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За принятие стандарта проголосовали:
	Краткое наименование страны

по МК (ИСО 3166) 004-97
	Код страны по

МК (ИСО 3166) 004-97
	Сокращенное наименование национального

органа по стандартизации

	Азербайджан
	AZ
	Азстандарт

	Армения
	AM
	Минэкономики Республики Армения

	Беларусь
	BY
	Госстандарт Республики Беларусь

	Грузия
	GE
	Грузстандарт

	Казахстан
	KZ
	Госстандарт Республики Казахстан

	Кыргызстан
	KG
	Кыргызстандарт

	Молдова
	MD
	Молдова-Стандарт

	Российская Федерация
	RU
	Россстандарт

	Таджикистан
	TJ
	Таджикстандарт

	Туркменистан
	TM
	Главгосслужба «Туркменстандартлары»

	Узбекистан
	UZ
	Узстандарт

	Украина
	UA
	Госпотребстандарт Украины


4 ВВЕДЕН ВПЕРВЫЕ
Информация о введении в действие (прекращении действия) настоящего стандарта и изменений к нему на территории указанных выше государств публикуется в указателях национальных (государственных) стандартов, издаваемых в этих государствах.

Информация об изменениях к настоящему стандарту публикуется в указателе (каталоге) «Межгосударственные стандарты», а текст этих изменений – в информационных указателях «Межгосударственные стандарты». В случае пересмотра или отмены настоящего стандарта соответствующая информация будет опубликована в информационном указателе «Межгосударственные стандарты».
Исключительное право официального опубликования настоящего стандарта на территории указанных выше государств принадлежит  национальным (государственным) органам по стандартизации этих государств
Введение

Безопасность парфюмерно-косметической продукции обеспечивается совокупностью ряда требований, в том числе к токсикологическим показателям [1].

В настоящее время токсикологическая оценка парфюмерно-косметической продукции проводится либо путем определения кожно-раздражающего действия и действия на слизистые с использованием лабораторных животных, либо путем определения общетоксического действия (альтернативными методами in vitro).


В то же время токсикологическая оценка парфюмерно-косметической продукции может быть проведена после рассмотрения и анализа соответствующих токсикологических характеристик ингредиентов парфюмерно-косметической продукции и их воздействия на здоровье человека 
при условии соблюдения нормальных или обоснованно предсказуемых условий применения продукции, что исключает необходимость тестирования готовой парфюмерно-косметической продукции на животных (in vivo).

МЕЖГОСУДАРСТВЕННЫЙ СТАНДАРТ

ПРОДУКЦИЯ ПАРФЮМЕРНО-КОСМЕТИЧЕСКАЯ

Токсикологическая оценка на основе анализа токсикологических характеристик ингредиентов

Perfume and cosmetic products

Toxicological evaluation of cosmetics based on the analysis of the toxicological characteristics of its ingredients

Дата введения–


1 Область применения
     Настоящий стандарт распространяется на парфюмерно-косметическую продукцию и устанавливает общие требования к токсикологической оценке парфюмерно-косметической продукции  на основе анализа токсикологических характеристик ингредиентов.

     Настоящий стандарт разработан с учетом международной практики и опыта государств-членов ЕАЭС (приложение А).
     Токсикологическая оценка может быть выполнена на этапах: разработки продукции, оценки соответствия продукции, государственного надзора.

2 Общие положения

Для оценки токсикологических характеристик ингредиентов парфюмерно-косметической продукции используется доступная информация, основанная  на достаточных и поддающихся проверке доказательствах. 

Источниками   информации могут быть международно-признанные             базы    данных; токсикологические  характеристики ингредиентов,  описанные  в  релевантных научных   публикациях   (материалы   рецензируемых   журналов,   входящих   в  списки Web of Science и пр., в том числе публикации в Official Journal  of the  European Union европейского научного комитета по безопасности потребителя в отношении конкретных ингредиентов); отчеты международных организаций, например WHO, IPCS, EFSA,  Комиссии Codex Alimentarius; данные, полученные в испытательных лабораториях (центрах), соответствующих принципам надлежащей лабораторной практики (GLP).

Общий подход к оценке токсикологических характеристик ингредиентов парфюмерно-косметической продукции основан на принципах и практике оценки риска, обычно применяемых для химических веществ.

     Ингредиенты, перечисленные в приложениях 2-4 к техническому регламенту «О безопасности парфюмерно-косметической продукции» (ТР ТС 009/2011), не требуют проведения анализа токсикологических характеристик в соответствии с настоящим стандартом, при условии, что они используются согласно требованиям ТР ТС 009/2011. 

3. Основные термины, определения, обозначения и сокращения

      3.1.Термины и определения 

В настоящем стандарте применены следующие термины с соответствующими определениями. При установлении в стандарте терминов и определений учтены требования  международных документов и документов государств – членов ЕАЭС[1-6].

3.1.1 альтернативные методы: Методы, которые могут полностью заменить эксперименты на животных.

3.1.2 безопасность: Отсутствие недопустимого риска для жизни и здоровья



3.1.3 дермальная абсорбция (DA); чрескожная абсорбция: Прохождение/проникновение ингредиентов через кожу. 


Примечание - Данный процесс может включать следующие этапы: 



- пенетрация – проникновение ингредиента в определенные слои кожи;



- пермиация – проникновение из одного слоя кожи в другой, имеющий структурные и функциональные отличия; 



- резорбция – проникновение ингредиента в кровеносную и (или) лимфатическую систему.  


3.1.4 доза: Общее количество компонента, которое вводится, поглощается организмом, системой или (суб) популяцией.


Доза выражается в виде массы (в граммах или миллиграммах), или в виде массы испытуемого вещества на единицу веса тестируемого животного(например, миллиграмм на килограмм массы тела), или на единицу поверхности кожи (например, миллиграмм на квадратный сантиметр кожи), или в виде постоянных концентраций в диете (частей на миллион или миллиграмм на килограмм пищи).

3.1.5 «доза-ответ»: Зависимость между уровнем воздействия и токсической реакцией .


3.1.6 идентификация  опасности: Установление вида и природы нежелательных            эффектов, которые вызваны спецификой  воздействующего ингредиента или готовой парфюмерно-косметической продукции. Идентификация опасности является первым этапом процедуры оценки риска.

3.1.7 ингредиент парфюмерно-косметической продукции(ингредиент): Вещество или смесь веществ синтетического или природного происхождения, используемые для производства парфюмерно-косметической продукции. К ингредиентам не относятся примеси в ингредиентах, а также материалы, использованные в процессе изготовления парфюмерно-косметической продукции и не присутствующие в готовой продукции.



 3.1.8 нежелательный эффект: Неблагоприятная реакция для здоровья человека при условии соблюдения нормальных или обоснованно предсказуемых  условий применения продукции.


3.1.9 опасность: Совокупность неотъемлемых свойств ингредиента, определяющих его способность вызывать нежелательные эффекты при воздействии на организм.


3.1.10 оценка рисков: Научно обоснованный процесс,   охватывающий следующие этапы: идентификацию опасности, оценку зависимости «доза-ответ», оценку воздействия, характеристику риска.
3.1.11 парфюмерно-косметическая продукция (ПКП): Вещество или смеси веществ, предназначенные для нанесения непосредственно на внешний покров человека (кожу, волосяной покров, ногти, губы и наружные половые органы) или на зубы и слизистую оболочку полости рта с единственной или главной целью их очищения, изменения их внешнего вида, придания приятного запаха, и/или коррекции запаха тела, и/или защиты, и/или сохранения в хорошем состоянии, и/или ухода за ними.


3.1.12 риск: Возможность и характеристики нежелательных            эффектов от воздействия ингредиентов или примесей при использовании потребителем. 


3.1.13 токсичность: Способность вещества и (или) смеси веществ в определенных условиях оказывать вредное воздействие на организм.


3.1.14 экспозиция: Концентрация или численно выраженное количество ингредиента, контактирующее с организмом с определенной частотой и продолжительностью (показатель, учитывающий интенсивность и длительность контакта).


3.1.15  in vivo: Испытания с использованием живых (экспериментальных) животных.


3.1.16 in vitro: Испытания без использования живых (экспериментальных) животных.


3.1.17 in silico: Компьютеризированный подход, который использует (количественное) моделирование взаимоотношений структура-активность, и переключение между веществами на основе структурного или функционального сходства.


3.1.18 MoS(The Margin of Safety): Маржа безопасности ингредиентов парфюмерно-косметической продукции, рассчитанная как NOAEL / SED.

3.1.19 NO(A)EL (NOAEL (No-Observed-Adverse-Effect-Level): Максимальная доза ингредиента парфюмерно-косметической продукции [мг/(кг в день)], при которой не наблюдаются нежелательные эффекты;


3.1.20 SED (The Systemic Exposure Dosage): Количество (доза) системного воздействия косметического ингредиента (вещества) оценивается как суточное воздействие готовой косметической продукции с учетом концентрации исследуемого вещества, кожной абсорбции данного вещества и средней массы тела человека (количество вещества на 1 кг массы тела, которое поступает ежедневно в кровеносную систему человека).


3.2.Обозначения и сокращения

3.2.1 ОЭСР (OECD): Организация экономического сотрудничества и развития (Organization for Economic Cooperation and Development);

3.2.2 СГС (GHS): Согласованная на глобальном уровне система классификации опасности и маркировки химической продукции. Система классификации химических веществ в зависимости от вида и уровня опасности для здоровья человека и окружающей среды, включающая согласованные элементы системы информирования, такие как пиктограммы, сигнальные слова, заявления об опасности, предупредительные заявления и спецификации по безопасности с целью передать информацию об опасности и защитить людей и окружающую среду. Сотрудничает с ОЭСР (здоровье человека и охрана окружающей среды), Комитетом экспертов по перевозке опасных грузов при ООН (физико-химические особенности) и Международной организации труда (МОТ) (система передачи информации о вредности) в рамках Межорганизационной программы по обоснованному управлению химическими веществами (IOMC). 


3.2.3 ATSDR: Агентство по регистрации токсичных веществ и болезней.

3.2.4 CAS: номер в реестре химических соединений Американского химического общества.

3.2.5 Cosmetics Europe : Европейская ассоциация производителей косметических продуктов и средств личной гигиены.

3.2.6 EFSA: Европейское управление по безопасности пищевых продуктов.

3.2.7 INCI: международная номенклатура косметических ингредиентов.

3.2.8 IPCS: Международная программа по безопасности химических веществ.

3.2.9 SCCS: Научный комитет по обеспечению безопасности потребителей.

3.2.10 WHO:  Всемирная организация здравоохранения.

4 Анализ токсикологических характеристик ингредиентов


Анализ токсикологических характеристик ингредиентов необходим для оценки возможного риска для здоровья человека в условиях нормального или обосновано прогнозируемого применения парфюмерно-косметической продукции, в состав которой входят данные ингредиенты.

Оценка риска включает следующие этапы:

- идентификация опасности на основании имеющихся токсикологических данных;

- оценка зависимости «доза- ответ»;

- оценка воздействия;

- характеристика риска.


4.1 Идентификация опасности (выявление видов опасного воздействия) 


На этапе идентификации рассматриваются характерные токсикологические свойства ингредиентов, обладающих потенциальной возможностью причинения вреда здоровью человека.


Данный процесс основывается на анализе результатов испытаний in vivo, in vitro, результатах клинических исследований, эпидемиологических исследований, данных постмаркетингового наблюдения,  результатах использования методов in silico, релевантных данных по аналогичным веществам.  Принимаются во внимание также характерные физические и химические свойства оцениваемого ингредиента:
     -    химическое наименование;

·   физическое состояние, внешний вид;

·  молекулярная масса;

·  характеристика и чистота химического вещества, включая состав изомеров;

· характеристики родственных или сопутствующих примесей;

·  растворимость;

·  коэффициент распределения (октанол/вода);

·  соответствующие физические и химические спецификации;

·  гомогенность и стабильность.


По    результатам        идентификации         опасности       выявляются        факторы,  свойственные ингредиентам и формирующие нежелательные       эффекты       для здоровья     потребителя,     в   отношении  которых  будет  выполняться  оценка  риска.  

4.2 Оценка зависимости «доза-ответ»


На данном этапе рассматривается максимальная доза, при которой не наблюдается нежелательных эффектов (NOAEL), отражающая зависимость между воздействующей дозой и ответом.
     
Для  установления  зависимости  «доза  -  ответ»  используют  результаты   токсикологических   исследований   на   животных,   клинических  исследований,       а    также      данные      эпидемиологических  исследований, полученные из источников информации, которые должны соответствовать критериям, изложенным в пункте 2 настоящего стандарта. 

4.3 Оценка воздействия


На данном этапе анализируются         детальные       сценарии       воздействия      парфюмерно-косметической продукции, в состав которой входит исследуемый ингредиент.  


Оценка воздействия проводится с учетом типа готовой парфюмерно-косметической продукции, концентрации ингредиента в продукции; наносимого количества; длительности контакта; пути воздействия на организм; частоты использования; площади, на которую наносится продукция; целевой аудитории.


Средние площади поверхности кожи, на которую наносится продукт, в зависимости от типа продукции, а также частота нанесения/применения в зависимости от типа продукции приведены в таблице 1.


Расчетные уровни ежедневного воздействия (экспозиции) для различных типов косметической продукции приведены в таблице 2.


Примерные уровни воздействия для лаков для ногтей и средств для снятия лака для ногтей приведены в таблице 3.


Приведенные сведения основаны  на   данных специальных  исследований,    литературных         данных,      материалах        статистики,  результатах      социологических       исследований,       данных     о   характеристике  продукции,  данных  о  сроках  годности  продукции,  нормах  и  объемах  потребления различных видов продукции, экспертной оценке и пр.  [3].


В таблицах  1, 2, 3 приведены данные для наиболее часто используемых продуктов. Для всех остальных видов готовой продукции оценка ежедневного уровня воздействия и/или частоты применения должна проводиться производителями продукции в каждом конкретном случае.


4.4 Характеристика риска


Характеристика риска - завершающий этап оценки риска, на котором обобщаются данные, полученные на предшествующих  этапах исследований, проводится расчет маржи безопасности (MoS).

Для расчета маржи безопасности (MoS) источниками информации об исследуемом ингредиенте и веществах, родственных по строению, могут служить базы данных [7-20], а также другие базы данных, принятые в государствах, принявших стандарт.


Значение MoS рассчитывается по формулам (1), (2), SED – по формулам (3), (4).

Для косметических ингредиентов проводятся исследования токсичности повторных доз при пероральном воздействии, что является заменой исследованиям кожного воздействия.

Результаты, полученные из исследований пероральной токсичности повторной дозы, являются достаточными для расчета MoS и принимаются в качестве консервативного подхода к оценке безопасности косметических ингредиентов.
          В случае проведения экстраполяции пероральных данных на ингаляционные используется коэффициент, равный 2 (стандартная абсорбция при пероральном пути - 50%; при ингаляционном - 100%; ECHA, 2014).


Расчет маржи безопасности (MoS) производится по формуле:

MoS =NOAEL / SED                                                   (1)


В случае системного воздействия используется значение NOAELsys
MoS = NOAELsys / SED                                               (2)


Для косметических ингредиентов становится системно доступной не более 50% перорально введенной дозы. Таким образом, 50% от введенной дозы принимается в качестве базового значения пероральной абсорбции для косметического ингредиента, и значение NOAELsys получают посредством деления значения NOAEL на коэффициент 2.


Если для определенного ингредиента есть достоверные данные о  системно доступной перорально введенной дозе, значение коэффициента равно значению системно доступной перорально введенной дозы (в процентах), умноженной на 0,4.


Если существуют данные о низкой биодоступности косметического ингредиента, за дозу вещества, которая может быть доступна при пероральном введении, по умолчанию принимается значение 10% от введенной дозы.


Рассчитанное значение MoS сравнивают с референтным значением MoS, равным 100 (10х10).


Референтное значение MoS получено путем умножения коэффициента неопределенности (10),  используемого для экстраполяции с испытуемых животных на среднестатистического человека, и коэффициента (10), который учитывает внутривидовые различия (различия между отдельными индивидуумами) внутри человеческой популяции.


 Рассчитанное значение MoS, составляющее не менее 100, указывает на то, что данный косметический ингредиент считается безопасным для применения.


Для большинства косметических ингредиентов значение  NOAEL рассчитано на основе 90-дневных исследований пероральной токсичности повторной дозы на животных либо в ходе исследования токсического воздействия на внутриутробное развитие у животных (приложение Б), что позволяет охарактеризовать потенциальную опасность вещества при его многократном применении (WHO 1994, WHO 1999).


При отсутствии данных по 90-дневному исследованию токсичности повторных доз,  для расчета значения MoS косметического ингредиента может использоваться значение NOAEL, рассчитанное в ходе 28-дневного исследования токсичности повторных доз. В данном случае для расчета MoS используется коэффициент 3.


В случае частичного отсутствия или низкой степени надежности сведений об определенных параметрах, процессах или моделях, используемых при оценке риска, для обоснования выводов и рекомендаций, необходимо проведение  дополнительных исследований или испытаний.

4.4.1 Расчет дозы системного воздействия(SED) исследуемых ингредиентов в составе косметической продукции

Для расчета фактического значения дозы системного воздействия требуются различные параметры в зависимости от того, в каких единицах выражается дермальная абсорбция (в мкг/см2 или в процентах от используемого количества вещества).

1) Дермальная абсорбция исследуемого вещества указана в мкг/см2.
SED вычисляют по формуле:
SED = (DAa (мкг/см2) x 10-3мг/мкг x SSA (см2) x F (день-1)) / 60 кг                   (3)

где SED (мг/кг массы тела /день) - доза системного воздействия;
       DAa (мкг/см2) - дермальная абсорбция, указанная в мкг/см2, полученная при проведении анализа в условиях, имитирующих реальное применение;
       SSA (см2) - предполагаемая площадь поверхности кожи, на которую будет наноситься готовый косметический продукт;

       F (день-1) - частота применения готовой продукции (F ( 1);
       60 кг - средняя масса тела человека.
Применение данной формулы подразумевает, что площадь участка кожи (SSA),на который наносится готовый косметический продукт, должна быть известна, так же как и частота применения (F) готового продукта. 


В таблице 1 указаны площади поверхности кожи в зависимости от типа косметической продукции. В последней колонке этой же таблицы представлена предполагаемая частота нанесения/применения (F) готовой продукции [3].

Таблица 1 - Средние площади поверхности кожи, на которую наносится продукция, в зависимости от типа продукции, а также частота нанесения/применения в зависимости от типа продукции
	Тип продукции
	Площадь поверхности кожи, на которую наносится продукция
	Частота нанесения / применения (предполагаемая)

	
	Площадь поверхности (см2)
	Параметры (если указаны)
	

	Средства для душа и ванны

	Гель для душа
	17500
	Вся поверхность тела
	1,43 / день

	Мыло для рук
	860
	кисти рук
	10/день3

	Масло, соли для ванны и т.д.
	16340
	Вся поверхность тела – область головы
	1 / день

	Средства для волос

	Шампунь 
	1440
	кисти рук

+ 1/2 области головы
	1 / день

	Кондиционер для волос
	1440
	Кисти рук + 1/2 области головы
	0,28 / день

	Средства для укладки волос
	1010
	1/2 кистей рук + 1/2 области головы
	1,14 / день

	Полуперманентные красители для волос (а также лосьоны)
	580
	+ 1/2 области головы
	1/неделю (20 мин.)

	Окислительные / перманентные красители для волос
	580
	+ 1/2 области головы
	1 / месяц (30 мин.)

	Уход за кожей

	Лосьон для тела
	15670
	Вся поверхность тела – область головы у женщин
	2,28 / день

	Крем для лица
	565
	1/2 области головы у женщин
	2,14 / день

	Шея
	320
	
	

	Задняя часть шеи
	80 
	
	

	Крем для рук
	860
	Кисти рук
	2 / день

	Декоративная косметика

	Жидкостная тональная основа
	565
	1/2 области головы у женщин
	1 / день

	Средство для удаления макияжа
	565
	1/2 области головы у женщин
	1 / день

	Тени для век
	24
	
	2 / день

	Тушь для ресниц
	1,6
	
	2 / день

	Подводка для глаз
	3,2
	
	2 / день

	Губная помада, гигиеническая помада


	4,8
	
	2 / день

	Дезодорант / антиперспирант

	Дезодорант в виде спрея-аэрозоля  и в других видах
	200
	Обе подмышечные впадины
	2 / день

	Парфюмерная продукция

	Туалетная вода-спрей
	200
	
	1 / день

	Духи-спрей 
	100
	
	1 / день

	Косметика для мужчин

	Крем для бритья
	305
	1/4 области головы у мужчин
	1 / день

	Средства после бритья
	305
	1/4 области головы у мужчин
	1 / день

	Солнцезащитные средства

	Солнцезащитный лосьон/крем
	17500
	Вся поверхность тела
	2 / день



2) Дермальная абсорбция исследуемого вещества указана в процентах от количества нанесенного вещества.
SED вычисляют по формуле:

SED = A (мг/кг массы тела / день) x C (%)/100 x DAp (%)/100                     (4)

где SED (мг/кг массы тела /день) - доза системного воздействия;
      A (мг/кг массы тела / день) - расчетное ежедневное воздействие косметического продукта на кг массы тела, рассчитанное на основании количества используемого продукта частоты нанесения: см. расчетные  уровни относительного суточного воздействия для различных типов косметической продукции в Таблицах 2, 3;
      C (%) -
концентрация исследуемого вещества в составе наносимого готового косметического продукта в месте нанесения;
       DAp (%) - дермальная абсорбция, указанная в процентах от исследуемой дозы, которая используется в реальных условиях.


4.4.2 Количество продукта, наносимого на кг массы тела в сутки (А) в предполагаемых условиях применения


В Таблице 2 показано используемое суточное количество косметической продукции, а также коэффициент удерживания (дополнительный фактор удерживания для  учета смывания и разбавления готовой продукции при нанесении на влажную кожу или волосы (например, гели для душа, шампуни и т.п.)  для расчета окончательного ежедневного кожного воздействия (экспозиции) готовой продукции [3].


Если, в зависимости от способа применения, количество наносимого вещества отличается от стандартных диапазонов для предполагаемого типа продукции, необходимо учитывать это при расчете SED.
Таблица 2 - Расчетные уровни ежедневного воздействия (экспозиции) для различных типов косметической продукции 

	Тип продукции
	Расчетное ежедневно наносимое количество
	Относительное наносимое количество 

(мг/кг массы тела/день)
	Коэффициент удержания
	Рассчитанная ежедневная экспозиция 

(г/день)
	Рассчитанная относительная ежедневная экспозиция 

(мг/кг массы тела/день)

	Средства для душа и ванн

	Гель для душа
	18,67 г
	279,20
	0,01
	0,19
	2,79

	Мыло для рук
	20,00 г
	-
	0,01
	0,203
	3,33

	Средства для волос

	Шампунь 
	10,46 г
	150,49
	0,01
	0,11
	1,51

	Кондиционер для волос
	3,92 г
	-
	0,01
	0,04
	0,60

	Средства для укладки волос
	4,00 г
	57,40
	0,1
	0,40
	5,74

	Полуперманентные красители для волос (а также лосьоны)
	35 мл (за одно применение)
	-
	0,1
	Не рассчитывали
	-

	Окислительные / перманентные красители для волос
	100 мл (за одно применение)
	-
	0,1
	Не рассчитывали4
	-

	Уход за кожей

	Лосьон для тела
	7,82 г
	123,20
	1,0
	7,82
	123,20

	Крем для лица
	1,54 г
	24,14
	1,0
	1,54
	24,14

	Крем для рук
	2,16 г
	32,70
	1,0
	2,16
	32,70

	Декоративная косметика

	Жидкостная тональная основа
	0,51 г
	7,90
	1,0
	0,51
	7,90

	Средство для удаления макияжа
	5,00 г
	-
	0,1
	0,50
	8,33

	Тени для век
	0,02 г
	-
	1,0
	0,02
	0,33

	Тушь для ресниц
	0,025 г
	-
	1,0
	0,025
	0,42

	Подводка для глаз
	0,005 г
	-
	1,0
	0,005
	0,08

	Губная помада, гигиеническая помада
	0,057 г
	0,90
	1,0
	0,057
	0,90

	Дезодорант

	Дезодорант, не в виде спрея
	1,50 г
	22,08
	1,0
	1,50
	22,08

	Дезодорант, в виде спрея аэрозоль)

(на основе этанола)
	1,43 г
	20,63
	1,0
	1,43
	20,63

	Дезодорант-спрей(не на основе этанола)
	0,69 г
	10,00
	1,0
	0,69
	10,00

	Средства гигиены полости рта

	Зубная паста (взрослые)
	2,75 г
	43.29
	0.05
	0.138
	2.16

	Ополаскиватель для полости рта
	21,62 г
	325.40
	0.10
	2.16
	32.54


Таблица 3 - Примерные уровни воздействия для лаков для ногтей и средств для снятия лака для ногтей [3]

	Тип продукции
	Среднее количество / нанесение
	Среднее количество / день

	
	Biesterbosetal. 2013
	Ficheuxetal.; 2014
	Biesterbosetal. 2013
	Ficheuxetal.; 2014

	Лак для ногтей
	0,3 г
	0,3 г
	0,04 г
	0,05 г*

	Средство для снятия лака для ногтей
	2,0 мл
	2,7 г
	0,3 мл
	0,45 г*

	* На основании средней частоты применения в неделю в различных возрастных категориях. Средняя частота применения составляет 1,17 в неделю.



Дермальная абсорбция исследуемого ингредиента при нанесении на кожу человека может быть оценена с использованием существующих данных исследований на животных in vivo и исследований in vitro на моделях кожи. 


При отсутствии  данных  дермальная абсорбция не может быть определена на основании научно обоснованного метода виртуального моделирования. В этом случае  при вычислении системного воздействия ее значение принимается за 50 %.


Косметические ингредиенты с низкой дермальной абсорбцией оказывают незначительное системное воздействие на организм. В случае практического отсутствия дермальной абсорбции или при ее низком уровне, информация о токсичности вещества сводится к оценке острой и локальной токсичности и не требует расчета МоS.
Основные критерии для отнесения ингредиента к  веществу с низкой или практически отсутствующей дермальной абсорбцией:

- молекулярная масса> 500 Da;

- высокая степень ионизации;

- коэффициент распределения (н-октанол-вода)  ≤-1 или ≥4 (Log Pow);

- топологическая площадь полярной поверхности >120 А2;

- температура плавления >200C.

 




5 Интерпретация результатов исследования и выводы


Оценка риска, основанная на локальном и системном действии всех ингредиентов (MoS), а также  сведения о готовой парфюмерно-косметической продукции служат для установления токсикологической безопасности парфюмерно-косметической продукции.

Всемирная организация здравоохранения устанавливает допустимое значение MoS не менее 100. Это означает, что парфюмерно-косметическая продукция считается токсикологически безопасной, если в результате ее применения в организм поступает в сутки такое количество веществ (или наносится в сутки на кожные покровы, если нет достоверной информации о коэффициенте абсорбции), которое в 100 раз меньше безопасной нормы, установленной для животных.


5.1 Токсикологическая характеристика ингредиентов по соответствующим токсикологическим конечным точкам.


Учитываются все существующие токсикологические пути абсорбции, наряду с общим воздействием на организм. Маржа безопасности (MoS) рассчитывается на основании уровня отсутствия вредного воздействия (NOAEL). Отсутствие вредного воздействия должно быть обосновано.

5.2 При токсикологической оценке парфюмерно-косметической продукции на основе информации о токсикологических характеристиках ингредиентов необходимо принимать во внимание следующие сведения о готовой парфюмерно-косметической продукции.
1) Нормальное и обоснованно предсказуемое использование продукта. 


Сведения о способах применения парфюмерно-косметической продукции, отсутствие которых может привести к неправильному использованию потребителем парфюмерно-косметической продукции, а также  особые меры предосторожности (при необходимости) при применении продукции должны быть указаны в маркировке готовой продукции.

2) Воздействие парфюмерно-косметической продукции на организм с учетом нормального и обоснованно предсказуемого использования.
Должны быть рассмотрены следующие параметры: 

· Вид парфюмерно-косметической продукции, в которых ингредиент используется; 

· Метод использования (например, натирание, распыление, нанесение и смывание, и т.д.); 

· концентрация ингредиента в парфюмерно-косметической продукции; 

· количество парфюмерно-косметической продукции, используемое для каждого применения; 

· частота  применения; 

· общая площадь контакта с кожей; 

· место контакта (например, слизистая оболочка, загорелая кожа); 

· длительность контакта (например, смываемая или несмываемая парфюмерно-косметическая продукция); 

· обоснованно прогнозируемые ошибки в применении, которые могут повысить степень воздействия; 

· тип потребителей (например, дети, люди с чувствительной кожей); 

· прогнозируемое число потребителей; 

· применение на местах кожи, подвергаемые воздействию солнечного света; 

· количество, которое может попасть внутрь организма. 

5.3 При отсутствии данных или наличии ограниченных данных о токсикологических характеристиках  ингредиентов парфюмерно-косметической продукции,  вывод о токсикологической безопасности продукции должен быть сделан после испытаний продукции альтернативными методами или методами in vivo, установленными в законодательстве страны, принявшей стандарт.
Приложение А

(справочное)

Методические документы по оценке риска продукции

	№
	Наименование документа
	Назначение документа

	1
	Р 1.2.3156 – 13 Руководство Оценка токсичности и опасности химических веществ и их смесей для здоровья человека: утв. гл.гос. санитарным врачом РФ. - М., 2013 г.


	Руководство разработано с целью обеспечения единой, научно-обоснованной системы токсиколого-гигиенической оценки безопасности химических веществ и их смесей для здоровья человека, гармонизированной с международными  правилами и нормами



	2
	Методология оценки рисков здоровью населения при воздействии химических, физических и биологических факторов для определения показателей безопасности продукции (товаров)  ЕЭК. М.: «Юманите медиа», 2014 г.


	Данная методология устанавливает единые для государств-членов ЕАЭС методы и критерии оценки риска здоровью населения с использованием методов математического моделирования. Она позволяет проводить оценку риска товара, обладающего комплексом разнородных факторов опасности (химической, биологической, физической), в динамике, с учетом  возрастных особенностей потребителя

	3
	Guidelines for the management of the Community Rapid Information System RAPEX
	Содержит описание оценки риска непищевой потребительской продукции

	4
	The SCCS notes of guidance for the testing of cosmetic ingredients     and their safety evaluation 

Руководство по проведению испытаний косметических ингредиентов и оценке их безопасности, подготовленном научным комитетом по обеспечению безопасности потребителей Европейского союза (SCCS/1564/15)
	Cодержит соответствующую информацию по различным аспектам проведения испытаний и оценки безопасности косметических веществ в Европе


Приложение Б

(рекомендуемое)

In vivo тесты для оценки токсичности повторной дозы ОЭСР
	1
	- Пероральная токсичность повторной дозы (28 дней)

- Дермальная токсичность повторной дозы (28 дней)

- Ингаляционная токсичность повторной дозы (28 дней)
	(ЕС В.7, ОСDE 407)

(ЕС В.9, ОСDE 410)

(ЕС В.8, ОСDE 412)

	2
	-Суб-хроническая пероральная токсичность повторной дозы: 90-дневное исследование на грызунах

-Суб-хроническая пероральная токсичность повторной дозы: 90-дневное исследование на животных

-Суб-хроническая дермальная токсичность повторной дозы: 90-дневное исследование на грызунах

-Суб-хроническая ингаляционная токсичность повторной дозы: 90-дневное исследование на грызунах
	(ЕС В.26, ОСDE 408)

(ЕС В.27, ОСDE 409)

(ЕС В.28, ОСDE 411)

(ЕС В.29, ОСDE 413)

	3
	-Исследования хронической токсичности

-Совмещенные исследования хронической токсичности/канцерогенности
	(ЕС В.30, ОСDE 452)

(ЕС В.33, ОСDE 453)
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