beslemedeki toplam fenolik madde miktar1 (A, mg GA/L ekstrakt), sicaklik (B, °C), TMP
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(C, bar), beslemedeki toplam fenolik madde miktari-TMP etkilesimi (AC) ve TMP’nin

karesel etkisi (C2)’dir. Model iizerinde etkili olan degiskenler 6nem sirasina gére C, C2,

A, AC ve son olarak B seklinde saptanmistir. Modelin F degeri 44,29°dur ve bu F

degerinin giiriiltiden nedeniyle meydana gelme olasiligi sadece %0,03 olarak

belirlenmistir (Cizelge 4.8).

Cizelge 4.8. Nar kabugu 6ziitiiniin UF yontemiyle zenginlestirilmesi siirecinde retentat
akimindaki TFM artis oran1 degerlerinin modellenmesi i¢in olusturulan karesel modelin

ANOVA analizi sonuglari.

Kaynak Kareler SD Kareler F-degeri P-degeri
Toplanu Ortalamast

Model 68,7200 9 7,6400 44,2900 0,0003

A-Besleme TFM

(Mg GA/L ekstrakt) 4,2900 1 4,2900 24,9000 0,0041

B-Sicaklik (°C) 2,3300 1 2,3300 13,5300 0,0143

C-TMP (bar) 52,8400 1 52,8400 306,4700 <0,0001

AB 0,2116 1 0,2116 1,2300 0,3184

AC 3,0300 1 3,0300 17,5600 0,0086

BC 0,5776 1 0,5776 3,3500 0,1267

A? 0,9510 1 0,9510 5,5200 0,0657

B? 0,0510 1 0,0510 0,2957 0,6100

C 4,1300 1 4,1300 23,9500 0,0045

Artiklar 0,8620 5 0,1724

Uyum Eksikligi 0,8318 3 0,2773 18,3600 0,0521

Saf Hata 0,0302 2 0,0151

Toplam 69,5800 14

TFM: toplam fenolik madde miktari, TMP: transmembran basinci, SD: serbestlik derecesi.
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UF siireci sonunda retentat akimindaki TFM artis1 ig¢in olusturulan modelin

denklemi Esitlik 3.12’de verilmistir;

TFM artis1 = -8,401780
+0,037162 Besleme TFM
- 0,191843 Sicaklik
-1,787530 TMP
- 0,000258 Besleme TFM * Sicaklik
- 0,009775 Besleme TFM * TMP
+ 0,152000 Sicakik * TMP
- 0,000016 Besleme TFM 2
+0,004700 S:caklik ?
+4,230000 TMP 2 (3.12.)

Nar kabuklarindan  Oziitlenen  fenolik  maddelerin  UF  yontemiyle
zenginlestirilmesi siireci i¢in uygulanan deneme desenininde yer almayan u¢ noktalar i¢in
tahminlenen retentat akimindaki TFM artis1 degerleri Sekil 4.13’te verilen kiip grafiginde
gosterilmistir. Bu veriye gore ug noktalada retentat akimindaki en yiiksek TFM artis orani
(9,38 kat) UF siirecinde 523 mg GA/L ekstrakt derisiminde besleme ¢ozeltisi ile 40 °C
sicaklik ve 1,5 bar TMP’de calisilmasi sonucunda elde edilebilecektir. En diislik artis
oraninin (0,96 kat) ise UF siirecinde yine 523 mg GA/L ekstrakt derisiminde besleme
cozeltisi ile 30 °C sicaklik ve 0,5 bar TMP’de calisilmasi sonucunda elde edilebilecegi

gorilmiistiir.
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Sekil 4.13. Nar kabuklarindan elde edilen oziitlerin UF siirecinde zenginlestirilmesi
sonucunda retentat akimindaki TFM artig oranlart i¢in tahminlenen degerlerin kiip
grafiginde gosterimi.

UF siireci i¢in yapilan optimizasyonda permeat akisi azalisi i¢in olusturulan 2FI
modelin ANOVA analizi neticesinde istatistiksel olarak anlamli terimleri A, B, C ve BC
olarak tespit edilmistir. Bu terimler arasindan model iizerinde en 6nemli etkiye sahip
parametrenin C (TMP) oldugu belirlenmistir. C degiskenini P-degerlerine gore A
degiskeni takip etmektedir. Sicaklik ve sicaklik-TMP etkilesimi model iizerinde ayni
derecede ve liglinciil 6neme sahiptir. A-B etkilesimi ve A-C etkilesimi istatiksel olarak

anlamli bulunmamistir (P > 0,05) (Cizelge 4.9).

UF siireci boyunca permeat akisinda meydana gelen azalma oranlarinin

incelenmesi igin olusturulan 2F1 modelin denklemi Esitlik 3.13’te verilmistir;

Permeat akisi azalist = + 34,944710
- 0,003511 Besleme TFM
- 1,690730 Sicaklik
- 37,811800 TMP
+ 0,000843 Besleme TFM * Sicaklik
- 0,005618 Besleme TFM * TMP
+ 1,700000 Sicaklik*TMP (3.13)
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Cizelge 4.9. Nar kabugu oziitiiniin UF yontemiyle zenginlestirilmesi siireci boyunca
permeat akis1 azalis oram1 degerlerinin modellenmesi i¢in olusturulan 2FI modelin
ANOVA analizi sonuglari.

Kaynak Kareler SD  Kareler F-degeri  P-degeri
Toplamm Ortalamasi

Model 882,75 6 147,12 30,8200 <0,0001

'(“r;seé';r/‘fgt'\r"akt) 10512 1 10512 22,0300  0,0016

B-Sicaklik (°C) 72,00 1 72,00 15,0900 0,0046

C-TMP (bar) 630,13 1 630,13 132,0200 < 0,0001

AB 2,25 1 2,25 0,4714 0,5117

AC 1,00 1 1,00 0,2095 0,6593

BC 72,25 1 72,25 15,1400 0,0046

Artiklar 38,18 8 4,77

Uyum Eksikligi 25,52 6 4,25 0,6715 0,7016

Saf Hata 12,67 2 6,33

Toplam 920,93 14

TFM: toplam fenolik madde miktari, TMP: Transmembran basinci, SD: serbestlik derecesi.

Nar kabuklarindan  Oziitlenen  fenolik  maddelerin  UF  yontemiyle
zenginlestirilmesi siireci i¢in uygulanan deneme desenininde yer almayan ug¢ noktalar i¢in
tahminlenen permeat akisindaki azalma degerleri Sekil 4.14’te verilen kiip grafiginde
gosterilmistir. Box-Behnken deneme desenindeki faktor seviyelerinin kullanilmasiyla
olusturulan kiip grafigine gore kiipilin u¢ noktalarinda permeat akisinda en diisiik azalma
oraninin (% 0,73), UF siirecinde 523 mg GA/L ekstrakt derisiminde besleme ¢ozeltisi ile
30 °C sicaklik ve 0,5 bar TMP’de calisilmas1 sonucunda elde edilebilecegi gosterilmistir.
Permeat akisinda en yiiksek azalma orani ise (%31,73) UF siirecinde 879 mg GA/L
ekstrakt derisiminde besleme ¢ozeltisi ile 40 °C sicaklik ve 1,5 bar TMP’de c¢alisilmasi
sonucunda elde edilebilecektir. Kiip grafigi ile sadece ug¢ noktalarda elde edilmesi

tahminlenen veriler gézlenmektedir. Bu nedenle olusturulan her iki modelin de ara
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noktalarda verecegi tahmin edilen yanitlarin gozlenebilmesi i¢in ayrica yanit yiizey ve

izohips grafiklerinin kullanilmas1 gerekmektedir.

Kip
Permeat akisi azalisi

157333 C 317333

C+ 1,5 | 10,9833 23,9833

i3
a ® )» _—— — — — — —
2 7748333 648333/ A+ 879
o /
/. A: Besléme TFM (mg GA/L ekstrakt)
yd
c-05 (0733333 ) 326667 A-523
B30 B: Sicaklik (°C) B+:40

Sekil 4.14. UF siireci boyunca permeat akis1 azalis1 degerleri i¢in tahminlenen degerlerin
kiip grafiginde gosterimi.

4.2.3. Nar Kabuklarindan Oziitlenen Fenolik Maddelerin UF Yontemiyle
Zenginlestirilmesi Siireci I¢cin Kullanilan Optimizasyon Modellerinin Yamt Yiizey

ve izohips Grafikleri

UF siirecinde uygulanan TMP’nin 1,0 barda sabit tutulup, sicakligin 30 °C ile 40
°C araliginda ve besleme ¢ozeltisinin TFM igeriginin 523 mg GA/L ekstrakt ile 879 mg
GAJ/L ekstrakt araliginda degistirilmesiyle, UF siirecinde kullanilan sicakligin
arttirilmasinin retentat akimindaki TFM artig oranini arttirdigi; besleme ¢ozeltisinin TFM
iceriginin arttirilmasinin ise retentat akimindaki TFM artig oranini azalttigi sonucu elde
edilmistir (Sekil 4.15). UF siirecinde kullanilan sicakligin arttirilmasi baslangi¢ permeat
akisinda yiikselmeye neden olmus ve bu etki retentat akimindaki TFM artis oranini
yiikseltmistir. Ayrica artan sicakligin UF siireci boyunca permeat akisinda azalma oranini
arttirma yoniinde degistirmesi; UF siirecinin yiiksek sicaklikta gerceklestirilmesinin

membran kirlenmesini arttirdigini ve bu etkinin beslemedeki fenolik bilesiklerin daha ¢ok
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reddedilmesini  saglayarak  retentat akiminda TFM  artisim  yiikselttigini
diisiindiirmektedir. Figueroa vd. (2011) bir UF siirecinin optimizasyonu igin
gelistirdikleri modelde sicakligin 15 °C’den 35 °C’ye yiikselmesinin kirlenme indeksini
%62 den %71’e ¢ikardigini belirtmiglerdir (TMP=0,8 bar, besleme akis h1zi=80 L/saat).
Besleme ¢ozeltisinin TFM igerigi 879 mg GA/L ekstrakt olarak kullanildiginda 40 °C
sicaklikta %19 olarak tespit edilen permeat akisi azalig oran1 ayni kosullarda ve 30 °C
sicaklikta 9%12’ye dismiistiir. Sicakligin yiikselmesi ile permeat akisi azalisinin
yiikselmesi, ¢6ziinen diflizyon katsayisinin ve membranin 1s1l genlesmesinin artmasindan
kaynaklanir (Gonder, Kaya, Vergili, & Barlas, 2010). Bu o6zelliklerde meydana gelen
degisim ¢ozlinenlerin membrandan daha kolay gegmesini saglayarak membran porlarinda
tikanmaya neden olmakta ve permeat akis1 azaligini arttirmaktadir (Kowalska, Majewska-
Nowak, & Kabsch-Korbutowicz, 2006; Sharma, Agrawal, & Chellam, 2003). UF
stirecinde baslangi¢ permeat akisindaki azalma orani, besleme ¢6zeltisinin TFM igerigine
gore de degismektedir. 30 °C sicaklikta, en diisiik permeat akis1 azalisinin (%4) tespit
edildigi besleme ¢ozeltisinin TFM igerigi 523 mg GA/L ekstrakt diizeyinden 879 mg
GA/L ekstrakt diizeyine arttirildiginda azalis oram1 %]12’ye yiikselmistir. Besleme
¢ozeltisinin TFM igeriginin sicakliga gore permeat akisi azalig orani tizerinde daha etkili
oldugu saptanmistir. Besleme ¢ozeltisinin TFM igerigi 879 mg GA/L ekstrakt iken 30 °C
sicaklik kullanilmasi halinde retentant akimindaki TFM artis oran1 2,07 iken; 40 °C
sicaklik kullanilmasi halinde bu oran 2,80 olmaktadir. Yine besleme ¢6zeltisinin TFM
icerigi 523 mg GA/L ekstrakt olmasi ve 30 °C sicaklik kullanilmasi halinde retentant
akimindaki TFM artis oran1 2,70 iken; 40 °C sicaklik kullanilmasi halinde bu oran 4,40
seviyesine ulagmaktadir. Elde edilen bu degerler, besleme ¢ozeltisi igeriginde yiiksek
derisimde fenolik madde olmasinin TFM artig oranini azalttigini ve besleme ¢ozeltisi
iceriginde diisiik derisimde fenolik madde olmasi1 durumunda sicaklik artisinin TFM artig
orani lizerinde daha etkili oldugunu gostermistir. Ayrica sicakligin TFM artig orani
tizerindeki etkisinin diisiik fenolik madde derisimi kullanilmasi halinde artmasi sonucu

sicakligin membran kirlenmesi iizerinde de etkili oldugu fikrini kuvvetlendirmistir.

76



TFM artisi

40

38

36

34

TFM artisi
B: Sicaklik (°C)

32

30
523 612 701 790 87'
A: Besleme TFM (mg GA/L ekstrakt)

» Permeat akisi azalisi

B: Sicaklik (°C)

Permeat akisi azalisi

523 612 701 790 879

6 Besleme TFM (mg GA/L ekstrakt)
30 523 A: Besleme TFM (mg GA/L ekstrakt)

Sekil 4.15. Sabit TMP’de, sicaklik ve besleme ¢ozeltisinin TFM igerigi degiskenlerinin
retentat akimindaki TFM artis ve permeat akisinda azalis oranlari {izerine etkisini
gOsteren yanit yiizey ve izohips grafikleri (TMP 1,0 bar, sicaklik 30-40 °C, besleme
¢ozeltisinin TFM igerigi 523-879 mg GA/L ekstrakt).

UF siirecinde kullanilan sicakligin 35 °C’de sabit tutularak, besleme ¢ozeltisinin
TFM igeriginin 523 mg GA/L ekstrakt ile 879 mg GA/L ekstrakt araliginda ve TMP
degerinin 0,5 ile 1,5 bar araliginda degistirilmesi ile retentat akimindaki TFM artis orani
ve UF siireci boyunca permeat akisi azalisi tizerinde olusan etki Sekil 4.16°da verilmistir.
TMP ile besleme ¢ozeltisinin TFM igeriginin retentat akimindaki TFM artis orani
tizerindeki etkileri birlikte incelendiginde TMP nin retentat akimindaki TFM artig orani
lizerine etkisinin cok daha fazla oldugu tespit edilmistir. Ornegin besleme ¢ozeltisinin

TFM igerigi 523 mg GA/L ekstrakt olarak kullanildiginda, uygulanan 0,5-1,0-1,5 bar
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TMP degerlerinde sirasiyla TFM artigi oranlart 1,70-3,60-8,00 kat olarak saptanmaistir.
Besleme ¢ozeltisinin TFM igerigi 879 mg GA/L ekstrakt diizeyine ¢ikarildiginda ise ayni
oranlar sirasiyla 1,60-2,30-4,50 kat olarak tespit edilmistir. TFM artis1 oran1 TMP’nin
artmasi ile artmakta, besleme c¢oOzeltisinin TFM icerigi arttikga azalmaktadir. UF
stirecinde kullanilan besleme ¢ozeltisinin TFM igeriginin arttirilmast ile TFM artist
oranlarinin azalmasiin bir nedeni membranin yiizeysel yiik yogunlugu olabilir. Yiiksek
derisimlerde membran ve ¢oOziinenler arasindaki artan etkilesim absorbsiyonu ve
¢oziinenlerin membran yiizeyindeki birikimini arttirmis olabilir. Bu etkinin retentat
akiminda daha az fenolik madde tespit edilmesine neden oldugu bilinmektedir (M. Cai,
Hou, Lv, & Sun, 2017). Elde edilen sonuglar TMP’nin retentat akimindaki TFM artis
oranina da etkisinin besleme ¢ozeltisinin TFM iceriginin etkisinden daha fazla oldugunu
ve bu faktorlerin etkilesiminin de yani TMP degerinin arttirilip besleme ¢ozeltisinin TFM
iceriginin azaltilmasinin retentat akimindaki TFM artis orani iizerinde 6nemli bir etkiye
sahip oldugunu gostermistir. UF siirecinde uygulanan TMP degerinin arttirilmasi
baslangi¢ permeat akisinin artmasina neden olur ve yliksek besleme derigimi kullanilmasi
halinde permeat akis1 azalis1 hizlanir. Cilinkii yiizeysel yiik yogunlugu yaninda membran
yiizeyinde ¢ozlinenlerin birikiminde uygulanan TMP de etkilidir (Conidi, Cassano,
Caiazzo, & Drioli, 2017). Bu galismada TMP degerinin permeat akisi azalis1 tizerindeki
etkisinin besleme ¢o6zeltisinin TFM igerigine kiyasla daha fazla oldugu tespit edilmistir.
523 mg GA/L ekstrakt derisimi kullanilan denemelerde TMP’nin 0,5 bar’dan 1,5 bar’a
yiikseltilmesi permeat akisi azalis oranin1 %1°den %18’¢ yiikseltmistir. Ancak 1,5 TMP
kullanilan denemelerde besleme ¢ozeltisinin TFM igerigi 523 mg GA/L ekstrakt’tan 879
mg GA/L ekstrakt’a yiikseldiginde permeat akis1 azalis1 %18’den %22 ye yiikselmistir.
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Sekil 4.16. Sabit sicaklikta, besleme ¢ozeltisinin TFM icerigi ve TMP degiskenlerinin
retentat akimindaki TFM artis ve permeat akisinda azalis oranlari iizerine etkisini
gosteren yanit yiizey ve izohips grafikleri (sicaklik 35 °C, besleme ¢ozeltisinin TFM
igerigi 523-879 mg GA/L ekstrakt, TMP 0,5-1,5 bar).

Sekil 4.17 incelendiginde, sabit besleme ¢ozeltisi TFM igeriginde (701 mg GA/L
ekstrakt), UF siirecinde kullanilan sicaklik ve TMP arttirildikga retentat akiminda
saptanan TFM miktarinin da arttigi goriilmiistiir. 1,4-1,5 bar TMP ve 40-35 °C sicaklik
kullanilan UF siiregleri sonucunda retentat akiminda 7 kat’in tizerinde TFM artis1 tespit
edilmistir. Sicaklik ve TMP faktorlerinin TFM artisina olan etkileri karsilastirildiginda,
TMP’nin sicakliga gore daha etkili oldugu belirlenmistir. TFM artis orani, 30 °C
sicaklikta TMP 0,5 bardan 1,5 bar yikseltildiginde, 1,62 kat’tan 6,54 kat diizeyine
yiikselirken; TMP 1,5 bar’da sicaklik 30 °C’den 40 °C’ye yiikseltildiginde ise 6,54 kat’tan
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8,27 kat diizeyine ¢ikmaktadir. Bu sonu¢ TMP’nin TFM artis oraninda oldugu gibi
permeat akisi azalisina olan etkisinin yine sicakligin etkisinden daha fazla olmasiyla
iligkilendirilebilir. Permeat akisi azaligi, 40 °C sicaklikta 0,5 bar TMP kullanildiginda %2
iken 40 °C sicaklikta 1,5 bar TMP kullanildiginda %30’ yiikselmektedir. Ayrica TMP ve
sicaklik faktorlerinin etkilesiminin permeat akisi azalisina olan etkisi, TMP ve sicakligin
bireysel etkileriyle kiyaslandiginda ¢ok daha biiyiiktiir.
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Sekil 4.17. Sabit besleme ¢ozeltisinin TFM igeriginde, TMP ve sicaklik degiskenlerinin
retentat akimindaki TFM artis ve permeat akisinda azalis oranlari iizerine etkisini
gosteren yanit yiizey ve izohips grafikleri (besleme ¢ozeltisinin TFM igerigi 701 mg
GA/L ekstrakt, TMP 0,5-1,5 bar, sicaklik 30-40 °C).
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4.2 4. Ultrafiltrasyon Siirecinin Optimizasyonu

UF siirecinin optimizasyonunda, TFM artisinin maksimize edilirken permeat akisi

azaliginin minimize edilmesi hedeflenmistir (Cizelge 4.10).

Cizelge 4.10. Nar kabuklarindan oziitlenen fenolik maddelerin UF yontemiyle
zenginlestirilmesi siirecinin optimizasyonda kullanilan 6l¢iitler.

Hedef Alt Ust Alt Ust Onem
Smir Smr  Agirhk  Agirhk

A: Besleme TFM

’i;) (mg GA/L ekstrakt) aralikta 523 879 L . 3
;% B: Sicaklik (°C) aralikta 30 40 1 1 3
E C: TMP (bar) aralikta 0,5 1,5 1 1 3
= TFM artis1 maksimize 1,61 8,27 1 1 5
§ Permeat akisi azahsi minimize 9o 30 1 1 4

TFM: toplam fenolik madde miktari, TMP: transmembran basinci.

Bu olciitlere gore bagimli degiskenlerden TFM artisinin alt ve iist sinir degerleri
denemelerde elde edilen en diisiik ve en yiliksek TFM ile esit tutulurken, permeat akisi
azalig1 alt sinir degeri 20, {ist sinir degeri 30 olarak belirlenmistir. Bagimsiz degiskenlerin
sinir degerleri olarak en diisiik ve en yliksek faktor seviyeleri kullanilmistir. Bagimsiz
degiskenlerin 6nem seviyesi 3 olarak belirlenmistir. Optimizasyonun 6ncelikli hedefi
olan TFM artisinin 6nem seviyesi 5 iken, permeat akisi azaliginin 6nem seviyesi 4 olarak

alinmigtir (Cizelge 4.10).

Istenebilirlik fonksiyonu yaklagimi kullanilarak hesaplanan faktdr degerlerinin ve
istenebilirlik degerlerinin yer aldig1 ¢6ziim raporu Ek 4’te verilmistir. Coziim raporunda
100 adet ¢oziim bulunmaktadir. Optimum ¢6ziim olarak retentat akiminda en yiiksek
TFM artisinin elde edildigi 2 No’lu ¢6ziim se¢ilmistir. Sekil 4.18°de her bir faktor igin
verilen rampa grafiklerinde, se¢ilen ¢oziimdeki degerler ve bu degerlerin alt ve fist
sinirlara gore konumu gosterilmistir. Istenebilirlik degeri 1,000 olan ve TFM’de 8,48 kat

artis ve permeat akisinda %19,95 azalig elde edilen optimum nokta, besleme ¢ozeltisinin
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TFM igerigi 524 mg GA/L ekstrakt olan ve UF siirecinde 37 °C sicaklik ve 1,5 bar TMP

kullanilan faktdr kombinasyonunda gerceklesmektedir.

J ’
523 879 30 40
A:Besleme TFM (mg GA/L ekstrakt) = 524,012 B:Sicakhk (°C) = 37,0695
05 15 1,61 827
CTMP (bar) = 148915 TFM artis = 848143

2
N Istenebilirlik = 1,000

1 30 (6zm =2/100

Permeat akisi azaligi = 19,9518

Sekil 4.18. Nar kabuklarindan o6ziitlenen fenolik maddelerin UF yontemiyle
zenginlestirilmesi siirecinin optimizasyonunda A: Besleme ¢ozeltisinin TFM igerigi (mg
GAJL ekstrakt) B: Sicaklik (°C), C: TMP (bar) faktorleri, retentat akimindaki TFM artis
orani (kat) ve UF siireci boyunca permeat akisindaki azalma orani (%) i¢in elde edilen
rampa grafikleri.

UF siirecinin optimizasyonunda kullanilan herhangi bir degiskenin, segilen
optimum noktada sabit tutulmasiyla cizilen istenebilirlik, TFM artis1 ve permeat akisi
azalis1 izohips grafikleri Sekil 4.19°da gosterilmistir. Bu grafiklerle herhangi bir
noktadaki TFM artisi, permeat akisi azalisi ve bu noktanin istenebilirlik degeri
goriilebilmektedir. Bu sayede cevaplardaki degisimin istenebilirlik lizerine olan etkileri
incelenebilmektedir. Sekil 4.19.a’da UF siireci sonucunda retentat akimindaki TFM artis
oraninin besleme ¢6zeltisinin TFM igeriginin azalmasi ve sicakligin artmasi ile artarken,
istenebilirligin azaldigr goriilmektedir. Bu durumun nedeni besleme ¢ozeltisinin TFM
igeriginin azalmasi ve sicaklik artisi ile bir yandan da permeat akisinin artmasidir. Sekil

4.19.b ve Sekil 4.19.c’de de bu sonucu destekleyen veriler gosterilmistir.
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Istenebilirlik TFM artisi

B: Sicakhik (°C)
B: Sicakhik (°C)

A: Besleme TFM (mg GA/L ekstrakt) A: Besleme TFM (mg GA/L ekstrakt)

Permeat akisi azaligi

B: Sicaklik (°C)

523 612 Tm 790 879

A: Besleme TFM (mg GA/L ekstrakt)
(a)

Sekil 4.19. Nar kabuklarindan o6ziitlenen fenolik maddelerin UF yontemiyle
zenginlestirilmesi siirecinde retentat akimindaki TFM artis1 ve slire¢ boyunca permeat
akist azalisi ile istenebilirlik degerleri arasindaki iliskiyi gosteren izohips grafikleri: (a)

besleme ¢ozeltisinin TFM igerigi-sicaklik, (b) besleme ¢ozeltisinin TFM igerigi-siire, (c)
sicaklik-TMP.
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Sekil 4.19. Nar kabuklarindan o6ziitlenen fenolik maddelerin UF ydntemiyle
zenginlestirilmesi siirecinde retentat akimindaki TFM artis1 ve slire¢ boyunca permeat
akist azalisi ile istenebilirlik degerleri arasindaki iliskiyi gosteren izohips grafikleri: (a)
besleme ¢ozeltisinin TFM igerigi-sicaklik, (b) besleme ¢ozeltisinin TFM igerigi-siire, (c)

sicaklik-TMP (devam).
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Sekil 4.19. Nar kabuklarindan o6ziitlenen fenolik maddelerin UF yontemiyle
zenginlestirilmesi siirecinde retentat akimindaki TFM artis1 ve slireg boyunca permeat
akist azalisi ile istenebilirlik degerleri arasindaki iliskiyi gosteren izohips grafikleri: (a)
besleme ¢ozeltisinin TFM igerigi-sicaklik, (b) besleme ¢ozeltisinin TFM igerigi-stire, (c)
sicaklik-TMP (devam).
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4.3. Analitik ve Kimyasal Analiz Sonuc¢lar:

Retentat akimlari kiyaslandiginda en yiiksek toplam fenolik madde miktar1 ve dolayisiyla
en yiiksek antioksidan aktivite degeri, en yiiksek TFM artisinin elde edildigi 2 No’lu
denemede saptanmistir (Cizelge 4.11). TFM ve antioksidan aktivite degerleri igin en
diisiik seviyeler ise 6 No’lu denemede elde edilmistir. Retentat akiminda elde edilen bu
degerler saptanan agirlik azaltma faktori (WRF) degerleri ile yiliksek korelasyon
gostermektedir. UF siireci sonrasinda elde edilen retentat akiminin yiiksek TFM igerigine
sahip oldugunda daha diisiik pH’ya sahip iken; diisiik TFM igerigine sahip oldugunda
daha yiiksek pH’ya sahip oldugu tespit edilmistir. Bu sonug nar kabuklarindan elde edilen
oziitlerde yer alma ihtimali olan organik asitlerin (sitrik asit, malik asit, siiksinik asit vb.)

UF siirecinde derismesi ile iligkilidir (Dafny-Yalin vd., 2010).

UF siirecinde besleme akimindaki fenolik bilesiklerin %94-99’u membran tarafindan
reddedilirken; besleme akimindaki fenolik bilesiklerin %75-99°u retentat akiminda geri
kazamlmustir. Ozellikle yiiksek TMP nin kullanildig1 denemelerde membran tarafindan
reddedilen TFM ile retentat akiminda geri kazanilan TFM arasindaki fark yiikselmistir.
Bu farkin TMP’nin yiikselmesi ile gelisen membran kirlenmesi nedeniyle gerceklestigi
diisiiniilmiis ve bu diisiinceden yola ¢ikilarak TMP’nin membran kirlenmesine olan etkisi
de ayrica analiz edilmistir (bkz. Bolim 4.4). Cizelge 4.11°deki elde edilen reddedilme
oranlar1 ile Cizelge 4.13’de verilen kirlenme analizi sonucglart aymi paralellikte
gerceklesmemistir. Yiiksek TMP degerleri kullanilan siireclerde daha yiiksek kirlenme
degerleri (6zellikle kek direnci) saptanirken (Cizelge 4.13), Cizelge 4.11°de goriildigi
gibi daha az reddedilme oranlar tespit edilmistir. UF siireci sonuglarinda reddedilme
oraninin artan TMP ile azaliyor gibi goriinmesinin nedeni, membranin MWCO degerinin
nar kabugu oziitiindeki fenolik bilesiklerin molekiil agirlhigindan daha biiyiik olmast ile

iliskilendirilebilir.
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Cizelge 4.11. UF siirecinin optimizasyonu i¢in yapilan denemelerin besleme, retentat ve permeat akimlarinin agirlik, toplam fenolik madde,
antioksidan aktivite, briks ve pH degerleri ile denemelerde elde edilen TFM artisi, WRF ve geri kazanim degerleri.

Deney No Agirhk (g) Toplam fenolik  Antioksidan Briks pH TFM artisi WRF Reddedilen  Geri
madde (mg aktivite (retentat TFEM (%) kazamlan
GAJ/L ekstrakt) (mmol Troloks/L TFM/besleme TFM (%)
ekstrakt) TFM)
Besleme 400,1 523 5,00 0,5 3,70
1 Retentat 85,0 2297 22,29 1,2 3,62 4,39 4,71 94 93
Permeat  325,1 37 0,24 0,3 3,80
Besleme 400,1 701 6,18 0,7 3,64
2 Retentat 36,3 5800 58,06 2,3 3,43 8,27 11,02 96 75
Permeat  363,8 32 0,21 0,5 3,73
Besleme 400,0 523 5,00 0,5 3,71
3 Retentat  141,3 1433 12,37 0,7 3,64 2,74 2,83 98 97
Permeat  258,7 17 0,05 0,3 3,82
Besleme 400,0 879 9,00 0,4 3,68
4 Retentat 86,0 3928 39,49 1,4 3,59 4,47 4,65 98 96
Permeat  314,0 26 0,11 0,1 3,81
5 Besleme  400,0 701 6,18 0,5 3,64
Retentat  196,0 1281 11,09 0,6 3,61 1,83 2,04 98 90
Permeat  204,0 28 0,13 0,3 3,73

TFM: toplam fenolik madde miktari, WRF: agirlik azaltma faktorii.
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Cizelge 4.11. Denemelerdeki besleme, retentat ve permeat akimlarinin agirlik, toplam fenolik madde, antioksidan aktivite, briks ve pH
degerleri ile denemelerde elde edilen TFM artisi, WRF ve geri kazanim degerleri (devam).

Deney No Agirlik (g) Toplam fenolik  Antioksidan Briks pH TFM artisi WRF Reddedilen  Geri
madde (mg aktivite (retentat TFM (%) kazanilan
GA/L ekstrakt) (mmol Troloks/L TFM/besleme TFM (%)
ekstrakt) TFM)
Besleme  400,0 523 5,00 0,4 3,68
6 Retentat  220,0 872 8,19 0,5 3,65 1,67 1,82 98 92
Permeat 180,0 21 0,14 0,3 3,77
Besleme  400,0 701 6,18 0,6 3,63
7 Retentat 50,5 4585 43,86 2,0 3,50 6,54 7,92 97 83
Permeat  349,5 23 0,14 0,3 3,75
Besleme  400,0 879 9,00 0,6 3,67
8 Retentat  188,9 1819 19,92 0,9 3,63 2,07 2,12 99 98
Permeat 2111 23 0,11 0,3 3,80
Besleme 400,0 879 9,00 0,6 3,67
9 Retentat 2447 1418 13,15 0,7 3,66 1,61 1,63 99 99
Permeat  155,3 28 0,17 0,3 3,78
Besleme 400,0 879 9,00 0,6 3,67
10 Retentat  138,8 2457 23,31 1,1 3,62 2,80 2,88 98 97
Permeat  261,2 26 0,16 0,3 3,80

TFM: toplam fenolik madde miktari, WRF: agirlik azaltma faktorii.

88



Cizelge 4.11. Denemelerdeki besleme, retentat ve permeat akimlarinin agirlik, toplam fenolik madde, antioksidan aktivite, briks ve pH
degerleri ile denemelerde elde edilen TFM artisi, WRF ve geri kazanim degerleri (devam).

Deney No Agirhik (g) Toplam fenolik  Antioksidan Briks pH TFM artist WRF Reddedilen  Geri
madde (mg aktivite (retentat TFM (%) kazamlan
GAJ/L ekstrakt) (mmol Troloks/L TFM/besleme TFM (%)
ekstrakt) TFM)
Besleme 400,0 701 6,18 0,5 3,65
11 Retentat  115,6 2313 23,37 1,0 3,56 3,30 3,46 97 95
Permeat  284,4 33 0,14 0,3 3,76
Besleme 400,0 701 6,18 0,5 3,65
12 Retentat  102,3 2475 23,26 1,0 3,56 3,53 3,91 97 90
Permeat 2977 29 0,13 0,3 3,73
Besleme 400,0 701 6,18 0,5 3,62
13 Retentat  231,7 1136 9,70 0,6 3,61 1,62 1,73 99 94
Permeat  168,3 23 0,13 0,3 3,72
Besleme  400,0 523 5,00 0,5 3,63
14 Retentat 39,8 4188 41,46 1,9 3,47 8,01 10,05 97 80
Permeat  360,2 19 0,17 0,3 3,71
15 Besleme  400,0 701 6,18 0,5 3,64
Retentat 92,8 2341 22,22 1,1 3,55 3,34 4,31 97 77
Permeat  307,2 29 0,14 0,3 3,73

TFM: toplam fenolik madde miktari, WRF: agirlik azaltma faktorii.
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Calisma kapsaminda kullanilan membranin MWCO degeri 2000 Da iken; nar
kabugu ozitiindeki fenolik bilesiklerin molekil agirligt 164-1084 Da arasinda
degismektedir (Ambigaipalan, de Camargo, & Shahidi, 2016). Membran por ¢ap1 ve
fenolik bilesiklerin molekiil agirlig1 arasindaki bu fark nedeniyle yiiksek TMP degerleri,
siirecin baslangicinda, yani heniiz membran kirlenmesi gelismeden oOnce, fenolik
bilesiklerin permeata gecisini arttirmis olabilir. Siirecin ilerleyen asamalarinda gelisen
membran kirlenmesi reddedilen fenolik bilesik miktarini arttirarak membranda kek
birikimine neden olmustur. Bu birikim geri kazanilan TFM oraninda azalmaya neden olsa
da TFM artisin1 olumsuz etkilememis aksine yiiksek TMP degerlerinde permeat akisinin
dolayisiyla WRF’nin yiikselmesi nedeniyle fenolik bilesiklerce daha derisik olan retentat
akimlari elde edilmistir. WRF ve TFM artis1 verileri arasinda dogrusal bir iliski tespit
edilmistir. En yliksek TFM artiginin elde edildigi denemeler olan 7., 14. ve 2. denemeler
disinda tiim denemelerde WRF ve TFM artis1 birbirine olduk¢a yakin degerler almistir.
Fakat 7., 14. ve 2. denemelerde WRF artisinin bir noktadan sonra TFM artisi tizerindeki
olumlu etkisinin azaldig1 saptanmistir. 7. denemede WRF=7,92 iken retentatta 6,54 kat
TFM artis1 elde edilmistir. 14. Deneme ve 2. Deneme’lerde ise sirastyla, WRF=10,05 ve
WRF=11,02, retentatta TFM artis oranlar1 ise 8,01 ve 8,27 kat olarak saptanmustir.
Yiksek WREF’nin etkisiyle artan membran kirlenmesi fenolik bilesiklerin retentat
akimima geg¢mesini engelleyerek WRF’nin TFM artis1 iizerindeki etkisini azaltmistir.
Yapilan geri kazanim calismasina benzer bir ¢alisma olan ve nar suyundan fenolik
bilesiklerin ayrigtirtlmasinin hedeflendigi bir arastirmada (Conidi vd., 2017) 2 kDa
membran kullanilarak nar suyundaki fenolik bilesiklerin %86’sin1 retentat akiminda geri
kazanilmistir (15 bar, 26 °C, WRF=5) ve retentatta 4,24 kat TFM artisi
gerceklestirilmistir. Bu ¢alismada, besleme olarak nar suyuna gore daha seyreltik olan bir
Oziit kullanilmasi, daha diisiik bir TMP’de c¢alisilmasi ve kullanilan membranin
kirlenmeye daha az egilimli olmasinin membran kirlenmesini sinirlandirarak daha ytiksek

bir TFM artig1 orani elde edilmesine olanak sagladig: diisiiniilmektedir.
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4.4. Membran Kirlenmesinin Analizi

UF siirecinde kullanilan besleme c¢ozeltisinin TFM igerigi, sicaklik ve TMP
degiskenlerinin zenginlestirme siirecinin performansi tizerine etkileri istatistiksel olarak
incelendikten sonra, siire¢ lizerinde daha onemli oldugu diisiiniilen TMP’nin membran
kirlenmesi iizerinde olusturdugu etki daha ayrintili olarak arastirilmistir. Bu amagla UF
stirecinde kullanilan besleme ¢ozeltisinin TFM igerigi 879 mg GA/L ekstrakt ve sicaklik
40 °C degerlerinde sabit tutulmus ve 0,5-1,5 bar araliginda degisen TMP degerlerinin

membran Kirlenmesi tizerine olan etkileri seri direng analizi ile incelenmistir.

Tez kapsaminda kullanilan Hydrosart membran rejenere seliiloz tabanli bir yapiya
sahiptir ve yiiksek hidrofilik karakterde oldugu bilinmektedir. Literatiirde daha 6nce
polimerik membranlarin kirlenme analizlerinin yapildigi ¢alismalarda, hidrofilik
karakterde polimerik membranlarin, hidrofobik karekterde muadillerine kiyasla, daha az
kirlendigi gosterilmistir. Gulec, Bagci, ve Bagci (2018) hidrofobik karaktere sahip
polisiilfon yapida membran (100 kDa por capinda) kullanarak ham elma suyunun
berraklastirilmasi iizerine yaptiklar1 bir UF calismasinda, berraklastirma siireci sonunda
hidrolik gecirgenligin %95 oraninda azaldigini belirlemiglerdir. Ayn1 membranin, diisiik
basingli oksijen plazmasi ile, hidrofilik 6zelligi gelistirildiginde ise azalma orani %76,25
seviyesine inmistir. Yiirltiilen tez ¢alismasinda yiiksek hidrofilik karakterde membran
kullanilmasi ve besleme ¢ozeltisinin daha seyreltik olmasi nedeniyle c¢alisilan tiim
parametrelerde hidrolik gegirgenligin azalma oranlar diigiik seviyelerde tespit edilmistir
(Cizelge 4.12). UF siireci 6ncesindeki hidrolik gegirgenlik degerlerine (Lp0) gore, islem
sonrasinda hidrolik gegirgenlik degerleri (Lpl), siiregte kullanilan 0,5-1,0-1,5 bar
TMP’ye bagl olarak sirasiyla %24,86, %25,44, %26,02 oranlarinda azalmistir. Sodyum
hidroksit (0,125 M) kullanilarak gergeklestirilen temizleme prosediirii sonrasinda,
kullanilan TMP basincindan bagimsiz olarak, baslangic hidrolik gegirgenlik degerleri
tekrar elde edilmistir. Saf su kullanilarak yapilan temizleme prosediirii sonrasinda ise,
hidrolik gecirgenlik degerinde sinirli diizeyde geri kazanim saglanmasi (Lp2), nar
kabuklarindan 6ziitlenen fenolik maddelerin UF yontemiyle zenginlestirilmesi siirecinde
kullanilan membranda geri dontisiimlii kirlenme etmenlerinin daha baskin oldugunun bir

gostergesidir.
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Cizelge 4.12. Kirlenme analizinde 6l¢iilen hidrolik gegirgenlik degerleri.

TMP
0,5 bar 1,0 bar 1,5 bar
S| Lpo 9,4 9,6 9.6
X~ ’_E Q
= g g Lpl 7.1 7.2 1
5 22
T SE|Lr2 72 n3 4
505,
<| Lp3 9.4 9,6 9,6

Lp0: temiz membranin hidrolik gecirgenligi, Lp1: 135 dakika UF isleminden sonraki hidrolik gegirgenlik,
Lp2: suyla yikamadan sonraki hidrolik gecirgenlik, Lp3: kimyasal temizlikten sonraki hidrolik gecirgenlik.

Nar kabuklarindan  Oziitlenen fenolik  bilesiklerin  UF  yoOntemiyle
zenginlestirilmesi siirecinde uygulanan TMP’nin toplam kirlenme direnci (Rt) iizerine
onemli bir etki gostermedigi ve Rt’ye en biiylik katkisi olan direncin membran direnci
(Rm) oldugu saptanmistir (Cizelge 4.13). Rm katkisinin fazla olmasi, UF siirecinde
kullanilan rejenere seliiloz yapida membranin por ¢apinin 2 kDa olmasi nedeniyle
beklenilen bir sonuctur. Hidrolik gegirgenlik sonuglarina paralel olarak, geri doniistimsiiz
kirlenme (Rfirr) etmenlerinin toplam dirence katkist yok denecek kadar azdir ve
uygulanan TMP’nin de Rfirr tizerinde etkisi olmadig1 belirlenmistir. Bununla birlikte, UF
stirecinde uygulanan TMP’nin 0,5 bar diizeyinden 1,5 bar diizeyine yiikseltilmesi en
onemli etkisini kek direnci (Rc) iizerinde gdstermis ve artan TMP degerlerine paralel
olarak Rc artis gostermistir (Sekil 4.20). Uygulanan TMP degerlerindeki artis ayrica geri
doniistimlii kirlenme direnci (Rfrev) lizerinde azalma yoniinde bir etki olusturmus; ancak

bu etki, Rc iizerinde olusan etkiyle kiyaslandiginda, daha diisiik seviyede kalmaistir.

92



Cizelge 4.13. Nar kabugu ekstraktlarinin UF siirecinde meydana gelen direngler (Besleme TFM=879 mg GA/L ekstrakt, Sicaklik=40 °C,
Besleme akis h1z1=9,35 L/saat).

Direnc + standart sapma (102xm™) Direng¢ oranlar: + standart sapma (%)
TMP
Rt Rm Rc Rfrev Rfirr Rm/Rt Rc/Rt Rfrev/iRt Rfirr/Rt Rf/Rt
0,5 bar 5,92+0,14 4,45+0,05 0,08+0,07 1,39+0,12 0,00+0,01 75,14+1,32 1,36+1,12  23,50+1,67 0,00+0,10 23,50+1,63
1 bar 5,85+0,16 4,36+0,08 0,12+0,06 1,34+0,13 0,02+0,02 74,57+2,31 2,11+0,92  22,93+1,66 0,38+0,36  23,32+1,99
1,5 bar 5,90+0,09 4,36+0,12 0,25+0,08 1,27+0,10 0,01+0,02 74,00+£1,86 4,28+1,39  21,62+1,51 0,10+0,36  21,72+1,83

Rt: Toplam direng, Rm: Membran direnci, Re: Kek tabakasi direnci, Rfrev: Geri doniisiimlii kirlenme direnci, Rfirr: Geri doniigiimsiiz kirlenme direnci, Rf: Geri
doniigiimli ve geri doniisiimsiiz kirlenmenin toplami (kirlenme direnci), TMP: transmembran basinci.
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Sekil 4.20. Farkli TMP’lerde Rc ve Rfrev’in Rt’ye katkilart.

TMP’nin 0,5 bar diizeyinden 1,5 bar diizeyine yiikseltilmesi Rfrev direncinde
azalmaya neden olmustur. Bu sonucun temel nedeni, yiiksek TMP degerlerinin membran
yiizeyinde akis hizin1 ve kesme kuvvetini arttirarak jel tabakanin ve geri donilistimlii
kirlenmenin azalmasina yol agmasi olarak diistiniilebilir (Zsirai, Qiblawey, A-Marri, &
Judd, 2016). Bu agiklamaya ek olarak, kullanilan membran materyali ve por ¢apt degeri
de bu sonug tizerinde etkili olabilir. M. Cai, Hou, Li, Lv, ve Sun (2017) model meyve
suyundaki fenolik bilesiklerin kirlenmeye olan etkisini arastirdiklar1 bir ¢alismada,
uygulanan TMP’nin yiikseltilmesi ile hidrofilik membranin Rfrev degerinin azaldigini;

hidrofobik membranda ise bu degerin arttigin1 saptamiglardir.

Cizelge 4.14’te, kirlenme analizinde kullanilan UF siireci kosullari igin
optimizasyon modellerinden hesaplanan retentat akimindaki TFM artis1 ve siire¢ boyunca
permeat akisi azaligt degerleri Ozetlenmistir. UF siirecinde uygulanan TMP’nin
arttirtlmasi ile retentat akimindaki TFM artig orani ve permeat akisindaki azalis orani
artmaktadir. Bu sonu¢ artan TMP degerlerine paralel olarak Rc degerinin artmasi
iligkilidir.
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Cizelge 4.14. TMP’nin UF sonucunda elde edilen retentat akimindaki TFM artisina ve

siire¢ boyunca permeat akisi azalisina etkisi (Besleme TFM=879 mg GA/L ekstrakt,
Sicaklik=40 °C).

TMP (bar) TFM artisi(kat) Permeat akisi azalhisi (%)
0,5 1,58 6,49
1,0 2,60 19,12
15 5,74 31,74

TMP: transmembran basinci, TFM: toplam fenolik madde miktar1.

Retentat akimindaki TFM artisinda veya bir baska ifade ile fenolik bilesiklerin
membran tarafindan reddedilmesinde iki farkli durum gelisebilir. Ik durumda
partikiillerin reddedilmesinde membran, kek tabakasina gore daha fazla rol oynar, geri
difiizyon kirlilik tabakasi ile engellenir ve partikiiller membran yiizeyinde birikir. Bu
durumda ‘“konsantrasyon polarizasyonu” membran boyunca biiyliik bir derisim
gradyenine neden olarak partikiillerin reddedilmesini engellemektedir. Ikinci durumda
ise, partikiillerin reddedilmesinde kek tabakasi daha fazla rol oynar ve partikiillerin
reddedilmesini artirir (Ng & Elimelech, 2004). Bu ¢alismada kirlenme tizerinde ikinci
durumun etkili oldugu ve bu nedenle kek direncinin artmasiyla retentat akimindaki TFM

artis oranin yiikseldigi tespit edilmistir.
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BOLUM 5

5. SONUC VE ONERILER

Nar kabuklarindan fenolik bilesiklerin UF yontemi ile geri kazanilmasi amaciyla
gergeklestirilen bu ¢alismanin ilk asamasinda nar kabuklarinda bulunan fenolik
bilesiklerin yiiksek verim ile Oziitlenmesi bazinda siire¢ optimize edilmistir. Siireg
degiskenlerinin 6ziitlerin TFM igerigine olan etkilerinin belirlenmesi igin yanit yiizey
yontemi kullanilmistir. Denemeler sicaklik, slire ve etanol derisimi faktorlerinin 3
seviyesinin farkli kombinasyonlari ile olusturulan Box-Behnken deneme desenine gore
gerceklestirilmigtir. TFM analiz sonuglarina gore olusturulan ikinci dereceden modelin
yeterliligi istatistiksel veriler kullanilarak analiz edilmis ve modelin deneysel verileri
temsil ettigi saptanmustir. Oziitleme modelinin anlamli terimleri (%95 giiven diizeyinde);
sicakligin dogrusal ve karesel etkisi, etanol derisiminin dogrusal ve karesel etkisi, siirenin

dogrusal etkisi ve sicaklik-siire etkilesimidir.

Istenebilirlik fonksiyonu yaklasimi kullanilarak —gergeklestirilen 6ziitleme
slirecinin optimizasyonu sonucu maksimum TFM igerigine sahip 6ziitiin (1014 mg GA/L
ekstrakt) elde edildigi kosullarin 48 °C sicaklik, 85 dakika ve %22 etanol derisimi oldugu
tespit edilmistir. Oziitleme sicakliginin ve siirenin yiikseltilmesi ile TFM nin arttig:; fakat
80 °C’ye yakin sicakliklarda 6ziitleme siiresi uzadikga (80-90 dakika) fenolik bilesiklerin
yapisinin bozularak 6ziitlenen TFM’nin azaldigi goriilmustiir. Coziicli icerisinde %20-25
diizeyinde etanol derisimi kullan1ldiginda yiiksek verim elde edilirken; etanol derisiminin
arttirllmasinin elde edilen oziitlerin TFM igerigi iizerinde olumsuz etki gosterdigi

saptanmistir.

Yapilan TFM ve antioksidan aktivite analizleri sonucu nar kabugu 6ziitlerinin

TFM igerigi ile antioksidan aktivite degerlerinin yiiksek korelasyon gosterdigi
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(korelasyon katsayis1 = 0,9865); yani artan TFM igeriginin 6ziitlerin TEAC antioksidan

kapasitesini arttirdig tespit edilmistir.

Ikinci asamada nar kabugu oziitleri UF yontemi ile deristirilerek fenolik
bilesiklerce zenginlestirilmistir. UF siirecinde meydana gelen membran Kirlenmesinin
permeat akisi azalisina neden olmasi UF isleminin etkinligini azaltmakta, deristirme
islemini sinirlamaktadir. Bu nedenle UF siirecinin optimizasyonunda, retentat akimindaki
TFM igeriginin besleme ¢ozeltisindeki TFM igerigine gore artisinin maksimize edilmesi
ve permeat akisi azalisinin minimize edilmesi hedeflenmistir. UF denemeleri besleme
cozeltisinin TFM igerigi, sicaklik ve TMP islem degiskenlerinin 3 seviyesinden olusan
Box-Behnken deneme desenine gore gerceklestirilmistir. UF siireci sonrasinda, retentat
akiminda 8,5 kat TFM artisinin ve %20 permeat akist azalisinin elde edildigi optimum
calisma kosullari; besleme ¢ozeltisi TFM igerigi 524 mg GA/L ekstrakt, sicaklik 37 °C
ve TMP 1,5 bar olarak tespit edilmistir.

Ikinci dereceden TFM artis1 modelinin anlamli terimleri TMP’nin dogrusal ve
karesel etkisi, besleme ¢6zeltisinin TFM igeriginin dogrusal etkisi, besleme ¢ozeltisinin
TFM igerigi-TMP etkilesimi ve sicakligin dogrusal etkisidir. TMP ve sicaklik artisinin
retentattaki TFM artis1 {izerinde olumlu bir etkiye sahip oldugu; besleme ¢ozeltisinin
TFM igeriginin artmasinin ise retentattaki TFM artis1 tizerinde olumsuz bir etkiye sahip

oldugu belirlenmistir.

Iki faktorlii permeat akisi azalist modelinin anlamli terimleri besleme ¢dzeltisinin
TFM igerigi, sicaklik ve TMP’nin dogrusal etkisi ile sicaklik-TMP etkilesimidir. Besleme
¢ozeltisinin TFM igerigi, sicaklik ve TMP artis1 permeat akisi azalisini arttirmigtir. Tim
degiskenler arasinda permeat akisi azalisi tizerinde en etkili olan terim TMP olarak tespit

edilmistir.

Analitik ve kimyasal analiz sonuglar1 orneklerin suda ¢oziiniir kuru madde
degerlerinin igerdikleri fenolik maddeler ve diger suda ¢6ziinen bilesikler ile birlikte
yiikseldigini gostermistir. Suda ¢oziiniir kuru madde artigsa paralel olarak 6rneklerin pH

degerlerinin azaldig1 saptanmistir.

UF siireci sonucunda besleme akimlarindaki fenolik bilesikler %94-99 oraninda
membran tarafindan reddedilmistir. Geri kazanim oranlarinin ise reddedilme oranlarindan

daha diisiik oldugu tespit edilmistir (%75-99). Reddedilen TFM ve geri kazanilan TFM
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oranlar arasindaki fark biiyiik 6l¢iide TMP artigindan kaynaklanmistir. Seri direng analizi
kullanilarak yapilan kirlenme analizi sonuglarina gore, toplam direng ve geri doniisiimsiiz
kirlenme direnci uygulanan TMP’ye bagli olarak degismemistir. Toplam direncte etkisi
en biiyiik olan direng membran direnci ve ardindan geri doniisiimlii kirlenme direncidir.
UF siirecinde uygulanan TMP’nin arttirilmasiyla kek direncinin arttigi gosterilmistir.
TMP’nin artmasti ile ayrica retentat akimi igerigindeki TFM’nin de arttig1 saptanmustir.
Bu sonugta artan TMP ile kek direncinin artmasi rol oynamaktadir. Artan kek direnci ve
dolayisiyla kek tabakasi fenolik bilesiklerin reddedilmesini saglayarak retentatta daha
fazla TFM artisina neden olmustur. Artan TMP ile permeat akisinin ve dolayisiyla

WRF’nin yiikselmesi de TFM artisinin bir bagka sebebidir.

Tez calismasi kapsaminda arastirilan Oziitleme ve ultrafiltrasyon siireclerinde
islem degiskenlerinin bireysel etkilerinin yan1 sira birbirleriyle olan etkilesimlerinin de
yanit degiskenleri tizerinde dnemli bir etkiye sahip oldugu ve bu nedenle arastirilan
stireclerin optimizasyonunda yanit ylizey yonteminin kullanigsh bir yontem oldugu

belirlenmistir.

Elde edilen sonuglar nar kabuklarindan fenolik bilesiklerin geri kazanilmasina
yoneliktir. Bu sonuglarin farkli gida atik ve artiklarindan degerli bilesiklerin geri
kazanilmasina yonelik diger calismalara katki saglayacagi distiniilmektedir. Gida
endiistrisinde ortaya ¢ikan diger atik/artiklarin ve bunlarin igerdigi degerli bilesiklerin
farkli fizikokimyasal ozelliklere sahip olmasi, bu bilesiklerin geri kazanim oranlar
tizerine farkl etkilere sahip olacaktir. Ek olarak, membran filtrasyon siireglerinde farkli
materyal ve por ¢apina sahip membranlarin geri kazanim verimi iizerine olan etkileri de
ayrica incelenmelidir. Bu ¢calismada ve daha sonra yapilacak ¢alismalarda tiretilen derisik
ozitlerin antimikrobiyal, antiproliferatif ve apoptotik etkileri iizerine caligilmali ve
antioksidan aktiviteleri yapay antioksidanlarla karsilastirilarak ¢esitli formiilasyonlarda
kullanimlar1 arastirilmalidir. Bu sayede gida endiistrisi atik/artiklarimin katma degeri
arttirilmis yeni trlinlere doniistiiriilmesi ve iilkemiz ekonomisine kazandirilmasi

saglanacaktir.
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EKLER

Ek 1. Ultrafiltrasyon Denemelerinde Kullanilan Sistem.
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Ek 2. Oziitleme Siireci Igin Optimum C6ziim Raporu.

Numara  Sicakhk  Siire Etanol Toplam Istenebilirlik
(°O) (dakika) derisimi fenolik madde
(%) (mg GA/L
ekstrakt)
1 43,607 77,154 21,555 1004,523 1,000
2 44,385 86,879 29,734 1009,003 1,000
3 52,476 84,941 16,283 1005,465 1,000
4 53,818 68,471 22,687 1001,722 1,000
5 57,051 74,187 17,257 996,132 1,000
6 45,913 87,140 33,121 1003,827 1,000
7 49,994 79,331 26,524 1008,415 1,000
8 39,896 87,998 19,743 1011,952 1,000
9 50,618 83,476 29,994 1005,608 1,000
10 42,336 87,023 29,711 1007,430 1,000
11 57,095 68,136 18,544 996,068 1,000
12 50,760 80,063 30,723 1003,733 1,000
13 48,333 79,333 13,333 1004,596 1,000
14 53,778 75,391 21,945 1004,894 1,000
15 51,963 81,418 25,361 1007,980 1,000
16 38,300 88,970 9,929 1001,830 1,000
17 48,254 68,095 20,503 999,185 1,000
18 54,776 86,177 30,174 997,210 1,000
19 56,424 83,241 22,298 998,735 1,000
20 49,997 67,453 19,712 999,712 1,000
21 51,716 89,283 23,358 1008,968 1,000
22 53,953 70,904 24,154 1002,912 1,000
23 45,348 82,710 13,496 1007,460 1,000
24 52,640 87,926 30,158 1001,739 1,000
25 56,416 65,704 27,780 996,698 1,000
26 54,281 75,292 30,079 999,902 1,000
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Ek 2. Oziitleme Siireci I¢in Optimum C6ziim Raporu (devam).

Numara  Sicakhk  Siire Etanol Toplam Istenebilirlik
(°O) (dakika) derisimi fenolik madde
(%) (mg GA/L
ekstrakt)
27 50,784 73,613 20,197 1005,860 1,000
28 49,035 86,503 22,554 1013,424 1,000
29 46,780 70,360 22,428 1000,485 1,000
30 52,581 80,699 24,720 1007,303 1,000
31 56,785 81,965 18,692 996,844 1,000
32 53,861 81,718 13,140 998,564 1,000
33 45,734 78,519 21,752 1008,808 1,000
34 53,859 72,092 21,274 1003,423 1,000
35 54,553 70,358 28,214 1000,091 1,000
36 53,483 66,780 25,375 1000,330 1,000
37 56,177 80,447 19,469 999,471 1,000
38 48,526 78,788 34,540 997,112 1,000
39 57,234 71,593 23,054 998,551 1,000
40 36,340 88,507 17,152 1004,396 1,000
41 50,803 70,329 19,103 1002,643 1,000
42 52,188 73,373 24,264 1005,398 1,000
43 46,091 79,662 31,016 1002,872 1,000
44 45,519 78,370 13,703 1003,374 1,000
45 52,900 72,053 19,198 1003,330 1,000
46 55,337 74,072 17,036 999,402 1,000
47 55,377 72,614 23,968 1001,899 1,000
48 35,036 88,199 13,817 997,837 1,000
49 49,307 71,332 23,143 1004,060 1,000
50 37,648 87,070 18,937 1006,061 1,000
51 36,440 89,284 18,365 1006,274 1,000
52 52,653 76,906 20,998 1006,595 1,000
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Ek 2. Oziitleme Siireci I¢in Optimum C6ziim Raporu (devam).

Numara  Sicakhk  Siire Etanol Toplam Istenebilirlik
(°O) (dakika) derisimi fenolik madde
(%) (mg GA/L
ekstrakt)
53 44,588 74,611 27,787 999,724 1,000
54 35,188 86,930 15,986 997,779 1,000
55 48,993 67,557 19,891 999,072 1,000
56 54,564 64,677 25,800 998,353 1,000
57 54,210 65,401 28,432 997,382 1,000
58 37,434 89,001 14,445 1005,946 1,000
59 52,759 76,477 19,889 1005,936 1,000
60 38,852 83,112 28,526 997,876 1,000
61 46,566 77,083 21,081 1007,993 1,000
62 52,424 73,707 32,846 997,178 1,000
63 55,093 69,824 26,483 1000,535 1,000
64 40,742 80,970 19,943 1004,269 1,000
65 46,346 85,381 11,772 1007,216 1,000
66 39,945 84,764 9,812 998,567 1,000
67 55,514 61,736 23,547 996,204 1,000
68 48,971 83,639 30,178 1006,727 1,000
69 50,253 73,613 16,297 1003,256 1,000
70 46,960 88,594 27,472 1012,637 1,000
71 54,771 64,261 24,422 998,341 1,000
72 50,252 66,642 25,326 999,272 1,000
73 52,862 67,002 29,401 997,784 1,000
74 52,819 69,750 31,822 996,634 1,000
75 50,589 76,497 22,810 1008,192 1,000
76 43,525 75,314 19,780 1001,597 1,000
77 51,542 74,377 31,049 1000,602 1,000
78 53,543 77,011 20,929 1005,447 1,000
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Ek 2. Oziitleme Siireci I¢in Optimum C6ziim Raporu (devam).

Numara  Sicakhk  Siire Etanol Toplam Istenebilirlik
(°O) (dakika) derisimi fenolik madde
(%) (mg GA/L
ekstrakt)
79 43,975 76,086 26,029 1002,066 1,000
80 55,581 74,990 24,958 1001,720 1,000
81 44,845 71,530 27,716 996,123 1,000
82 58,004 68,373 22,722 996,584 1,000
83 50,912 71,792 26,605 1003,626 1,000
84 43,751 80,667 31,829 999,835 1,000
85 51,185 85,612 30,021 1004,976 1,000
86 53,221 89,597 20,771 1005,318 1,000
87 52,862 83,225 20,517 1007,255 1,000
88 54,391 74,677 21,087 1003,658 1,000
89 52,094 70,511 25,495 1003,231 1,000
90 50,901 73,489 22,158 1006,175 1,000
91 54,487 82,506 23,549 1004,006 1,000
92 51,548 68,620 21,743 1002,221 1,000
93 48,096 85,159 22,272 1013,805 1,000
94 48,969 68,280 20,695 1000,239 1,000
95 53,476 73,693 30,822 999,462 1,000
96 50,738 80,929 19,687 1009,691 1,000
97 45,993 80,635 34,607 996,926 1,000
98 54,591 66,647 18,023 997,791 1,000
99 55,220 67,323 29,264 997,264 1,000
100 55,533 64,109 22,555 997,822 1,000
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Ek 3. Ultrafiltrasyon Denemelerinde Meydana Gelen Permeat Akisi Degisiminin
Grafikleri.
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Ek 3. Ultrafiltrasyon Denemelerinde Meydana Gelen Permeat Akisi Degisiminin
Grafikleri (devam).
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Ek 3. Ultrafiltrasyon Denemelerinde Meydana Gelen Permeat Akisi Degisiminin
Grafikleri (devam).
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Ek 4. Ultrafiltrasyon Siireci I¢in Optimum Céziim Raporu.

Numara Besleme Sicakhk TMP TFM Permeat istenebilirlik

TFM (mg (°C) (bar) arti;n  akisi

GA/L azalisi

ekstrakt) (%)
1 534,506 36,152 1,496 8,297 19,115 1,000
2 524,012 37,070 1,489 8,481 19,952 1,000
3 523,653 37,553 1,462 8,293 19,930 1,000
4 531,955 36,832 1,492 8,419 19,851 1,000
5 525,761 36,635 1,486 8,330 19,354 1,000
6 528,528 35,876 1,498 8,274 18,681 1,000
7 524,025 36,809 1,493 8,466 19,712 1,000
8 541,507 36,652 1,497 8,393 19,908 1,000
9 531,761 35,865 1,499 8,271 18,746 1,000
10 531,019 36,719 1,481 8,282 19,468 1,000
11 539,745 36,499 1,489 8,284 19,522 1,000
12 532,873 36,435 1,492 8,326 19,368 1,000
13 527,061 37,334 1,469 8,305 19,885 1,000
14 524,025 36,724 1,490 8,410 19,535 1,000
15 523,384 36,973 1,472 8271 19,444 1,000
16 526,227 36,165 1,493 8,297 18,914 1,000
17 523,175 37,714 1,456 8,273 19,989 1,000
18 533,177 37,121 1,480 8,357 19,994 1,000
19 547,197 36,644 1,492 8,319 19,916 1,000
20 530,322 37,257 1,472 8,310 19,927 1,000
21 527,121 36,525 1,493 8,382 19,399 1,000
22 523,074 37,672 1,458 8,285 19,983 1,000
23 537,415 36,731 1,483 8,273 19,632 1,000
24 534,983 36,731 1,491 8,378 19,770 1,000
25 533,965 36,793 1,486 8,342 19,724 1,000
26 523,916 36,147 1,499 8,372 18,978 1,000
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Ek 4. Ultrafiltrasyon Siireci I¢in Optimum Céziim Raporu (devam).

Numara Besleme Sicakhk TMP TEM Permeat istenebilirlik

TFM (mg (°C) (bar) arti;n  akisi

GA/L azalisi

ekstrakt) (%)
27 525,448 37,031 1,474 8,292 19,585 1,000
28 534,658 36,277 1,495 8,309 19,247 1,000
29 539,074 36,151 1,496 8,280 19,201 1,000
30 561,416 36,377 1,500 8,273 19,991 1,000
31 551,616 36,402 1,499 8,317 19,825 1,000
32 530,701 35,989 1,497 8,288 18,860 1,000
33 523,106 35,878 1,500 8,314 18,620 1,000
34 524,085 37,310 1,471 8,334 19,846 1,000
35 523,287 35,783 1,500 8,294 18,506 1,000
36 524,906 37,191 1,477 8,369 19,848 1,000
37 533,876 36,642 1,500 8,459 19,821 1,000
38 547,576 36,567 1,498 8,365 19,949 1,000
39 527,230 36,857 1,488 8,405 19,719 1,000
40 528,515 36,884 1,481 8,324 19,615 1,000
41 525,752 36,840 1,485 8,372 19,601 1,000
42 540,437 36,572 1,496 8,374 19,775 1,000
43 526,656 36,872 1,493 8,462 19,825 1,000
44 535,936 36,680 1,496 8,421 19,836 1,000
45 548,423 36,277 1,498 8,294 19,585 1,000
46 529,351 36,734 1,496 8,455 19,770 1,000
47 550,680 36,577 1,496 8,329 19,973 1,000
48 524,317 36,707 1,482 8311 19,338 1,000
49 532,671 36,796 1,481 8,293 19,596 1,000
50 531,508 37,096 1,473 8,278 19,771 1,000
51 532,857 37,108 1,476 8311 19,884 1,000
52 534,811 36,617 1,486 8,291 19,503 1,000
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Ek 4. Ultrafiltrasyon Siireci I¢in Optimum Céziim Raporu (devam).

Numara Besleme Sicakhk TMP TEM Permeat istenebilirlik

TFM (mg (°C) (bar) artis1  akisi

GA/L azalisi

ekstrakt) (%0)
53 542,156 36,595 1,487 8,274 19,648 1,000
54 523,887 37,621 1,460 8,289 19,976 1,000
55 523,812 36,215 1,496 8,345 18,985 1,000
56 536,165 36,443 1,499 8,387 19,576 1,000
57 527,445 36,942 1,483 8,367 19,717 1,000
58 525,442 36,583 1,498 8,458 19,547 1,000
59 534,570 37,145 1,473 8,275 19,886 1,000
60 544,701 36,464 1,499 8,356 19,765 1,000
61 523,187 37,456 1,467 8,330 19,922 1,000
62 542,710 36,150 1,500 8,305 19,341 1,000
63 525,465 37,606 1,460 8,281 19,993 1,000
64 523,641 36,966 1,484 8,396 19,692 1,000
65 535,698 36,880 1,483 8,315 19,788 1,000
66 523,757 35,996 1,499 8,337 18,780 1,000
67 535,838 36,550 1,498 8,407 19,697 1,000
68 528,980 36,944 1,476 8,287 19,603 1,000
69 526,768 37,469 1,466 8,314 19,998 1,000
70 544,972 36,610 1,498 8,388 19,959 1,000
71 523,136 37,179 1,468 8,275 19,603 1,000
72 536,773 36,762 1,490 8,363 19,814 1,000
73 534,228 36,424 1,489 8,281 19,309 1,000
74 527,711 36,295 1,491 8,295 19,058 1,000
75 531,592 36,656 1,489 8,353 19,569 1,000
76 528,017 36,757 1,494 8,442 19,728 1,000
77 532,774 36,265 1,492 8,280 19,134 1,000
78 523,011 35,649 1,500 8,264 18,327 0,999
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Ek 4. Ultrafiltrasyon Siireci I¢in Optimum Céziim Raporu (devam).

Numara Besleme Sicakhik TMP TEM Permeat istenebilirlik

TFM (mg (°C) (bar) artis1  akisi

GA/L azalisi

ekstrakt) (%)
79 564,896 36,334 1,500 8,247 20,000 0,998
80 523,002 37,835 1,450 8,240 20,000 0,998
81 523,004 35,232 1500 8,166 17,784 0,991
82 523,001 35,005 1,500 8,114 17,490 0,987
83 523,000 34,823 1,500 8,072 17,253 0,983
84 523,002 38,570 1,414 8,027 20,000 0,980
86 523,002 34,192 1500 7,930 16,433 0,971
87 523,003 34,074 1,500 7,903 16,279 0,969
88 523,006 34,015 1,500 7,891 16,203 0,968
89 523,001 39,383 1,379 7,843 20,000 0,964
90 523,002 33,690 1,500 7,819 15,780 0,962
91 524,459 33,670 1500 7,811 15,779 0,961
92 620,137 35,587 1,500 7,763 20,000 0,957
93 523,001 33,369 1,500 7,750 15,363 0,956
94 523,002 33,128 1,500 7,698 15,049 0,951
95 585,150 36,905 1,500 8,270 21,150 0,947
96 633,349 35,416 1,500 7,638 20,000 0,946
97 573,602 33,219 1,500 7,533 15,980 0,937
98 523,003 32,292 1500 7,524 13,963 0,936
99 524,194 32,067 1500 7,475 13,688 0,932
100 551,502 31,594 1500 7,302 13,474 0,916
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