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iA PREFEITURA MUNICIPAL DE SOORETAMA

Conferme solicitado Segue proposta comerczial referente a0 Pregao Presencial n° 000061/20189.
00001 - Lote 00001

—_—

ftem Especificagdo

T IFRALDA DESCARTAVEL GERIATRICA TAM P

FRALDA DESCARTAVEL GERIATRICA tamanho P,
farmato anatdmico, nao toxico, gel absorvente,
cobertura externa impermeavel, camads interna
antialérgica. polimero com alto grau de absorvéncia,
com barreiras laterais anti vazamento, contormo de
elastico nas pernas 02 fitas adesivas regulaves
para fixacdo de cada lado, algoddo que nig se
desfaga quando molhado. Apresentar amostra no
momente do certante e laudo de irritabilidade
dérmica primana (provam a hipoalergenicidade do
produte e laudo de ensaio de analise microbiolégica
provam que néo ha contaminantes no preduto e que
¢ mesmo foi feito com celulose virgem). Validade
minima 12 meses. Fabricagdo nacional. Pot com /
'mmimo 10und. Parz incontinéncia urinana severa

| Lote

Marca/Modeio

QuantidadeT Unitario

]

0001 MASTERSOFT 62.375.50

[

para uso adulto

|

Total do Lote

62.375,50

—_—

—————
Lote 00002 - Lot

{"_ﬁ]—_‘_' e . P e . St

Item lt;spec:ftcacao Unid. Marca/Modelo Quantidade Unitario

TFRALDA DESCARTAVEL GERIA TRICA TAM G J

|FRALDA DESCARTAVEL GERIATRICA, tamanho G,

ifarmam anatémico nao toxico. gel absorvente,

I |cobertura externa Impermeavel, camada interng
antialergica, polimere com alto grau de absorvéncia,

) cem barreiras laterais anl vazameanto, contomo da
elastico nas pernas 02 fitas adesivas regulaveis

’I para fixagédo de cada lado, algodéo que nio sa

i

|

]

inne (desfaca quando molhada. Apresentar amastra no ;

Ugeuz ‘momcfmc?do sertame e laudo de irritabilidade ) ol MASTERSOFT 124.130 1.5160 187.436,30
dérmica primaria (provam a hipoalergenicidade do
produte e laudo de ensaio de analise microbialégic
provam que ndo ha contaminantes no produty & que

¢ mesmo foi feita com celulose virgem). Vaiidade

‘mmima 12 meses Fabricacac nacional Pet com

minime 8und. Para incentinéncla urinana severa

Para uso adulto

|

P
|
!',H*_.J_
|

desfaca quando molhads. Apreseniar amostrs no
momento do cartame e laudo da iy lHabilidade

dermica primaria {prevam a hipoalergenicidade do
produto e lauds de ensaic de analise micronio!

aue

SRR |
Total do Lote [ 187.436,30
e  —
! Lote 00003 - Lote 00003
‘ =
i ftem Especificacao Unid. Marca/Modelo ! Quantidade [ Unitario Total
[ |FRADAGERRTRIG |
| FRALDA DESCARTAVEL SERIATRICA tamanho
(GG, formato anaiériico nae loXICo gei absarvente l
cobertura exterra impermeavel, camada inter g |
antialérgica. polimero com allo grau de absorvancia, [
com barreiras laterais anti vezamento, conlormo ae
eldstico nas pernas, 02 fitas adesivas regulaveis ’
00003 |PA" iXagdo de cada lado, algoddo que nao <= UN | MASTERSOFT | 78.230 1,7200 134 5550
I
|

provam que nao ha contaminantes no produt ] i
0 mesmo foi feito com celulose virgem). Validads \
minima 12 meses Fabricacao nacicnal pey com

% e \j e




min:mo 7und Para Incontinéncia urinaria severa
para uso adulto

ESE
Total do Lote N |Rubs: 1,34.555,61{

Valor Total Geral 384.367,40

Prazo de Entrega: DE ACORDU COM EDITAL
Validade da Proposta: 60 DIAS A PARTIR DA ABERTURA DOS ENVELOPES ..
Condigées de Pagamento: ATE 30 DIAS APOS EMISAO NF.

OBSERVAGCOES

OSTA E DE: RS 384 367 40 (TREZENTOS E QITENTA E QUATRO MIL TREZENTOS E SESSENTA E SETE REAIS E

DADOS BANCARIOS
N° Banco SICOOB

A® Agéncia N® Conta 85450-6

LINHARES - ES, 22 DE NOVEMBRO DE 2019,

’71.437.902/0001-6%
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CNPJ:21.437.902/0001-60 49 #

PREFEITURA MUNICIPAL DE SOORETAMA - ES
ANEXO X

PREGAQ PRESENCIAL N°. 061/2019

DECLARACAQ DE ELABORACAOQ INDEPENDENTE DA PROPOSTA COMERCIAL

Empresa ROSSI & ROSSI LTDA estabelecida a Rua Pedro Palacios n®.1812 CEP n®. 29903-
540. Linhares/ES, devidamente inscrita no CNPJ-MF sob o n° 21.437.902/0001-60, por seu
representante legal o Sr° EDIVALDO ROSSI DA SILVA, portador da Carteira de Identidade ne.
2118345 SSP/ES e CPF/MF n° 042.141.207-01. declara, sob as penas da lel, em especial o
art. 299 do Codigo Penal Brasileiro, gue:

a proposta anexa foi elaborada de maneira independente (pelo Licitante), e que ©
contetido da proposta anexa ndo foi, no todo ou em parte, direta ou indiretamente,
informado a, discutido com ou recebido de qualquer outro participante potencial ou de
fato do Pregao acima mencionado, por qualguer meio ou por qualquer pessoa.

a) aintencdo de apresentar a proposta anexa ndo foi informada a. discutido com ou
recebido de qualquer outro participante potencial ou de fato do Pregao acima
mencionado, por qualquer meio ou por gualguer pessoa;

¢) ndo tentou, por qualquer meio ou por qualquer pessoa, influir na decisao de
qualguer outro participante potencial ou de fato do Pregéo acima mencionado guanto
a participar ou nac da referida licitagao;

d) o conteldo da proposta anexa nao sera, no todo ou em parte, direta ou
indiretamente, comunicado a ou discutido com gualquer outro participante potencial ou
de fato do Pregao acima mencionado_antes da adjudicagdo do objeto da referida
licitagao;

e) o conteldo da proposta anexa nao foi, no todo ou em parte, direta ou indiretamente,
informado a discutido com cu recebido de qualguer integrante da Comissdo de Pregao
ou Departamento de Licitacdes e Contratos da Prefeitura Municipal de
Sooretamal/ES antes da abertura oficial das propostas:

f) esta plenamente ciente do teor e da extensdo desta declaracao e que detem plencs
poderes e informacdes para firma-la.

Linhares 19 de novembro de 2019. l?l .437902/000 l-@

ROSS! € ROSS! LTDA
; i Rua Pedro Palacios, n® 1812
Edivaldo Ros&i da Silva Bairro Interlagos - C€P:

CPF 1°042.141.207-01 7 | UNHaRe

IDn° 2118345 SSF/ES
Administradior

Rua Pedro Palaciod n®.1812, Interlagos
CEP 29.903-65‘0, Linhares/ES.



'ROSSI & ROSSI LTDA.
CNPJ:21.437.902/0001-60 1492, 4)
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PREFEITURA MUNICIPAL DE SOORETAMA - ES
ANEXO XI
PREGAO PRESENCIAL N°. 061/2019

DADOS COMPLEMENTARES PARA ASSINATURA DO EVENTUAL CONTRATO E DA ARP

Razao Social: ROSSI & ROSSI LTDA.

CNPJ: 21.437.902/0001-60

Fone/Fax: (27)3372-0492 (27)99923-5466

Endereco: Rua Pedro Palacios. n°. 1812, Interlagos. Linhares/ES
E-mail: edivaldorossi@gmail.com

Banco: SICOOB
Agéncia: 3007
Conta: 85.450-6

Nome do representante legal para assinatura do contrato:

Edivaldo Rossi da Silva
CPF:042.141.207-01

ID: 2118345 SSP/ES
Nacicnalidade: Brasileiro
Estado Civil: Casado
Profissdo: Empresario
Funcao: Administrador

Validade da Proposta: 60(sessenta) dias contados a partir da data de entrega dos
envelopes.

Declaro que no prego proposto ja serdo considerados todos os encargos, tributos,
contribuicdes e obrigacdes Sociais, Trabalhistas e Previdenciarias, bem como todos os
outros custos relacionados ao fornecimento, os quais nao acrescentarao énus para a
Prefeitura Municipal de Sooretama-ES.

Declaro que nos precos ora propostos e naqueles que porventura vierem a ser
ofertados através de lances, estdo incluidos todos os custos que se fizerem
indispensaveis a perfeita entrega dos materiais objeto desta proposta.

| (21.437.902/0001-60
Linhares 19 de novembro de 2019 ROSS! E ROSS! LTDA

Rua Pedro Palacios, n° 1812
8airro Interlagos - CEP: 29.903-640
LINWARES - €SP, SANTO __ |

Edivatdo Rodsi da Silva 5
CPF n°.042.141.207-01
1D n° 2118345 SSF/ES
Administrador

_

Rua Pedro Palacios n®. 1812, Inter
CEP 29.903-650, Linhares/ES.




TECNOLOGIA E MEIQ AMBIENTE LTDA EPP.
.’Jbrmr!w io Microbialdgice

/4 VESA i AVISA SERVIQOS TECNICOS EM VIGILANCIA SANITARIA.
I
\

M ROL | RELATORIO DE ENSAIO —
L N°MA4065/19 [ a4 - Ty
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Iy !,..*.-.‘,,;
MICROBIOLOGIA COMPLETA PARA PRODU'HI()% DESCARTAV LIS

EFKE (}‘KMAQHE! IJ(F CLIENTE

Fﬂdwﬂ,u da T Fmprcsa RUA ATILIO, 178 — VILA CAMPESINA - OSASCO - SP - CEP: 06023-070.

) ENFORMACOE& DO PRODUTO ANAL ISADO
Produts; FRALDA DI LSCART; "x’\/F] 1. GE RIATRICA MASTE] RSOFT

| Codigo: Niio ir informado N° Lote: 1122 .

Ddi’:& de T;ﬁl;]“&?__t;ziu ”_E_"L 2(;1‘)_“%7 Dats do Recebimento: 18/04/2019 3
Rmm de Validade: 02/04/2022 Quantidade Recebida: 0] unidade

_Reglst: o de Acondicicnamento B Lacrado () Sem Lacre B Saco Plastico U Frasco
Inicio de Ensaio: 22/04/2019 , | Término do Ensaio: 29/04/2019 ]

CBIETIVO E DE‘#CRH(?/E@ DO ESTUDO: Pesquisar, manitorar ¢ controlar os microrganismos referentes a
Kesolugiiv n” 142, de 17 de Margo de 2017 em amostras de produtos de higiene pessoal descartaveis, destinados ao asseio
corporal. As amostras foram submetidas 4 contagem microbiolégics a fim de pesquisar. monitorar ¢ controlar possiveis
nicrorganismos presentes 1o produto enviado. Os micror ganismos analisados no teste se referem & Resolugio n® 142, de
17 de Murgo de 2017,

REFERENCIA: ABNT NBR ISO 21T48:2008- Cosméticos — Micrabiologia — Instruges gerats para pesquisa
microbioldgica.

T Pardmetros i '

.......... A'\ ALISE -  VMLP. (%) B RESULTADO
L uvwc.n de Micror 24y nismos Aerdbios Mesofilos 1000 UFC/g i <0 UFC/g
{Nmf" rem de Fungos e | eve duras - 100 UFC/e <10 UFC/g
Escherichia coli Auséncia’l0p _ Ausente /10 g
| Pyeudonionus aeruginosa Austneia/l0g Ausente /10 g
Staphylococcus uureus Auséncia/l0p ) Ausente /10 g
 Candida albicans . Auséncia/l g Ausente /10 ¢

(%1 - V.MLP. Valoras Maximos Permitides.
) Abaixo d to Lim
LTS - & huumu Farmadora de

INTER U{PRF”%{ AO

De acordo com o5 valores maximos permitidos. estabelecidos pela RDC 0° 142, de 17 de Margo de 2017, os resultados
_enconirados estio em conformidade aos limites de aceitabilidade, quanto aos microrganismos solicitados.

NOTAS A

| O1. Este resultady refere-se exclusivamente a amosta enviada, f

| 02 A amostza @ analisuda pode ser retirada na AFISA por um minimo de 30 dias da data o a andlise
B3 stz relatdrio ndo podera ser repraduzido sem a autonzagho do responsavel pela AVISA. 7 ) )
Sdo Paule, 29 de abril de 2619 4 g _

Analista de La
CRBIO 106

EI‘@B rasil 6

Javisu.siv. br

Rua Tosd Maria Lisboa, 275 - Jd. Paulista - Cep. 01
Tel: (55xxT1) 3884-5901  Fax: ($5xx117 3885-2814

hS
Pagina | de | M4065/19

123-000 — S0 Paulo —
e-mail: microbioluzico
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AVALIACAO DO POTENCIAL DE IRRITABILIDADE PRIMARIA, ACUMULADA, |
SENSIBILIZAGAO, FOTOALERGIA E FOTOTOXICIDADE CUTANEA DE UM
PRODUTO EM CONDICOES CONTROLADAS E MAXIMIZADAS

RELATORIO FINAL

TIPO DE PRODUTO: Fralda
NOME DO PRODUTO: Fralda Descartavel Geriatrica Mastersoft

CODIGO DO PRODUTO: 074350-03

CODIGO DO ESTUDO: All-S-23/05/2019-GRUPO-VERMELHO-IRRITABILIDADE-SENSIBILIZACAO
All-8-17/05/2019-GRUPO-ROSA-FOTOALERGIA-FOTOTOXICIDADE

CODIGO DO RELATORIO: All-S-RIPT-FA-FT-074350-03-05-19-RFV01-Rev01

CODIGO DA REEMISSAO: All-S-RIPT-FA-FT-074350-03-05-19-REMMO01-Rev01

DATA DO RELATORIO: 16/07/2019

PATROCINADOR: MARDAM INDUSTRIA E COMERCIO DE PRODUTOS DE HIGIENE LTDA
Rua Ipanguacu, 395 - Jd. Tereza Palma

08555-260 - Poa - SP - Brasil

Telefone: 11 - 2148-2500

CENTRO DE PESQUISA: ALLERGISA PESQUISA DERMATO-COSMETICA LTDA
Av. Dr. Romeu Tértima, n® 452/466 — Barac Geraldo

13084-791 — Campinas — SP — Brasil

Telefone: +55 (19) 3789-8600

Pesquisador responsavel: Vivian Pessoto Rosa

AN-S-RIPT-FA-FT-074350-03-05-19-REMMUO1-Rev01
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AVAL]A(}AO DO POTENCIAL DE IRRITABILIDADE PRIMARIA, ACUMULADA, SENSIBILIZAGAO,
FOTOALERGIA E FOTOTOXICIDADE CUTANEA DE UM PRODUTO
EM CONDICOES CONTROLADAS E MAXIMIZADAS

NOME DO PRODUTO
CcODIGO DO PRODUTO
CODIGO DO ESTUDO

cODIGO DO RELATORIO

OBJETIVO DO ESTUDO

APLICACAQ

METODOLOGIA
RIPT

METODOLOGIA
FOTOALERGIAE
FOTOTOXICIDADE

PESQUISADOR
RESPONSAVEL

DURAGAO DO TESTE

RESUMO

Fralda Descartavel Geriatrica Mastersoft
074350-03

AII-S-23/05/2019-GRUPOAVERIVIELHO-IRRITABILIDADE-SENSIBILIZACAO
All-S-17/05/2019-GRUPO-ROSA-FOTOALERGIA-FOTOTOXICIDADE

All-S-RIPT-FA-FT-074350-03-05-19-RFV01-Rev01

Comprovar a auséncia de potencial de irritabilidade primaria, acumulada,
sensihilizagéo, folotoxicidade e fotoalergia cutdnea de um preduto em
condigbes maximizadas, com area de aplicagao e quantidade controladas,
acompanhado por médico dermalologista.

O produto-teste & o controle foram aplicados no dorso (area escapular) direito
ou esguerdo dos parlicipantes da pesquisa.

Periodo de Inducdo: As aplicacdes ocorreram as segundas, quartas e sextas-
feiras, durante 3 semanas consecutivas. Quarenta e oito horas (48h), ou 72h
(aos fins de semana), apos a sua aplicagéo, o produto foi removido por técnicos
reinados e loi realizada a avaliagao do local para verificagao de possiveis
sinais clinicos.

Periodo de Descanso: Apos a indugao seguiu-se um periodo de, no minimo,
10 dias. no qual nenhum produto foi aplicado no dorso dos participantes.
Periodo _de Desafio (Challenge Test): Em seguida, iniciou-se 0 periodo de
desafio. Uma unica aplicacgdo do produto foi realizada, seguida de leituras apos
48h e 72h de sua fixagdo no dorso dos participantes.

Foi realizada avaliagdo clinica dermatolégica no inicio e no final do estudo e os
participantes foram acompanhados por medico dermatologista durante todo o
decorrer da pesquisa.

Periodo de Inducdo: As aplicagfes ocorreram as segundas ¢ quartas-feiras,
durante 3 semanas consecutivas. Vinte e quatro horas (24h) apos a sua
aplicagéo, o produlo foi removido per técnicos treinados e, apds a area recebeu
irradiacéo ultraviolela A e B. Apos cada irradiacao foi realizada a avaliagao do
local para verificagda de possiveis sinais clinicos. As sextas-feiras faram
realizadas somente leituras.

Perindo de Descanso: Apos a indugdo seguiu-se um perioda de, no minimo,
10 dias. no qual nenhum produto foi aplicado no dorso dos participantes.
Periodo de Desafio (Challenge Tesl): Em sequida, iniciou-se o periodo de
desafio. O produte foi novamente aplicado, permanecendo em contato com a
pele do participante por, aproximadamente, 24 horas. Apos a remogac do
preduto a area foi irradiada com luz ultravioleta A e avaliada imediatamente
depois da irradiagio e apds 24h, 48h e 72h.

Foi realizada avaliacéo clinica dermatoldgica no inicigfe no final do estudo e 0s
participantes foram acompanhados por médico dernfatologista durante todo o
decorrer da pesquisa.

Vivian Pessoto Rosa
6 semanas para cada pesquisa.

\

5,

Y

Al-S-RIPT-FAJFT-074350-03-05-19-REMMO1-Rev01



FREQUENCIA DE APLICAGAO

AREA DE APLICAGAO

NUMERO DE PARTICIPANTES

DESCRIGAO DA POPULAGAO

ETICA

RESULTADOS / CONCLUSAQ

3 de 56
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L ~on

RIFT
9 aplicacbes nas 3 primeiras semanas (perioda de indugao).
Taplicagdoe na dltima semana (periodo de desafio).

FOTOALERGIA E FOTOTOXICIDADE
6 aplicagoes nas 3 primeiras semanas (periodo de inducdo).
1 aplicacdo na Ultima semana (periodo de desafio).

Dorso

RIPT
63 participantes finalizaram o estudo.

FOTOALERGIA E FOTOTOXICIDADE
31 participantes finalizaram o estudo.

RIPT
Sexa feminino e masculino, faixa etaria de 18 a 69 anos (média de 42 anos),
fototipos Il a IV.

FOTOALERGIA E FOTOTOXICIDADE
Sexo feminino e masculine, faixa etaria de 25 a 68 anos {média de 50 anos),
fototipos Il a Ill.

Este esludo foi conduzido de acordo com os principios da Declaracdo de
Helsinque, as solicitagbes regulatérias aplicaveis, incluindo a Resolugdo CNS
n" 466/12, e no espirito das Boas Praticas Clinicas (Documento das Américas
e ICH EG: Goad Clinical Practice),

Durante o estudo, nenhum participante apresentau sinais clinicos cutaneos
relacionados ao produto.

O produto ndo induziu processo de irritabilidade cutdnea primaria no grupo de
estudo.

O produle nde induziu processo de iritabilidade cutanea acumulada no grupo
de estudo.

Q produto nao induziu processo de sensibilizacdo cutanea no grupo de estudo.
O produto ndo induziu processo de foloaiergia cutdnea no grupe de estudo.

O produta néo induziu processo de fototoxicidade cutdnea no grupo de estudo.
O produtoe foi considerado seguro nas condicdes avaliadas.

Os claims ‘“Dermatologicamente Testado” e “Hipoalergénice” podem ser
sustentados.

V -

Cop N

AlLS-RIPT-FA-FT-074350-03-05-19-REMMO1-Rev( 1
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O estudo foi conduzido segundo a resolugdo CNS n° 466/2012, no espirito das Boas Praticas

GARANTIA DA QUALIDADE

Clinicas e em conformidade com os Procedimentos Operacionais Padréo da Allergisa.

A qualidade dos dados ¢ garantida tendo em vista que nossos colaboradores sao treinados e
capacitados de acordo com a pesquisa a ser realizada, nossos equipamentos sdo mantidos calibrados e
os metodos utilizados séo reconhecidos e/ou validados.

A Area de Garantia da Qualidade realiza auditoria do Sistema de Gestéo e coloca-se a disposi¢ao
para receber 0s nossos clientes para monitorias especificas de sua pesquisa.

A assinatura representativa do Sistema de Garantia da Qualidade significa que a pesquisa foi

realizada conforme descrito acima.

Gerente da Qualidade
Heliara Lopes do Nascimenta
16/07/2019

o

{
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1. LISTA DE ABREVIATURAS

ANVISA
Av.

ICH
CNS
CRM

Dr.

BPC
LTDA
e

Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria
Avenida

International Conference on Harmonisation
Conselho Nacional de Saude

Conselho Regional de Medicina

Doutor

Boas Praticas Clinicas

Limitada

Numero

Sao Paulo

Termo de Consentimento Livre e Esclarecido
Grupo Internacional Investigador de Dermatites de Cantato
Registro Geral

Carteira Nacional de Habilitagao
Centimetro

Ullravioleta A

Ullravioleta B

Minima Dose Eritematosa

Minimo

Megawatt

Hora

£t Cetera

Incarporado

Empresa

Acido Desoxirribonucleico

7 de 56
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Nos ultimos anos. as industrias de produtos de higiene pessoal, limpeza doméstica, cosméticos

2. INTRODUCAO

e perfumes tém crescido consideravelmente assim como o seu interesse no desenvolvimento de produtos
seguros e eficazes. A criacao do Coédigo de Defesa do Consumidor, as exigéncias da Secretaria de
Vigilancia Sanitaria do Ministério da Saude e a propria concorréncia levaram as inddstrias a tomar atitudes
mais cautelosas no que diz respeito a agdo e aos beneficios dos seus produtos, procurando associar
suas afirmacgoes a trabalhos cientificos.

A conscientizagao das industrias e as exigéncias do consumidor e orgaos regulatérios resultaram
na adogdo de procedimentos por parte dos fabricantes de produtos de higiene pessoal, limpeza
domestica, cosmeéticos e perfumes que os levam a melhor conhecer seus produtos: a realizagao, antes
da comercializagao, de testes clinicos de seguranca e eficacia, coordenados por medicos especialistas.
Esses procedimentos oferecem a empresa mais seguranga, credibilidade e confianga junto aos
consumidores.

Uma vez que os produtos de higiene pessoal, limpeza doméstica, cosméticos e perfumes séo de
livre acesso ao consumidar, os mesmos devem ser seguros nas condicdes reais ou razoavelmente
previsiveis de uso (Guia para Avaliagdo de Seguranca de Produtos Cosméticos da ANVISA). Para isso,
as matérias primas utilizadas na formula do produto devem ser matérias primas com a seguranga
comprovada e cujo uso encontra-se consagrado na industria. Além disso, a seguranca da formula final
deve ser testada antes de sua colocag&o no mercado (Guia para Avaliagao de Seguranca de Produtos
Cosméticos da ANVISA).

De acordo com as Boas Praticas Clinicas, Evento Adverso é qualquer ocorréncia médica
desfavoravel ocorrida em um participante de investigagdo clinica que tenha utilizado um produto
farmacéutico, mas nao apresente obrigatoriamente uma relagdo causal com o tratamento {Conferéncia
Internacional de Harmonizagdo de Requisitos Técnicos para o Registro de Farmacéuticos para Uso
Humanec — ICH).

O contato da pele com produtos de aplicagéo tépica, como € o caso dos predutos de higiene
pessoal, cosmeéticos e perfumes, podem ocasionar diferentes tipos de reacbes. Entre essas reacoes
cutaneas destacam-se a dermatite eczematosa de contato, urticéria, acne e manchas (SAMPAIO &
RIVITTI 2000). Em geral, a dermatite de contato é deccrrente de dois mecanismos: por irritagao primaria,
pela acao de substancias irrilantes ou por sensibilizacdo, na presenca de algum componente alergénico.

Para avaliagdo do potencial irritativo e sensibilizante de um produto, uma série de variaveis deve
ser levada em consideragéo: componentes da formula, concentragdo dos ingredientes, absorgao,
quantidade aplicada, estado da pele, modo e frequéncia de aplicagdo e o efeito cumulativo (DOOMS-
GOOSSENS, 1993),

A permeabilidade da pele varia conforme a regido do corpo, sendo que as pregas e a face sao
areas de maior absor¢do. Quando aplicado sobre a pele, um produto tera maior ou menor absorgéo

percutanea em funcao da sua concentracao, tip ie veiculo usado, area da superficie cutdnea e tempo
N
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de contato com a pele (ZATZ, 1995). Assim, algumas regides do corpo sdo mais suscetiveis a ocorréncia
de irritacao que outras,

As pesquisas realizadas com seres humanos sfo regulamentadas segundo leis bastante rigidas,
com o objetivo de proteger e resguardar os individuos. Estas leis variam de acordo com o pais. No Brasil,
estas pesquisas sao permitidas, desde que sigam os preceitos da Declaragdo de Helsinque e Resolugéao
CNS n” 466/12 (CONSELHO NACIONAL DE SAUDE, 2013).

As pesquisas para avaliagao da seguranca de produtos de higiene pessoal, limpeza doméstica,
cosmelicos e perfumes tém como objetivo canfirmar a auséncia de risco associado ao uso do produto.

As pesquisas de compatibilidade, realizadas através de patch test, buscam comprovar a auséncia
de eventos adversos durante o contato de produtos de higiene pessoal, limpeza doméstica, cosméticos
e perfumes pela primeira vez na pele, comprovando assim que o mesmo & seguro para uso. Consistem
de aplicagdes repetidas do produto na pele avaliando-se a nao ocorréncia de irritagao ou sensibilizagio
(KLIGMAN & WOODING, 1967; FISHER, 1995). Pode ser também comprovada a auséncia de potencial

fotoirritativo ou de fotoalergia.

2.1. Definigoes

Fotoalergia: aumento da reatividade cutanea & luz ultravioleta com base imunoldgica. Essa
resposta pode ocorrer somente em pequenc numero de individuos, desde gue previamente
sensibilizados por drogas e radiagdo adequada.

Fototoxicidade: aumento da reatividade cutdnea & luz ultravioleta sem base imunoldgica.
Clinicamente, manifesta-se por eritema inicial apds periodo de laténcia de horas ou dias, pigmentagao e,
por vezes, formacgao de vesiculas ou bolhas. A intensidade da doenga dependera da guantidade de
radiacéo, tipo de pele, local de exposigdo e concentragdo da droga. Manifesta-se somente no local
irradiado, ocorrendo na primeira exposicéo. Ha lesao do DNA celular, das organelas citoplasmaticas e da
membrana celular. Em nosso meio, 0 sumo e suco de frutas citricas sdo os maiores responsaveis por

esse tipo de fotodermatose.

3. OBJETIVO

O objetivo deste estudo foi comprovar a auséncia de potencial de irritabilidade primaria,
acumulada, sensibilizagdo, fototoxicidade e fotoalergia cutdnea de um produto em condigcdes
maximizadas, com area de aplicagdo e quantidade controladas, acompanhado por médico

dermatologista.

All-5-RIPT-FA-FT-074350-03-05-19-REMM0O1-Rev01
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4, PRODUTO INVESTIGACIONAL
As informacdes do produto, conforme declaradas pelo Patracinador, estao descritas no Anexo 5.
Uma amostra do produto foi catalogada e encontra-se em nossos arquivos, onde sera mantida por um
periodo de um més.
4.1. ldentificacao

Tabela 1. Idenlificagdo do produto-tesle

Tipo de Produto | Nome do Produto - | Codigo do Produto |
' Fralda Descartavel Geriatrica ’ B
Fralda ~ 074350-03
Mastersoft -~

4.2. Aplicagéo do Produto
Antes de cada aplicagdo o produto-teste foi recortado em medida de aproximadamente 1x1cm.
Posteriormente, foi fixado ao lado direito ou esquerdo do dorso dos participantes com auxilio da fita
adesiva hipoalergénica. Foi utilizada como controle a solugéo fisioldgica esteril (NaCl 0,9%) no disco de
papel filtro do teste de contato.
O controle foi aplicado sempre na mesma letra do alfabeto do teste de contato e o produto e
controle foram fixados na mesma regiao de dorso dos participantes da pesquisa durante todo o periodo

de indugao do estudo.

4.3. Armazenamento
Os produtos fornecidos pelo patrocinador foram inicialmente armazenados na sala de amostra
do centro de pesquisa com lemperatura controlada e acesso restrito. A liberagao dos produtos foi

controlada pelo pesquisador principal ou por responsaveis técnicos designados por ele.

5, CONSIDERAGOES ETICAS APLICAVEIS

0 estudo foi conduzido de acordo com os principios da Declaragdo de Helsinque, as solicitagoes
regulatorias aplicaveis, incluindo a Resolugdo CNS n® 466/12, e no espirito das Boas Praticas Clinicas
(Documento das Ameéricas e ICH E6: Good Clinical Practice).

Os participantes foram informados do objetivo do estudo, sua metodologia e duragao, e dos
beneficios possivelmente esperados e restrigdes ligadas ao estudo e os que confirmaram seu interesse
em parlicipar assinaram um Termo de Consentimento Livre e Esclarti\ido (Anexo 1 e Anexo 2).

A documentacao técnica da pesquisa encontra-se nos arquivos da Allergisa, onde sera m tida

2

Todos os dados que foram descobertos ou provados pelos resuitados da quisa\ sdo

por um pericdo de 5 anos.

5.1. Confidencialidade dos dados obtidos

\-.
informacdes confidenciais de propriedade do patrocinador. Nenhuma informagao sera uzida‘ou

passada adiante sem o consentimento por escrito da empresa patrocifadora, be omp toda a

Al-S-RIPT-FA-FT-074350-03-05- 19-REMMOT-Rev(l
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documentagao gerada durante a pesquisa. Todas as informacdes serdo confidenciais até a publicacao

dos resultados.

5.2. Participantes da pesquisa
Para manter a privacidade dos participantes da pesquisa, todos os dados referentes aos mesmos
foram identificados por um nimero dado a eles no inicio da pesquisa. As informagdes pessoais foram
omiticas em toda analise de dados. Caso fosse necessario, o Pesguisador Responsavel permitiria que ¢
monitor da pesquisa tivesse acesso aos registros dos participantes relacionados a pesquisa. Isto incluiu
toda a documentacao que contivesse a historia clinica do participante, para verificar a elegibilidade,

diagnosticos e qualquer outro documento que envalvesse o participante na pesquisa.

5.3. Termo de Consentimento Livre e Esclarecido
O pracesso de oblengdo de TCLE confirmou o caradter voluntario de participagao dos
participantes na pesquisa. Todos os aspectos relacionados a pesquisa foram explicados ao participante
antes da assinatura do TCLE. O Pesquisador Responsavel garantiu que a obtengdo do TCLE fosse
conduzida de acordo com as especificagdes das BPC, Resolucdo CNS n°® 466/2012 e exigéncias

regulatérias internacionais (ICH).
6. PERIODO DO ESTUDO

6.1. Pesquisa de Irritabilidade Primaria, Acumulada e Sensibilizagdo Cutanea - RIPT
A duragéo total da pesguisa foi de 6 semanas.
» Avaliagao Clinica: 23/05/2019;
+ Primeira Aplicagao: 27/05/2019;
+ Final: 05/07/2019.

6.2. Pesquisa de Fotoalergia e Fototoxicidade Cutanea — FA-FT
A duragao total da pesquisa foi de 6 semanas.,
« Avaliacao Clinica: 17/05/2019:
« Primeira Aplicacao: 20/05/2019;
- Final: 28/06/2019. \(

A2

7. PARTICIPANTES DA PESQUISA
7.1. Recrutamento dos Participantes da Pesquisa
O recrutamento dos participantes da pesquisa foi realizado pelo setor de recrutamento do Centro

de Pesguisa, que possui um sistema de cadastro informatizado e atualizado. Nesse sistema encontram-

All-S-RIPT-FA-FT-074350-03-05-19-REMMO1-Rev01
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se cadastrados participantes que possuem interesse em participar de pesquisas, os quais foram

contatados para participar da selecéo e que. possuindo todos os critérios necessarios, foram incluidos
no estudo.
A pesquisa foi realizada em uma das unidades da Allergisa e o participante fai informado sobre

o local/enderego no momento do contato realizado.

7.2. Selegao e Admissio dos Participantes da Pesquisa
Durante a selecio dos participantes para essa pesquisa, o médico responsavel assegurou-se
que 0s mesmos nao apresentavam patologias que pudessem interferir nos resultados do estudo. O
medico ainda se responsabiliza pelas informactes presentes na ficha de avaliagdo do participante,

verificando todos os critérios de inclusdo e nao inclusio para admissdo do mesmo na pesquisa.

7.3. Descrigao da Populacio

O estudo de RIPT foi iniciado com 85 participantes, sendo 69 do sexo feminino e 16 do sexo
masculino, com idades entre 18 e 69 anos (média de 42 anos) (Anexo 3).

O estudo de Fotoalergia e Fototoxicidade foi iniciado com 35 participantes, sendo 33 do sexo
feminino e 02 do sexo masculino, com idades entre 25 e 68 anos {média de 50 anos) (Anexo 4).

A tabela abaixo corresponde ao numero total de participantes recrutados (que compareceram ao
instituto), participantes incluidos {aprovados no estudo}, participantes ndo incluidos (reprovados por nao
possuirem algum critério de inclusdc ou possuirem algum critério de ndo inclusdo) e participantes

desistentes (desistentes antes da avaliacdo médica inicial) para cada uma das pesquisas.

Tabela 2. Populagaoe do Estudo

T N°Totalde Participantes ]

Recrutados

Incluidos

Pesquisa N&o incluidos
(compareceram ao (aprovados no
(reprovados)
instituto) estudo})
04
RIPT 89 85
(013, 049, 059 e 081)
- S S i S I I S —
Fotoalergia e '

35 35 00

L Fototoxicidade

A

|

Os estudos cumpriram com o objetivo da obtenc¢ao, ao seu final de, no minimo, 50 respostas para

a pesquisa de RIPT e 25 respostas para a pesquisa de Fotoalergia e Fototoxicidade, segundo Guia da

Avaliagao de Seguranca de Produtos Cosmeéticos da Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria - ANVISA.

All-S-RIPT-FA-FT-074350-03-05-19-REMMO1-Rev01
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7.4. Critérios de Inclusao - RIPT
a) Participantes saudaveis;
b) Pele integra na regiao de teste:
¢) Concordancia em aderir aos procedimentos e exigéncias do ensaio e comparecer ao instituto
no(s) dia(s) e horéric(s) determinado(s) para as avaliacbes:
d) Capacidade de consentir sua participagao no estudo:
e) ldade de 18 a 70 anos;
f) Fototipo (Fitzpatrick): | a IV;

g) Qualquer sexo.

7.5. Critérios de Nao Inclusio - RIPT

a) Gestantes ou lactantes;

b) Marcas cutdneas na drea experimental que interfiram na avaliagao de possiveis reacdes
cutaneas (disturbios da pigmentagdo, mas-formacgdes vasculares, cicatrizes, aumento de
pilosidade, efelides e nevus em grande guantidade, queimaduras solares);

c) Dermatoses ativas (local ou disseminada) que possam interferir nos resultados do estudo;

d) Antecedentes de reagdes alérgicas ou sensagdes de desconforto intensas a produtos de uso
lopico: cosmeéticos, produtos para satude ou medicamentos:

e) Antecedentes de atopia (dermatite atopica, rinite alérgica, bronquite alérgica, conjuntivite
alérgica, etc.);

f) Sensagéo de desconforto com mudancas de temperatura (muita calor/muito frio) e/ou quando
esta no ar condicionado;

g) Participantes com histérico de alergia aos materiais utilizados no estudo:

h) Antecedentes de patologias agravadas ou desencadeadas pela radiagao ultravioleta; \

1) Portadores de imunodeficiéncias; \]J

1) Exposicéo solar intensa ou a sessdo de bronzeamento até 15 dias antes da avaliacio inicial)

k) Previsdo de exposigao solar intensa ou a sessdc de bronzeamento durante o periodo dey
conducac do estudo;

I} Previsdo de tomar banho de mar, piscina ou banheira durante a realizacao do estudo;

m) Participantes que praticam esportes aquaticos;

n) Dermografismo;

o) Tratamento estético e/ou dermatoldgico corporal até 03 semanas antes da selegdo;

p) Uso dos segquintes medicamentos de uso topico ou sistémico: imunossupressores, anti-
histaminicos, anti-inflamatorios ndo hormonais e corticoides até 2 semanas antes da selecao

ou. considerando-se corticoides de deposito, o intervalo devera ser de 1 més antes da
o

AlES-RIPT-FA-FT-074350-03-05-19-REMMO1-Rev01
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) Tratamento com vitamina A &cida e/ou seus derivados via oral ou lopica ate 01 més antes do
inicio do estudo;

r) Previsdo de vacinacéo durante a realiza¢ao do estudo ou até 03 semanas antes do estudo:

s) Estar participando ou ter participado de outro estudo clinico encerrado ha menos de 07 dias
antes da selegdo. no caso do estudo anterior ser de uso:

t) Estar participando ou ter participado de outro estudo clinico encerrado ha menos de 21 dias,
caso 0 estudo anterior seja de compatibilidade ou investigativo de Reacao Adversa;

u) Qualquer condigdo nao mencionada acima que, na opinido do investigador, possa
comprometer a avaliacao do estudo:

v) Historico de auséncia de aderéncia ou de indisposicac em aderir ao protocolo de estudo:

w) Profissionais diretamente envolvidos na realizacao do presente protocolo e seus familiares.

7.6. Exigéncias Requeridas Durante o Estudo - RIPT
a) Nac aplicar qualguer outro produto na regido experimental (dorso);

b) Nao alterar os habitos cosméticos, incluindo higiene:

c) Nao realizar tratamentos estéticos ou dermatoldgicos corporais;

d) Nao alterar os habitos de dieta:

e) N&o alterar tratamento hormonal:

f) Se do sexo feminino, ndo alterar método contraceptivo medicamentoso;

g) Nao molhar os apositos: no banho, através de banhos de piscina ou mar, sauna e suor
eXCessivo;

n) Nao retirar os apoésitos;

1) Nao usar roupas justas que possam remover o aposito através de friccdo ou caushr
vermelhidao;

J) Nao se expor a luz solar intensa prolongada e nao se submeter a camaras de bronzeamento
artificial;

k) Nao utilizar medicacao descrita abaixo.

7.7. Medicagoes e Tratamentos Concomitantes Proibidos - RIPT

Utilizou alguma destas medicagdes efou realizou algum destes tratamentos proibidos durante o
estudo? (Caso fosse necessario uso terapéutico de alguma medicagao citada abaixo, o participante seria
exciuido do estudo),

a) Antiinflamatérios nao harmonais de uso continuo (Uso esporadico deveria ser avaliado pelo

investigador quanto a exclusao do estudo):;
b) Corticoides;
¢} Anti-histaminicos; %‘“‘""”/’

d) Imunossupressores; ‘

All-S-RIPT-FA-FT-074350-03-05-19-REMMU1-Rev01
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Vitamina A acida e derivados oral e topico (por exemplo: Isotretincina);
Antibioticos:

Tetraciclinas;

Medicaces topicas de tratamento de acne. tais como perdxido de benzoila:
Anli-androgénicos:

Haldgenos:

Vitaminas B12, B6, B1 e D2:

Isoniazida, rifampicina, etionamida (tratamento de tuberculose e hanseniase);

m) Fenobarbituricos, trimetadiona. hidantoina, litio, hidrato de cloral (tratamento neuroclogico e

8]

P
q

[ i

o]

7.9.

a)

psiquiatrico);

Quinina;

Dissulfiran;

Tiouracil;

Tiouréia;

Ficou também proibido, durante o estudo, todo e qualquer tratamento estético, cosmiatrico ou

dermatologico.

. Critérios de Inclusio — FA-FT

} Participantes saudaveis:

Pele integra na regido de teste:

Concordancia em aderir aos procedimentos e exigéncias do ensaio e comparecer aa instituto
no(s) dia(s) e horario(s) determinado(s) para as avaliagoes;

Capacidade de consentir sua participacao no estudo:

ldade de 18 a 70 anos; \/
Fototipo (Fitzpatrick): Il e III:

Qualquer sexo,

Critérios de N&o Inclusdo — FA-FT

Marcas cutaneas na area experimental que interfiram na avaliacdo de possiveis reacoes
culaneas (disturbios da pigmentacao, mas-formacdes vasculares, cicatrizes, aumento de
pilosidade, efélides e nevus em grande quantidade, queimaduras solares);
Dermatoses ativas (local ou disseminada) que possam interferir nos resultados do estudo;
Gestantes ou lactantes:

Antecedentes de reacfes alergicas, irritagdo ou sensacles de desconforto intensas a
produtos de uso topico: cosméticos, produtos para saude ou medicamentos;

Historico de reagdes fototoxicas ou fotoalérgicas:

Participantes com histérico de alergia aos materiais utilizados no estudo:

All-S-RIPT-FA-F T-074350-03-05-19-REMMO1-Rev01
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g) Antecedentes de atopia (dermatite atopica, rinite alergica, bronquite alérgica, conjuntivite
alérgica, etc.);

h) Antecedente patologico pessoal ou familiar de cancer de pele:

i} Antecedentes de patologias agravadas ou desencadeadas pela radiacéo ultravioleta, por
exemplo: lupus eritematoso, herpes simples recidivante, urticaria solar, erupgao polimorfa a
luz, etc;

J} Portadores de imunodeficiéncias:

k) Exposigdo solar intensa ou a sess&o de bronzeamento até 15 dias antes da avaliagdo inicial;

l) Previsdo de exposicao sclar intensa ou a sessdo de bronzeamento durante o periodo de
condugao do estudo:

m) Previsdo de tomar banho de mar. piscina ou banheira durante o estudo:

n) Participantes que praticam esportes aqguaticos;

0) Dermografismo:

p) Uso dos seguintes medicamentos de uso topico ou sistémico: imunossupressores, anti-
histaminicos, anti-inflamatorios nio hormonais e corlicoides alé 2 semanas antes da selecao
ou, considerando-se corticoides de deposito, o intervalo devera ser de 1 més antes da
selecao;

q) Uso de medicamentos fotossensibilizantes topicos ou sistémicos:

r) Tratamento com vitamina A acida e/ou seus derivados via oral ou topica até 01 més antes do
inicio do estudo;

s) Tratamento estético e/ou dermatologico corporal até 03 semanas antes da selecio;

t) Previsdo de vacinacao durante a realizagdo do estudo ou até 03 semanas antes do estudo;

u) Estar participando ou ter participado de outro estudo clinico encerrado ha menos de 07 dias
antes da selegdo, no caso do estudo anterior ser de uso;

v) Estar participando ou ter participado de outro estudo clinico encerrado ha menos de 21 dias,
caso o estudo anterior seja de compatibilidade ou investigativo de Reagéao Adversa:

w) Historico de auséncia de aderéncia ou de indisposicdo em aderir ao protocolo de studo;

x) Profissionais diretamente envolvidos na realizagao do presente protocolo e seuffamiliares:

y) Qualquer condicdc nao mencionada acima gue, na opinidao do investi ador, possa

compromeler a avaliagdo do estudo.

7.10. Exigéncias Requeridas Durante o Estudo — FA-FT
a) Nao aplicar qualquer outro produto na regido experimental {dorso);
b) Nao alterar os habitos cosmeéticos. incluindo higiene;
c) Nao realizar tratamentos estéticos ou dermatologicos corporais;
d) N&o alterar os habitos de dieta:

e) Nao alterar tratamento hormanal:

All-S5-RIPT-FA-FT-074350-03-05-19-REMMO7-Rev01
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f} Se do sexo feminino, nao alterar método contraceptive medicamentoso:

g) Nao molhar os apositos: no banho, através de banhos de piscina oy mar, sauna e suor
€Xcessivo;

h) Nao retirar os aposilos;

i) Nao usar roupas justas que possam remover 0 aposito através de friccdo ou causar
vermelhidéo;

/) Nao se expor a luz solar intensa prolongada e nio se submeter a camaras de bronzeamento
artificial;

k) Nao utilizar medicagao descrita abaixo.

7.11. Medicacoes e Tratamentos Concomitantes Proibidos — FA-FT

Utilizou alguma destas medicagdes e/ou realizoy algum destes tratamentos proibidos durante o

estudo? (Caso fosse necessario uso terapéutico de alguma medicag&o citada abaixo, o participante seria

excluido do estudo).

a) Antiinflamatérios nao hormonais de uso continuo e que, na opinido do investigador, interfiram
na pesquisa (Uso esporadico deveria ser avaliado pelo investigador):

b) Corticoides:

¢) Anti-histaminicos:

d) Imunossupressores:

e) Vitamina A acida e derivados:

f) Ficou também proibido, durante o estudo, todo e qualquer tratamento estético, cosmiatrico ou

dermatoldgico na regiso corporal.

8. METODOLOGIA Q\J
8.1. Desenho do Estudo \
Estudo clinico, comparativo, mono cego e controlado. \}

8.2, Materiais e Equipamentos

Fita adesiva semi-oclusiva hipoalergénica para fixagdo do produto recortivel e para o teste de
contato (patch test) com discos de papel filtro de 1,0 cm? devidamente identificados;
Solugao fisiologica estéril 0,9% (NaCl 0,9%)

Agua destilada:
Oleo mineral ou petrolato: //Z_’-(

Luvas, mascaras e toucas:

Bequer; \
‘\

Frasco de conta gotas: 9 \

All-S-RIPT-FA-FT-0 74350-03-05-19-REMMO1-Rev01
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« Frasco transparente:

« Caneta cirdrgica:

* Haste de algodao flexivel:
« Algodao:;

* Talagarga grossa branca:
« Tesoura:

« Repipetador:

+ Balanca:

+  Sistema de Irradiadores.

8.3. Area de Estudo

O produto foi aplicado no dorso das participantes da pesquisa,
8.4. Métodos e Critérios de Avaliagao
8.4.1. Avaliacio Clinica Dermatologica

dos critérios de inclusio € nao inclusio do estudo, e na visita fina| para verificagdo de possiveis eventos
adversos e Sensacoes de desconforto. Os participantes foram Supervisionados por médico

dermatalogista também durante toda a Pesguisa e avaliados no caso de aparecimento de qualquer

sintema ou sinal,

8.4.2, Avaliagio da Irritabilidade Primaria, Acumulada e Sensib“izagﬁo Cutanea

O métoda de teste utilizado foi o patch test (KLIGMAN & WOODING, 1967), também de ominado
teste de contato oy epicutaneo.

Periodo de Inducéo: O produto-teste foi aplicado sempre na mesma regido do dorso direito oy
esquerdo dos participantes. As aplicagées foram realizadas trés vezes na Semana por trés semanas
consecutivas e o produto permaneceu em contato com a Pele por 48 horas durante asemana e 72h aos
finais de semana,

Periodo de Descanso: Seguiu-se um periodo de repouso de, no minimo, 10 dias apos o periodo

de indugdo, no qual nenhum produto fai aplicado.
darso direito oy ésquerdo dos participantes em uma area virgem, ou seja, local onde n3o havia sido

aplicado nenhum produto antericrmente.

O produto foi removido pelos técnicos treinados apgs aproximadamente 48 horas de contatp com

; ‘ZJ' -
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As avaliagoes (leituras) foram realizadas imediatamente €, aproximadamente, 24 horas (leitura
72h) apos a retirada do produto.

Os participantes foram orientados a procurar o coordenador da pesquisa a qualquer momento,
caso apresentassem guaisquer queixas. Nesles casos seriam encaminhados para avaliagdo e
orientac@o do meédico dermatologista responsavel, que procederia ao exame, classificaria a reagao e
realizaria a conduta apropriada (orientagdo e/ou medicagio e documentagao fotografica, quando
necessarios).

As leituras (48h apos a aplicacdo) foram realizadas logo apos a remogéo do produto-teste, para
todos s casos em que nenhum sinal clinico tenha sido chservade. Caso fosse observado, as leituras
seriam executadas apos, no minimo, 30 minutos e no maximo, 60 minutos para que o sinal,
possivelmente causado pelo ato da remecao do produte-tesle, nac representasse um resultado falso

positivo.

8.4.3. Avaliagao da Fotoalergia Cutanea
O metodo de teste utilizado foi o patch test (KLIGMAN & WOODING, 1967), também denominado
tesle de contato ou epicutaneo.

Periodo de Indugdo: O produto-teste foi aplicado sempre na mesma regido do dorso direito ou

esquerdo dos participantes, As aplicagdes foram realizadas duas VEZes nNa semana por trés semanas
censecutivas e o produto permaneceu em contato com a pele por 24 horas. Os olhos foram protegidos
da incidéncia luminosa.

Q produto foi removido por técnicos treinados 24 horas apos a aplicagao e, imediatamente apos
a retirada, a area foi irradiada com lampada ultravioleta A e B (UVA/UVB). Imediatamente apo’f, ’
finalizagao da irradiacéo, e 24 horas depois dela, foram realizadas as leituras e os registros das mesmas
em formulario especifico. Antes da irradiagdo ndo houve registro de leitura, no entanto, se durantd a
limpeza da area de contato com o preduto, ou quando o participante fosse encaminhado para irradiaggo
fosse observado algum sinal clinico pelo técnico treinado, a irradiagdo néo seria realizada e seria iniciada
investigagao de evento adverso, conforme procedimento padrdo do instituto.

Os participantes da pesquisa foram instruidos a proteger do sol a area da pele irradiada. A area
adjacente ao local de aplicagao do produto € o ponto do patch com solugao fisiologica estéril 0,9% foram
irradiados e utilizados como controle (sem produto-teste).

A dose de energia aplicada foi inferior ao MED dos parlicipantes da pesquisa.

Periodo de Descanso: Seguiu-se um periodo de repouso de, no minimo, 10 dias apaos o periodo

de indugio, no qual nenhum produto foi aplicado.

Periodo de Desafio: Apds o intervalo de descanso, o produto e o controle foram aplicados no

dorso direito ou esquerdo dos participantes em uma area virgem, ou seja, local onde nao havia sido

aplicado nenhum produto anteriormente.
¥

P
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Q produto foi removido pelo técnico treinado apos aproximadamente 24 horas de contato com a
pele dos participantes. Imediatamente apés a remogao, a area de teste foi irradiada com lampada UVA,

Os participantes da pesquisa foram instruidos a proteger do sol a area da pele irradiada. A area
adjacente ao local de aplicagéo do produto e o ponto do patch com solugao fisiolégica estéril 0,9% foram
irradiados e utilizados como contrale (sem produto-teste).

Antes da irradiagao nédo houve registro de leitura, no entanto, se durante a limpeza da area de
contato com o produto, ou quando o participante fosse encaminhado para irradiagdo fosse observado
algum sinal clinico pelo técnico treinado, a irradiacéo néo seria realizada e seria iniciada investigacao de
evento adverso, conforme procedimento padrao do instituto.

Imediatamente apds a finalizag&o da irradiacdo, e 24h, 48h e 72h depois dela, foram realizadas
as leituras e os registros das mesmas em formulario especifico.

Caso algum participante apresentasse sinais clinicos no periodo du desafio, seria realizada uma
investigagdo com o objetivo de identificar se se tratou de uma resposla de Irritagao/fotoirritacdo ou
sensibilizagao/fotosensibilizacio.

As respostas e o histérico da reagao seriam avaliadas pelo dermatologista responsavel para
definicdo do diagnostico e da relagao causal com o produto-teste. O dermatologista avaliaria o tipo de
sinal clinico, o tempo de aparecimento e remisso desses sinais e se houvesse recidiva apds reexposican
ao produto. O procedimento de investigagdo de eventos adversos encontra-se descrito no procedimento
interno do instituto.

Os participantes foram orientados a procurar o coordenador da pesquisa a qualguer momento,
caso apresentassem quaisquer gueixas. Nestes casos, seriam encaminhados para avaliacao e
crientagao do medico dermatologista responsavel. que procederia ao exame, classificaria a reacac e
realizaria a conduta apropriada (orientagdo efou medicagao e documentacdo fotografica, quando

NECcessarios).

8.4.4. Avaliacao da Fototoxicidade Cutinea

O produto e o centrole foram aplicados na regiao do dorso direito ou esquerdo dos participantes.
Os olhos foram protegidos da incidéncia luminosa. A aplicagao do produto foi executada uma Unica vez,
a qual coincidiu com a aplicacdo da fase desafio do método de fotassensibilizacdo descrito acima.

O produto foi removido apds 24 horas de contato com a pele. Apds a remogdo, a area do teste |
foi avaliada e irradiada com lampada UVA.

A area adjacente ao local de aplicagao do produto e o ponto do patch com solucéo fisioldgica
estéril 0,9% foram irradiados e utilizados como controle (sem produto-teste).

Os participantes foram instruidos a proteger do sol a area da pele irradiada.

Imediatamente apos a finalizagéo da irradiagao, e 24h, 48h e 72h depois dela, foram realizddas

as leituras e os registros das mesmas em formulario especifico.
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Os participantes foram orientados a procurar o coardenador da pesquisa a qualquer momento,
Caso apresentassem quaisquer queixas. Nestes casos, seriam encaminhados para avaliacao e
orientagde da médico dermatologista responsavel, que procederia ao exame, classificaria a reacao e
realizaria a conduta apropriada (orientacdo efou medicacdo e documentacao folografica, quando
necessarios).

As irradiagdes foram realizadas logo apds a remocdo do produto-teste, para todos os casos em
que nenhum sinal clinico tenha sido observado. Caso fosse observado, as irradiages seriam executadas
apos, no minimo, 30 minutos e, no maximo. 60 minutos para que o sinal, possivelmente causado pelo

ato da remog&o do produto-teste. naa representasse um resultado falso positivo.
8.5. Aspecto das Irradiagdes

8.5.1. Fonte de Luz Utilizada

Utilizou-se um Simulador Solar constituido por duas lampadas de radiacio ultravioleta (Ultra
Vitalux) da Osram de 300 Watt com controle digital do tempo de irradiagao, abertura e fechamento
automaticos para aplicacao da luz e separagéo da radiagao ultravioleta através de vidro transparente. A
radiagao foi controlada por um medidor de poténcia optica, da Solar Light Co. Inc.

Para a irradiagdo da fase de desafio. a gual somente é feita com radiagdo UVA, um filtro foi

colocado para bloquear a radiagdo UVB, utilizando 0 mesmo aparelho.

8.5.2. Intensidade de Energia
O output da lampada & 4, 57mW/cm? @20cm (UVA) e 0,013 MED/min @20cm (UVB). /J
Irradiag&o Total: 11 - 15 joules.
8.5.3. Condigées de Trabalho — Periodo de Inducao
UVA+UVE
Area irradiada do produto-teste: 1,0 cm?
Output da lampada: 0,675 MED/cm<.min
11.25-11.51 mW/cm?

Irradiacdo Total: 6,1 — 6,2 Jaules.

8.5.4. Condigdes de Trabalho - Periodo Desafio
UVA

Area irradiada do produto-teste: 1.0 cm?

Output da ldampada: 10,49 - 10,73 mW/cm?
Irradiacéo Total: 6,3 - 6.4 joules.
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8.5.5. Avaliagdo de Sinais Clinicos (Leituras)

Se, durante a pesquisa, algum participante apresentasse reacao adversa do tipo dermatite de

contato, a escala de avaliacao utilizada seria a preconizada pelo Grupo Internacional Investigador de

Dermatites de Contato - ICDRG - (FISHER, 1995).

Tabela 3. Escala do Grupo Internacicnal Investigador de Dermatites de Contato — ICDRG

REACAO

T—_Adsente

"1 - Eritema Love

RESULTADO
' Negativo (';)

Duvidoso (7)
- 2 - Eritema Nitido - Positivo (+) . I
3 — Eritema + Edema + Papulas PoSItivG (+4)
| 4~ Eritema + Edema + Papulas + Vesiculas Positivo (+++) ' ) |

\
\l
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Tabela 5. Agenda do Estudo — Fotoalergia e Fototoxicidade
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8.7. Critérios e Procedimentos para Retirada de Participantes da Pesquisa

A exclusdo de um participante da pesquisa pelo investigador poderia ter ocorrido devido aos
seguintes motivos:

* Participantes da pesquisa nao incluidos: participantes que assinassem o TCLE, mas que ndo

atendessem aos critérios de inclusio e nac inclusio da pesquisa;

+ Participantes que apresentassem, na visio do investigador, qualquer problema que im pedisse

a continuidade das aplicacoes do produto, em qualquer periodo do estudo;

* Retirada do consentimento pelo participante da pesquisa, independente do motivo:

* Falta de adesdo do participante a pesquisa: Para esse estudo, apenas duas auséncias, em

dias alternados. seriam permitidas, desde que nao coincidissem com o primeiro dia de estudo e

com o periodo de desafio. Auséncias consecutivas ou mais de duas faltas também causariam a

exclusdo do participante do estudo:

* Participantes que apresentassem intercorréncias que afetassem sua elegibilidade entre a

assinatura do TCLE ¢ o inicio do estudo;

*« Evento Adverso Grave;

* Doenga ou lratamento concomitante: qualguer processo patologico ou tratamento que

ocorresse durante o curso do estudo e que pudesse interferir com o produto do estudo, como

uma interacéo medicamentosa ou que mascarassem os resultados,

Os participantes retirados do estudo pelo investigador seriam acompanhados, caso
apresentassem qualquer evento possivelmente relacionada ao estudo, mesmo apds sua retirada. Os
participantes retirados por apresentar evento adverso seriam acompanhados até a resolugdo tatal do
quadro.

No caso de retirada apds a fase de inclusio do estudo, nao haveria reposigac desses

participantes. v

9. EVENTOS ADVERSOS

Um evento adverso & qualguer ocorréncia meédica desfavoravel ocorrida em um paciente ou
participante de investigacio clinica que tenha utilizado um produto, mas néo apresente obrigatoriamente
uma relagao causal com o tratamento. Um evento adverso pode, portanto, ser qualguer sinal adverso
inesperado (incluindo resultados anormais em laboratério), sintomas. ou doengas temporariamente
associadas ao uso do produto-teste (modificado de ICH, 1996),

Segundo as Boas Praticas Clinicas (ICH, 1996), um Evento Adverso Grave é qualquer ocorréncia
medica que resulte em:

« Morte:

s Risco de vida:

* Internagdo hospitalar ou prolongamento de hospitalizagao ja existente;

* Deficiéncia / incapacidade significante ou persistente:
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» Defeitos congénitos / de nascimento.

Qualguer sinal clinico, sensacio de desconforto, doenga, ou até mesmo a piora clinica
significante dessas condigées quando comparadas com a condigdo verificada na visita inicial e
considerado um Evento Adverso. A falta de eficacia clinica ou percebida do produto investigacional nao
& considerado um Evento Adverso.

Sinais clinicos e doencas dermatologicas ou sistémicas, verificados durante o processo de
selegao dos participantes da pesquisa, ndo sao considerados Eventos Adversos. Essas informacgdes sao
registradas nas fichas de avaliacdo medica como molivo da nao inclusédo e os participantes nao sao
incluidos na pesquisa.

Os casos de eventos adversos ocorridos devido ao uso incorreto do produto investigacional,
como por exemplo, frequéncia inadequada ou aplicagao incorreta, s&o considerados eventos adversos
que nao interferem na avaliacéo do produto ja que o participante ndo seguiu, nessa situagdo, a correta
crientagao para uso como a utilizada na rotulagem dos mesmos.

Um Formulério de Evento Adverso é preenchido para todos os casos de eventos e estes sdo
comunicados ao patrocinador através de um Comunicado de Ocorréncias via e-mail ou no Relatério Final
da pesquisa.

Apos o aparecimento de um evento com nexo causal duvidoso, inicia-se a investigacdo do
mesmo a fim de determinar se tal evento apresenta ou n&o relagdo com a pesquisa e o produto-teste.

Os procedimentos adotados durante a investigagdo do evento sao definidos pelo medico
responsavel baseado na natureza da reacao, no historico médico do participante e nos fatores que padem
interferir na acorréncia do evento, como medicagbes ou outras doencgas concomitantes.

Para conclusao do diagnéstico final, a relacdo de um Evento Adverso foi definida utilizando-se a
arvare decisoria Colipa (2016), conforme descrito a sequir:

* Muito provavel: Apenas serdo classificados como nexo muito provavel, os casos em que o
Guadro clinico for considerado evocativo ocorrendo as seguintes condigdes de forma canjunta: (1) a
temporalidade dos fatos for compativel com uma reacdo adversa a cosméticos e (i) houver um exame
laboratorial que confirme a relagéo com o produto-teste (por exemplo: teste de contato com resultados
posilivos para o produto-teste).

* Provavel: Serao classificados como nexo causal provavel, os casos em qgue o quadro clinico for
considerado evocativo, ocorrendo com as seguintes condigdes de forma conjunta: (i) a temporalidade
dos falos for compativel com uma reagao adversa a cosméticos e (ii) ndo houver um exame laboratarial
que confirme a relagdo com o produto-teste (por exemplo: diagnéstico de dermatite de contato, sem a
realizagao de teste de contato; acne cosmética — ndo ha exames laboratoriais que confirmem a relagao

com o produto).

¢ Nao claramente atribuivel: Serag classificados como nexo nao claramente atribuivel, os casos

&m gue o quadro clinico ndo for considerado evocativo ou a cronologia no for claramente compativel o

desconhecida.
T\\\j
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negativa (teste de contato oy reexposican),

* Excluido: Seréo classificados Como nexo excluido, os casos em Gue o diagndstico corresponder
a uma dermatose de causa bem conhecida e/ou que sabidamente nao for causada por uso de produtos
(Por exemplo: vitiligo, tineas, pitiriase rosea, pitiriase versicolor, psoriase, foliculite, melanose solar,
efelides, entre outros), quando nio houver correlagéo entre a queixa do participante e o uso de um
produto (por exemplo: dor muscular, falta de apetite, dor no estémago, diarreia, picada de inseto, entre
outros) ou a cronologia for claramente incompativel com uma reagao adversa ao produto (por exemplo:
nao ha melhora do quadro, mesmo com a suspensao do produto; ha recidiva do quadro, sem a

reintredu¢ao do produto: os sinais e sintomas se iniciaram antes do inicio do uso do produto).

10. RESULTADOS

10.1. Pesquisa de Irritabilidade Primaria, Acumulada e Sensibilizagao Cutanea — RIPT

10.1.1. Aderéncia ao Estudo

Completaram o estudo 63 participantes.

Faltaram, por molivos pessoais ndo relacionados ao estudo, 11 participantes (016,017,035, 036,
042, 048, 051, 055, 057, 067 & 089).

Foram retirados do estudo 11 participantes (007, 010, 011, 027, 038, 044, 045 062, 074, 083 e

086) por apresentarem evento adverso conforme item 10 1 2.

10.1.2. Avaliagio Clinica Dermatolégica

Participantes 007, 010 011, 027, 038, 044, 045, 074,083 e 086

Os participantes apresentaram irritagao apos eXposicao continua da pele a fita adesiva do teste

de contato (esparadrapa), provavelmente devido 2 pre-disposicéo individual €, por este motivo, as
aplicagdes foram interrompidas e seus dados nao foram considerados na pesquisa. Tratou-se de nexo

excluido, ou seja. ndo relacionado ao produto.
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Participante 062

O participante apresentou reacao adversa a outro produto teste presente nesse painel. O evento
adverso apresentado pelo participante nao tem relacao alguma com o produto teste desse relatorio,
confirmado através de investigacdes clinicas realizadas para confirmacdo do nexo causal do evento. O
participante foi retirado do estudo, seus dados foram desconsiderados e o participante acompanhado até

a regressao total do quadro clinico apresentado.

Durante o esludo, nenhum participante apresentou sinal clinico na area de aplicacédo do produto-
teste.

Nenhum participante apresentou sinal clinico na area de aplicagao do controle.

Os dados obtidos nas avaliagtes da regiao de contato com o produto estio registrados na Tabela

7
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10.2. Pesquisa de Fotoalergia e Fototoxicidade — FA-FT

10.2.1. Aderéncia ao Estudo
Completaram o estudo 31 participantes.
Faltaram, por motivos pessoais nao relacicnados ao estudo, 03 participantes (004, 019 e 034).

Foiretirado do estudo 01 participante (022) por apresentar evento adverso conforme item 10.2.2.

10.2.2. Avaliagao Clinica Dermatolégica
Participante 022

Em 23/05/2018, apos a segunda aplicag¢do do produto, primeira semana do periodo de indugao,
0 participante 022 compareceu ao instituto e relatou "tosse” leve com inicio em 18/05/2019 e “dor toracica”
moderada com inicio em 22/05/2019

Q participante relatouy que, devido a dor, procurou atendimento médico em Pronto Socorre, em
22/05/2019, e foi indicado a aplicagao de corticoide e analgesico endovenoso, porém néo soube relatar
0 nome dos medicamentos administrados. Relatoy também que, no periodo da tarde do dia 22/05/2019,
como nao houve remisséo da dor, retornou ao Pronto Socorro, sendo ministrada medicagao endovenosa
de Soro com Profenid.

O participante negou ter apresentado queixas com relacao ao estudo.

Na avaliacao clinica dermatolégica foi observado exame normal, sem sinais clinicos,

Considerando o relato do participante e que nao foram observados sinais na regido de aplicacao
do produto, o caso foi encerrado com nexo excluido, ndo relacionado ao uso do produto investigacional,

O participante foi retirado do estudo, uma vez que fez usc de medicacdo corticoide e anti-

inflamatdria, e seus dados foram desconsiderados da pesguisa.

Durante o estudo, nenhum participante apresentou sinal clinico na area de aplicagéo do produto-
teste.

Nenhum participante apresentou sinal clinico na area de aplicagao do controle.

Os dados obtidos nas avaliagoes da regido de contato com o produto estdo registrados na Tabela
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11. CONCLUSAO LM

De acordo com a metodologia utilizada para avaliar a auséncia de potencial de irritabilidade
primaria, acumulada, sensibilizago, fototoxicidade e fotoalergia cutanea do produto Fralda Descartavel
Geriatrica Mastersoft, encaminhado pela empresa MARDAM INDUSTRIA E COMERCIO DE
PRODUTOS DE HIGIENE LTDA, péde-se concluir que:

Durante o estudo, nenhum participante apresentou sinais clinicos cutaneos relacionados ao produto.
O produto n&o induziu processo de irritabilidade cuténea primaria no grupo de estudo.

O produte ndo induziu processo de irritabilidade cutanea acumulada no grupo de estudo.

O produto néo induziu processo de sensibilizacio cutanea no grupo de estudo,

O produto ndo induziu processo de fotoalergia cutdnea no grupo de estudo.

O produto n&o induziy processo de fototoxicidade cuténea no grupo de estudo.

O produto foi considerado seguro nas condigbes avaliadas.

Os claims ‘Dermatologicamente lestado” e “Hipoalergénico” podem ser sustentados.

— A1

Vivien Pessoto Rosa Dr. André Luiz Vergnamini
Pesquisador (a) responsavel Dermatologista (CRM 45125)
16/07/2019 16/07/2019
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