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GUIN XOME
:QUE ES GUINOXOME?

Se tratade una solucion grasa preparada paraformar liposomas tras incorporarle una solucion acuosa: hidroalcohdlica
o hidroglicdlica. Esto permite elaborar liposomas, cargados de activo, de manerarapiday sencilla; gracias alatecnologia
System LipoEasy desarrollada por el equipo de 1+D de Laboratorios GUINAMA.

Los liposomas son nanoparticulas con un didmetro que varia entre los 20 nmy 500 pum. Son esferas huecas cuya pared,
que separa el medio interno del medio externo, es una bicapa lipidica. Al estar compuestos por una fraccion lipidica y
por una fraccion acuosa, los liposomas pueden alojar sustancias lipofilicas y/o sustancias hidrofilicas.

GUINOXOME estd compuesto en su totalidad por moléculas naturales biocompatibles, que poseen la capacidad de
transportar ingredientes activos dentro de la esfera o en el interior de sumembrana. De forma gradual y controlada
van liberando el componente activo; proporcionando una mayor biodisponibilidad, proteccion y un efecto de larga
duracion.

Los liposomas ejercen su influenciaen el estrato corneo de la piel, mejorando la penetracion de la sustancia activa. Esta
propiedad convierte a los liposomas particularmente eficaces para el uso cosmético y farmacéutico.

"El sistema de liberacién controlada protege al
ingrediente activo, por ello, es recomendable para
activos oxidables, de baja solubilidad
o con efectos adversos relacionados con la

Carga Hidrofilica Carga Lipofilica concentracion”

SYSTEM LIPOEASY

El principal problema que surge en la elaboraciéon de liposomas, es la complejidad de los procesos vy el aparataje
especifico necesario para la obtencién de unos liposomas de calidad, con un tamano especifico y con una buena
estabilidad.

System LipoEasy supone una revolucion, ya que, permite que solo con la elaboracién de una solucion del principio
activo, este se incorpore a GUINOXOME y como consecuencia se forme el liposoma correspondiente. El tamano del
liposoma variara entre 150 y 800nm; por su parte, la estabilidad y la capacidad de penetracion del mismo solo es
comparable a las mejores preparaciones industriales.

Este procedimiento, desarrollado por Laboratorios GUINAMA, permite obtener liposomas de gran calidad
unilamelares, de forma sencilla, gracias al trabajo previo de purificacion y preparacion de la fosfatidilcolina.

El proyecto se inicié en el ano 2014, buscando la forma de simplificar el proceso de liposomado. Tras
anos de intenso trabajo, el Departamento de Investigacion y Desarrollo Galénico de Laboratorios
GUINAMA obtuvo el procedimiento llamado System LipoEasy.
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GUINC XOME
CONSIDERACIONES GENERALES

e System LipoEasy permite al formulista preparar los liposomas con muy poco material. No son necesarios ni
rotavapores, ni desecadores, ni liofilizadores ni ultraemulsionadoras. Un simple agitador magnético, material de
vidrioy un filtro de malla 0,22-0,45, permiten la elaboracién de casi cualquier tipo de liposoma.

o Lasolucionliposomal GUINOXOME contiene un porcentaje elevado de etanol de uso interno; por ello, es necesario
evitar fuentes de calor, [lamas o temperaturas excesivas.

o Los liposomas elaborados deben mantenerse a una temperatura inferior a los 25°C. Pueden superar esa
temperatura durante cortos periodos de tiempo; pero mantener los liposomas a temperaturas elevadas puede

provocar que las vesiculas se fundan entre si, en un fendmeno llamado coalescencia.

o En caso de elaborar formulaciones cosméticas, se recomienda conservar los liposomas elaborados con
2-fenoxietanol a una concentracionentreel 0,5y el 1%.

« Nunca congelar los liposomas; esto podria causar su rotura.

e Los liposomas elaborados con GUINOXOME contienen una cantidad de alcohol minima, del 10%, por lo que es
necesario declarar este excipiente en las elaboraciones.

o Estosliposomas son muy resistentes a la evaporacién, por lo que es posible evaporar la mayor parte del solvente
inicial y sustituirlo por agua destilada o suero salino, reduciendo o eliminando la totalidad de etanol.

"System LipoEasy significa versatilidad, facilidad de
uso, eficiencia e innovacion."

:COMO ELABORAR LIPOSOMAS CON GUINOXOME EN LAS FARMACIAS?

System LipoEasy elimina toda complejidad de fabricacion al elaborador final. Para la gran mayoria de preparaciones
solo se necesitarealizar unasolucion del principio activo e incorporar una pequefa cantidad de GUINOXOME, entre un
20% 0 25%. Seguidamente homogeneizar con agitador magnético durante 30 minutos a velocidad de 700-1000rpm,
ajustar el pH vy llevar a cabo una filtracién para extrusionar los liposomas.

ELABORACION {

DE LIPOSOMAS | ( 8
g ‘,\’ Y ‘\‘-_;/
EN SOLO 4 PASOS S \ -
Disolver Anadir Filtrar para Ajustar pH
el activo GUINOXOME extrusionar

y homogeneizar

GUINOXOME tolerasoluciones de etanol, propilenglicol y agua. En formulaciones con activos o materiales liposolubles,
incorporarlos directamente a GUINOXOME; este quedara en la membrana.
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GUINCXOME
FORMATOS DISPONIBLES

GUINOXOME esta disponible en formatos de:

1L
GuinoXome

ESTUDIOS Y ACTIVOS RECOMENDADOS

Activo v concentracién Finasterida Minoxidil
Y 0,05-0,1% 0,5-2%

Vitamina C
1-10%

Tamano 700-800 nm 420-520 nm 300-340 nm

Fraccion encapsulada 95-96% 93-95% 96-94%

Estabilidad 90 dias* 90 dias* 90 dias*

Potencial Z Entre-53a-57 mV Entre-10y-12mV Sobre-56 mV

* Limite de tiempo mdximo para una elaboracion en formulacion magistral.

IBLIOGRAFIA: Formulation and in vitro assessment of minoxidil nic | skin delivery- Prabagar Balakrishnana,
Srinivasan ShanmugamaWon Seok LeeaWon Mo Leea, Jong Oh Kima, Dong Hoon Oha, Dae-Duk Kimb, Jung Sun Kimc, Bong Kyt
Yo0a, Han-Gon Choia, Jong SooVWooa, Chul Soon Yonga, Penetration of Minoxidil from EthanollPropylene Glycol Soluti
\pplication Volume and Occlusion - SH/ IAT/ G ORDONL. FLYNNA, ) NORM/ )
BIBLIOGRAFIA:Enhancen toffollicularc

using hamster flank and ear models
Influence of Liposomes and Niosomes on the ' Vitro Permeation and Skin
Tabbakhianb, Naser Tavakolib, Mahmoud Reza Jaafaric. De

sign, Characterization, and In Vitro Evaluation. Raji

utions: ectof

eliveryoffinasteridebyliposomesandniosomes. Invitropermeationandinvivodeposition

ajid Tabbakhian a, Naser Tavakoli a, Mahmoud Reza Jaafari b, Saeid Daneshamouza,

' ' Retention of Finasteride. Saeid Daneshamouza,b, Majid

elopment of Liposomal Systems of Finasteride for Topical Applications:
Kumar, Bhupinder Singh, Gautam Bakshi, and Om Prakash Katare.

¢ nan skin fibroblasts: effect of ascorbic acid an its analogs. Saood Murad, Shingo

1son, Arunthathi sivar \\ eldon R. Pi ell.
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GUINC XOME
RESULTADOS OBTENIDOS CON GUINOXOME

LIPOSOMAS MINOXIDIL

Tratamiento de la calvicie incipiente. EI minoxidil es la Unica sustancia que se ha demostrado efectiva para el
crecimiento del cabello, provocando hirsutismo e hipertricosis. La aplicacion tépica en liposomas consigue mayor
penetracion del activo a menor dosis y una liberacion depot.

RESULTS
RESULTS
Zeta Potencial (mV): -12,4 Mean /mV) Area(%) Width(mV)
Z-Average (d.nm): 520,6 Size(d.n...) % Intensity Width (d.n..) Zeta Potencial (mV): 6,88 Peak 1: -12,4 100,0 7,32
Pdl: 0,377 Peak 1: 7515 98,0 4246 Conductivity (mS/cm): 5,07 Peak2: 0,00 0,0 0,00
Intercept: 0,955 Peak2: 4844 20 700,0 Result quality Good Peak 3: 0,00 0,0 0,00
Result quality Good Peak 3: 0,000 0,0 0,000
Zeta Potencial Distribution
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200000 [\
10 £ 150000 J
= 8 3 100000
g6 £ 50000 /
g & N
s 4
G 0 -100 0 100 200
g 2
£ Apparent Zeta Potencial (mV)
0.1 1 10 100 1000 10000
Record 29 N00220567 $1 Average
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Record 27 N00220567 $1 Average

LIPOSOMAS FINASTERIDE

Lainhibicion de la actividad de la enzima 5-alfareductasa ha demostrado tener efecto en el tratamiento de la alopecia
androgenética masculina. La aplicacion tépica en liposomas reduce los efectos adversos via oral.

RESULTS RESULTS
Z-Average (d.nm): 708,2 Size(d.n..) % Intensity Width (d.n..) Zeta Potencial (mV): -57,3 Mean/mV) Area(%) Width (mV)
Pdl: 0,165 Peak1: 7441 1000 1954 Zeta Potencial (mV): 5,43 Peak 1: -57,3 1000 574
Intercept: 0,961 Peak2: 0000 00 0,000 Conductivity (mS/cm): 0,0929 Peak2: 0,00 00 0,00
Result quality Good Peak 3: 0,000 0,0 0,000 Result quality Good Peak 3: 0,00 0,0 0,00
D(0,1):513 D(05):713 D(0,9):1030 Zeta Potencial Distribution
Size Distribution by Intensity 400000 N
£ 300000 il
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§ 5 J Apparent Zeta Potencial (mV)
£ 0
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Size (d.nm)
Record 32 N00220568 $2 Average

LIPOSOMAS VITAMINA C

Promueve la sintesis de fibras de colageno y elastina en la piel. Incrementa la densidad, el grosor v la elasticidad de la
dermis. Los liposomas incrementan la estabilidad, prolongan la accion sobre el tejido y potencian la accion de la vitamina.

RESULTS RESULTS
Z-Average (d.nm): 341,0 Size(d.n..) % Intensity Width (d.n...) Zeta Potencial (mV): -56,7 Mean/mV) Area(%) Width (mV)
Pdl: 0,040 Peak 1:  364,1 100,0 93,56 Zeta Potencial (mV): 6,18 Peak 1: -56,5 1000 645
Intercept: 0,939 Peak2: 0,000 00 0,000 Conductivity (mS/cm): 0,434 Peak2: 0,00 00 0,00
Result quality Good Peak 3: 0,000 00 0,000 Result quality Good Peak3: 0,00 0,0 0,00
D(0,1):249 D(0,5):352 D(0,9):505 Zeta Potencial Distribution
K . K 300000
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GUINOXOME Solucion Liposomal




) GUINC XOME
¢COMO ENVASAR TUS ELABORACIONES CON GUINOXOME?

FRASCOS AIRLESS PARA SERUMS DE LIPOSOMAS

Caddigo ‘ Envase ‘ Caracteristicas ‘ Formato
9586 Airless Bottle 30ml. Blanco con Dosificador y capuchdn 20 Uds.
8620 Airless Ecosolution 50ml. Blanco con Dosificador Pico Corto 20Uds.

:Por qué envasar en Airless? [
|
|

o Proceso dellenado sencillo, no necesita maquinaria especial. { 2

« Tecnologia “Bag-in-Bottle”.

o Sistema EVOH que garantiza la integridad de la formula
« Fabricado 100 % de pléstico (sin metal ni cristal).

o Cuelloconcierre apresion.

« Apto paratodo tipo de viscosidades. o | & i
« Envase 100 % reciclable.

» Sistema facilmente bloqueable. AIRLESS ECOLOGICO

El sistema Airless protege la formula del
producto del oxigeno y la contaminacion.

BOTELLAS DE VIDRIO PARA SOLUCIONES SPRAYABLES

Cadigo Envase il

1899 Frasco vidrio 50ml.
1900 Frasco vidrio 100ml.
6273 Dosificador aluminio 50ml Plata
6275 Dosificador aluminio 100ml Plata

FILTROS PES 0,22 MICRAS

Cadigo Envase Formato
3004 Filtro Mini-Sart 0,22 Am 16532K 50 Uds.
10257 Filtro Mini-Sart 0,22 Am 16532K 2 Uds.
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GUINT XOME

ESTUDIOS Y CONCENTRACIONES DE LA VIA LIPOSOMAL

ACTIVO

ACIDO
AMINOLEVULINICO
0,5%

ACIDO RETINOICO
0,025% a 0,05%

CICLOSPORINA
2%

COENZIMA Q10
0,1a0,5%

FLUCONAZOL
0,2a0,5%

HIDROCORTISONA
0,2a0,5%

INDOMETACINA
1%

PRILOCAINA,
LIDOCAINA,
MEPIVACAINA
2%

TACROLIMUS
0,02a0,08%

INDICACION

Y CONCENTRACION
HABITUAL DEL LIPOSOMA

Tratamiento del acné vulgar con
Fototerapia dinamica
-0,5%-

Aplicacion en spray
Con fototerapia

Tratamiento del acné vulgar.
-0,025% a 0,05% -
Aplicacion en gel

Tratamiento de la psoriasis en
placas
,2%,
Aplicacion en gel
2 veces aldia

Suplemento nutricional celular.
Antioxidante y antiedad
-0,120,5%-

Aplicar en gel 1 vez al dia

Tratamiento de la candidiasis
-0,220,5%-
3 aplicaciones al dia
Aplicacion en gel

Corticoide antiinflamatorio. Varios
usos
-0,22a0,5%-
2 aplicaciones al dia.
Enforma de gel

Antiinflamatorio no esteroidico.
Dermatitis y dolor reumatico.
- 10/0_
2 aplicaciones al dia en gel

Efecto anestésico y analgésico
para intervenciones
_ 2%_
Aplicacion sobre lazona atratar en
forma de gel

Tratamiento de la Psoriasis
-0,02 2 0,08%-
Aplicacion sobre la piel en forma
de locion

ESTUDIO DE REFERENCIA

Photodynamic therapy of acne vulgaris using 5-amino-
levulinic acid 0.5% liposomal spray and intense pulsed
light in combination with topical keratolytic agents- J de
Leeuw, N van der Beek, P Bjerring,- HA Martino Neu-
mann - 2009

Topical Liposomal Gel of Tretinoin for the Treatment of
Acne: Research and Clinical Implications - Vandana B.
Patel,1 Ambikanandan Misra,1 and
Yogesh S. Marfatia2 - 2000

Efficacy of Novel Topical Liposomal Formulation of
Cyclosporine in Mild to Moderate Stable Plague Psoria-
sis. Rajiv Kumar, MPharm, PhD; Sunil Dogra, MD, DNB,
FRCP; Basant Amariji, MPharm, PhD;Bhupinder Singh,
MPharm, PhD; Suresh Kumar; Sharma, MSc, MPhil, PhD;
Keshavamurthy Vinay, MD;Rahul Mahajan, MD; O. P.
Katare, MPharm, PhD - 2016

Preparation and characterization of liposomal coenzy-
me Q10 for in vivo topical application- Wen-Chuan Leea,
Tung-Hu Tsai- 2010

Development and characterization of effective topical
liposomal system for localized treatment of cutaneous
Candidiasis. Madhu Gupta, Amit K. Goyal, Shivani Rai Pa-
liwal, Rishi Paliwal, Neeraj Mishra, Bhuvaneshwar Vaidya,
Devyani Dube, Sanjay K. Jain, and Suresh P. Viyas - 2010

A New Long-acting Liposomal Topical Antifungal
Formula: Human Clinical Study- Mohamed S. Abdel-Rha-
man, MD, Wael Soliman, MD, PhD, Fawzia Habib, PhD,
and Dina Fathalla, PhD - 2012

Delivery of hydrocortisone from liposomal suspensions
to the hairless mouse skin following topical application
under non-occlusive and occlusive conditions- MOON-
KYOUNG KIM, SUK-JAE CHUNG, MIN-HWA LEE and
CHANG-KOO SHIM - 1998-

Evaluation of in-vivo topical anti-inflammatory activity
of indometacin from liposomal vesicles
Carmelo Puglia, Domenico Trombetta, Vincenza Venuti,
Antonella Saija and Francesco Bonina- 2004

Liposomal formulations of prilocaine, lidocaine and
mepivacaine prolong analgesic duration - Cintia Maria
Saia Cereda PhD, Giovana Bruschini Brunetto MSc, Da-
niele Ribeiro de Aratjo PhD, Eneida de Paula PhD. 2006

Liposomal tacrolimus lotion as a novel topical agent for

treatment of immune-mediated skin disorders: experi-

mental studies in a murine model - m.erdogan, j.rwright
r and v.c.mcalister- 2002
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