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STANOWISKO

Polskiego Stowarzyszenia Przemystu Kosmetycznego i Detergentowego

dotyczace propozycji klasyfikacji MIT jako Skin. Sens. Cat. 1A

WSTEP

Polskie Stowarzyszenie Przemystu Kosmetycznego i Detergentowego chciatoby zwrdci¢ uwage na opinie
Komitetu RAC proponujgcg zharmonizowang klasyfikacje ~ MIT  (2-metyloizotiazol-3(2H)-on,
CAS # 2682-20-4), jako dziatajgcego uczulajgco na skére, ze Specyficznym Stezeniem Granicznym (SCL)
15 ppm oraz zwrdci¢ uwage na bardzo powazne konsekwencje takiej klasyfikacji, w szczegdlnosci zwigzane
z przysztym zatwierdzeniem MIT jako srodka konserwujgcego (PT 6) w ramach rozporzadzenia o produktach

biobdjczych.

Wiadze stowenskie, odpowiedzialne zaréwno za propozycje klasyfikacji, jak i ocene dokumentacji
dla substancji aktywnej w ramach rozporzadzenia biobdjczego, wyrazity ostatnio powazne zaniepokojenie
w zwigzku z SCL zaproponowanym w opinii Komitetu RAC dla MIT: “we still have doubts that there

is adequate scientific justification for setting the SCL of 15 ppm™?.
POSTULAT STOWARZYSZENIA

1. Stowarzyszenie uwaza, ze tak niska warto$¢ SCL nie odzwierciedla rzeczywistego potencjatu
uczulajgcego MIT. Nowe dowody naukowe potwierdzajg, ze stosowanie MIT w srodkach czystosci
na poziom 100 ppm nie wywotuje uczulenia skérnego u uzytkownikow (na podstawie nowych
danych dotyczacych penetracji skory i ilosciowej oceny ryzyka).

2. Stowarzyszenie popiera komentarz Stowenii i uwaza, ze wyisza warto$¢ SCL bedzie bardziej

odpowiednia i zgodna z rzeczywistym potencjatem uczulajgcym MIT. W konsekwencji kluczowe

1 Komentarz w odniesieniu do projektu ATP do CLP (MIT), 25 kwietnia 2017
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, Polskie Stowarzyszenie znaczenie ma zwrdcenie sie do RAC z prosbg o ponowng ocene, w
Przemystu Kosmetycznego
| Detergentowego Swietle wyrazonych obaw i nowych dostepnych dowodéw

naukowych.

Jednoczesnie Stowarzyszenie zwraca uwage na fakt, ze SCL wynoszgce 15 ppm jest ponizej poziomu
wymaganego do bezpiecznej i skutecznej konserwacji, a jesli zostanie przyjete, miatoby to
nieproporcjonalne skutki dla branzy. Zasadniczo dyskwalifikowatby jeden z kluczowych konserwantow

dostepnych na rynku.

INFORMACIE PODSTAWOWE

Konserwanty in-can, stuzgce do konserwacji wyrobdw umieszczanych w opakowaniach zamknietych
stanowig fundamentalne znaczenie dla skutecznego i bezpiecznego konserwowania produktdw na bazie
wody, poniewaz zapobiegajg rozwojowi mikroorganizméw w produkcie, a tym samym wptywajg
na bezpieczenstwo stosowania takiego wyrobu. MIT jest jednym z najwazniejszych $rodkéw konserwujgcych
stosowanych w ptynnych detergentach i srodkach czystosci ze wzgledu na jego skutecznos¢ i kompatybilnosé

z formulacja.

Obecnie MIT jest klasyfikowany jako srodek uczulajgcy kategorii 1A, z ogélnym stezeniem granicznym (GCL)
na poziomie 1000ppm (patrz tabela 1). W lipcu 2015 r., Stowenia, zaproponowata dla MIT w ramach
konsultacji publicznych klasyfikacje CLP jako dziatajgcego uczulajgco na skoére kategorii 1A przy SCL
wynoszgcym 0,06% (600 ppm). Zamiast tego, RAC uznat w swojej opinii, ze SCL na poziomie 15 ppm znacznie
silniejszej mieszaniny C (M)IT/MIT (CAS # 55965-84-9) powinien by¢ zastosowac réwniez w przypadku MIT.

Jest to 40-krotnie nizsze stezenie niz w pierwotnym wniosku, ktéry podlegat konsultacjom publicznym.

W pordwnaniu do innych alergendw, takich jak substancje zapachowe?, jest mato prawdopodobne aby MIT
w produktach do czyszczenia byt przyczyng uczulen skérnych ze wzgledu na bardzo niskg ekspozycje
na alergeny. Srodki czystosci mogg jednak przyczyni¢ sie do wywofania uczulenia u uwrazliwionych

konsumentdéw, co powinno znalez¢ odzwierciedlenie w przyjeciu odpowiednich limitow stezenia.

2 Basketter DA, Lemoine S, McFadden JP. Skin sensitisation to fragrance ingredients: is there a role for household
cleaning/maintenance products? Eur J Dermatol 2015; 25(1): 7-13 d0i:10.1684/ejd.2014.2472
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Tabela 1 Limity przy klasyfikacji mieszanin o wifasciwosciach

uczulajgcych wraz z oznakowaniem

EUH208

SCL: Klasyfikacja

“Zawiera metylizotiazolinon. Moze “Moze powodowac reakcje
powodowaé wystgpienie alergiczng skory. Zawiera
reakc;ji alergicznej” metylizotiazolinon” @_

Obecna klasyfikacja >100ppm >1000ppm
Propozycja Stoweni (Lipiec ‘15) >60ppm >600ppm
Opinia RAC (Marzec ‘16) >1.5ppm >15ppm

Propozycja A.l.S.E 210ppm >100ppm

ZAKAZ STOSOWANIA MIT

W ramach zatwierdzania substancji czynnych zgodnie z rozporzgdzeniem biobdjczym praktykowane jest,
ograniczenie stosowania w $rodkach czystosci substancji czynnych sklasyfikowanych jako uczulajace
kategorii 1A powyzej SCL - zaréwno dla uzytkownikdw profesjonalnych, jak i dla ogétu spoteczenstwa, chyba

ze narazenia mozna unikng¢ innymi sposobami niz poprzez $rodki ochrony osobistej.3

Stowarzyszenie popiera to podejscie, jednak wyraza zaniepokojenie jego zastosowaniem w przypadku MIT,
poniewaz przyjecie opinii RAC w ramach zmiany rozporzadzenia CLP (tj. SCL ustalone na poziomie 15 ppm)
oraz szczegoélnych warunkéw w ramach oceny substancji czynnych (tj. ograniczenie stosowania powyzej
pewnej wartosci SCL), spowoduje zakaz stosowania MIT, z uwagi na efektywne stezenie tego konserwantu

w srodkach czystosci wynoszgce od 50 do 100 ppm.

SCL wynoszace 15 ppm i zaproponowane przez RAC wydaje sie nie by¢ w petni reprezentatywne dla
potencjatu uczulajgcego MIT. Ten szczegdlnie niski poziom SCL zostat zaproponowany przy zatozeniu, ze MIT
jest substancja uczulajaca klasyfikowana jako Skin Sens 1A o bardzo silnym potencjale, podczas gdy
dostepne dane wyraznie wskazujg, ze MIT jest substancjg uczulajgcy o silnym potencjale Stowarzyszenie
zgadza sie sie, ze SCL nizsze od GCL (wynoszgcego 1000 ppm), stosowane w przypadku substancji silnie
uczulajgcej (patrz Tabela 2), bytoby lepszym odzwierciedleniem potencjatu MIT, ktéry z pewnoscig powoduje
reakcje alergiczne w wyniku stosowania produktéw rynkowych, w szczegdlnosci o wysokim stezeniu MIT

oraz majacych przedtuzony kontakt ze skorg.

3 CA-Sept15-Doc.5.4 Wording of the conditions of approval of active substances
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Polskie Stowarzyszenie Tabela 2 Skin sensitizing potency for substances and recommendations
Przemystu Kosmetycznego
i Detergentowego on concentration limits Potency4

Hazard class and category Potency Concentration Limit

Skin Sens. 1A Extreme 0.001 % — 10ppm (SCL)

Skin Sens. 1A Strong 0.1 % — 1000ppm (GCL)

Skin Sens. 1B Moderate 1 % —10,000ppm (GCL)

NOWA OCENA ILOSCIOWA RYZYKA (QRA) ORAZ STUDIUM PENETRACJI SKORY

Niedawno przeprowadzona ocena ilo$ciowa ryzyka® wskazuje, ze stosowanie MIT w stezeniu 100 ppm lub
nizszym, w S$rodkach czystosci, z matym prawdopodobieristwem prowadzi do uczulen skdrnych

u konsumentéw, co potwierdza zasadnos¢ proponowanej wartosci SCL wynoszgcej 100 ppm.

Jeden z cztonkéw A.LS.E. przeprowadzit rowniez nowe (niepublikowane) badanie penetracji skory przez
MIT®, ktére pokazuje, ze rzeczywisty mierzony poziom narazenia konsumenta (MEL) jest znacznie nizszy niz
oszacowane narazenie (CEL) zastosowane w metodzie QRA. Ekspozycja na MIT w przypadku srodkow
czystosci jest znacznie nizsza, niz w przypadku sptukiwanych produktédw kosmetycznych. W zwigzku z tym,
niniejsze badanie potwierdza, ze stosowanie MIT w stezeniu 100 ppm w produktach sptukiwanych (m.in.

Srodki czystosci) nie powinno powodowac uczulenia skérnego (dopuszczalny poziom narazenia AEL/MEL> 1).

POTENCJAL UCZULAJACY

Analiza wynikéw uzyskanych w testach na zwierzetach potwierdza, ze MIT jest substancjg o wysokim
potencjale uczulajgcym. RAC bazuje gtéwnie na tescie maksymalizacji na swinkach morskich - Guinea Pig
Maximization Test (GPMT) i danych epidemiologicznych oraz uzyskanych w wyniku prowadzenia testéw
ptatkowych na ludziach - the Human Repeat Insult Patch Test (HRIPT), w wyniku ktérych MIT moze by¢
zakwalifikowany jako substancja bardzo silnie uczulajgca. A zatem powinien by¢ stosowany do stezenia
granicznego (specific concentration limits - SCL) 10 ppm. W celu spdjnosci klasyfikacji C(M)IT/MIT, RAC
ustalit stezenie SCL 15ppm.

4 Tabela 3.4.2-1, ECHA Guidance on the Application of the CLP Criteria, 2015
> Skin Sensitisation Quantitative Risk Assessment for Methylisothiazolinone (Ml) preservative in Household Care products

& Application of in vitro skin penetration measurements to confirm and refine the quantitative skin sensitization risk
assessment of Methylisothiazolinone. Petra Kern, 2017 (Summary attached)
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Polskie Stowarzyszenie Uwzgledniajgc wage dowoddw przy okreslaniu potencjatu uczulajgcego
Przemystu Kosmetycznego

i Detergentowego nalezy zaklasyfikowa¢ MIT raczej jako substancje silnie uczulajaca (nie
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bardzo silnie), jak to zostato okreslone przez dostawcéw MIT’.

Podsumowujac, opinia RAC oparta jest w gtéwnej mierze na jednym badaniu GPMT, w ktérym uzyskano
100% reakcji alergicznych na badanych zwierzecych przy stezeniu 0,1% (podanie intradermalne)Podejscie to
nie jest zgodne z zaleceniami CLP, ktére mowig, ze okreslenie potencjatu uczulajagcego przy uzyciu testu
GPMT mozna dokona¢ jedynie przy uwzglednieniu innych danych z testéw na zwierzetach®. Test GPMT zostat
opracowany w celu potwierdzenia potencjatu draznigcego, a nie ustalenia stopnia dziatania uczulajgcego
na skore.

Potencjat draznigcy moze by¢ okredlony na podstawie badan LLNA (Local lymph node assay) oraz HRIPT

(Repeat Insult Patch Test) jezeli sa dostepne dane dotyczgce dawki, przy ktérej substancja nie wykazuje
potencjatu uczulajgcego oraz dawki przy ktérej ten potencjat jest obserwowany. Wyniki powinny by¢
okreslone jako stezenie wyrazone w jednostkach pg /cm? aplikowanej powierzchni niz % MIT w produkcie.
W testach HRIPT stezenie 15 pg/cm?, w oparciu o wszystkie dostepne dane MIT, nie wykazuje dziatania
uczulajgcego, co potwierdza zasadnosc klasyfikacji MIT jako substancji silnie uczulajgcej, a nie jako bardzo

silnie uczulajace;j.

POTENCJAL MIT VS. INNE SUBSTANCJE DZIALAJACE UCZULAJACO NA SKORE

Stowarzyszenie przychyla sie do opinii, ze MIT i C(M)IT/MIT mogg przyczynia¢ sie do wywotania uczulen
skdrnych u uwrazliwionych osdéb. Dziatajgc krzyzowo mogg wywotywac reakcje w kontakcie z jednym lub
drugim konserwantem, powyzej progu indukcji. Niemniej jednak ich profile w zakresie zdolnosci
wywotywania uczulen sg znaczaco rézne i nie mozna uznaé, ze majg taki sam potencjat. MIT posiada znacznie
nizszy potencjat indukcyjny niz C(M)IT/MIT, co powinno znalezé jasne odzwierciedlenie przy ustalaniu

wartosci SCL.

7 Industry position concerning the recent opinion of the RAC for 2-methylisothiazol-3(2H)-one, potency assessment and
setting of a SCL for skin sensitisation at 15ppm. Dow Europe and Thor GmbH. CARACAL. March 2017.
8 ECETOC technical dossier 87, 2003
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Stowarzyszenie chciatoby podkresli¢, ze MIT moze by¢ bezpiecznie
stosowany bez ryzyka wywotywania uczulenia skérnego w srodkach czystosci, w stezeniu do 100 ppm.

Dlatego tez propozycja SCL na poziomie 15 ppm dla MIT nie wydaje sie by¢ wtasciwa.

ZAtACZNIKI

Skin Sensitisation Quantitative Risk Assessment for Methylisothiazolinone (MI) preservative in Household
Care products:

| POF |
.4

AISE report QRA
MIT May 2017.pdf

Application of in vitro skin penetration measurements to confirm and refine the quantitative skin
sensitization risk assessment of Methylisothiazolinone (Summary):

Ceor |
A

MIT skin penetration
study to support the
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