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AGENCIA NACIONAL DE VIGILANCIA SANITARIA
SEGUNDA DIRETORIA

A GERENCIA-GERAL DE ALIMENTOS
GERENCIA DE AVALIACAO DE RISCOS E EFICACIA

PARECER N¢ 1137679/23-1

1. Identificacao do Processo

e Cddigo e Assunto de Peticao: 4136 - Avaliacdo por aproveitamento de andlise realizada por
autoridades regulatérias estrangeiras

NUmero do Processo: 25351.553298/2023-00

Numero do Expediente: 0893391/23-9

Nome do Ingrediente: L-TEANINA

Raz&o Social da Peticionante: INP INDUSTRIA DE ALIMENTOS LTDA

CNPJ: 17.979.609/0001-57

Nome do Fabricante: Blue California Co.

Endereco do Fabricante: 30111 Tomas. Rancho Santa Margarita, California 92688 Estados Unidos.
Uso pretendido: Suplementos alimentares

Populacdo-alvo: Adultos (maiores de 19 anos), exceto gestantes e lactantes.

Regulamentos aplicdveis: Resolucdao Anvisa n2 17/1999; RDC 243/2018; IN 28/2018.

2. Introducao

A requerente solicita aprovagao do ingrediente L-Teanina para uso em suplementos alimentares. A via
simplificada foi escolhida por se tratar de uma avaliacdo de seguranca de novos alimentos por
aproveitamento de analise realizada pela autoridade regulatéria americana FDA, por meio do GRAS Notice n?
0338.

3. Analise

Identificacao do Ingrediente

Trata-se da L-teanina, aminoacido extraido das folhas de Camellia sinensis.
Sindnimos: L-teanina extraida das folhas do cha verde; L-teanina; L-TeaActive®; L-theanine; teanina.

NUmero CAS: 3081-61-6
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Finalidade de uso

O propdsito de uso da L-teanina é a utilizacdo como constituinte em suplementos alimentares. A L-teanina é
um aminoécido presente naturalmente nas folhas do vegetal Camellia sinensis (chd verde).

Além disso, por ser encontrada em espécie vegetal utilizada no consumo humano e possuir fungdes
metabdlicas/fisiolégicas caracterizados, a L-teanina atende a definicao de substancia bioativa estabelecida no
art. 32 da RDC n? 243/2018. Sua funcao fisiolégica estd relacionada a L-teanina ser um analogo estrutural do
L-glutamato sendo capaz de bloquear os receptores de glutamato no cérebro atenuando os efeitos
excitatérios deste neurotransmissor.

Limite minimo de 50 mg e méximo de 250 mg/dia.

Populacao alvo: adultos (maiores de 19 anos).

Categorias de produtos em que o novo alimento/novo ingrediente sera utilizado

Suplementos alimentares.

Justificativa da solicitacao para enquadramento como peticao simplificada

A L-teanina é um aminodacido presente principalmente nas folhas de chd Camellia sinensis e é amplamente
reconhecida por sua utilizacdo em alimentos e suplementos alimentares em adultos saudaveis. A fim de
assegurar a seguranca e eficdcia deste ingrediente, a empresa Blue California submeteu um relatério técnico-
cientifico a agéncia regulatéria americada FDA (GRAS 338) sobre a L-teanina produzida por esta empresa cujo
nome comercial é L-TeaActive®.

O parecer emitido pelo FDA afirmou sobre a conclusao de que a L-teanina é GRAS )Generally recognized as
safe) nas condicdes de uso descritas no GRAS n¢ 338.

A requerente informa que relatério técnico-cientifico submetido ao FDA incluiu uma ampla gama de dados e
evidéncias que respaldam a seguranca da L-teanina, seguindo parametros e critérios semelhantes aqueles
exigidos pela ANVISA. Nesse sentido, a presente solicitacdo de enquadramento como peticao simplificada tem
por objetivo aproveitar a analise realizada pelo FDA e sua conclusdo de que a L-teanina é GRAS para as
condicdes de uso pretendidas, como embasamento para a avaliacdo de seguranca e eficacia pela autoridade
sanitaria brasileira.

Foi informado pela requerente que o peticionamento de avaliacdo GRAS realizado pela Blue California junto
ao FDA incluiu o uso pretendido da L-teanina em diversas categorias de alimentos, as quais possuem

caracteristicas semelhantes a categoria de suplementos alimentares que é objeto de andlise por parte da
ANVISA.

A requerente esclareceu que as categorias alimentares citadas no relatério GRAS n? 338 sao: bebidas
esportivas, chds sem ervas, dguas engarrafadas especiais, barras de chocolate, balas duras e balas de menta
e gomas de mascar. A requerente destacou que nos Estados Unidos os constituintes para uso na categoria de
suplementos alimentares (Dietary Supplements) nao necessitam ser “Generally Recognized As Safe (GRAS)".
As categorias de alimentos para o uso da L-teanina pelo FDA possuem finalidade e caracteristicas similares a
categoria de suplementos alimentares no Brasil, pois os alimentos aprovados pelo FDA sao produtos
destinados a ingestdo oral, apresentado em embalagens pré-medidas cujo ingrediente (L-teanina) tem
finalidade de ser adicionado como nutriente.

Portanto, com base na aprovacao da L-teanina pelo FDA para categorias de alimentos que possuem
propdsitos e caracteristicas similares a categoria de suplementos alimentares deste pleito, acreditamos que
existe uma sdélida justificativa para considerar a correspondéncia entre essas categorias. Isso valida a
possibilidade de utilizar a L-teanina como um ingrediente para uso na formulacdo de suplementos
alimentares no contexto regulatério da ANVISA.

Especificacoes
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As especificacdes apresentadas pelo fabricante junto ao FDA sdo descritas na tabela abaixo. A requerente
esclareceu que o ingrediente também atende as especificacdes do Food Chemical Codex (FCC) 7, que foram
publicadas apds a producdo do ingrediente pelo fabricante.

Parametro

Referéncia do Método

Aparéncia

Materiais estranhos

Visual

QOdor

Visual

Sabor

Qlfativo

Gustativo

Identificagio

Teor de L-teanina

Absorgio
Infravermelho / FCC 9

HPLC/FCC 9

pH

Perda por dessecagao

FCC9

Residuo de ignigao

(Cinzas sulfatadas)

FCC9

Rotagdo especifica

FCC9

Ponto de fusio

FCC®

FCC9

Arsénio

Cloretos

FCC9

Chumbo

FCC9

Cadmio

USP 34

Mercurio

USP 34

USP 34

Contagem total de

bactérias aerobias

Contagem total de

fungos

AQAC

Enterobacteriaceae

AQAC

positiva

AOAC

Estafilococos coagulase

E. coli

AOQAC

Salmonella

AOQAC

USP: United States Pharmacopeia;

Fonte: Anexo 5 do expediente n? 0893391239.

AQAC

ssociation ©

nalytical Chemists

Foram enviados 3 certificados de andlise comprovando o atendimento as especificacées descritas para

o ingrediente.

Método de obtencao
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Fonte: Anexo 6 do expediente n2 0893391239.

Comparacao entre a avaliacao da exposicao da autoridade regulatéria estrangeira e os
niveis de exposicao na populacao brasileira

Com base no NOAEL determinado no estudo de toxicidade subcrénica apresentado a autoridade
regulatéria FDA e um fator de incerteza de 100, o valor de seguranca determinado foi de 40 mg/kg/dia.
Considerando um adulto de 70 kg, o valor méximo didrio de consumo de L-teanina seria de 2800 mg.
No entanto, a recomendacao diaria maxima proposta para o consumo de L-teanina em suplementos
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alimentares para o grupo populacional adulto (=19 anos) é de 250 mg/dia. Essa dose foi determinada
por ser a dose avaliada na maioria dos estudos publicados na literatura em relacao aos efeitos
benéficos da L-teanina e também pela dose proposta no relatério GRAS da Blue California.

Para estimar a exposicdao da populacao brasileira a L-teanina, foi utilizada uma abordagem
deterministica baseada em dados obtidos a partir das Pesquisas de Orcamentos Familiares (POF)
realizadas em 2017-2018 do relatério de Analise do Consumo Alimentar Pessoal no Brasil publicado
pelo Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica (IBGE) a partir dos dados dos chas obtidos de
Camellia sinensis.

Os dados do IBGE revelam que a frequéncia de consumo de chas no Brasil é de 7,4% com um consumo
alimentar médio per capita de 48,4g/dia. No relatério publicado pelo IBGE, a quantidade de cha
consumida é expressa em gramas. Portanto, foi necessaria uma conversao dessa quantidade de chéa
consumido, em gramas, para o volume correspondente em mililitros. Essa conversao foi realizada
seguindo a Tabela de Medidas Referenciais para os Alimentos Consumidos no Brasil, especifica para o
alimento "Chéa diet (preto, camomila, erva cidreira, capim limao, etc.)", disponibilizada pelo relatério do
IBGE. De acordo com essa tabela, uma xicara de cha equivale a 200g de cha.

O volume considerado pelo IBGE para uma xicara de cha é de 200mL, o que significa que 1g de chd
corresponde a 1mL. Com base nessas informacdes, foi calculado o consumo médio de L-teanina por
pessoa por dia. Conforme dados da literatura, a L-teanina estd presente em cerca de 25mg/200mL nas
diferentes variedades de infusGes preparadas a partir da Camellia sinensis, como cha verde, chd
branco e chd preto. Em um estudo realizado por Keenan et al. (2011), que avaliou o teor de L-teanina
em varios tipos de chas da Camellia sinensis, como chd branco, chéd verde e chd preto, foi constatado
que o chd preto contém a maior quantidade de L-teanina, com 24,2mg em uma xicara (200mL),
enquanto o cha verde apresenta cerca de 7,9mg. Outro estudo realizado por Henriques-Aedo et al.
(2013) encontrou resultados semelhantes, com a quantidade maxima de L-teanina no ché preto sendo
de aproximadamente 24,83mg/200mL.

Assim, para a avaliacdao da exposicao, a requerente considerou o pior cenario, superestimando o
consumo de L-teanina pela populacao, a fim de obter um resultado mais conservador e seguro para a
avaliacao de risco. Foi considerado que a quantidade de L-teanina em uma xicara (200mL) de cha é de
25mag.

Embora a requerente informe que os tipos de chds consumidos pela populacdo brasileira incluem
outras espécies que nao contém L-teanina, tais como cha mate, erva cidreira, camomila, capim limao,
etc., no calculo consideramos que a L-teanina estd presente em todas as espécies de chas
consumidos, a fim de facilitar a andlise e obter uma superestimativa do consumo. Além disso, a Unica
fonte de L-teanina na alimentacao provém das variedades de chds feitos a partir da Camellia sinensis,
uma vez que nao ha relatos na literatura sobre a presenca de L-teanina em outros tipos de alimentos e
espécies de plantas comestiveis ou utilizadas para chds. Essa andlise foi realizada para avaliar o
impacto maximo potencial na exposicdo da populacdo a L-teanina. A tabela abaixo apresenta as
estimativas de exposicao da populacdo brasileira a L-teanina a partir de alimentos.

Frequéncia | Consumo | Conumo | Consumo
Grupo de de cha per | L-teanina| L-teanina
. consumo capta (mg/dia) (mg/Kg
Fopliacional alimentar | (mL/dia) pcidia)
(%)
Adultos (20 - 59
73 52,2 6.5 0,093
anos)
Idosos (>60 anos) T 65,4 8,2 0,117
Media 7.4 48,4 6.1 0,086

Fonte: Anexo 7 do expediente n? 0893391239.
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E importante destacar que o relatério da Pesquisa de Orcamentos Familiares 2017-2018 do IBGE n&o
incluiu o percentil 90 para o consumo de alimentos em geral ou consumo de cha. No entanto, com
base nos dados disponiveis, a estimativa de consumo de L-teanina estd abaixo do NOAEL, indicando
que a falta do dado do percentil 90 nao parece comprometer significativamente a estimativa da
exposicao da populacdo brasileira a L-teanina.

Considerando o consumo do ingrediente como suplemento alimentar de acordo com o proposto pela
requerente, a um nivel maximo de 250 mg/dia por adultos, somando a L-teanina consumida por meio
da alimentacdo de acordo com os dados de exposicao aportados pela requerente, de 6,1 mg/dia, o
consumo didrio de L-teanina como suplemento e proveniente de alimentos convencionais resultaria
em 256,1 mg/dia.

Segundo a abordagem para a determinacao dos limites de seguranca de aminoacidos ndo essenciais
provenientes da consolidacao da CP 457/2017, “Nao foi estabelecida quantidade minima diaria desses
aminoacidos em suplementos alimentares devido a auséncia de RDA ou Al e a falta de comprovacao
de eficacia em relacao a qualquer alegacao de propriedade funcional ou de salde.”

Para a determinacdo do limite maximo, a abordagem utilizada foi “utilizou-se os dados de consumo
disponiveis da populacao americana (NHANES lll), provenientes de alimentos e suplementos, no
percentil 99, e ainda se subtraiu a média de consumo de aminoacidos pela populacao brasileira,
estimado a partir POF 2008-2009 (ILSI, 2016).”

De acordo com a determinacdo do nivel maximo no dossié GRAS, foi utilizada a abordagem do GRN
209, segundo o qual o percentil 90 de consumo de L-teanina pela populacdo americana seria de 1284
mg/dia. Subtraindo-se a média de consumo da POF 2017-2018 apresentada pela requerente, de 6,1
mg/dia, chega-se a um valor de 1.277,9 mg/dia, que seria o limite maximo seguro. A proposta da
requerente é de 250 mg/dia, que estd abaixo do limite maximo determinado e, portanto, nao
apresenta preocupacdes do ponto de vista de seguranca.

4. Conclusao

A requerente apresentou documentacao para avaliacdo da avaliacdo de seguranca de L-teanina por
aproveitamento de anélise realizada pela autoridade regulatéria americana FDA, por meio do dossié
GRAS Notice n. 338.

O relatério de avaliacdo pela autoridade regulatéria estrangeira apresentou dados sobre a
identificagao do ingrediente, as finalidades de uso aprovadas pelo FDA, o processo produtivo, as
especificacbes, certificados de andlise do ingrediente para verificacdo do atendimento as
especificacdes, dados de estabilidade, dados de seguranca (incluindo estudos toxicolégicos agudos,
subagudos, subcrénicos, crénicos e de genotoxicidade) e estudos clinicos com a L-teanina. Com base
nas informacgdes do dossié GRAS, a autoridade americana nao identificou preocupagdes de seguranca
e concedeu a denominacao GRAS a L-teanina.

E importante citar que o dossié GRAS informa sobre a aprovacdo do ingrediente em vérias categorias
alimentares, dentre as quais a de suplementos alimentos por similaridade. Nesta peticao, apenas a
categoria de suplementos alimentares foi incluida para aprovacdo de uso do ingrediente.

Foram apresentadas as especificacbes do fabricante Blue california, bem como os certificados de
andlise para comprovacdo do atendimento as especificacdes descritas.

O método de producado da L-teanina foi esclarecido pela requerente com o detalhamento das etapas do
processamento até a obtencao do ingrediente final.

A requerente também apresentou a avaliacdo da exposicdo ao ingrediente pela populacao brasileira,
de forma que foi demonstrado que os niveis de uso propostos para o ingrediente nao apresentam
preocupacdes de seguranca de acordo com a abordagem utilizada para a determinacao do limite
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maximo de aminodcidos nao essenciais incluidos como constituintes de suplementos alimentares.

Dessa forma, diante da documentacao apresentada, essa geréncia conclui pelo deferimento da do
ingrediente L-teanina como constituinte de suplementos alimentares, de acordo com as condi¢cdes de
aprovacao descritas abaixo.

Destaca-se que a requerente deve atender a legislacdo aplicdvel no que se refere aos limites de
contaminantes, padrbes microbiolégicos e aditivos alimentares. Os ingredientes com finalidade
exclusivamente industrial podem utilizar aditivos e coadjuvantes previstos no respectivo regulamento
técnico correspondente ao produto final, nos limites e funcdes autorizados no regulamento.

4.1 Condicoes de aprovacao

¢ Nome do ingrediente: L-teanina de folhas de Camellia sinensis
e Fabricante: Blue California Co. - 30111 Tomas. Rancho Santa Margarita, California 92688 Estados
Unidos
e Especificacao do ingrediente: De acordo com as especificagdes do fabricante apresentadas no
item “3. Andlise; Especificacdes” deste parecer.
Finalidade de uso: Fonte de L-teanina em suplementos alimentares.
Populacao alvo: Adultos (= 19 anos), exceto gestantes e lactantes.
Condigdes de uso: limite minimo de 50 mg e méximo de 250 mg do ingrediente.
Recomendacdes, adverténcias ou restricdes: Nao se aplica.
Atualizacao de regulamentacado: Inclusdo do aminoacido L-teanina de folhas de Camellia sinensis
como constituinte de suplementos alimentares, fonte de L-teanina no anexo | na IN n2 28/2018,
de acordo com os seguintes limites:
o No Anexo lll da referida IN, deve ser incluido o limite minimo de L-teanina de 50 mg para
adultos > 19 anos.
o No Anexo IV da referida IN, deve ser incluido o limite maximo de L-teanina de 250 mg para
adultos > 19 anos.
o Manter NA para os demais grupos populacionais.

A Anvisa pode rever este parecer frente a novas evidéncias que sugiram que o ingrediente representa
um risco significativo para uso como ingrediente alimentar, nas condicdes propostas.

Brasilia, 23/10/2023
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