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Sequros

O primeiro registro de acidente grave com uso de produto cosmético foi aquele que ocorreu
na Franca, na década de 1950, com o uso de talco infantil contendo o anti-séptico
hexaclorofeno, cuja concentracao - dez vezes superior ao valor normal -, por erro na
fabricacao em determinado lote, resultou na morte de dezenas de criangas

hexaclorofeno € um agente antimicrobiano introdu

ido pelaindistriafarmacéutica, em 1948, em prepara

¢Oesli quidaseem pds. Subseqiientemente, foi utili

zado como anti-séptico topico. Nosanos 1970, estu-

dos em criangas demonstraram que causa encefal opatia por ab-

sor¢do transdérmica. Estudos mais recentes sugerem também

potencial teratogénico. No Jap&o, foram banidasas preparactes

farmacéuticas, em p6, desde que edemade cérebro foi observa-

do emanimais. Varios outros paises baniram estasubstanciaou

restringiram seu uso. No Brasil,aRDC 48/06, daAnvisa, proibiu

0 uso do hexaclorofeno em produtos de higiene pessoal, cosmé-
ticose perfumes.

Nas Ultimas décadas, muitosoutrosingredientesforam bani-
dos das listas positivas de cosméticos em todo 0 mundo. Além
do hexaclorofeno, compostos de mercurio e halogenados, pro-
pelente clorofluorcarbono, eingredientes geradores de nitrosa-
minasforam banidosnadécadade 1970.

Ao longo do tempo, aclasse dos corantestem sido alvo dos
guestionamentos--- de sua seguranca. Entretanto, nessa classe
deingredientes, osfabricantestém optado por retirar do merca-
do sempre que haja suspeitas, jaque os altos custos para provar
asuaseguranca nem sempre justificam economi camente a per-
manénciano mercado.

Felizmente, hoje, aindustria dispde de outros recursos para
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desenvolver eintroduzir novasmol éculasno mercado. O proces-
so de pesquisa e desenvol vimento de novas matérias-primas se
vale de plangjamento toxicol gico que utiliza vasto banco de
dados de ingredientes com o histérico de sua agéo ao longo do
tempo nos organismos Vivos.

Emboran&o sgjaaunanimidade, pode-seafirmar que 0scos-
méti cos sdo produtos segurosquando utilizadosdemaneiraade-
guada e seguindo as recomendacdes do fabricante. As reagdes
adversas com esses produtos ndo séo freguentes, e, quando
ocorrem, namaioriados casos, € devido ao uso de formainade-
guadaou a acidente. Recentemente, foram divulgadas as ocor-
rénciascomousoirregular doformal deido em escovaprogressi-
vaparaalisamento de cabelo. Haalgunsdias, osjornaisnoticia-
ram acidente com shampoo no qual o usudrio adicionou um pra-
guicidaparacombater piol ho.

Oscosmeéticossao formuladosutilizandoingredientesapropri-
ados de alto perfil de seguranca e em niveis de concentracéo ade-
quada. Muitodessesingredientesforam, deinicio, introduzidospara
uso naindUstriafarmacéuticae posteriormente paracosmeéticos.

A confianca que hoje se pode depositar nos cosméticos, em
grande parte, é devido aos notaveis avancos ocorridos na Toxi-
cologia, quetem parametrizado aevol ugdo daindustriacosmeéti-
caem todo 0 mundo, garantindo produtos seguros e afastando a
hipdtese de repeticdo do lamentavel caso do hexaclorofeno.
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Nocoes Basicas de Toxicologia

AToxicologiaéaciénciamultidisciplinar queestudaaintera-
¢80 entre 0 organismo e um agente quimico capaz de produzir
respostas nocivas, levando ou ndo a morte ou mesmo compro-
metendo umafuncéo organica.

Osconhecimentos sobre Toxicol ogiaremontam ahistériada
civilizagdo. Haregistrosegipciosdatadosde 1500 a.C. O homem
tinha conhecimentos dos efeitos toxicos do efeito de veneno
extraido de variedades de plantas e de animais. Esse conheci-
mento permitiaque orase protegesse do risco de envenenamen-
to orase utilizasse esse veneno paraabater cagasou como arma
contrainimigos.

A Toxicologiatem contribuido significativamente parao de-
senvolvimento de outras ciéncias e atividades humanas. O seu
pleno exercicio requer conhecimentos, métodose conceitosfilo-
soficosdevériasciénciascomo quimica, biogquimica, patologia,
fisiologia, epidemiologia, imunologia, ecologia, biofisica, biolo-
giamolecular, entreoutras.

A Toxicologia abrange vasta &rea do conhecimento e atua nas
formas. Analitica, para detectar agente quimico; Forense, paraa
detectar eidentificar agentestdxicosparafinsmédico-legais; Clini-
caou Médica, paraprevenir ou diagnosticar intoxicacao eindicar
terapéuti caespecifica; Experimental, paraestudar agl ucidacdodo
mecani smo de acdo de agentestoxicose seusefeitos; Ecotoxicolo-
gia, paraestudar as agressdes ecol dgicas por agentes toxicos.

Alémdisso, aToxicologiaéreferenciadapel asdiversaséreas
nas quais é estudada, de acordo com a natureza do agente ou a
formacomo esseagente atinge o sistemabiol 6gico. Assimtemos
as varias areas que estudam os efeitos nocivos causados pela

interagdo de agentes quimicos e 0s 0rganismos Vivos.

AoladodaToxicologiadeM edicamentose Cosméticos, que
estuda ainteragdo de medicamentos e cosméticos com o orga-
nismo, em decorrénciade uso inadeguado ou dasuscetibilidade
dousuario, temosaindaaToxicologiaAmbiental, queserefere
ao ambiente (agua, solo ear) eosefeitos sobreo homem, florae
animais; Ocupacional, que estuda a agéo dos produtos quimi-
cos no ambiente de trabal ho e efeitos sobre individuos a eles
expostos; de Alimentos, que estudaas substanciasquimicasnos
alimentos industrializados, as condigdes em que esses podem
ser ingeridos sem causar danos ao organismo; Social, que estu-
da 0 uso ndo-médico de drogas ou farmacos que causam danos
a0s Usudrios e a sociedade.

Intoxicacao

A intoxicagdo éainteiracdo entreumagentequimicoeoorga
nismo e provocasinais ou sintomas especificos.

Naprética, aintoxicagéo édivididaemtréstipos, baseadosno
tempo que os ef eitos se manifestam e agravidade desses ef eitos.

Naintoxicagéo aguda, os sintomas surgem rapidamente, no
méximoema gumashorasgpdscurtoperiodo deexposi¢doapagente
toxico. Poderasemanifestar deformal eve, moderadaou grave, de-
pendendo da quantidade de substanciaabsorvidaedasensibilida-
dedoorganismo. A intoxicagdo subcr Onicarefere-seaexposicao
moderada ou pequenaa produtos altaou medianamente toxicos e
asconsequénciassurgem maislentamente. A intoxicagéo cr 6nica
tem surgimentotardio (mesesou anos), apdsexposi ¢ao minimaou
moderadaaagentestoxicoseacarretadanosirreversivels.
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Peles sensiveis exigem cuidado dobrado.

Ou melhor, triplicado.

-‘ INCI Name: Water (and) Propulene Glycol
GA . (and) Zinc PCA (and) Retinil Palmitato

Tripla efetividade no combate ao stress cutaneo:

= Extrato de Ulmaire: Agao anti-inflamatoéria devido
ao derivado de Acido Salicilico.

s Zinco: Anti-séptico com propriedades cicatrizantes.

= Vitamina PP: Vitamina energética.

Testado In Vivo

Diminuicao do eritema solar de:
16% apos 4 horas

275 apos 24 horas

Aplicacoes: Produtos pos-sol, produtos pes-peeling,
produtos para peles delicadas com acaojsuavizante e
calmante.

Concentragao Recomedada: 5% - 10%

Porto Alegre/RS: R. Morretes. 225 - Fone/Fax: 51 33612357 / 3361.2363

Sao Paulo/SP: RiBasijlio,da Gunha, 206 - Fone/Fax: Il 5082.28l1 / 50821403

Saiba mais sobre este produto em

BRASQUIM

nosso site: www.brasquim.com.br
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Vias de absorc¢ao

Fisicamente os agentes toxicos podem se apresentar fisica-
mente como liquido, sélido ou gés (névoae vapores).

A viacutaneaou dér micaéaportadeentradamaisfreqliente
das intoxicacdes pela maioria dos agentes toxicos. A absor¢cao
dependedefatorescomo formulagéo, tempo de exposi ¢ao, solu-
bilidade (hidro oulipo), grau deionizagéo, dimensdo dasmol écu-
las, hidrdlise nas condicdes de pH daepiderme e derme, estado
dehidratac&o dacamadade queratina, umidade ambiental, tem-
peraturado corpo e do ambiente, luz solar, entre outros.

Produtos que geram gases, vapores, fumos, fumagas, nebli-
nasepoeiras, princi pal mente em espacgos confinadosou com are-
jamentoinsuficiente, podem causar intoxicacaoinalatériaou de
viarespiratéria.

Por viadigestiva (oral), aabsorgéo érépidapelaparede gas-
trointestinal.

Toxicidade

Toxicidadeaguda éaguel aproduzidapor doseUnicaeexces-
siva, por qualquer viade absorc&o. E amaneiramaiscomum de
expressar o poder | etal deumasubstanciaou composto quimico.
Emgeral, éexpressacomo doseletal mediana50 (DL50), queéa
guantidade em miligramasdasubstanciapor quilogramade peso
corporeo (mg/kg) necesséria para provocar amorte de 50% do
| ote de animais submetidos ao teste. No caso deintoxicacao por
viarespiratOria, aconcentracdo letal mediana50 (CL50inalato-
ria) em mg/m?® paracausar amortede 50% dosanimais.

Toxicidadecr 6nicaéatoxicidadeacumul ativapor exposi¢ao
continuadaaum agente por periodo prolongado. Podem ser ava-
liadas as doses minimas para causar os efeitos cumulativos.

Os efeitos da toxicidade, aguda ou crénica, podem causar
lesBes oculares e dérmicas, sensibilizacdes (dérmicas), efeitos
carcinogénicos, teratogénicos e mutagénicos.

Sensibilizacao

A aergiaéumareacdoimunol égicadesensibilizacdo frentea
uma determinada substancia. E umas das alteragdes que pertur-
bam o organismo commaior freqliéncia. Especidistasafirmamque
todas as substancias, em maior ou menor grau, S80 capazes de
provocar reagdes a érgicas.

Otermo “aergid’ foi criado por von Pirquet paraagrupar os
fenbmenosde hi persensibilidade que o organismo apresentaquan-
do diante de substancias tdxicas (vivas ou inanimadas) capazes
de provocarem reagdestipicas, osantigenos. O organismo sede-
fende produzindo anticorpos e histamina, que sdo distribui-
dos pel o organismo provocando alteractes cutaness, respi-
ratériasetc.

Umtipo particular desensibilizacéo é produzido pela
irradiagdo UV do Sol, causando asreacBesfotoal ér gi-
cas. S8o reagdes cutaneas causadas por irradiagdo
de determinado comprimento de onda e se es-
tendem por todo o corpo. Haoutrotipo dere-
acao causadapel o Sol, ndo deorigem al érgi-
ca, chamadasr eacdesfototOxicas, equesao
causadas pelaacdo do Sol sobre um agen-
teaplicado sobreapeleou mesmoingeri-
do (medicamentos, corantesetc.), quefor-
mam reacOeslocalizadas.
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Desenvolvendo o Produto Seguro

Vocé japarou parapensar quantos produtos cosméticos um
consumidor utilizapor dia? Talvez essenimero chegueamaisde
20. Se cadaum deles contiver pelo menos 10 ingredientes dife-
rentes, o consumidor estardsendo exposto, num so dia, amaisde
200 compostos quimicosde naturezae comportamento especifi-
cos. Ainda mais, esses compostos entram contato com a pele,
couro cabeludo, mucosas, &readosolhos, cavidadeora etc., em
condigdes das mais variadas.

Por essarazéo, aindustriatem que of erecer produtos seguros.

Matérias-primas

A seguranca dos produtos cosméticos deve ser garantida a
partir dasel ecdo dasmatérias-primas. Sabe-sequehojesdo utili-
zadasmaisde 13.000 matérias-primassob maisde30.000 diferen-
tes denominacBes comerciais.

- Ingredientesquimicos: aregulagéo propriadecadamerca-
dolistaosingredientespermitidos, asconcentragbesmaximase
afuncédo no produto cosmético.

Para aceitacdo pelos 6rgéos reguladores, os fabricantes de
ingredientesdevem comprovar serem*“ seguros’, emborase sai-
bade antemao que ndo existeingredi ente quimico absol utamen-
te seguro. Entretanto, é importante estar alerta parao potencial
deriscos de cadaingrediente.

- Corantes: os corantes pertencem aumaclasse deingredi-
entesquimicosmuito especificos. Osprimeirosregistrosde ocor-
réncias toxicol 6gicas com corantes datam do inicio século X 1X
nos Estados Unidos, quando mulheres morreram apés ingerir
alimentos coloridos com sulfato de cobre, e, posteriormente,
ocorreram mortespel o uso de arsenito decobreem pudim verde.
Noiniciodoséculo XX, ogovernoamericanoinstituiualistade
corantes aprovadosparauso em alimentos. Em 1938, saiu apri-
meiralista de corantes aprovados especiamente para uso em
cosméti cos quando, ent&o, ficou estabel ecido aaprovacado indi-
vidual de cada batelada de fabricagéo, surgindo os chamados
corantes* certificados”. Apesar disso, nadécadade 1950, novos
acidentes envolvendo corantes, fato que obrigou aFDA (agén-
ciaamericanadealimentosemedicamentos) ainstituir aobriga-
toriedadedetestesmaisrigidosparacomprovar aseguranca. Essa
determinacdo regulatérialevou adiminuicéo do nimero de co-
rantescertificadosde 116, em 1959, para34, em 1996.

A Uni&o Européiatem aprovado atual mente 46 ingredientes
corantes para cosméticos. Entretanto, devido anovas evidénci-
asdesensibilizag&o, 0o Comité Cientifico daUE classificou 10 co-
rantescom potencia extremodesensibilizagdo, 13comofortee4
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com moderado. Sobre os 19 restantes nao ha qual quer suspeita.
Os fabricantes dever&o apresentar comprovacgao de seguranca
caso pretendam continuar acomercializé-los.

- Filtrossolar es: é outraclassedeingrediente altamentere-
gulada. Hojeexistem 23ingredientesativosdefiltro solar (absor-
vedoresefiltros) aprovadosem todo o mundo, dosquais 21 sdo
moléculas organicas e 2 particulasinorganicas. Desses, apenas
11 sfo aprovados simultaneamente em todos os mercados. A
preocupagdo atual € com os nanomateriais com capacidade de
penetrar camadas mais profundas da pele.

- Fragrancias. asfragranciasmuitasvezes sdo corretamen-
teatribuidas causas de muitasreagdes cutaneas percebidas pelo
consumidor. As fragréncias s&o o resultado de composi¢oes
compl exas totalmente desconhecidas pelo consumidor. Para
avaliar asegurancados componentesdasfragrancias, aindis-
triade perfumariamantém o RIFM (Research Institutefor Fra-
grance Materials), uminstituto autbnomo eindependente. Sem-
pre que detecta potencial elevado derisco em determinadoin-
grediente, o RIFM notificaaindustriae sugereanao-utilizacéo
desse ingrediente.

- Produtosboténicos. asondasdo natural témtrazido, acada
dia, mais op¢es para uso de ingredientes provenientes de bi-
odiversidade ou produtos produzidos de maneira control ada.
M uitos dessesingredientes sdo extraidos de plantas utilizadas
largamente como alimentos, o que, de certaforma, minimizao
risco quando utilizados em cosméticos.

Formulagao

A formulagdo é arte de juntar os ingredientes para obter o
produto acabado que atenda aos requisitos do projeto.

- Interac@oentreingredientes: mesmo queoingredienteja
seja conhecido e rotulado como seguro numa determinadafor-
mulagdo, nada garante que repetird 0 mesmo comportamento
guando numanovacombinacdo. Haqueavaliar o efeito sinérgi-
co de cadanovaformulagao.

- Concentragdessegur as: aregulagdo de cadamercado esta-
belece oslimites de uso em cadatipo de produto.

- I nteracdo com embalagem: menosfreqiientes, masdigna
de avaliagdo, € ainteragcdo do contelido com a embalagem de
cosmeéticos, em especial, aquel as confeccionadas em plastico.

Garantia de seguranca

O produto cosmético tem que ser eficaz, isto é, cumprir aquilo
queprometeeque, emgera, etdmencionadonorétulo. Alémdisso,
tem que ser seguro, e ndo causar reagdes adversas ao consumidor.

- Testesde segur anca: umasérie detestestoxicol 6gicos, in
vivoeinvitro, érealizadaparagarantir asegurancados produtos
cosméticos. Alguns desses ainda sdo realizados com o uso de
animais.

- Fisico-quimica eestabilidade: so testesquegarantem as
caracteristicasoriginaisdo produto, desdeoinicioatéofinal de
uso do produto.

- Microbiologia: garantiadaqualidademicrobiol 6gica.

A Mapric atua no mercado cosmético e farmacéutico desde maio de |985, distribuindo matérias primas dos melhores fornecedores,
produzindo extratos vegetais e insumos da mais alta qualidade. Desde o inicio optou por fabricar e comercializar
apenas os produtos nos quais acredita: matérias primas de grau farmacéutico, com alto teor de pureza e eficacia comprovada.
Esses 22 anos s6 provam que a Mapric é uma empresa consolidada e experiente que agrega valor aos

produtos e lucratividade aos negécios dos seus clientes.

Tel 55 (11) 5061-5282 mapric@ mapric.com.br www.mapric.com.br
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Para garantir a seguranca de produtos de higiene, cosméti-
cos e perfumes, sdo necessérias comprovactes que vao desde o
histérico de segurancado produto e de suas matérias-primasaté
arealizag8o de ensai 0s toxicol 6gicos especificosin vitroou in
Vivo em animaisou humanos.

Em principio, paratodo produto cosmético, sgjaeledegrau
derisco 1 ou 2, ofabricantetem por obrigagéo dispor dosdados
de seguranca.

Ao analisar os pedidos de registros de produtosde grau 2, a
Anvisapode exigir o laudo comprobatdrio de testes, de acordo
com determinadoscritérios. Por exemplo:

- produtos parausoinfantil - parairritacdo cutneapriméria;

- produtosparaaareadosol hos- irritagéo ocular cumul ativa;

- produtos para os cabel 0s, como tinturas e alisantes de ca-
belo - irritacdo dérmicaedo couro cabel udo;

- produtos para protecéo das radiacdes solares - testes de
fototoxicidadeefotoalergia;

- produtos paraahigiene intima- testesclinicosdeirritacéo
de mucosagenital em humanos;

- produtos destinados a pele sensivel - testes deirritabilidade
acumulada, sensiblizac&o, fototoxicidade efotoalergiacuténes;

- produtos que no rétulo contenham as expressdes “ hipoa-
lergénico”, “ndocomedogénico”, “ ndo-achogénico”, “ dermato-
logi camente+ oftalmol 6gi co + ginecol ogicamentetestado”, “cli-
nicamente testado”, “ produto paragengivasensivel” e “ produ-
to parapele + couro cabeludo sensivel” - testes comprobat6rios
dessaspropriedades. Também, sempre que arotulagem mencio-
nar atributos, taiscomo “ ndo-irritante”, “ ndo ardenosolhos’ etc.

Por muitotempo, osensaiosdeirritagéo etoxicidade dérmica
eocular paracomprovar asegurancade cosméticosutilizaram os
métodosDraize, sugeridosem 1944 pelo Dr. John Draize.

Entretanto, com passar do tempo, por pressao dosgruposde
protecdo aos animais, novos métodos foram sugeridos. No en-
tanto, poucos oferecem as mesmas vantagens técnicas que as
oferecidas pelostestes de Draize.

Agora, outras pressdes vém de atos regulatérios. Na Euro-
pa, apartir de 2009, ndo serdo admiti das matérias-primasou pro-
dutos acabados que tenham se valido de testes em animais para
comprovar sua seguranca.

Ha muito tempo, os testesin vitro aternativos foram apre-
sentados ap mercado.

No momento, existem variosmétodos, edoisjasio comerci-
aiseestdo sendo validadosparaavaliar irritacdo dérmica: aepi-
derme humanareconstruidadaSkinEthic L aboratories (Franca)
e aEpiDerm daMatTek Corp. (Estados Unidos). O protocolo
basi co deambososmodel osenvolveaaplicagéo topicado mate-
rial deteste nasuperficie do tecido. Ap6s aculturado tecido, é

realizadaaavaiacdo daviabilidade, isto €, seote-
cido continua“vivo” apds o teste.

Essesmodel ospodem ser utilizados
também paratestes defototoxi-

cidade.
Outros modelos in vitro
estao sendo testados para
avaliar o potencial de
sensibilizac&o (aler-
L] gia), comexcelentes
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tornarem comerciais. Essesmodel oss&o baseadosem marcado-
rescelularesque utilizam célulasde corddo umbilical derecém-
nascidos ou tutano bovino.

Esses métodos ainda estdo em fase intermediaria até que se
tornem completamente validados e possam se correl acionar en-
tresi ecom ostestesin vivo além disso, possam ser facilmente
harmonizados.

ENSAIO DE TOXICIDADE EM ANIMAIS

Imersdo: avalia a irritacdo dérmica aguda e toxicida-
de percutanea potencial de produtos para uso no banho.

Inalacdo aguda: avalia a toxicidade resultante de uma
Unica exposicao a inalagdo do produto na concentracao
de 200 mg por litro.

Irritagdo dérmica: teste oclusivo, avalia o potencial
irritante da pele devido aos ingredientes cosméticos. Pode
ser um Unico ou repetido que simula o efeito cumulativo.

Irritacdo ocular: avalia o potencial de irritagdo dos
olhos. Uma gota do produto é instilada no olho da cobaia
e, posteriormente, avaliada a reag¢éo sobre a cérnea. O
teste pode ser com dosagem Unica para simular contato
acidental (shampoo, por exemplo) ou dosagens repeti-
das para simular o uso continuo e repetido de cosméti-
cos para a area dos olhos (sombras, mascaras, deline-
adores etc).

Irritacd@o oral: pesquisa o potencial do material de
teste para induzir irritagdo na mucosa oral.

Irritacdo respiratdria: para avaliar o potencial de irrita-
¢ao respiratoria resultante da inalacéo do material do teste.

Fotolergia: pesquisa o potencial do material de teste
para induzir uma resposta alérgica da pele semelhante a
mediada pela radiagdo UV.

Fototoxicidade: pesquisa o potencial do material de
teste induzir uma resposta irritante da pele mediada por
irradiacao UV.

Teratologia: avalia o potencial embriotéxico e efeitos
teratogénicos.

Toxicidade dérmicaoral-aguda: projetado como apre-
ciacao inicial da toxicidade oral aguda de compostos po-
dem ser ingeridos pelo homem, em periodos curtos ou
prolongados.

Toxicidade dérmica subcronica: determina a segu-
ranca de produtos aplicados topicamente, avaliando o po-
tencial de efeitos toxicoldgicos locais e sistémicos que
podem resultar do contato dérmico repetitivo.

A RDC 332/05 estabel eceu a obrigatoriedade das empresas
fabricantes eimportadoras de produtos de higiene pessoal, cos-
méticose perfumesimplementarem o Sistemade Cosmetovigi-
l&ncia com o objetivo de facilitar a comunicacdo por parte do
consumidor sobre problemas decorrentes do uso, defeito de
gualidade ou efeitos indesgjaveis e 0 acesso do consumidor.

EssaRDC estabel ece, ainda, que asempresas deverdo man-
ter registro dosrelatos de ocorréncias com seus produtos e ava-
lid-los, e aindamais, casoidentifiquem situagdesqueimpliquem
em risco a salde do usuario, as empresas deverdo notificar a
autoridade sanitéria. «
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