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Nanostructured lipid carrier has gained increasing interest in cosmetic field but the
major problems are physical stability of NLC, chemical stability of bioactives in NLC
and efficacy of NLC. The aim of this study was to develop nanostructured lipid carrier
for delivery of antioxidant, palm phytonutrients (PP). The study was divided into four
parts consisting of characterization of PP, development of preparation methods of NLC,
optimization of formulation of NLC, and efficacy of NLC as delivery system for PP.
Safety tests (in-vitro dermal and ocular irritation assay, human patch test and human
repeated patch test) showed that PP was safe to be used as cosmetic bioactives. PP
showed much higher fibroblasts cell viability compared to commercial phytonutrient
(Tocomin 50% and Gold Tri. E) which indicated that PP was more effective in
promoting proliferation of fibroblasts cells. Tocols and beta-carotene were found as the
most abundant components in PP. Di(phenyl)-(2,4,6-trinitrophenyl)iminoazanium

(DPPH), 2,2'-azino-bis(3-ethylbenzothiazoline-6-sulphonic acid) (ABTS) nitric oxide



radical scavenging assays analysis showed that PP had good scavenging activity. PP was
found to have excellent UV-blocking activity as it absorbed light at UVA and UVB light
region (290-400 nm). Particle size analysis, zeta potential analysis, rheological
measurement and accelerated stability testing were used to assess the physical stability
of NLC formulation. Two novel preparation methods of NLC which produced NLC with
high physical stability and enhanced chemical stability of PP were successfully
developed. The optimized NLC production conditions were 500-1000 bars
homogenization pressure, 3 cycles of high pressure homogenization, and the cooling
temperature was 25 °C after hot high pressure homogenization. The optimized NLC
formulation were 6% of Span 40 and Tween 80 (50:50) as surfactants, 20% of lipid
phase containing mixture of hydrogenated palm kernel and palm glycerides and
isopropyl palmitate (90:10) as emollients and 0.10% of PP as bioactives, and 0.5% of
MC-NP4 as preservatives. The optimized formulation exhibited good physical and
microbiological stability and enhanced chemical stability of PP in the formulation. NLC
loaded with PP showed high physical stability and chemical stability of PP when
compared to macroemulsion loaded with PP and nanoemulsion loaded with PP.
Percentage of fibroblasts cells viability of NLC was much higher at concentration of
400-2000 pg/ml when compared to macroemulsion loaded with PP and nanoemulsion
loaded with PP. Increase in percentage of fibroblasts cell viability indicated that more
collagen could be produced to reduce skin aging. NLC loaded with PP greatly increased
skin hydration and reduced skin roughness when compared to macroemulsion loaded
with PP and nanoemulsion loaded with PP. This work concluded that NLC loaded with
PP which exhibited good physical stability and chemical stability of PP, and promising

anti-wrinkle efficacy was successfully developed.
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Kepentingan pembawa berstruktur nano (NLC) di bidang kosmetik semakin meningkat
tetapi penghalangnya adalah kestabilan fizikal NLC, kestabilan kimia bioaktif dalam
NLC dan Efikasi NLC. Tujuan penyelidikan ini adalah untuk membangunkan NLC yang
dimuatkan dengan antioksidan, fitonutrient sawit. Kajian ini dibahagikan kepada empat
bahagian, iaitu pencirian fitonutrien sawit, pembangunan kaedah penyediaan NLC,
pengoptimuman formulasi NLC, dan efikasi NLC sebagai sistem penghantaran untuk
fitonutrien sawit. Kajian keselamatan (iritasi dermis dan okular in-vitro, kajian
penambalan pada manusia dan kajian penambalan berulang pada manusia) menunjukkan
fitonutrien sawit adalah selamat dipakai sebagai bioaktif kosmetik. Kebolehhidupan sel
fibroblas terhadap fitonutrien sawit adalah lebih tinggi berbanding dengan fitonutrien
komersial (Tocomin 50% and Gold Tri.E) menunjukkan fitonutrien sawit adalah lebih
berkesan untuk mendorong pergandaan sel fibroblas. Tokol dan beta-karoten didapati

sebagai komponen-komponen yang paling banyak di fitonutrien sawit. Kajian-kajian



aktiviti penyingkiran radikal bebas (Di(phenyl)-(2,4,6-trinitrophenyl)iminoazanium
(DPPH), 2,2'-azino-bis(3-ethylbenzothiazoline-6-sulphonic acid (ABTS) dan nitrik
oksida) menunjukkan fitonutrien mempunyai aktiviti penyingkiran radikal yang baik.
Fitonutrien sawit didapati mempunyai aktiviti penyekatan sinaran ultralembayung yang
baik disebabkan ia menyerap sinaran dalam lingkungan jarak gelombang ultra unggu A
dan B (290-400 nm). Analisis-analisis saiz zarah, potensi zeta, reologi dan pengujian
kestabilan telah digunakan untuk mengkaji kestabilan fizikal formulasi NLC. Dua
kaedah baharu penyediaan NLC yang menghasilkan NLC dengan kestabilan fizikal yang
tinggi dan kestabilan kimia fitonutrien sawit yang dipertingkatkan telah dibangunkan
dengan jayanya. Keadaan produksi NLC yang optimum adalah tekanan tinggi
penghomogenan pada 500-1000 Pa, tiga kitaran penghomogenan tekanan tinggi dan
NLC segar disejukan kepada 25 °C dengan kukusan ais selepas penghomogenan tekanan
tinggi. Ramuan-ramuan NLC yang telah dioptimumkan adalah 6% Span 40 dan Tween
80 sebagai surfaktan, 20% fasa lipid mengandungi campuran hidrogenasi isirong sawit
dan gliserida sawit dan isopropyl palmitat (nisbah 90:10) sebagai emolien dan 0.10%
fitonutrient sawit sebagai bioaktif, dan 0.5% MC-NP4 sebagai pengawet. Formulasi ini
mempunyai kestabilan fizikal dan mikrobiologi yang baik dan kestabilan kimia
fitonutrien sawit dalam NLC dipertingkatkan. NLC yang dimuatkan dengan fitonutrien
sawit menunjukkan kestabilan fizikal yang tinggi dan kestabilan kimia fitonutrien sawit
lebih tinggi jika berbanding dengan makroemulsi dan nanoemulsi yang dimuatkan
dengan fitonutrien sawit. Peratus kebolehhidupan sel fibroblas bagi sampel NLC adalah
lebih tinggi pada kepekatan 400-2000 pg/ml apabila berbanding dengan makroemulsi
dan nanoemulsi yang dimuatkan dengan fitonutrien sawit. Peningkatan peratus

kebolehhidupan sel fibroblas menunjukkan pergandaan sel fobroblas berlaku yang
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menghasilkan lebih kolagen untuk melambatkan penuaan kulit. NLC dimuatkan dengan
fitonutrien sawit meningkatkan penghidrasian kulit dan mengurangkan kekasaran kulit
secara drastik apabila dibandingkan dengan makroemulsi dan nanoemulsi dimuatkan
dengan fitonutrien sawit. Penyelidikan ini menyimpulkan bahawa NLC yang dimuatkan
dengan fitonutrien sawit menunjukkan kestabilan fizikal dan kestabilan kimia fitonutrien

sawit yang bagus dan efikasi anti-kedutan yang dijanjikan telah dibangunkan dengan

jayanya.
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