


附件3
化妆品与包材相容性评价技术指南（征求意见稿）
1. 范围
本指南规定了与化妆品内容物直接接触的容器或载体与产品相容性评价的要求、试验方法和结果评价。
2. 术语和释义
2.1 可提取物：存在于化妆品包材中并可以通过溶剂从中提取出来的物质，包括化妆品包材中的添加剂、残留单体、降解产物等。
2.2 浸出物：通过迁移试验获得的从包材中迁移或因试验产生并进入化妆品中的物质。
3. 要求
直接接触化妆品的包装材料应当安全，不得与化妆品发生化学反应，不得迁移或释放对人体产生危害的有毒有害物质。
相容性研究考察化妆品与其包材之间是否存在相互影响，并导致化妆品产生安全性风险。
化妆品与包材的相容性研究，应在化妆品研发初期或是包材的选择时开始进行，并贯穿于化妆品研发的整个过程。若发现化妆品与包材发生相互作用并对化妆品的质量安全产生影响时，应查找原因并采取相应的措施，包括变更包材、变更贮藏条件等。进行化妆品与其包材相容性试验时，应建立灵敏、专属性的测试方法。必要时，进行方法学的研究。取样时，应注意空白包材与化妆品取样的代表性。
4. 试验方法
开展相容性研究时，首先应确定直接接触化妆品的包装容器及材料，了解或分析包材的组成、包材与化妆品的接触方式与接触条件、化妆品的生产工艺及过程；随后对所用包材进行提取试验，获得可提取物信息，并预测潜在的浸出物；通过相互作用研究，考察加速试验和长期稳定性试验条件下包材中成分迁移进入化妆品或与化妆品发生反应的程度，即获取浸出物水平信息；对浸出物水平进行安全性评估，得出包材是否适用于化妆品的结论。
4.1 提取试验
提取试验是指采用适宜的溶剂，对空白包材进行的试验研究；目的是获得包材中的可提取物信息以明确迁移试验的目标浸出物，依据提取试验研究中获得的可提取物种类和水平信息，建立灵敏的、专属的分析方法，以指导后续的浸出物研究（迁移试验）。
提取溶剂通常应具有与化妆品相容或相似的理化性质，重点考虑溶剂的pH、极性和离子强度等。提取条件一般应参考化妆品的工艺条件，通过适当提高加热温度和延长加热时间的方式尽可能多的提取出包材中的可提取物。
4.2 相互作用研究
相互作用研究包括迁移试验和吸附试验。相互作用研究应采用实际样品，在加速试验和长期稳定性试验的条件下（试验条件参考《化妆品稳定性评价技术指南》）进行试验，化妆品的放置方法应保证化妆品与包材充分接触。
迁移试验是根据预测的目标浸出物开展的研究，包括包材中的可提取物及其降解产物、包材与化妆品反应产生的产物等。迁移试验所用的分析方法应进行方法学验证，以证实其方法能灵敏、准确、稳定地检出化妆品中的浸出物。若包材由不同的材料分层组成，不仅需要评估最内层成分迁移至化妆品中的可能性，还应考虑中层、外层成分迁移至化妆品中的可能性；同时还应考察外层的油墨或粘合剂是否会迁移进入化妆品中。必要时，可选择开展吸附试验，以考察包材吸附对化妆品成分的影响。
在进行迁移试验时，应根据不同包材的材质与化妆品的种类，针对性的设计实验方案，关注以下项目。
（1）塑料  残留单体、添加剂及其降解产物等的迁移；塑料外层的油墨或粘合剂的迁移等。
（2）玻璃  碱性离子的释放对化妆品pH的影响；有害元素的迁移；含有着色剂的避光玻璃中添加剂的迁移。对于内部镀膜、涂膜等具膜的玻璃容器，膜内的添加剂的迁移等。
（3）金属  金属离子的迁移；内容物对金属的腐蚀；金属涂层在试验前后的完整性，涂层中的添加剂的迁移等。
（4）橡胶  残留单体、添加剂及其降解产物等的迁移。对于覆膜、涂膜等具膜的橡胶配件，膜内的添加剂的迁移等。
（5）陶瓷  陶瓷釉中有害元素的迁移，对于内部镀膜、涂膜等具膜的陶瓷容器，膜内的添加剂的迁移等。
（6）膜布  荧光增白剂等添加剂的迁移。
（7）胶囊壳  着色剂等添加剂的迁移。
（8）其他  参考上述包材关注内容，设计迁移试验方案，考察包材与化妆品的相容性。
5. 结果评价
[bookmark: _GoBack]根据提取试验获得的可提取物信息及迁移试验获得的浸出物信息，分析汇总浸出物的种类及含量，进行必要的化合物归属或结构鉴定，若《化妆品安全技术规范》有限量规定的应符合其规定；未规定限量的，应进行安全性风险评估，确保在正常、合理及可预见的适用条件下不得对人体健康产生危害。如有必要，可结合稳定性试验结果综合评估化妆品与包材的相互作用。分析包材和化妆品的相容性是否会影响化妆品的质量和安全。对于新型或认为风险较大的化妆品包材，应在相互作用研究的基础上进行综合评价，以确认其生物相容性。
[bookmark: _Hlk163134092]化妆品与包材相容性评价技术指南（征求意见稿）起草说明
为加强化妆品的监督管理，进一步提高化妆品使用安全性，中国食品药品检定研究院组织开展了化妆品与包材相容性评价技术指南（下称“指南”）的研究制定工作，现就工作有关情况说明如下：
一、起草原则
化妆品与其包材相容性试验是为考察化妆品与包材相互作用而开展的技术研究，由于包材的材质众多、形状各异以及被包装化妆品种类繁多，为方便、有效地进行相容性研究，支持化妆品完整版评估实施要求，特制定本指南。
二、起草过程
本指南的制修订工作于2024年1月启动，由中检院包材所牵头、食化所和山西所参与制定相关指南。通过组内讨论、与化妆品企业座谈等工作形式，在参考药品和食品相关标准的基础上，结合化妆品行业现状初步确定了该指南的制定思路，于1月底编写整体框架。在化妆品司、标委会专家和部分行业代表中征求意见，召开讨论会，对整体框架进行讨论并提出修改意见。随后根据讨论结果，对框架进行修订并补充完善，形成本指南。
三、已有相关标准
化妆品领域相对于食品、药品，其相容性研究开展较少。在药品领域，我国于2002年就在《国家药包材标准》中出台了《药品包装材料与药物相容性试验指导原则》，自2012年开始，我国药品监督管理局根据国内药物和包装材料相容性研究的现状，陆续发布了《化学药品注射剂与塑料包装材料相容性研究技术指导原则（试行）》等相容性指导原则，开始对药品与不同类别包装材料的相容性提出了相应的要求。在食品领域，也有GB41604.1-2015《食品安全国家标准 食品接触材料及制品迁移试验通则》等相关要求，对食品用包材与食品的相互影响进行检测和研究。目前，国内外在化妆品领域对包材的检测标准及相关规定较少，对于化妆品包材中有毒有害物质的检测主要参考食品及药品领域相关规定。本指南在参考我国现有的相关指导原则的基础上，以科学性和合理性为基本原则，综合考虑目前化妆品企业检测条件和完整版评估实施要求进行起草编写。
四、主要内容
本指南共六部分，分别明确了范围、术语和定义、要求、相容性试验方法、结果评估以及参考文献。
五、其他需说明的问题
本指南明确了需要开展相容性研究的包材为直接接触化妆品原料或产品的包装容器材料，不包括化妆品的外包装以及化妆品中非长期接触化妆品的配件或包装。
相容性研究需要根据化妆品的实际情况，包括化妆品的种类、化妆品包材的种类、接触方式等，针对性的设计研究方案，开展研究，以保障化妆品质量和安全。
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