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I. Declaracéo do Diretor de Estudo

Eu, Diretor de estudos, declaro que o estudo de SENsIBILIZAGAO DERMICA — METODO BUEHLER da substancia teste GIZ
ESCOLAR ZIG GIZ com a identificagdo 57601/ 001/ 004 foi realizado em conformidade e atendimento aos principios das Boas
Praticas de Laboratério (BPL), e que a data de término do estudo deve ser considerada a data de assinatura deste relatério.

Paula Daniela Sabino de Freitas Alves
Diretor(a) de Estudo(s)
CRBio 64.049/01- D
Data: / /

Il. Declaragao da Unidade da Garantia da Qualidade

Declaro que a instalagéo teste foi inspecionada pela Unidade da Garantia da Qualidade de acordo com os Principios das
BPLs, visando avaliar os planos de estudo, procedimentos operacionais padréo, os dados brutos, os relatoérios finais e
habilidade do pessoal envolvido

A inspecéo foi realizada por amostragem conforme dados abaixo:

. . . - Data de Relato ao Gerente | Data de relato ao
Tipo de Inspegao Data de inspegdo da Instalagdo Teste Diretor de Estudo
Estudo 07/06/16 07/06/16 07/06/16

Conforme DICLA 037 R02, item 2, Nota : Por causa da alta freqiiéncia e da natureza da rotina de certos estudos de curta
duragao, é reconhecido no documento Garantia da Qualidade e BPL que cada estudo n&o precisa ser individualmente
inspecionado pela Garantia da Qualidade.

Ayrde Ascencio de Sousa
Gerente da Unidade da Garantia da Qualidade
Data: / /

lll. Declaracao da Gerencia do Laboratoério

Eu, Gerente do Laboratério, declaro que o estudo foi supervisionado em todo o processo envolvido para a realizagdo do
mesmo, garantindo a condugéo de acordo com os principios de BPL.

Sandra Therezinha Rossitto
Gerente do Laboratério
Data: / /
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IV. Identificagdo da Substancia Teste

Numero do registro (Medlab): 57601/ 001/ 004

Nome da substancia teste: GIZ ESCOLAR ZIG GIZ

Caracterizacao da Substancia teste: GIZ ESCOLAR

Nomenclatura Internacional: NAO DECLARADO

Lote: 70216

CAS: NAO DECLARADO

Fabricagao: 07/02/2016

Validade: INDETERMINADA

Controle: NAO DECLARADO

Cédigo: NAO DECLARADO

Composicdo: NAO FOI DECLARADO PELO PATRICINADOR

Outras informacées: NAO DECLARADO

Estabilidade:

A ESTABILIDADE DA SUBSTANCIA TESTE NAO FOI DECLARADA PELO PATROCINADOR.

Homogeneidade: SOLIDO COLORIDO

V. Identificagdo da Substéncia de Referencia utilizada

O controle da garantia da qualidade deste estudo esta previsto na qualificagdo do método e no teste de confiabilidade realizado
periodicamente, conforme descri¢cdo abaixo. A ultima avaliagéo foi realizada em 27/05/2015.

Substancia: a — Hexylcinnamaldehyde

CAS: 101-86-0

Lote: MKBJ8846V

Data de fabricagéo: 24/01/12

Data de validade: 22/02/17

VI. Declaracdo da natureza / propdsito do estudo

Sensibilizagdo dérmica € uma dermatite alérgica de contato, onde sdo observadas reagdes imunolégicas mediante a exposicdo de

uma determinada substancia.

Este estudo teve como propésito avaliar o potencial alergénico ao ser humano apés varias exposi¢cdes de um determinado produto por
via intradermal e epidermal, com estimulo de adjuvante, através da comparacédo da extensdo e intensidade das reagdes no desafio

entre o grupo teste e o grupo controle.
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Vil. Datas
Inicio do Estudo: 19/05/2016
Inicio do experimento: 19/05/2016
Término do experimento: 18/06/2016
Concluséo do relatorio: 29/06/2016
1. Métodos

O estudo foi conduzido segundo referéncia da OECD Guideline for testing of chemicals n® 406 de 17/07/92.

2. Sistema teste

2.1 Justificativa de uso

Para este estudo foram utilizadas Cavia porcellus (cobaios) por determinagdo do método de ensaio.

2.2 Caracterizacéo

Espécie: Cavia porcellus (cobaios)

Sexo: machos

Quantidade: 30 animais, sendo 20 para o grupo teste e 10 para o grupo controle.

O sistema teste se apresentou saudavel, sem alteragdes patoldgicas detectaveis na derme dos animais.

2.3 Manutencgéo

O sistema teste é alojado em caixas especificas para espécie de acordo com normas e legislagdes vigentes proporcionando a
integridade e o bem-estar animal.

O sistema teste foi mantido em sala com temperatura entre 15,0 e 21,0 °C, umidade relativa do ar entre 42,1 e 78,7% e fotoperiodo
12/12 horas.

A alimentacdo dos animais foi composta de ragéo convencional para a espécie e agua potavel.

3. Método de administragdo e razao da escolha

A substancia teste foi aplicada por via topica na derme no sistema teste conforme descrito na metodologia.

4. Preparo das concentra¢cdes das doses:

A substancia teste foi dissolvida em solugéo de cloreto de sodio 0,9 %.

4.1 Caracteristicas da substancia teste preparada

Estabilidade:
A substancia teste foi preparada minutos antes da aplicacdo, ndo sendo necessario avaliar a estabilidade.

Homogeneidade:
Pasta homogénea preta
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5. Realizacao do experimento:

5.1 Materiais e equipamentos

Foram utilizados para a realizagédo deste estudo os seguintes materiais:
Pote com tampa, gaze, tesoura, fita hipoalergénica, espatula e cotonete.

E os equipamentos utilizados foram:
Balanca eletrénica (BAL001), Balanga analitica (BAL012), Tosador (TOS006).

Os reagentes utilizados foram:
Solugéo de cloreto de sédio 0,9% (PR202L9)

5.2 Desenho experimental

Nao foi realizado um teste preliminar por se tratar de substancia conhecidamente indcua.

O sistema teste foi pesado e tricotomizado, 24 horas antes do inicio do ensaio.
A condugéo do teste foi subdivida em duas partes, conforme descrito abaixo:

a) Fase de Inducéo:

A substancia teste foi aplicada topicamente sobre a pele, através de patch saturados com a concentracao da substancia teste
determinada no teste preliminar, deixando o patch durante 6 horas. O procedimento foi repetido por 3 vezes na semana, durante 3
semanas. Sendo que o grupo controle foi tratado com substancia conhecidamente in6cua, como solucéo de cloreto de s6dio 0,9%,
agua purificada, entre outros.

b) Desafio:

Apo6s 14 dias da ultima aplicagdo a substancia teste foi administrada tanto no grupo controle quanto o grupo teste, sendo que o patch
permaneceu em contato durante 6 horas. E o desafio foi realizado no lado contrario ao da aplicagdo. Aproximadamente 24 horas apds
a retirada do patch, os animais foram tricotomizados e avaliados quanto as reagdes encontradas, edema e eritema. A mesma
avaliacao foi repetida cerca de 48 horas apds a remocgéo do patch

As observacgoes de reacdo dermal (eritema e edema), como os efeitos toxicos locais e os efeitos sistémicos adversos foram
registrados.
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6. Resultados
6.1 Apresentacdo dos resultados

Quadro I: Leituras e pesos

Grupo Peso (9) 24 h 48 h
teste | Inicial | Final | Edema Eritema Edema Eritema
01 610 720 0 0 0 0
02 760 950 0 0 0 0
03 660 770 0 0 0 0
04 620 730 0 0 0 0
05 860 980 0 0 0 0
06 950 1050 0 0 0 0
07 810 920 0 0 0 0
08 540 650 0 0 0 0
09 430 520 0 0 0 0
10 550 660 0 0 0 0
11 550 650 0 0 0 0
12 610 720 0 0 0 0
13 600 700 0 0 0 0
14 520 630 0 0 0 0
15 580 670 0 0 0 0
16 550 660 0 0 0 0
17 470 580 0 0 0 0
18 570 680 0 0 0 0
19 710 820 0 0 0 0
20 600 710 0 0 0 0
Grupo Peso (g) 24 hs 48 hs
controle | Inicial | Final | Edema | Eritema | Edema Eritema
21 710 820 0 0 0 0
22 750 960 0 0 0 0
23 1000 1100 0 0 0 0
24 730 820 0 0 0 0
25 820 930 0 0 0 0
26 730 840 0 0 0 0
27 750 860 0 0 0 0
28 680 770 0 0 0 0
29 810 920 0 0 0 0
30 750 860 0 0 0 0
0 Sem alteracdo na area teste
1 Eritema Discreto
2 Eritema Moderado
3 Eritema Intenso

Quadro II: Graduagéo para avaliacédo das reagdes da pele
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7. Discusséao

Durante o periodo de execugao do estudo, o sistema teste ndo apresentou anormalidades macroscoépicas para a substancia teste
avaliada.
Nao foram observadas alteragdes comportamentais, no consumo de agua e ragéo.

8. Concluséao
Dessa forma a substancia teste analisada foi considerada n&o sensibilizante, conforme metodologia adotada.

O resultado desta analise tem significacao restrita e se aplica apenas ao item (s) analisado (s).

9. Armazenamento

O plano de estudo, dados brutos e registros oriundos a este estudo serdo armazenados no arquivo por um periodo de cinco anos.
A substancia teste sera mantida até a data de validade, em retencéo, e apds esse periodo, descartada.
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