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RESUMO

Foi executado um estudo sobre os procedimentagadis para a identificacdo de
perigos de acordo com o Sistema Globalmente Haradaide Classificacdo e Rotulagem de
Produtos Quimicos (GHS). Foi realizado um estudcede, considerando-se a classe de perigo
de toxicidade aguda para misturas. Foram abordaslastegorias deste perigo, por via de
exposi¢do, tendo por base as faixas de valored gg¢dbso. Foram mencionados os métodos
tradicionais da Organizagéo para Cooperacao e erelvimento Econémico (OECD) para
ensaios em animais e também referida a importaciamprego de métodos de Relacdo
Quantitativa Estrutura-Atividade (QSAR), para leizanento de dose inicial/minima para
ensaios toxicoldgicos, bem como para se realiza tniagem para produtos de preocupacao.
A classificacdo por abordagem de arvore de dedsdGramer também foi apresentada. A
situacdo do Brasil foi discutida, frente a esseurdss ressaltando-se alguns pontos de
preocupacao, como a desatualizacdo da norma lma&iente ad”urple Book discrepancias
nas classificacbes GHS e a baixa qualidade e ¢oidde de dados de seguranca em Fichas
de Informacado de Seguranca de Produtos Quimic8&@4). Adicionalmente, foi apresentada
a Andlise de Risco GPS (Estratégia Global de PooQuimico) do Conselho Internacional das
Associacdes da Industria Quimica (ICCA), que obgetipresentar um manual conciso e de
mais simples aplicacdo para empesas de pequendie pogte do setor quimico. Os recursos
necessarios para um correta aplicacdo dessa asatissonsideraveis e, no contexto do tema
de seguranca no Brasil e em outros paises em d#gi@mento, obter os dados necessarios nem

sempre é factivel.

Palavras-chave Classificacdo GHS; Perigo Intrinseco; Analisdriko.



ABSTRACT

A study was performed on the procedures useddntify the hazard of a mixture,
according to th&lobally Harmonized System of Classification andé&ling of Chemicals
(GHS). A case study was performed considering #rald class of acute toxicity to mixtures.
The categories of this hazard were addressed ysex@ based on the kfLCso value ranges.
The Organisation for Economic Co-operation and Digeent (OECD) traditional methods
for animal testing were mentioned, and also theontgmce of the use of Quantitative Structure-
Activity Relationship (QSAR) methods, for the intigation of initial/minimum dose for
toxicological tests, and for the screening of pidwf high concern. Cramer's decision tree
approach classification was also presented. Theilgna situation was discussed, highlighting
some points of concern, such as the outdated Brazstandard against the Purple Book,
discrepancies in the GHS classifications and thedoality and reliability of safety data in the
Safety Data Sheet (SDS). In addition, the GPS (&I8boduct Strategy) Risk Assessment of
the International Council of Chemical AssociatiditSCA) was introduced, which aims to
present a concise guidance and simpler applicébiosmall and medium sized companies in
the chemical sector. The necessary resources tmrract application of this analysis are
considerable and, in the context of the securityesn Brazil and in other developing countries,

obtaining the necessary data is not always feasible

Keywords: GHS Classification; Intrinsic Hazard; Risk Assessit.
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1. INTRODUCAO

A industria quimica experimentou grande evolucdsde a primeira Guerra Mundial,
com a formacao ou consolidacao das principais argades do setor e com o desenvolvimento
industrial ocorrido em varias regides do mundo. passo em que deslanchava, varios
problemas traziam a tona deficiéncias quanto araaga de instalagées, manuseio e transporte
de produtos quimicos. (ABIQUIM, 2019). Dentre osiag acidentes industriais ocorridos no
século XX envolvendo produtos quimicos perigosestata-se o desastre de Bhopal (India), o
mais mortal ja ocorrido. (MIHAILIDOUANTONIADIS; ASSAEL, 2012). Em 1984, um
vazamento de um tanque subterraneo de uma fal@iegrdquimicos, na cidade de Bhopal,
lancou na atmosfera cerca de 30 toneladas doa@anato de metila, matando cerca de 20 mil
pessoas. (VARMA; VARMA 2005). Por conta de fatomeoeste, a opinido publica apresentou
grande desconfianca para com o setor. Como reBeAb¢como para se precaver e evitar fortes
regulacbes e sancbes governamentais, grandes esygyesnicas se uniram para criar o
programa de auto-regulac&esponsible Caréno Brasil, Atuacdo Responsavaim codigo
voluntério do setor. (KING; LENOX, 2000).

O Atuacao Responsavel foi criado em 1984 pela dasao de Produtores Quimicos
Canadense (CCPA). Atualmente conta com 53 paisgsjrido o Brasil. (ABIQUIM, 2019).

O programa estabelece principios diretivos paraurs@ga de processos, produtos,
trabalhadores e meio ambiente. Seus signatariossane implementar codigos de préticas de
gestdo, tais como Resposta a Emergéncia, PrevariR@laicdo, Seguranca de Processo, Saude
e Seguranca do Trabalhador, Distribuicdo e Gersranéo de Produto. Localmente, este
programa é e monitorado por associa¢fes quimicasnaés, como a ABIQUIM, para o Brasil.
(ABIQUIM, 2019; HOWARD; NASH; EHRENFELD, 1999; DELKS; MONTIEL, 2008).

Logo apos a adocao dResponsible Carga na década de 90, grandes organizacdes,
como a Organizacao Internacional do Trabalho (@19 Organizacdo das Nac¢Oes Unidas
(ONU) também tomaram medidas visando a protecémblalhadores, consumidores e do meio
ambiente, em relacdo aos produtos quimicos. N@idista década, a Convencéo n° 170 da
OIT reconheceu a necessidade e o direto dos tad@ks em obter informacdes acerca dos
produtos quimicos utilizados no trabalho e esta@belealgumas diretivas para garantir a
prevencao e reducdo de incidéncia de acidenteerca®s causados quando do uso destes
produtos em vida laboral. Em suma, esta convenedferrdinou a adocdo de sistemas de

classificacdo de perigo a produtos quimicos, paemuseio e transporte, bem como



identificacdo (rotulagem e marcacgao) de sua p@saldde, e 0 emprego de Fichas com Dados
de Seguranca, contendo informagfes essenciais ddutps, como sua identificacao,
classificacdo, medidas de precaucdo e procedime@osmergéncia. (MINISTERIO DO
MEIO AMBIENTE, 1998).

Em 1992, na Conferéncia ECO-92, foi estabelecitiecassidade de se criar um sistema
de classificacédo de perigo harmonizado, juntamsstea implantagdo de Ficha com Dados de
Seguranca. Em 2003 foi publicado o documento Gat8bém conhecido conRurple Book
que é o documento que fornece as informacfes t&cmara a implantacdo do Sistema
Globalmente Harmonizado para Classificacdo e Rgentede Produtos Quimicos (GHS). Este
sistema foi concebido pelo trabalho técnico da @ECD e UNCETDG (Comité Especialista
em Transporte de Produtos Perigosos da ONU). (ABWQR2005).

No Brasil, o GHS, juntamente com os critérios par&laboracdo de FISPQs e
Rotulagem de Produtos Quimicos, é implantando peima técnica brasileira ABNT NBR
14725: Produtos quimicos — Informacdes sobre sagaraaude e meio ambiente, baseada na
12 Revisdo d®@urple Book(2005). (ABNT, 2009b). Essa norma tem respaldallagravés do
Decreto n° 2.657, que promulgou a Convencédo nda70IT e pela norma regulamentadora
NR 26. (MINISTERIO DA ECONOMIA, 2011).

Para fazer cumprir com a legislagédo, as convenpdesacionais e 0s programas de
auto-regulacdo do setor privado, bem como estadrelen processo para gestdo de risco, €
necessario primeiramente conhecer os perigos setds dos materiais. Essa informacéo &
obtida pela classificacdo GHS de um dado produitmigo. Para levantar essa classificacéo, o
a substancia ou mistura pode ser diretamente elasa@ia, quando possivel, podem ser
utilizados principios de extrapolagédo. Os dadossgiweusados para classificar uma substancia
ou mistura no GHS, séo usualmente derivados deosnsm animais, também podendo ser
derivados de ensaias vitro e de métodom silico, quando validados pela OECD. Este ultimo
por meio de modelagem de Relagcédo Quantitativa ttetisa-Atividade, QSAR.

O processo de identificacdo de perigos é a praregapa na dire¢cdo de uma gestédo de
seguranca eficaz. Além disso, € necessario conbetsro que o produto oferece, bem como
avalia-lo. Neste sentindo, sdo empregadas as Asdlis Risco. Foi abordado o processo de
Andlise de Risco GPS (Estratégia Global de ProQutimico) do Conselho Internacional das

Associacdes da Industria Quimica, ICCA.
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2. OBJETIVOS
21 GERAIS

Levantar os principais processos para a identficale perigo de produtos quimicos,
bem como abordar a Analise de Risco GPS, com faapficacdo a misturas, considerando-

se a classe de perigo de Toxicidade Aguda.

2.2 ESPECIFICOS

Descrever e discutir como as misturas séo cleaddis no GHS, com a utilizagdo de
valores de corte de ingredientes e estimativasossaa classificacdo GHS e pelos principios
de extrapolagdo. Citar os ensaios usualmente adalizpara o obtencdo desdpoints de
perigo, como os tradicionais ensailnyivoda OECD, método de classificagao por abordagem
de arvore de decisdo de Cramer e como sdo usa@QSAlRs.

Abordar de forma resumida as principais etapasssécias a implementacao da Analise
de Risco GPS do ICCA.

! Endpointou Desfecho Toxicoldgico: € o resultado ou o efgite € monitorado por um estudo toxicolégico.
(ANVISA, 2016).



11

3. METODOLOGIA

Este trabalho se caracteriza como uma pesquisadvédfica e descritiva, dentro da
grande area de Ciéncias Toxicologicas e AssuntgsiB®rios. Foram utilizados como base
para esta pesquisa bibliograficaRorple Bookque € o documento que estabelece os critérios
para a classificacdo e implementacdo do GH&mas ABNT NBR 14275 vigentes, artigos
cientificos, livros base sobre Avaliacado de Risnolgindo a Estratégia Global para Produtos
Quimicos do ICCA) e website da Comissao EuropeiestOdo foi aplicado a misturas, devido
maior complexidade envolvida para esse estudo,dguam comparacdo a substancias, e a
possibilidade de exploracdo dos principios de gk estimativa para classificagdo de perigo
GHS.

Foi escolhida, como estudo de caso, a classe rilgope Toxicidade Aguda (oral,
dérmica e inalacédo) devido a grande quantidadefdemacéo disponivel. Entende-se que essa
classe é de grande interesse e relevancia ao p@licgeral, por tratar de efeitos adversos a
saude humana por exposi¢ao de curta duracao.

Foram estudados e apresentados 0s seguintes méiogoegados na identificacédo de
perigo, para Toxicidade Aguda de misturas:

» Classificagdo GHS, com base em resultados de testeanimais da OECD para
obtencéo dendpointde perigo;

» Classificagcdo GHS, usando os principios de analdgiscritos n®urple Book

¢ QSARs.

+ Identificacdo de perigo por pela abordagem por Aene Decisdo — Classificacio de

Cramer.

Para a Analise de Risco, foram resumidas as etapesderadas necessarias para sua
execucao a luz da iniciativa GPS do ICCA.

A familiaridade, o interesse drmsightenvolvidos na escolha e desenvolvimento deste
tema de pesquisa foram adquiridos através do estagiicular do Bacharelado em Quimica
na empresa BASF S.A., na area de Gerenciamentgidegude produto, realizado entre as
datas de 03/02/2018 e 03/08/2018 (total de 756shora
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4. CLASSIFICACAO GHS

As sec0Oes seguintes apresentam uma visao gerateima de classificacdo de perigo
GHS, bem como descrevem e exemplificam os procedsasgentificacdo de perigo para

misturas, dada a classe de perigo de toxicidadgsagu

4.1 O SISTEMA DE CLASSIFICAGAOGHS

No Brasil, quase sempre € mandatério que os perg® os produtos quimicos
apresentam sejam identificados por sua classific&¢#S, quando a classe de perigo existe no
Purple Book Essa regra ndo necessariamente € obrigatériappagatos que ja possuam
legislacdo especifica quando da venda desses psodutonsumidores finais, tais como
agroquimicos, cosméticos, alimentos e saneantegnhmto, a classificacdo GHS é sempre
requisito quando em contexto laboral. (ABNT, 200db\ISTERIO DA ECONOMIA, 2011).

A classificagdo GHS é divida em 3 grandes cladsg®erigo: perigos fisicos, a saude
humana e ao meio ambiente. Dentro de cada umasdgissales classes existem outras classes
gue informam sobre perigos especificos (vide AnexQuadro A.1) e que sao (ou podem) ser
divididas em categorias e subcategorias. Dentrgrdpo de categorias, quanto mais proximo
de 1, mais perigoso € o material. Uma vez atritmuddaclasses e categorias de perigo a um dado
material, a comunicacdo deste perigo é feita cose baa apresentacdo dos respectivos
pictogramas, palavra de adverténcia, frases dg@éou frases H) e frases de precaucao (ou
frases P), que formam a rotulagem do produto. @ogriama € uma composi¢do grafica
formada pela juncdo de um simbolo, borda, cor @dpade fundo, que é utilizado para
transmitir rapida e visualmente, o perigo associ&don material. (ABNT, 2012). A Figura
A.1, do Anexo A, traz os pictogramas e nomes dodalios que sdo utilizados no GHS.

Para se chegar a classificacdo GHS de uma dadtsaoia ou mistura, séo utilizados
critérios de classificacao, de acordo com cadaelds perigo, que dependem do conhecimento
de certas propriedades intrinsecas do materialtaslulessas propriedades séo derivadas de
ensaios fisico-quimicos, ensaios toxicologicosotmacologicos ou pela compilagédo de dados
epidemioldgicos em humanos. Séo preferiveis os@nsandialmente reconhecidos, como 0s

da OECD, e que sejam realizados de acordo coniradpos de BPL. (ABNT, 2009b).
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4.2 TOXICIDADE AGUDA

A classificacdo de substancias e misturas se @a&seivalores de corte/limiares de
concentracdo dosndpointsde toxicidade aguda oral, dérmica e inalatériaso@L.Clso. Para
se obter esses valores, sdo recomendado®pgite Bookas Diretrizes da OECD para Testes.
Abaixo séo listados ensaios tradicionais para @stsse de perigo, e que estdo contidos na
ABNT NBR 14725-2 (2009b):

* Toxicidade Oral - Dko, ratos: OECD 420;
* Toxicidade Dérmica - Dio, ratos: OECD 402;
» Toxicidade Inalatoria - Cdo, ratos: OECD 403.

Os dados de D séo estatisticamente derivados dos valores des dmseas de uma
substancia ou mistura para o qual € esperada e ndert50% dos animais através da
administragcéo por via oral. A Bb.€ expressa em mg/kg de peso corporeo. (ABNT, 2008a
a Clso, estima a concentracdo média de letalidade dertigo de teste, que é a concentragédo
de um produto quimico no ar, ou dissolvido em aguea,causa a morte de 50% dos animais
de um grupo de teste. (ABNT, 2009a).

Para o emprego das diretrizes da OECD 420, 4@B¢e0% testes de toxicidade aguda
s6 devem ser considerados apos avaliacdo de tedafoemacdes e dados disponiveis que
sejam relevantes a potencial toxicidade que setada, considerando o peso das evidéncias.
(OECD, 2001; OECD, 2009; OECD 2017). Informa¢cOesensiais incluem a identidade e
estrutura quimica da substancia de teste, suasiguages fisico-quimicas, resultados de
qualquer outro testi& vivo ouin vitro, dados toxicologicos de QSARs para substancias com
estruturas similares, o uso pretendido da substangotencial para exposicado humana e o uso
esperado dos dados gerados. (OECD, 2001; OECD, 2BGD 2017; ICCA, 2014). Todo
esse conhecimento serve para justificar a conddgdestudo e selecionar a dose inicial
apropriada. Apenas as doses consideradas como adadente toxicas sao utilizadas e as
doses letais séo evitadas. (OECD, 2001; OECD, 208€;D 2017).

Nestas diretrizes também existem algumas recomgéadaara se evitar outros ensaios
desnecessarios. (OECD, 2001; OECD, 2009; OECD 2@hra as observacdes resultantes do
teste para toxicidade aguda dérmica, por exemplarirAeira € que, se no decorrer do teste,
houver clara evidéncia de irritagcdo a pele, cortemias de graus 3 e 4, este fato pode ser
utilizado para se inferir sobre a classe de pat@goritacdo a pele. (OECD, 2017). A segunda
€ que para produtos que sao misturas, uma avaldigaogente de misturas como pesticidas,

biocidas e outros produtos formulados, demonstragam a toxicidade aguda dérmica €
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raramente superior a toxicidade aguda oral, oncee9820 dos casos avaliados, asbd maior
ou igual a 2000 mg/kg peso corpéreo. Ou seja, conrasultado de Dig dérmica > 2000
mg/kg peso corporeo, um ensaio paradiral seria dispensavel. (OECD, 2017).

Para os estudos de toxicidade aguda, séo seldo®mmnaedores, normalmente ratos do
sexo feminino, saudaveis e com idade entre 8 #218emanas. Se utilizadas fémeas, estas nédo
podem estar gravidas e devem ser nuliparas. OsaBng@o observados e todas as mortes e
reacdes adversas, como quaisquer sinais de ing@xicaemores, convulsdes, diarreia, letargia
e coma, sdo registrados em um periodo de pelo mbfhodias apos administracdo da
substancia/artigo de teste. Apds 0 ensaio, tod@nimsais sobreviventes sao sacrificados, e
seus corpos passam por autopsia. (OECD, 2001; OE@I9, OECD 2017).

4.2.1 Diretrizes da OECD 420 — Toxidade aguda, oral

O grupo de animais que passa pelo ensaio recebdigdagla substancia de teste em
valores de 5, 50, 300 e 2000 mg/kg, podendo skzada a dose de 5000 mg/kg, em casos
excepcionais, quando se acreditar que ha grantbalphiolade do resultado ser relevante para
a protecao a saude humana. A substancia de testmigistrada por sonda gastrica em dose
anica ou, em alguns casos, de forma fracionadaaldetum periodo de 24 horas. Para cada
dose testada, sao usados 5 roedores. (OECD, 2001).

4.2.2 Diretrizes da OECD 402 — Toxidade aguda, déam

A substancia quimica é aplicada na pele em dasédsigdas, com uma dose por grupo.
A aplicacdo deve compreender pelo menos 10% dat@adada pele do corpo do roedor, da
forma mais uniforme possivel. O produto quimicoedser mantido em contato com a pele do
rato, com auxilio de gaze e fita, por 24 horas.#éiaados 2 animais por dose de teste. A dose
inicial recomendada € de 200 mg/kg de peso corpfaaa minimizar o uso dos animais de
laborat6rio e otimizar o estudo. Dependendo ddtadn, um novo estudo com mais 2 animais
pode ser conduzido para confirmar a classifica@BCD, 2017).

4.2.3 Diretrizes da OECD 403 — Toxidade aguda,agab

A exposicéo ao produto quimico pode ser dar @opuramente nasal ou através de uma
camara, com uma exposicdo que deve durar até 6 lkonaratos. Os animais podem ser

expostos a gases, vapores, aerossois ou uma nastundesmos. A distribuicao de particulados
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deve variar de 1 a 4 um para permitir que o prodeja exposto a todas regides relevantes do
trato respiratério. Caso esta distribuicdo ndo gegsivel de ser alcancada, a avaliagdo de um
especialista se faz necessaria. Um veiculo preeisatilizado para que uma concentracdo e
distribuicdo de particulas apropriadas do prodatdedte sejam possiveis, sendo preferivel a
agua. O protocolo tradicional utiliza 3 roedoreshus e 3 fémeas, que sao expostos a uma
concentracao limite ou a 3 valores de concentrdgaotigo de teste. A selecédo da concentracao
limite depende geralmente de requerimentos regidatdNo caso do sistema de classificacédo
GHS, sédo usados para gases, vapores e aerossaisres de 20000 ppm, 20 mg/L e 5 mg/L,
respectivamente. A norma brasileira vigente, NBR2b642 ndo esta atualiza com o Purple
Book para o valor limite usado para gases, que08 ppm. O GHS desencoraja teste acima
dos valores de concentracdo limite, por razdes ahe bstar dos animais. Além disso, a
concentracao limite sé deve ser considerada quaxidir grande probabilidade dos resultados
possuirem relevancia para a protecdo a saude hu®amaenos de 50% de letalidade ocorre
na concentracdo maxima que se pode atingir, nd&césgario seguir com o teste. (OECD,
2009).

4.2.4 Meétodos QSARs

Além dos métodos tradicionais de ensaio em animais vitro (células vivas de
mamiferos e substratos inertes) existem também adelos tedricos de estimativa de
propriedades moleculares, conhecidos como QSARRUZT BARBOSA; PINTO, 2004;
VAN LEEUWEN; VERMEIRE, 2007). Esses modelos matéous predizem propriedades a
partir de caracteristicas fisicas e estruturaissulestancias e misturas, conhecidos como
descritores moleculares. As relacdes estruturédatie podem assumir, basicamente, uma das
trés formas: a de um modelo tedrico pautado encipios fisicos fundamentais; de um padrao
estatistico empirico, com aplicacdo de métodogistitas a um grupo de produtos quimicos
de teste; de um método que emprega regras queaséadas em experiéncia ou avaliacdo de
um especialista. Os modelos tedricos servem pai@agspropriedades fisico-quimicas ou
cinéticas. Métodos estatisticos também apresent@se bedrica, mesmo que ndo sejam
derivados de primeiros principios. (VAN LEEUWEN; REEIRE, 2007). Um exemplo desse
tipo de modelo é conhecido como abordagem de Haggehdemonstrou que a atividade
biologica de um grupo de produtos quimicos dos meg@mero, poderiam ser descritas, em

geral, por um modelo simples:

1og$ = am + bE + ¢S + constante - Equacao (1)
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onde @n é concentracdo molar do componente que produzespasta bioldgica definida,

€ um termo de hidrofobicidade, tipicamente o lag (€oeficiente de particdo n-octanol/agua),
E € um termo eletronico (descritor de Hammet) euSidermo de efeto estérico. As letras a, b
e c representam coeficientes apropriados. (VAN LBEN; VERMEIRE, 2007).

Para que um método QSAR tenha valor cientifica edgulatorio, € necessario que ele
seja validado pela OECD. Para tanto, ele precesalat a 5 principios basicos: ter andpoint
definido; um algoritmo que ndo seja ambiguo; um idoondefinido de aplicacdo; medidas
apropriadas para garantir adequacéao, robustezvisipiiédade; avaliar e fornecer, quando
possivel, uma interpretacdo mecanistica do mo@¢N LEEUWEN; VERMEIRE, 2007).

Para a toxicidade aguda, os métodos QSARs temisiio para realizar uma triagem
sobre grupos quimicos de preocupacao, levantaadidle base para toxicidade de quimicos
(conhecidas por narcoses), bem como prover infddeggecanisticas e suplementares para
uma previsao da dose inicial/minima a ser test@dea este caso, esta técnica poder ser util
para diminuir o nimero de animais em testes. (VIMBEUWEN; VERMEIRE, 2007;
KLUVER et. al, 2016).

4.2.5 Estimativa de Toxicidade pela Classificac&édCdamer

Quando a classificacdo GHS de algum componentesi@aodisponivel, uma opcéo &
utilizar o método de classificacdo de Cramer (19E8se método utiliza a abordagem por
arvore de deciséo e consiste de 33 perguntas dewsitdo e também de regras. Ao final das
perguntas se chega a Classificacao Final de Cramgorese divide em trés categorias: |- baixa,
[-moderada e lll-alta toxicidade. O modelo foi posto para via de exposicdo oral, para
substancias organicas. Para responder as pergefotasseguir as regras deste processo €
necessario ter conhecimento em quimica e bioqujmitea vez que é necessario conhecer
caracteristicas estruturais do componente quiniisee modelo até hoje € empregado em
conjuntos com outros modelos para estimativa deittade. Um programapen sourcenuito
conhecido que utiliza a classificacdo de CramerTéxdree, criado pela Comissao Europeia.
Atraveés da incorporacao de arvores de decisadossavmb prever varios tipos de efeitos toxicos.
O Anexo C traz a lista original de perguntas wiias na Classificagao de Cramer (vide Quadro
C.1). (CRAMER; FORD, 1976; BATHIA et. al, 2015).
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4.3 TOXICIDADE AGUDA — CRITERIOS PARA CLASSIFICAGAO

As substancias e/ou misturas ensaiadas para acébtee suas respectivasspke/ou
CLso, séo classificadas de acordo com as faixas deegabfmnstantes na tabela do Anexo B,
gue traz também os pontos de estimativa de toxieidguda (ETA). Estes pontos séo utilizados
para estimar a toxicidade aguda de uma mistura lcase na classificacdo GHS de seus
ingredientes. Para as categorias 1 e 2, os poatBJ A sdo definidos pelos valores inferiores
dos respectivos intervalos. Para as categorias al®,30s pontos de ETA sado estabelecidos
como cerca de 10% a mais dos valores inferioresresgectivos intervalos. O ETA é
empregado dentro dos principios de extrapolacda @acular a toxicidade de misturas. A
categoria 5 s6 é empregada quando existem evidéqum indiquem que asndpointsde
toxicidade aguda de um dado componente, se encodiatro da faixa de valores de 2000-
5000 mg/kg peso de corpoOreo paras@{ou valores equivalentes paragfg)l-ou que existam
dados advindos de ensaios em animais ou efeit@o8&m seres humanos, que apontem para
um possivel cendrio de perigo a uma populacéo rauee Para outros casos, realizar testes de
toxicidade aguda dentro das faixas de categoridéséncorajado. (ONU, 2015).

Para a classificacdo especifica de misturas, eaap fluxograma da Figura 1. Os

passos do fluxograma sao detalhados a seguir.

Figura 1: Fluxograma para classificacdo GHS de misturas 4cidade Aguda

H4 dados de teste para a mistura completa?

Nio l Sim
v

Sim

Ha dados suficientes para Principios de
misturas similares? » extrapolagdo
Nao
v
: : o Sim
Ha dados disponiveis para Avlicar Eauacio
todos os ingredientes? . P 2 quag
—» CLASSIFICAR
Nao l
. . o Sim ) N
Ha outros dados disponiveis Aplicar Equagéo
para estimar a conversao de )
valores?
Nao l Aplicar Equacdo (2)
Sim  (comp. desconhecidos < 10%)
Transmitir perigos dos ~ ——p ) ou
ingredientes conhecidos? Aplicar Equagdo (3)

(comp. desconhecidos > 10%)

Fonte: ONU, 2015.
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4.3.1 Classificacéo por Principios de Extrapolacéo

Para misturas que nao foram testadas, mas pavaiggistem dados suficientes sobre

seus ingredientes, ou de outras misturas simitpressejam adequadas para caracterizar seus

perigos, sao aplicaveis os principios de extragola@ABNT, 2009b). Esta abordagem evita a

realizacdo de ensaios adicionais em animais, apaode toda a extensédo de informacao de

perigo disponivel. Os principios de extrapolacéio &alogia) que podem ser usados sao
(ABNT, 2009b):

Diluicdo: quando um mistura é diluida, se o diluente fassificado com uma categoria
igual ou inferior ao ingrediente de menor toxicidath mistura, a mistura diluida recebe
mesma classificacdo que a mistura original ja tleada;

Lote a toxicidade de um dado lote de uma mistura adaapode ser atribuida a um outro
lote ndo ensaiado da mesma mistura, caso a protergde sido realizada sobre as mesmas
condicOes e fabricante do lote ensaiado;

Concentracdo de misturas altamente toxices uma mistura testada é classificada em
categoria 1 e a concentracdo dos ingredientesattaiente toxicos (de cat. 1) aumentam,
a mistura continua classificada na mesma categoria,

Interpolacdo dentro de uma categoria de perigavendo 3 misturas, A, B e C, onde estas
3 misturas possuem 0s mesmos ingredientes, e tendusturas A e B sido testadas e
classificadas dentro da mesma categoria, uma @i€tgue possui 0s mesmos ingredientes
toxicolégicos em concentracdo intermediaria a A, & Blassificada na mesma categoria
destas ultimas;

Misturas substancialmente similardsavendo duas misturas, A + B e C + B, sendo a
concentracdo de B a mesma em ambas as mistucmseentracdo do componente A igual
a de C, tendo sido classificada a mistura A + Bnistura C + B também pode ser
classificada na mesma categoria de perigo, desdadus toxicoldgicos disponiveis de A
e C sejam significativamente equivalentes, ou spja, estejam na mesma categoria de
perigo e ndo afetem toxicidade de B;

Aerossois para uma mistura em forma de aerossol, quandeenalado de classificacédo
desta mistura em forma n&o-aerossol, a mesma categ aplica para as vias oral e
dérmica. A via de inalacdo precisa ser considesladaaneira separada.

A Figura 2 ilustra processos de classificacédo paliogipios de extrapolacéo fornecendo alguns

exemplos.
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Figura 2: Exemplos para ilustrar os processos de classificagéprincipios de extrapolacéo

DILUICAO

Mistura A
Comp. 1: Tox 2

Comp. 2: Tox 3 Substancia B

Tox 3

+

Classficagdo final: Tox 2

DILUICAO - EM AGUA

Agua
Nao toxico
1L

Mistura A

DL;, 1000 mg/kg
1L

MISTURAS ALTAMENTE TOXICAS

— —
Mistura A

40% Comp. 1: Tox 1

30% Comp. 2: Tox 2

30% Comp. 3: Tox 3

Classficagao final: Tox 1

INTERPOLACAO DENTRO DE UMA CATEGORIA DE TOXICIDADE

S — —1 — B——
Tox. 2
—
Tox. 2
Nao toxico
Nao toxico
R
Testado Testado

Classificagéo final: Tox. 2 Classificagdo final: Tox. 2

MISTURAS SUBSTANCIALMENTE SIMILARES

Ingrediente A Ingrediente C
Ingrediente B Ingrediente B
Testado Nao precisa de teste

Classificagao final: Tox. 2 Classificagdo final: Tox. 2

' AUMENTADO CONC. Do cOMP. 1

= Mistura C
Classficagao final: Tox 2
—

Mistura B

—-—

— DL, 2000 mg/kg

2L
S —

Mistura B

60% Comp. 1: Tox 1
20% Comp. 2: Tox 2
20% Comp. 3: Tox 3

Classficagdo final: Tox 1

—

m—

Tox. 2

Nao téxico

U conc. de A = conc. de C

J mesma conc. de B,
misturas 1 e 2

J 4 =Tox. 2e C = Tox.
2, ndo interferem em B

Fonte: autoria propria,

2019.
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4.3.2 Classificacdo de Misturas por Equacao deiwdiade

Quando existem dados disponiveis para todos oadientes de uma mistura, € possivel
calcular a ETA da mistura, considerando-se que (ABX)09b):
« Todos os ingredientes com toxicidade aguda conagdittiependentemente de sua
categoria, devem ser incluidos no célculo;
» Osingredientes que ndo sado toxicos devem serdadasr Por exemplo, a agua, acgulcar, etc;
» Ignorar ingredientes que possuam dados procedeatiestes de dose limite, que estejam
em limiar superior da categoria 4 e que ndo dememsndicios de toxicidade aguda.
A ETA é calculada, neste caso, de acordo com ad¢aqu(2) abaixo, ond€i é a
concentracdo do ingredientd=TAi € a estimativa de toxicidade aguda do ingrediem e é 0

namero de ingredientes, de modo quai de 1 an. (ABNT, 2009b).

% = Zn% - Equacio (2)

A Figura 3 mostra um exemplo de como é calcula@8d Am de uma mistura a partir
de dados sobre a concentracédo de ingredientepesigpresentes (considerando o valor de
intervalo superior) e valores de BMCLso, que podem ser extraidos do capitulo 11 de FISPQs.

Neste exemplo o material acaba sendo classificadcagegoria 5.

Figura 3: Exemplo de calculo de ETAm

etilbenzeno

contetdo_(m/m): >=7%-<10% Asp. Tox: Cat. 1

nimero-CAS: 100-41-4 Flam. Liq.: Cat. 2

Namero CE: 202-849-4 Acute Tox.: Cat. 4 (Inalagdo-vapor)

Namero INDEX: 601-023-00-4 Acute Tox.: Cat. 5 (oral)
STOT RE (Aparelho auditivo): Cat. 2
Aquatic Acute: Cat. 2
Aquatic Chronic: Cat. 3
H225, H332, H303, H304, H373, H412, H401

CLso = 17,2 mg/L por vapores

etilbenzeno 4-metil-2- xileno
pentanona
4-metil-2-pent;
e onteddo,(mimy >=15%- <20 Flam Lig: Cat 2 100 9,99 19,99 49,99
% Acute Tox.: Cat. 4 (Inalagdo-vapor) - = Z + +
G -CAS: 108-10-1 Eye Dam /Imit.: Cat. 2A
mr:]eerr% CE: 203-550-1 S%%Tasné glal ZTImlanle para o sistema ETAm n 1 7,2 1 2,29 29
Namero INDEX: 606-004-00-4 respiratorio)
H225, H319, H332, H335 -
Clgo = 12,29 mg/L por vapores 100
— = 0,581 + 1,626 + 1,724

xileno ETAm

contedo_(m/m): >=30%-<50  Asp. Tox: Cat 1

% Flam. Liq.: Cat. 3

namero-CAS: 1330-20-7 Acute Tox.: Cat. 5 (Inalagado-vapor)

N CE: 215-535-7 Acute Tox.: Cat. 5 )

Namero INDEX_801.022.009 Sk Comiiri Cat 3. ETA. = 25,439

Eye Dam /Imit.: Cat. 2B

STOT SE: Cat 3 (lrritante para o sistema
respiratério)

STOT RE (Sistema nervoso central, figado,
Rins): Cat. 2

Aquatic Acute: Cat. 2

Aquatic Chronic: Cat. 3

H226, H320, H315, H333, H303, H304, H335,
H373, H412, H401

CLso = 29 mg/L por vapores

Fonte: Figura com base em dados de uma FISPQ (BASF)
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Quando nao ha dados disponiveis para um ingredigla mistura, mas existem dados
disponiveis que possam ser usados para a deridagdm valor de conversado, a Equacao (2)
pode ser usada. Neste caso pode-se avaliar a ibdadi de extrapolacdo entre ETAS oral,
dérmica ou de inalagcdo ou mesmo considerar testevidéncias sobre efeitos toxicos em
humanos ou animais mas que nao fornecem doseUeatal outra possibilidade é utilizar dados
de substancias analogas, com base nas relacdgsmsatividade, QSARs. (ONU, 2015)

Quando ha um ingrediente acima de 1% na mistuia @aual ndo existe nenhuma
informacé&o relacionada a sua toxicidade, a mistéavai possuir uma ETA definitiva. No
entanto, ainda sim, é possivel calcular uma ETA base nos componentes com toxicidade
conhecida. Para uma concentracdo menor ou igu@P@ de ingredientes com toxicidade
desconhecida, aplica-se a Equacéo (2). (ABNT, 20@4so contrario, a Equacéao (3) deve ser
aplicada. Nestes casos, uma mencao € utilizadéskrFe/ou rétulo do produto quimico para
informar o percentual de ingredientes com toxiced@@sconhecida na mistura. (ABNT,
2009b).

100-Y.,, C comp. desconhecido

Ci
= — _E =
ETA mistura Zn ETA i quacéo (3)
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5. ANALISE DE RISCO GPS

Um primeiro conceito importante € diferenciacatreeperigo e risco. O perigo € uma
propriedade inerente a um componente quimico gesapta potencial para causar um efeito
adverso a um organismo ou sistema a ele expostoridéo estabelece a probabilidade deste
efeito adverso ocorrer, considerando, além do peagexposicdo ao componente. (ICCA,
2014).

A Analise de Risco GPS é um tipo de avaliacadsi® relaborada pelo ICCA a luz da
iniciativa GPS, que € uma abordagem estratégica pagestao internacional de produtos
quimicos das Nacdes Unidas. O GPS também faz gantarta global do Programa Atuacéo
Responsavel. O sistema é pautado segundo as nefitatieas internacionalmente aceitas. Em
sua esséncia, essa analise apresenta principiosdpara a avaliacdo de substancias isoladas,
mas pode ser empregada para misturas, dependemeo&ito, dos tipos de dados disponiveis
e informacgdes relacionadas ao modo de agédo deccawjponente. As informagdes contidas
nesta subsecédo foram obtidas através dolistmatégia Global para Produtos Quimicos: Guia
do ICCA para Analise de Risco de Produi@CA, 2014). A Analise de Risco GPS é composta

de 8 etapas, que estdo ilustradas no fluxogrankégdaa 4.

51 ErAPASDE1A 8

A primeira etapa do processo consiste na realizdgdum inventario quimico, com
realizacdo de triagem para verificar se algunsyiosdpodem ser desconsiderados. Os produtos
que apresentarem ameacas a salde humana e mesmi@nbdeémpre devem ser considerados.
No caso de um empresa, produtos comercializadosneportados externamente a unidade
produtiva que ultrapassem 10 toneladas ao ancekfi@ntes. Basicamente, a aplicacdo € para
produtos quimicos industriais. Estdo isentos désie de andalise produtos que sejam:
ingredientes farmacéuticos ativos; produtos quecehBertos por regulamentacdes especificas:
agroquimicos, biocidas, cosméticos e produtos deicha; produtos de uso militar;
intermediarios ndo isolados; produtos quimicos&e;Residuos. (ICCA, 2014).

Na segunda etapa do processo, € necessario dafetanacdes disponiveis para que
seja possivel priorizar as substancias e mistieasaldas prioridades da Etapa 3. Os tipos de
dados necessarios compreendem o0s parametros-paitfiymacdo de perigo e
informacdes/condicbes sobre exposicdo. Os parésaefidrdo consistem de informacgdes

gerais sobre a identidade do produto quimico, cpane@xemplo: nome comum e/ou IUPAC;
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composicao; peso molecular; nimero CAS da misserdjsponivel, ou de seus componentes;
utilizagdo ou uso esperado; vias de exposicao; ripgagdes fisico-quimicas (que séo
encontradas nas FISPQs). Para as informacdes ide,penecessario levantar a classificacao
GHS e osendpointsde perigo aplicaveis. Para as condi¢cdes sobresedm € necessario:
levantar caracteristicas do produto (como quangidathbalagem); onde o produto é usado;
quais a condicdes operacionais e as medidas decgarento de risco (por exemplo,

ventilacdo, método de manipulacdo); caracterishoalsientais (como ambiente do entorno).

(ICCA, 2014).

Figura 4: Etapas da Analise de Risco GPS.

[ Etapa 1: Selecionar componentes para Anélise]

Etapa 2: Obter todos os dados relevantes
sobre perigo e exposi¢ao

[ Etapa 3: Alocar em prioridades ]

[ il
Prioridade 1 Prioridade 2 Prioridade 3 Prioridade 4
Elevado potencial de Médio potencial de Baixo potencial de Muito baixo potencial
perigo e/ou alta perigo e/ou média perigo e/ou baixa de perigo e/ou muito
exposigdo exposi¢ao exposigdo baixa exposicao

\ Y J

[ Etapa 4: Completar dados relevantes ]

)

Etapa 6: Avaliar exposigao ]

L

[ Etapa 5: Caracterizar perigos ] [

[ Etapa 7: Caracterizar os 1iscos ]

!

Etapa 8: Relatorio de Analise de Risco e
divulgagdo

Fonte: ICCA, 2014.

Na etapa 3 as informacdes obtidas nas anteriacesmapregadas para identificar se a a
substancia (ou mistura) possui perigo intrinseemna pdentificar seu uso, disseminacdo e o
controle de exposicéo e, por fim, alocar o produtoalguma prioridade (vide Figura 2, etapa

3). O proposito desta etapa, como sua identificac@ere, € decidir qual produto deve ser
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analisado primeiro. Os produtos que séo alocadusadéas Prioridades 1 e 2 precisam de mais
informacgdes para que a analise possa ser con@yiddem ser necessérias medidas adequadas
para reduzir o risco. Produtos alocados em Pride@arequerem uma analise de risco limitada
e precisam de poucos dados. Os alocados em Pderiiaem geral envolvem substancias e
misturas consideradas nao perigosas no GHS, esamnecapenas dos parametros-padréo
acrescentada a informacgéo sobre baixo potenciafitdegdo cutanea e ocular para exposicao
acidental. A Figura 5 mostra de forma clara comassificar os produtos dentro das Prioridades.
(ICCA, 2014).

Nem sempre a etapa 2 fornecera todas as informagdessarias para que a analise de
risco prossiga. Quando este € o0 caso, na etapalétaédo um conjunto de informacdes basicas.
Por exemplo, se um produto tem potencial elevadwdoritante aos olhos/pele, € necessario
levantar os dados que caracterizam esgipoint Pode ser que seja necessario extrapolar dados

ou mesmo realizar testes adicionais. (ICCA, 2014).

Figura 5: Etapa 3 — Alocacdo de Produtos em Prioridades.

[ O produto tem perigo intrinseco? ]
|
‘{ \
si Nio
m
|
2 [ ‘ O produto tem ampla aplicagdo
O produto tem ampla aplicagéo 0 produto tem mdusrnal"prot_igu.oil‘ml 1‘;“ para
industrial/profissional ou para aplicagdo limitada? consumcor tnats
consumidor final?
- |

!

Prioridade 1
Elevado potencial de

perigo e/ou alta

exposi¢ao

Prioridade 2
Meédio potencial de
perigo ¢/ou meédia

Prioridade 3
Baixo potencial de
perigo e/ou baixa

Prioridade 2
Meédio potencial de
perigo e/ou média
exposi¢ao

Prioridade 4
Muito baixo potencial
de perigo e/ou muito
baixa exposi¢ao

exposigao

exposigao

Fonte: ICCA, 2014.

A abordagem classica para a caracterizacao dgop&onhecida como MOS/MOE. A
primeira etapa € identificar os descritores de ¢@sa cada@ndpointde perigo considerado,
tais como Do/CLso, NOAEL e NOEL. A maior parte dos efeitos adver@saude, sO ocorrem
se a substancia/mistura ou seus metabdlitos aimgirdose limiar ao tecido ou érgao atingido.
Para o estabelecimento desta dose limiar, é erhrgrassario analisar resultados de testes em
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animais e formular o NOAEL. Estes se originam déetele toxicidade subaguda, subcrénica,
cronica e reprodutiva. O NOAEL é a mais alta daseamcentracdo de uma substancia aplicada
em um dado teste para a qual ndo foi observadounerdieito adverso estatisticamente
significativo. (ICCA, 2014).

Um ponto de partida (POD) precisa ser definidalgnalo ser o NOAEL. No entanto, é
preciso ajustar esse valor aplicando-se os fawbeeavaliacdo (AF) adequados. Em alguns
casos, os dados do NOAEL precisam ser ligeiramastd@tados por conta de diferencas nas
condicOes de exposicao e razdes metabolicas entnaia e humanos. Esse ajuste se traduzira
em um fator a ser multiplicado ao POD. O conhectmeale um especialista € aplicavel,
sobretudo, nesta etapa. (ICCA, 2014).

Na etapa 6, de analise de exposicao (externa)nedelados e analisados cenarios de
exposicao ao produto. O potencial de exposi¢éda ¢arn o local, piblico e processo. E preciso
examinar todo o ciclo de vida do produto, considaexposicao a trabalhadores, consumidores
e meio ambiente. Precisam ser levantadas as inf0emasobre as condi¢Ges operacionais
tipicas (como instalacdes), estabelecer um cedériexposicao para cada aplicacéo e estimar
a exposicao em cada cenario. Neste processo étanfwiconsiderar todas as medidas de
gestado de risco ja implantadas (como EPIs, exaustitiacéo). (ICCA, 2014).

Na etapa 7, € conduzida a caracterizagdo de reson, o célculo da Margem de
Seguranca (MOS), que é diferenca entre o nivekpesi;do e o NOAEL. Em outras palavras,
a MOS ¢é a razao dos resultados dos efeitos adveracsvaliacdo de exposicao, e pode ser

calculada da seguinte maneira (ICCA, 2014):
NOAEL (mg/kg peso corpoéreo/dia)

Exposicdo(mg/kg peso corpéreo/dia) = MOS - Equagao (4)

Os critérios para avaliagdo da MOS séo:
« MOS>100, ndo héa consideragdes adicionais;
 MOS<100, existe preocupacéo e é preciso refinadbise ou controlar exposicoes;
« MOS em torno de 1, é preciso refinar a analiseomiralar exposicoes;
« MOSK<I, existe grande preocupacédo, medidas diratas»sgidas.

Quando nao héa consideracdes adicionais, novestestovas medidas para reducéo de
risco ndo sao necessérios. Quando existe preoayppgdem ser necessarias informacdes
adicionais para se revisar a analise de riscocedpas etapas 5 e 6. Quando existe grande
preocupacao, mais informacdes precisam ser olgidasimplantadas medidas de reducéo de
risco prioritariamente e, ap0s esta implantaca®aézada nova caracterizacao de risco. As

medidas de gerenciamento de risco incluem (ICCA4R0
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Comunicacéao de risco: utilizar Matriz de PerigiGFQ);

Medidas de higiene ocupacional e biomonitoramdet@ntar os limites de exposicao
ocupacional e realizar medicées em ambiente dalhap

Treinamentos: como manusear os produtos de forquaaequais EPIs utilizar, como
agir em casos de acidente;

Instrucdes de seguranca: fornecer instrucdes digpsgbara manipulacdo segura;
Substituigdo: substituir um produto muito perigpso um de perigo mais brando;
Auditorias: auditorias de Atuagdo Responsavel;

Reducéao: reduzir a quantidade do produto perigoso.

A Ultima etapa, a etapa 8, corresponde a docuig@ntdos resultados, que deve ser

transparente e, em geral, é interna e restritexmmplo, a empresa que realizou essa avaliacao.

A documentacao deve resumir 0s seguintes pont@A(12014):

Critérios adotados para a priorizacdo da subst@ucraistura;

Informagdes coletadas sobre o perigo e resultadamaterizacdo do perigo;
Informacdes e resultado da avaliagdo da exposicao

Resultado final da analise de risco

Medidas de gerenciamento de risco implantadasimplantar
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6. CONSIDERACOES FINAIS

Nas secOes anteriores foi possivel fornecer unorpama sobre como funciona a
identificacdo de perigos intrinsecos e a AndliseRtkEo que sdo aplicdveis aos produtos

quimicos. Cabe nesta subsecao algumas discusséesaid, bem como um fechamento.

6.1 DSCUSSAO- CLASSIFICACAOGHS

Apesar da proposta do GHS ser a de harmonizac&dadsificacdo de perigo de
produtos quimicos no mundo, o real cenario ndorastut deste modo. No momento da
aplicacdo do sistema, as autoridades competensgsadlkes que o aplicam, o fazem de acordo
nAo apenas com O que consta no livro, mas tamh&mde-se em conta o seu entendimento e
interpretacdo em relacdo ao que esta escrito, adedi@to é relevante para ser aplicado, bem
como as especificidades regulatorias de cadalpaiBrasil, por exemplo, a implementacdo do
GHS esta de acordo com o livvairple Bookda 12Reviséo (2005). Este na verdade ja esta em
sua 72 Revisao (de 2017). Durante o periodo dgiestinde foi possivel acompanhar reunides
do CB-10, SESAMA, verificou-se que uma nova norera publicada entre o final de 2018 e
o inicio de 2019, que estara de acordo com a RewWda&doPurple Book Ainda assim,
atualmente, isso implica em diferentes valores atéefimite de concentracdo usados para
classificar misturas, por exemplo, e que originasuarépéancias de classificacdo e rotulagem de
materiais. Acrescido a isso, nem todas as regiossimmdo, tal como o Brasil, adotam as
categorias 4 e 5 de algumas classes de perigondRegamo exemplo a classe de Toxicidade
aguda, no Brasil sdo adotadas 5 categorias, ermuaet no CLP (GHS da Europa), séo
adotadas apenas 4 categorias, por conta da res&igaducdo de testes com animais de
laborat6rio, que € requisito legal. Um outro pogtee pode significar grande atraso para o
Brasil, € o fato de que na norma atual, ndo exisiiémgdes ou aberturas para se considerar
métodos como 0 QSAR.

Nem todos os paises do mundo adotam o GHS. Nae,Qiir exemplo, existem
legislacbes especificas que identificam apenasrelgiclasses de perigo e adotam o sistema
Diamante de Hommel. (AYALA; PABLO, 2018). Apenapartir de 2017 o pais deu passos
significativos para a implementacdo do GHS. (CHEMICWATCH, 2017). Em alguns
lugares, especialmente em paises subdesenvolyidospnta de uma falta ou uma precéria
regulamentacdo na area de produtos quimicos, mlgdale a informacao sobre os perigos dos

materiais fica bastante prejudicada. No estagioBA&F, foi possivel notar isso muito
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claramente, pelo intenso contato com fornecedosssm@esas de varios paises do mundo, em

especial paises da América do Sul.

6.2 DSCUSSAO- ANALISE DERISCO

A Andlise de Risco GPS do ICCA foi criada paralg@a proposta que atendesse as
demandas regulatérias e sobre seguranca de produfmecessos dentro das empresas
guimicas. Além disso, a ideia era trazer um pagsBs80 CoONciso e simples para ser aplicado,
especialmente em empresas de pequeno e médio l[dormtanto, essa analise se apresenta
complexa para ser realizada com a profundidadeuadeq gerando dados e informacdes
confiaveis. Em muitos momentos, se faz necessatizagao e o conhecimento de especialistas
em toxicologia.

Para que seja possivel realizar todas as etafas, necessarias ferramentas
computacionais, que modelem, por exemplo, os aende exposicdo, bem como extensa fonte
de dados para prover todas as informacdes quesgéieridas nas 8 etapas. E certamente um
processo bem custoso e que envolve grande expeatiaeser realizado.

Adicionalmente, nem sempre as fontes que podemusadas para se levantar
informacdes pertinentes a Andlise de risco, essmodiveis. As FISPQs de muitas empresas
no Brasil (e ndo somente no Brasil) tem qualidadmfbrmacao duvidavel. Durante o periodo
de estagio, em atividades de verificacdo e acongmaehto de FISPQs de fornecedores, foi
possivel identificar que ainda existe grande d#dxde neste assunto. Estabelecer um sistema
adequado de gestao de seguranca, em geral, éusligsa e, nem todas as empresas do ramo
quimico, podem ou mesmo querem investir nessa &e@ecessario que os ministérios
governamentais e outros 6rgdo competentes, refoaseiiscalizagdes e cobrangas sobre esse

tema.

6.3 (&ERAL

Através da experiéncia do estagio curricular essypisa realizada, foi possivel levantar
o cenario de como é feita a Identificacdo de Psrigminsecos dos materiais, de acordo com o
Sistema Globalmente Harmonizado, GHS. Através tlelesle caso, com a aplicacdo para a
classe de perigo de toxicidade aguda para mistfmagossivel entender como ocorre o
processo de classificagdo e quais os critériosegagos. Conclui-se neste caso que, apesar de

ensaios em animais serem desencorajados, para alggpointsde perigo, esses testes ainda
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sdo considerados necessarios pela propria OECDsaApiisso, métodos alternativos, que
envolvem modelagens matematicas e sistemas infooeaja podem ser empregados para
investigacdo de doses iniciais/minimas que possamekkvantes, bem como para triar certos
grupos de produtos quimicos que podem se apresembar preocupantes do ponto de vista de
saude humana e meio ambiente. Também foi apreseriesllemente o método de
Classificacdo de Cramer, que apesar de ser aetigontra aplicacdo até hoje, incluindo em
softwares que fazem estimativas de efeitos toOxmm®0 0 Toxtree da Comissao Europeia.

Os principios de extrapolacdo também sdo muitas para se evitar ensaios
desnecessarios e rapidamente se chegar a umdicdgési para uma mistura, que pode ser
complexa. No entanto, uma classificagdo GHS masiga depende da informagéo sobre a
classificacdo dos componentes que formam a miguestdo acima de 1%. Pelo norma
brasileira NBR 14725-4, seguindo recomendacdo d&,Ghé empresas sao obrigadas a
mencionar todos os ingredientes perigosos no da@tdas FISPQs. (ABNT, 2009c). Porém,
como muitas empresas possuem qualidade de daddigigrstes, e por vezes até duvidosas,
existe uma lacuna nesse tema, que sO pode dintomira maior conscientizacdo de toda a
sociedade sobre a importancia da promocéao da seguessalde humana e do meio ambiente,
bem como com intensificagao de fiscalizagoes.

Com relacdo a Andlise de Risco GPS, ela se mastda muito complexa para ser
aplicada ao contexto de pequenas e médias empiesasor no Brasil. Por vezes, as etapas do
processo necessitam de uma avaliacdo de um esgtaciaém como da geracéo e levantamento
de uma enorme quantidade de dados, e de softwar@sdlculos especificos. Entende-se que

esses recursos sao ainda, em geral, escassos.
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ANEXO A — CLASSES DE PERIGO E PICTOGRAMAS

Quadro A.1: Classes de Perigo da norma NBR 14725-3 vigente.

Perigos Fisicos

Perigos & Saude Humana

Perigos ao Meio Ambiente

Explosivos Toxicidade aguda - Oral Perigoso ao ambiente aquatico
— Agudo
Gases Inflamaveis Toxicidade aguda - Dérmigf f19oso ioca;gqnbi:;nte aquatio

Aerossois

Toxicidade aguda - Inalag

adPerigoso a camada de 0zén

Gases oxidantes

Corrosaol/irritacédo a pe

le

Gases sob pressdo

Lesbes oculares
graves/irritacao ocular

Liquidos inflamaveis

Sensibilizacdo respiratoria

Solidos Inflamaveis

Sensibilizacao a pele

Substancias e misturas
autorreativas

Mutagenicidade em célulal
germinativas

Liquidos piroforicos

Carcinogenicidadae

Solidos piroféricos

Toxicidade a reproducéa

|®)

Substancias e misturas sujeitas
auto aguecimento

goxicidade para 6rgéos-aly
especificos
— Exposicéo unica

(0]

Substéncias e misturas que, e
contato com a agua, emitem gas
inflamaveis

mToxicidade para 6rgaos-alv
5es especificos
— Exposicéo repetida

(0]

Liquidos oxidantes

Perigo por aspiracéo

Soélidos oxidantes

Peréxidos orgéanicos

Corrosivo para os metais

Fonte: ABNT, 2012.

Figura A.1: Pictogramas de Perigo do GHS.

Bomba explodindo Chama Chama sobre circulo
Cilindro de gas Corroséo Créanio e 0ssos cruzadog

s

Ponto de exclamacéo

Perigo a saude

Meio ambiente

Fonte: ONU, 2015.
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ANEXO B — FAIXA DE VALORES E PONTOS DE ETA

Quadro B.1: Faixa de valores experimentais de toxicidade agpara classificagdo GHS e pontos de

ETA.

Toxidadade Aguda

Categorias de classificagdo e faixa de
valores para toxicidade aguda

Valores estimados da
conversao da toxicidade

(experimental) aguda
0 <Categoria¥x 5 0,5
5 < Categoria2 50 5
Oral, DLso 50 < Categoria3 300 100
(mg/kg peso corpéreo) 300 < Categoriad 2000 500
2000 < Categoria’s 5000 2500
0 < Categoria¥ 50 5
Dérmica. DLs, 50 < Categori_a 2 200 50
(ma/kg pesé corpéreo) 200 < Categorl_a§ 1000 300
1000 < Categoriad 2000 1100
2000 < Categoria < 5000 2500
0 < Categoria¥ 100 10
Inalagio — Gases, Cho 100 < Categor?ai_ 500 100
(ppmv) ’ 500 < Categor!ag 2500 700
2500 < Categoriad 20000 4500
Categoria
0 <Categoria¥x 0,5 0,05
Inalagdo — Vapores, 0,5 <Categoria2 2,0 0,5
Clso 2,0 < Categoria8 10,0 3
(mg/L) 10,0 < Categoriagd 20,0 11
Categoria 5
0 <Categoriax¥ 0,05 0,005
Inalacao - 0,05 < Categoria2 05 0,05
Poeiras/névoas, Cko 0,5 <Categoria8 1,0 0,5
(mg/L) 1,0 < Categoriad 5,0 15

Categoria

Fonte: ONU, 2015.




34

ANEXO C — REGRAS PARA CLASSIFICACAO DE CRAMER

Quadro C.1: Regras para Classificacdo de Cramer.

NC d Se Nao, atribuir Se Sim, atribuir
a . . :
Regra Titulo da Regra classe ouirparaa | classe ou ir para
regra aregra
1 Constituinte normal do corpo 2 Baixa (Classe
2 Contém grupos funcionais associados a
toxicidade aumentada 3 Alta (Classe 1l1)
3 Contém elementos diferentes de C, H, 0O,
N, S divalente 5 4
Os elementos néao listados no Q3
4 ocorrem apenas como Na, K, Ca, Mg, N
sal, sulfamato, sulfonato, sulfato,
cloridrato Alta (Classe IlI) 7
5 Hidrocarboneto alifatico simplesmente _
ramificado ou um carboidrato comum 6 Baixa (Classe I)
6 Derivado de benzeno com certos
substituintes 7 1
7 Heterociclico 16 8
8 Lactona ou diéster ciclico 10 9
Lactona, fundida a outro anel, ou 5 ou|6
9 membros 4, a-insaturados
lactona? 23 Alta (Classe )
10 Heterociclos de 3 membros 11 Alta (Classe I
11 Tem um qngl heterociclico com 15 33
substituintes complexos
12 Heteroaromatico 22 13
13 O anel tem algum substituto? Alta (Classe IlI) 14
14 Mais de um anel aromatico 22 15
15 Prontamente hidrolisado 33 22
16 Terpeno comum 17 Baixa (Classe |
17 Facilmente hidrolisado em um terpeno
comum 19 18
18 _ ' _ Intermediaria
Pertence a um dos itens da Lista 1 Baixa (Classe I) (Classe I1)
19 Cadeia aberta 23 20
A estrutura é linear ou simplesmente
20 | ramificada (1) alifatica (A) contendo um ou
uma combinacdo de um dos grupos
funcionais da Lista®2 22 21

2 Lista 1: Dicetonal Vicenal, ou uma cetona, ou wetakde uma cetona ligada a um terminal de grupitico;

um alcool secundario ou um éster de um alcool sEimligado a um grupo vinilico; alcool alélico seu acetal

ou cetal ou éster derivativo; mercaptano alélicopléina e seus acetais; acido metacrilico; conopasttilénico;
uma acetona alifatica aciclica; substancia comagdipncionais estericamente impedidos.

8 Lista 2: 4 ou menos, cada um, de alcool; aldeidmto carboxilico; ésteres

~"
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21 3 ou mais grupos funcionais diferenteg 18 Alta ¢6dalll)
29 Intermediaria
Componente comum de alimentos 33 (Classe Il)
23 Aromatico 24 27
o4 Monocarbociclico com substituintes
simples 25 18
o5 Intermediaria
Ciclopropano 26 (Classe 1)
26 Monocicloalcanona ou um composto Intermediaria
biciclico 22 (Classe Il)
27 Anés com substituintes Alta (Classe III) 28
28 Mais que um anel aromatico 30 29
29 Prontamente hidrolisado 33 30
Anel aromatico com substituintes
30
complexos 18 31
A substancia € um acetal ou éster
31 aciclico de substancias definidas no
Q30? 32 18
Contém apenas os grupos funcionais
32 listados em Q30 ou Q31 e contendo .
algum ou todos os componentes da Intermediaria
Lista 3 22 (Classe I1)
33 Tem numero suficiente de grupos _
sulfonato ou sulfamato Alta (Classe ) Baixa (Classe I)

Fonte: adapatada de BHATIA; SCHULTZ; ROBERTS; SHEIROMIDAS; API, 2015.

4 Lista 3: anel carboxilico ndo-aromatico; alifaticadeias substituidas com mais de 5 carbonos.




