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Em 2018, a defini¢do de nanomaterial foi alterada na Europa,
passando a cobrir materiais que n3o s3o "engenheirados”.
Assim, o painel de especialistas passou a considerar como
relevantes os estudos com nanoparticulas de didxido de titanio.

Apds avaliagao dos resultados dos testes, a EFSA publicou uma
opinido em 2019 contendo sugestdes de modificagbes nas
especificagdes constantes para o aditivo E 171 no regulamento
UE 231/2012, o regulamento que dispde sobre as
especificagbes para os aditivos alimentares aprovados na
Europa.

O painel recomendou ainda que as especificacoes da UE para E
171 incluissem parametros em relagdo ao tamanho das
particulas
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Em abril de 2019, a Franga publicou um decreto com
entrada em vigor em 12 de janeiro de 2020 suspendendo a
colocagdao no mercado de alimentos contendo o aditivo E

w -- 171 durante um ano.
P EY A decisdo foi embasada na opinido cientifica da ANSES de
w 2019, em um estudo do Instituto Nacional francés de
“r ,_-"' Pesquisa Agronémica (INRA) publicado em 2017 e no

principio da precaugdo.

Em dezembro de 2020, foi publicado um novo decreto com
entrada em vigor em 12 de janeiro de 2021 suspendendo
por mais um ano a colocagdo no mercado de alimentos
contendo o aditivo E 171, considerando a previsdao de
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Em 2019 a Comissdo Europeia preparou uma vers3o preliminar da alteragdo das

especificagdes do aditivo E 171 no Regulamento UE 231/2012.

Em 2020, o Parlamento Europeu solicitou que a proposta fosse retirada e que o
aditivo E 171 fosse removido da lista de aditivos alimentares permitidos na
Europa (Regulamento UE 1333/2008), pelos seguintes motivos:

incertezas relacionadas a seguranca do aditivo conforme as avaliagbes da
EFSA, ANSES e do Escritorio Holandés para Avaliagdo de Risco e Pesquisa
(BuRO),

o uso do aditivo é em produtos particularmente populares em criangas
(chicletes, balas, chocolates e sorvetes)

mais de 85.000 cidaddos europeus assinaram uma peticdo apoiando a
decisdo da Franga de retirar o uso do aditivo e solicitaram aplicacdo do
principio da precaugdo frente as incertezas

o aditivo é usado para finalidades estéticas e ndo teria fun¢do tecnolégica
benéfica no produto e que fabricantes de alimentos na Franga conseguiram
retirar o aditivo E 171 dos seus produtos para ficar em conformidade com o
Decreto francés, suspendendo produtos com o aditivo,
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Em margo de 2021, a EFSA publicou nova avaliagdo de risco de didxido de
titanio para uso como aditivo alimentar, considerando os dados disponiveis
apos a avaliagdo de 2016.

v - ‘ﬁ Para as particulas de TiO, absorvidas, as meia-vidas foram estimadas de 200-
450 dias pelo painel. Apesar da absorgdo as particulas de didxido de titanio
| * ser baixa no trato intestinal, elas poderiam se acumular no organismo. O
- didxido de titanio poderia atravessar a placenta e ser transferido ao feto.
pat
o ' De maneira geral, levando em consideragéo o peso da evidéncia, o painel da

EFSA considerou que ndo foram verificados efeitos adversos associados com
toxicidade geral em ratos expostos por via oral a E171, nanoparticulas
de TiO, ou TiO, contendo nanoparticulas. Por outro lado, foram observados
efeitos em ratos e camundongos expostos a nanoparticulas de TiO, < 30
nm, o painel da EFSA considerou que os efeitos poderiam ser uma
decorréncia da acumulagdo das nanoparticulas em varios tecidos, mas que
em ratos os achados foram inconsistentes.
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O estudo EOGRT n3o demonstrou efeitos na funcdo sexual e na fertilidade
em ratos machos e fémeas, e nem no desenvolvimento pré e pés-natal em
doses de até 1.000 mg/kg PC por dia, a maior dose testada. Outros estudos
de toxicidade reprodutiva e no desenvolvimento n3o foram identificados na
literatura publicada que fossem suficientemente confidveis. N3o foram
verificados efeitos maternos e no desenvolvimento em doses de até 1.000
mg/kg PC por dia, a maior dose testada, em um Unico estudo de toxicidade
no desenvolvimento em ratos com diferentes materiais de TiO, ,
nanoparticulas de TiO, ou TiO, contendo uma fragdo de nanoparticulas.

Trés estudos com doses de 50 a 300 mg de nanoparticulas < 30 nm/kg PC
por dia em camundongos demonstraram efeitos nos testiculos e
espermatozodides.

Estudo com ratos com nanoparticulas < 30 nm ndo foram observados efeitos
na menor dose testada, de 10 mg/kg PC por dia. Em estudo de toxicidade no
desenvolvimento em ratos com nanoparticulas de TiO, (21 nm), n3o foram
observados efeitos até a maior dose testada de 1.000 mg/kg PC por dia.
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Com pontuagdo de 4 (relevancia dos resultados baixa), o painel concluiu
que o E 171 ndo induziu focos de criptas aberrantes (ACF) no cdlon em
doses orais de até 1.000 mg/kg PC por dia. Por outro lado, o painel
considerou que o E 171 na dose de 10 mg/kg PC por dia poderia induzir

v -— ACF em um outro estudo avaliado (com pontuagdo 1), no qual o E171 foi
disperso em veiculo teste prevenindo aglomeragdo das nanoparticulas
Vo - previamente a administragdo. De maneira geral, o painel notou que o
b efeito do E 171 sozinho (sem iniciagdo prévia) verificado neste estudo de
—ty pontuagdo 1 ndo foi replicado em investigagdes posteriores. O painel

wr W

notou ainda que existe literatura que indica que ACF pode ser um fator
de risco para cancer coloretal em humanos,

N&o foram encontradas publicagdes novas sobre a toxicidade crénica ou
carcinogenicidade na pesquisa na literatura. Adicionalmente, foi
considerado que o estudo avaliado na opinido de 2016 ndo seria
apropriado para assegurar a auséncia de uma potencial toxicidade
crénica e carcinogenicidade por nanoparticulas de TiO,,
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Diversos estudos de genotoxicidade apresentaram resultados
conflitantes, com resultados positivos e negativos em estudos in
vitro e in vivo.

v _—— O Painel concluiu que diversos modos de acdo poderiam operar
em paralelo e que as contribuicdes relativas de cada
L < - mecanismo molecular diferente resultando na genotoxicidade

das particulas de TiO, seriam incertas.

o . Desta forma, ndo foi possivel concluir que a genotoxicidade das
particulas de TiO, é mediada por um modo de acdo com um
limiar.

O painel de especialistas da EFSA n3o descartou a preocupagao
em relagdo a genotoxicidade para o diéxido de titanio usado
como aditivo alimentar.
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Baseado em toda a evidéncia atualmente
disponivel e com todas as incertezas, em
particular pelo fato de que a preocupagdo
com a genotoxicidade n3o pode ser
descartada, o painel da EFSA concluiu que o
aditivo E171 ndo poderia mais ser
considerado seguro como aditivo alimentar.




image15.png
Conclusdo

O dioxido de titdnio (INS 171, nomenclatura internacional, ou
E 171, nomenclatura europeia) usado como aditivo alimentar é
aprovado atualmente no Brasil e em referéncias internacionais
como Codex Alimentarius, Unido Europeia e Agéncia norte-
americana de Alimentos e Medicamentos (FDA).

No ambito do JECFA, a ultima avaliagdo de seguranga foi
realizada em 1969, com definigdo de uma Ingestdo Didria
Aceitavel (IDA) ndo limitada, o que embasa as provisdes atuais
de limites quantum satis, ou seja, em quantidades suficientes
para se obter o efeito tecnoldgico desejado de acordo com as
Boas Préticas de Fabricagdo (BPF).
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Na Europa, o aditivo foi avaliado em diversas ocasides, sendo a avaliagdo mais
recente publicada em marco de 2021, com conclusdo de que o aditivo ndo
poderia mais ser considerado seguro devido ao potencial genotéxico sem um
limiar definido. Desta forma, ndo existiiam limites aceitdveis de uso em
alimentos.

De acordo com o item 2.1 do Anexo da Portaria SVS/MS n. 540, de 27 de outubro
de 1997, os aditivos alimentares devem ser mantidos em observagdo e avaliados
quando necessarios e as autoridades sanitarias devem se manter informadas
sobre dados cientificos atualizados do assunto em questdo. O paragrafo 22 do
artigo 24 do Decreto-Lei n. 986, de 21 de outubro de 1969 estabelece que o
emprego do uso de aditivos poderd ser proibido quando nova concepgdo
cientifica ou tecnolégica modifique convicgdo anterior quanto a sua inocuidade
ou limites de tolerancia.

Considerando os pontos abordados, entende-se que hé evidéncias que indicam a
pertinéncia da adogdo de medidas restritivas quanto ao uso de diéxido de titanio
em alimentos, as quais demandariam atualizagdo de regulamentos vigentes que
aprovam o uso da substancia para uso como aditivo alimentar, para remogdo das
provisGes relativas a esses aditivos.




image17.png
*Portaria n? 14/96 do MAPA- Produtos lacteos

*Portaria n2 355/97- MAPA- Qualidade de Queijo em P&

*Portaria n2 356/97- MAPA - Qualidade de Queijo Processado ou Fundido, Processado, Pasteurizado e
Processado ou Fundido U.H.T. (UAT)

*Portaria n2 359/97 -MAPA - Requeijdo

*Resolugdo n2 383/99 -categoria de alimentos 7 — produtos de panificagdo e biscoitos.
*Resolugdo n? 387/99-categoria de alimentos 5: balas, confeitos, bombons, chocolates e similares
*Resolugdo n? 388/99- categoria de alimentos 19 — sobremesas

*Resolugdo RDC n @ 33/01-categoria de alimentos 12: sopas e caldos

*Resolugdo RDC n @ 34/01- categoria de alimentos 21: preparagdes culindrias industria‘# ANVISA

génca Naconal de Vigiincia Savira
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FORMULARIO DE SOLICITAGAO DE ELABORAGAO, REVISAO OU
REVOGAGAO DE RTM OU PMAC

Data

Estado(s) Parte(s) que apresenta(m) Argentina, Brasil, Paraguai e Uruguai

SGT /Comissao / Subcomissao / SGT n° 3/Comissdo de Alimentos
Grupo envolvido

Descri¢do da solicitagao / Escopo

Temética Revogar as provisdes de didxido de titénio aprovadas

como aditivos alimentares
(o objeto a se regulamentar)

Problema O dibxido de titénio foi considerado como substancia
genotéxica e, portanto, seu uso como aditivo alimentar
n&o é mais considerado seguro. A substéncia possui
aprovagdo de uso como aditivo alimentar em diversos

RTM
Indique o caso correspondente ( ) Elaboragao de novo RTM ou PMAC
(assinalar uma opgao que (x ) Revisdo de RTM ou PMAC

cortesponda) ( )Revogagao de RTM ou PMAC





image1.png




image2.png
Solicitagdo do Instituto Brasileiro de Defesa do
Consumidor (ldec) para que a ANVISA tome
providéncias sobre a revisdo da autorizagdo
do aditivo INS 171 didxido de titdnio como
aditivo alimentar com a finalidade de proibir
sua utilizagdo.

O Instituto aponta que o consumo do aditivo

seria um risco a saide do consumidor com

base na avaliagdo de 2021 da Autoridade
i i FSA).
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S © U R EHEORA X SEHHNQ (AT UR HHETHO (£ 161, PER THENSISE0 Slroped) ot
avaliado em diversas ocasides
Comité Cientifico de Alimentos (SCF) em 1975 e 1977

2004 -0 Painel de especialistas da EFSA revisou a especificagdo para incluir a
forma rutilo, além da anatase a exemplo da especificagdo do JECFA

2016 0 EFSA considerou que o didxido de titanio usado como aditivo
Y— ~ alimentar nio seria considerado um nanomaterial
b od + Improvavel de representar um perigo genotéxico in vivo em humanos.

- W « Preocupacdes relativas a efeitos no sistema reprodutivo

* Néo foi possivel derivar uma Ingestdo Didria Aceitével (IDA) por falta de
estudos

* Calculo da a margem de seguranga (MoS) baseada na exposicio de
ingestdo estimada pela populagdo em geral e do NOAEL de um estudo
carcinogénico de Ti0, em ratos  camundongo.
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EFSA -2018

0 painel de especialistas avaliou quatro estudos adicionais sobre a
toxicidade do aditivo que levantaram preocupagdes.

Trés dos quatro estudos em questdo avaliaram efeitos do TiO, em
modelos in vitro e in vivo, mas os protocolos usados ndo eram em
condigdes realisticas, o que dificultava o uso dos dados na anilise de
risco do aditivo alimentar.

0 quarto estudo era uma avaliagio de risco da ingestdo oral de
nanoparticulas de TiO, com diversas suposicdes, o que resultou em
incertezas grandes em relagdo as conclusdes.

0 painel considerou que a avaliagio de seguranca do diéxido de titinio
como aditivo alimentar ndo deveria ser reaberta com base nestes
estudos.
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Em 2019, a ANSES publicou uma opiniao cientifica sobre o riscos relacionados a
revis3o sistematica na literatura cientifica em dois bancos de dados e avaliou os
estudos publicados apds 2017 e que abordavam a toxicidade do E 171 por via oral,
totalizando 25 novos estudos.

Alguns estudos mostraram novos sinais, como modificagio de histonas ou anomalias
no desenvolvimento de invertebrados, ou efeitos genotdxicos in vitro.

Entretanto, nenhum destes novos estudos avaliados permitiram concluir ou refutar
um potencial efeito promotor da carcinogénese.

Os estudos ndo retiraram as incertezas relativas a inocuidade do aditivo alimentar.

As recomendagdes da ANSES foram de caracterizar precisamente o aditivo E171,
caracterizar melhor o perigo eventual do E171 principalmente em relagio a0s
estudos toxicolégicos na reproduo e de genotoxicidade in vivo e de considerar,
caso seja autorizado o uso do aditivo alimentar, a justificativa para uso pelo
consumidor, fundado em beneficios claramente estabelecidos (interesse tecnologico,
impossibilidade de substituig3o, utilidade para o consumidor ou coletividade).

Favorecer produtos seguros e equivalentes em termos de funio de eficicia,
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