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GUIA PARA COMPROVAGAO DA SEGURANCA DE
ALIMENTOS E INGREDIENTES

Este Guia expressa o entendimento da Anvisa sobre as melhores praticas
com relacdo a procedimentos, rotinas e métodos considerados adequados
ao cumprimento de requisitos técnicos ou administrativos exigidos pelos
marcos legislativo e regulatério da Agéncia.

Trata-se de instrumento regulatério ndo normativo, de carater
recomendatdrio e ndo vinculante, sendo, portanto, possivel o uso de
abordagens alternativas as proposicdes aqui apresentadas, desde que
compativeis com os requisitos relacionados ao caso concreto.

A inobservancia ao conteudo deste documento ndo caracteriza infragao
sanitaria, nem constitui motivo para indeferimento de peti¢Gs, desde que

atendidos os requisitos exigidos pela legislacdo.

As recomendacgdes contidas neste Guia produzem efeitos a partir da data
de sua publicacao no e ficam sujeitas ao recebimento de
sugestoes da sociedade por meio de formulario eletronico, disponivel em

As contribuigdes recebidas* serdo avaliadas e poderdo subsidiar a revisao
do Guia e a consequente publicacdo de uma nova versao do documento.
Independentemente da decisdo da area, serd publicada analise geral das
contribuicdes e racional que justifique a revisdo ou ndo do Guia

*A fim de garantir maior transparéncia ao processo de elaboragdo dos instrumentos regulatdrios editados
pela Anvisa, esclarecemos que os nomes dos responsaveis pelas contribuicdes (pessoas fisicas e juridicas)
sdo considerados informagdes publicas e serdo disponibilizados de forma irrestrita nos relatérios e outros
documentos gerados a partir dos resultados deste Guia. J& o e-mail e o CPF dos participantes,
considerados informagOes sigilosas, terdo seu acesso restrito aos agentes publicos legalmente
autorizados e as pessoas a que se referem tais informagdes, conforme preconiza o artigo 31, §19, inciso |
da Lei n? 12.527, de 18 de novembro de 2011. Outras informagdes que venham a ser consideradas
sigilosas pelos participantes poderdo ser apensadas em campo especifico no formulario eletronico.


http://portal.anvisa.gov.br/guias#/
https://pesquisa.anvisa.gov.br/index.php/99256?newtest=Y&lang=pt-BR
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1. INTRODUCAO

A comprovacdo pré-mercado da seguranca de uso de determinados alimentos e
ingredientes é uma exigéncia legal, estabelecida pela Agéncia Nacional de Vigilancia
Sanitaria (ANVISA), com objetivo de proteger a saude da populagao e reduzir os riscos
associados ao consumo desses produtos, em resposta as constantes inovagdes
tecnoldgicas e ao aumento do comércio internacional.

Atualmente, devem atender a essa exigéncia, os produtos enquadrados nas
categorias de novos alimentos ou novos ingredientes?. Além disso, muitos regulamentos
técnicos especificos estabelecem que certos alimentos, ingredientes ou modificacdes s6
podem ser empregados apds comprovacao prévia da sua seguranca.

O presente documento visa fornecer orientagdes sobre as informagdes para
fundamentar as peticbes, submetidas a ANVISA, que requeiram comprovacdao da
seguranca de uso. O guia contempla as informac¢Ges consideradas relevantes para
conducgdo do processo de comprovagao da seguranga de uso, trazendo recomendacgdes
sobre a forma de apresentacdo do relatério técnico-cientifico (RTC), bem como do seu
conteudo. Também sdo fornecidos esclarecimentos sobre os procedimentos
administrativos disponiveis, que devem ser observados pelos interessados, para solicitar
a comprovacao da seguranca de uso de alimentos e ingredientes.

Cabe destacar que as informacdes necessarias, para subsidiar tal procedimento,
podem variar, caso a caso, devido a diversidade de alimentos e de ingredientes sujeitos
a necessidade de comprovagdo da seguranga de uso. Assim, este documento procura
indicar a relevancia de cada informacgado para a condug¢ao da comprovacao da seguranga
de determinado tipo de alimento ou ingrediente. No entanto, as informacdes e
interpretacGes deste guia estdo sujeitas a mudancas, em virtude de alteracdes na
legislacao sanitaria e da evolugdo do conhecimento técnico e cientifico.

Todo o dossié técnico-cientifico deve ser apresentado na lingua portuguesa. As
publicacdes técnico-cientificas e dos pareceres de autoridades ou instituicdes
estrangeiras, poderdo ser aceitos em lingua inglesa ou espanhola, desde que essas sejam
as linguas dos textos originais.

Considerando a Lei de Acesso a Informacdo (LAI) (Lei n2 12.527, de 18 de
novembro de 2011), deve ser indicada que partes das informacdes e documentacdo
constantes no dossié técnico cientifico devem ser tratadas como confidencial. A
indicacdo deve ser fundamentada com base no disposto na LAI, para analise da Agéncia.
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2. BASE LEGAL

Resolucdo Anvisa n? 16, de 30 de abril de 1999, que aprova o regulamento técnico de
Procedimentos para Registro de Alimentos e ou Novos Ingredientes.

Resolugao Anvisa n2 17, de 30 de abril de 1999, que aprova o regulamento técnico que
estabelece as diretrizes bdsicas para avaliacdo de risco e seguranca dos alimentos.
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3. COMPONENTES DA INSTRUGAO PROCESSUAL

Para avaliacdo de seguranca de uso de um alimento ou ingrediente alimentar

recomenda-se estruturar um dossié técnico-cientifico, cujos principais elementos estdo

apresentados na Figura 1.

Figura 1 — Componentes do dossié técnico-cientifico para avaliacdo de seguranca de

uso de um alimento ou ingrediente alimentar.

IDENTIFICAGAO DO PERIGO

- Denominagdo do
ingrediente/alimento

- Formulagdo e descrigdo
cientifica do
ingrediente/alimento

- Composi¢do quimica com
caracterizagdo molecular (INS,
CAS, Férmula Molecular,
Especificagdo do ingrediente)

- Descrigdo da metodologia
analitica para avaliagdo do
ingrediente

- Descrigdo detalhada do
processo de produgdo

- Evidéncias abrangentes sobre

as caracteristicas do alimento
ou ingrediente

- Informagdes adicionais para
identififcagdo do perigo

APRESENTAGAO DO DOSSIE

Informagdes do dossié segundo sua relagdo com as etapas da avaliagdo de risco

CARACTERIZAGAO DO PERIGO

- Estudos toxicoldgicos
(Absorgdo, Distribuigdo,
Metabolismo e Excregdo;
Genotoxicidade; Toxicidade
aguda; Toxicidade subcrénica;
Toxicidade cronica, Toxicidade
sobre a reproducdo,
Toxicidade sobre o
desenvolvimento; Outros
estudos toxicoldgicos)

- Estudos em Humanos

- Evidéncias sobre histérico de
uso

- Determinagdo do nivel de
seguranga

AVALIAGAO DE EXPOSIGCAO

- Finalidade e condigdes de
uso

- Informagdes adicionais para
avaliacdo da exposigdo
(Principais fontes alimentares,
incluindo concentragdo das
substancias de preocupacdo
toxicoldgica; Dados de
consumo alimentar pela
populagdo brasileira das
principais fontes alimentares)

- Abordagem para avaliagdo da
exposi¢ao

CARACTERIZAGAO DO
RISCO

- Combinagdo dos resultados
das outras trés etapas para
estimativa quantitativa ou

qualitativa da probabilidade

de ocorréncia e da gravidade
de um efeito adverso na
populagdo.

O dossié deve ser elaborado com redagdo objetiva e clara, ndo devendo possuir

conteudo alheio ao processo de comprovacdo de seguranca de uso. As informacgdes
devem estar respaldadas em dados técnicos e cientificos, de qualidade reconhecida. As

referéncias técnico-cientificas citadas no relatério devem ser apresentadas em sua
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integra e estar devidamente organizadas, de forma a facilitar sua localiza¢do, seja com

base na ordem de citagao ou no tipo de estudo.

Deve ser observado que essa estrutura contempla as informagdes legalmente
exigidas para o processo de comprovacdo de seguranca de novos alimentos e ou
ingredientes relacionando-as, empiricamente, com as etapas do processo de avaliagao

de risco em que essas informacdes podem ser consideradas mais relevantes.

Trata-se, portanto, de uma proposta elaborada com a finalidade de organizar e
facilitar a apresentacdo das informacdes do processo, ndo tendo como objetivo esgotar

a complexidade do processo de avaliag3o de risco'.

Dessa forma, é possivel que algumas informacdes, que foram alocadas em
determinada etapa, também sejam necessdrias ou estejam intrinsecamente

relacionadas com as outras etapas da avaliacao de risco.

4. ALIMENTOS E INGREDIENTES QUE NECESSITAM DE AVALIACAO DE
SEGURANCA

4.1. Novos alimentos e novos ingredientes

Para definir se determinado produto é um novo alimento ou ingrediente é
necessario verificar, inicialmente, sua possibilidade de enquadramento como alimento
ou ingrediente, de acordo com o disposto na legislacdo sanitaria vigente. As defini¢cdes
legais de alimento contemplam todas as substancias ou misturas de substancias
destinadas a ingestdo por humanos, que tenham como objetivo fornecer nutrientes ou
outras substancias necessarias para a formacdo, manutencdo e desenvolvimento

normais do organismo, independente do seu grau de processamento e de sua forma de

" Informagdes sobre os principios e métodos de avaliagdo de risco de substancias quimicas em alimentos
podem ser consultadas no documento Principles and Methods for the Risk Assessment of Chemicals in
Food - Environmental Health Criteria 240 (EHC 240; Food and Agriculture Organization of the United
Nations and the World Health Organization, 2009).
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apresentacdo. Ja os ingredientes sdo definidos como substancias utilizadas no preparo
ou na fabricacdo de alimentos, e que estdo presentes no produto final em sua forma

original ou modificada®3.

Os produtos com finalidade terapéutica, ou seja, aqueles destinados a
prevencao, ao tratamento ou a cura de doencas ou de agravos a salde, de acordo com
a legislagao em vigor, ndo sao considerados alimentos. Portanto, qualquer produto que
apresente esta finalidade ou propriedade ndo pode ser classificado como alimento ou
ingrediente e, consequentemente, ndo pode ser enquadrado na definicdio de novo
alimento ou ingrediente. Incluem-se nessa situacdo os produtos utilizados
tradicionalmente na medicina popular, como as plantas medicinais e as drogas vegetais,
e os insumos farmacéuticos ativos das diferentes categorias de medicamentos
existentes. A Tabela 1 traz exemplos de algumas plantas utilizadas com propésitos

terapéuticos, no Brasil®.

Além disso, ndo podem ser adicionadas em alimentos, as substancia obtidas das
espécies que ndao podem ser utilizadas na composicdo de produtos tradicionais
fitoterapicos, conforme Anexo | da Resolu¢ao RDC n2 26, de 13 de maio de 2014, que
dispoe sobre o registro de medicamentos fitoterdpicos e o registro e a notificacdo de

produtos tradicionais fitoterapicos.

Da mesma forma, as substancias sujeitas a controle especial, segundo o Anexo |
da Portaria n. 344/1998 e suas atualiza¢bes®, como a deidroepiandrosterona (DHEA) e o
4-metilhexan-2-amina (DMAA), nao podem ser adicionadas em alimentos no Brasil, ndo

se enquadrando como novos ingredientes.
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Tabela 1. Exemplos de espécies vegetais utilizadas com propdsitos terapéuticos no

Brasil.
Nomenclatura Nome popular Parte utilizada IndicagBes/alegagdes terapéuticas
boténica
Arctosptaphylos uva- Uva-ursi Folha InfecgGes do trato urinario
ursi (L.) Spreng.
Centella asiatica (L.) Centela asidtica Partes aéreas Insuficiéncia venosa dos membros
Urb. inferiores
Ginkgo biloba Ginkgo Folhas Vertigens e zumbidos (tinidos)

resultantes de disturbios

circulatorios, disturbios

circulatdrios periféricos
(claudicagdo intermitente) e
insuficiéncia vascular cerebral

Glycyrrhiza glabra L. Alcaguz Raizes Coadjuvante no tratamento de
Ulceras gastricas e duodenais

Hypericum perforatum Hipérico Partes aéreas Estados depressivos leves a

L. moderados

Piper methysticum Kava-kava Rizoma Ansiolitico e insOnia

Frangula purshiana Cascara sagrada Casca Constipagao eventual

Salix alba Salgueiro branco Casca Antitérmico, anti-inflamatorio e
analgésico

Sambucus nigra L. Sabugueiro Flores Mucolitico/expectorante,

tratamento sintomatico de gripe e
resfriado

Senna alexandrina Sene Folhas e frutos Laxativo

Mill.

Symphytum officinale Confrei Raizes Cicatrizante, equimoses,

hematomas e contusdes

Fontes: ANVISA. Instrucdo Normativa n2 2, de 13 de maio de 2014. Publica a “Lista de medicamentos
fitoterapicos de registro simplificado” e a “Lista de produtos tradicionais fitoterapicos de registro
simplificado”.
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Apds a verificacdo de que o produto é passivel de enquadramento como
alimento ou ingrediente, deve ser analisado se atende ao conceito de novo alimento ou

ingrediente, estabelecido na Resolugdo n. 16/1999, conforme descrito abaixo:

Novos alimentos ou novos ingredientes sdo os alimentos ou substancias sem histdérico
de consumo no Pais, ou alimentos com substancias j& consumidas, que, entretanto,
venham a ser adicionadas ou utilizadas em niveis muito superiores aos atualmente

observados nos alimentos utilizados na dieta regular.

Os exemplos, a seguir, caracterizam algumas situacdes em que alimentos ou
ingredientes atendem ao conceito de novo alimento ou ingrediente. Dependendo da
natureza do produto, é possivel que ele seja enquadrado em mais de um dos casos

descritos.

v Alimento ou ingrediente consumido por pequeno grupo de individuos ou
durante curtos periodos de tempo, em funcdo de baixa disponibilidade de
alimentos ou por razdes socioculturais. Exemplos: insetos consumidos em outros

paises, vagem de algaroba e palma forrageira consumidas em periodos de seca;

v’ Alimento ou ingrediente que ndo é conhecido, comercializado ou consumido de
forma significativa no Brasil, mas possui histérico de consumo em outro pais.

Exemplos: semente de chia, lucuma e xarope de agave;

v" Alimento ou ingrediente obtido ou modificado em sua natureza, por processo
tecnoldgico', que resulte em mudancgas significativas de composicdo, estrutura,
comportamento fisico-quimico ou valor nutricional. Exemplos: nanocompostos

de vitaminas, substitutos de dleos e aclcares modificados;

v’ Substancias obtidas de fontes n3o utilizadas como alimentos pelo homem, mas

que estdo presentes em alimentos consumidos regularmente. Exemplos:

i Os alimentos ou ingredientes derivados ou obtidos de organismos geneticamente modificados (OGM)
ndo sdo avaliados, pela ANVISA, quanto a seguranca de uso, tendo em vista que, de acordo com o disposto
na Lei n. 11.105/2005, esse procedimento é de competéncia da Comissdo Técnica Nacional de
Biossegurancga (CTNBio).
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fitoesterdis de arvores coniferas (Pinophyta), célcio de concha de ostras e luteina

de Tagetes erecta;

v Alimento ou ingrediente que consista ou que seja isolado de microrganismos,
fungos ou algas. Exemplos: espirulina, acidos graxos essenciais obtidos de

microrganismos e beta-glucana de Saccahromyces cerevisiae;

v' Ingrediente obtido por sintese ou a partir de fontes alimentares, cuja adi¢do em
alimentos resulte em aumento do seu consumo. Exemplos: dcidos graxos da
familia 6mega 3 provenientes do dleo de peixe, resveratrol sintético ou extraido

da uva, licopeno sintético ou extraido de tomate e fitoesterdis de dleos vegetais.

Portanto, esse conceito é amplo e contempla uma grande variedade de
produtos, para os quais nao existe conhecimento suficiente para garantir sua seguranca
antes de uma avaliacdo especifica. Administrativamente, nem todos os produtos que
atendem a esse conceito devem ser enquadrados na categoria de novo alimento ou
ingrediente, uma vez que a legislacdo sanitdria prevé enquadramentos especificos para
alguns produtos, como os alimentos sem tradicdo de consumo no Pais, mas que estejam
cobertos por regulamentos técnicos especificos. Nestes casos, a comprova¢dao da
seguranca de uso continua sendo obrigatdria, mas os procedimentos administrativos

gue devem ser seguidos sao distintos, conforme detalhado na se¢do 5.

Por outro lado, ndo sdo considerados novos alimentos, produtos que fazem parte
do habito alimentar regular de determinadas regides do Brasil, mas que por razdes
diversas ndo se difundiram significativamente no pais, tais como: pequi (Caryocar
brasiliensis), bacaba (Oenakarpus multicaulis), beldroega (Portulaca oleracea), araruta

(amido extraido da Maranta arundinacea) e farinha de alfarroba (Ceratonia siliqua).

Outro aspecto que deve ser observado é que a Resolucdo n. 16/1999 exclui do
seu ambito de aplicacdo os aditivos alimentares e os coadjuvantes de tecnologia de
fabricacdo. Isso significa que qualquer ingrediente utilizado exclusivamente com
finalidade tecnoldgica nao é considerado um novo ingrediente. Para estas situacoes

existem procedimentos especificos para avaliacdo da seguranca e autorizacdo de uso
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dessas substancias, que podem ser consultados no Guia de Procedimentos para Pedidos
de Inclusdo e Extensdo de Uso de Aditivos Alimentares e Coadjuvantes de Tecnologia de
Fabricacdo na Legislacdo Brasileira’. Assim, substdncias autorizadas como aditivos
alimentares, que venham a ser adicionadas a alimentos com outras finalidades, e que
atendam ao conceito de novo alimento ou ingrediente necessitam de comprovagao da

sua seguranca de uso.

4.2. OUTRAS SITUACOES QUE NECESSITAM DE AVALIACAO DE
SEGURANCA

Muitos regulamentos técnicos de categorias de alimentos estabelecem que
ingredientes sem tradicao de uso em alimentos somente podem ser adicionados ou
utilizados ap6s comprovacdo da sua seguranca pela ANVISA. Em muitos casos, esses
ingredientes atendem ao conceito de novos alimentos ou ingredientes, conforme
abordado na secdo 2.1, porém sua regularizacdo deve obedecer a procedimentos
administrativos distintos, conforme esclarecido na se¢do 5. Foram avaliados nessa
situagdo, por exemplo, o xarope de agave para uso como produto para adogar e a

semente de chia como produto de vegetal®?.

Outros regulamentos técnicos exigem que ingredientes ndo previstos tenham a
seguranca comprovada previamente a sua utilizacdo, tais como as espécies vegetais
empregadas no preparo de chds e as especiarias'®'!, e os constituintes autorizados para
uso em suplementos alimentares!?. Situacdo semelhante ocorre com os compostos de
nutrientes ndo previstos para uso em alimentos infantis que necessitam de
comprovacado da seguranca de uso, tendo em vista a vulnerabilidade do publico a que

se destinam13.

Além disso, alguns regulamentos técnicos de categorias de alimentos que
possuem requisitos de composicdo especificos preveem a possibilidade de alteracao
desses parametros, mediante comprovacao prévia da seguranca. Essa situa¢do ocorre

principalmente em alimentos para fins especiais, como as férmulas infantis!4.


http://portal.anvisa.gov.br/wps/wcm/connect/a052bb804745787a85d9d53fbc4c6735/guia_pedidos.pdf?MOD=AJPERES
http://portal.anvisa.gov.br/wps/wcm/connect/a052bb804745787a85d9d53fbc4c6735/guia_pedidos.pdf?MOD=AJPERES
http://portal.anvisa.gov.br/wps/wcm/connect/a052bb804745787a85d9d53fbc4c6735/guia_pedidos.pdf?MOD=AJPERES
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A Tabela 2 lista os regulamentos técnicos que possuem exigéncias relacionadas

a comprovacao da seguranga de uso.
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Tabela 2. Regulamentos técnicos especificos que possuem exigéncias quanto a avaliacdo de seguranca de uso.

Regulamentos Técnicos

Resolugdo RDC n.

Resolugdo RDC n.

Resolugdo RDC n.

Resolugdo RDC n.

Resolugdo RDC n.

Resolugdo RDC n.

Resolugdo RDC n.

Resolugdao RDC n.

Resolugdo RDC n.

Resolugao RDC n.

Resolugao RDC n.

263/2005

264/2005

265/2005

266/2005

268/2005

270/2005

271/2005

272/2005

273/2005

276/2005

277/2005

Assunto
Produtos de cereais, amidos, farinhas e farelos
Chocolate e produtos de cacau
Balas, bombons e gomas de mascar

Gelados comestiveis e preparados para gelados
comestiveis

Produtos proteicos de origem vegetal

Oleos vegetais, gorduras vegetais e creme vegetal
Acucares e produtos para adogar

Produtos de vegetais, de frutas e cogumelos
comestiveis

Misturas para o preparo de alimentos e alimentos
prontos para o consumo

Especiarias, temperos e molhos

Café, cevada, cha, erva-mate e produtos soliveis

Exigéncia

A utilizacdo de espécie vegetal, de parte de (espécie) vegetal, de ingrediente ou de
produto (ex. cogumelo, proteina vegetal, 6leo ou gordura e veiculo), que ndo sdo
usados tradicionalmente como alimento pode ser autorizada desde que seja
comprovada a seguranga de uso, em atendimento ao Regulamento Técnico especifico.



Resolugdo RDC n. 243/2018

Resolugdo RDC n. 42/2011

Resolugdo RDC n. 43/2011

Resolugdo RDC n. 44/2011

Resolugdo RDC n. 45/2011

-, ANVISA

Espécies vegetais para o preparo de chds

Suplementos alimentares

Compostos de nutrientes para alimentos
destinados a lactentes e a criangas de primeira
infancia

Formulas infantis para lactentes

Formulas infantis de seguimento para lactentes e
criangas de primeira infancia

Formulas infantis destinadas a necessidades
dietoterapicas especificas

Agéncia Nacional de Vigikincia Sanitaria

A utilizacdo de espécie vegetal e parte de espécie vegetal diferente da constante da
Tabela 1 deste Regulamento, pode ser autorizada, desde que seja comprovada a
seguranga de uso do produto, em atendimento ao Regulamento Técnico especifico.

A atualizagdo das listas de constituintes e de limites de uso deve ser solicitada pelas
empresas mediante protocolo de peti¢do especifica de avaliagdo de seguranca.

Os compostos de nutrientes ndo previstos devem: ser comprovadamente seguros e
adequados para o uso a que se destinam; ser biologicamente disponiveis; atender aos
requisitos das especificacbes de identidade e pureza recomendadas pelo Codex
Alimentarius ou, na falta de tais especificagdes, outras especificagdes reconhecidas
internacionalmente; e ter estabilidade demonstrada nos alimentos em que forem
utilizados.

A adicdo de ingredientes ndo previstos ou de ingredientes previstos, porém em
quantidades diferentes do estabelecido, deve ser avaliada pela ANVISA quanto a
seguranga e a sua adequagdo para o crescimento e o desenvolvimento dos lactentes
e/ou das criangas de primeira infancia, conforme o caso.
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Blucio RDC n. 21/2015

Resolugdo RDC n. 22/2015

Formulas para nutricdo enteral

Compostos de nutrientes e de outras substancias
para formulas para nutricao enteral

A utilizagdo de proteinas que ndo sejam de origem vegetal ou animal deve ser avaliada
quanto a seguranga de uso pela ANVISA previamente a comercializagdo do produto,
conforme disposto no regulamento técnico especifico que trata dos compostos de
nutrientes e de outras substancias para férmulas para nutrigdo enteral.

A adicdo de outras substancias ou probidticos deve ser avaliada quanto a seguranga de
uso pela ANVISA previamente a comercializacdo do produto, conforme disposto em
regulamento técnico especifico que trata dos compostos de nutrientes e de outras
substancias para formulas para nutrigdo enteral.

A utilizagdo em formulas para nutricdo enteral de probidticos, de compostos de
nutrientes e de outras substancias ndo previstas nesta Resolugdo deve ser solicitada
pelas empresas mediante protocolo de petigdo especifica.
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5. Comprovacao da seguranga de alimentos e ingredientes

Segundo a legislacdo brasileira'®, a comprovacio da seguranca de alimentos e de
ingredientes é realizada a partir da avaliacdo das informacdes encaminhadas pela
empresa a respeito da finalidade e das condi¢des de uso do alimento ou ingrediente e

sua respectiva avaliagao do risco (Figura 1).

Informagdes apresentadas pela empresa

Identificacdo do Caracterizacao do Avaliagao da Caracterizagao do
perigo perigo exposigao risco

| |

Finalidade e
condi¢cdes de uso

Avaliacao do risco

Processo realizado pela ANVISA
Avaliacdo da Outro dados

seguranga disponiveis

Figura 1. Comprovacao da segurancga de alimentos e ingredientes.

A avaliagdo do risco, que deve seguir critérios cientificos, € um processo
estruturado e sistemadtico, composto por quatro fases: identificacdo do perigo,

caracterizac3do do perigo, avaliacdo da exposicio e caracterizac¢do do risco™.

As informacdes relevantes para a avaliagdo do risco do alimento ou ingrediente
e sua finalidade e condi¢cbes de uso devem ser fornecidas pela empresa interessada e
organizadas no formato de um RTC, o qual serd analisado pela ANVISA em conjunto com

outros dados técnicos e cientificos disponiveis, quando pertinente.

Ressalta-se que a utilizacdo de um ingrediente, que teve sua seguranca de uso
aprovada, estd vinculada a finalidade e as condi¢des de uso avaliadas. Adicionalmente,
devem ser observados os requisitos estabelecidos nos regulamentos técnicos

especificos dos produtos que terdo a adicao desse ingrediente. Portanto, mesmo que a



<. ANVISA

| Agincia Nacional de Vigitincia Sanitiria

_~ ALIMENTOS - GUIA n? 23, versao 1, de 23 de julho de 2019

avaliacdo realizada tenha concluido que o ingrediente é seguro para adicdo em
determinado alimento, tal adicdo somente poderd ser realizada caso o regulamento

técnico do produto ndo a proiba.

5.1. Identificagdo do perigo

A primeira etapa da avaliagdao do risco consiste na identificagdo dos perigos

presentes em determinado produto!> 7.

Para identificar, adequadamente, os perigos existentes em determinado produto
é fundamental considerar, além de sua finalidade e condi¢cbes de uso, suas
caracteristicas de identidade, natureza, origem, composicdo quimica e forma de
producdo. Os dados de estudos cientificos sobre o produto também possuem grande

utilidade.

As empresas devem observar que, em virtude da ampla variedade de produtos
gue estdo sujeitos a comprovacdo da seguranca de uso, o alimento ou ingrediente,
objeto de avaliacdo, pode conter varios perigos, tais como: contaminantes,
microrganismos, constituintes naturais e substancias formadas ou adicionadas durante
a producdo. Em algumas situagoes, o préprio ingrediente sera considerado um perigo,
como nos casos das substancias isoladas ou concentradas. As informacdes a seguir

fornecem dados para subsidiar a identificacdo dos perigos.

5.1.1. Denominagao do produto

A denominacdo deve ser especifica e indicar a verdadeira natureza do alimento
ou do ingrediente. Quando apropriado, a denominacdo deve ser aquela estabelecida em
regulamento técnico especifico. Quando ndo houver um regulamento, recomenda-se
gue a denominacdo forneca informacdes que permitam identificar adequadamente o
produto, como o nome comum do alimento, da substancia ou da classe das substancias,

seu estado fisico, sua fonte de obtencdo e ou o processo utilizado na sua producao.
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Adicionalmente, devem ser apresentados os nomes comerciais ou as marcas
utilizadas para o produto, tanto no Brasil como em outros paises, bem como outras
informagdes que sejam pertinentes e que estejam relacionadas a denominacdo do

produto.

No caso de microrganismos, a denominacdao deve contemplar claramente a
espécie e, quando aplicdvel, a subespécie, variedade ou cepa, de acordo com sua

classificacdao taxondmica.

5.1.2. Formulagao e descrigao cientifica dos ingredientes do produto

Os dados de formulagdo do produto devem conter a denominag¢do e a
guantidade de todos os ingredientes, incluindo os aditivos alimentares, os coadjuvantes
de tecnologia e as fungdes tecnoldgicas, quando pertinente. Os ingredientes compostos

também devem ter sua composicao detalhada.

Cabe destacar que muitas empresas desenvolvem diferentes formulacdes a
partir de um novo ingrediente com o intuito de permitir sua aplicabilidade em alimentos
com diferentes caracterisitcas. Nesses casos, as empresas devem apresentar os dados

de formulacdo de cada um desses ingredientes desenvolvidos.

Ressalta-se que os dados de formulacdo ndo sdo aplicaveis a todos os alimentos
e ingredientes como, por exemplo, os alimentos in natura, aqueles compostos por um

Unico ingrediente e os ingredientes simples.

Quando o produto contiver ingredientes de animais, plantas, algas, bactérias,
fungos ou outros microrganismos, sua descricdo cientifica deve ser apresentada,
informando claramente a espécie e, quando aplicavel, a subespécie, variedade ou cepa,

de acordo com sua classificacdo taxondmica e indicacdo da referéncia utilizada.
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5.1.3. Composi¢ao quimica com caracterizacao molecular

Os dados sobre composicdo e caracterizacdo quimica do produto sdo essenciais
na avaliacao do risco, pois permitem: (a) identificar os perigos presentes no produto; (b)
verificar se a identidade do produto, em avaliagao, é compativel com a dos produtos
testados nos estudos cientificos encaminhados; e (c) garantir que o produto possui a

qualidade necessdria para ser utilizado de forma segura.

Além disso, a composi¢cdo quimica do produto permite que a ANVISA estabeleca
parametros para as acles de vigilancia sanitdria pds-mercado e para avaliacGes pré-

mercado da seguranga de produtos similares.

Desta forma, as empresas devem apresentar informacbes sobre o grau de
pureza, teores de umidade, cinzas, fatores antinutricionais, contaminantes quimicos,
padrdo microbiolégico, estrutura quimica, classificacdo, caracteristicas fisico-quimicas,
marcadores, valor nutricional, prospecgdo fitoquimica, relagdo matéria-prima/
ingrediente, caracterizacdo e quantificacdo de impurezas ou subprodutos pertinentes
para o alimento ou ingrediente objeto da comprovagao, bem como outras informacgdes

gue se fizerem necessarias.

Vale lembrar que as informacgdes citadas acima nao constituem uma lista padrao,
tendo em vista que, de acordo com as caracteristicas do produto, algumas podem ser

irrelevantes ou dados adicionais podem ser necessarios.

Por exemplo, no caso de substdncias quimicas simples, em funcdo das
dificuldades de eliminacdo das impurezas advindas de sua producdo, as andlises
realizadas comumente sdo direcionadas para a quantificagdo do componente principal
e das impurezas presentes. Ja para os produtos obtidos de fontes naturais, em virtude
de sua variabilidade bioldgica e grande niumero de constituintes quimicos, geralmente,

sd0 necessarias analises mais abrangentes?!’.

Os dados de composi¢cdo e caracterizagdo quimica do produto devem estar

baseados nos resultados de laudos laboratoriais, que devem ser apresentados conforme
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disposto na Resolugdo RDC n2 11, de 16 de fevereiro de 20128, Essa RDC prevé que os
resultados das analises devem ser emitidos em documento que inclua informacgdes

relevantes, independente de outras exigidas em legislacdes especificas.

As especificagGes adotadas pelo fabricante para o produto para fins de controle
de qualidade auxiliam na sua caracterizacdao quimica. No entanto, deve ser observado
que as especificagbes podem ndo ser suficientes para caracterizar completamente a

composicdo quimica do produto e que informacdes adicionais podem ser necessarias.

As evidéncias cientificas e outros dados abrangentes sobre o produto também
auxiliam a identificar os constituintes de relevancia toxicoldgica presentes que

necessitam ser analisados, conforme explicado em maiores detalhes na se¢do 4.1.5.

As informagdes sobre composi¢cdo quimica, com caracterizacdo molecular, ndo
precisam ser apresentados para todos os ingredientes contidos na formulacdo do

produto, mas somente para aqueles que requeiram comprovagao da seguranga.
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5.1.4. Descrigao da metodologia analitica para avaliagcao do alimento
ou ingrediente

Métodos analiticos apropriados sdo necessarios para a correta definicdo da
natureza dos produtos em avaliagdo, permitindo a determinagao da identidade e da

guantidade das substancias presentes que possam representar perigos.

Os métodos analiticos empregados devem satisfazer aos requisitos dispostos na
Secdo Il da Resolucdo RDC n? 11/2012. Sempre que possivel, deve-se optar pela
descricdo de metodologias oficiais adotadas por organizagdes internacionais
reconhecidas, como a AOAC International. No entanto, metodologias analiticas
desenvolvidas pelo fabricante do produto e aquelas devidamente descritas em estudos
cientificos também sdo aceitas, desde que adequadamente validadas. Os limites de
deteccdo e de quantificacdo do método empregado devem estar claramente

identificados e descritos.

Nos casos em que o ingrediente for utilizado em diferentes tipos de alimentos,
as metodologias apresentadas devem permitir a identificacdo e quantificacdo
apropriada deste ingrediente e seus respectivos perigos, em cada uma das matrizes

alimentares.

5.1.5. Evidéncias abrangentes sobre as caracteristicas do alimento ou
ingrediente

As evidéncias abrangentes sobre as caracteristicas do alimento ou ingrediente
fornecem elementos importantes para todo o processo de avaliacdo do risco. Essas
evidéncias podem auxiliar, por exemplo, na identificacdo dos parametros que devem ser
analisados como parte dos dados de composicdo e caracterizacdo quimica descritos na

sec¢ao 4.1.3.

Entre tais evidéncias podemos citar os estudos de andlise da composicdo

nutricional, de prospeccao fitoquimica, de contaminantes e de fatores antinutricionais
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do alimento ou ingrediente ou mesmo estudos de revisao, que tratem desses aspectos

e de outras caracteristicas gerais do produto.

Dados obtidos em sistemas de notificacao de efeitos adversos, alertas publicados
por instituicdes reconhecidas e estudos de pds-comercializagdo de produtos também
fornecem evidéncias que permitem identificar possiveis efeitos adversos relacionados
ao uso do produto e, consequentemente, da presenca de perigos que precisam ser

analisados.

Adicionalmente, as especificacbes de identidade, qualidade e pureza
estabelecidas para determinado produto em publicacdes internacionais relevantes,
como Codex Alimentarius, Joint FAO/WHO Expert Committee on Food Additives (JECFA),
Food Chemical Codex (FCC) e em legislacOes de outros paises, além daquelas disponiveis
na Farmacopeia Brasileira e em outras farmacopeias reconhecidas?® auxiliam, também,
na caracterizacdo dos produtos e na demonstracao de sua qualidade. Ressalta-se que a
inscricdo de um ingrediente nestas referéncias ndo demonstra sua seguranga de uso

como alimento, uma vez que tais publicacdes ndo tém esta finalidade.

No caso de ingredientes para uso em suplementos alimentares, deve-se observar
gue estes devem atender integralmente as especificacdes de identidade, pureza e

composicio estabelecidas em, pelo menos, uma das seguintes referéncias'?:
| - Farmacopeia Brasileira;

Il - Farmacopeias oficialmente reconhecidas, conforme Resolucdo - RDC n°® 37, de
6 de julho de 2009, que trata da admissibilidade das farmacopeias estrangeiras, e suas

atualizacGes;
Il - Codigo Alimentar (Codex Alimentarius);

IV - Comité Conjunto de Especialistas da FAO/OMS sobre Aditivos Alimentares
(Joint FAO/WHO Expert Committee on Food Additives - JECFA);

V - Cédigo de Produtos Quimicos Alimentares (Food Chemicals Codex - FCC);
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VI - Compéndio de Suplementos Alimentares da USP (USP Dietary Supplement

Compendium - DSC); ou

VII - Autoridade Europeia para a Seguranca dos Alimentos (European Food Safety

Authority - EFSA).

As farmacopeias estrangeiras oficialmente reconhecidas pela Anvisa, incluem:
Farmacopeia Alema, Americana, Argentina, Britanica, Europeia, Francesa, Farmacopeia
Internacional (OMS), Japonesa, Mexicana e Portuguesa, de acordo com o artigo 12 da

RDC n° 37, de 6 de julho de 2009.

Para determinados ingredientes serdo consideradas as especificacdes aprovadas

pela Anvisa, conforme o paragrafo Unico da RDC n2 243/2018.

5.1.6. Informagoes adicionais para identificagao do perigo

Além das informagBes anteriormente contempladas, verifica-se a necessidade
de dados sobre a origem, obtencdo e fabricacdo do produto, a fim de caracterizar,
adequadamente, o alimento ou ingrediente objeto de avaliacgdo e permitir a
identificacdo dos perigos presentes. Esses dados devem incluir a identificacdo do
fabricante do alimento ou ingrediente e a descricdo completa de todas as etapas do

processo de producdo, detalhando os respectivos parametros.

Informacgdes devidamente documentadas da avaliagdao da seguranca do produto
por autoridades e organismos internacionalmente reconhecidos podem fornecer
subsidios adicionais para a identificacdo dos perigos de determinado produto. No
entanto, deve ser observado que tais dados servem para orientar e complementar as

informacgdes necessarias para a andlise, ndo podendo substitui-las.

5.2. Caracterizagao do perigo

A caracterizacdo do perigo é a fase na qual deve ser determinado o perfil, a

natureza e a extensao dos efeitos adversos a saude associados ao produto. Em muitos
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casos, essa caracterizacdo demanda o estabelecimento de uma relacdo dose-resposta,

que é utilizada para a definigdo de um valor de seguranca para a ingestao do produto.

Os dados utilizados para a caracterizacdo do perigo podem ser provenientes de
diferentes tipos de estudos experimentais e devem possibilitar a identificagdo de uma

relacdo de causa e efeito entre a ingestdo do produto e determinada resposta adversa.

Deve-se considerar que os tipos de estudos necessarios para a caracterizacdo do
perigo variam em funcdo das diferentes caracteristicas relacionadas ao alimento ou
ingrediente sujeito a avaliacdo de seguranca. Fatores como a natureza do produto, sua
fonte de obtencdo, forma de producdo e processamento, composicao, interacées com
outros componentes do alimento, relagdo entre sua estrutura e atividade, metabolismo,
condicBes de uso propostas, estimativa de consumo e populacdo exposta auxiliam no

desenho e selecdo dos estudos necessarios para a caracteriza¢do do perigo??.

Cabe observar, ainda, que o modelo de hierarquia das evidéncias cientificas,
amplamente utilizado para avaliacdo da eficicia de determinado tratamento (ex.
comprovagado do efeito funcional de determinada substancia) e que enfatiza a maior
qualidade dos estudos clinicos randomizados controlados em relagao a outros tipos de

estudos, possui limitado valor para a caracterizacdo do perigo?12223.24,

Isso significa que a selecdo das evidéncias cientificas, para caracterizacdo do
perigo de determinado produto, ndo deve ser realizada somente com base na
categorizacdo de seus desenhos metodoldgicos, devendo considerar as vantagens e
limitacOes dos diferentes modelos disponiveis. De fato, a avaliacdo do risco da maioria
das substancias quimicas adicionadas a alimentos é inteiramente dependente de

estudos em animais e in vitro??.

5.2.1. Estudos toxicologicos

Os estudos toxicoldgicos sdo especialmente relevantes para auxiliar na

comprovacado da seguranca de alimentos e ingredientes, pois contribuem para:
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v’ Identificac3o de efeitos adversos potenciais;
v’ Defini¢do das condi¢cdes de exposi¢do necessarias para produzir tais efeitos;

v’ Avaliacdo da relacdo dose-resposta para os efeitos adversos, incluindo a

definicdo das doses que ndo produzem tais efeitos; e

v’ Interpretacdo dos dados experimentais para fins de avaliacdo de risco, tais como
as informacgdes sobre o modo de acdo e sua relevancia para humanos e dados
sobre metabolismo e toxicocinética, com a extrapola¢do dos resultados de

animais para os humanos.

No entanto, nem todos os produtos podem ou necessitam ser testados
toxicologicamente. Por exemplo, o uso de estudos toxicolégicos para avaliar alimentos
inteiros tem aplicabilidade limitada, em virtude da quantidade passivel de ser

administrada aos animais experimentais, sem perturbar seu equilibrio nutricional.

Portanto, a necessidade e a extensdo dos ensaios toxicoldgicos para a
comprovacao da seguranc¢a de uso de um produto devem ser determinadas caso a caso.
De maneira geral, os estudos toxicoldgicos sdo necessarios para a caracterizacdo do
perigo de substancias quimicas ou quando a informacao disponivel, a partir de outras

evidéncias, é insuficiente para garantir a seguranca de uso do produto.

A avaliagao toxicoldgica a ser apresentada deve contemplar dados de ensaios in
vitro e in vivo de genotoxicidade e de estudos de toxicidade subcrénica. Estudos
toxicoldgicos adicionais podem ser necessarios em funcao dos resultados dos estudos
iniciais e de outras informacdes especificas. Se houver indicio de possiveis efeitos a
longo prazo, devem ser apresentados estudos complementares abrangendo os
parametros toxicoldgicos usuais sobre toxicidade cronica, carcinogenicidade, toxicidade
sobre a reproducdo e desenvolvimento e, eventualmente, neurotoxicidade,
imunotoxicidade e alergenicidade. Para substancias isoladas ou concentradas cujo
metabolismo ndo é conhecido sdo necessarios dados farmacocinéticos obtidos a partir
de estudos de absorcdo, distribuicdo, metabolismo e excrecdo (ADME). A Tabela 3 traz

um resumo dos principais tipos de estudos toxicoldgicos e suas caracteristicas.
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Os estudos toxicolégicos devem ser realizados de acordo com diretrizes
publicadas em referéncias internacionais existentes, como as da Organizagdo para a
Cooperacdo e o Desenvolvimento Econdmico (OCDE), que possui protocolos adequados
para a maioria dos desfechos. A adaptagao ou elaborac¢ao de protocolos, em fun¢ao de
circunstancias de exposicdo ou tipos especificos de toxicidade, devem ser devidamente

justificadas.

A avaliagao dos estudos de toxicidade deve contemplar a andlise da validade dos
resultados obtidos, em fun¢do das caracteristicas do protocolo do estudo, como a
espécie animal utilizada, as doses testadas e sua forma de administracdo, o nimero de
animais e de grupos utilizados, a selecio adequada de controles, a identificacdo e
caracterizacdo adequada da substancia testada, o atendimento as exigéncias de normas
de qualidade, os métodos de andlise estatistica e a forma de apresentacdo e

interpretacdo dos resultados?’:28,

A seguir s3ao apresentados alguns detalhes adicionais sobre os estudos que
devem compor a avaliacdo toxicoldgica do produto. Informacgdes adicionais sobre esses
estudos, bem como sobre outros estudos necessarios, em virtude dos resultados iniciais

obtidos, podem ser consultados nas referéncias mencionadas nesta secao.
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Tabela 3. Principais tipos de estudos toxicoldgicos e suas caracteristicas.

Tipo de Estudo

ADME

Genotoxicidade

Toxicidade Aguda

Toxicidade Subcronica

Toxicidade Cronica

Carcinogenicidade

Toxicidade sobre a
Reprodugao

Toxicidade sobre o
Desenvolvimento

Estudos Especificos

Principais caracteristicas

Avaliam as caracteristicas toxicocinéticas da substancia testada, fornecem informagGes preliminares sobre mecanismos de toxicidade e
contribuem para o desenho e a avaliagdo de estudos toxicoldgicos.

Contemplam uma diversidade de ensaios in vitro e in vivo destinados a avaliar o potencial carcinogénico genotdxico da substancia testada.
Fornecem dados que auxiliam na identificagdo da necessidade de estudos de carcinogenicidade.

Avaliam os efeitos adversos provocados por uma exposicao de curto prazo a substancia testada, fornecendo informagdes preliminares sobre o
grau de toxicidade da substancia e seus efeitos toxicos especificos. Permitem determinar a dose maxima tolerada ou dose letal e contribuem
para o desenho de estudos de toxicidade subcronica.

Permitem identificar érgdos-alvo de toxicidade e o modo como sdo afetados, sendo utilizados para determinar o NOAEL para alguns desfechos
toxicoldgicos. Auxiliam no desenho de estudos de toxicidade cronica.

Caracterizam a toxicidade de uma substancia apds a exposicao prolongada e repetida, sendo utilizados para o estabelecimento do NOAEL.
Devem ser conduzidos, por um periodo de um ano, em roedores.

Avaliam o efeito carcinogénico da substancia testada. Os protocolos envolvem, no minimo, ensaios de dois anos, em ratos, e de 18 meses, em
camundongos. Esses estudos podem ser combinados com estudos de toxicidade cronica.

Avaliam os possiveis efeitos de uma substancia no sistema reprodutivo de machos e fémeas, na maturagdo pds-natal e na capacidade
reprodutiva da prole. Envolvem estudos de multigeragdes, que fornecem informagdes sobre os seguintes desfechos: gametogénese, ciclo estral,
comportamento de acasalamento, concepgdao, manuten¢do e duragdo da gestacdo, parto, tamanho da ninhada, morbidade neonatal,
mortalidade, lactagao, desmame, desenvolvimento da prole e 6rgaos-alvo na prole.

Investigam os efeitos da exposi¢do a uma substancia do periodo de implantagéo através do periodo de organogénese. Protocolos mais recentes
incluem o periodo fetal. Esses testes sdo realizados em duas espécies (uma roedora e outra ndo roedora) e devem avaliar os seguintes
parametros: morte e reabsor¢do do embrido ou do feto, efeitos teratogénicos (malformagGes), retardo no crescimento ou atrasos especificos
sobre o desenvolvimento e diminui¢do de capacidades funcionais pds-natal.

Avaliam efeitos toxicoldgicos em situagOes especificas e incluem estudos de neurotoxicidade, imunotoxicidade e alergenicidade. Sua
necessidade deve ser determinada, caso a caso.
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- Estudos de genotoxicidade

A avaliagdo da genotoxicidade de alimentos deve ser baseada em
dados validados, obtidos a partir de uma bateria de testes de genotoxicidade in vitro e

in vivo?°.

De maneira geral, utilizam-se dois ensaios in vitro: o ensaio de mutagao reversa
em bactéria e o ensaio do micronucleo in vitro. Essa combinagdo preenche os requisitos
basicos para cobrir os trés parametros genéticos, com o nimero minimo de ensaios. O
ensaio de mutacdo reversa em bactérias abrange mutacdes génicas e o ensaio do

micronucleo in vitro abrange as aberragdes cromossdmicas estruturais e numéricas.

Resultados claramente negativos na bateria de testes in vitro, geralmente sdo
considerados suficientes para concluir que uma substancia ndo apresenta potencial
genotdxico e ndo precisa ser submetida a etapa seguinte da bateria de ensaios de
genotoxicidade’, exceto quando existem motivos de preocupacio especial como, por

exemplo, em virtude dos aspectos estruturais e da elevada exposicdo humana.

No caso de resultados inconclusivos, contraditérios ou ambiguos nos ensaios in
vitro, € adequado realizar novos ensaios in vitro ou repetir o teste utilizando diferentes

condicg0es.

Um ou mais resultados positivos nos testes in vitro requerem ensaios de
genotoxicidade in vivo para avaliar se o potencial genotdxico observado in vitro também
ocorre in vivo. A selecdo desses ensaios é feita, caso a caso, com uma abordagem
sequencial, tendo em conta os resultados dos ensaios in vitro e informagdes sobre a

toxicocinética e toxicodinamica da substancia.

O ensaio do micronucleo in vivo também é Util, uma vez que cobre os parametros
para aberracdes cromossOmicas estruturais e numéricas. Pode haver circunstancias em
gue um ensaio in vivo de aberracdo cromossémica, em medula éssea de mamiferos seja

um teste de seguimento alternativo.
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A partir do resultado positivo no teste de mutagenicidade in vivo, presume-se
que o produto é um carcinégeno genotoéxico, desde que ndo exista evidéncia contraria
obtida em estudos a longo prazo especificos de carcinogenicidade, e ndo pode ser

utilizado como alimento.
- Estudos de toxicidade subcronica

O estudo de toxicidade subcronica, com duracdo aproximada de 10% do tempo
de vida do animal (ex. 90 dias em ratos), é o requerimento minimo, necessario, para

demonstrar a seguranca do consumo do alimento a longo prazo3!.

Os protocolos para estudos de toxicidade subcrénica definem uma variedade de
desfechos e indicadores de toxicidade, com uma investigacdo exaustiva de todos os
parametros toxicoldgicos relevantes, incluindo sinais clinicos, mortalidade, peso
corpdreo e dos 6rgaos, consumo de alimento, bioquimica clinica, hematologia, urindlise,
exames anatomopatolégicos e histopatoldgicos. Essa investigacdo pode ser

complementada com biomarcadores validados para efeitos especificos.

5.2.2. Estudos em humanos

Os principais tipos de estudos em humanos que podem ser Uteis para a
identificacdo e caracterizacdo do perigo de alimentos e ingredientes sdo apresentados
na Tabela 4. O delineamento dos estudos em humanos deve considerar: (a) a definicao
das doses; (b) a duracdo da administracdo; (c) o niumero de individuos; (d) o sexo dos
individuos; e (e) a representatividade da populacdo potencialmente exposta (ex. idade,

genética, condicdo fisiolégica, alimentacao, estilo de vida).

Os desfechos podem incluir andlise de seguranca ou tolerancia, caracteristicas
nutricionais e funcionais, metabolismo e toxicocinética da substancia, mecanismo ou
modo de agao, possivelmente utilizando biomarcadores para efeitos identificados em
estudos com animais. Os relatdrios dos ensaios clinicos devem descrever, claramente,

os objetivos do estudo, os protocolos e a apresentacao dos resultados.
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Deve ser observado, no entanto, que os estudos clinicos randomizados
controlados sdao conduzidos para avaliar a eficacia de determinada intervencao e,
mesmo que incluam desfechos relacionados a seguranca, o tamanho da amostra é
calculada com base nas estimativas de impacto da eficacia do tratamento sobre os
desfechos. Como os efeitos adversos, geralmente, ocorrem com frequencia menor, tais
estudos tém limitada forca para detectd-los. Além disso, determinada intervencao pode

resultar em um efeito adverso ndo previsto e que, consequentemente, ndo é avaliado.
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Tabela 4. Tipos de estudos em humanos Uteis para avaliacdo do risco de alimentos e ingredientes.

Tipo de Estudo Principais caracteristicas Razdes para consideragdo

Curto prazo Controle da exposi¢do com administragdo de baixas doses ndo tdxicas
Monitoramento intensivo de desfechos, efeitos e seguranca
Usualmente em voluntdrios sauddveis

Fisiologia Efeitos funcionais no trato Efeito do alimento ou ingrediente
gastrointestinal e em outros 6rgdos

Farmacologia Interferéncia nas fungdes normais Identificacdo de efeitos adversos
Bioquimica Mecanismo de acdo metabdlica Identificacdo dos mecanismos dos efeitos adversos (ex. inibicdo enzimatica)
Toxicocinética ADME Identificacdo de diferencas entre espécies para auxiliar na extrapolagdo dos dados.

Identificagdo de subgrupos populacionais vulnerdveis. Validagdo de biomarcadores
de exposicao.

Imunologia Efeitos sobre ou via sistema imune Identificagdo de efeitos adversos (ex. alergias)
Nutrigao Efeitos nos niveis séricos de nutrientes ou Interferéncia nos processos nutricionais (ex. absor¢do de nutrientes)
de outros marcadores

Toxicologia Baixa exposi¢do de duragdo limitada Mecanismos de investigacdo utilizando biomarcadores de efeito reversiveis
Biomarcadores

Longo prazo Na populagdo geral ou em subgrupos especificos
Exposicdo via matriz alimentar e métodos convencionais de preparo

Epidemioldgico Relatos de caso, caso-controle, estudos de Identificagdo e caracterizagdo de efeitos adversos
coorte etc.
Toxicolégico Tolerabilidade Avaliacdo da tolerabilidade de uma substancia aprovada

Fonte: OMS. Guidelines for the preparation of toxicological working papers for the Joint FAO/WHO Expert Committee on Food Additives, 2000.



Vale ressaltar, ainda, que embora os relatos de caso tenham diversas limitacdes,
eles se constituem em importantes fontes de informagao para alertar sobre potenciais

efeitos adversos e danos relacionados ao consumo de determinado produto.

Os resultados dos estudos em humanos auxiliam na avaliagao da relevancia dos
dados obtidos nos estudos em animais e na confirmagao dos valores de seguranga

estabelecidos.

Os estudos em humanos adquirem uma importancia maior na comprovacgao da
seguranca de uso de alimentos ou ingredientes que sdo consumidos em quantidades
elevadas como, por exemplo, frutas e hortalicas exéticas ou ingredientes utilizados em
uma grande variedade de alimentos ou adicionados em grandes quantidades. Tais
produtos, muitas vezes, ndo podem ser testados adequadamente em ensaios
toxicoldgicos, pois a diferenca entre a quantidade que pode ser administrada aos
animais, sem causar um desequilibrio nutricional da dieta, e a quantidade consumida

por humanos é muito pequena, em termos de peso corporal.

Deve ser observado, ainda, que dependendo das condi¢cbes propostas pelas
empresas para o uso de determinado produto, podem ser necessarios estudos com
determinados subgrupos populacionais para caracterizar adequadamente o perigo, pois
as diferencas fisiolégicas entre os grupos etarios e entre os sexos, bem como durante
certos estagios da vida, como gestacao e lactacdo, resultam em diferencas na relacdo de
dose resposta, incluindo muitas vezes a manifestacdo de diferentes efeitos adversos a

saude.

Como exemplo dessas situagcdes, podemos citar a comprovacgao da seguranca de
uso de ingredientes adicionados em formulas infantis, que devem ser baseados em
estudos clinicos randomizados e controlados conduzidos com lactentes e ou criangas de

primeira infancia.
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5.2.3. Evidéncias sobre historico de uso

A seguranga de muitos alimentos reflete o conhecimento adquirido pelo seu
historico de uso pela populagao. Assim, evidéncias que caracterizem o histérico de uso
do produto também podem contribuir para sua comprovag¢ao da segurancga. Tais
evidéncias sdo especialmente relevantes para aqueles alimentos que possuem uma
tradicao de uso bem relatada em outros paises e cuja finalidade e condi¢des de uso,

atualmente propostas, sejam compativeis com aquelas historicamente descritas.

O histérico de uso pode ser demonstrado a partir da combinacdo de evidéncias
cientificas, registros histdricos, informag¢des comerciais oficiais de produgdo e vendas
durante determinado periodo, dados de pesquisas sobre aquisicdo ou consumo
alimentar e documentos publicados por autoridades internacionais, que atestem o

consumo do alimento, por determinada popula¢ao, durante duas ou mais geragoes.

Para que possam ser utilizados de forma adequada, esses dados devem
descrever os métodos tradicionais de processamento e de preparo comercial ou
domeéstico do alimento, sua composicdo, quantidade e frequéncia de consumo, bem

como os efeitos adversos observados.

Ressalta-se que dados que descrevam o uso limitado do alimento, por periodos
curtos ou que ndo sejam compativeis com a forma de preparo e consumo sugerida pela
empresa, ndao sdao adequados para a demonstracdo do seu histérico de uso. Por
exemplo, frutas ou hortalicas exdticas que sdo consumidas ocasionalmente ou apds
determinado tipo de processamento ou preparo podem causar problemas quando
consumidas em maiores quantidades ou com diferentes formas de processamento e

preparo.
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5.2.4. Determinag¢ao do valor de segurancga

O valor de seguranca, para determinado perigo ou produto, expressa de forma
quantitativa a faixa de ingestao que nao oferece risco apreciavel a satde humana, a luz

dos dados cientificos apresentados.

Internacionalmente, diferentes metodologias e terminologias sdo utilizadas para
estabelecer e denominar, respectivamente, o valor de seguranca para cada tipo de
produto ou substancia, como aditivos alimentares, nutrientes, contaminantes

inorganicos, residuos de medicamentos veterindrios, entre outros.

Dentre essas metodologias, as de maior aplicabilidade para a determinagdo do
valor de seguranca de perigos na comprovacdo da seguranca de uso de alimentos e
ingredientes sdo aquelas aplicadas para o estabelecimento da Ingestdo Diaria Aceitavel
(IDA) de aditivos alimentares e do Upper Level (UL) de nutrientes e substancias

bioativas3233.

Geralmente, no estabelecimento desses valores, o NOAEL, determinado a partir
dos estudos toxicoldgicos, é transformado em um valor de seguranca apds a
consideracdo dos fatores de incerteza (UF) apropriados, sendo calculado a partir da

féormula abaixo:

NOAEL

Valor de Seguranca =
g ¢ UF

A aplicacdo de UF tem como propdsito fornecer uma margem adequada de
seguranca ao consumidor, em funcdo das incertezas e variabilidades existentes.
Historicamente, o UF de 100 é utilizado para converter o valor de NOAEL de um estudo
toxicolégico em animais em um valor de seguranca para humanos. Esse valor representa
o produto de dois fatores de 10 que contabilizam as diferencas entre as respostas
médias dos animais de experimentacdo e aquelas dos humanos (interespécie) e a

variabilidade na resposta entre humanos (intraespécie).
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No entanto, os fatores de incerteza podem ser modificados em funcao do tipo
de estudo cientifico utilizado, da qualidade do estudo, dos valores de referéncia
gerados, do tipo e relevancia da resposta toxicoldgica, das caracteristicas da relacao
dose-resposta e das necessidades de extrapolagdo para subpopulagées vulnerdveis. Os

valores de incerteza sugeridos pela empresa devem ser devidamente justificados.

De maneira geral, quando resultados de estudos toxicolégicos em animais sao
utilizados para estabelecer um valor de seguranca e existem dois ou mais desses estudos
disponiveis, o valor é baseado na espécie animal mais sensivel, a ndo ser que os dados
metabdlicos e farmacocinéticos estabelecam que o teste, na outra espécie, é mais

apropriado para humanos.

Deve ser observado que o valor de seguranca estabelecido para determinado
produto é valido apenas para produtos cujas caracteristicas de identidade e qualidade

ndo sejam diferentes daquelas do produto avaliado.

Ressalta-se que nem sempre é necessario definir um valor de seguranca para os
alimentos ou ingredientes que requeiram comprovacao da seguranga de uso. Em
algumas situagcbes, por exemplo, os dados apresentados na identificacdo e
caracterizacdo do perigo e as caracteristicas relacionadas a finalidade e condicGes de

uso do produto podem demonstrar que nao existe preocupacado quanto a sua seguranga.

Em outros casos, pode ser adequado adotar uma metodologia diferente para
definicdo do valor de seguranca. Nessas situacdes, as empresas devem fundamentar,
adequadamente, os motivos que levaram a adocdo dessa metodologia e suas

respectivas referéncias.
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5.2.5. Informagoes adicionais para caracteriza¢ao do perigo

Os dados e as conclusdes sobre a caracterizacdo do perigo, devidamente
publicados em estudos cientificos ou por autoridades e organismos internacionalmente
reconhecidos, podem auxiliar na identificacdo dos estudos mais relevantes para

caracterizacdo do perigo e no estabelecimento do valor de seguranca.

5.3. Avaliagao da exposicao

A avaliacdo da exposicdo’ tem como objetivo estimar a ingest3o provavel do
alimento ou ingrediente objeto de andlise, com especial atengdo as substancias que
possam representar perigo a saude humana. Nesta etapa, dados de consumo alimentar
sdao combinados com informacdes sobre a quantidade do proprio alimento, ingrediente
ou substancia de interesse, conforme o caso, de forma a permitir uma comparagao com
os valores de seguranca, quando existentes, e, assim, possibilitar a caracterizacdo do

risco.

Diferentes abordagens podem ser empregadas para avaliacdo da exposicao,
sendo algumas bastante complexas e onerosas. Independente do método aplicado, a
avaliacdo de exposicdo deve ser clara e reprodutivel, contendo informacdes bem
documentadas sobre o modelo, fonte de dados, hipdteses empregadas, limitagdes e

incertezas existentes3?.

A seguir sdo apresentados os dados que devem ser encaminhados para avaliacdo
da exposicao do produto, bem como uma abordagem simples para avaliacdao da

exposicdo utilizando esses dados.

il Neste guia o termo ‘avaliacdo da exposic3o’, geralmente, empregado na literatura técnica-cientifica para
ndo nutrientes, como aditivos alimentares, contaminantes e agrotoxicos, € utilizado como sin6nimo de
‘avaliacdo da ingestdo dietética’ e ‘avaliagdo do consumo’, as quais sdo expressdes utilizadas na literatura
técnica-cientifica especificamente para nutrientes, substancias relacionadas e alimentos ou ingredientes
em geral.
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5.3.1. Finalidade e condic¢des de uso

A finalidade e as condic¢des de uso do produto antecipam as situacdes nas quais
a empresa pretende utiliza-lo e sdo essenciais para estimar a exposi¢ao ao alimento,
ingrediente ou substancia de interesse. Assim, alteracdes na finalidade e ou nas
condicbes de uso propostas para um produto cuja seguranca foi comprovada

demandam uma nova avaliagao.

Por exemplo, a aprovacdo de uso do licopeno sintético em produtos
enquadrados como suplementos alimentares!? n3o significa que esse ingrediente possa
ser adicionado em alimentos convencionais sem que um novo processo de comprovagao
da seguranca de uso, para essas condicdes, seja conduzido. Isso acontece porque a
exposicdo alimentar a essa substancia, quando consumida isoladamente, é diferente
daquela proveniente da sua utilizacgdo em alimentos convencionais, que ja compdem

tradicionalmente a alimentagdo da populagao.

As informacdes sobre a finalidade de uso devem descrever o propdsito de uso
do alimento ou ingrediente, indicando sua fungao nutricional, fisioldgica, metabdlica ou
sensorial. Cabe destacar que as informacdes apresentadas devem ser plausiveis e
estarem devidamente respaldadas, tanto por dados técnicos quanto cientificos, e serem

coerentes com as indicagdes da rotulagem e do material publicitario do produto.

A descricao de finalidades imprecisas e incoerentes como, por exemplo,
“contribuir para o maior consumo de vegetais em pé”, “oferecer um produto

contendo...” ou “fornecer niveis aceitaveis de ...” ndo sdao consideradas adequadas.

A condicdo de uso deve fornecer informacdes de como o alimento ou ingrediente
sera utilizado, contemplando dados sobre os tipos de alimentos que terdo adi¢do do
ingrediente, limites de adicdo, recomendacdes sobre armazenamento, manuseio,

preparo e consumo, bem como o publico alvo ao qual o produto se destina, entre outros.
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5.3.2. Informagoes adicionais para avaliacao da exposicao

AvaliacOes de exposicdo, devidamente descritas em publicacdes de autoridades
e organismos internacionalmente reconhecidos, podem auxiliar na escolha do modelo
e da fonte de dados a serem utilizados. No entanto, é importante ressaltar que as
avaliacbes de exposicdo realizadas em outros paises ndo podem ser diretamente
extrapoladas para a populagdo brasileira, em fungao dos diferentes padrdes alimentares

e das diferencas nas finalidades e condi¢Ges de uso propostas.

5.3.3. Abordagem deterministica para avaliagao da exposi¢ao

No caso da comprovacdo da seguranca de uso de alimentos e ingredientes,
recomenda-se que seja aplicado um método de triagem deterministico, utilizando as
informacgdes sobre a finalidade e condi¢cdes de uso do produto, bem como dados

adicionais que permitam estimar sua ingestdo alimentar.

Tal método superestima a exposicdao alimentar da populacdo, utilizando uma
abordagem conservadora em termos de consumo do alimento e concentra¢do do
perigo, sendo aplicdvel a situacGes de avaliacdo pré-mercado, pois evita situacdes em
gue a exposicdo alimentar estimada indique, erroneamente, uma auséncia de

preocupacdo de seguranga.

Para conducdo dessa avaliagdo trés elementos devem ser considerados: (a)
concentracdo do perigo nos alimentos; (b) padroes de consumo dos alimentos; e (c)

peso médio da populacdo de destino. A férmula geral para avaliacao da exposicao é:

Y (Concentracdo do perigo nos alimentos x Consumo dos
Exposicdo alimentar = alimentos)
Peso médio da populacdo de destino (kg)

Em relacdo a concentracdo do perigo nos alimentos, deve-se utilizar como
referéncia os dados sobre finalidade e condicdes de uso. Também devem ser

considerados, conforme o caso, a presenca da substancia ou ingrediente de interesse
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em outras fontes alimentares e o consumo do alimento oriundo dos padrdes
alimentares da populagao alvo. Além disso, é importante considerar o impacto que o

processamento e o preparo do alimento possam ter sobre a concentragdo do perigo.

Em seguida, devem ser obtidos os dados de consumo dos alimentos que foram
identificados na primeira etapa, utilizando preferencialmente dados publicados de
consumo alimentar da populagao brasileira. Devem ser utilizados os dados de consumo
médio do alimento pela populacdo, considerando os individuos que realmente
consomem os alimentos de interesse, e os dados especificos para determinados grupos
populacionais, quando for o caso. Em alguns casos, pode ser importante considerar,
também, os altos consumidores dos alimentos em questdo identificados a partir da
distribuicdo de percentis mais elevados de consumo disponiveis (percentis 90°, 95° ou

97,5°).

Quando tais dados nao estiverem disponiveis ou sua qualidade for questionavel
podem ser utilizados dados de outros paises ou de outras fontes descritas na se¢do
4.3.2, lembrando sempre da necessidade de documentacao adequada, das razdes para
utilizacdo de determinada fonte de dados e da importancia de manter uma abordagem

conservadora.

Em algumas situagdes, os dados de consumo do alimento podem ser substituidos
pelas recomendacbes de consumo indicadas pelo fabricante como, por exemplo, no
caso de suplementos alimentares, que geralmente possuem uma indicacdo da
guantidade maxima de consumo. No entanto, nesse caso também é necessario

considerar a ingestao oriunda de outros alimentos consumidos pela populagao.

Geralmente, o peso médio de 60 kg para adultos e 15 kg para criancas é utilizado
como representativo da maioria das popula¢cdes no mundo. Dependendo da finalidade
e condicdes de uso do produto, pode ser necessario utilizar dados mais especificos para
a populacdo de destino. Nesse caso, os dados fornecidos por inquéritos nacionais

podem ser de grande utilidade.
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5.4. Caracterizagao do risco

Durante a caracterizacao do risco, sdo integrados os resultados das trés fases
anteriores, incluindo as incertezas, para gerar uma estimativa qualitativa e ou
quantitativa da probabilidade da ocorréncia e da gravidade de um efeito adverso. De
maneira geral, o valor de seguranca é comparado com a estimativa de exposicdo
alimentar. Uma exposicao alimentar inferior ao valor de seguranca respalda a seguranca

de uso do produto.

Em algumas situacdes, pode ser necessdrio utilizar uma abordagem diferenciada
para a caracterizacao do risco como, por exemplo, nos casos em que nao seja possivel
estabelecer um valor de seguranca para o produto, em funcdo da auséncia de dados
adequados. Nesses casos, pode ser utilizada a margem de exposicdo entre as doses nas
quais foram observados efeitos adversos, nos animais testados, e a estimativa de

exposicido alimentar3°,

As informacgodes, devidamente documentadas, da avaliacdo da seguranca do
produto por autoridades e organismos internacionalmente reconhecidos podem
fornecer subsidio adicional para a caracterizacdo do risco. Entretanto, a aprovacdo do
produto em outro pais ndo significa garantia de comprovacao de seguranca do produto
no Brasil, em funcao de diferencas na legisla¢cdo, nas opg¢des de gerenciamento do risco
e no processo de avaliacdo do risco (ex. finalidades e condi¢des de uso, habitos

alimentares, interpretacdo das informacdes).

Cabe ressaltar que a revisdao de decisdes anteriores sobre a seguranca de
determinado produto pode ser necessdria, em virtude de alteracdes nas caracteristicas
de processamento ou especificacdes, novos avancos no conhecimento cientifico e
mudancas nos padrdes de consumo ou na abordagem da Agéncia para comprovacao da

seguranga.
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6. Procedimentos administrativos para comprovac¢ao da seguranga
de uso de produtos

A solicitacdo de comprovagao de seguranga deve ser realizada por meio de
peticdo especifica, sendo que o assunto depende da situacdo em que o pleito esta
inserido, conforme exemplificado na Tabela 5. A autorizagdao para comercializagao de
produtos que requeiram comprovacdo da seguranca é efetivamente concedida pela
ANVISA apds a publicidade do deferimento da peticdo que contempla a comprovagao

de seguranca.

Os procedimentos administrativos relacionados ao cadastro da empresa no
Portal da ANVISA, recolhimento da Taxa de Vigilancia Sanitaria e protocolo na Unidade
de Gestdo do Atendimento e Protocolo sdo os mesmos exigidos para outros
peticionamentos e estdo disponiveis na area destinada ao Setor Regulado no Portal da

Agéncia.

A peticao de avaliacdo de seguranga de alimentos e ingredientes deve ser

utilizada nos seguintes casos:

a) novos ingredientes para uso em alimentos para fins especiais;
b) novos constituintes para uso em suplementos alimentares;

c) novos ingredientes para uso em outras categorias de alimentos, de acordo
com o regulamento técnico especifico;

d) novo ingrediente ou novo alimento para uso em categoria de produto
regulamentada pelo MAPA;

e) alteracdo na lista dos principais alimentos que causam alergias alimentares; e

f) alteracdo das condi¢Ges de uso de nutrientes, substancias bioativas ou enzimas
em suplementos alimentares.

Lembramos que, quando necessario, podem ser realizadas exigéncias técnicas
para os processos em tramite na ANVISA e que, de acordo com a resolucdao RDC n.

204/20053, essas exigéncias s30 comunicadas, exclusivamente, por meio da caixa postal


http://portal.anvisa.gov.br/wps/portal/anvisa/anvisa/regulado
http://portal.anvisa.gov.br/wps/portal/anvisa/anvisa/regulado
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de mensagens eletronicas, vinculada ao cadastro do agente regulado no sistema de
peticionamento eletronico. Assim, a leitura da exigéncia eletrénica depende do acesso
do agente regulado a sua caixa postal, sendo fundamental a manutencao atualizada dos

dados e autorizagGes para acesso a esse sistema.

As peticdes de avaliagdo de segurancga estao sujeitas aos tramites legais definidos
para recurso administrativo estabelecidos na Resolu¢cdo RDC n. 25/2008%’. Da mesma
forma, estes documentos estdo sujeitos ao disposto na Lei n. 12.527/201138, que

regulamenta o direito constitucional de acesso a informacao.

Os resultados das avaliagdes de seguranga sao publicados no Diario Oficial da
Unido e a empresa recebe o parecer técnico na sua caixa postal eletrénica. Nos casos
em que a peticdo de avaliacgdo de novos alimentos ou novos ingredientes estiver
relacionada a alimentos de competéncia do MAPA, cdpia do oficio sobre o resultado da
avaliacdo serd encaminhada a este 6rgdo. A ANVISA pode, também, disponibilizar no
seu Portal informacdes sobre os produtos que passaram por avaliacdo da seguranca de

uso.
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Tabela 5. Peticdes relacionadas com a comprovacdo da seguranca de uso de alimentos e ingredientes em funcao de diferentes situacdes.

Situagdo

Ingrediente para uso em suplementos alimentares

Alteragdo das condigdes de uso de nutrientes ou
substancias bioativas em suplementos alimentares

Enzima para uso em suplementos alimentares.

Alteracdo das condi¢des de uso de enzimas em
suplementos alimentares

Ingrediente para uso em alimentos infantis

Ingrediente para uso em férmulas para nutri¢do
enteral

Exemplo

- Constituinte ndo previsto nos Anexos | ou Il da IN n2 28/2018

- Alterar os limites minimo ou maximo de nutriente ou
substancia bioativa nos Anexos Ill e IV da IN n2 28/2018

- Constituinte ndo previsto no Anexo | da IN n2 28/2018

- Alterar os limites minimo ou maximo de enzima nos Anexos I
e |V dalNn?28/2018

- Composto de nutriente ndo previsto na Resolugdo RDC n?
42/2011

- Ingredientes opcionais ndo previstos nas Resolugdes RDC n2 43
e 44/2011.

- Composto de nutriente ndo previsto na Resolugdo RDC n?
22/2015

Assunto de Peticdo

4109 - Avaliagdo de Seguranca e Eficacia de
Propriedade Funcional ou de Saude de Novos
Alimentos e Novos Ingredientes, exceto probidticos e
enzimas

4108 - Avaliagao de Seguranca e Eficacia de
Propriedades Funcional ou de Saude para enzimas
como ingredientes

4109 - Avaliagao de Seguranca e Eficacia de
Propriedade Funcional ou de Saude de Novos
Alimentos e Novos Ingredientes, exceto probidticos e
enzimas

4109 - Avaliagdao de Seguranca e Eficacia de
Propriedade Funcional ou de Saude de Novos
Alimentos e Novos Ingredientes, exceto probidticos e
enzimas
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Ingrediente para uso em alimentos, que demanda
comprovagao de seguranga, de acordo com
regulamento técnico especifico da categoria de
alimento

Novo alimento cuja competéncia de regularizagao
pré-mercado é do MAPA

Novo ingrediente utilizado em produto cuja
competéncia de regularizagdo pré-mercado é do
MAPA

Alteracdo na lista dos principais alimentos que
causam alergias alimentares

- Espécie vegetal para preparo de chas ndo prevista na
Resolugdo RDC n2 267/2005

- Especiaria ndo prevista na Resolugdo RDC n2 276/2005

- Xarope de agave como produto para adogar, conforme
Resolugdo RDC n2 271/2005

- Semente de chia como produto de vegetal, conforme
Resolugdo RDC n2 272/2005

- Polpa de fruta exdtica sem histérico de uso no Brasil como
alimento

- Fitoesterdis em suco de frutas

- Excetuar a ictiocola de peixe da declaracdo obrigatdria de
alergénicos na rotulagem de cervejas, conforme Resolug¢do RDC
n2 26/2015

4109 - Avaliagdo de Seguranca e Eficacia de
Propriedade Funcional ou de Satde de Novos
Alimentos e Novos Ingredientes, exceto probioticos e
enzimas

4109 - Avaliagao de Seguranca e Eficacia de
Propriedade Funcional ou de Saude de Novos
Alimentos e Novos Ingredientes, exceto probidticos e
enzimas

4053 - Avaliagao de alergenicidade
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7. GLOSSARIO

Andlise de risco: processo que consta de trés componentes: avaliagdo de Risco,
gerenciamento de risco e comunicagado de risco.

Avaliacdo da exposicdo: avaliacdo qualitativa e ou quantitativa da ingestao provavel
de agentes bioldgicos, quimicos e fisicos através dos alimentos, assim como as
exposicdes que derivam de outras fontes, caso sejam relevantes.

Avaliacdo de risco: processo fundamentado em conhecimentos cientificos,
envolvendo as seguintes fases: identificacdo do perigo, caracterizacdo do perigo,
avaliacdo da exposicdo e caracterizacdo do risco.

Caracterizacdo do perigo: avaliacdo qualitativa e ou quantitativa da natureza dos
efeitos adversos a saude associados com agentes bioldgicos, quimicos e fisicos que
podem estar presentes nos alimentos.

Caracterizacdo do risco: estimativa qualitativa e ou quantitativa, incluidas as
incertezas inerentes, da probabilidade de ocorréncia de um efeito adverso,
conhecido ou potencial, e de sua gravidade para a saude de uma determinada
populacdo, com base na identificacdo do perigo, sua caracterizacao e a avaliacdo da
exposicao.

Contaminantes quimicos: Substancias ndo adicionadas intencionalmente ao
alimento, mas presentes em funcdao de suas etapas de producdo, embalagem,
transporte e armazenamento ou como resultado de contaminacdes ambientais.
Incluem as micotoxinas, os contaminantes inorganicos, os residuos de solventes,
entre outros.

Drogas vegetais: Planta medicinal ou suas partes, que contenham as substancias, ou
classes de substancias, responsaveis pela acdo terapéutica, apds processos de
colheita, estabilizacdo, secagem, podendo ser integra, rasurada ou triturada.

Identificacdo do perigo: identificacdo dos agentes bioldgicos, quimicos e fisicos que
podem causar efeitos adversos a saude e que podem estar presentes em um
determinado alimento ou grupo de alimentos.

Ingestdo Diaria Aceitavel (IDA): Quantidade estimada de aditivo alimentar, expressa
em miligrama por quilo de peso corpdéreo, que pode ser ingerida diariamente,
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durante toda a vida, sem oferecer risco aprecidvel a saude, a luz dos conhecimentos
cientificos disponiveis na época da avaliacao.

Ingredientes compostos: ingredientes formulados com dois ou mais ingredientes.

Insumos farmacéuticos ativos: Componente farmacologicamente ativo destinado ao
emprego em medicamento, também denominado de farmaco ou simplesmente
principio ativo.

NOAEL (No Observed Adverse Effect Level): é a maior concentragao da substancia que
ndo causa uma alteracdo considerada adversa. Corresponde a dose experimental
mais alta na qual ndo ha, estatistica e biologicamente, aumento significativo na
frequéncia ou severidade de efeitos adversos a saude na populacdo exposta,
comparando-se com uma populacdo apropriada ndo exposta

Nutriente: Qualquer substancia quimica consumida normalmente como componente
de um alimento, que proporciona energia, seja necessaria ou contribua para o
crescimento, desenvolvimento e a manutengao da saude e da vida, e ou cuja caréncia
possa ocasionar mudangas quimicas ou fisiolégicas caracteristicas.

Perigo: agente bioldgico, quimico ou fisico, ou propriedade de um alimento, capaz de
provocar um efeito nocivo a saude.

Plantas medicinais: Espécie vegetal, cultivada ou ndo, utilizada com propdsitos
terapéuticos.

Prospeccdo fitoquimica: Testes qualitativos ou semiquantitativos que detectam a
presenca de grupos funcionais caracteristicos em determinado produto.

Relagdo matéria-prima/ingrediente: Quantidade de matéria-prima utilizada para
obtencdo de quantidade especifica do ingrediente.

Risco: funcdo da probabilidade de ocorréncia de um efeito adverso a saude e da
gravidade de tal efeito, como consequéncia de um perigo ou perigos nos alimentos.

Upper Level (UL): Quantidade méaxima de ingestdo habitual de todas as fontes de um
nutriente ou substancia bioativa considerada improvavel de resultar em efeitos
adversos a saude de humanos.

Valor nutricional: Valor energético, quantidade de carboidratos, proteinas, gorduras,
fibras alimentares e micronutrientes e dados sobre perfil de carboidratos, acidos
graxos especificos, aminoacidos e outros nutrientes, conforme o caso.
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