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Resumo

Cada vez mais os produtos cosméticos sao vistos como um essencial na rotina didria das
pessoas. Quando um produto cosmético é usado em condi¢des normais ou razoavelmente
previsiveis, nao deve haver comprometimento da satide humana. Desta forma, a avaliagao
de seguranca de produtos cosmeéticos é de extrema importancia para garantir a seguranca
do consuminor na utilizacao destes produtos. No ambito do mestrado em Farmacia, foi
realizado um estagio curricular na drea de consultoria em assuntos requlamentares para a
industria cosmética, na empresa Critical Catalyst — Health Consulting Lda, com a duragao de
600 horas. Neste estdgio foi efetuada a avaliacao de diversos produtos cosméticos, entre
eles um creme corporal (PC23DR) destinado a adultos, onde foi englobado todo o processo
necessadrio para a realizacao de um Relatdrio de Avaliacao de Seguranca para o acesso ao
mercado do Espaco Econdmico Europeu. Pretende-se demonstrar com este trabalho a
aplicacao dos conhecimentos adquiridos ao longo do estagio na elaboracao de um Relatdrio
de Avaliacao de Seguranca. Com o presente trabalho, foi possivel demonstrar o papel do
Avaliador de Seguran¢a na garantia da seguranca da sadide humana na utilizacao de

produtos cosméticos.

Palavras-chave: Produto cosmético; Avaliacao de seguranca; Relatdrio de avaliacao de

seguranca; Estagio



Abstract

More and more cosmetic products are seen as essential in people's daily routine. When a
cosmetic productis used under normal or reasonably foreseeable conditions, human health
must not be compromised. This way, the safety assessment of cosmetic products is
extremely important to ensure consumer safety in the use of these products. Within the
scope of the Masters in Pharmacy, a curricular internship was carried out in the are of
consultancy in regultatory matters for the cosmetics industry, at Critical Catalyst — Health
Consulting Lda, with a duration of 600 hours. In this report, the evaluation of severam
cosmetic products was carried out, including a body lotion (PC23DR) intended for adults,
which encompassed all the necessary process to carry out a safety report for access to the
European Economic Area market. It is intendend to demonstrate with this work the
aplication of the knwoledge acquired throughout the internship in the preparation of a
Safety Assessment Report. With the present work, it was possible to conclude regarding
the inherentrole of a Safety Evaluator in guaranteeing the safety of human health in the use

of cosmetic products.

Keywords: Cosmetic Product; Safety assessment; Safety Assessment Report;; Internship
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Lista de Definicoes

a) «Colocacao no mercado», a primeira disponibilizacdo de um produto cosmético no
mercado comunitario;

b) «Conservantes», substancias cuja finalidade principal ou exclusiva consiste em
inibir o desenvolvimento de microrganismos no produto cosmeético;

c) «Corantes», substancias cuja finalidade principal ou exclusiva consiste em conferir
cor ao produto cosmético, a totalidade do corpo ou a determinadas partes do corpo, por
absorcao ou reflexao de luz visivel; consideram-se ainda corantes os precursores dos
corantes capilares oxidantes;

d) «Disponibilizacdo no mercado», a oferta de um produto cosmético para
distribuicao, consumo ou utilizacao no mercado comunitario no ambito de uma atividade
comercial, a titulo oneroso ou gratuito;

e) «Distribuidor», uma pessoa singular ou coletiva que faca parte do circuito
comercial, distinta do fabricante ou do importador, que disponibilize um produto
cosmético no mercado comunitdrio;

f) «Efeito indesejavel», uma reacdo adversa para a sadide humana atribuivel a
utilizacao normal ou razoavelmente previsivel de um produto cosmético;

g) «Efeitoindesejdvel grave», um efeito indesejdvel que provoque umaincapacidade
funcional tempordria ou permanente, invalidez, hospitalizacao, anomalias congénitas,
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h) «Fabricante», uma pessoa singular ou coletiva que fabrique um produto cosmético
ou 0 mande projetar ou fabricar, e que o comercialize em seu nome ou sob a sua marca;

i)  «Filtros para radiacoes ultravioletas», substancias cuja finalidade principal ou
exclusiva consiste em proteger a pele contra certas radiagdes ultravioletas mediante
absorcao, reflexao ou dispersao dessas radiacoes;

j)  «Formulacao-quadro», uma formulacdo que indica a categoria ou a funcao dos
ingredientes e a sua concentracao maxima no produto cosmético, ou que da
informacdes quantitativas e qualitativas relevantes, sempre que o produto cosmético
nao esteja abrangido por tal formulacao ou caso o esteja apenas parcialmente. A
Comissao Europeia deve dar indicacbes que permitam o estabelecimento da
formulacao-quadro e deve adapta-las periodicamente ao progresso técnico e cientifico;

k) «Importador», uma pessoa singular ou coletiva estabelecida na Comunidade que
coloque um produto cosmético proveniente de um pais terceiro no mercado
comunitario;

) «Mistura», uma mistura ou solucdo composta por duas ou mais substancias;



m) «Nanomaterial», um material insolivel ou biopersistente, fabricado
intencionalmente e dotado de uma ou mais dimensoes externas ou de uma estrutura
interna, numa escalade1a100 nm;

n) «Normaharmonizada», umanorma aprovada por um dos organismos europeus de
normalizacdo constantes do Anexo | da Diretiva 98,/34/CE do Parlamento Europeu e do
Conselho, de 22 de Junho de 1998, relativa aum procedimento de informacao no dominio
das normas e regulamentacoes técnicas e das regras relativas aos servicos da
sociedade da informacao (1), com base em pedido apresentado pela Comissao Europeia
nos termos do artigo 6. 0 da mesma diretiva;

0) «Produto cosmético», qualquer substancia ou mistura destinada a ser posta em
contacto com as partes externas do corpo humano (epiderme, sistemas piloso e capilar,
unhas, labios e drgaos genitais externos) ou com os dentes e as mucosas bucais, tendo
em vista,
exclusiva ou principalmente, limpa-los, perfuma-los, modificar-lhes o especto, protegé-
los, manté-los em bom estado ou corrigir os odores corporais;

p) «Recolha», a medida destinada a obter o retorno de um produto cosmético que ja
tenha sido disponibilizado ao utilizador final,

q) «Retirada», a medida destinada a impedir a disponibilizacdao no mercado de um
produto cosmético no circuito comercial;

r)  «Substancia», um elemento quimico e os seus compostos, no estado natural ou
obtidos por qualquer processo de fabrico, incluindo todos os aditivos necessdrios para
preservar a sua estabilidade e todas as impurezas derivadas do processo utilizado, mas
excluindo todos os solventes que possam ser separados sem afetar a estabilidade da
substancia nem alterar a sua composicao;

s) «Utilizador final», um consumidor ou um profissional que utilize o
produto cosmético;
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1. Introducao

Os cosméticos abrangem um espetro muito amplo de produtos em vdrias categorias,
englobando os produtos de higiene corporal, como sabonetes, geles de banho, champ0s,
desodorizantes, pastas dentifricas, e os produtos de beleza, como tintas capilares, vernizes
e produtos de maquilhagem (Ferreira, 2021).

Ao longo dos anos, aindustria cosmética tem vindo a crescer, e atualmente os produtos
cosméticos desempenham um papel importante na vida e na rotina didria da maioria das
pessoas, desde a geracao mais nova a geracao mais velha. Em 2022, a industria cosmética
foi avaliada em cerca de 88 mil milhdes de euros em vendas a retalho, sendo a Europa até
a data reconhecida como o mercado global de referéncia para produtos cosméticos
(Cosmetics Europe, n.d).

Estima-se que sejam gerados pela industria dos produtos cosméticos 29 mil milhdes
de euros anualmente na economia Europeia, sendo que 11 mil milhdes e 18 mil milhdes sao
fornecidos diretamente do fabrico de produtos cosméticos e da distribuicao dos mesmos,
respetivamente (Cosmetics Europe, n.d).

A industria cosmética emprega na Europa mais de 3,6 milhdes de pessoas, e cada vez
mais este é um setor impulsionado pela inovacao, investigacao e desenvolvimento de
novos produtos e novos ingredientes cosméticos, sendo a avaliacao de seguranca
fundamental para acesso ao mercado (Cosmetics Europe, n.d).

E inegdvel a existéncia de beneficios associados aos produtos cosméticos. Os produtos

cosméticos tém um impacto positivo na vida das pessoas, sendo capazes de proporcionar
bem estar e auto-estima através da sua utilizacao, melhorando assim a qualidade de vida
das pessoas (Cosmetics Europe, n.d).
Tendo em conta a utilizacao abrangente de produtos cosméticos, a avaliacao de seqguranca
de produtos cosméticos é uma etapa crucial de forma a garantir um elevado nivel de
protecao da saude humana, tendo em especial atencao populacées mais vulnerdveis a
efeitos indesejdveis, como a populacao geriatrica, gravidas, lactentes e criancas (Monteiro,
2017).



1.1. Enquadramento regulamentar

0 Regulamento (CE) N.2 1223/2009 (daqui em diante designado por Regulamento
Europeu), relativo aos produtos cosméticos colocados no mercado do Espaco Econdémico
Europeu (EEE), entrou em vigor a 11 de julho de 2013 e revogou a Diretiva 76/768/CEE do
Conselho, de 27 de Julho de 1976, relativa a aproximacao das legislacdes dos Estados-
Membros respeitantes aos produtos cosméticos (Regulamento (CE) N.°1223/2009).

O Regulamento Europeu estabelece regras a cumprir pelos intervenientes na cadeia
comercial e pelos produtos cosméticos colocados no mercado do EEE, de forma a garantir
um elevado nivel de seguranca e de protecao da satde humana (Regulamento (CE) N.°
1223/20009).

Sendo um ato legislativo tnico adotado direta e simultaneamente em todos os Estados-
Membros do EEE, a implementacao do Regulamento Europeu veio contribuir para o
funcionamento do mercado comunitario interno, evitando discrepancias na transposicao
para a respetiva legislacao nacional de cada Estado-Membro (Gomes, 2018).

De acordo com o estabelecido no Regulamento Europeu, um produto cosmético é
definido como “qualquer substancia ou mistura destinada a ser posta em contacto com as
partes externas do corpo humano (epiderme, sistemas piloso e capilar, unhas, ldbios e
6rgaos genitais externos) ou com os dentes e as mucosas bucais, tendo em vista, exclusiva
ou principalmente, limpa-los, perfuma-los, modificar-lhes o aspeto, protegé-los, manté-los
em bom estado ou corrigir os odores corporais” (Regulamento (CE) N.°1223/2009).

Considerando o enquadramento fornecido por esta definicao, a aplicacao do
Regulamento Europeu trouxe varios novos requisitos regulamentares, entre eles:

a) Requisitos de sequranca reforcados para os produtos cosméticos, nomeadamente
através da preparacao de um Relatdrio de Avaliacao de Seguranca do produto
cosmético antes da sua colocagao no mercado;

b) Introducao do conceito de “Pessoa Responsavel’, obrigatdria para cada produto
cosmeético, estabelecendo claramente as respetivas obrigacoes;

c) Notificacao eletronica centralizada de todos os produtos cosméticos colocados no
mercado do EEE, pela Pessoa Responsavel , apenas uma vez, através do portal de
notificacao de produtos cosméticos (CPNP);

d) Introducdo da obrigacdo de notificacdo de efeitos indesejdveis graves as

autoridades competentes;



e) Novas regras para o uso de nanomateriais em produtos cosméticos;
f) Reforco da cooperacao administrativa entre as autoridades competentes, no
ambito da fiscalizacao do mercado; e

g) Proibicao darealizacdo de ensaios em animais de produtos cosméticos.

A legislacao nacional aplicavel aos produtos cosméticos passou por frequentes
alteracdes estabelecidas pelos 6rgaos comunitarios competentes em virtude das
sucessivas alteragoes a Diretiva 76/768/CEE do Conselho, de 27 de Julho de 1976.

De forma a clarificar a legislacao em vigor, o regime juridico aplicavel aos produtos
cosméticos em Portugal foi estabelecido no Decreto-Lein.2189/2008, de 24 de setembro
(Gomes, 2018).

O Decreto-Lei n.2 189/2008 foi parcialmente revogado quando o Regulamento
Europeu entrou em vigor, mantendo-se vdlido apenas nos requisitos nao estabelecidos no
Regulamento Europeu, nomeadamente:

a) Rotulagem e Publicidade

b) Atividade Industrial

c) Responsavel Técnico

d) Infracoes

1.2. Regulamento (CE) N.2 1223/2009 - Principais requisitos no ambito da

seguranca

a) PessoaResponsdvel (PR)

De acordo com o artigo 42 do Regulamento Europeu, a primeira disponibilizacdao no
mercado de um pais do EEE de um produto cosmeético, requer a designacao prévia de uma
pessoa singular ou coletiva para agir como responsavel pela conformidade desse produto.
Esta é designada de Pessoa Responsavel (Regulamento (CE) N.°1223/2009).

Dependendo do seu ambito de intervencao na cadeia comercial, as obrigacdes da
Pessoa Responsavel podem recair sobre diferentes intervenientes, conforme descrito na

Tabela .



Tabela 1. Identificacao de intervenientes na cadeia comercial e Pessoa Responsavel

(Regulamento (CE) N.°1223/2009).

Pessoa
Responsavel

Ambito

Pode mandatar?

Fabricante

Para produtos cosméticos fabricados no
Espaco Econémico Europeu que nao
tenham sido subsequentemente
exportados e reimportados para o
Espaco Econémico Europeu, o fabricante
estabelecido na Comunidade é a Pessoa
Responsavel.

Pode mandatar por escrito uma
pessoa estabelecida no Espaco
Econdmico Europeu para agir como
Pessoa Responsavel, cuja aceitacao
deve ser expressa por escrito.

Importador

Para produtos cosméticos importados
(com origem em paises fora do Espaco
Econdmico Europeu).

Pode mandatar por escrito uma
pessoa estabelecida no Espaco
Econdmico Europeu para agir como
Pessoa Responsavel, cuja aceitacao
deve ser expressa por escrito.

Distribuidor

Para produtos cosméticos que coloque
no mercado do Espaco Econémico
Europeu em seu nome, sob o nome da
sua marca ou sempre que modifique um
produto cosmético que ja tenha sido
colocado no mercado afetando a
conformidade deste com os requisitos
aplicdveis do Regulamento Europeu.

Nao pode mandatar.

b) Obrigacdes da Pessoa Responsavel

Os produtos cosméticos nao sao objeto de uma autorizagao administrativa prévia a

colocacao no mercado, sendo que, para cada produto cosmético colocado no mercado sob

a sua responsabilidade, a Pessoa Responsdvel garante o cumprimento das obrigacdes

previstas no artigo 52 do Regulamento Europeu referidas na Tabela 2.

O INFARMED - Autoridade Nacional do Medicamento e Produtos de Salde, I.P. é a

autoridade nacional competente em Portugal, sendo responsavel por monitorizar todo o

circuito de fabrico, colocacao no mercado e distribuicao de produtos cosméticos em

Portugal (Infarmed, n.d).




Tabela 2. Requisitos regulamentares aplicaveis a Pessoa Responsdvel de produtos
cosmeéticos (Regulamento (CE) N.°1223/2009).

Ambito

Artigo

Descricao de Requisitos

Seguranca

Garantir que o produto cosmético disponibilizado no mercado é seguro
para a satide humana quando utilizado em condi¢des de utilizacao normal
ou razoavelmente previsivel.

Garantir que antes da colocacao do produto cosmético no mercado este foi
submetido a uma avaliacao da seguranca com base nas informacoes
relevantes e que foi estabelecido um Relatdrio de Avaliacao de Seguranca
do produto cosmeético.

Assegurar o cumprimento das restricoes aplicdveis as substancias
enumeradas nos Anexos Il Ill, IV e V do Regulamento Europeu.

Assegurar a nao utilizacao de substancias classificadas como substancias
Cancerigenas, Mutagénicas ou Téxicas para a Reproducdo (CMR) da
categoria 1A, 1B e 2 no produto cosmético, tendo em conta as excec¢oes
previstas.

Assegurar um elevado nivel de protecao da satide humana relativamente a
todos os produtos cosméticos que contenham nanomateriais. Deve
notificar a Comissao, via eletronica, seis meses antes da colocacao do
produto no mercado, exceto quando ja tenham sido colocados no mercado
pela mesma Pessoa Responsavel antes de 11 de janeiro de 2013.

17°

Garantir que a presenca nao deliberada de uma substancia proibida se
encontra em pequena quantidade e seja resultante de impurezas de
ingredientes naturais ou sintéticos, do processo de fabrico, do
armazenamento ou da migracao a partir da embalagem e que seja
tecnicamente inevitdavel recorrendo a Boas Praticas de Fabrico,
assegurando que essa presenca esteja em conformidade com o artigo 3°
do Regulamento Europeu.

240

Apresentar uma lista das substancias que geram duvidas quanto a sua
seguranca quando a autoridade competente do Estado-Membro em que o
produto que contenha a referida substancia é disponibilizado no mercado.
Deve também apresentar uma lista de todos os produtos cosméticos pelos
quais é responsavel e que contenham a substancia em causa, indicando a
concentracao da substancia nos produtos cosméticos.




Ficheiro de
informacoes do
produto
(PIF)

Conservar um ficheiro de informacdes sobre o produto por um periodo de
10 anos a contar da data em que o ultimo lote do produto cosmético tenha
sido colocado no mercado.

Deve também garantir que o ficheiro de informacoes sobre o produto, esta
em formato eletrénico ou outro e, seja facilmente acessivel a autoridade
competente do Estado-Membro onde o ficheiro se encontra, no seu
endereco indicado no rétulo.

Amostrageme
andlises

Garantir que a amostragem e as andlises dos produtos cosméticos devem
realizar-se de forma fidvel e reprodutivel.

Notificacao

13¢

Transmitir a Comissao Europeia via eletrdnica informacoes relativas ao
produto cosmético, entre elas: categoria, designacao, nome e o enderego
da Pessoa Responsavel onde o PIF do produto se encontra disponivel, pais
de origem em caso de importacao, o Estado-Membro em que se preveé a
colocacao do produto cosmético no mercado.

Testesem
animais

182

Garantir que o produto cosmético colocado no mercado nao contém
ingredientes ou combinacdes de ingredientes e cuja formulacao final, para
cumprir os requisitos do presente requlamento, tenham sido objeto de
ensaios em animais mediante a utilizacao de um método que nao seja um
método alternativo ja validado e aprovado a nivel comunitdrio; proibindo a
realizacao, na Comunidade, de ensaios de produtos cosméticos acabados
em animais.

Rotulagem

Assegurar que o recipiente e embalagem dos produtos cosméticos quando
disponibilizados no mercado ostentam em caracteres indeléveis,
facilmente legiveis e visiveis as informacades disponibilizadas no artigo 192.

20¢

Garantir que narotulagem, na disponibilizacao no mercado e na publicidade
dos produtos cosmeéticos, o texto, as denominagoes, marcas, imagens ou
outros sinais, figurativos ou ndo, nao sao utilizados para atribuir a esses
produtos caracteristicas ou funcdes que nao possuem. Apenas pode
indicar que nao foram efetuados ensaios com animais se o fabricante e os
seus fornecedores nao tiverem efetuado ou encomendado ensaios em
animais do produto cosmético acabado ou do seu protdtipo, ou de qualquer
dos ingredientes nele contidos, nem tiverem utilizados ingredientes
ensaiados em animais por terceiros para o desenvolvimento de novos
produtos cosméticos.




Acesso do
publico as
informacoes

21°

Garantir que a composicao qualitativa e quantitativa do produto cosmeético,
assim como, no caso dos compostos odorificos e aromaticos, a designagao
e 0 nimero de cédigo da substancia e a identificacao do fornecedor, e 0s
dados que existam sobre efeitos indesejaveis e efeitos indesejaveis graves
resultantes da utilizacdo do produto cosmético, sejam facilmente
acessiveis ao publico através de meios adequados.

Efeitos
indesejdveis
graves

23¢

Em caso de efeitos indesejaveis graves, deve comunicar imediatamente
juntamente com os distribuidores todos os efeitos indesejaveis graves que
conheca ou se possa razoavelmente esperar, a designacao do produto
cosmético em causa, que permita a sua identificacao especifica e as
medidas corretivas que tenha eventualmente tomado a autoridade
competente do Estado-Membro onde se produziu o efeito indesejavel

grave.

Boas praticas
de fabrico

Assegurar a conformidade com as Boas Prdticas de Fabrico de produtos
cosmeéticos.

Conformidade
do produto

Deve tomar as medidas corretivas necessdrias para assegurar a
conformidade do produto cosmético, retirando-o ou recolhendo-o do
mercado caso existam motivos por parte da Pessoa Responsavel para
acreditar que o produto colocado no mercado nao esta conforme com o
Regulamento Europeu.

Deve ainda cooperar com as autoridades competentes em qualquer acao
para puderem eliminar os riscos decorrentes de produtos cosméticos que
tenham disponibilizado no mercado, cedendo toda a informacao e
documentacao necessdria para a conformidade do produto ser
demonstrada

Colaboracao
com as
autoridades
nacionais
competentes

Caso existam riscos para a salde humana associados a um produto
cosmeético colocado no mercado, a Pessoa Responsadvel deve alertar as
autoridades nacionais competentes dos Estados-Membros em que o
produto foi disponibilizado e do Estado-Membro em que o ficheiro de
informacoes do produto esta disponivel, sendo necessdrio fornecer todas
as informacoes relevantes do produto cosmético assim como as medidas
corretivas adotadas.

c) Avaliacdo da seguranca de um produto cosmético

De acordo com o artigo 32 do Regulamento Europeu, a seguranca de um produto

cosmético deve ser assegurada numa utilizacao normal ou razoavelmente previsivel do

produto, respeitando o artigo 102 relativo a seguranca do produto (Regulamento (CE) N.°

1223/2009).




Antes da colocacao de um produto cosmético no mercado, é da responsabilidade da
Pessoa Responsavel garantir que o produto cosmético foi submetido a uma avaliacao de
seguranca com base nas informacdes relevantes do produto, garantindo que foi
estabelecido um Relatdrio de Avaliacao de Seguranca do produto nos termos do Anexo | do
Regulamento Europeu (Regulamento (CE) N.°1223/2009).

Desta forma, a Pessoa Responsavel deve garantir que:

a) Autilizacdo prevista dos produtos cosméticos e a exposicao sistémica prevista aos
diferentes ingredientes de uma formulacao final sao consideradas na avaliacao de
seguranca do produto (Regulamento (CE) N2.1223/2009);

b) E utilizada uma andlise apropriada de ponderacdo da suficiéncia de prova na
avaliacao da seguranca para efeitos de revisao dos dados provenientes de todas as
fontes existentes (Regulamento (CE) N2.1223/2009);

c) E realizada uma atualizacdo do Relatdrio de Avaliacdo de Seguranca tendo em
conta as informacaes adicionais relevantes surgidas apds a colocacgao do produto

no mercado (Reqgulamento (CE) N2.1223,/2009).

De acordo com o artigo 102 do Regulamento Europeu, a avaliacdao de seguranca do
produto deve ser realizada por um Avaliador de Seguranca qualificado que possua um
diploma ou outra prova formal de habilitacées adquiridas num curso universitario tedrico e
pratico, em farmacia, toxicologia, medicina ou uma disciplina semelhante, ou de um curso
reconhecido como equivalente por um Estado-Membro (Regulamento (CE) N.
1223/20009).

O Regulamento Europeu disponibiliza nos seus Anexos informacao muito relevante no
ambito da avaliacao de seguranca de um produto cosmético, nomeadamente:

a) 0 Anexo I que descreve as informacdes minimas que devem constar num Relatdrio
de Avaliacdo de Seguranca de um produto cosmético (Regulamento (CE) Ne.
1223/20009);

b) O Anexo Ilinclui uma lista das substancias proibidas em produtos cosméticos, que
atualmente inclui mais de 1400 compostos quimicos (Regulamento (CE) Ne.

1223/2009);



c)

d)

e)

f)

0 Anexo lll é relativo a uma lista das substancias que os produtos cosméticos nao
podem conter fora das restricoes estabelecidas (Regulamento (CE) N2
1223/2009);

0 Anexo IV que consiste na lista de corantes autorizados em produtos cosmeéticos
(Regulamento (CE) N2.1223/2009);

0 Anexo V inclui a lista de conservantes autorizados em produtos cosméticos;

O Anexo VI que consiste na lista de filtros para radiacoes ultravioletas autorizados

em produtos cosmeéticos (Regulamento (CE) N2.1223/2009).

No ambito da avaliacao de seguranca, o Regulamento Europeu interage com o

Regulamento (CE) N 1272/2008 do Parlamento Europeu e do Conselho de 16 de

Dezembro de 2008 relativo a classificacao, rotulagem e embalagem de substancias e

misturas, nomeadamente no que diz respeito a substancias CMR da categoria 1A, 1B e 2

incluidas na parte 3 do Anexo VI, substancias essas que nao podem ser utilizadas em

produtos cosméticos sequndo o artigo 152 do Regulamento Europeu (Regulamento (CE) N.°

1223/2009).

No entanto, existem excecoes:

a)

b)

Substancias da categoria 1A e 1B podem ser utilizadas se cumprirem os requisitos
de seguranca dos géneros alimenticios definidos no Regulamento (CE) n.
178/2002 do Parlamento Europeu e do Conselho, de 28 de Janeiro de 2002, que
determina os principios e normas gerais da legislacao alimentar, cria a Autoridade
Europeia para a Seguranca dos Alimentos e estabelece procedimentos em matéria
de seguranca dos géneros alimenticios ; se nao existirem substancias alternativas
adequadas; se o pedido for feito para uma utilizacdo particular da categoria de
produtos, com uma exposicao conhecida ou se a substancia tiver sido avaliada pelo
Comité Cientifico da Seqguranca do Consumidor (CCSC) e considerada segura para
utilizacao em produtos cosméticos (Regulamento (CE) N2.1223/2009);

Uma substancia pertencente a categoria 2 pode ser utilizada em produtos
cosméticos caso a mesma tenha sido avaliada pelo CCSC e tenha sido considerada
segura para utilizacdo em produtos cosméticos (Regulamento (CE) Ne.

1223/2009).



Outro aspeto que requer especial atencao na avaliacao de seguranca de um produto
cosmético é a presenca de ingredientes cosméticos na forma de nanomaterial. De acordo
com o artigo 162 do Regulamento Europeu, os produtos cosméticos que contenham
nanomateriais devem ser notificados pela Pessoa Responsdvel a Comissao Europeia, por
via eletrdnica, seis meses antes da sua colocacao no mercado, exceto os produtos que ja
tenham sido colocados no mercado pela mesma Pessoa Responsdvel antes de 11 de Janeiro

de 2013 (Regulamento (CE) N.°1223/2009).

1.3. Documentos regulamentares do produto cosmético no ambito da avaliacao da

seguranca

a) Ficheiro de informacdes do produto cosmético (PIF)

O ficheiro de informacdes de um produto cosmético (PIF) é um documento obrigatério
para os produtos cosméticos comercializados no EEE que contém a informacao técnica
individualizada de um produto cosmético (Regulamento (CE) N.21223/2009).

Este ficheiro de informacdes sobre o produto, em formato electrénico ou outro, deve
estar facilmente acessivel e ser elaborado num idioma faciimente compreensivel a
autoridade competente do Estado-Membro onde o ficheiro se encontra, no endereco da
Pessoa Responsavel indicado no rétulo do produto cosmético (Regulamento (CE) N.°
1223/2009).

De acordo com o artigo 112do Regulamento Europeu, o PIF € composto pelos elementos

descritos na Figura1.
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Descricao
do
Produto
Cosmeético

Declaragdo de
Relatério de conformidade com
Avaliacdo de as BPF e descrigdo
Seguranca do processo de
fabrico

Provas dos
efeitos alegados
do Produto
Cosmético

Dados relativos
aos ensaios em
animais

Figura 1. Dados e informacbes que compdéem o Ficheiro de Informac6es do Produto
Cosmético (PIF) (adaptado de Decisao de Execucao da Comissao de 25 de novembro de
2013).

b) Relatdrio de Avaliacdo de Sequranca de Produto Cosmético

O Relatdrio de Avaliacao de Seguranca de um produto cosmético é um documento que
contém detalhadamente todas as informacdes relevantes para a seguranca do produto
cosmético, permitindo assim que se estabeleca um perfil de seguranca do produto
(Regulamento (CE) N.°1223/2009).

Este documento deve estar hem fundamentado e ser de facil compreensao, sendo
constituido por duas partes (parte A e B) e diferentes mddulos, contendo rigorosamente
todas as informacdes descritas no Anexo | do Regulamento Europeu (Decisao de Execucao
da Comissao de 25 de novembro de 2013) (Regulamento (CE) N.°1223/2009).

A Decisao de Execucao da Comissao de 25 de Novembro de 2013 (2013/674/UE)
providencia as orientacdes necessdrias a aplicacao do Anexo | do Regulamento Europeu
para a realizacao do Relatério de Avaliacao de Seguranca de um produto cosmético
(Decisao de Execucao da Comissao de 25 de novembro de 2013).

Adicionalmente, a avaliacao de seguranca segue as Notas de Orientacao para o Teste

de Ingredientes Cosméticos e sua Avaliacao de Seguranca (NOG), documento publicado

1"



pelo CCSC e frequentemente atualizado, que abrange importantes aspetos relativos a
avaliacao de seguranca de ingredientes utilizados em produtos cosméticos na Uniao
Europeia, tendo em vista a harmonizacao da legislacao Europeia relativa a produtos
cosméticos e fornecendo para isso orientacoes as autoridades competentes e a industria
cosmética (SCCS, 2023).

A parte A do Relatério de Avaliacao de Seguranca integra todas as informacoes
necessarias a avaliacao do produto cosmético, enquanto que a parte B consiste na
avaliacao efetiva da seguranca do produto cosmético com base em todas as informacdes

disponibilizadas na parte A do relatdrio ( Figuras 2 e 3).
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A0 DE SEGURANGA DE PRODUTO COSMETICO

miro

Figura 2. Parte A do Relatdrio de Avaliacao de Seguranca (adaptado de Regulamento (CE) N.° 1223/2009, 2009).
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RELATORIO DE AVALIACAO DE SEGURANCA DE PRODUTO COSMETICO

PARTE B

e
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que devem ser
inscritos no rétulo.

Figura 3. Parte B do Relatdrio de Avaliacao de Seguranca (adaptado de Regulamento (CE)
N.21223/2009).

Para recolha e andlise das informacdes e dados relevantes para a avaliacao de
seguranca, de forma a garantir uma revisao abrangente e sistematica dos dados de
seguranca dos ingredientes utilizados num produto cosmético, as sequintes fontes e bases
de dados podem ser consultadas:

a) Coslng, criado em 2008, é a base de dados online oficial para informacdes sobre
substancias e ingredientes cosméticos contidos no Regulamento Europeu, na
Diretiva 76/768/CEE do Conselho, de 27 de Julho de 1976, no glossario de nomes
comuns de ingredientes para efeitos de rotulagem de produtos cosméticos
colocados no mercado e nas opinides cientificas de ingredientes cosméticos do
CCSC. E composto por varios nomes de ingredientes cosméticos

comuns compilados e atualizados pela Comissao Europeia. A pesquisa nestabase
de dados pode ser feita utilizando os nimeros CAS (Chemical Abstracts Service),

EC (Comunidade Europeia) ou pelo nome INCI (Nomenclatura Internacional de
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b)

c)

d)

e)

produtos cosmeéticos) da substancia, e nele sao incluidas substancias contidas no
Regulamento Europeu, e as respetivas opinides cientificas do CCSC (Coslng, n.d);
Comité Cientifico da Seguranca do Consumidor (CCSC), criado em 1977, engloba
um painel de especialistas que avaliam os riscos para a saude e seguranca dos bens
de consumo ndo alimentares na Unido Europeia. E um comité independente de
peritos de diferentes paises da UE que avalia a sequranca de ingredientes presentes
em produtos cosméticos com base em evidéncias cientificas. Pode ser solicitado
pela Comissao Europeia o parecer do Comité sempre que existam preocupacoes de
seguranca relativamente a satde humana (como corantes, conservantes, filtros
ultravioleta (UV), corantes para coloracao capilar, substancias CMR, nanomateriais
e potenciais testes em animais), de acordo com o Regulamento Europeu. Assim que
é recebido pelo CCSC um mandato, existe uma opiniao preliminar sobre o assunto,
e, entre a opiniao preliminar e a definitiva, existe um prazo de oito semanas em que
a opinido emitida fica aberta para comentdrios (SCCS, 2023);

Agéncia Europeia de Produtos Quimicos (ECHA) foi estabelecida em 2007 e € a
agéncia central que contribui para a implementacao da legislacao dos produtos
quimicos da UE para proteger as pessoas e o meio ambiente dos perigos dos
produtos quimicos. Publica dossiers de registo de determinadas substancias
registadas que contém informacao toxicoldgica e contribui ainda para o bom
funcionamento do mercado interno, inovacao e competitividade da industria dos
produtos quimicos Europeus (ECHA, n.d);

Research Institute for Fragrance Materials (RIFM), foi formada como uma
organizacao sem fins lucrativos apoiada por membros em 1966, e é o principal
recurso do mundo para o uso seguro de ingredientes utilizados em fragrancias.
Desta forma, a RIFM avalia materiais de fragrancias por meio de programas de
pesquisa e avaliacao de seguranca reconhecidos internacionalmente (RIFM, n.d);
Autoridade Europeia para a Seguranca dos Alimentos (EFSA), estabelecida em
2002, fornece aconselhamento cientifico independente sobre riscos relacionados
com alimentos. E uma fonte consultada quando o produto cosmético contém
substancias que também sao utilizadas a nivel alimentar (EFSA, n.d);

Joint FAO/WHO Expert Committee on Food Additives (JECFA), é uma base de

dados que contém os sumarios de todas as avaliacoes de aromas, aditivos
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g)

alimentares, contaminantes, toxicos e medicamentos veterindrios que foram
avaliados pelo JECFA. Cada sumario contém informacoes quimicas bdsicas, links
para os relatérios e monografias mais recentes, bem como especificacoes e um
histdrico das avaliacoes do JECFA (JECFA, n.d);

Cosmetics Europe, é uma associacao comercial europeia da industria de
cosmeéticos e produtos de cuidados pessoais cujos membros incluem fabricantes de
cosméticos e de produtos de cuidados pessoais, e associacoes que representam a
industria a nivel nacional em toda a Europa. Esta associacao trabalha com o objetivo
de moldar um ambiente operacional europeu contribuindo para um crescimento a
longo prazo e um futuro sustentdvel, garantindo que os consumidores tem acesso
a cosméticos e produtos de cuidados pessoais seguros, inovadores e sustentaveis

(Cosmetics Europe, n.d).

Além das fontes oficiais de organismos Europeus, outras bases de dados de outras

regioes sao utilizadas para complementar a avaliacao de seguranca, sempre que

necessario, tais como:

h)

Australian Industrial Chemicals Introduction Scheme (AICIS) substituiu o
National Industrial Chemicals Notification and Assessment Scheme (NICNAS) a1de
julho de 2020. Tem como objetivo promover o uso seguro de produtos quimicos
industriais, a fim de proteger a saide humana e o meio ambiente, através da
descoberta de riscos dos produtos quimicos industriais e recomendando maneiras
de promover uma utilizacao mais segura. Regulamenta produtos quimicos
(incluindo polimeros) que sao fabricados ou importados para a Austrélia para uso
industrial (AICIS, n.d);

U.S. Food and Drug Administration (FDA) é a mais antiga agéncia abrangente de
protecao ao consumidor do governo federal do Departamento de Saude e Servicos
Humanos dos Estados Unidos, e um recurso importante na avaliacao de seguranca
de produtos cosméticos. E responsavel por proteger a satide publica, garantindo a
seguranca, eficacia e protecao de medicamentos humanos e veterinarios, produtos
bioldgicos e dispositivos médicos, e garantindo a seguranca do abastecimento de
alimentos, cosméticos e produtos que emitem radiacao. A FDA fornece listas de

substancias consideradas “GRAS”, sendo a denominacao "GRAS" um acrénimo
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k)

m)

n)

para a frase geralmente reconhecida como segura por meio de procedimentos
cientificos ou, para substancias usada em alimentos antes de 1958, sendo o
reconhecimento geral da seguranca baseado na aplicacao de dados, informacoes
ou métodos cientificos geralmente disponiveis e aceites, que normalmente sao
publicados, bem como na aplicacao de principios cientificos que podem ser
corroborados pela aplicacao de dados cientificos nao publicados , informagdes ou
métodos (U.S. FDA, n.d);

Agéncia Internacional de Pesquisa sobre o Cancro (IARC) criada em 20 de maio
de 1965, é uma agéncia especializada em cancro da Organizacao Mundial da Saude
(OMS), que tem como objetivo promover a colaboracao internacional na pesquisa
do cancro. Esta agéncia é o resultado de uma iniciativa de um grupo de importantes
figuras publicas francesas, que conseguiram persuadir o presidente de Gaulle a
adotar um projeto para aliviar o crescente fardo do cancro na humanidade (IARC,
n.d):

Cosmetic Ingredient Review (CIR) Expert Panel foi estabelecido em 1976 pela
associacdo comercial da industria. E um painel de peritos em seguranca de
ingredientes cosméticos que disponibilizam informac6es toxicoldgicas para a
avaliacao de ingredientes cosméticos (CIR, n.d);

OECD SIDS, é uma bhase de dados que rastreia todos os produtos quimicos no
Programa Cooperativo de Avaliacao de Produtos Quimicos da OCDE. Pode ajudar
0s paises membros da OCDE e a industria quimica a selecionar produtos quimicos,
a rastrear o status de produtos quimicos e categorias quimicas, a obter avaliacoes
publicadas pela OCDE, ou visualizar uma variedade de relatdrios e listas Uteis sobre
produtos quimicos (OECD, n.d);

Agéncia Europeia de Medicamentos (EMA) foi fundada em 1995 e tem como
objetivo promover a exceléncia cientifica na avaliacao e supervisao de
medicamentos, em beneficio da salde publica e animal na Unido Europeia (UE)
(EMA, n.d);

U.S. Environmental Protection Agency (EPA), estabelecida em 1970, é uma
agéncia do governo federal dos Estados Unidos cuja missao é proteger a saudde
humana e ambiental. E responsdvel por criar normas e leis que promovam a satide

das pessoas e do meio ambiente, requlando a fabricacao, processamento,
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distribuicao e uso de produtos quimicos e outros poluentes, e encarregando-se de
determinar os niveis de tolerancia seqguros para produtos quimicos e outros

poluentes em alimentos, racao animal e dgua (EPA, 2023).

1.4. Objetivos

Neste ambito, os objetivos do estagio curricular centram-se nos seguintes aspetos:

1. Aplicacao do enquadramento Regulamentar da UE aos produtos cosméticos, com
foco no requisito de avaliacao de seguranca;

2. Preparacao de um Relatdrio de Avaliacdo de Seguranca de produto cosmético da
categoria de cuidado da pele, nomeadamente creme corporal com o cddigo interno
PC23DR destinado a adultos;

3. Demonstracao da contribuicao de um Avaliador de Seguranca na avaliacao de

seguranca de um produto cosmético.

2. Métodos

2.1. Estagio

0 estagio curricular do Mestrado em Farmdcia foi realizado na drea de consultoria em
assuntos requlamentares para a industria cosmética, na empresa Critical Catalyst — Health
Consulting Lda, com a duracao de 600 horas.

De acordo com o planeamento de trabalhos estabelecido, durante a realizacao deste
estdgio foram realizadas varias atividades, nomeadamente:

e Revisao e andlise documental - disposi¢coes normativas e regulamentares

aplicaveis a produtos cosméticos na Uniao Europeia; requisitos nacionais;

e Pesquisabibliogréfica - caracterizacao de ingredientes de produtos cosméticos

de acordo com o Regulamento Europeuv;

e Elaboracao e Revisdao documental - documentacao técnica de produtos

cosméticos no ambito do Regqulamento Europeu; desenvolvimento e

implementacao de Sistemas de Gestao da Qualidade (SGQ) aplicavel a industria



de produtos cosméticos; enquadramento regulamentar de mercados

extracomunitdrios:;

2.2. Procedimento para a avaliacao da seqguranga de um produto cosmético

No ambito da conformidade com os requisitos requlamentares estabelecidos pelo
Regulamento (CE) N.21223/2009, foi desenvolvido um procedimento que sistematiza as
vdrias etapas da avaliacao de seguranca de um produto cosmeético. Este procedimento

é descrito nas figuras 4 e 5.
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Figura 4. Procedimento para a avaliacdo da sequranca de um produto cosmético (adaptado

de Regulamento (CE) N.° 1223,/2009).
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[ Parte B ]
v

Tendo em consideragdo as informagdes da Parte A, concluir relativamente a
seguranca do produto cosmético para a satide humana de acordo com as
condig¢des normais e razoavelmente previsiveis de uso.

I
\

Seguro para a saide humana de acordo Seguro para a satide humana, com restrigdes, Né&o seguro de acordo com as condigdes

com as condi¢des normais e de acordo com as condigdes normais e normais e razoavelmente previsiveis de
razoavelmente previsiveis de utilizagdo. razoavelmente previsiveis de utilizagdo. utilizagdo.
¥
Determinar as restrigdes aplicaveis a Interromper a realizagdo do Relatério de
conclusdo e as agdes a realizar pela Avaliagdo de Seguranga.
Pessoa Responsavel.

v L J
Determinar as precaugdes especiais de
utilizagdo que o rétulo do produto deve Fundamentar relativamente a conclusdo da seguranca do produto
conter, incluindo as adverténcias dos _L cosmético de acordo com as informacgdes apresentadas na Parte
Anexos Il a VI do Regulamento A, caracterizando os perigos das substancias e misturas e
Europeu. consolidando os aspetos criticos da avaliagdo da seguranca do
produto cosmético.

!

Apresentar as credenciais do Avaliador de Seguranca, data e
assinatura.

v

Apresentar as referéncias bibliograficas relevantes.

v

Arquivar todos a documentagdo técnica relevante.

Reunido de fecho com a Pessoa Responsavel

para entrega de Relatério de Avaliagdo de
Seguranca.

Figura 5. Procedimento para a avaliacao da seguranca de um produto cosmeético,

continuacao (adaptado de Regulamento (CE) N.21223/2009).

3. Resultados e discussao

3.1. Relatério de Avaliacdo de Sequranca de um creme corporal (PC23DR)

destinado a adultos

Os resultados da avaliagdo de seguranca do produto cosmético creme corporal
(PC23DR) sao apresentados no Relatdrio de Avaliacdo de Seguranca fornecido a Pessoa
Responsavel paraacesso ao mercado do EEE e cuja estrutura estd disponivel no Anexo 1do
Regulamento (CE) N.21223/20089.
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a) Reunido introdutdria com a Pessoa Responsavel:

Primeiramente foi realizada uma reuniao com a Pessoa Responsavel para abordar

aspetos relevantes do produto, referindo a documentacao necessdria para a realizacao do

Relatdrio de Avaliacao de Seguranca do creme corporal (PC23DR), nomeadamente:

Férmula de preparacgao do produto com todas as matérias-primas que compdem o
produto e as respetivas concentracoes;

Ficha de dados de seguranca e Ficha técnica de cada matéria-prima;

Declaracao de alergénios da fragrancia e certificado IFRA 50 da fragrancia;

FT do produto acabado com as especificacoes fisico-quimicas, organoléticas e
microbioldgicas do produto cosmético acabado;

Declaracao de Conformidade (de preferéncia para contato com géneros
alimenticios) dos materiais de embalagem, desenho técnico dos materiais de
embalagem utilizados no produto, FDS e FT dos materiais de embalagem;

Estudo de estabilidade do produto e a sua compatibilidade com a embalagem;
Estudo de eficacia dos conservantes (challenge test);

Declaragao de boas préticas de fabrico (BPF);

Declaracgao de efeitos indesejaveis e efeitos indesejdveis graves;

Declaracao de testes em animais;

Rotulagem e imagem do produto;

b) Verificacdo da conformidade da férmula do creme corporal (PC23DR):

Foi realizada uma verificacao da conformidade regulamentar da formula do produto

fornecida pela Pessoa Responsavel, onde foram analisadas individualmente todas as

matérias-primas que constituem o creme corporal (PC23DR), tendo sido verificadas:

Restricoes, proibicoes e autorizacoes regulamentares;

Existéncia de substancias CMR e nanomateriais, pelo que se concluiu que o produto
estava livre de ambos.

Verificacao da documentacao técnica das matérias-primas (FDS, FT, Certificado de

andlise):
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= Verificacao da presenca de impurezas e substancias tecnicamente inevitaveis e
avaliar se estas sao suscetiveis de ter impacto na seguranca do creme corporal

(PC23DR).

Foram verificadas todas as restricdes regulamentares aplicdveis aos ingredientes que
compdem as matérias-primas do creme corporal (PC23DR), nomeadamente:

= RMO5, Phenoxyethanol (CAS: 122-99-6), esta presente na lista dos conservantes
autorizados em produtos cosméticos (Anexo V do Regulamento Europeu),
apresentando a restricao de que a sua concentracao mdxima no produto pronto a
usar deve ser 1% (Regulamento (CE) N.° 1223/20009);

= RMO5, Hydrolyzed Wheat Protein (CAS: 94350-06-8 / 222400-28-4 /70084-
87-6 / 100209- 50-5), incluida na lista das substancias que os produtos
cosméticos nao podem conter fora das restricoes (Anexo Ill do Regulamento
Europeu), com a restricdo de que a matéria-prima em qual estd presente deve
apresentar uma massa molecular média maxima dos péptidos nos hidrolisados de
3,5 kDa (Regulamento (CE) N.°1223/2009);

= RMO3, RM04, Benzyl Alcohol (CAS: 100-51-6), esta presente na lista das
substancias que os produtos cosméticos nao podem conter fora das restricoes
(Anexo Ill do Regulamento Europeu). Caso seja utilizado no produto cosmeético
como um solvente apresenta a restricao de que, deve na apresentacao do produto
estar ressaltada a sua finalidade caso a sua fun¢ao no produto que nao seja a
inibicao do desenvolvimento de microrganismos no produto; e, caso seja utilizado
no produto cosmético como um composto odorifero e aromatico, a sua presenca
deve estar indicada na lista de ingredientes do produto, se a sua concentracao
exceder 0,001% em produtos ndao enxaguados ou 0,01% em produtos enxaguados.
O Benzyl Alcohol também se encontra presente na Lista dos conservantes
autorizados em produtos cosméticos (Anexo V do Regulamento Europeu), onde,
outra restricao atribuida a este ingrediente ser relativa a concentragao maxima no
produto pronto a usar ser 1% (Regulamento (CE) N.°1223/2009);

= RMO4, Parfum, de acordo com as recomendacoes da International Fragrance
Association (IFRA), Emenda 502 de junho de 2021, Categoria 52 (Locao corporal

aplicada no corpo utilizando as maos (palmas), primariamente nao enxaguado), a
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fragrancia deve apresentar um nivel maximo de concentracao de 20% nos cremes
corporais (Regulamento (CE) N.°1223/2009);

RMO4, Benzyl Salicylate (CAS: 118-58-1), estd presente na lista das substancias
que os produtos cosméticos nao podem conter fora das restricoes (Anexo Ill do
Regulamento Europeu), com a restricao de que a sua presenca deve estar indicada
na lista de ingredientes do produto, se a sua concentracao exceder 0,001 % em
produtos nao enxaguados ou 0,01 % em produtos enxaguados (Regulamento (CE)
N.c1223/2009);

RMO04, Coumarin (CAS: 91-64-5), esta inserida na lista das substancias que os
produtos cosméticos nao podem conter fora das restricoes (Anexo Ill do
Regulamento Europeu). Apresenta uma restricao tinica de que a sua presenca deve
estar indicada na lista de ingredientes do produto, se a sua concentracao exceder
0,001 % em produtos nao enxaguados ou 0,01 % em produtos enxaguados
(Regulamento (CE) N.°1223/2009);

RMO04, RM08, Limonene (CAS: 138-86-3), presente na lista das substancias que
os produtos cosméticos nao podem conter fora das restricdes (Anexo Ill do
Regulamento Europeu), onde apresenta como restricdes que a sua presenca deve
estar indicada na lista de ingredientes do produto, se a sua concentracao exceder
0,001 % em produtos nao enxaguados ou 0,01 % em produtos enxaguados, e que
deve apresentar um indice de peréxidos inferior a 20 mmol/L (Regulamento (CE)
N.©1223/2009);

RMOG6, Triethanolamine (CAS: 102-71-6), incluida na lista das substancias que os
produtos cosméticos nao podem conter fora das restricoes (Anexo Il do
Regulamento Europeu). Neste anexo é referido que a Triethanolamine presente
num produto cosmético enxaguado ou ndo, deve apresentar uma concentracao
mdxima no produto pronto a usar de 2,5%, nao deve ser utiliza com agentes
nitrosantes (pureza minima: 99 %), deve apresentar um contetido maximo de
aminas secunddrias na matéria-prima de cerca de 0,5%, deve apresentar um teor
maximo de nitrosaminas de 50 ug/kg e, que o material de embalagem do produto
cosmeético nao deve conter nitritos (Regulamento (CE) N.1223/2009);

RMO08, Beta-Carotene (CAS: 7235-40-7), presente na lista dos corantes

autorizados em produtos cosméticos (Anexo IV do Regulamento Europeu),
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indicando que deve apresentar na matéria-prima critérios de pureza tal como
estabelecidos na Diretiva 95/45/CE da Comissao Europeia (E 160a) (Regulamento
(CE) N.°1223/2009);

= RMO09, BHT (CAS:128-37-0), estdinserida nalista das substancias que os produtos
cosméticos nao podem conter fora das restricoes (Anexo Il do Regulamento
Europeu), tendo como restricao a concentracao maxima no produto pronto a usar
em produtos para lavagem bucal, pastas dentifricas, e outros produtos nao
enxaguados e enxaguados de 0,001%, 0,1% e 0,8%, respetivamente (Regulamento
(CE) N.0 1223/2009).

Apds revisao da documentacao técnica das matérias-primas (RM03, RM04, RMO5,
RMO06, RM08, RM09) concluiu-se que os ingredientes em cima referenciados estao de
acordo com as restricoes requlamentares aplicaveis.

Para averificacao de substancias CMR recorreu-se auma pesquisa através do nome da
substancia ou através do seu nimero CAS/EC no Regulamento (CE) N.21272/2008 onde
se analisou se as substancias pertencentes as matérias-primas do produto estavam
incluidas na parte trés do Anexo VI, onde se encontram as substancias proibidas dos
produtos cosméticos.

Apds esta andlise foi possivel concluir que trés substancias (Ethylhexylglycerin,
Phenoxyethanol e Limonene) estavam incluidas na Lista de classificacdes e rotulagens
harmonizadas de substancias perigosas do Regulamento (CE) N.21272/2008.

Foi possivel verificar no Regulamento (CE) N.2 1272/2008, que a substancia
Ethylhexylglycerin tem duas adverténcias de perigo, uma delas relativamente a lesoes
oculares (H318), referindo que provoca lesées oculares graves e outra adverténcia de
perigo relativamente a organismos aquaticos (H412), referindo que é nocivo para os
organismos aquaticos com efeitos duradouros (Regulamento (CE) N.21272/2008).

De igual forma, através do Regulamento (CE) N.21272/2008, foi possivel observar que
a substancia Phenoxyethanol tem uma adverténcia de perigo informando que a substancia
é nociva por ingestao (H302), e uma segunda adverténcia de perigo informando que a
substancia provocairritacao ocular grave (H319) (Regulamento (CE) N.°1272/2008).

A substancia Limonene também contém adverténcias de perigo no Regulamento (CE)
N.21272/2008, uma das adverténcias informa que é um liquido e vapor inflamavel (H226),

contém também uma adverténcia a informar que a substancia provoca irritacao cutanea

25



(H315), uma adverténcia a informar que a substancia pode provocar uma reacao alérgica
cutanea (H317), uma adverténcia a informar que a substancia é muito tdxica para os
organismos aqudticos (H400), e por fim uma adverténcia a informar que o Limonene é
muito tdxico para os organismos aquaticos com efeitos duradouros (H410) (Regulamento
(CE) N.21272/2008).

A presenca de substancias nao intencionais num produto cosmético, como impurezas e
vestigios, pode ter impacto na sequranca do produto acabado. Um vestigio é uma
substancia nao intencionalmente adicionada a formulacao, podendo ter as seguintes
origens:

* Impurezas nas matérias-primas/substancias;

=  Processo de fabrico;

» Potencial interacao quimica e/ou migracao de substancias no produto que podem

ocorrer em condicoes normais de armazenagem e/ou através do contacto com o

material de embalagem;

O Regulamento Europeu permite a presenca nao deliberada de uma pequena
quantidade de uma substancia proibida, resultante de impurezas de ingredientes naturais
ou sintéticos, do processo de fabrico, do armazenamento ou da migracao a partir da
embalagem, que seja tecnicamente inevitavel recorrendo a boas praticas de fabrico e desde
que essa presenca esteja em conformidade com o artigo 3.2 do Reqgulamento Europeu,
relativo a seguranca do produto cosmético quando utilizado em condi¢oes de utilizacao
normais ou razoavelmente previsiveis (Regulamento (CE) N.1223/2009).

Atencao especial, foi ainda prestada a avaliacao de impurezas de substancias incluidas
no Anexo Il do Regulamento Europeu (lista de substancias proibidas em produtos
cosméticos) e sempre que estiverem presentes devem ser fornecidas provas da sua
inevitahilidade técnica por parte do fabricante ou fornecedor.

A presenca de vestigios no produto acabado pode ser avaliada de duas formas:

= Através das especificacdes/dados técnicos respeitantes a cada matéria-prima,

com base no conhecimento do processo de fabrico da matéria-prima (origem da
substancia, processo de producao, via de sintese, processo de extracao, solvente

utilizado, entre outras):
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= Através de umaanalise fisico-quimica de possiveis impurezas em matérias-primas
e, se necessario, no produto final (por exemplo, nitrosaminas, que sao
potencialmente geradas durante ou apds o processo de fabrico);

Desta forma, o Avaliador de Seguranca deve decidir se o0s niveis desses
vestigios/impurezas sao toxicologicamente aceitdveis e se o produto pode ser
considerado sequro (Decisao de Execucao da Comissao de 25 de novembro de 2013).

Apds avaliacao dadocumentacao técnica das matérias-primas, verificou-se a presenca
impurezas/vestigios no creme corporal (PC23DR) (nomeadamente, metais pesados (Ph)
(CAS: 7439-92-1); Dietileno Glicol (CAS: 111-46-6); 1,4-Dioxano (CAS: 123-91-1);
Dietanolamina (CAS: 111-42-2); Nitrosaminas).Apds esta observacao, foram analisadas e
avaliadas cada uma das impurezas individualmente.

Embora nao exista um regulamento aplicavel aos limites de metais pesados em
produtos cosméticos a nivel europeu, existem algumas autoridades Europeias que emitem
as suas orientacoes e legislacoes relativamente aos niveis de metais pesados
tecnicamente evitdveis sequindo as BPF de produtos cosméticos.

A Agéncia Federal de Satde Alema (BGA) publicou em 2016 os resultados de uma
avaliacdao sobre os niveis de metais pesados em produtos cosméticos que podem ser
considerados tecnicamente inevitaveis tendo em conta o estado da arte e as orientacoes
de Boas Praticas de Fabrico.

De acordo com os resultados desta avaliacao, niveis de metais pesados, calculados
como Chumbo, até 2,0 ppm, sao considerados tecnicamente inevitdveis em produtos
cosméticos. Comparando este nivel que é aceite como tecnicamente inevitdvel com o
célculo tedrico do nivel de metais pesados no produto acabado creme corporal (PC23DR)
foi concluido que o nivel de metais pesados no produto acabado de 0,1 ppm pode ser
considerado tecnicamente inevitavel (Bund, 2017).

De acordo com uma opinidao emitida pelo CCSC em 2008, o Dietileno Glicol presente em
concentracoes maximas de até 0,1% nos produtos cosméticos acabados pode ser
considerado seguro. Logo, sendo que no creme corporal (PC23DR) o Dietileno Glicol se
encontra a 0,0004 %, concluiu-se que a sua presenca no produto cosmético nao
compromete a seguranca do consumidor (SCCP, 2008).

Relativamente a impureza 1,4-Dioxano, o CCSC tambhém emitiu uma opinidao em 2015,

concluindo que a presenca de 1,4-Dioxano em produtos cosméticos <10 ppm é considerada
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segura. Visto que o 1,4-Dioxano se encontra no creme corporal (PC23DR) a 0,1 ppm,
concluiu-se que a sua presenca no produto cosmético também nao compromete a
seguranca do consumidor.

Os compostos N-Nitrosos (NOC) (nitrosaminas e nitrosamidas) estao entre os
carcinégenos mais potentes, logo, a probabilidade de compostos N-Nitrosos também
poderem ser cancerigenos em humanos € alta. As aminas secunddrias em geral sao 0s
compostos mais reativos aos agentes nitrosantes, gerando assim as Nitrosaminas com
potencial carcinogénico. Por isso, em qualquer matéria-prima que contenha aminas
secunddrias, o Avaliador de Seguranca deve considerar o risco de reacao de aminas
secunddrias com agentes nitrosantes presentes na formula do produto, que possam dar
origemaum NOC.

No sentido de minimizar aformacao de Nitrosaminas, o Regulamento Europeurestringe
a utilizacao de Trietanolamina em produtos cosméticos, exigindo que este ingrediente nao
seja utilizado com sistemas nitrosantes, que apresente uma pureza minima de 99%, uma
concentracao de amina secundaria livre que nao ultrapasse 0,5% na matéria-prima e que o
conteddo de nitrosaminas nao ultrapasse 5 ppb no produto acabado. Em 2011 o CCSC
publicou uma opiniao relativa a Nitrosaminas e aminas secundarias, concluindo que no
produto cosmético acabado, o teor maximo de aminas secundarias de 0,5% deve ser
mantido de forma a garantir a seguranca do produto (SCCS, 2011).

Apés andlise da documentacao técnica da matéria-prima RMOB6, verificou-se que o
ingrediente se encontra presente com uma pureza minima de 99%, que o conteido maximo
em amina secunddria é de 0,0015% e de nitrosaminas é de 0,06 ppb.

Adicionalmente, foi verificado que nao existem agentes nitrosantes na formulagao nem
no material de embalagem (livre de nitritos), que possam representar um risco de formacao
de Nitrosaminas. Desta forma, considerando que os valores de Dietanolamina e de
Nitrosamina no creme Corporal (PC23DR) sao inferiores aos estabelecidos pelo
Regulamento Europeu, concluiu-se que o creme corporal (PC23DR) é seguro com a
presenca das mesmas nas concentracoes estabelecidas.

Apés a verificacao da conformidade da formula com o Regulamento Europeu, no que
dizrespeito a proibicoes, autorizacoes, restricoes regulamentares e avaliacao de seguranca
das impurezas e vestigios, prosseguiu-se com a avaliacao de seqguranca do creme corporal

(PC23DR).

28



¢) Informacées gerais do produto e Férmula qualitativa e quantitativa:

Através das informacoes fornecidas pela Pessoa Responsadvel, foram estabelecidos os
dados identificativos e de rastreabilidade do produto cosmético, tais como, nome comercial,
marca, funcao, cédigo de rastreabilidade do produto (PC23DR), pais de origem, referéncia
CPNP (se existente a data), Pessoa Responsavel, Fabricante e Detentor de marca.

De sequida, foi estabelecida a férmula qualitativa e quantitativa de acordo com a
Decisao de Execucao da Comissao de 25 de Novembro de 2013, indicando todas as
matérias-primas que compdem o creme corporal (PC23DR), os respetivos ingredientes,
numeros CAS, nidmeros EC, as suas concentracoes, funcdes e enquadramento

regulamentar.

d) Avaliacao das caracteristicas das matérias-primas:

No seqguimento da validacao da formula qualitativa e quantitativa, foram revistas as
especificacoes organoléticas, fisicas e microbioldgicas de cada matéria-prima, de forma a
compreender as suas carateristicas e o respetivo impacto na qualidade e seguranca do
produto acabado.

Posteriormente, sempre que relevante, foi avaliada a qualidade microbioldgica das
matérias-primas que compoem a formulacao para se verificar o impacto no risco de
proliferacao microbiana do produto final.

No relatdrio de analise microbioldgica apresentado para as matérias-primas, quando
aplicavel, especial atencao foi dada a verificacao dos resultados relativos a contagem
microbiana aerdbica total, contagem de fungos e leveduras; presenca de Escherichia coli,

Pseudomonas aeruginosa, Staphylococcus aureus e Candida albicans.

e) Exposicao do produto:

A avaliacao da exposicao a um produto cosmético é um elemento fundamental da
avaliacao do risco, tendo como objetivo quantificar o teor de produto cosmético que entra

em contacto com as partes externas do corpo humano ou com os dentes e as mucosas da
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cavidade oral, no contexto de uma utilizacao normal ou razoavelmente previsivel para cada
utilizacao e frequéncia de utilizacao de acordo com o Anexo |, sec¢ao 5, do Regulamento
Europeu (Decisao de Execucao da Comissao de 25 de novembro de 2013) (Regulamento
(CE) N.°1223/2009).

Para a avaliacao da exposicao ao produto, foram estabelecidos os parametros a ter em
conta nas condicoes concretas de utilizagao, com recurso as NOG fornecidas pelo CCSC:

= Categoria do produto cosmético - cuidados com a pele;

= Aplicacao especifica - locao corporal;

* Local de aplicacao - corpo;

= Vias de exposicao normais e razoavelmente previsiveis - dérmica;

= Areade superficie de aplicacao - 15670 cm?:

» Quantidade aplicada por uso - 3429.8245 mg/kg;

* Frequénciade aplicacdo - 2,28/dia;

= Quantidade didria estimada aplicada - 7820 mg;

= Peso corporal médio - 60 kg;

» Quantidade didria relativa aplicada - 123,20 mg/kg;

= Fatorderetencao-1.00;

= Tipo de exposicao - nao enxaguado;

* Populacao-alvo - adultos;

= (ategoriaIFRA do produto - IFRA Emenda 50, Categoria 5A;

= Absorcao Dérmica - 50%;

Para o preenchimento dos parametros relativos a exposicao do produto foi
imprescindivel a consulta do documento orientador NOG (SCCS, 2023).

A pedido do CCSC, a Cosmetics Europe forneceu um estudo de uso em larga escala para
as categorias de produtos de consumo mais importantes (com base na frequéncia e
quantidade de uso na populacao em geral) entre os consumidores de diferentes Estados-
Membros europeus.

Através deste estudo foi possivel fornecer os valores dos diferentes parametros
relativos a exposicao ao produto, sendo estes valores disponibilizados nas Notas de
Orientacao para Teste de Ingredientes Cosméticos e sua Avaliacao de Seqguranca em quatro

tahelas.
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De acordo com as NOG, de modo a avaliar a exposi¢do dos utilizadores finais ao produto,
os cenarios de exposicao relevantes que compreendem todas as funcdes e usos relevantes
de um ingrediente cosmético devem ser identificados, e esses cendrios devem descrever
as condicoes de exposicao razoavelmente previsivel ao abrigo do qual o produto cosmético
deve ser sequro sequndo o0 Regulamento Europeu (SCCS, 2023).

Assim sendo, nesta seccao do Relatdrio de Avaliacao de Sequranca do creme corporal
(PC23DR), foram também definidos a exposicao do utilizador ao produto, o valor de
exposicao de A (exposicao diaria estimada) e o valor de absorcao dérmica para o posterior

calculo da margem de seguranca.

f) Perfil toxicoldgico e seqguranca das substancias:

A avaliacao de seguranca do produto foi feita com base na avaliacao do perfil
toxicoldgico e perfil de seqguranca individual de cada ingrediente incluido na férmula do
creme corporal (PC23DR). Nesta seccao do Relatdrio de Avaliacao de Segquranca foi
descrito o perfil toxicoldgico de cada uma das substancias do produto acabado, foi
determinada a exposicao a cada uma das substancias e realizou-se a caracterizacao do
risco, assumindo estes aspetos crucial importancia para a avaliacao da seguranca do
produto cosmético.

Todos os parametros a ser considerados, assim como os dados necessarios, dependem
de varios fatores, incluindo as vias de exposicao, as condi¢oes de utilizacao do produto, as
suas caracteristicas fisico-quimicas e a possivel de absor¢ao da substancia, sendo a
escolha destes parametros da responsabilidade do Avaliador de Seguranca, que deve
justificar as suas decisdes (Decisao de Execucao da Comissao de 25 de novembro de 2013).
Os estudos toxicolégicos sao utilizados para identificar os perigos que podem estar
associados a um risco para os seres humanos. Os estudos com seres humanos, com
animais ou métodos alternativos aos ensaios em animais ajudam na percecao dos riscos
para a saude dos seres humanos expostos a substancias perigosas. Em geral, nao é
admissivel a realizacao de estudos toxicoldgicos em seres humanos para identificacao de
perigos, no entanto, caso existam dados ou estudos realizados, estes devem ser incluidos
na avaliacao final (Decisao de Execugao da Comissao de 25 de novembro de 2013). Existem

ainda outros estudos que podem ser considerados na elaboracao do perfil toxicoldgico das
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substancias, tal como os dados clinicos sobre seres humanos, incluindo dados de ensaios
clinicos e de aplicacoes noutras inddstrias, nomeadamente alimentos, biocidas e
medicamentos, os dados obtidos no ambito da vigilancia péds-comercializacao, os estudos
de compatibilidade realizados com voluntarios humanos, que apenas devem ser utilizados
para confirmar niveis de utilizacao sequra para uma populacao-alvo relevante, e
abordagens comparativas por interpolacao (read-across approaches) (Decisao de
Execucao da Comissao de 25 de novembro de 2013).

Ao longo de cada anadlise toxicoldgica dos ingredientes foram selecionados os testes
em animais que foramrealizados antes do dia 11de Marco de 2013, prazo estabelecido para
a supressao destes ensaios, de acordo com os requisitos do artigo 182 do Regulamento
Europeu (Regulamento (CE) N.°1223/2009).

De forma a avaliar a seguranca de cada ingrediente, foram analisados os seus perfis
toxicoldgicos individualmente utilizando as fontes de informacao necessarias. A primeira
etapa realizada na elaboracao do perfil toxicolégico integrou a compilacao de todas as
informacdes relevantes sobre as propriedades intrinsecas de cada substancia.

Através dos numeros CAS facultados nas FT de cada matéria-prima foram realizadas
pesquisas no Glossdrio de nomes de ingredientes comuns para uso na rotulagem de
produtos cosméticos e no Coslng para confirmar o nome INCI de cada ingrediente, e para
confirmar se existem opinioes cientificas do CCSC.

Sempre que foi possivel encontrar uma opiniao preliminar ou definitiva emitida de
algum ingrediente por parte do CCSC, essa opiniao foi tida em consideracao na andlise
toxicoldgica do ingrediente.

De seqguida, na ECHA foram pesquisados os ingredientes através dos seus nomes INCI
ou numero CAS onde foi possivel aceder aos dossiers de registo no ambito do Regulamento
(CE) N.21907/2006 do Parlamento Europeu E Do Conselho relativo ao registo, avaliacao,
autorizacao e restricao dos produtos quimicos (REACH) de determinadas substancias com
arespetivainformacao toxicoldgica.

No caso das substancias que também sao utilizadas a nivel alimentar a pesquisa
passou também pelas opinides cientificas da EFSA, onde foram tidas em conta as
conclusodes relativamente a seguranca das substancias, informacoes toxicoldgicas e niveis

de Ingestao Diaria Aceitavel (IDA).
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Conforme adequado, a revisao do perfil toxicoldgico das substancias incluiu também
informac6es complementares fornecidas pelo RIFM, JECFA, Cosmetics Europe, AICIS,
OECD SIDS, U.S. FDA, CIR,IARC, EMA e U.S. EPA.

Tendo em conta a natureza da formulacao em avaliacao, vdrios parametros
toxicoldgicos foram avaliados (nomeadamente, a toxicidade aguda (oral, dérmica,
inalatdria), airritacao dérmica, airritacao ocular, a sensibilizacao dérmica, a mutagenicidade
e a carcinogenicidade).

Para todas as substancias, foram revistos os potenciais de toxicidade aguda através
dos valores de LD50 (valores de dose letal oral, dérmica e inalatdria capaz de matar 50% de
uma populacao teste), sendo identificados os tipos de animais em que esses estudos foram
realizados e sendo considerados sempre os valores mais conservadores.

Outro parametro avaliado foi a irritacao e corrosao da pele onde cada ingrediente foi
considerado como nao irritante, irritante, ligeiramente irritante e corrosivo.

Apds revisao do potencial de irritacao da pele, foi também avaliado o potencial de
sensibilizacao dérmica de cada substancia classificando-as em sensibilizantes ou nao
sensibilizantes dependendo do resultado dos testes disponiveis na literatura.
Seguidamente, foi avaliada airritacao ocular de todas as substancias presentes no produto,
classificando-as como nao irritante, irritante e ligeiramente irritante.

De seguida, os ingredientes foram também avaliados relativamente a sua
mutagenicidade e carcinogenicidade, sendo classificados como nao mutagénicos ou
mutagénicos e carcinogénicos ou nao carcinogénicos e, nestes casos foram utilizados
estudos in vitro, in vivo, em bactérias, em ratos, em ratazanas, em coelhos, entre outros
animais.

Outros parametros a ser analisados na elaboracao do perfil toxicoldgico sao a,
toxicidade de dose repetida, Nivel sem Efeitos Adversos Observaveis (NOAEL), toxicidade
para areproducao, toxicocinética, absorcao dérmica/percutanea e no caso de absorcao de
UV, a toxicidade foto induzida (ndo aplicavel ao creme corporal (PC23DR)).

E fundamental a andlise da qualidade e das limitacdes dos estudos que foram
considerados, por isso, nesta etapa do Relatdrio de Avaliacao de Seguranca foi também
revista toda a literatura cientifica relevante, dados toxicolégicos dos fornecedores das

matérias-primas e as bases de dados oficiais de informacao toxicoldgica.

33



Com a anadlise e avaliacao toxicoldgica dos ingredientes concluiu-se que nao é
expectavel que os ingredientes do creme corporal (PC23DR) coloquem riscos

inaceitdveis quando utilizados como ingredientes cosméticos,

g) Caracteristicas organoléticas, fisico-quimicas e microbioldgicas do produto

cosmeético acabado:

Neste ambito, com base no Certificado de Analise de lote, foram estabelecidas as
especificacoes organoléticas, fisico-quimicas e microbioldgicas do produto acabado de
acordo com a ficha técnica do produto, nomeadamente, o seu aspeto, cor, odor, intervalo de
pH, viscosidade, densidade e carateristicas microbioldgicas.

Os testes de microbiologia tém como objetivos garantir que o produto, conforme
adquirido, esta livre de quantidades e tipos de microrganismos que possam afetar a
qualidade do produto e a saide do consumidor, assim como garantir que 0s microrganismos
introduzidos durante o uso normal do produto nao afetam adversamente a qualidade ou a
seguranca do produto.

A durabilidade microbioldgica depende de vdrios fatores (nomeadamente, a
composicao do produto, o contetido de conservantes, as condices de fabrico (higiene), a
embalagem, o manuseamento, o transporte e 0 Armazenamento).

A Norma IS0 29621: 2017 fornece critérios que permitem identificar produtos de baixo
risco microhioldgico (Technical Commitee ISO/TC 217, 2011). Nestes casos, o Avaliador de
Seguranca deve avaliar se os testes de microbiologia podem ser dispensados. Exemplos de
produtos cosméticos que podem apresentar baixo risco microbiolégico sao:

* Produtos cosméticos em que o pH esteja acima de 10,0 e abaixo de 3,0, pois a
medida que o pH fica abaixo de 3,0, as condicoes para o crescimento microbioldgico
tornam-se hostis, e o pH alcalino pode da mesma forma criar um ambiente hostil e
pode ser usado em alguns produtos como parte do seu sistema conservante;

* Produtos cosméticos em que o etanol esteja presente em concentracoes
superiores a 20%, prevenindo a proliferacao microbiana;

Produtos cosméticos contendo matérias-primas que ajudam a criar um ambiente hostil

para o crescimento microbioldgico, como agentes oxidativos fortes, agentes.
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* redutores fortes, solventes organicos polares, corantes oxidantes, Aluminio (
25%) e sais relacionados e gases propulsores;
= Certas condicoes de producao que podem reduzir o risco microbioldgico, como

temperaturas acima dos 652C que inibem o crescimento de microrganismos.

Embora a Norma 29621:2011 forneca critérios que permitem identificar produtos de
baixo risco microbioldgico, a andlise das caracteristicas do produto creme corporal
(PC23DR) demonstrou que o produto em avaliacao nao é enquadrdvel nestes critérios.

A 3gua é essencial para o crescimento microbiano e os produtos a base de dgua
geralmente tém durabilidade limitada, pois sao sensiveis ao crescimento microbiano. A
férmula deste creme corporal (PC23DR) apresenta cerca de 69% de dgua, pH entre 5.0 e
6.0 e contém extratos naturais, condi¢oes estas que favorecem o crescimento microbiano.
Por estas razodes foi solicitada analise microbioldgica nos lotes e teste de eficacia dos
conservantes para a validacao da qualidade microbioldgica da férmula.

Nos ensaios de qualidade microbioldgica, realizados de acordo com os requisitos da
Norma IS0 17516:2014 relativa a limites microbioldgicos, foram testados os seguintes
parametros:

» Microrganismos aerdhios mesdfilos - <1000 UFC/g;

* Presenca de Staphylococcus aureus - ausenteem1gou1mi;

* Presencade Pseudomonas aeruginosa - ausente em1g ou1ml;

* Presenca de Candida albicans - ausenteem1gou1mi;

* Presenca de Escherichia coli- ausente em1g ou1ml.

Apds revisao do relatério de analise microbioldgica, foi entao confirmada a qualidade
microbioldgica do produto.

Ainda relativamente a capacidade do produto resistir a contaminagao microbiana, o
teste de eficacia de conservantes (também conhecido como challenge-test) é um método
utilizado para avaliar a eficcia do sistema conservante em produtos cosméticos. E
utilizado para determinar se a formulacao de um produto é suficientemente robusta para
prevenir o crescimento de microrganismos que possam ser introduzidos durante o uso

normal do produto cosmético.
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A finalidade do uso de conservantes num produto cosmético é prevenir a proliferacao
microbiana e manter a estabilidade e qualidade do produto.

Uma vez que a formulagdo do creme corporal (PC23DR) é suscetivel a contaminagao
microbiana, devido ao alto teor em agua (69%), foi solicitado a Pessoa Responsavel a
realizacao de um teste de eficdcia de conservantes.

Apds revisao do relatério de estudo de eficacia de conservantes do creme corporal
(PC23DR), verificou-se que o estudo seguiu um protocolo reconhecido a nivel europeu,
nomeadamente, de acordo com a Norma IS0 11930:2019 - Cosméticos - Microbiologia -
Avaliacao da protecao antimicrobiana de um produto cosmeético.

Para além da conformidade do documento, outro aspeto importante foi verificado,
nomeadamente, a percentagem de conservante utilizado no teste. E importante a
verificacao da quantidade de conservante utilizado para se garantir que a quantidade de
conservante utilizado durante o estudo é equivalente a quantidade de conservante utilizado
na férmula do produto.

Apds essa verificacao foi concluido que o teste de eficacia dos conservantes foi
realizado pelo fabricante com resultados satisfatérios, demonstrando a capacidade da

férmula em resistir a contaminagao microbiana.

h) Estudo de estabilidade e compatibilidade com a embalagem:

A estabilidade de um produto cosmético é a capacidade deste conseguir manter as suas
propriedades ao longo do tempo de acordo com as suas condi¢oes de armazenamento e
uso razoavelmente previsiveis.

Os estudos de estabilidade permitem avaliar a estabilidade de um produto cosmético
num periodo de armazenamento e uso razoavelmente previstos sob diferentes condicdes,
determinando a data de durabilidade minima, de forma a puderem ser previstas condicdes
de uso e de conservacao desde o fabricante do produto cosmético até a sua utilizacao pelo
consumidor (Figueiredo, 2018).

Dependendo dos resultados demonstrados a partir do teste de estabilidade, a data de
durabilidade minima e/ou o periodo apds abertura (PAO) podem ser determinados, sendo

que, segundo o Regulamento Europeu, aindicacao da data de durabilidade minima deixa de
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ser obrigatdria nos produtos cosméticos cuja durabilidade minima exceda os 30 meses,

passando a ser indicado nesses casos 0 PAO (Regulamento (CE) N.°1223/2009).

Devido a grande variedade de produtos cosméticos e a sua complexidade inerente, nao

estao estabelecidos metodologias ou protocolos padrao de testes de estabilidade em

produtos cosméticos. No entanto, paraharmonizar arealizacao dos estudos de estabilidade

pelos fabricantes existem normas e diretrizes especificas que fornecem metodologias e

recomendacoes detalhadas, tais como:

Diretriz Harmonizada ICH para Estudos de Estabilidade de Novas Substancias e
Produtos Farmacéuticos (Q1A-Q1F) - desenvolvida pelo Conselho Internacional
de Harmonizacao de Requisitos Técnicos para Produtos Farmacéuticos para Uso
Humano (ICH), fornece principios e praticas para testes de estabilidade de produtos
farmacéuticos. Embora nao sejam especificos para cosméticos, podem servircomo
referéncia para metodologias de teste de estabilidade.

Norma ISO/TR 18811:2018 - Cosméticos — Diretrizes de testes de estabilidade de
produtos cosmeéticos, oferece orientacdes para testes de estabilidade de produtos
cosmeéticos e informacdes detalhadas sobre metodologias de teste de estabilidade.
Diretrizes da Cosmetics Europe - a European Cosmetic Toiletry e Perfumery
Association (COLIPA), atualmente conhecida como Cosmetics Europe, publicou
diretrizes que descrevem as praticas recomendadas para testes de estabilidade de
produtos cosméticos, abrangendo varios aspetos do teste de estabilidade.
Farmacopeia Europeia (Ph. Eur.) - contém monografias e diretrizes para testar a
estabilidade de substancias e preparacoes utilizadas em produtos farmacéuticos e
cosmeéticos. Fornece requisitos e métodos especificos para testes de estabilidade,
incluindo estudos de estabilidade acelerada, testes de foto estabilidade e
determinacao do prazo de validade.

Diretrizes de Cooperacao Internacional sobre Regulamentacao de Cosméticos
(ICCR) - é uma iniciativa global de cooperacao regulamentar envolvendo
autoridades reguladoras de diferentes paises, incluindo a UE. O ICCR desenvolveu
diretrizes sobre testes de estabilidade e fornece recomendacdes harmonizadas

para aindustria de cosméticos.

Apds esta andlise, foi possivel concluir que o fabricante elaborou um protocolo que

obedece na generalidade as diretrizes do ICH referidas acima, tendo o estudo de
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estabilidade sido realizado sob condicdes aceleradas por 12 semanas e submetido a
diferentes condicdes: temperatura ambiente (25°C + 2°C) e 65 + 5% de humidade relativa;
incubadora (37-40°C + 2°C); e refrigerador (4-6°C + 2°C).

A andlise das especificacdes organoléticas, fisico-quimicas e microbioldgicas nao
revelou desvios relevantes e a avaliacao das especificac6es do produto nao sofreram
desvios significativos durante todo o estudo.

Com base nos resultados obtidos, concluiu-se que o produto é estdvel por trés meses
em condi¢oes aceleradas, sendo entao a sua data de durabilidade minima prevista
extrapolada para 36 meses, sendo, portanto, considerada superior a 30 meses. Em todo o
caso, os resultados do estudo de estabilidade em condicoes aceleradas devem ser
confirmados através de estudo a tempo real (estudo em prateleira) (EMA, 2003).

Tendo em conta uma data de durabilidade minima superior a 30 meses, a Pessoa
Responsavel forneceu a sua estimativa de Periodo Apds Abertura, estabelecida de acordo
com as orientagdes publicadas pela Autoridade Competente Francesa (AFSSAPS - Agence
Francaise de Sécurité Sanitaire des Produits de Santé) - Recommandations Relatives a
L'Estimation de la Period Apres Overture (PAO). De acordo com a avaliacdo de risco
efetuada, o Periodo Apds Abertura foi estabelecido em seis meses (Département
d'évaluation des produits cosmétiques, biocides et de tatouage, 2006).

A combinacao de material de embalagem, férmula do produto e o contato com o meio
externo, pode terimpacto na seguranca do produto acabado. Desta forma, ainteracdo entre
o0 produto e o material de embalagem, a composicao e propriedades de barreira do material
de embalagem, e a migracao de substancias de/para o material de embalagem, sdo fatores
a serem avaliados.

A compatibilidade embalagem-produto foi avaliada ao longo do estudo de estabilidade
para os parametros: aspeto, deformacoes, fugas e alteracoes de peso. Com base nos
resultados do estudo de estabilidade, a embalagem foi considerada apropriada para

embalamento de produtos cosmeéticos.

i) Especificacdes do material de embalagem:

O recipiente (ou embalagem primaria) é o material de embalagem que estd em contacto

direto com a formulacao. Desta forma, as caracteristicas relevantes dos materiais de
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embalagem que estao em contacto direto com o produto final sao importantes na avaliagao
de seguranca do produto cosmético (Decisao de Execucao da Comissao de 25 de novembro
de 2013).

A embalagem primdria do creme corporal (PC23DR) consiste num tubo com tampa. Os
materiais utilizados no tubo e na tampa foram o Polietileno de alta densidade (HDPE
SGF496) e Polipropileno (PP H301), respetivamente.

Para avaliar a sequranca destes materiais foi importante a analise e avaliagao da FDS,
FT, da Declaracao de Conformidade e do desenho técnico dos materiais de embalagem
utilizados no creme corporal (PC23DR). O fornecedor dos materiais de embalagem emitiu
uma declaragao de conformidade para contato com géneros alimenticios, onde é declarado
que os materiais estao em conformidade com os seguintes regulamentos aplicaveis a
géneros alimenticios:

= Regulamento (CE) N.21935/2004 relativo a materiais e artigos destinados a entrar
em contato com alimentos;

» Regulamento da Comissao (UE) N.210/2011 (e alteracdes) sobre materiais e artigos
de pldstico destinados a entrar em contacto com alimentos;

= Regulamento (CE) N.2 2023/2006 da Comissao Europeia sobre boas préticas de
fabrico de materiais e artigos destinados a entrar em contacto com alimentos;

» Diretiva 94/62/CE Do Parlamento Europeu e do Conselho relativa a Embalagens e
Residuos de Embalagens e outras legislacoes;

» Regulamento 21 da U.S FDA CFR 177.1520(c), item 1.1.3, para o uso seguro de
polimeros em artigos ou componentes de artigos destinados ao contato com
alimentos.

Tendo em consideracao a conformidade para contacto com géneros alimenticios, e
seguindo as orientacdes de avaliacdo fornecidas pela Cosmetics Europe — Advisory
Document, concluiu-se que os materiais de embalagem em contacto com o produto sao
adequados ao embalamento e nao colocam em causa a seguranca do produto cosmético

(Cosmetics Europe, 2019).

39



j)  Exposicao das substancias:

De acordo com as NOG, documento orientador do CCSC, a exposicao aos ingredientes
utilizados neste produto cosmético foi avaliada através do cdlculo da Exposicao Didria
Sistémica (SED), onde foi considerada a exposicao didria estimada (A), a concentracao do
ingrediente no produto acabado (C) e a absorcao dérmica (DA).

Conforme recomendado pela OECDE, quando nao foi possivel obter um valor para
a absor¢ao dérmica em estudos, foi utilizado um valor de 50% como um pior cendrio para o
calculo do SED. A exposicao a cada um dos ingredientes foi calculada a partir da
concentracao individual de cada ingrediente e da exposicao ao produto acabado.

A Margem de Seguranca (MdS) calculada é a razao entre o Nivel sem Efeitos Adversos

Observaveis (NOAEL) e a Exposicao Didria Sistémica (SED).

concentragao (%)) % (DA(%))
100 100

SED = Exposigdo ao produto (mg/kg/dia) X (

NOAEL .
Mds = 5D mg/kg/dia,> 100

Os valores de NOAEL utilizados nos calculos da margem de sequranca foram retirados
de estudos de toxicidade de dose repetida (testes de toxicidade subaguda, subcrénicae/ou
crénica, testes de carcinogénese, testes de teratogénese e/ou estudos de toxicidade
reprodutiva).

Os valores de NOAEL considerados foram os menores valores obtidos nos estudos
mais pertinentes, e, quando nao foi possivel considerar um valor de NOAEL para calcular a
margem de seguranca foram utilizadas outras referéncias toxicoldgicas, como a dose de
referéncia (BMD), o nivel de efeito adverso ndo observado (NOEL), o nivel de efeito adverso
observado mais baixo (LOAEL) ou o nivel mais baixo de efeito observado (LOEL).

Parauma substancia ser considerada segura para uso num produto cosmético acabado
é geralmente aceitdvel que o seu valor de margem de seguranca seja = 100, de forma a
considerar a variabilidade intra-espécies e inter-espécies na avaliacao de parametros de
seguranca.

No produto cosmético em avaliacao, o calculo das margens de seguranca, quando
aplicavel, resultou em valores superiores a 100. Os ingredientes para os quais nao foi

possivel calcular a margem de seguranca (Prunus amygdalus dulcis oil, Ceteareth-20, Cera
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alba, Parfum, Ceteareth-12, Hydrolyzed Wheat Protein, Glucose) devido a falta de
referéncias toxicoldgicas adequadas, foram avaliados com base em utilizacoes conhecidas
em diferentes dominios (como por exemplo, medicamentos, produtos alimentares,

produtos domésticos) e no histdrico de utilizacdo em produtos cosméticos de forma segura.

k) Certificado de BPF do fabricante:

A seguranca de um produto cosmético estd diretamente relacionada com as condicoes
de fabrico. Nesse sentido, o Avaliador de Seguranca deve confirmar que o produto
cosmético em avaliacao foi desenvolvido e fabricado de acordo com as Boas Praticas de
Fabrico de produtos cosméticos.

De acordo com o Regulamento Europeu, presume-se o respeito pelas BPF sempre que
o fabrico cumprir as normas harmonizadas aplicaveis, cujas referéncias tenham sido
publicadas no Jornal Oficial da Uniao Europeia. Este é o caso da Norma ISO 22716:2007 —
Boas Praticas de Fabrico de produtos cosméticos, para a qual o fabricante do produto
cosmético creme corporal (PC23DR) dispde de certificacao pela entidade certificadora
AENOR. Desta forma, concluiu-se que o fabrico do produto cosmético creme corporal

(PC23DR) cumpriu com os requisitos de Boas Préticas de Fabrico.

) Efeitos indesejdveis e indesejaveis graves do produto:

Esta seccao do Relatdrio de Avaliacao de Seguranca de um produto cosmético tem
como objetivo compilar as informagdes de seqguranca do produto cosmético obtidas ou
reportadas apds a sua colocacao no mercado, assim como informacao sobre acdes
corretivas de mercado.

Segundo o artigo 23° do Regulamento Europeu, a Pessoa Responsavel (em
colaboracao com os distribuidores) deve criar um sistema para recolher, documentar,
estabelecer arelagao de causalidade e gerir os efeitos indesejaveis causados pelo produto
apos a sua utilizacao, devendo comunicar a autoridade competente do Estado-Membro,
todos os efeitos indesejdveis considerados graves (Regulamento (CE) N.° 1223/2009,
2009). Até a data da avaliacao de seguranca, o creme corporal (PC23DR) ainda nao se
encontrava no mercado, desta forma, nao foram reportados efeitos indesejaveis atribuidos

ao uso do produto cosmético.
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Todas as informacgdes sobre efeitos indesejdveis e efeitos indesejdveis graves devem
ser incluidas no Relatdrio de Avaliacao de Seguranca do produto cosmético, ser mantidas
atualizadas e colocadas a disposicao do Avaliador de Seguranca, para que este possa rever
a sua avaliacao ou ter em conta essas informac6es aquando da avaliacdo de produtos

similares (Decisao de Execucao da Comissao de 25 de novembro de 2013, 2013).

m) Conclusao da avaliacdo e Precaucdes e instrucdes de uso:

Através da andlise e avaliacao de toda a documentacao relevante para a seguranca do
produto cosmético creme corporal (PC23DR), concluiu-se que o produto foi considerado
seguro sem restricdes para a saude humana quando utilizado em condi¢des normais ou
razoavelmente previsiveis, como estabelecido no requisito de seguranca do artigo 32 do
Regulamento Europeu (Decisao de Execucao da Comissao de 25 de novembro de 2013).

De acordo com o Anexo | do Regulamento Europeu, esta seccao do Relatdrio de
Avaliacao de Seguranca deve incluir, no minimo, as precaucoes estabelecidas nos Anexos
[l a VI do Regulamento Europeu, assim como qualquer precaucao adicional considerada
adequada pelo Avaliador de Seguranca, em conformidade com o disposto no artigo 19.2, n.2
1, alinea d).

O Avaliador da Seguranca deve determinar quais as adverténcias ou instrucoes de
utilizacao ( para além das indicadas nos Anexos Il a V1), que devem ser inscritas no rétulo
de forma a garantir uma utilizacao segura do produto cosmético (Decisao de Execucao da
Comissao de 25 de novembro de 2013).

Tendo em conta o perfil toxicoldgico das substancias e a exposicao ao produto acabado,
concluiu-se que as adverténcias necessarias a incluir no rétulo do produto de forma a
garantir uma utilizacao correta e sequra do mesmo foram:

“Uso externo”

De forma a evitar um mau uso do produto cosmético, concluiu-se que seria importante

informar que o creme corporal (PC23DR), sendo um produto cosmético, é destinado

exclusivamente para uso externo.

“Evitar contacto com os olhos”

Tendo em conta o perfil toxicoldgico,nomeadamente o potencial de irritacao ocular das

substancias utilizadas no produto, considerou-se necessario indicar ao utilizador final esta
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adverténcia de forma minimizar efeitos indesejaveis relacionados com irritacao ocular

provocada pelo creme corporal (PC23DR).

“Manter fora do alcance das criancas”

Umavez que o produto é formulado para adultos e de forma a evitar utilizacao incorreta,
ingestao ou intoxicacao acidental, concluiu-se que esta adverténcia era necessdria para
uma utilizacao segura do produto.

De igual modo, as instrucdes de uso que foram consideradas importantes incluir no
rétulo do creme corporal (PC23DR) de forma a garantir a seguranca do mesmo foram:

“Aplicar na pele seca em todo o corpo, uniformemente.”

n) Fundamentacdo da conclusdo:

Na avaliacao de seqguranca do creme corporal (PC23DR) foram consideradas todas as
informac6es apresentadas na parte A do Relatdrio de Avaliagao de Seguranca.

De acordo com as orientacoes NOG, a avaliacdo de seguranca do produto haseou-se na
avaliacao do perfil toxicoldgico e de seguranca individual de cada ingrediente incluido na
férmula do produto. De acordo com as NOG do CCSC, foi efetuado o calculo da Exposicao
Didria Sistémica (SED), considerando a exposicao didria estimada (A), a concentracao do
ingrediente no produto acabado (C) e a absorcao dérmica (DA) para posteriormente se
avaliar a exposicao aos ingredientes cosméticos.

A MdS calculada para os ingredientes incluidos no produto cosmético em avaliacao,
quando aplicavel, foi superior ao valor de referéncia de 100, valor geralmente aceite para
declarar uma substancia segura para uso num produto cosmético acabado.

Concluiu-se que nao é expectdvel que os ingredientes do creme corporal (PC23DR)
levantem preocupacoes quando usados como ingredientes cosméticos, visto existir um
longo histdrico de uso sem efeitos adversos reportados.

Foiaindarealizada aavaliacao da presencanao intencional de uma pequena quantidade
de substancias proibidas, tecnicamente inevitaveis sequindo as boas praticas de fabrico,
em conformidade com o artigo 172 do Regulamento Europeu, através do cdlculo do Limiar
de Preocupacao Toxicoldgica (TTC).

A TTC é uma ferramenta de avaliacao de risco para avaliar a sequranca em relacao a

toxicidade sistémica de substancias que estao presentes no produto acabado em niveis
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muito baixos, com base no principio de estabelecer um valor limite genérico de exposicao
humana, abaixo do qual ha uma baixa probabilidade de efeitos adversos sistémicos para a
saude humana.

Nesta abordagem, os dados toxicoldgicos disponiveis em bases de dados validadas sao
extrapolados para um composto quimico cuja estrutura quimica é conhecida, mas nenhum
ou dados de toxicidade limitados estao disponiveis. Usando um algoritmo desenvolvido por
Cramer, onde as substancias, dependendo da sua estrutura quimica, sao agrupadas em trés
classes estruturais (baixa, média e alta preocupacao de seguranca) em comparacao com os
dados de toxicidade da base de dados disponiveis, foi possivel observar que as substancias
residuais presentes no produto acabado decorrentes de impurezas residuais tecnicamente
inevitaveis das matérias-primas estao presentes em niveis residuais abaixo do limiar de

preocupacao toxicoldgica (Cramer et al., 1976) (Roberts et al., 2015).

4. Conclusao

Através do estdgio curricular de 600 horas (30h/semana) realizado na Critical Catalyst
— Health Consulting Lda, foi possivel atingir os objetivos propostos, nomeadamente adquirir
e desenvolver conhecimentos tedrico-praticos em assuntos regulamentares de produtos
cosmeéticos, com foco na avaliacao de seqguranca para acesso ao mercado do EEE de acordo
com os requisitos do Regulamento Europeu.

Neste ambito, este estagio curricular permitiu conhecer os requisitos regulamentares
relevantes assim como aplicar esses conhecimentos na pratica, através da realizacao de
um Relatdrio de Avaliacao de Sequranca de produto cosmético da categoria de cuidado da
pele destinado a adultos.

A preparacao deste Relatdrio de Avaliacao de Seguranca permitiu ainda compreender o
importante contributo do Avaliador de Seguranca de produtos cosméticos no acesso ao

mercado do EEE e na garantia de uma utilizacao sequra destes produtos
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6. Anexos

Anexo 1. Relatdrio de Avaliacao de Seguranca de um creme corporal (PC23DR) destinado a

adultos.
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