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JOHDANTO

Tassa asiakirjassa selostetaan REACH-asetuksen mukaiset tietovaatimukset, jotka koskevat
aineiden ominaisuuksia ja kayttdd sekd aineille altistumista, riskienhallintatoimia ja
kemikaaliturvallisuusarviointia. Se kuuluu sarjaan ohjeasiakirjoja, joiden tarkoituksena on auttaa
kaikkia asianosaisia valmistautumaan REACH-asetuksen mukaisten velvoitteidensa tayttamiseen.
REACH-ohjeasiakirjoissa annetaan tarkkoja ohjeita keskeisia REACH-prosesseja seka sellaisia
tieteellisia ja/tai teknisid menetelmia varten, joita teollisuuden tai viranomaisten on REACH-
asetuksen mukaan kaytettava.

Ohjeasiakirjat on laadittu ja niistd on keskusteltu Euroopan komission yksikdiden johtamissa
REACH-asetuksen taytantédénpanohankkeissa (RIP). Niihin ovat osallistuneet jasenvaltioiden,
teollisuuden ja kansalaisjarjestdjen edustajat. Kun jasenvaltioiden toimivaltaiset viranomaiset ovat
hyvaksyneet ohjeasiakirjat, ne on luovutettu kemikaalivirastolle julkaistaviksi ja yllapidettaviksi.
Kemikaalivirasto  laatii  toimintaohjeiden  mahdolliset paivitykset, joista jarjestettdvaan
kuulemismenettelyyn osallistuvat jasenvaltioiden, teollisuuden ja kansalaisjarjestdjen edustajat.
Lisatietoja kuulemismenettelysta on asiakirjassa

http://echa.europa.eu/doc/about/organisation/mb/mb 14 2011 consultation procedure gquidance.pdf

Onhjeasiakirjat ovat saatavissa Euroopan kemikaaliviraston verkkosivustolla

http://echa.europa.eu/reach fi.asp

Sivustolla julkaistaan lisda ohjeasiakirjoja sitd mukaa kuin niitd saadaan valmiiksi tai paivitetaan.

Tama asiakirja liittyy 18. joulukuuta 2006 annettuun Euroopan parlamentin ja neuvoston
REACHasetukseen (EY) N:o 1907/20061.

1 Oikaistaan Euroopan parlamentin ja neuvoston asetus (EY) N:o 1907/2006, annettu 18. joulukuuta 2006, kemikaalien
rekisterdinnista, arvioinnista, lupamenettelyistd ja rajoituksista (REACH), Euroopan kemikaaliviraston perustamisesta,
direktiivin 1999/45/EY muuttamisesta seka neuvoston asetuksen (ETY) N:o 793/93, komission
asetuksen (EY) N:o 1488/94, neuvoston direktiivin 76/769/ETY ja komission direktiivien 91/155/ETY, 93/67/ETY,
93/105/EY ja 2000/21/EY kumoamisesta (EUVL L 396, 30.12.2006). Muutettu seuraavilla saadoksilla: neuvoston
asetus (EY) N:o 1354/2007, annettu 15. marraskuuta 2007, kemikaalien rekisterdintia, arviointia, lupamenettelyja ja
rajoituksia (REACH) koskevan Euroopan parlamentin ja neuvoston asetuksen (EY) N:o 1907/2006 mukauttamisesta
Bulgarian ja Romanian liittymisen vuoksi; komission asetus (EY) N:o 987/2008, annettu 8. lokakuuta 2008, liitteiden IV ja
V muuttamisesta; Euroopan parlamentin ja neuvoston asetus (EY) N:o 1272/2008, annettu 16. joulukuuta 2008, aineiden
ja seosten luokituksesta, merkinnoéista ja pakkaamisesta; komission asetus (EU) N:o 453/2010, annettu 20. toukokuuta
2010, liitteen Il osalta; komission asetus (EU) N:o 252/2011, annettu 15. maaliskuuta 2011, liitteen | osalta; komission
asetus (EU) N:o 366/2011, annettu 14. huhtikuuta 2011, liitteen XVII osalta (akryyliamidi); komission asetus (EU) N:o
494/2011, annettu 20. toukokuuta 2011, litteen XVII osalta (kadmium).
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Osa B: Vaaran arviointi

B.1 JOHDANTO

B.1.1 Moduulin tavoite

Osassa R, joka on ensisijaisesti suunnattu kokeneille toksikologeille, ekotoksikologeille ja
riskinarvioijille, annetaan yksityiskohtaista tietoa ja perusteelliset ohjeet REACH-asetuksen
mukaisesti rekisterditdvien aineiden luontaisia ominaisuuksia koskevien asianmukaisten,
saatavissa olevien tietojen kerdamisestd ja arvioimisesta, asetuksessa tasmennetyista
tietovaatimuksista, tiedoissa olevien puutteiden havaitsemisesta ja asetuksen vaatimusten
tayttdmiseksi tarvittavien lisatietojen tuottamisesta. Osa R sisaltdd ohjeita, jotka koskevat monia
REACH-asetuksen monimutkaisempia kysymyksia, kuten liitteiden VII-X  mukaisia
testausvaatimuksia, kutakin ominaisuutta koskevia yhdistettyja testausstrategioita seka
litteiden VII-X sarakkeen 2 ja liitteen XI mukaista vakiotestausohjelman mukauttamista.

Tassa moduulissa on tiivimpi katsaus REACH-asetuksen tietovaatimuksiin, kutakin ominaisuutta
koskeviin yhdistettyihin testausstrategioihin ja mahdollisuuteen mukauttaa naitd. Moduuli on
suunnattu niille, jotka eivat ole asiantuntijoita mutta jotka haluavat ymmartaa testaamiseen
perustuvaa lahestymistapaa osallistuakseen rekisterdintiaineistojen laatimiseen asiantuntijoiden
kanssa. Moduulissa mainitaan myds vastaavat osan R kappaleet, joissa on yksityiskohtaisempaa
tietoa eri aiheista. Moduulissa annetaan perustiedot seuraavista asioista:

1. REACH-asetuksessa saadetyt tietovaatimukset

2. kaikkien kaytettavissa olevien tietojen kerdamis- ja arviointiprosessi tietojen
asianmukaisuuden, luotettavuuden ja taydellisyyden osalta

3. kaikkien tietojen kayttd, mukaan luettuina vaihtoehtoisilla testausmenetelmilla saadut tiedot

vaaran arviointia sekd& luokitusta ja merkintdja varten tarvittavien lisatietojen
tuottamisstrategioita koskevat toimintaohjeet

B.1.2 Vaaran arvioinnin vaiheet

Tassa moduulissa kuten myos sitéd vastaavassa laajemmassa osassa R ohjeet alkavat kuvauksella
siitd, miten REACH-asetuksen mukaiset vakiotietovaatimukset vaihtelevat aineen tonnimaaran
perusteella; lisdksi kuvataan koko prosessi, jota on noudatettava, jotta asetuksen vaatimukset
tayttyisivat (Luku B.2). Sitten prosessin vaiheet maaritellaan tarkemmin: ensin kasitelldaan kaikkien
saatavissa olevien asiaankuuluvien tietojen kokoamista (Luku B.3) ja sitten saatavissa olevia
tietoja koskevaa vaaran arviointia; tdma on kolmiosainen prosessi, josta on tuloksena kolme
kemikaaliturvallisuusraportin osaa:

Vaihe 1. Saatavissa olevien tietojen arviointi ja tdydentdminen (Luku B.4 — B.6)

Vaihe 2. Luokitus ja merkinnat

Vaihe 3. Vaaran kynnystasojen maarittaminen ihmisten terveyden ja ympariston kannalta
(Luku B.7)

Luokitusta ja merkintdja (vaihe 2) ei kasitella laajemmin osassa B, mutta luku R.7 sisaltda ohjeita
siitd, mita tietoja voidaan pitada tarpeellisina aineiden luokitusta ja merkintéja varten. Aineiden ja
seosten luokitus- ja merkintaperusteista on sdadetty asetuksen (EY) N:o 1272/2008 (CLP-asetus)
litteessa |.
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B.2 TIETOJEN KOKOAMIS- JA ARVIOINTIPROSESSI

B.2.1 REACH-asetuksen mukaiset tietovaatimukset

Vakiotietovaatimukset

REACH-asetuksen 10 artiklassa kerrotaan rekisterdinnin osana toimitettavien tietojen
vahimmaisvaatimukset. REACH-asetuksen 12 artiklan mukaisesti tietovaatimukset yleensa
lisdantyvat sitda mukaa kuin valmistettu tai maahantuotu tonnimaara kasvaa. Asetuksen liitteissa
VI-XI esitetddn myds kutakin tonnimaaraa koskevat tarkat tietovaatimukset (ks. myds kappale
R.2.1).

12 artiklan 1 kohdassa ja liitteessa VI edellytetddan nimenomaan, etta rekisterdintiaineiston on
sisallettava kaikki asiaankuuluvat rekisterdijan saatavilla olevat fysikaalis-kemialliset, toksikologiset
ja ekotoksikologiset tiedot. Tietojen tulee sisaltdd vahintaan liitteissa VII-X ilmoitetut tiedot, kun
otetaan huomioon yleiset sdannoét vakiotestausohjelman mukauttamisesta liitteen Xl mukaisesti.

Aineen rekisterdintia ja arviointia koskevat vakiotietovaatimukset on lueteltu sarakkeessa 1, joka
on vuosittain vahintddn yhden tonnin maarind rekisterditdvien aineiden osalta liitteessa VI,
vahintaan 10 tonnin maarina rekisteroitavien aineiden osalta liitteessa VIII, vahintaan 100 tonnin
maarina rekisterditavien aineiden osalta liitteessa IX ja vahintdan 1000 tonnin maarina
rekisterditdvien aineiden osalta liitteessa X. Aina, kun saavutetaan uusi tonnitaso, on taytettava
vastaavan liitteen vaatimukset. Tama tarkoittaa sita, ettd jos aine on rekisterdity esimerkiksi
100 tonnin ryhmassa, on taytettava seka liitteen VIl ja VIII etta liitteen IX vaatimukset. Kutakin
ainetta varten vaadittavat tarkat tiedot riippuvat tonnitasosta, kaytosta ja altistumisesta. Liitteitd on
siis tarkasteltava kokonaisuutena yhdessa rekisterdintia, arviointia ja huolehtimisvelvollisuutta
koskevien yleisten vaatimusten kanssa.

Vakiotietovaatimusten mukauttaminen

Liitteiden VII-X sarakkeessa 2 luetellaan erityiset sdannot, joiden mukaan vaaditut vakiotiedot
voidaan jattda antamatta, korvata muilla tiedoilla tai toimittaa myohemmin tai niitd voidaan
mukauttaa jollain muulla tavalla. Naiden erityissaantdjen lisaksi rekisterdija voi mukauttaa
vakiotietovaatimuksia liitteessa X| selostettujen saantdjen mukaisesti.  Vakiotietovaatimusten
mukauttaminen on aina perusteltava rekisterdintiaineistossa ja tarvittaessa
kemikaaliturvallisuusraportissa, ja mukauttamisen syyt on selvasti ilmoitettava.

Yksityiskohtaisempia ohjeita tietovaatimuksista ja asianmukaisesta mukauttamisesta on osassa R,
jonka luvut R.1-R.6 kasittelevat yleisida nakokohtia ja luku R.7 sisaltaa yksildllisia fysikaalis-
kemiallisia parametreja ja ihmisten terveyteen ja ymparistéon kohdistuvia vaikutuksia koskevia
ohjeita.

B.2.2 Tietojen kokoaminen ja arviointi

Liitteessa VI kuvataan nelja vaihetta, joita rekisterdijan on noudatettava ainetta koskevien
tietovaatimusten tayttamiseksi (katso myds kappale R.2.2).

Vaihe 1: Olemassa olevat tiedot kerataan ja saatetaan yhteiskayttéon
Vaihe 2: Tarkastellaan tietojen tarvetta
Vaihe 3. Havaitaan tiedoissa olevat puutteet

Vaihe 4: Tuotetaan uusia tietoja / ehdotetaan testausstrategiaa
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Vaihe 1

Vaiheessa 1 rekisterdijan on koottava kaikki asiaankuuluvat rekisterdijan saatavilla olevat
fysikaalis-kemialliset, toksikologiset ja ekotoksikologiset tiedot riippumatta siita, vaaditaanko tiettya
tutkittavaa ominaisuutta koskevia tietoja tietyn tonnimaaran osalta. Naihin sisaltyvat liitteiden VII-X
mukaan edellytetyt saatavissa olevat testitiedot, muista in vivo- tai in vitro -tutkimuksista saadut
tiedot, elainkokeille vaihtoehtoisilla testausmenetelmilléa tuotetut tiedot (tallaisia ovat esimerkiksi
(Q)SAR, aineiden ryhmittely, interpolointiin perustuva lahestymistapa, todistusnaytto),
epidemiologiset tiedot seka kaikki muut tiedot, jotka voivat auttaa tunnistamaan aineeseen liittyvien
vaarallisten ominaisuuksien olemassaolon tai puuttumisen.

Nama tiedot voidaan saada monista eri |ahteista, kuten yritysten sisaisista tiedoista, muilta saman
aineen valmistajilta ja maahantuojilta tietojenvaihtofoorumissa tehtavassa yhteistydossa (REACH-
asetuksen 29 artikla), pyynndstd kemikaalivirastolta (REACH-asetuksen 26 artikla) tai
tietokannoista tai muista julkisista kirjallisista tai Internetissa saatavilla olevista lahteista. Tahan
tietojenkeruuvaiheeseen voi kuulua myds aineen maarittdminen tiettyyn kemialliseen kategoriaan
kuuluvaksi (vrt. liite XI, 1.5), jolloin tietoa saadaan ryhmittelemalla (aineiden samankaltaisuuksien
vertailu mukaan luettuna), seka tiedot, jotka ovat saatavissa laskennallisin valinein (eli (Q)SAR-
malleilla). (Kappaleet R.4.3.2 ja R.6)

Tassa vaiheessa rekisterdijan tulee arvioida aineen fysikaalis-kemiallisia ominaisuuksia,
kayttaytymistd ymparistdssa, myrkyllisyyttd ja ekotoksisuutta koskevien asiaankuuluvien
saatavissa olevien tietojen luotettavuus, merkityksellisyys, asianmukaisuus ja taydellisyys. Vaikka
luotettavuuskriteerit ovat yleisluonteisia, paatos siitd, onko tietty tieto luotettavaa (eli miten sen
erityinen luotettavuustaso maaritetaan, esimerkiksi Klimischin pistejarjestelmaa kayttamalla),
riippuu tarkasteltavasta ominaisuudesta. (Kappale R.4.2)

Lisaksi rekisterdijan tulisi koota tietoja altistumisesta, kaytdsta ja riskinhallintatoimista. Tama
saattaa edellyttaa yksityiskohtaisempia tietoja esimerkiksi aineen tai ainetta sisaltavien esineiden
valmistuksesta (EU:n alueella vai ei), kaytosta, kasittelystad ja havittdmisesta (toisin sanoen koko
elinkaaresta) seka altistumisen luonteesta eli altistusreiteistd ja altistuksen toistuvuudesta ja
kestosta. Kun kaikki nama tiedot otetaan kokonaisuutena huomioon, rekisterdija pystyy
maarittdmaan, onko lisatietojen tuottaminen tarpeellista.

Kaikki tietojen kokoamiseen liittyvat toimet on dokumentoitava hyvin, jotta rekisterdintiaineiston
taydellisyys voidaan arvioida asianmukaisesti ja valtetaan toisto myohemmissa vaiheissa; jokaisen
valmistajan ja maahantuojan (ja jatkokayttdjan ja jakelijan) on nimittdin koottava yhteen ja
pidettava saatavilla kaikki tiedot, joita se tarvitsee noudattaakseen REACH-asetuksen mukaisia
velvollisuuksiaan, vahintaan 10 vuoden ajan sen jalkeen, kun se on viimeksi valmistanut tai tuonut
maahan ainetta.

Vaihe 2

Vaiheessa 2 rekisterdijan on selvitettava liitteistd VII-X valmistamansa tai maahantuomansa
tonnimaaran mukaiset vakiotietovaatimukset. Naitd vakiovaatimuksia voi olla tarpeen mukauttaa
kyseisen tutkittavan ominaisuuden osalta erityisten liitteiden sarakkeessa 2 esitettyjen kriteerien
mukaisesti tai litteessa Xl esitettyjen tietovaatimusten mukauttamista koskevien yleisten saantojen
mukaisesti (kappaleet R.2.1 ja R.5.1).

Tiettyjen tutkittavien ominaisuuksien osalta sarakkeessa2 on saannét, joiden mukaisesti
vakiotiedot voidaan jattdd antamatta tai ne vaaditaan. Monissa tapauksissa nama saannét
koskevat tietoja aineen muista ominaisuuksista tai tutkittavista ominaisuuksista. Myds naiden
tietojen on oltava luotettavia, toisin sanoen niille on taytynyt tehda vaiheen 1 mukainen arviointi
(luku R.7).

Kun rekister6ija hyddyntaa liitteen Xl kriteereja (jotka koskevat tietojen tieteellista tarpeellisuutta,
testauksen teknista mahdottomuutta ja altistumiseen perustuvaa vapautusta)
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vakiotietovaatimusten mukauttamiseksi, sen on perusteltava tdma liitteen XI mukaisilla luotettavilla
ja asianmukaisilla tiedoilla ja dokumentoitava tdma annettujen ohjeiden mukaisesti (kappale R.5.1).

Vaiheittain rekisterditaviin aineisiin, joita valmistetaan tai maahantuodaan vahintdan tonni
vuodessa mutta alle 10 tonnia vuodessa, sovelletaan erityisia saantgja, elleivat ne tayta liitteen lll
kriteereja. Talldin vakiotietovaatimukset rajoittuvat kaikkiin rekisterdijan saatavilla oleviin
asiaankuuluviin  fysikaalis-kemiallisiin, toksikologisiin ja ymparistdtoksikologisiin tietoihin ja
vahintaan liitteessa VIl esitettyihin fysikaalis-kemiallisiin vaatimuksiin. Rekisterdijan on naytettava
kattavasti toteen, etteivat liitteen Il kriteerit tayty, toisin sanoen toimitettava saatavilla olevat ja
luotettavat tiedot luokitteluperusteiden kannalta olennaisista ominaisuuksista ja/tai kaytdista.
Yksityiskohtaisempia ohjeita tietovaatimusten mukauttamisesta liitteessa VIl tarkoitettujen aineiden
osalta annetaan osassa R. (Kappaleet R.2.1 ja R.2.3)

Vaihe 3

Vaiheessa 3 rekisterdija vertaa ainetta koskevaa vaiheen 2 tietotarvetta niihin luotettaviin ja
asiaankuuluviin tietoihin, joiden on vaiheessa 1 todettu olevan jo saatavissa. Ellei REACH-
asetuksen vaatimuksia joidenkin tutkittavien ominaisuuksien osalta ole mahdollista tayttaa
asiaankuuluvilla ja saatavissa olevilla tiedoilla, tiedot on hankittava vaiheessa 4 kuvatun
menettelyn mukaisesti.

Vaihe 4

Jos vaiheessa 3 on todettu, ettd tiedoissa on liitteeseen VII tai VIl sisaltyvia tietovaatimuksia
koskeva puute, rekisterdijan on suoritettava testeja asetuksen 13 artiklan mukaisesti.

Jos vaiheessa 3 on todettu, etta tiedoissa on liitteeseen IX tai X sisaltyvia tietovaatimuksia koskeva
puute, rekisterdijan on laadittava testausehdotus ja sisallytettdva se rekisterdintiaineistoon
10 artiklan a kohdan ix alakohdan mukaisesti. Naiden testien tuloksia odottaessaan rekisteréijan
on toteutettava ja/tai suositeltava valiaikaisia riskinhallintatoimenpiteitéd ja sisallytettdvad ne
altistumisskenaarioihinsa ja kemikaaliturvallisuusraporttiinsa riskien hallinnan dokumentoimiseksi
(vrt. REACH-asetuksen liite I, 0.5).

Kullekin liitteiden VII-X sarakkeessa 1 mainitulle tutkittavalle ominaisuudelle on laadittu yhdistetty
testausstrategia, jotta saatavissa olevien tietojen kokoamisesta ja arvioinnista sekd uusien
tietotarpeiden ja testausstrategioiden maarittdmisestad voidaan tarjota ominaisuuskohtaisia ohjeita.
Katsaus naihin testausstrategioihin esitetdan luvussa B.6, ja yksityiskohtaisempaa tietoa on
kappaleissa R.7.1-R.7.11.
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B.3 TIETOJEN KOKOAMINEN — KAYTANNON NAKOKOHTIA

Luvussa R.3 on yksityiskohtaiset ohjeet tiedonhakustrategioista ja tietolahteistd, joista voi olla
hyotya ratkaisevan tarkedssd ensimmaisessa vaiheessa, jossa kootaan yhteen joko kaikki
saatavissa olevat tiedot aineesta tai tiedot, joista voi olla hydtya kyseisen aineen ominaisuuksista
iimoitettaessa. Seuraavat taman asiakirjan osat sisaltdvat vain lyhyen tiivistelman edella
mainituissa osan R luvuissa annetuista ohjeista ja neuvoista.

B.3.1 Tietolahteet

REACH-asetuksen mukaan rekisterdijat ovat velvollisia kerdamaan ja toimittamaan kaikki
asiaankuuluvat ja saatavissa olevat tiedot aineen sisdisistd ominaisuuksista valmistetusta tai
maahantuodusta maarasta riippumatta. Naita tietoja ovat muun muassa (ks. myds kappale R.3.1)

« aineen tunnistetiedot

. fysikaalis-kemialliset ominaisuudet

. altistuminen/kaytoét/esiintyminen ja sovellukset
« myrkyllisyys nisakkaille

. toksikokinetiikka (kappale R.7.12)

« kemialliset luokat (kappale R.6.2)

« ekotoksisuus

« kayttaytyminen ymparistdssa, kemiallinen ja bioottinen hajoaminen mukaan luettuina.

Ratkaisevan tarked ensimmainen vaihe on koota yhteen kaikki aineesta saatavilla olevat tiedot
seka mahdolliset merkitykselliset tiedot, jotka saattavat selventdd aineen ominaisuuksia. Nama
tarvittavat tiedot voidaan saada monista eri lahteista, esimerkiksi seuraavista:

. yrityksen ja toimialajarjestdn sisaiset tiedot (testitulokset mukaan lukien)

. tietopankit ja syotettyjen tietojen tietokannat

. sopimuksiin perustuvat ainetiedostot, kuten OECD:n HPV-kemikaaliohjelma
« julkaistu kirjallisuus

« Internetin hakukoneet ja asiaa koskevat verkkosivustot

« (Q)SAR-mallit (kappale R.6.1)

. tietojen yhteiskaytto ainetta koskevassa tietojenvaihtofoorumissa.

Kappaleissa R.3.1-R.3.4 on lisétietoja ja ohjeita siita, millaiset tiedot voivat olla tarpeellisia, luettelo
hyodyllisista artikkeleista, jotka koskevat tietojen hakemista terveysvaikutuksista ja vaaroista, seka
suuntaa-antava luettelo eraistd suurimmista saatavilla olevista tietokannoista ja tietopankeista.
Lisaksi ECB:n verkkosivuilla (http://ecb.jrc.ittQSAR) on luettelo (Q)SAR-malleista.
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B.3.2 Hakustrategian kirjaaminen (kappale R.3.2)

Tiettya ainetta koskeva hakustrategia riippuu suuresti kyseisesta aineesta. Kaytetysta strategiasta
riippumatta on tarkeaa kirjata, mita on oletettu, mita on tehty, milloin on tehty ja millaisia tuloksia on
saatu.

B.3.3 Tietojen yhteiskaytto

REACH-asetuksen 29 artiklan mukaisesti kaikille vaiheittain rekisterditaville aineille, joilla on
useampia kuin yksi mahdollinen rekisterdija, perustetaan foorumi ainetta koskevien tietojen
vaihtamiseksi (tietojenvaihtofoorumi). Tietojenvaihtofoorumin tavoitteena on helpottaa tietojen
vaihtoa rekisterdintia varten ja valttdad tutkimusten paallekkaisyys. Taman vuoksi
tietojenvaihtofoorumiin liittyvien pakollisten ehtojen mukaisesti on sovittava elainkokeita sisaltavien
tutkimusten kayttooikeuksista. Yleensa tietojenvaihtofoorumin tulee sopia testausta koskevia
litteitd VII-XI soveltamalla saaduista tiedoista, aineen Iluokituksesta ja merkinndistd seka
mahdollisista lisatestausehdotuksista ja toimittaa ne sitten yhteisesti. Tarkempia ohjeita tasta on
Tietojen yhteiskayttéa koskevissa toimintaohjeissa.
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B.4 SAATAVISSA OLEVIEN TIETOJEN ARVIOINTI

Kaikista saatavissa olevista tiedoista, jotka aineesta on keratty, on arvioitava niiden
asianmukaisuus luokituksen ja merkintdjen, PBT- tai vPvB-statuksen maarittamisen ja
kemikaaliturvallisuusarvioinnissa kaytettavan annoskuvaajan arvioimisen kannalta. Tiedot on
arvioitava seka niiden taydellisyyden kannalta (vastaavatko saatavilla olevat tiedot REACH-
asetuksessa edellytettyja tietoja?) ettd niiden laadun kannalta (merkityksellisyys, luotettavuus ja
asianmukaisuus).

B.4.1 Merkityksellisyys

Merkityksellisyydella tarkoitetaan sitd, missd maarin tiedot ja testit ovat asianmukaisia tietyn
vaaran tunnistamiseksi tai riskin luonnehtimiseksi.

B.4.2 Luotettavuus

Luotettavuus tarkoittaa testiraportin tai julkaisun laatua suhteessa mieluiten standardoituun
metodologiaan sekad sitd, miten koemenettely ja testitulokset on kuvattu tulosten selkeyden ja
todennakoisyyden osoittamiseksi. On tarkeda erottaa toisistaan luotettavat menetelmat ja
luotettavat tiedot.

Klimischin menetelmd (kappale R.4.2) on tietojen luotettavuutta koskeva pistejarjestelma.
Jarjestelma kasittaa nelja luotettavuusluokkaa:

1. Luotettava ilman rajoituksia
2. Luotettava rajoituksin

3. Eiluotettava

4. Ei maaritettavissa

Taman ja muiden samankaltaisten pistejarjestelmien avulla tietoja voidaan asettaa
paremmuusjarjestykseen ja jarjestaa lahempaa tarkastelua varten.

Uudet toksikologiset ja ymparistétoksikologiset testit tulee tehda hyvan laboratoriokaytannén
periaatteiden mukaisesti ja kayttda mieluiten saantelyviranomaisten hyvaksymaa protokollaa
(kuten EU:n ja OECD:n protokollaa). Jo olemassa olevat tiedot on voitu tuottaa ennen hyvan
laboratoriokaytdnnén vaatimuksia ja menetelmien standardointia, joten jo tehtyjen tutkimusten
luotettavuus on arvioitava huolellisesti.

B.4.3 Asianmukaisuus

Asianmukaisuudella tarkoitetaan tiedon kayttékelpoisuutta vaaran- tai riskinarvioinnissa.

B.4.3.1 Testitulokset

EU:ssa tai kansainvélisesti standardoiduilla menetelmilld saatujen testitulosten kayttod

REACH-asetuksen 13 artiklan 3 kohdan mukaan aineiden sisaisia ominaisuuksia koskevan tiedon
tuottamiseksi vaaditut testit on suoritettava noudattaen komission asetuksessa saadettyja
testausmenetelmia tai muita komission tai kemikaaliviraston asianmukaisiksi tunnustamia
kansainvalisiad testausmenetelmia. Toksikologiset ja ymparistétoksikologiset testit ja analyysit on
tehtava hyvan laboratoriokdytannon (GLP) periaatteiden mukaisesti. Uusi testausmenetelmia
koskeva asetus (neuvoston asetus (EY) N:0440/2008) sisaltdd kaikki aiemmin
direktiivin 67/548/ETY liitteeseen V siséltyneet testausmenetelmat. Tietoja, jotka on tuotettu jollakin
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naistd menetelmista, pidetdan lahtokohtaisesti asianmukaisina asetuksen mukaiseen kayttoon.
Komissio tai kemikaalivirasto saattaa tulevaisuudessa tunnustaa asianmukaisiksi muitakin
kansainvalisesti standardoituja testausmenetelmia tietojen tuottamiseksi asetuksen mukaiseen
kayttoon.

Komission tarkoituksena on, etta testausmenetelmista annettavaa asetusta mukautetaan teknisen
kehityksen myo6ta aina, kun uusi testausmenetelma on kehitetty ja tieteellisesti validoitu ja kun
jasenvaltioiden kansalliset koordinoijat ovat hyvaksyneet sen asetuksen mukaiseen kayttéon.

Muilla menetelmilla saatujen testitulosten kayttod

Muuntyyppisista kokeista saatujen testitulosten ja/tai tulosten, joiden saamisessa ei ole noudatettu
hyvan laboratoriokdytdnndn periaatteita, voidaan myods katsoa olevan asianmukaisia REACH-
asetuksen mukaiseen kayttoon, jos REACH-asetuksen liitteessa Xl (1.1) kuvatut ehdot tayttyvat.

REACH-asetuksen mukainen in vitro -tietojen kaytto

Arvioitaessa in vitro -tietojen asianmukaisuutta on otettava huomioon erityisia nakdkohtia.
Menetelman sopivuuden ja menetelmalla tuotettujen tietojen asianmukaisuuden valilld on tehtava
ero. Talla hetkella REACHissa mainitaan sopivina kaksi in vitro -menetelmaa:

. Validoidut menetelmat. Esimerkkeja ovat muun muassa ihon syépymista koskevat in vitro -
testit sekd genotoksisuus in vitro -testit, kuten Salmonella typhimurium -mutageenisuustesti
(Ames).

. Kansainvalisesti sovittujen ennakkovalidointikriteerien (esimerkiksi ECVAM-kriteerien) mukaiset
in vitro -testit.

Testausmenetelman (in vitro -analyysit mukaan luettuina) taydellisen validoinnin ja hyvaksymisen
kriteerit on esitetty OECD:n GD 34:ssa (kappale R.4.3.1, taulukko R.4.-1).

In vitro -menetelmilld saatujen asianmukaisten tietojen kaytto

In vitro -tutkimuksista saatuja asianmukaisia tietoja voidaan kayttaa seuraavilla tavoilla:

. Tieteellisesti validoiduista, asetuksen mukaiseen kayttéon hyvaksytyista in vitro -tutkimuksista
saaduilla tiedoilla voi olla mahdollista korvata elainkokeet kokonaan tai osittain; tama riippuu
kayttotarkoituksesta, johon testausmenetelmd on validoitu. Asetuksen mukaiseen kayttéon
hyvaksymisen tarkein peruste on tallaisella in vitro -testilla tuotettujen tietojen asianmukaisuus
luokituksen ja merkint6jen ja/tai riskinarvioinnin kannalta.

« Sopivilla in vitro -menetelmilld saatuja tietoja voidaan kayttdd mukauttamaan liitteessa XI
vahvistettu vakiotestausohjelma. Tarkempia tietoja on kappaleessa R.4.3.1.

B.4.3.2 Muutoin kuin testaamalla saadut tiedot

Muutoin kuin testaamalla saatuja tietoja ovat (Q)SAR-malleilla ja asiantuntijajarjestelmilla tuotetut
tiedot sekd ryhmittelyyn perustuvilla tavoilla saadut tiedot (analogiaan ja kemiallisiin luokkiin
perustuvat tavat).

(Q)SAR-tiedot

(Q)SAR-tiedot voivat tukea testaamatta jattamista tai toimia kimmokkeena lisatesteille. REACH-
asetuksen liitteen XI mukaan (Q)SAR-tuloksia voidaan kayttda testaamisen sijasta, kun kaikki
seuraavat ehdot tayttyvat:

. tulokset on johdettu sellaisesta (Q)SAR-mallista, jonka tieteellinen patevyys on vahvistettu,
« aine kuuluu (Q)SAR-mallin soveltamisalan piiriin,
« tulokset riittavat luokituksen, merkintdjen ja/tai riskinarvioinnin laatimiseen, ja

« kaytetystd menetelmasta toimitetaan riittava ja luotettava dokumentaatio.
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Ellei jokin naistd ehdoista tayty, (Q)SAR-tuloksia ei voida kayttda testauksen sijasta, mutta niita
voidaan kayttaa osana todistusnayttédn perustuvaa lahestymistapaa.

Opas (Q)SAR-malleista sisdltyy REACH-toimintaohjeen lukuun R.6 (Chapter R.6: (Q)SARs and
grouping of chemicals,
http://guidance.echa.europa.eu/docs/guidance _document/information_requirements r6_en.pdf?ver
s=20 08 08); tietoa niiden patevyyden arvioimisesta on OECD:n  verkkosivuilla
(www.oecd.org/env/existingchemicals/qgsar).

(Q)SAR-mallit on dokumentoitava (Q)SAR Model Reporting Format (QMRF) -muotoua kayttaen ja
yksittdiset malliennusteet on dokumentoitava (Q)SAR Prediction Reporting Format (QPRF) -
muotoa kayttden. (Q)SAR-mallin patevyyden ja (Q)SAR-arvion luotettavuuden arviointia on
taydennettava arviolla ennusteen sopivuudesta asetuksen mukaisiin tarkoituksiin; tahan on
sisallyttava kattavuuden arviointi. (Q)SAR-mallien ja asiantuntijajarjestelmien kattavuutta koskevat
ohjeet ovat kappaleessa R.6.1, jossa keskitytdan erityisesti seuraaviin asioihin:

« miten (Q)SAR-mallin patevyys maaritetaan
« miten (Q)SAR-mallin tuloksen asianmukaisuus asetuksen mukaisiin tarkoituksiin maaritetaan
. miten (Q)SAR-mallin asetuksen mukainen kaytté dokumentoidaan ja perustellaan ja

« mista saa tietoa (Q)SAR-malleista.

Interpolaation kaytolla (read-across) tai ryhmittelymenetelméalla saadut tiedot

Interpolaatioon ja ryhmittelyyn perustuvia keinoja voidaan kayttdd REACH-asetuksen
tietovaatimusten tayttamiseen. Naitd menetelmia kayttavan rekisterdijan on toimitettava tieteelliset
perustelut ja osoitettava, ettd kaytetty lahestymistapa sopii asetuksen mukaiseen tarkoitukseen
(luokitus ja merkinnat ja/tai riskinarviointi). Lahestymistavan asianmukaisuutta on arvioitava
kyseisten yksittaisten aineiden ndkokulmasta. Ryhmittelyyn perustuvia keinoja koskevat kattavat
ohjeet ovat kappaleessa R.6.2, jossa keskitytaan erityisesti seuraaviin asioihin:

. kategorian kasite, sen mekanistinen perusta ja kategorioiden ja QSARIen valinen suhde

. tarkeimmat keinot tiedoissa olevien puutteiden korjaamiseksi, kuten interpolaation kayttd,
suuntausanalyysi ja QSAR-mallit

. analogiaan perustuvan interpolaation kaytén ja kemiallisten kategorioiden vaiheittaiset
menettelyt

« erityisten kategorialajien osalta huomioon otettavat erityiset kysymykset ja

« kategoriaan perustuvien Kkeinojen laatimiseen ja dokumentointiin liittyvat kaytannon
nakdkohdat.

B.4.3.3 |hmisilla saadut tiedot

Kemikaalivirastoon voidaan toimittaa neljagdn paatyyppiin kuuluvia ihmisilla saatuja tietoja, joita
kaytetaan eri tarkoituksiin:

1. Analyyttiset epidemiologiset tutkimukset altistuneilla populaatioilla (tapausseuranta,
kohortti- ja poikkileikkaustutkimukset) ovat hyoddyllisia tarkasteltaessa ihmisten altistumisen
ja sen seurausten valistd suhdetta, ja niilld voidaan saada parhaat tiedot riskinarviointia
varten.

2. Deskriptiiviset tai korrelatiiviset epidemiologiset tutkimukset ovat hyodyllisia yksilditdessa
alueita, joita on tarpeen tutkia lisdd, mutta niistd ei ole suurta hyotya riskinarvioinnissa,
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koska usein niilld voidaan ainoastaan tunnistaa malleja tai suuntauksia, mutta ei varmistaa
syyta tai ihmisten altistumisen astetta.

3. Tapauskertomuksilla voidaan osoittaa vaikutuksia, joita ei voida havaita koe-elaimilla.
Tapauskertomusten luotettavuuden ja merkityksellisyyden huolellinen arviointi on tarpeen,
koska niista puuttuu usein erittain tarkeat tiedot esimerkiksi aineen puhtaudesta, ihmisten
altistumisesta ja vaikutuksista.

4. Valvotut tutkimukset vapaaehtoisilla ihmisilld ovat hyvaksyttavia erittdin harvinaisissa
tapauksissa. Vapaaehtoisilla ihmisilla tehtavia testeja ei suositella, mutta jos laadukkaita
tietoja on jo saatavilla, niita tulee kayttda asianmukaisesti hyvin perustelluissa tapauksissa.

B.4.4 Kaikkien saatavissa olevien tietojen arvioiminen ja
taydentaminen todistusnayttd mukaan luettuna

Todistusnayttéon perustuva Idhestymistapa ei ole tieteellisesti tarkoin maaritelty termi eikd sovittu,
virallinen kasite. Siihen kuuluu kunkin saatavilla olevan tiedon merkityksellisyyden, luotettavuuden
ja asianmukaisuuden arvioiminen, eri tietojen vertaaminen toisiinsa ja vaaraa koskevan
johtopaatdksen tekeminen. Tama prosessi edellyttdd aina asiantuntijan harkintaa. On tarkeaa
dokumentoida, miten nayttéon perustuvaa lahestymistapaa on kaytetty luotettavasti, perustellusti ja
lapinakyvasti, ja tiedottaa siita.
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B.5 TIETOVAATIMUKSIIN JA TESTAUSSTRATEGIOIHIN
VAIKUTTAVIA ERITYISTEKIJOITA

B.5.1 Liitteen XI mukainen mukauttaminen

Kuten kappaleessa B.2.2 todettin, REACH-asetuksen mukaisia vakiotietovaatimuksia voidaan
tietyin edellytyksin mukauttaa. Liitteiden VII-X sarakkeessa 2 lueteltujen ominaisuuskohtaisten
seikkojen lisaksi liitteessa X| maaritellaan kolme tapausta, joissa mukauttaminen on mahdollista:

1. Testaus ei vaikuta tieteellisin perustein tarpeelliselta

Olemassa olevista tiedoista, todistusnayttéon perustuvasta lahestymistavasta, elainkokeille
vaihtoehtoisista testausmenetelmista ja in vitro -menetelmistad voidaan saada tietoja, joiden
voidaan katsoa olevan patevia, luotettavia, merkityksellisida ja asianmukaisia aiottuun
tarkoitukseen (luokitus ja merkinnat, PBT-arviointi ja/tai riskinarviointi). Yksityiskohtaisempia
ohjeita on kappaleessa R.5.2.1.

2. Testaus ei ole teknisesti mahdollista

REACH-asetuksen liitteen XI 2 kohdassa todetaan, ettd tiettya tutkittavaa ominaisuutta ei
tarvitse testata, jos tutkimusta ei voida tehda aineen ominaisuuksiin liittyvista teknisista syista:

-  Testaamisesta voidaan luopua aineen fysikaalis-kemiallisten ominaisuuksien, kuten
heikon vesiliukoisuuden, hdéyrynpaineen tai reaktiivisuuden perusteella, kun nama
sulkevat pois tiettyjen testausmenetelmien kayton.

- Tasmallisten ja yhdenmukaisten annosten antaminen saattaa aineen fysikaalis-
kemiallisten ominaisuuksien vuoksi olla mahdotonta, esimerkiksi testattaessa veteen
liukenemattomien seosten myrkyllisyytta kaloille ja upotetuissa soluviljelmissa.

Yksityiskohtaisempia ohjeita naistd seikoista on kappaleessa R.5.2.2.

3. Ainekohtainen, altistumiseen perustuva testaus tai vapautus testauksesta

Tietyissa tilanteissa rekisterditdvan aineen altistumismalli saattaa antaa aihetta
testausstrategian mukauttamiseen, jolloin voidaan jattda REACH-asetuksessa edellytettyja
tutkimuksia tekematta, tehda lisatutkimuksia, korvata tutkimuksia toisilla tai mukauttaa niita.
Lisatietoja ja ohjeita altistumiseen perustuvasta vapautuksesta ja tietotarpeiden syntymisesta
on REACH-asetuksen liitteessa VIII (kohdat 8.6 ja 8.7), liitteessa IX, liitteessa X ja liitteessa Xl
seka tdman toimintaohjeen luvussa R.5.1 ja luvussa R.7.

Mukauttaminen on aina asianmukaisesti perusteltava ja dokumentoitava joko kvalitatiivisella tai
puolikvantitatiivisella todistusnayttéon perustuvalla Iahestymistavalla (sarakkeen 2 vaihtoehtojen
mukaisesti) tai kvantitatiivisella altistumisen arvioinnilla liitteen | mukaisesti,
altistumisskenaarioiden kehittdminen mukaan luettuna (liitteen Xl vaihtoehtojen mukaisesti).

B.5.2 Muita lisatietotarpeisiin vaikuttavia tekijoita
Toksikokinetiikka

Aineen toksikokinetiikkaa koskevien tietojen perusteella saatetaan havaita, mikd on optimaalinen
tutkimustyyppi ja -suunnitelma, kuten annostukset, tai etta lisatestaaminen olisi jopa tarpeetonta.
Lisatietoja toksikokinetiikasta on kappaleessa R.7.12.
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Aineet, jotka vaativat erityishuomiota testaamisen aikana

Tietojen asianmukaisuutta ja kaytettyja menetelmia on arvioitava tapauskohtaisesti niiden aineiden
osalta, jotka on maaritetty muiksi kuin vakioaineiksi, komplekseiksi aineiksi tai koostumukseltaan
tuntemattomiksi tai vaihteleviksi aineiksi, komplekseiksi reaktiotuotteiksi tai biologisiksi
materiaaleiksi (UVCB-aineiksi). Lisdohjeita naista kysymyksista on kappaleessa R.7.13.
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B.6 OMINAISUUSKOHTAISET OHJEET

Luku R.7 sisaltda yksityiskohtaiset ohjeet fysikaalis-kemiallisia ominaisuuksia seka erilaisia
ihmisten terveyteen ja ymparistoon liittyvid ominaisuuksia koskevien tietojen keraamisests,
arvioimisesta ja tarvittaessa tuottamisesta; sen tarkoituksena on auttaa rekisterdijia antamaan
asianmukaiset ja merkitykselliset tiedot REACH-asetuksen mukaista rekisterdintia varten.

Ratkaisevan tarkea tekija naissa ominaisuuskohtaisissa osissa on yhdistetty testausstrategia,
jossa annetaan ohjeita merkityksellisten tietojen maarittamisestd ja tuottamisesta REACH-
asetuksen vaatimusten tayttamiseksi.

Tassa asiakirjassa esitetdan osassa R esitettyjen ominaisuuskohtaisten ohjeiden perusperiaatteet;
perusteellisempia ohjeita ja tietoja on osassa R. Seuraavat ominaisuuskohtaisia ohjeita koskevat
yleiset seikat on syyta pitda mielessa:

- Vaaran arvioinnissa ominaisuudet ovat toisistaan riippuvaisia

Yhdestd ominaisuudesta keratyt tiedot saattavat vaikuttaa toisen ominaisuuden vaaran- tai
riskinarviointiin, ja niitd saattaa olla mahdollista kayttdd useamman kuin yhden ominaisuuden
osalta.

- Lisatietojen tuottamiseen kaytettyjen menetelmien on oltava luotettavia

Uudet testit on suoritettava noudattaen komission asetuksessa saadettyja testausmenetelmia
tai muita komission tai kemikaaliviraston asianmukaisiksi tunnustamia menetelmia. Uusien
(eko)toksikologisten testien tulee olla hyvan laboratoriokdytannén tai muiden siihen
verrattavien standardien mukaisia.

- Hajoamistuotteet ja metaboliitit on otettava huomioon

Hajoamistuotteet ja metaboliitit saattavat edellyttdd lisaselvityksia, jos niitd pidetdan
merkityksellisind kemikaaliturvallisuusarviointia, PBT-arviointia tai luokitusta ja merkintéja
ajatellen.

- Myrkyllisyytta testattaessa on valittava asianmukainen altistumisreitti

Altistumisreitin valinnassa on otettava huomioon kaikki saatavilla olevat tiedot, kuten aineen
fysikaalis-kemialliset ominaisuudet ja ihmisten altistumisen kannalta merkittavat reitit. Eri
altistumisreittien valinen ekstrapolaatio saattaa tapauskohtaisesti olla mahdollista.

Kustakin sellaisesta ominaisuudesta, josta tietoja on saatavilla tai josta tietoja edellytetdan, on
laadittava yksityiskohtainen tutkimustiivistelmad IUCLID 5 -jarjestelmdssa. Jos samasta
ominaisuudesta on saatavilla enemman kuin yksi tutkimus (esimerkiksi useita testejad tai seka
testeihin perustuvia ettd vaihtoehtoisin menetelmin saatuja tietoja), keskeisin tutkimus on
nimettava. Yleisesti ottaen keskeisin tutkimus on tutkimus, joka antaa aihetta suurimpaan huoleen,
ellei perustellusti osoiteta, ettei kyseinen tutkimus ole pateva tai asiaankuuluva. Tall6in
yksityiskohtainen tutkimustiivistelma on laadittava myo6s tutkimuksesta, joka antaa aihetta
suurempaan huoleen kuin keskeisin tutkimus, vaikkei sita kaytettaisikaan vaaranarvioinnissa.

B.6.1 Fysikaalis-kemialliset ominaisuudet

Aineen rekisterdintiaineisto sisdltda jo alhaisella tonnitasolla tietoja useimmista yleisista fysikaalis-
kemiallisista ominaisuuksista (linkit vastaaviin luvun R.7 kappaleisiin on merkitty luetteloon):

Valmistetaan/maahantuodaan vahintaan yksi tonni vuodessa
Aineen olomuoto lampétilassa 20 °C ja 101,3 kPa

- Sulamis- tai jaatymispiste (kappale R.7.1.2)

- Kiehumispiste (kappale R.7.1.3)
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- Suhteellinen tiheys (kappale R.7.1.4)

- Hoéyrynpaine (kappale R.7.1.5)

- Pintajannitys (kappale R.7.1.6)

- Vesiliukoisuus (kappale R.7.1.7)

- Jakautumiskerroin n-oktanoli/vesi (kappale R.7.1.8)
- Leimahduspiste (kappale R.7.1.9)

- Syttyvyys (kappale R.7.1.10)

- Ré&jahtavyys (kappale R.7.1.11)

- ltsesyttymislampétila (kappale R.7.1.12)
- Hapetusominaisuudet (kappale R.7.1.13)
- Raekokojakauma (kappale R.7.1.14)

Valmistetaan/maahantuodaan vahintaan 100 tonnia vuodessa

- Stabiilisuus orgaanisissa liuottimissa ja relevanttien hajoamistuotteiden tunnistetiedot
(tarvitaan vain, jos aineen stabiilisuutta pidetdan erityisen tarkednd ominaisuutena)
(kappale R.7.1.16)

- Hajoamisvakio (kappale R.7.1.17)
- Viskositeetti (kappale R.7.1.18)

Kemikaaliturvallisuusraportissa mahdollisia vaikutuksia ihmisten terveyteen on arvioitava vahintaan
kolmen fysikaalis-kemiallisen ominaisuuden osalta: rajahtavyys, syttyvyys ja hapetuspotentiaali.
Vaarallisten kemikaalien kyvystd aiheuttaa onnettomuuksia — erityisesti tulipaloja, rajahdyksia tai
muita vaarallisia kemiallisia reaktioita — johtuvien mahdollisten vaikutusten arviointi kattaa
seuraavat asiat:

. kemiallisten tekijoiden fysikaalis-kemiallisesta luonteesta johtuvat vaarat
. varastointiin, kuljetukseen ja kayttoon liittyvat riskitekijat seka
. vaikutusten arvioitu vakavuus toteutumistilanteessa.

Fysikaalis-kemiallisten ominaisuuksien vaaranarvioinnin tavoitteena on oltava CLP-asetuksen
mukainen aineen luokituksen ja merkintdjen maarittdminen. Jos tiedot ovat riittamattéomat sen
ratkaisemiseksi, tulisiko aine luokitella tietyn ominaisuuden osalta, rekisterdijan on ilmoitettava ja
perusteltava toimi tai paatos, johon se on paatynyt.

Lisatietoja fysikaalis-kemiallisesta vaaranarvioinnista on luvussa R.9.

B.6.1.1 Syttyvyys

Aineen syttyvyys on tarkea turvallisuusnakodkohta. Syttyvien aineiden kasittely, kayttd ja varastointi
edellyttavat erityisia varotoimia tulipalojen ja rajahdysten valttamiseksi. Syttyvyydella tarkoitetaan
yleensa sita, miten helposti aine palaa tai syttyy. Vain harvoin aine on itsestaan syttyva
(pyroforinen) tai syttyy joutuessaan kosketuksiin veden kanssa.

Kerattyjen tietojen perusteella syttyvien aineiden luokituksessa ja merkinndissa voidaan tehda ero
aineen ja sen potentiaalisen syttymislahteen valilla (kuten kosketus veden kanssa, sahkdstaattiset
kipindt, hitsaus tai juottaminen); toisiinsa yhdistettyinda ndma voivat saada aikaan vakavia
vaikutuksia ihmisten terveydelle.
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Vaaraluokan perusteella maaritetdan tekniset keinot, joiden avulla voidaan valttaa vaaralliset
tilanteet, jotka yhdessa muiden ominaisuuksien, kuten i) rajahdysrajojen, ii) leimahduspisteiden
(koskee ainoastaan nesteitd) tai iii) itsesyttymislampdétilan kanssa voivat johtaa selkeisiin
rajoituksiin kayttdehdoissa.

Kaasut: Syttyva kaasu on kaasu, jolla on tietty syttymisalue iiman kanssa 20 °C:n lampétilassa ja
101,3 kPa:n vakiopaineessa. Alin rajahdysraja (LEL) ja ylin rajahdysraja (UEL) on maaritettava ja
dokumentoitava kemikaaliturvallisuusraportissa; vaihtoehtoisesti on annettava lausunto, ettei
kaasu ole syttyvaa. Alin ja ylin rajahdysraja ilmaistaan yleensa kaasun prosenttiosuutena ilman
tilavuudesta.

Nesteet: Leimahduspiste on nesteen syttyvyyden keskeinen mittayksikko. Silla tarkoitetaan alinta
lampdétilaa, jossa nestepinnan yldpuolella oleva hoyryn ja ilman seos voi syttyd. Se antaa
kasityksen siitd, miten helppoa on saada aine palamaan.

Kiintedt aineet: Syttyva kiinted aine on aine, joka on herkasti palavaa. Metallijauheiden palon
sammuttaminen on erityisen vaikeaa. Ennen testien suorittamista on hyodyllista tietaa
mahdollisista rajahdysominaisuuksista. Tietoihin on kirjattava nopein palonopeus seka testattavan
aineen puhtaus, olomuoto ja kosteuspitoisuus.

B.6.1.2 R&ahtavyys

Rajahtavyys maaritelldan aineen taipumukseksi hajota sopivissa olosuhteissa nopeasti ja rajusti ja
tuottaa samalla lamp6a ja/tai kaasua. Se, voiko rajahtava aine aiheuttaa rajahdyksen, riippuu
monista eri tekijoistd. Naistd muuttujista johtuvien hankaluuksien vuoksi on suunniteltu
vakiotesteja, joissa on kiinteat parametrit.

Useimpien aineiden osalta rajahtavyys ei ole huolta aiheuttava seikka, ja testauksista voidaan
rakenteen perusteella luopua. Kaasujen ja nesteiden osalta ei tarvitse testata kitkaherkkyytta.

Kappaleessa R.7.1.11 kuvatut seulontamenettelyt edustavat rajahtavyyden testausstrategiaa.

Euroopan komissio on julkaissut toimintaoppaan, joka koskee tyopaikoilla tapahtuvan
rajahdyskelpoisten ilmaseosten muodostumisen ehkaisemistd ja arviointia, rajahdyskelpoisten
ilmaseosten syttymisen estamista ja rajahdyksen vaikutusten hallintaa2. Muita rajahtavien aineiden
arviointia ja turvallista kdytt6a koskevia velvoitteita kasitelldan vaarallisista aineista aiheutuvien
suuronnettomuusvaarojen torjunnasta annetussa direktiivissa 96/82/EY (ks. kappale R.9.1).

B.6.1.3 Hapetusominaisuudet

Aineet, joilla on hapettavia ominaisuuksia, voivat saada aikaan voimakkaan eksotermisen reaktion
joutuessaan kosketuksiin muiden aineiden, erityisesti syttyvien aineiden kanssa (ks. edelld ja
kappale R.7.1.10). Niilla voi olla ihoa, silmia ja hengitysteita arsyttavia vaikutuksia, koska ne voivat
reagoida ihmisen kudosten kanssa muodostamalla korkeita Iampétiloja ja tuhota nain biologista
materiaalia.

Useimpien aineiden osalta hapetusominaisuudet eivat ole huolta aiheuttava seikka, ja
testaamisesta voidaan rakenteen perusteella luopua. Kiinteiden aineiden osalta testausta ei pida
suorittaa rajahtavilla tai helposti syttyvilla aineilla. Orgaaniset peroksidit muodostavat erillisen
aineiden luokan; ne ovat aina hapettavia.

2 Komission tiedonanto: Ohjeellinen toimintaopas vahimmaisvaatimuksista rajahdyskelpoisten ilmaseosten
aiheuttamalle vaaralle mahdollisesti alttiiksi joutuvien tydntekijoiden turvallisuuden ja terveyden suojelun
parantamiseksi annetun Euroopan parlamentin ja neuvoston direktiivin 1999/92/EY taytantédnpanemiseksi
(http://eur-lex.europa.eu/LexUriServ/LexUriServ.do?uri=COM:2003:0515:FIN:FI:PDF). Liséatietoja on osoitteessa
http://ec.europa.eu/employment social/emplweb/publications/publication en.cfm?id=56
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Ohjeita saatavissa olevien tietojen kerdamisesta ja arvioinnista on kappaleessa R.7.1.13. Kuvatut
seulontamenetelmat edustavat hapetusominaisuuksia koskevaa yhdistettya testausstrategiaa. Jos
niitd kaytetadan oikein, on tarpeen testata vain aineet, joiden epailldan antavan positiivisen tuloksen
jossakin hapetusominaisuuksia koskevassa testissa.

Kaikki aineet, joilla on hapettavia ominaisuuksia, eivat nimittain ole vaarallisia; jotkin ovat vain
lievasti hapettavia, ja niihin liittyva vaara on hyvin pieni. Vaarallisten aineiden tunnistamiseksi
aineen hapettavia ominaisuuksia verrataan standardivertailuaineiden ominaisuuksiin.

B.6.1.4 Muut fysikaalis-kemialliset ominaisuudet

Myds monet muut fysikaalis-kemialliset ominaisuudet ovat tarkeitd kemikaaliturvallisuusarviointia
tehtdessa.

Kiehumispiste on yksi hyodyllisimmistd  ominaisuuksista  orgaanisten  yhdisteiden
luonnehtimisessa. Se ilmaisee aineen olomuodon (neste vai kaasu) ymparistén lampdétilassa tai
huoneenlammodssa, mutta lisaksi se kertoo maallikollekin aineen haihtuvuudesta: mita korkeampi
kiehumispiste, sitd pienempi haihtuvuus. Kiehumispiste on keskeinen suure yhtaldissa, joiden
tuloksena on arvio kemikaalin hdyrynpaineesta Iampétilan funktiona.

Kiehumispiste on hyddyllinen arvo myds tunnistettaessa puhtaita aineita, ja yhdessa
sulamispisteen ja taitekertoimen kanssa sita voidaan kayttda puhtauden kriteerina. Seoksista tai
epapuhtaista naytteistd saatuja tuloksia on tulkittava varovasti. Kiehumispiste on yksi kriteereista,
joilla aine voidaan sijoittaa asianmukaiseen syttyvyyskategoriaan (ks. edelld).

HoOyrynpaine on keskeinen parametri maaritettdessa aineen kulkeutuvuutta ja kayttaytymista ja
siitd johtuvaa tyodntekijoiden, kuluttajien ja ympariston altistumista. Kemikaalin hdyrynpaine antaa
hyvan kasityksen kemikaalin kulkeutumisesta ja jakautumisesta ymparistdssa ja kaupallisessa
kaytossa. Puhtaan kemikaalin haihtuvuus riippuu hoyrynpaineesta, ja haihtuvuus vedesta riippuu
héyrynpaineesta ja vesiliukoisuudesta. Se, missa olomuodossa kemikaali ilmakehassa on, riippuu
sen hoyrynpaineesta. Veden pinnan olosuhteilla ja tuulen nopeudella on huomattava vaikutus
kemikaalien haihtumiseen.

Eldinkokeissa ja ymparistotutkimuksissa hdyrynpainetta koskevat tiedot vaaditaan tutkimuksen
ennakkoedellytyksena. Naista tiedoista kay ilmi, voiko ainetta olla mahdollista hengittaa hoyryna ja
onko okkluusio (ihoalueen peittaminen) ihotutkimuksissa valttamatontd aineen haihtumisen
rajoittamiseksi.

Vesiliukoisuus on merkittava parametri, erityisesti ymparistdarviointien osalta, koska testattavan
aineen kulkeutuvuus maaraytyy suurelta osin sen vesiliukoisuuden perusteella. Vesiliukoisuus voi
my0Os vaikuttaa absorptioon ja desorptioon seka haihtuvuuteen vesijarjestelmista. Tieto aineen
vesiliukoisuudesta on koeolosuhteiden maarittamisen ennakkoedellytys esimerkiksi biokertyvyyden
tai vesielidille myrkyllisyyden testaamiseksi.

Vesiliukoisuuden maarittdmista ei edellytetd, jos aine hydrolysoituu helposti pH-arvon ollessa 4,
7 tai 9 (puoliintumisaika alle 12 tuntia), hapettuu helposti vedessa tai on syttyvaa joutuessaan
kosketuksiin veden kanssa. Vesiliukoisuus, hydrolyyttinen stabiilisuus ja happovakio ovat toisistaan
riippuvaisia, eika mitdan naista voida mitata tietdmatta jotakin kahdesta muusta arvosta.

Jakautumiskerroin  n-oktanoli/vesi (Kow) on yksi keskeisistd fysikaalis-kemiallisista
parametreista, ja sitd kaytetdan lukuisissa estimointimalleissa ja algoritmeissa, jotka koskevat
aineen jakautumista, sorptiota, biosaatavuutta ja biokertyvyyttd seka myds myrkyllisyytta ihmisille
ja ymparistolle. Siten K,, on kriittinen parametri kemikaaliturvallisuusarvioinnissa, aineen
luokittelussa ja merkinndissd sekd PBT-ominaisuuksien arvioinnissa, ja se on maaritettava
mahdollisimman tarkasti. Jos aine on puhtaasti epdorgaaninen, K,,-kerrointa ei tarvitse maarittaa.

Jakautumiskerroin n-oktanoli/vesi (K,,) maaritellddn liuenneen aineen tasapainopitoisuuksien
suhteena kaksifaasisessa jarjestelmassa, joka koostuu toisiinsa hyvin niukasti sekoittuvista n-
oktanolista ja vedesta (kappale R.7.1.8). Kyw-kerroin riippuu jossain maarin lampdétilasta, ja se
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mitataan tavallisesti 25 °C:ssa. Se voidaan maarittda joko asianmukaisella molekyylirakenteeseen
perustuvalla estimointimenetelmalla tai laboratoriotestilla. Kirjallisuudesta ja Internetissa
julkaistuista kemikaalitietokannoista 16ytyy laaja joukko orgaanisille aineille mitattuja ja ennustettuja
Kow-arvoja. Laadukkaita kokeellisesti saatuja tai vertaisarvioituja Kg.-arvoja, jotka on merkitty
’suositusarvoiksi”, on pidettava ensisijaisina muihin K,,-maarityksiin verrattuna.

B.6.2 Ihmisen terveyteen liittyvat ominaisuudet

Tietyt tietovaatimusten ja vaaranarvioinnin yleiset periaatteet on syyta ottaa huomioon useimpien
vaikutuksia koskevien ominaisuuksien osalta:

e Kun ominaisuuskohtaisia tietostrategioita noudatetaan, tietojen pitdisi riittda vaaraa
koskevan luokituspadatoksen tekemiseen seka vaaranarviointin ja DNEL-arvojen
johtamiseen tarvittavien tietojen antamiseen.

e REACH-asetuksen liitteen VI mukaan rekister6ijan on kerattava kaikki saatavissa olevat
testitiedot rekisterditavastd aineesta seka kaikki muut saatavissa olevat asiaankuuluvat
tiedot aineesta riippumatta siitd, vaaditaanko tiettyd ominaisuutta koskevaa testausta
kyseisella tonnitasolla vai ei.

e Jos tiedoissa on puute, joka taytyy korjata, on tuotettava uutta tietoa (REACH-asetuksen
litteet VIl ja VIII) tai ehdotettava testausstrategiaa (REACH-asetuksen liitteet IX ja X)
tonnitason mukaan. Uusia selkarankaisilla tehtavia testejd saa tehda tai ehdottaa vain
viimeisena keinona, kun kaikki muut tiedonlahteet on kaytetty.

e Toksikologiset tiedot voidaan saada tietokannoista ja julkaisuista, kuten Kirjoista,
tieteellisista julkaisuista, arviointiperusteasiakirjoista tai monografioista. My6s rakenteellisia
analogioita ja fysikaalis-kemiallisia ominaisuuksia koskevat julkaistut tiedot voivat olla
merkityksellisia.

o Periaatteessa testausvaatimuksia voidaan mukauttaa kolmella tavalla altistumista
koskevien nakokohtien perusteella: ndma ovat altistukseen perustuva vapautus
tutkimuksista, altistukseen perustuva lisatutkimusten tarve ja asianmukaisen altistumisreitin
valinta. Mukauttamisella ei ole merkitysta kaikkien ominaisuuksien kohdalla (ks. luku R.5).

e Ryhmittelyyn perustuvassa lahestymistavassa jokaista ainetta ei tarvitse testata jokaisen
ominaisuuden osalta. Loppujen lopuksi annettujen ryhmaa koskevien tietojen on kuitenkin
oltava koko ryhmaa ja sen jasenid koskevan vaaranarvioinnin, riskinarvioinnin ja
luokituksen kannalta riittavat. Lopullisen ainetiedoston perusteella on oltava mahdollista
arvioida ominaisuuksia, joita ei ole testattu, mieluiten ryhman jasenten valisen
interpolaation avulla.

e Asianmukaisia testausohjeita ja hyvaa laboratoriokaytantéd noudattamalla varmistetaan
tietojen luotettavuus (vrt. tietojen arviointi, luku R.4).

e Annostukseen liittyvd vaikutuksen kasvu on yksi positiivisten testitulosten
arviointiperusteista. Joissakin tapauksissa sellaiset vaikutukset kuin bioaktiivisuuden
saturaatio voivat johtaa jatkuvaan vasteeseen korkeammilla altistumistasoilla.

o Kemikaaliturvallisuusarviointia varten edellytetddan DNEL-arvojen johtamista, kun ainetta
valmistetaan, maahantuodaan tai kaytetdan vahintdan 10 tonnia vuodessa, mutta ei siind
tapauksessa, etta ainetta kaytetdan 1-10 tonnia vuodessa.

e Jos tietoja on saatavilla useista eri eldinlajeista, kemikaaliturvallisuusarviointia varten on
valittava herkin laji edellyttden, ettéd se on ihmisen kannalta merkityksellisin.

Seuraavissa luvuissa on yhteenveto ominaisuuskohtaisista tietovaatimuksista ja vaaranarviointia
koskevista ohjeista.
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B.6.2.1 Toksikokinetiikkaa koskevat ohjeet

Vaikka REACH-asetuksessa ei nimenomaisesti edellyteta toksikokineettisten tietojen tuottamista,
siina edellytetdan, ettd kaikkia aineesta saatavilla olevia merkityksellisia tietoja kaytetdan aineen
toksikokineettisen kayttaytymisen arvioimiseen ja ettd ihmisten terveydelle aiheutuvan vaaran
arvioinnissa otetaan huomioon aineen toksikokineettinen profiili. Aineen toksikokineettinen profiili
kuvaa sen imeytymista, jakautumista, aineenvaihduntaa ja poistumista.

Aineen toksikokineettistd kayttaytymistd koskevat tiedot, jotka on johdettu saatavilla olevista
tiedoista, voivat tehda lisatestit tarpeettomiksi muiden ominaisuuksien ennustettavuuden ansiosta.
Toksikokineettisista tutkimuksista voidaan saada hyodyllistd ja tarkeda tietoa esimerkiksi aineen
biosaatavuudesta, absorption (ei-)lineaarisuudesta ja saturaatiosta, aineenvaihdunta- ja
eritysreiteista, perusyhdisteiden tai metaboliittien kertymisesta kudoksiin, aineen mahdollisesta
bioaktivaatiosta ja sen toksikologisesta vaikutustavasta. Nama ja muut vastaavat tekijat on tarkeaa
ottaa huomioon tietoja tulkittaessa, kun suunnitellaan ryhmittelya lajien valista tai reittien valista
ekstrapolaatiota varten tai kun testisuunnitelmaa optimoidaan, esimerkiksi valittaessa
asianmukaisia annoksia in vivo -tutkimuksia varten. Toksikokineettisella mallinnuksella (empiirisella
tai fysiologisiin seikkoihin perustuvalla mallinnuksella) saatetaan pystyd arvioimaan aineen
toksikokinetiikkaa nopeammin ja edullisemmin kuin perinteisilla in vitro- ja in vivo -tutkimuksilla ja
vahentdmaan samalla koe-eldinten kayttdéa. Lisda ohjeita toksikokineettisistd tiedoista ja niiden
soveltamisesta on kappaleessa R.7.12.

Kappaleen R.7.12 liitteissa luetellaan toksikokinetiikan kannalta merkittavia esimerkkeja ja tietoja;
niihin sisaltyy monia hyodyllisia fysiologisia parametreja yleisille koe-elainlajeille ja ihmiselle
(liite R.7.12-1), tuleva laskennallisten in silico -menetelmien ja/tai in vitro -menetelmien kaytto
(liite R.7.12-2), esimerkki arviointikertoimen kehittamisesta PBK-mallinnuksen avulla (liite R.7.12-
3), laskelmia ihoabsorption prosenttiosuudesta in vivo -rottakokeiden ja in vitro -tietojen
yhdistamisen perusteella sekd ehdotus riskinarviointiin  sovellettavasta porrastetusta
l&hestymistavasta (lite R.7.12-4).

B.6.2.2 Arsyttavyys ja syovyttavyys

Arsyttavyydelld ja sydvyttdvyydelld tarkoitetaan paikallisia vaikutuksia iholla, silmissé tai
hengityselimissa. Syovyttavyys aiheuttaa peruuttamattomia kudosvaurioita, kun taas ihon, silmien
tai hengityselinten arsytyksen katsotaan olevan tilapaista ja yleensa vakavuudeltaan vahaisempaa.

Arsyttavyyteen ja syovyttavyyteen liittyvéat tietovaatimukset koskevat kaikkein alintakin tonnitasoa
(1-10 tonnia/vuosi). Ensin on arvioitava kaikki ihmisia ja elaimia koskevat saatavissa olevat tiedot,
nykyinen luokitus, aineen pH ja jo tehdyt valitonta myrkyllisyytta ihon kautta koskevat tutkimukset.
Voimakkaasti happamien tai emaksisten aineiden ja vahvojen oksidanttien tiedetddn olevan
pitoisuudesta riippuen arsyttavia tai syovyttavia. Ellei arsyttavyytta ja syovyttavyyttd koskevia
paatelmia voida johtaa saatavissa olevien tietojen perusteella 1—10 tonnin tonnitasoon kuuluvista
aineista, on tehtava in vitro -tutkimuksia. Seuraavalla tonnitasolla (10—100 tonnia/vuosi) in vivo -
iho- ja silma-arsytystutkimukset kuuluvat vakiotietovaatimuksiin. Vastaavan liitteen (VIII)
sarakkeessa 2 esitetyt mukauttamista koskevat erityissdannét ja yleiset mukauttamissaannot
(liite XI) on kuitenkin otettava huomioon ennen in vivo -testien ehdottamista. Talld hetkella
hengityselinten arsytykselle ei ole olemassa validoitua testid. Aineita, jotka ovat in vivo -kokeissa
ihoa syovyttavia, ei pida testata silmiin. Yksityiskohtaisia tietoja strategioista ja vaatimuksista on
kappaleessa R.7.2.6.

Joissakin tapauksissa merkityksellisid tietoja saadaan tyoterveytta ja tyoturvallisuutta koskevista
tapaustutkimuksista ja raporteista. Tietojen laadun arviointia koskevia yleisohjeita on noudatettava
ihmisilla saatuja tietoja arvioitaessa (ks. luku R.4). Ihon ja silmien osalta in vivo -koetulokset ovat
merkityksellisid, koska naiden paikallisten vaikutusten mekanismien katsotaan olevan elaimilla ja
ihmisilla samat. Hengityselinten arsytyksen mekanismissa on todettu olevan joitakin lajien valisia
eroja. Kemikaalin, jonka tiedetdan tai ennustetaan olevan ihoa syovyttava, Kkatsotaan
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automaattisesti olevan vakavasti silmaa arsyttava. (Q)SAR-tietoja tai interpolaation kayttéon tai
ryhmittelyyn perustuvia tietoja voidaan kayttaa liitteessa XI maaritettyjen periaatteiden mukaisesti.

Ihon ja hengityselinten arsytysta koskevia ihmisilla saatuja tietoja voi olla saatavissa, ja niitd on
kaytetty tydperadisen altistuksen raja-arvojen perusteena monissa tapauksissa. Jos aine tayttaa
asianmukaiset luokituskriteerit, ei lisatesteja yleensa tarvita. Yksityiskohtaiset ohjeet arvioinnista ja
yhdistetysta testausstrategiasta (ITS) on kappaleessa R.7.2.

Aina ei ole saatavissa tietoa tasmallisesta pitoisuudesta, joka aiheuttaa arsytysta tai syopymista.
Jos tama tieto puuttuu, on omaksuttava kvalitatiivinen lahestymistapa, jossa kylla/ei-vastaus
saadaan testeista ja valittavat riskinhallintatoimenpiteet perustuvat vaikutusten vakavuuteen (ks.
osa E). Syodvyttavien aineiden osalta on ryhdyttdva tiukkoihin toimiin kaiken kosketuksen
valttdmiseksi. Joskus, kun kliinisid@ merkkeja arsyttavyydesta tai sydvyttdvyydestd on kirjattu
toistuvalla annostuksella tehdyssa iho- tai hengitystutkimuksessa, voidaan saada DNEL-arvo ja
kayttaa sita riskin luonnehdintaan (ks. osan R.8 liite 9).

B.6.2.3 |hon ja hengitysteiden herkistyminen

lhon herkistymisen aiheuttavat aineet, jotka kykenevat aktivoimaan immuunijarjestelman ja
aiheuttamaan nain allergisen reaktion. Toistuva ihoaltistus voi aiheuttaa allergista
kosketusihottumaa tai atooppista ihottumaa. Hengitysteitse tapahtuvan altistuksen terveydellisia
haittavaikutuksia ovat muun muassa astma tai allerginen alveoliitti. Hengitysteiden yliherkkyytta
voivat aiheuttaa immunologiset tai muut kuin immunologiset mekanismit.

lhon herkistymistd koskeva tietovaatimus (yleensd LLNA-testi) koskee 1-10 tonnin vuotuista
tonnitasoa. In vivo -testausta sydvyttavilla aineilla ja syopymistd aiheuttavilla pitoisuuksilla tai
annoksilla on valtettava. Saatavissa olevat luokituksen kannalta riittavat tiedot ja aineen pH-arvo
on otettava huomioon ennen in vivo -testaamista. Hengitysteiden herkistymiselle ei ole asetettu
vakiotietovaatimuksia. Joissakin tapauksissa saatavissa olevat ihmisilla saadut tiedot saattavat olla
riittdvia vaaran arvioimiseksi.

Paikallisesta myrkyllisyydesta ja ihotulehduksista saatu nayttd seka ihoarsytyksesta saatavissa
olevat tiedot on otettava huomioon arvioitaessa LLNA-tuloksia. LLNA:n on osoitettu korreloivan
suhteellisen hyvin ihon herkistymisesta ihmisilla saatujen tietojen kanssa, ja sitd voidaan siksi
kayttda vaaran arviointiin.

Ihmisilla saatuja tietoja, esimerkiksi diagnostisia Kliinisia tutkimuksia, |aakarin tekemaa
tydntekijoiden seurantaa ja tapausselostuksia (ladketieteellisesta kirjallisuudesta) voidaan kayttaa
arvioitaessa aineiden herkistyspotentiaalia. Jos ihmisilld saadut tiedot ovat luotettavia ja
merkityksellisid, ne ovat tavallisesti ensisijaisia eldimilld saatuihin tietoihin nahden. Se, ettei
ihmisilla ole saatu positiivisia tuloksia, ei kuitenkaan valttamatta sulje pois positiivisia ja laadukkaita
elaimilla saatuja tietoja.

(Q)SAR-malleilla tehtava analyysi voi olla hyddyllinen, koska sen perustana voidaan kayttaa sita
tosiasiaa, ettd kemikaalin kyky aiheuttaa ihon herkistymista on riippuvainen sen kyvysta reagoida
ihon proteiinien kanssa ja muodostaa kovalenttisia sidoksia, jotka immuunijarjestelma tunnistaa.
Useimmissa tapauksissa tama tapahtuu aineen elektrofiilisen reaktiivisuuden vaikutuksesta.
Hengitysteiden herkistymista koskevia (Q)SAR-malleja ei viela ole saatavilla.

Ihon tai hengitysteiden herkistymiselle ei ole olemassa virallisesti hyvaksyttyja in vitro -testeja.
Yksityiskohtaiset ohjeet arvioinnista ja yhdistetysta testausstrategiasta on kappaleessa R.7.3.

lhoa herkistavien aineiden osalta on ensin luonnehdittava riski laadullisesti, mikd perustuu
herkistavyyden voimakkuuden luokitteluun (vahvat / erittdin vahvat ja kohtalaiset herkistdjat), ja
riskinhallintatoimet on maariteltdva osassa E kuvatulla tavalla. DNEL-arvo tulisi mahdollisuuksien
mukaan maarittdd, jotta voidaan arvioida jaannosriskien todennakdisyys riskinhallintatoimien
toteuttamisen jalkeen. DNEL-arvon maarittdminen voi perustua LLNA-tutkimuksesta saatuihin
tietoihin ja/tai todistusnayttéon, jossa kaytetaan LLNA-tietoja ja ihmisilla saatuja raakatietoja.
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B.6.2.4 Valiton myrkyllisyys

Valittomalla myrkyllisyydella tarkoitetaan yksittaisestd tai lyhytaikaisesta altistumisesta johtuvia
haittavaikutuksia. Sen mekanismit ja oireet vaihtelevat. Elimissd ja kudoksissa todetaan usein
patologisia muutoksia, jotka voivat johtaa jopa kuolemaan. Vakavat systeemiset vaikutukset voivat
aiheuttaa valitontd myrkyllisyytta; esimerkkeja taustalla olevista mekanismeista ovat
perussytotoksisuus ja selektiivinen sytotoksisuus. Syodvyttdvat aineet aiheuttavat valitonta
myrkyllisyytta; syovyttavyytta kasitellaan arsyttavyytta ja syovyttavyyttd koskevassa luvussa.

Valitontd myrkyllisyyttd suun kautta koskevat tietovaatimukset koskevat 1-10 tonnin tonnitasoa.
Sydvyttavia aineita ja aineita, jotka on jo testattu hengitysteiden osalta, ei tarvitse testata.
Seuraavalla tonnitasolla (10-100 tonnia/vuosi) vakiotietovaatimukset kattavat myos iho- ja
hengitystestit. Vaatimuksia mukautetaan aineen fysikaalisten ominaisuuksien ja ihmisten
todennédkdisen altistumisreitin perusteella.

Valitonta myrkyllisyyttd koskevia ihmisilla saatuja tietoja voi olla saatavissa esimerkiksi
myrkytystietokeskuksista ja kliinisistd tapausselostuksista. Ihmisiin liittyvat tapaukset kuvaavat
poikkeuksellista altistumista, ja niitd on harkittava huolellisesti riskinhallintatoimia valittaessa.
Joihinkin muihin ominaisuuksiin verrattuna valittdman myrkyllisyyden ennustamiseen sopivia
(Q)SAR-malleja on suhteellisen vahan. Merkityksellisia tietoja valitttmasta myrkyllisyydesta
eldimille voi 16ytya tieteellisesta kirjallisuudesta ja tietokannoista.

Vaikka virallisesti hyvaksyttyja in vitro -testeja ei toistaiseksi ole, sytotoksisuutta koskevia testeja
validoidaan parhaillaan: niillda voidaan mahdollisesti korvata testit, joilla mitataan valitonta
systeemista myrkyllisyyttd suun kautta.

Valittdman myrkyllisyyden arvioinnin lopussa on otettava huomioon myrkyllisten vaikutusten luonne
ja palautuvuus. Ellei rajakokeessa ole todettu merkkeja valittomasta myrkyllisyydesta (yleensa
2 000 mg/kg), aineen luokittelua valittdman myrkyllisyyden osalta ei yleensd edellyteta.
Yksityiskohtaisia ohjeita on kappaleessa R.7 .4.

LD50- ja LC50-tiedot voivat tarjota riittavat perusteet DNEL-arvon saamiseksi. Joissakin
tapauksissa kvalitatiivinen lahestymistapa on kuitenkin asianmukaisempi, koska testit eivat anna
tietoa kaikista nakodkohdista, jotka liittyvat valittdtmaan myrkyllisyyteen ihmisille. Yli 10 tonnin
vuotuisten maarien osalta valitonta myrkyllisyyttd koskevan DNEL-arvon maarittdminen on
useimmissa tapauksissa tarpeetonta, koska toistuvalla annoksella tehtavaan
myrkyllisyystutkimukseen perustuva DNEL-arvo on yleensa riittdva sen varmistamiseksi, ettei
haittavaikutuksia ilmene.

Kun rajakoe on tehty eika haittavaikutuksia terveyteen ole todettu, voidaan raja-annos DNEL-arvoa
maaritettaessa katsoa annoskuvaajaksi.

Niissd harvoissa tapauksissa, joissa valittbmasti myrkyllistd annosta ei testausprotokollien
rajoitusten vuoksi voida maarittaa, valitontd myrkyllisyyttd koskeva laadullinen riskinluonnehdinta
on tehtava aineille, jotka osoittavat erittdin suurta valiténta myrkyllisyytta tai kerta-altistumiseen
littyvaa myrkyllisyytta (eli joiden CLP-asetuksen mukainen luokitus on Acute Tox 1 ja 2 tai STOT
SE 1) ja joihin sovelletaan erittdin tiukkoja riskinhallintatoimia (esimerkiksi suljettuja jarjestelmia)
valvonnan varmistamiseksi (ks. osa E)). Riskinhallintatoimilla tulisi varmistaa, ettei pitkaaikaisen
DNEL-arvon vylittavia huippupitoisuuksia esiinny. On huomattava, ettd yleensa tavanomaiset
valiténta myrkyllisyyttad koskevat testitulokset mahdollistavat kvantitatiivisen riskinluonnehdinnan.

Kun korkeiden altistushuippujen mahdollisuus on olemassa (esimerkiksi ndytteenoton yhteydessa
tai astioita liitettdessa tai irrotettaessa) tai jos on todettu valittbman myrkyllisyyden vaara (joka
johtaa luokitukseen ja merkintaan), on maaritettava altistushuippujen DNEL-arvo (alle 15 minuuttia)
(ks. kappale R.8, liite 8).
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B.6.2.5 Toistuvan annoksen myrkyllisyys

Toistuvan annoksen myrkyllisyys tarkoittaa yleisia myrkyllisid vaikutuksia, joita ilmenee, kun ainetta
on annosteltu paivittain 28 tai 90 paivan ajan, tai kroonisessa altistumisessa suurimman osan
elinkaaresta. Naissa tutkimuksissa tarkasteltuja vaikutuksia saattavat olla muun muassa muutokset
morfologiassa, fysiologiassa, kasvussa tai elinkaaressa, kliinisessa kemiassa tai kayttaytymisessa.

Tonnitasolla 10-100 tonnia/vuosi vakiotietovaatimuksiin siséllytetdan 28 paivan tutkimus, ja
seuraavalta tonnitasolta lahtien edellytyksena on 90 paivan tutkimus. Asianmukaisin altistumisreitti
testattaessa on ihmisten todennakdisin altistumisreitti.

Ennen in vivo -testeja on otettava huomioon esimerkiksi aineen fysikaalis-kemialliset ominaisuudet,
olemassa olevat eldinkokeista saadut tiedot, toksikokineettiset tiedot, erityinen myrkyllisyys
(esimerkiksi immunotoksisuus, neurotoksisuus), syovyttavyys, ihmisten altistuminen ja SAR.
Yksityiskohtainen yhdistetty testausstrategia on esitetty kappaleessa R.7.5.6 ja liitteessa VIII.

Testausohjeiden mukaan kolmesta annostasosta tulisi valita suurin siten, ettd tavoitteena on
myrkytys muttei kuolema. Laskeva annostasojen sarja tulisi valita annostuksen aiheuttaman
vasteen ja haitattoman vaikutustason (NOAEL) osoittamiseksi pienimmalla annostasolla.

On syyta huomata, ettd myos lisdantymis- ja kehitysmyrkyllisyystutkimukset saattavat antaa tietoa
toistuvasta altistumisesta johtuvista yleisista toksikologisista vaikutuksista.

Toistuvalla annoksella tehdyistd tutkimuksista saatujen tietojen tulisi olla sellaisia, ettd niiden
perusteella voidaan maarittdd annos-vastesuhde ja vaikutuskynnys ja ettd niitd voidaan kayttaa
kemikaaliturvallisuusarvioinnin ja aineen luokituksen perusteena. Jos saatavissa olevat positiiviset
epidemiologiset tiedot ovat luotettavia ja merkityksellisia, ne ovat ensisijaisia eldinkokeilla saatuihin
tietoihin nahden. Toistaiseksi ei ole hyvaksytty yhtdan saatavilla olevaa elainkokeille vaihtoehtoista
in vitro -tutkimusta myrkyllisyyden toteamiseen toistuvan altistuksen jalkeen. QSAR-menetelmia ei
toistaiseksi ole juuri validoitu toistuvalla annoksella tehtaviin myrkyllisyystutkimuksiin, eikd voida
antaa vahvoja suosituksia niiden kayttamisesta testausstrategiana talla alueella. Yksityiskohtaiset
ohjeet ovat kappaleessa R.7.5.

Yleensa toistuvalla annoksella tehtavistda myrkyllisyystutkimuksista voidaan saada NOAEL- tai
LOAEL-arvo. Tavallisesti sovelletaan ainakin lajienvalisia ja lajiensisaisia arviointitekijoita (ks.
kappale B.7.1). Ellei rajakokeessa havaita haittavaikutuksia (enintddan 1000 mg yhta
ruumiinpainon kilogrammaa kohti), ainetta ei yleensa tarvitse arvioida toistuvalla annoksella
ilmenevan myrkyllisyyden osalta.

B.6.2.6 Lisaantymis- ja kehitysmyrkyllisyys

Lisdantymismyrkyllisyydelld tarkoitetaan sellaisia vaikutuksia kuin heikentynyt hedelmallisyys,
vaikutukset sukurauhasiin tai spermatogeneesin hairiot; liséksi se kattaa kehitysmyrkyllisyyden.
Kehitysvaikutuksilla viitataan esimerkiksi kasvun ja kehityksen viivastymiseen, epamuodostumiin ja
jalkelaisissa ilmeneviin toimintahairiéihin.

Tietovaatimuksia sovelletaan 10-100 tonnin tonnitasolta lahtien, jolloin vaatimuksiin lisataan
lisdantymis- ja  kehitysmyrkyllisyyttd  koskeva  seulontatutkimus.  Tonnitasolla  100-
1 000 tonnia/vuosi on tehtava tutkimus ennen syntymaa ilmaantuvista kehityshairidista. Jos 28 tai
90 paivan tutkimus osoittaa haittavaikutuksia lisdantymiselimille tai -kudoksille, on tehtava kahden
sukupolven lisdantymismyrkyllisyystutkimus.

Kahden sukupolven lisdantymismyrkyllisyystutkimus kuuluu vakiotietovaatimuksiin, kun
1 000 tonnin vuotuinen raja ylittyy. Karsinogeenien ja sukusoluja vahingoittavien mutageenien,
joiden osalta riskit ovat hallinnassa, testaamista ei edellytetd milldan tonnitasolla.
Testausvaatimuksiin vaikuttavia tekijoitda ovat QSAR-mallit, mutageeniset ja karsinogeeniset
ominaisuudet, mahdolliset aineelle altistuneilla ihmisilla saadut tiedot sekd hormonitoiminnan
hairiintymista koskevat epailyt.
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Epidemiologisista tutkimuksista, jotka on tehty joko vaestdssd vyleisesti tai tietyissa
tydntekijaryhmissa, saatetaan saada lisaantymismyrkyllisyyttd koskevia tietoja. Vaikka toistuvalla
annoksella tehtavia myrkyllisyystutkimuksia ei ole suoranaisesti tarkoitettu
lisdantymismyrkyllisyyden tutkimiseen, ne saattavat antaa tietoa aineen vaikutuksista koe-elainten
lisdantymiselimiin. Arvioinnin tarkoituksena on erottaa toisistaan yhtaalta spesifi vaikutus
lisdantymiseen ja toisaalta lisdantymiseen liittyva haittavaikutus, joka on epaspesifi seuraus aineen
yleisestd myrkyllisyydesta, vaikka monissa tapauksissa tasmallistad eroa ei tietojen perusteella ole
mahdollista tehda.

SAR tarjoaa lahestymistapoja lisdantymismyrkyllisyyden arviointiin esimerkiksi siind tapauksessa,
ettd toksisuuspotentiaali voidaan ekstrapoloida tai interpoloida homologisen sarjan tai kategorian
perusteella. Toistaiseksi lisaantymismyrkyllisyyden kannalta merkityksellisille in vitro -testeille ei ole
virallisesti hyvaksyttyja ohjeita. Euroopan vaihtoehtoisten tutkimusmenetelmien keskus (European
Centre for the Validation of Alternative Methods, ECVAM) on &skettdin ilmoittanut kolmen testin
tieteellisesta validoinnista, ja naista testeistda saadut positiiviset tulokset voivat olla hyddyllisia.
Lisaohjeita on kappaleessa R.7.6.

Kun  saatavissa olevien tietojen perusteella  on mahdollista, on johdettava
hedelmallisyysvaikutuksia koskeva DNEL-arvo (DNELnedeimaiisyys) Seka kehitysmyrkyllisyytta
koskeva DNEL-arvo (DNELieniys). Yleensa lisdantymismyrkyllisyyteen katsotaan liittyvan
annoskynnysmekanismeja, ja testituloksista tulisi normaalisti kayda ilmi NOAEL- tai LOAEL-arvo.

B.6.2.7 Mutageenisuus

Mutageenisten aineiden aiheuttamat riskit on hallittava geneettisten vaurioiden tai muutosten
ehkaisemiseksi. Tallaiset muutokset saattavat aiheuttaa sydpaa, jos ne tapahtuvat somaattisissa
soluissa, tai perinndllisia geenivaurioita, jos ne tapahtuvat sukusoluissa.

Mutageenisuutta koskevia vakiotietovaatimuksia sovelletaan jo alimmalla tonnitasolla (in vitro -
geenimutaatiotutkimus bakteereilla). Seuraavalla tonnitasolla (10—100 tonnia/vuosi) edellytetdan
tietoja sekd geenimutaatioiden ettd kromosomipoikkeavuuksien aikaansaamisesta in vitro. Jos in
vitro -tutkimuksissa todetaan mutageenisia vaikutuksia, edellytetaan tietoja asianmukaisesta
somaattisilla soluilla tehdysta in vivo -genotoksisuustutkimuksesta. (Q)SAR-malleihin tai tietojen
ryhmittelyyn perustuvia tietoja voi olla saatavissa. REACH-asetuksen liitteiden tietovaatimukset
eivat edellytd tallaisten tietojen hankkimista, mutta ne ovat hyddyllisia todistusnayttéon
perustuvassa analyysissa. Monissa tapauksissa QSAR-tietojen tarkkuus riittdd mahdollistamaan
joko testauksen tai erityisen saantelypaatdksen tekemisen tai auttamaan siind, kun taas toisissa
tapauksissa epadvarmuuden tasoa ei voida hyvaksyd, koska mahdollisen virheen seuraamukset
olisivat liian vakavat. Inmisilla saatuja tietoja olisi saatavissa vain satunnaisesti.

Testituloksia arvioitaessa on otettava huomioon testattavan aineen metabolinen aktivaatio ja
fysikaalis-kemialliset ominaisuudet. Toksikokineettiset tiedot ovat tarkeitd selvitettdessa, onko
testattava yhdiste tosiasiassa saavuttanut kohde-elimen. Yleensd in vivo -testeja ja
nisakassolulinjoilla saatuja tietoja pidetdan kaikkein merkityksellisimpina. Indikaattorityyppisten
testien, kuten sisarkromatidivaihdostestin (SCE), merkitysta pidetdan vahaisempana. Aineet, jotka
ovat mutageenisid somaattisissa soluissa in vivo ja jotka voivat paasta sukusoluihin, arvioidaan
perinndllisia geenivaurioita aiheuttavina aineina ja luokitellaan siten kategorian 2 mutageeneiksi.
Yksityiskohtaisia ohjeita on kappaleessa R.7.7.1.

DNEL-arvoa ei yleensa voida saada saatavissa olevien tietojen perusteella. Siksi on omaksuttava
kvalitatiivinen lahestymistapa ja ryhdyttava tiukkoihin toimiin, jotta ehkaistaisiin ihmisten
altistuminen mutageeniselle aineelle. Kvalitatiivinen arviointi ja vastaavat riskinhallintakategoriat
selitetdan osassa E.

30



Osa B: Vaaran arviointi

B.6.2.8 Karsinogeenisuus

Karsinogeeniset aineet voivat lisatd kasvainten esiintyvyyttd altistuneessa vaestossa.
Karsinogeneesiin saattaa littyda sekd mutaatioita ettd ei-geneettisia tapahtumia. Vaikka
syntymekanismina ovat monissa tapauksissa geneettiset vauriot, on myds muita, ei-genotoksisia
mekanismeja, kuten jatkuva solujen jakautuminen ja solujen valisen viestinnan hairiét.
Genotoksinen karsinogeenisuus poikkeaa monista muista toksisuuden lajeista siina, etta sen
vaikutus toteutuu viiveella. Jos genotoksisia mekanismeja esiintyy, vaikutuksella ei katsota olevan
lainkaan vaikutuskynnysta.

Karsinogeenisuutta koskevat vakiotietovaatimukset koskevat ainoastaan korkeinta tonnitasoa (yli
1 000 tonnia/vuosi). Tallakin tasolla karsinogeenisuuden testaamisen tarve kuitenkin riippuu
esimerkiksi siitd, kaytetdankd ainetta laajasti eri tarkoituksiin, onko altistuminen toistuvaa tai
pitkdaikaista, onko aine luokiteltu kategorian 3 mutageeniksi tai voiko se aiheuttaa hyperplasiaa
jaltai preneoplastisia muutoksia toistuvalla annoksella tehdyissa tutkimuksissa.

Koska kategorian 1A ja 1B mutageenit ovat todenndkdisesti karsinogeeneja ja riskeja oletetaan
hallittavan sen mukaisesti, niita ei tavallisesti tarvitse testata.

Mutageenisuutta koskeva yhdistetty testausstrategia pyrkii antamaan ”varhaisen varoituksen”
karsinogeenisista riskeistd. On olemassa merkittavaa nayttda positiivisesta korrelaatiosta aineiden
mutageenisuuden in vivo ja niiden pitkakestoisissa eldintutkimuksissa todetun karsinogeenisuuden
valilla. Lisaksi toistuvalla annoksella tehdyissd myrkyllisyystutkimuksissa todettu hyperplasia ja
preneoplastiset muutokset voivat tukea karsinogeenisen potentiaalin todistusnayttoa.

QSAR-malleihin, interpolaation kayttéén tai ryhmittelyyn perustuvia tietoja voi olla saatavilla tai
hankittavissa. Tallaiset tiedot ovat hyddyllisid, koska karsinogeenisuuteen liittyvat halyttavat
rakenteelliset seikat on luonnehdittu hyvin ja avoimia tietolahteita (kuten valmiita QSAR-malleja,
ks. kappale R.7.7.8) on saatavilla tiettyjen aineryhmien osalta.

Todistusnayttéon perustuva lahestymistapa on tarkea arvioitaessa karsinogeenista potentiaalia.

Kun saatavilla on karsinogeenisuutta koskevista biologisista tutkimuksista tai luotettavista ihmisilla
saaduista epidemiologisista tutkimuksista saatuja tietoja, ne ovat arvioinnin kannalta
merkityksellisimpia tietoja. Useimmiten tallaisia tietoja ei kuitenkaan ole saatavissa. On tarkeaa,
ettd vaikutustapaa (kynnys tai kynnyksetdn) kasitellddn arvioinnissa, koska se vaikuttaa DMEL-
arvon ja riskinhallintatoimien maarittamiseen.

Lainsaadanndn nakodkulmasta katsotaan yleensa, ettd aineeseen, jonka genotoksisuudesta on
saatu riittdvaa nayttdéa, on suhtauduttava niin kuin se olisi karsinogeeninen. Aineet, joihin liittyy
jonkin verran mutta ei tarpeeksi naytt6a karsinogeenisuudesta, on arvioitava tapauskohtaisesti.
Lyhyen ja keskipitkdn aikavalin biologiset tutkimukset siirtogeenisilla jyrsijoilla tulisi ottaa
huomioon, jos niitd on saatavilla, ja niitd voidaan myds ehdottaa perinteisten jyrsijatutkimusten
sijaan. Karsinogeenisuuden arviointi alle 1 000 tonnin tonnitasoilla perustuu muun muassa
mutageenisuustietoihin, toistuvalla annoksella tehtyihin myrkyllisyystutkimuksiin sekd QSAR- tai
ryhmittelymenetelmiin (ks. kappale R.7.7.8).

Kynnyksettoman karsinogeenin osalta, josta on saatavilla riittdvasti eldinten syopatauteja koskevia
tietoja, lahestymistavaksi valitaan johdettu vahimmaisvaikutustaso (DMEL). Tama edellyttaa, etta
kaytetdan suurta ominaisuuskohtaista arviointikerrointa — 10 000 sen varmistamiseksi, etta
altistuminen aiheuttaa vain vahimmaisriskin. (Annoskuvaaja BMDL10 jaetaan talla
arviointikertoimella.) Tdma ja muut "linearisoidut” ldhestymistavat on kuvattu kappaleessa R.8.5.2.
Ellei DMEL-arvon maarittaminen ole mahdollista, on arviointiin sovellettava kvalitatiivista
l&hestymistapaa; riskinhallintatoimista on talldin valittava tiukin taso karsinogeenien aiheuttamien
riskien torjumiseksi (ks. Osa E).
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B.6.3 Ymparistoon vaikuttavat ominaisuudet

B.6.3.1 Myrkyllisyys vesielidille

Myrkyllisyydella vesielidille tarkoitetaan aineen luontaista vahingollisuutta vesielidille lyhyen ja/tai
pitkan aikavalin altistuksessa.

Hallitsevana altistumisreittind pidetdan yleensa aineiden kulkeutumista veden mukana, mutta
vesielidt voivat altistua myds ravinnon valityksella (esimerkiksi lipofiilisille aineille). Niin sanottujen
valittdbmien (lyhyen aikavalin) vaikutusten ja kroonisten (pitkdn aikavalin) vaikutusten valilla
tehdaan ero seuraavasti:

valiton myrkyllisyys: Myrkyllisyys vesielidille, joiden altistuminen aineille kestdd muutamasta
tunnista muutamaan paivaan (suhteellisen Iyhyt aika verrattuna elididen elinikdan). Vaikutukset
ilmaistaan tavallisesti tappavan annoksen mediaanina tai vaikuttavan pitoisuuden mediaanina
(L/ECsp), joka on testipitoisuus, joka aiheuttaa vaikutuksen 50 prosentille elidista tai jolla mitataan
50-prosenttinen vaikutus tietyn nimenomaisesti maaritellyn ominaisuuden osalta (esimerkiksi
vaikutus levien kasvunopeuteen).

Krooninen myrkyllisyys: Myrkyllisyys vesielidille, joiden altistuminen aineille jatkuu pitkaan.
Altistumisen (kokeen) kesto voi vaihdella paljonkin kaytetyn lajin mukaan, mutta yleensa se on
suhteellisen pitkd suhteessa elidn elinikdan. Tallaisiin kroonisiin vaikutuksiin sisaltyvat yleensa
muun muassa eloonjaaminen, kasvu ja lisdantyminen. Suurin testattu pitoisuus, jolla vaikutuksia ei

havaita (No Observed Effect Concentration eli NOEC3), on yleisimmin kaytetty parametri, joka
voidaan usein korvata EC,g-arvolla, joka voidaan arvioida pitoisuus-vaikutus-suhteen perusteella.

Lisatietoja naiden arvojen yksityiskohdista ja johtamisesta on kappaleessa R.7.8.4.1.

Saatavilla oleviin tietoihin tulisi alimmalla tonnitasolla (1-10 tonnia/vuosi) sisaltyd vahintaan tiedot
Ilyhyen aikavalin myrkyllisyydesta selkarangattomille elidille ja kasvun estymisesta vesikasveilla;
seuraavalla tonnitasolla (10-100 tonnia/vuosi) niihin tulisi sisaltya myds tiedot lyhyen aikavalin
myrkyllisyydesta kaloille. Korkeammilla tonnitasoilla on kemikaaliturvallisuusarvioinnin tulosten
perusteella harkittava, sisallytetdankd tietoihin myds tietoja pitkdaikaisista vaikutuksista
selkarankaisilla ja kaloilla.

Vaikka luokitus perustuu saatavilla oleviin tietoihin, kattava vertailu luokitusperusteisiin edellyttaisi
tietoja valittomasta myrkyllisyydestad kaloille, Daphnialle ja leville. Ellei pitoisuus 1 mg/l tuota
pitkdaikaisia vaikutuksia, tatd voidaan kayttda perusteena aineen luokituksen poistamiseksi.
Lisatietoja annetaan myéhemmin luokitusta ja merkintdja koskevissa toimintaohjeissa.

Lisdohjeita PBT-arvioinnin suorittamisesta on osassa C.

Vaaran arvioinnissa on arvioitava kaikki saatavissa olevat tiedot, jotka koskevat aineen
myrkyllisyyttd vesielidille, ja niitd on mahdollisuuksien mukaan kaytettava yleisen vesielidita
koskevan PNEC-pitoisuuden (Predicted No-Effect Concentration) johtamiseksi. Vaadittuihin
vahimmaistietoihin sisaltyvat lyhyen aikavalin ja pitkén aikavalin tiedot kaikkien kolmen trofia-tason
osalta. Mahdollisen riskinluonnehdinnan tuloksista riippuen lisatietojen antaminen voi olla hyodyksi.

Kappaleessa R.7.8.4.1 annetaan tarkempia tietoja olemassa olevien tietojen tulkinnasta, kuten
ohjeita testeihin perustuvien ja perustumattomien tietojen kaytdstd, suositeltavista lajeista,
merkityksellisistd tutkittavista ominaisuuksista ja tietojen luotettavuudesta. Tietoa vaikeiden
aineiden kasittelystd on myos kappaleessa R.7.8.4. Liitteessa R.7.8-1 annetaan lisatietoja aineiden

3 NOEC-arvon (No Observed Effect Concentration) virallinen tieteellinen maéaritelma on "valittémasti LOEC-arvon
alapuolella oleva pitoisuus, jolla ei ole tilastollisesti merkittdvaa vaikutusta sopivaan vertailuryhm&an verrattuna”
(OECD 211, 1998b).
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ominaisuuksista, testausjarjestelmistd ja muista tekijoista, jotka vaikuttavat vesieli6itd koskevien
testien arviointiin.

Kappaleessa R.7.8.5 annetaan ohjeita aineen myrkyllisyyden arvioinnista sellaisissa tapauksissa,
joissa saatavilla olevien tietojen maara on asetuksessa edellytettyjen ratkaisujen tekemiseksi
rittava, ja sellaisissa tapauksissa, joissa on tarpeen tayttaa tiedoissa olevia puutteita.

Kappaleessa R.7.8.5.4 on esitetty huomioita siita, miten asetuksessa edellytettyjen tutkittavien
ominaisuuksien osalta tehdaan yleisia johtopaatdksia myrkyllisyydesta vesielidille (luokitus ja
merkinnat, PBT-arviointi ja kemikaaliturvallisuusarviointi). Kappaleeseen R.7.8.5.3 sisaltyy
myrkyllisyytta vesielidille koskeva yhdistetty testausstrategia.

B.6.3.2 Myrkyllisyys sedimentille

Sedimentit voivat toimia seka kemikaalien kaatopaikkana kontaminanttien sitoutuessa (sorptio)
hiukkasiin ettd kemikaalien Idhteend suspendoitumalla uudelleen tai paatymalld desorption kautta
takaisin veteen. Taman prosessin vuoksi sedimentit heikentavat pintaveden kontaminaation
vaikutuksia mutta voivat pidentaa altistuksen kestoa ja aiheuttaa siten vesielidyhdyskunnille (seka
bentaalisille ettad pelagisille) vaaraa, jota ei voida suoraan ennustaa pitoisuudesta vesipatsaassa.
Nain ollen niistd aineista, jotka voivat potentiaalisesti deponoitua tai sorboitua sedimentteihin
merkittdvassa maarin, on arvioitava myrkyllisyys sedimenteissa elaville (bentaalisille)
organismeille.

Koska bentaalisten organismien altistuminen sedimenttiin sitoutuville aineille on yleensa
pitkakestoista, merkityksellisimpia ovat subletaaleja vaikutuksia koskevat pitkan aikavalin testit
(lisdantyminen, kasvu, ilmeneminen jne.).

Aineille, joita valmistetaan tai maahantuodaan enintdén 1 000 tonnia vuodessa, ei ole asetettu
myrkyllisyyttd sedimenttiorganismeille koskevia vakiotietovaatimuksia (liitteet VII, VIII ja IX). Tarve
toimittaa tietoja (testituloksia) voi kuitenkin koskea myoés alle 1 000 tonnia vuodessa valmistettavia
tai maahantuotavia aineita, joilla log K,, >3 tai joiden muut ominaisuudet antavat aihetta olettaa,
ettd sedimenttiin adsorboituminen on todennakdista.

Vahintdan 1 000 tonnin vuotuisten tonnitasojen osalta rekisterdijan on ehdotettava pitkan aikavalin
myrkyllisyyden testaamista, jos kemikaaliturvallisuusarvioinnin tulokset osoittavat tarvetta selvittaa
tarkemmin aineen ja/tai merkityksellisten hajoamistuotteiden vaikutuksia sedimenttiorganismeihin.
Asianmukaisten testien valinta riippuu kemikaaliturvallisuusarvioinnin tuloksista.

Kappaleessa R.7.8.10.1 annetaan tarkempia tietoja olemassa olevien tietojen tulkinnasta, kuten
ohjeita testeihin perustuvien ja perustumattomien tietojen kaytdstd. Saatavilla on myds tietoa
suositeltavista organismeista, merkityksellisistéd tutkittavista ominaisuuksista, altistumisreiteista,
sedimentin koostumuksesta, altistuksen kestosta, veden laadusta, testausjarjestelmasta ja
testaussuunnitelmasta.

B.6.3.3 Myrkyllisyys jatevesien kasittelylaitosten mikro-organismeille

Myrkyllisyys jatevesien kasittelylaitoksen mikro-organismeille on arvioitava tarkoituksena suojata
biohajoamista ja ravinteiden poistamista edistdvdd toimintaa sekd& kunnallisten ja teollisten
jatevesien kasittelylaitosten prosesseja.

Aktiivilietteen hengityksenestymistd koskevat tiedot edellytetdan aineilta, joita valmistetaan tai
maahantuodaan vahintdan 10 tonnia vuodessa. Hengityksenestyminen on vain yksi monista
mahdollisista mikrobeihin kohdistuvista vaikutuksista, mutta se on laajimmin hyvaksytty indikaattori
lietteen mikro-organismien yhdistetysta toiminnasta. Jos aine kaytettavissa olevien tietojen mukaan
saattaa olla myrkyllista nitrifioiville bakteereille, on tietoa myo6s nitrifikaationestymisesta hankittava.

Myrkyllisyytta jatevesien puhdistuslaitosten mikro-organismeille ei kaytetd ymparistévaaroja
koskevassa luokituksessa eikd PBT/vPvB-arvioinnissa. Tietoja kaytetddn ainoastaan
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kemikaaliturvallisuusarvioinnissa, jossa on johdettava PNECiro-organismi-arvo (tassa PNECjvkI) ja
kaytettava sita myrkyllisyyden mittarina jatevesien kasittelylaitosten riskien laskennassa.

PNECjvkl-arvon johtamiseen kaytetdan padasiassa mikrobisesta inhibitiosta kokeellisesti saatuja
tuloksia, ellei saatavila ole luotettavia QSAR-tuloksia myrkyllisyydesta jatevesien
kasittelylaitoksille. Saatavilla olevat mikrobitoksisuustiedot on arvioitava, ja niitd on
mahdollisuuksien mukaan kaytettava arvioidun vaikutuksettoman tason (PNECjvkl) johtamiseen.

Jatevesien Kkasittelylaitoksiin kohdistuvan myrkyllisyyden osalta yhdistetyn testausstrategian
paatavoite on varmistaa, ettd kaikkia saatavilla olevia merkityksellisia altistumista ja vaikutuksia
koskevia tietoja voidaan kayttda yhdistetysti, ennen kuin uusia testeja aloitetaan. Yhdistetty
testausstrategia mahdollistaa epaedullisten seulontatason tietojen jalostamisen ylemman tason
kokeiden avulla. Ehdotettua mallia voivat kemikaalin paastémallista riippuen noudattaa seka
teollisuuden ettad kunnalliset jatevesien kasittelylaitokset.

B.6.3.4 Hajoaminen/biohajoaminen

Hajoaminen on kemiallisen aineen hajoamista tai muuntumista ymparistéssa elottomien tai
elollisten prosessien vaikutuksesta. Elotonta eli ei-biologista hajoamista voi tapahtua fysikaalis-
kemiallisten prosessien, kuten hydrolyysin, hapettumisen tai fotolyysin seurauksena. Biohajoamista
voi tapahtua hapellisissa olosuhteissa (aerobinen biohajoaminen) tai hapettomissa olosuhteissa
(anaerobinen hajoaminen). On mietittdva, voiko arvioitavana oleva aine hajota stabiileiksi ja/tai
myrkyllisiksi hajoamistuotteiksi. Jos tallaista hajoamista voi tapahtua, on arvioinnissa tarkasteltava
huolellisesti kaikkien mahdollisesti syntyvien tuotteiden ominaisuuksia (myrkylliset vaikutukset ja
biokertyvyyspotentiaali mukaan luettuina).

Vahimmaistietoja, jotka on annettava jo 1-10 tonnin tonnitasolla, ovat orgaanisten aineiden
nopeaa biohajoavuutta koskevat tiedot. Seuraavalla tonnitasolla (10—100 tonnia/vuosi) tietoihin on
sisdllytettavda myds  hydrolyysia  koskevat tiedot.  Suuremmilla  tonnitasoilla  on
kemikaaliturvallisuusarvioinnin tulosten perusteella harkittava lisatietojen antamista hajoamisesta
ympariston eri osa-alueilla.

Kemikaalien hajoamista koskevia tietoja voidaan kayttda vaaran arvioinnissa (esimerkiksi luokitus
ja merkinnat), riskinarvioinnissa (kemikaaliturvallisuusarviointi) ja hajoavuuden arvioinnissa
(PBT/vPvB-arviointeja varten).

Hajoavuuden ja pysyvyyden arviointi perustuu tavallisesti standardoiduista nopeaa biohajoavuutta
ja hydrolyysia koskevista testeistd saatuihin tietoihin. Myds biohajoavuutta koskevista QSAR-
malleista saatujen ennusteiden kayttéa voidaan harkita. Sellaisten testien tuloksia, joissa
simuloidaan biohajoamista vedessa, sedimentissd ja maaperassa, pidetdan korkeamman tason
tuloksina, ja niitakin voidaan kayttaa naihin tarkoituksiin. Muita testituloksia, joiden kayttéa voidaan
harkita mahdollisten ymparistovaarojen tai -riskien arvioinnissa, ovat muun muassa jatevesien
kasittelylaitosten  simulaatiotestit, luontainen biohajoavuus, anaerobinen biohajoavuus,
biohajoavuus merivedessa ja abioottinen muuntuminen. Kun maaritetdan, mitd ylemman tason
testeista tai simulaatiotesteista saatuja hajoamistietoja tarvitaan, on otettava huomioon kemikaalin
jakaantumiskayttaytyminen ja sen vapautumis- tai paastémalli. (Katso kappale R.7.9)

B.6.3.5 Biokertyvyys vesielidihin

Biokertyvyydella (bioconcentration) tarkoitetaan veteen liuenneen aineen kertyvyytta vesieliihin.
Biokertyvyyskerroin (BCF [L/kg]) on organismissa olevan aineen pitoisuuden suhde pitoisuuteen
vedessa sen jalkeen, kun tilanne on vakiintunut. Se voidaan johtaa kahdella tavalla, staattisesti tai
dynaamisesti (kappale R.7.10.1.1). Yhtd patevat staattinen ja dynaaminen (kineettinen)
biokertyvyyskerroin ovat keskenaan vaihdettavissa asetuksessa edellytettyihin tarkoituksiin.

Kertyvyys (accumulation) on vyleiskasite, joka kuvaa aineen imeytymisen (absorption),
jakautumisen (distribution), aineenvaihdunnan (metabolism) ja poistumisen (excretion) (ADME)
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nettotulosta organismissa. Naitd prosesseja kasitellddn yksityiskohtaisesti nisdkkaiden
toksikokinetiikkaa  koskevassa  ohjeistuksessa  (kappale R.7.12).  Bioakkumulaatiolla
(bioaccumulation) tarkoitetaan aineen kertyvyyttd kaikista ymparistélahteistd, kuten vedests,
ravinteista ja sedimentista. Bioakkumulaatiokerroin (BAF) voidaan ilmaista organismiin
vakiintuneen aineen pitoisuuden suhteena aineen pitoisuuteen vedessa tai sedimentissa. Naita
kertoimia voidaan kayttda arvioitaessa kemikaalin pitoisuutta kontaminoituneessa vedessa tai
sedimentissa elavassa organismissa.

Biomagnifikaatiolla tarkoitetaan kertyvyytta ravintoketjun kautta. Se voidaan maaritella aineen
rikastumisena ravintoketjussa eli aineen pitoisuuden kasvuna portaittain jokaisella ravintoketjun
trofia-tasolla. Aineen mahdollisuutta rikastua ravintoketjussa voidaan ilmaista joko
biomagnifikaatiokertoimella (BMF) tai ravintoverkkorikastumista kuvaavalla kertoimella (TMF).

Jos tonnitaso on vahintdan 100 tonnia vuodessa, on harkittava biokertyvyystutkimuksen tekemista
vesielidilla (mieluiten kaloilla).

Biokertyvyyspotentiaalia on tarkasteltava pitkan aikavalin vaikutusten ja ymparistdvaaraluokituksen
kannalta. Useimpien ionisoitumattomien orgaanisten aineiden osalta luokitus voi aluksi perustua
log Kow -arvoon, ellei luotettavaa kaloilla mitattua biokertyvyyskerrointa ole saatavilla.

Biokertyvyyspotentiaali ("B”) on osa PBT/vPvB-arviointia. Luotettavat kaloilla tai selkarangattomilla
mitattua biokertyvyyskerrointa koskevat tiedot ovat yleensa tarpeen B:td koskevien lopullisten
paatelmien tekemiseksi PBT- tai vPvB-aineiden osalta. Seulonta-arviointi voidaan tehda log Kow -
arvoon perustuvilla seulontakriteereilld niiden orgaanisten aineiden osalta, joiden otaksutaan
kertyvan passiivisen diffuusion kautta.

Kemikaaliturvallisuusarvioinnissa kaloilla saatuja biokertyvyys- (BCF) ja biomagnifikaatiokertoimia
(BMF) kaytetaan sekundaarisen myrkytyksen arvioimiseen elaimilla seka ihmisten ravitsemukseen
perustuvassa altistumisessa. Lintuja ja nisdkkaitd koskeva BMF-kerroin saattaa olla
merkityksellinen myds meriymparistossa. Selkarangattomia koskevaa BCF-kerrointa voidaan
kayttda mallinnettaessa ravintoketjua, jossa ravintona kaytetadan sedimentin toukkia tai simpukoita.

Ellei log Kow (merkityksellinen ainoastaan ionisoitumattomilla orgaanisilla aineilla) ole hyva
kertyvyyspotentiaalin indikaattori (ks. kappale R.7.10.6), on noudatettava yhdistettya
testausstrategiaa; lisdksi saattaa olla tarpeen tehda in vivo -testi. Ellei kaloilla mitattua BCF-
kerrointa ole kaytettavissa, voidaan kayttdd muilla lajeilla  maaritettyjd luotettavia
biokertyvyyskertoimia.

Arvioitua BCF-arvoa voidaan kayttdd ensimmaisen tason riskinarvioinnissa. Jos pahimpaan
mahdolliseen biokertyvyyskertoimeen tai oletusarvoisiin biomagnifikaatiokertoimen arvioihin
perustuva PEC/PNEC-suhde osoittaa mahdollisia riskeja jollakin trofia-tasolla, BCF-/BMF-kerrointa
voidaan tarvittaessa tarkentaa. Todistusnayttomenettelya voidaan kayttda saatavilla olevia tietoja
koskevaan asiantuntija-arvioon ja paatoksen tekemiseen lisatestien tarpeesta (kappale R.7.10.5).

B.6.3.6 Biokertyvyys maaeliéstoon

Biokertyvyys maaperastd maaeliéston lajeihin ilmaistaan BSAF-kertoimella, joka vastaa
bentaalisten organismien biokertyvyyskerrointa. Vaihtoehtoisesti pitoisuus organismissa voidaan
yhdistda maaperan sisaltaman huokosveden pitoisuuteen laskemalla BCF-arvo [L/kg]. Naita
kertoimia voidaan kayttda arvioitaessa kemikaalin pitoisuutta kontaminoituneessa maaperassa
elavassa organismissa.

REACH-lainsdddanndssd ei edellytetd tietoja biokertyvyydestd maaelidéstédn, mutta
kemikaaliturvallisuusarvioinnin tuloksesta riippuen tallaisen tutkimuksen tekeminen saattaa olla
hyodyllista.

Jos aine on ionisoitumaton orgaaninen yhdiste, K,.-pohjaisia arviointimenetelmia voidaan kayttaa
tarvittavien maaperan BCF-tietojen tuottamiseen. Jos arvioitu BCF-arvo viittaa riskiin,
biokertyvyytta koskevia tietoja on tarkennettava. Yleensa testituloksia tarvitaan vasta 1 000 tonnin
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tonnitasolta lahtien, jos kemikaaliturvallisuusarvioinnin perusteella tarvitaan tarkempia maaperan
biokertyvyystietoja. Kenttdseurannasta voidaan saada lisatietoja biokertyvyysriskista. (Katso
kappale R.7.10.12)

B.6.3.7 Pitkdaikainen myrkyllisyys linnuille

Linnuilla tehdyilla myrkyllisyystutkimuksilla voidaan mitata suun kautta tapahtuvan lyhyen aikavalin
altistumisen subletaaleja ja letaaleja vaikutuksia, keskipitkan aikavalin (enintdan muutamia paivia)
subletaaleja ja letaaleja vaikutuksia tai ruokavalion kautta tapahtuvan altistumisen pitkan aikavalin
(enintdan 20 viikkoa) letaaleja ja lisdantymiseen kohdistuvia vaikutuksia. Koska lyhyen ja pitkan
aikavalin vaikutusten valinen korrelaatio on heikko, vain pitkdn aikavalin tutkimuksia pidetdan
kemikaaliturvallisuusarvioinnin kannalta sopivina.

Linnuilla tehtyjen myrkyllisyystestien tavoitteena on hankkia tietoja, joita voidaan kayttaa
sekundaarisen myrkytyksen arvioimiseen, jos kemikaaliturvallisuusarviointi osoittaa, etta tallainen
tutkimus on tarpeen (erityisen tarkeda niiden aineiden kannalta, joilla on biokertyvyyspotentiaalia ja
jotka ovat hyvin myrkyllisia nisakkaille).

Vakiotestimenetelmissa kaytetyilla lajeilla saatujen tietojen otaksutaan edustavan kaikkia lajeja.
Ravitsemustutkimuksia suositellaan, koska ne ovat tutkittavan altistumisreitin kannalta
merkityksellisimpia. (Katso kappale R.7.10.18)

B.6.3.8 Maaperatoksisuus

Maaympariston kompleksisuuden ja monimuotoisuuden vuoksi kokonaisvaltainen koko osa-alueen
kattava vaikutustenarviointi voidaan tehda ainoastaan kayttdmalla joukkoa arviointiominaisuuksia,
jotka koskevat i) eri reitteja, joiden kautta maaperan eliét voivat altistua aineille (toisin sanoen ilma,
ravinto, huokosvesi, maa-aines) ja ii) mahdollisesti vaikutusten kohteeksi joutuvia
merkityksellisimpia taksonomisia ja funktionaalisia maaperan elididen ryhmia (mikro-organismit,
kasvit, selkarangattomat, selkarankaiset).

Maaperaan kohdistuvien vaikutusten arviointi rajoittuu voimassa olevan REACH-asetuksen
mukaisesti maaperan elidihin suppeassa merkityksessa, toisin sanoen selkarangattomiin elitihin,
jotka elavat suurimman osan elamastaan maaperassa ja altistuvat aineille maaperan kautta, uusia
ja olemassa olevia aineita EU:ssa koskevien aiempien ymparistoriskien arviointien mukaisesti.

Jos ainetta valmistetaan tai maahantuodaan vahintaan 100 tonnia vuodessa, on harkittava lyhyen
aikavalin tietojen antamista myrkyllisyydestd maaperan elidille, ellei suora ja epasuora altistuminen
ole epatodennakdista. Jos ainetta valmistetaan tai maahantuodaan vahintddn 1 000 tonnia
vuodessa, on pitkdn aikavalin myrkyllisyyttd koskevien tietojen antamista harkittava
kemikaaliturvallisuusarvioinnin tuloksen perusteella.

Tietoja myrkyllisyydestd maaperan elidille ei kaytetd luokitukseen ja merkintdihin eika PBT-
arviointiin. Kun maaympariston merkityksellinen altistuminen on todenndkdista, osa-alue on
otettava kemikaaliturvallisuusarvioinnissa huomioon.

Arvioitaessa maaperan altistumista ja siitd johtuvaa myrkyllisyyttd maaperan elidille monenlaiset
tiedot ovat merkityksellisid. Hyodyllisia tietoja ovat muun muassa aineiden kemialliset ja
fysikaaliset ominaisuudet ja testijarjestelmat seka saatavilla olevat testitulokset (in vitro ja in vivo)
seka testeihin perustumattomilla menetelmilld, kuten tasapainojakaantumismenetelmalla, saadut
tulokset. (Katso kappale R.7.11)
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B.7 KYNNYSARVOJEN MUKAISTEN JA
KYNNYKSETTOMIEN VAIKUTUSTASOJEN
JOHTAMINEN

B.7.1 Annos/pitoisuus—vaste-suhteen luonnehdinta ihmisten
terveyden kannalta

B.7.1.1 Tavoite ja keskeiset kysymykset

REACH-asetuksen mukaan valmistajien, maahantuojien ja jatkokayttdjien on varmistettava,
etteivat niiden valmistamat, markkinoille tuomat tai kayttdmat aineet vaikuta haitallisesti ihmisten
terveyteen. Taman arvioimiseksi oletettua altistumista ja haittavaikutusten mahdollisuutta on
verrattava toisiinsa. Tassa luvussa luodaan lyhyt katsaus haittavaikutusten mahdollisuuden
luonnehdintaan eli aineen “voimakkuuteen” riskinluonnehdinnan nakdkulmasta (osa E). Tassa
osassa pyritddn antamaan asiaan perehtymattomalle lukijalle kasitys tasta prosessista ja siihen
littyvista kasitteistd. Yksityiskohtaisempi kuvaus on sisallytetty lukuun R.8. Yksityiskohtaisten
ohjeiden ymmartaminen ja turvallisuusarvioinnin laatiminen edellyttdd huomattavaa toksikologista
asiantuntemusta ja kokemusta.

Kattavaa vaaran ja turvallisuuden arviointia varten tarvitaan tietoja aineen kulkeutumisesta
ihmiskehoon (toksikokinetiikka, toisin sanoen imeytyminen, jakautuminen, aineenvaihdunta ja
poistuminen) ja seuraavista ihmisten terveyteen liittyvistd vaikutuksista: valitén myrkyllisyys,
arsyttavyys ja syovyttavyys, herkistyminen, toistuvan annostelun myrkyllisyys, syopaa aiheuttavat
ja perimaa vaurioittavat vaikutukset ja lisdantymismyrkyllisyys seka kaikki muut mahdolliset tiedot
aineen myrkyllisyydesta. On huomattava, ettd REACH-asetuksen mukaan naitd ominaisuuksia
koskevat vakiotietovaatimukset riippuvat tonnitasosta. Ennen kuin naiden tietojen tuottamiseksi
ryhdytaan suorittamaan testeja, on kaikki saatavissa olevat tiedot kuitenkin ensin kerattava ja
arvioitava, asianmukaisesti keratyt ja raportoidut ihmisilla saadut tiedot mukaan luettuina (ks. luvut
R.3 ja R.4). Naiden vaarallisuutta koskevien tietojen arvioinnin tavoitteena tulisi olla tarkeimpia
terveysvaikutuksia koskevan NOAEL-arvon (tai jonkin muun annoskuvaajan) ja NOAEL-arvoa
koskevien epavarmuuskertoimien selvittaminen. Taman jalkeen DNEL-arvo (Derived No-Effect
Level,  johdettu vaikutukseton altistumistaso)  johdetaan  jakamalla NOAEL-arvo
epavarmuuskertoimia edustavilla arviointikertoimilla (esimerkiksi lajien valinen ja ihmisten valinen
ekstrapolaatio). DNEL-arvo on altistumistaso, jota suuremmille tasoille ihmisia ei saisi altistaa.
Siina tapauksessa, ettei DNEL-arvoa voida johtaa, REACH-asetuksessa edellytetdan kvalitatiivisen
arvioinnin suorittamista. Jos tiedot sen mahdollistavat, voi kynnyksettdmien ominaisuuksien
(esimerkiksi kynnyksettdman karsinogeenisuuden) osalta olla hyodyllistd  johtaa
(semi)kvantitatiivinen vertailuarvo (DMEL, johdettu vahimmaisvaikutustaso) (ks. alla). Kuvassa B.7-
1 on esitetty kvantitatiivisen DNEL-menettelyn vaiheet.
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Maérita annoskuvaaijat (esim. NOAEL) saatavissa olevien tietojen ja toksikologisten tutkimusten perusteella

\ 4
Muokkaa tarvittaessa annoskuvaajaa asianmukaisen lahtopisteen mukaiseksi

\ 4
Laske yleinen arviointikerroin kaikkien arviointiin liittyvien epavarmuustekijdiden perusteella

\ 4
Johda DNEL-arvo jakamalla annoskuvaaia yleisella arviointikertoimella

v

Tee riskinluonnehdinta jokaisen altistumisreitin osalta (seka pitkan aikavalin / valittdmien vaikutusten /
eri populaatioiden osalta) jakamalla altistus vastaavalla DNEL-arvolla;
riskinhallinta edellyttaa, etta suhde on < 1

v

Kun riski on kunkin altistumisreitin osalta hallinnassa, tee riskinluonnehdinta mahdollisuuksien mukaan
kaikkien altistumisreittien kautta samanaikaisesti tapahtuvan altistumisen osalta

Kuva B.7-1: Ihmisten  terveyteen  kohdistuvien  riskien  kvantitatiivisen  arvioinnin  vaiheet
kynnysominaisuuksien osalta

Huomautus: Kuva liittyy ainoastaan kvantitatiiviseen riskinluonnehdintaan. Alla ja osassa E on
tarkemmin selvitetty, milloin ja miten tata on taydennettava kvalitatiivisella riskinluonnehdinnalla.

Aineen luokitusta ja merkintdja koskevat pdaatelméat altistumisenarvioinnin ja
riskinluonnehdinnan tarpeen nakdkulmasta

Yksi ihmisen terveydelle aiheutuvan vaaran arvioinnin tavoitteista on CLP-asetuksen mukainen
aineen luokituksen ja merkintéjen maarittaminen. Edella kuvatun ihmisten terveydelle aiheutuvien
vaarojen arvioinnin perusteella voidaan paatella, tayttdaké aine jonkin REACH-asetuksen
14 artiklan 4 kohdassa, sellaisena kuin se on 1.joulukuuta 2010 I[&htien muutettuna CLP-
asetuksen 58 artiklan 1 kohdalla, sdadetyista kriteereista, joita ovat seuraavat:

» vaaraluokat 2.1-2.4, 2.6 ja 2.7, 2.8 tyypit A ja B, 2.9, 2.10, 2.12, 2.13 kategoriat 1 ja
2, 2.14 kategoriat 1 ja 2, 2.15 tyypit A—F,

= vaaraluokat 3.1-3.6, 3.7 haitalliset vaikutukset sukupuolitoimintoihin ja
hedelmallisyyteen tai kehitykseen, 3.8 muut kuin narkoottiset vaikutukset, 3.9 ja
3.10,

= vaaraluokka 4.1,
= vaaraluokka 5.1.

(Ainoastaan) nama luokat ja kategoriat maaritellaan tastedes "14 artiklan 4 kohdassa tarkoitetuiksi
vaaraluokiksi tai -kategorioiksi” (eli sellaisiksi, joista PBT- tai vPvB-ominaisuudet on
nimenomaisesti suljettu pois). Jos aine luokitellaan, siitd on tehtava altistumisen arviointi ja
riskinluonnehdinta sen varmistamiseksi, ettd estimoituihin altistumisarvoihin liittyvat riskit (kaikkien
tosiasiallisten, aineen valmistuksesta, tunnistetuista kaytdistéd ja elinkaaren vaiheista johtuvien
altistumisskenaarioiden osalta) ovat hallinnassa. Mahdollisuuksien mukaan DNEL-arvot olisi
johdettava myds luokittelemattomien aineiden osalta.
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B.7.1.2 DNEL-arvojen maarittdmista koskevat lainsaadantdooén perustuvat
vaatimukset

B.7.1.2.1 Johdetun vaikutuksettoman altistumistason (Derived No-Effect Level, DNEL)
johtaminen

DNEL-arvot tulee mahdollisuuksien mukaan johtaa kaikkien rekisteréitavien aineiden osalta, joita
valmistetaan, maahantuodaan tai kaytetddan vahintddan 10tonnia vuodessa, osana
kemikaaliturvallisuusarviointia. DNEL-arvot tulee dokumentoida kemikaaliturvallisuusraportissa.
Siina tapauksessa, etta altistumisen arviointia ja riskinluonnehdintaa edellytetaan,

e DNEL-arvoa on kaytettava kemikaaliturvallisuusarvioinnin riskinluonnehdintaa koskevassa
osassa ja

e DNEL-arvo on ilmoitettava osana kayttéturvallisuustiedotetta.

Johdettujen vaikutuksettomien altistumistasojen (DNEL) johtamisen osalta REACH-asetuksessa
tdsmennetddan muun muassa, ettd saattaa olla tarpeen maaritellda erilaiset DNEL-arvot kullekin
asiaankuuluvalle vaestéryhmalle (esimerkiksi tydntekijat, kuluttajat ja henkildt, jotka saattavat
altistua epasuoraan ympariston kautta) ja mahdollisesti tietyille haavoittuville alaryhmille
(esimerkiksi lapset, raskaana olevat naiset) seka erilaisille altistumisreiteille (suun kautta, ihon
kautta, hengitysteitse) ja altistumisen kestolle. DNEL-arvoa maaritettdessa on otettava huomioon
arviointiin vaikuttavat epavarmuustekijat (esimerkiksi lajien sisdinen ja valinen vaihtelu, erot
ihmisten vaikutusalttiudessa, tietokannan laatu). DNEL-arvoa voidaan pitaa ’yleisenad”
vaikutuksettomana altistumistasona tietynlaiselle altistumiselle (reitti, kesto, toistuvuus), kun on
otettu huomioon tietojen epavarmuus/vaihtelu ja altistumisen kohteena oleva vaestéryhma.

TyoOperaiseen altistumiseen saatetaan jo soveltaa tyOperaisen altistumisen raja-arvoja (OEL).
Tietyin edellytyksin OEL-arvoja ja/tai niiden maarittdmisessa kaytettyja tietoja voidaan kayttaa
DNEL-arvojen johtamiseen. Lisatietoja on liitteessa R.8-13.

Altistumisen (DNEL-arvojen) vertailu kunkin altistumisskenaarion osalta on periaatteessa
yksinkertainen riskinluonnehdinnan valine, etenkin jatkokayttdjille, joilla ei ole kaytettavissaan
vaaratietoja. Kunkin altistumisskenaarion osalta ihmisille aiheutuvan riskin voidaan katsoa olevan
asianmukaisesti hallinnassa, jos altistumistasot eivat ylita asiaankuuluvaa DNEL-tasoa.

B.7.1.2.2 Ellei DNEL-arvoa voida johtaa

Aina ei valttdmattd ole mahdollista johtaa tiettyd ominaisuutta koskevaa DNEL-arvoa. Selvimpia
tapauksia ovat ne, joissa testituloksia ei ole, koska testaamista ei altistumista koskevien
argumenttien perusteella tarvita (tarkempaa tietoa luvussa R.5) tai koska testaaminen ei aineen
ominaisuuksien vuoksi ole ollut teknisesti mahdollista.

Tilanne voi erityisesti olla tallainen myds silloin, kun

e aine vaikuttaa kynnyksettomalla vaikutustavalla (esimerkiksi mutageenit ja genotoksiset
karsinogeenit). Talldéin oletetaan yleensa, ettei jaanndsriskeja voida sulkea pois
pienimmillakdan altistumisen tasoilla. Nain ollen ei voida maarittdd annosta, jolla
potentiaalisia vaikutuksia ei olisi.

e aine vaikuttaa kynnyksellisella vaikutustavalla, mutta saatavilla olevien tietojen perusteella
kynnysta ei voida maarittaa luotettavasti (esimerkiksi herkistyminen ja arsytys).

Ellei DNEL-arvoa voida maarittda, REACH-asetus edellyttda, ettd kemikaaliturvallisuusarvioinnin
riskinluonnehdinnan yhteydessa on tehtava kvalitatiivinen arvio siitd, kuinka todennakoisesti
vaikutukset voidaan valttaa toteutettaessa altistumisskenaariota.
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Kvalitatiivisessa lahestymistavassa painopisteena on altistumisen hallinnan riittdvyyden arviointi
tarkasteltavana olevassa vaestoryhmassa kayttamalla muita tietoja kuin DNEL-arvoa
terveysvaikutusten voimakkuuden kuvaamiseksi laadullisesti; tata kaytetaan
altistumisskenaarioiden ja riskinhallintatoimien seka altistumisen ja siten myo6s riskien
hallitsemiseksi tarvittavien toimintaolosuhteiden maarittamiseen.

Kynnyksettoman vaikutuksen (esimerkiksi kynnyksettémat karsinogeenit) osalta tahan
kvalitatiiviseen arviointiin voi olla hyddyllistd sisallyttdd puolikvantitatiivinen elementti, jonka
avulla arvioidaan vaikutusten valttamisen todennakdisyytta. Tallaisissa tapauksissa, kun oletetaan,
ettd saatavilla on tdman mahdollistavia tietoja, rekisterdijan on maaritettava johdettua pienimman
vaikutuksen altistumistasoa kuvaava DMEL-arvo (Derived Minimal Exposure Level), toisin sanoen
riskia koskeva vertailutaso, jonka katsotaan aiheuttavan tietyn altistumisskenaarion osalta erittain
vahaista huolta. Ohjeiden mukaan maaritettyja DMEL-arvoja on pidettdva siedettavana
vaikutustasona; lisdksi on huomattava, ettei tdma ole taso, jolla mitdan potentiaalisia vaikutuksia ei
voi esiintya, vaan se ilmaisee |8hinna altistumistason, jolla riski on pieni, mahdollisesti teoreettinen.
DMEL on riskia koskeva vertailuarvo, jota tulisi kayttda riskinhallintakeinojen kohdistamisen
parantamiseksi.

On korostettava, ettd karsinogeenidirektiivissd (2004/37/EY) vaaditaan, ettd sy6paa tai periman
muutoksia aiheuttavalle aineelle altistumista tyopaikalla vahennetaan tai valtetdan niin paljon kuin
se on teknisesti mahdollista. REACH-asetus ei kumoa karsinogeenidirektiivia, joten tydpaikalla
tapahtuvan altistumisen hallinnassa on noudatettava tatd vahentamisvaatimusta. DMEL-
menetelmd on hyoddyllinen tehtdessad kemikaaliturvallisuusarviointia jaljelld olevien riskien
todennakdisyyden laskemiseksi. Taman arvioinnin perusteella rekisterdijan saattaa olla tarpeen
tarkentaa tapaa, jolla se kayttda tai suosittelee kayttamaan ainetta, tarkistamalla vastaavia
alustavia aineen kayttoa koskevia altistumisskenaarioita.

B.7.1.3 Tiivistelma DNEL- tai DMEL-arvojen maarittdmisessa huomioon otettavista
nakokohdista

REACH-asetuksen eritelman perusteella DNEL-arvoa maaritettdessa on otettava huomioon useita
nakokohtia. On huomattava, ettéd tdma edellyttaa asiantuntemusta.

Tietovaatimukset DNEL-arvojen maarittamista edellytetaan sellaisten aineiden
kemikaaliturvallisuusarvioinnissa, joita valmistetaan, maahantuodaan tai kaytetdan vahintaan
10 tonnia vuodessa. DNEL-arvojen maarittamista varten kaikki saatavissa olevat vaaroja koskevat
tiedot on arvioitava ja annoskuvaajat (N(L)OAEL, vertailuannos jne.) on mahdollisuuksien mukaan
maaritettava. Tiedot voidaan saada ihmisilla tehdyissa tutkimuksissa tehdyista havainnoista, koe-
elainten kayttéon perustuvista tutkimuksista (esimerkiksi 28/90 paivan toistuvalla annostuksella
tehtava myrkyllisyystutkimus), in vitro -tutkimuksista ja muista kuin testaamiseen perustuvista
lahteista (QSAR-mallit, interpolaation kayttdé tai kemiallinen ryhmittely). Toksikologisia tietoja
koskevat vaatimukset lisdantyvat aina ylemmalle tonnitasolle siirryttdessa, jotta voitaisiin tehda
vankempi arviointi; sen vuoksi DNEL-arvoja on syyta pohtia uudelleen aina ylemmalle tonnitasolle
siirryttdessa. Tilanne on sama silloin, kun merkittavia uusia toksikologisia tietoja tulee saataville.

Epavarmuus/vaihtelu REACH-asetuksessa edellytetdan, ettd - usein elainkokeista saatujen -
myrkyllisyystietojen ja todellisen ihmisten altistumisen valiset erot otetaan huomioon ja etta lajien
sisdinen ja valinen vaihtelu ja epavarmuus otetaan huomioon. Naiden erojen kasittelemiseksi on
sovellettava arviointikertoimia.  Arviointikertoimet  korjaavat ainoastaan vaikutustietojen
epavarmuustekijat/vaihtelun, eivat altistumista koskevia epavarmuustekijoita.

Populaatiot ja reitit DNEL-arvot voi olla tarpeen maarittaa tydntekijodille (altistuminen ihon kautta
ja hengitysteitse) ja muulle vaestdlle (kuluttajat ja henkilét ympariston kautta; ihon ja/tai suun
kautta ja/tai hengitysteitse). Jos se on merkityksellistd, voi olla tarpeen arvioida myds
yhteisaltistumista eri reittien kautta. Tietyissa olosuhteissa saattaa myos olla tarpeen maarittaa
DNEL-arvot tietyille alaryhmille, esimerkiksi lasten erityisen haavoittuvuuden huomioon
ottamiseksi.
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Altistumisen kesto Altistumisskenaariosta riippuen altistumisen kesto voi vaihdella yksittaisesta
tapahtumasta useita paivia/viikkoja/kuukausia vuodessa kestavaan altistumiseen tai se saattaa
jopa olla jatkuvaa (kuten esimerkiksi ymparistdén kautta altistuvien ihmisten osalta). Koska
altistumisen kesto usein vaikuttaa mahdollisesti ilmeneviin vaikutuksiin, DNEL-arvot on
maaritettdvad useille eri kestoajoille (DNELpixsaikainen j@ DNELuaisn) yhdenmukaistamalla
myrkyllisyystutkimuksen altistumisen kesto ja altistumisskenaarion altistumisen kesto
mahdollisimman tarkasti.

Systeemiset ja paikalliset vaikutukset Aineesta riippuen DNEL-arvot saattaa olla tarpeen
maarittda systeemisten vaikutusten osalta, paikallisten (iho- tai hengitys-)vaikutusten osalta tai
naiden molempien osalta.

Yksikot Altistumisen estimoinnissa kaytetaan yksikkéina yleensa ulkoisia arvoja (toisin sanoen
aineen maaraa iholla tai pitoisuutta sisdadn hengitetyssa ilmassa). Siksi DNEL pitéisi
oletusarvoisesti ilmaista vastaavina ulkoisina altistumisarvoina. DNEL-arvon kannalta
merkityksellinen ulkoinen annosyksikkd on ihoaltistumisen osalta mg/henkild/paiva (tai mg / cm?:n
ihoalue / paiva), suun kautta tapahtuvan altistumisen osalta mg/painokilogramma/paiva ja
hengitysteitse tapahtuvan altistumisen osalta mg/m3.

B.7.1.4 DNEL-arvojen maarittdminen

B.7.1.4.1 Annoskuvaajien selvittdminen ja toimintatavan valitseminen

Annoskuvaajat (esimerkiksi NOAEL, NOAEC, BMD, LD50, LC50, T25) tulisi selvittaa kunkin
tutkittavan ominaisuuden osalta osana myrkyllisyystutkimusten arviointia. Tietyn tutkittavan
ominaisuuden osalta voi olla mahdollista, ettd saatavissa on useasta merkityksellisesta ja
patevasta tutkimuksesta saatuja tietoja (esimerkiksi eri lajeja koskevista tai kestoltaan erilaisista
tutkimuksista) ja ettd tutkittavalle ominaisuudelle on useita annoskuvaajia. Koska etukateen ei
voida tietdd, mitkd annoskuvaajat osoittautuvat tutkittavaa ominaisuutta koskevan DNEL-arvon
osalta tarkeimmiksi, saattaa joskus olla perusteltua johtaa DNEL-arvot useamman kuin yhden
annoskuvaajan osalta tutkittavaa ominaisuutta kohti ja valita sitten pienin DNEL kuvaamaan
kyseista tutkittavaa ominaisuutta. Tama riippuu asiantuntijan arviosta, todistusnayttéon perustuvan
I&hestymistavan kayttd mukaan luettuna. Olennainen osa tata vaihetta on toimintatavan valinta.

e Jos aine vaikuttaa kynnykselliselld vaikutustavalla, DNEL-arvo on kyseisen ominaisuuden
osalta maaritettdvd merkityksellisimman annoskuvaajan perusteella. Ellei kynnystd ole
saatavilla olevien tietojen perusteella mahdollista luotettavasti selvittdd eikd kvantitatiivista
annoskuvaajaa ja DNEL-arvoa siksi voida maarittaa, on valittava
kvalitatiivinen/puolikvantitatiivinen lahestymistapa (ks. kappale B.7.1.6).

¢ Jos aine vaikuttaa kynnyksettomalla vaikutustavalla (esimerkiksi genotoksiset karsinogeenit),
periaatteessa mihin tahansa altistumisen tasoon liittyy riski eika vaikutuksetonta annosta siten
voida maarittdd. Kuten kappaleessa B.7.1.2.2 jo todettiin, tallaisten vaikutusten osalta taytyy
osana kvalitatiivista lahestymistapaa maarittaa johdettu vahimmaisvaikutustaso (DMEL), jos se
on kaytettavissa olevien tietojen perusteella mahdollista.

e Elleivat tiedot mahdollista DNEL- tai DMEL-arvon maarittamista, on sovellettava tiukasti
kvalitatiivista arviointia, joka on kuvattu kappaleessa B.7.1.6).

Jos aineella on sekd kynnyksellisia ettd kynnyksettomia vaikutuksia, DNEL-arvot on joka
tapauksessa maaritettava kvalitatiivisen lahestymistavan lisaksi.
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B.7.1.4.2 Tutkittavan ominaisuuden merkityksellisten annoskuvaajien muuttaminen oikeaa
lahtopistettd vastaaviksi

Joissakin tilanteissa annoskuvaajat eivat ole altistumisen arviointia varten suoraan vertailukelpoisia
altistumisreitin, mittayksikoiden ja/tai suuruusluokan osalta. Naissa tapauksissa kynnysvaikutusta
koskeva annoskuvaaja (esim. NOAEL) on muunnettava asianmukaiseksi lahtdkohdaksi
(esimerkiksi korjattu NOAEL) (kappale R.8.4.2).

Tama koskee tilanteita, joissa
1) biosaatavuudessa on eroa koe-elainten ja ihmisten valilla

2) elainten annoskuvaaja koskee eri altistumisreittid kuin ihmisten altistumisreitti (jolloin tarvitaan
eri altistumisteiden valista ekstrapolaatiota)

3) ihmisten altistumisolosuhteissa ja koe-elainten altistumisolosuhteissa on eroja

4) elainten ja ihmisten hengittdmassa tilavuudessa on eroja.

B.7.1.4.3 Arviointikerrointen soveltaminen korjattuun lahtdkohtaan ominaisuuskohtaisten
DNEL-arvojen saamiseksi merkityksellisen altistumismallin osalta

Seuraava vaihe DNEL-arvon laskennassa on Kkasitelld epavarmuustekijoita, jotka liittyvat
kokeellisesti saatujen tietojen ekstrapolaatioon ihmisten todelliseen altistumistilanteeseen (kappale
R.8.4). Kaikki nama epavarmuustekijat/erot kasitelldadn yksittain  arviointikertoimilla.
Ihannetilanteessa kunkin yksittaisen arviointikertoimen arvon tulisi perustua ainekohtaisiin tietoihin.
Useimmiten on kuitenkin kaytettava oletusarvoisia arviointikertoimia.

Lajien vélisia eroja koskeva oletusarvoinen arviointikerroin kasittelee koe-eldinten ja ihmisten
valisia eroja haavoittuvuudessa: oletusarvona on, ettd ihmiset ovat haavoittuvampia kuin koe-
eldimet. Tata arviointikerrointa ei tarvita silloin, kun riskinluonnehdinnassa lahtokohtana kaytetaan
ihmisilla saatuja tietoja.

Alttiudessa myrkylliselle vaikutukselle on eroa ihmisten valilla; se riippuu lukuisista biologisista
tekijoista, kuten geneettisestd monimuotoisuudesta, iastd, sukupuolesta, terveydentilasta ja
ravitsemustilasta. Nama lajin siséiset erot ovat suurempia ihmisilla kuin sisasiittoisemmilla koe-
elaimilla. Siksi arviointikertoimia on tarpeen mukaan sovellettava naiden erojen huomioon
ottamiseksi vaestdssa yleisesti ja tyontekijoilla.

On valittava arviointikerroin, joka ottaa huomioon erot kokeissa kaytetyn altistumisen keston ja
tarkasteltavaa vaestdéa ja skenaariota koskevan altistumisen keston valilla; tdssa on otettava
huomioon, ettd a) yleensa kokeellinen NOAEL pienenee, kun altistumisajat suurenevat, ja b)
altistumisaikojen pidentyessd saattaa ilmetd muita, vakavampia haittavaikutuksia. Annos-
vastesuhdetta koskevan arviointikertoimen osalta tulisi ottaa huomioon kokeessa kaytetyt
annosvalit, annos-vastekayran muoto ja jyrkkyys (hyvin loiva tai hyvin jyrkka kayra voivat antaa
aihetta arviointikertoimen kayttdon) sekd LOAEL-arvon yhteydessa todetun vaikutuksen suuruus ja
vakavuus.

Koko tietokannan laatua koskevaa arviointikerrointa tulisi perustelluissa tapauksissa kayttaa
mahdollisten maaritetyn DNEL-arvon jaljelle jdaneiden epavarmuustekijdiden kompensoimiseen.
Erityistd huomiota tulisi kiinnittda vaihtoehtoisten tietojen, kuten in vitro -tulosten tai QSAR-mallien,
interpolaation tai kemiallisen ryhmittelyn kayttdon perustuvien tietojen perusteella maaritettyihin
NOAEL-arvoihin (tai muihin annoskuvaajiin).

Yleinen arviointikerroin saadaan yksinkertaisesti kertomalla yksittdiset arviointikertoimet
keskenaan. Merkityksellista altistumismallia (kesto, toistuvuus, altistumisreitit ja altistuva vaestd)
koskevien ominaisuuskohtaisten DNEL-arvojen maarittamiseksi vyleistd arviointikerrointa
sovelletaan suoraan korjattuihin annoskuvaajiin seuraavasti (esimerkissd annoskuvaajana on
NOAEL):

42



Osa B: Vaaran arviointi

NOAEL,, NOAEL,,
AF, = AF, *_x AF,  Overall AF

Endpoint — specific DNEL =

B.7.1.5 Kynnyksettémien ominaisuuksien DMEL-arvojen maarittdminen

Tassa ohjeessa maaritetdan kaksi (oletusarvoista) menettelytapaa, joita voidaan soveltaa DMEL-
arvon maarittdmiseksi (kappale R.8.5). Linearisoitu menetelmd antaa tulokseksi DMEL-arvoja,
jotka edustavat sellaista elinikaistd syopariskia, jonka katsotaan aiheuttavan hyvin vahan huolta.
Laajaan arviointikertoimeen perustuva I&dhestymistapa antaa samoin tulokseksi DMEL-arvoja, jotka
antavat aihetta vain vahaiseen huoleen kansanterveyden nakokulmasta. Jos tiedot sen sallivat,
voidaan soveltaa kehittyneempidkin menetelmida DMEL-arvon maarittamiseksi. Tallaisten
vaihtoehtoisten menetelmien valinta on perusteltava.

B.7.1.5.1 Linearisoitu menetelma

Tama DMEL-arvon maarittdmiseen kaytetty menetelma perustuu oletukseen, ettd altistumisen ja
kasvaimen muodostumisen valinen annos-vastesuhde on lineaarinen. Tama linearisoidun
menetelman elementti on sisallytetty suurista annoksista pieniin annoksiin tehtavaan
ekstrapolaatioon perustuvaan arviointikertoimeen. Oletusarvoisena annoskuvaajana tulisi kayttaa
T25:t& (annos, joka tuottaa kasvaimia 25 prosentille eldimista) lahtokohtana lineaariselle
ekstrapolaatiolle. Tarvittaessa merkityksellisia annoskuvaajia korjataan oikeaa Iahtdkohtaa
vastaaviksi edella DNEL-arvon johtamisen yhteydessa kuvatulla tavalla, mutta siten, ettd lisaksi
otetaan huomioon altistumisen tyOperdisten ja elinikdisten olosuhteiden valiset erot.
Arviointikertoimet tulisi periaatteessa ottaa huomioon ylla kuvatulla tavalla, vaikka kaytannossa
yleensa tarvitaan vain aineenvaihduntanopeuden eroja koskevaa arviointikerrointa (allometrinen
skaalaus) (poikkeuksena paikalliset kasvaimet ja tilanne, jossa inhalaatiokoetta kaytetdan
lahtdkohtana, kun johdetaan hengitysteitse tapahtuvan altistumisen DMEL-arvo, joka ilmaistaan
pitoisuutena ilmassa).

Edeltavien vaiheiden (lahtdkohdan korjaus ja arviointikerrointen soveltaminen) tulisi antaa
tulokseksi reitin ja imeytymisen kannalta merkityksellinen ekvivalentti elinikdinen paivittdinen
annos ihmisella eli HT25 (Human T25). Suurista annoksista pieniin annoksiin tehtava
ekstrapolaatio on seuraava vaihe maaritettdessd DMEL-arvoa eli sellaista altistumistasoa, jonka
katsotaan edustavan hyvin vahaista huolta aiheuttavaa riskitasoa (on kuitenkin muistettava, etta
kynnyksettomilla karsinogeeneilla ei voida maarittdd annostasoa, jolla ei olisi lainkaan
syopariskid). Jos annoskuvaajana kaytetaan vertailuannosta (bench-mark dose, BMD10 — johdettu
annos, jonka oletetaan tuottavan kasvaimia 10 prosentille eldimistd), on kaytettadva hiukan
suurempaa ekstrapolaatiokerrointa.

Taulukko B.7-1: DMEL-arvon johtamiseksi kaytetyt riskin ekstrapolaatiokertoimet suurista annoksista pieniin

Riskin ekstrapolaatiokerroin suurista annoksista pieniin (HtLF) Oletusarvo systeemiset kasvaimet
T25:n osalta; BMD10:n osalta
Ekstrapolaatio suurista Siina tapauksessa, etta esimerkiksi 105 riski 25.000; 10.000
annoksista pieniin - 106 riski 250.000; 100.000

DMEL-arvo (joka perustuu lahtékohtana kaytettyyn T25-arvoon), joka kuvaa esimerkiksi
syopariskia, jossa yksi 100 000 altistuneesta sairastuu (10°), johdetaan seuraavasti:

T 2500”’ — T 25corr
AF, _ HtLF ~ AS 25000

DMEL representng 10 ° risk =

AF on arviointikertoimen (assessment factor) lyhenne ja AS algometrisen skaalauksen (algometric
scaling) lyhenne. Yksityiskohdat on selitetty luvussa R.8. Kun maaritellddn DMEL-tasoa
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tydntekijdille ja muulle vaestdlle, voidaan sydpariskitasot 10° (tydntekijdille) ja 10° (muulle
vaestolle) nahda suuntaa-antavina siedettavina riskitasoina.

B.7.1.5.2 Laajaan arviointikertoimeen perustuva lahestymistapa (ns. EFSA-menetelm4)

Tassa karsinogeenisuusriskien luonnehdintaa ja arviointia koskevassa lahestymistavassa
lahtokohtaan  sovelletaan  annoskuvaajan  lineaarisen  ekstrapolaation sijasta  useita
arviointikertoimia, ja ensisijaisena annoskuvaajana kaytetddn BMDL10-arvoa (BMD10-arvon
alempi luotettavuusraja). Annoskuvaajaa muutetaan tarvittaessa ja korjattu annoskuvaaja jaetaan
10 000:n kokonaisarviointikertoimella (yleinen vaestd) tai 5 000:n kokonaisarviointikertoimella
(tyontekijat).

Luvussa R.8 on lisdtietoja siitd, miten nama yleiset laajat arviointikertoimet johdetaan. Yleisen
vaeston DMEL-taso saadaan talla menettelylla BMDL104-arvosta seuraavasti:

BMDL10,,,  BMDLIO
AF, = AF, * _* AF, 10000

corr

DMEL =

B.7.1.6 Kvalitatiivinen menetelm&, kun annoskuvaajaa ei jonkin tutkittavan
ominaisuuden osalta ole saatavilla

Ellei luotettavaa annoskuvaajaa voida tietyn ominaisuuden osalta maarittda, on valittava
kvalitatiivisempi lahestymistapa. Tama VOiI koskea valitonta myrkyllisyytta,
arsyttavyytta/syovyttavyyttd, herkistavyyttd ja mutageenisuutta/karsinogeenisuutta. Tassa
tilanteessa  kvalitatiivisia  ilmauksia aineen vaikutuksista kaytetdan, kun laaditaan
riskinhallintatoimet ja riskinhallintaa koskevat toimintaolosuhteet sisaltavia altistumisskenaarioita.
Osassa E on esitelty I&hestymistapaa, jossa altistumisskenaarion laadinta on suhteutettu vaaran
luonteeseen ja vakavuuteen. Tama perustuu periaatteeseen, jonka mukaan sellaisten riskien
hallintaan, joiden osalta DNEL-arvoja ei ole mahdollista maarittda, suhtaudutaan niin, ettda mita
suurempi vaara on kyseessda, sitd tiukempaa riskienhallinnan tulisi olla (tarkempia tietoja on
kappaleessa R.8.6 seka riskinluonnehdintaa koskevassa osassa E).

B.7.1.7 Valitse p&aasialliset asiaankuuluviin altistumismalleihin liittyvéat
terveysvaikutukset

Kun ominaisuuskohtaiset DNEL- tai DMEL-arvot on johdettu ja ominaisuuksista, joiden osalta
DNEL/DMEL-arvoa ei voida maarittdd, on tehty laadullinen kuvaus, valitaan pdaaasialliset
terveysvaikutukset ja vastaavat kriittiset DN(M)EL-arvot ja/tai laadulliset vaikutusten kuvaukset
(kappale R.8.7 ja osa E).

Seuraavassa kasitelldan Iyhyesti kriittisten DNEL/DMEL-arvojen valintaa. Tarkempia tietoja
sellaisten ominaisuuksien kasittelysta, joiden osalta DNEL/DMEL-arvoja ei voida johtaa, on
luvussa R.8 ja osassa E.

Kriittisen DN(M)EL-arvon, jota kaytetdan (puoli)kvantitatiiviseen riskinluonnehdintaan, tulisi olla
pienin asianmukaisella vaeston, altistumisreitin ja altistumismallin yhdistelmalléd saatu DN(M)EL-
arvo.

Valittuja DNEL- tai DMEL-arvoja kaytetaan suhteessa altistumisskenaarioihin liittyviin altistumisiin.
Systeemisten pitk&aikaisten vaikutusten osalta merkityksellisia voivat olla viisi DN(M)EL-arvoa
(altistumisreiteista ja altistuvasta vaestosta riippuen). Useimmissa tapauksissa tyontekijoiden ihon
kautta ja hengitysteitse tapahtuvan altistumisen osalta tarvitaan pitkan aikavalin DNEL-arvoja.
Liséksi voi olla tarpeen maarittda kolme pitkan aikavalin DNEL-arvoa muulle vaestdlle (ihon ja/tai
suun kautta ja/tai hengitysteitse), jos ainetta on kuluttajien saatavilla olevissa tuotteissa tai jos sita
vapautuu ymparistdéon ja on ymparistéssa ympariston epapuhtautena.
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Joidenkin sellaisten aineiden osalta, joilla mahdollisesti esiintyy altistumishuippuja, pitkaaikaiset
DNEL-arvot (jotka laaditaan keskimaaraisind, esimerkiksi yhta tyopaivaa koskevina) eivat
valttamattd takaa riittdvad suojaa valittomia systeemisia vaikutuksia vastaan, koska lyhyen
aikavalin suuret altistumiset saattavat ylittdd huomattavasti pitkdn aikavalin DNEL-arvon.
Nyrkkisaantona voidaan sanoa, ettd tama koskee I|dhinnd tapauksia, joissa tosiasialliset
huippualtistustasot ovat merkittavasti keskimaaraista paivittaista altistusta korkeampia. Naissa
tapauksissa on maaritettdvda DNEL.sisn, ja tatd arvoa on arvioitava suhteessa
huippualtistustasoihin, joita ihmiset mahdollisesti voivat kokea. Tavallisesti tdama tarkoittaa
tydntekijaad ja hengitysteitse tapahtuvaa altistumista koskevan DNEL,sisn-arvon maarittdmista,
mutta se voi koskea myoés kuluttajia ja teoreettisesti myods muita altistumisreitteja.

Sekd valittomien ettd pitkaaikaisten paikallisten vaikutusten osalta DNEL-arvot voi olla
tarpeen maarittaa tyontekijéille ja muulle vaestodlle sekd ihon kautta ettd hengitysteitse tapahtuvan
altistumisen osalta (toisin sanoen nelja paikallista DNEL-arvoa).
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Taulukko B-7-2: Yhteenveto ominaisuuskohtaisen DNEL/DMEL-arvon johtamisesta

Ominaisuus Kvantitatiivinen Korjattu annoskuvaaja Kaytetty Ominaisuuskohtainen
_ annoskuvagja’ (asianmukainen yksikko) Yleinen DNEL/DMEL
(asianmukainen yksikko) arviointikerroin (asianmukainen yksikko)
tai kvalitatiivinen arviointi y
Paikallinen = Systeeminen = Paikallinen2 ~ Systeeminen? Paikallinenz = Systeeminen3
vaikutus? vaikutus3

Ominaisuus (... toksisuus)
- suun kautta
- ihon kautta
- hengitysteitse

1 Valitse asiaan liittyva véestoryhméa

2 Yksikot ovat mg/m3 hengitysteitse tapahtuvan altistumisen osalta ja mg/cm? ihon kautta tapahtuvan altistumisen osalta,
mg/hlo/péiva (voidaan laskea esimerkiksi iholle joutunut maérd / cm? kerrottuna tosiasiallisesti altistuneen ihoalueen pinta-alalla) tai
pitoisuus ihon altistumisen osalta

3 Yksikot ovat mg/m3 hengitysteitse tapahtuvan altistumisen osalta ja mg/paino-kg/pdiva suun ja ihon kautta tapahtuvan altistumisen
osalta

Yleisesti ottaen (puoli)kvantitativiseen menetelmaan siis siséltyy saatavilla olevien tutkimusten
(sarake 2) perusteella yksildidyn annoskuvaajan valinta, sen korjaaminen asianmukaista yksikk6a
vastaavaksi (sarake 3), yleisen arviointikertoimen laskeminen (sarake 4) ja lopuksi annoskuvaajan
jakaminen arviointikertoimella lopullisen DNEL/DMEL-arvon saamiseksi (sarake 5). Tama tulisi
tehda paikallisten ja systeemisen vaikutusten ja merkityksellisten altistumisreittien osalta.

Osassa E selvitetdan yksityiskohtaisesti, miten kvalitatiivisiin ja/tai (puoli)kvantitatiivisiin annos-
vastetietoihin perustuva kvantitatiivinen riskinluonnehdinta tehdaan.

B.7.2 Arvioidut ympariston kannalta vaikutuksettomat pitoisuustasot
(PNEC)

Tama osa koostuu johdanto-osasta, jossa esitelladn PNEC-arvojen johtamisen yleiset periaatteet
(kappale B.7.2.1), ja osista, jotka koskevat kutakin johdettavissa olevan PNEC-arvon tyyppia
(kappaleet B.7.2.2 — B.7.2.7).

B.7.2.1 PNEC-arvojen johtamisen yleiset periaatteet

Tavoite

Johtaa arvioitua vaikutuksetonta pitoisuutta koskeva PNEC-arvo (Predicted No-Effect
Concentration) tietyn ymparistdn osa-alueen pitkdaikaisen ja/tai lyhytaikaisen altistumisen osalta
(PNECosa—aIue)-

Taustaa

PNEC on sellainen kemikaalin pitoisuus milla tahansa ympariston osa-alueella, jonka alittuessa
pitkdn aikavalin ja lyhyen aikavalin altistuminen ei todenndkdisesti aiheuta vesielidille ja
vesiekosysteemille ei-toivottuja vaikutuksia. PNEC johdetaan mieluiten kyseisella osa-alueella
elavilla eliilld saaduista myrkyllisyystiedoista, jotka on saatu laboratoriokokein tai testeihin
perustumattomin menetelmin. Ellei kokeisiin perustuvaa tietoa kuitenkaan ole saatavilla tietyn osa-
alueen (esimerkiksi maaperan) elididen osalta, PNEC-arvo voidaan arvioida vesieli6illa tehtyjen
testien tulosten perusteella.

Se, paljonko tietoja aineen myrkyllisyydesta vesielidille on saatavissa, riippuu lahinna valmistetun
tai maahantuodun aineen maarista. Tavallisesti tietoja Ilyhyen aikavalin myrkyllisyydestd on
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saatavilla sellaisten elididen osalta, jotka edustavat kolmea eri trofia-tasoa/elioryhmaa (levat,
selkarangattomat, kalat), kun ainetta valmistetaan tai maahantuodaan yli10 ja alle
100 tonnia/vuosi, mutta my6és muita elidryhmid koskevia tietoja tai tietoja pitkdn aikavalin
myrkyllisyydestd voi satunnaisesti olla saatavilla. Suurempien tonnitasojen osalta on usein
saatavilla enemman tietoja (vrt. REACH-asetus, liitteet VII-X).

Koska ekosysteemit ovat hyvin monimuotoisia ja laboratorioissa kaytetaan vain muutamia lajeja,
on todennakdisinta, ettd ekosysteemit ovat kemikaaleille haavoittuvampia kuin yksittaiset eliot
laboratoriossa. Siksi testien tuloksia ei kaytetd suoraan riskin arvioinnissa, vaan niita kaytetaan
PNEC-arvon ekstrapoloinnin perustana.

Ekstrapolaatiomenetelmat on kehitetty kemikaalien PNEC-arvojen estimoimiseksi vesi- ja
maaymparistdssa. On olemassa kahdenlaisia ekstrapolaatiomenetelmia:
arviointikerroinmenetelmia ja herkkyysjakaumamenetelmia.

Arviointikerroinmenetelmat

Naiden menetelmien vyleisperiaate on, ettd laboratoriokokeen tulos jaetaan asianmukaisella
arviointikertoimella. Mita niukemmin tietoja on saatavilla, sitd suurempi arviointikerroin on. PNEC-
arvot arvioidaan jakamalla pienin myrkyllisyyttd koskeva arvo vastaavalla arviointikertoimella.
Pitkdn aikavalin kokeiden tulokset (jotka ilmaistaan subletaalin parametrin EC10/NOEC-arvona)
ovat ensisijaisia verrattuna lyhyen aikavalin kokeisiin (EC/LCs), koska sellaiset tulokset antavat
realistisemman kuvan elidihin kohdistuvista vaikutuksista niiden koko elinaikana.

Arviointikerrointen suuruutta maaritettdessa on otettu huomioon lukuisia nakokohtia yksittaista lajia
koskevien laboratoriotulosten ekstrapoloimiseksi monilajiseen ekosysteemiin. N&itd ovat muun
muassa:

- laboratorion sisainen ja laboratorioiden valinen toksisuustietojen vaihtelu
- lajin sisaiset ja lajien valiset vaihtelut (biologinen vaihtelu)
. toksisuuden ekstrapolaatio lyhyesta pitkaan aikavaliin

. ekstrapolaatio laboratoriotuloksista kenttavaikutuksiin.

Herkkyysjakaumamenetelmat

Kun saatavilla on riittavasti tietoja eri lajien valisen herkkyysjakauman kuvaamiseksi
matemaattisesti, tatéd voidaan kayttéa sellaisen matalan altistumispitoisuuden arvioimiseen, joka
suojaa suurta enemmistoa lajeista ekosysteemissa.

Herkkyysjakaumamenetelmat perustuvat tilastollisiin laskelmiin, ja ne edellyttavat kokeellisesti
maaritettyja NOEC-arvoja lukuisista (vahintddn kymmenesta) testistd vahintdan kahdeksaan eri
taksonomiseen ryhmaan kuuluvilla lajeilla. Naiden menetelmien tavoitteena on laskea pitoisuus,
jonka arvioidaan suojaavaan tiettya prosenttiosuutta (esimerkiksi 95 prosenttia) ekosysteemin
lajeista myrkyllisilta vaikutuksilta.

Herkkyysjakaumamenetelmien oletukset ja edellytykset on kuvattu tarkemmin
kappaleessa R.10.3.1.3. Elleivat saatavilla olevat tiedot taytd naitd edellytyksia (nain asia on
useimmiten), on kaytettava arviointikertoimiin perustuvia menetelmia. Siksi
arviointikerroinmenetelmia kaytetdan kaikkein yleisimmin, ja tassakin asiakirjassa kuvataan
ainoastaan niitd. Tarkempia tietoja herkkyysjakaumamenetelmista on kappaleessa R.10.3.1.3.

Arvioinnin vaiheet

Tyypillinen l&ahestymistapa on arviointikerroinmenetelman kayttd. Silloin noudatetaan seuraavia
arvioinnin vaiheita:

. Valitse ympariston osa-alueelta kutakin trofia-tasoa/elioryhmaa koskevat keskeiset tutkimukset
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« Yksiloi kaikkein haavoittuvin trofia-taso/elioryhma ja tastd ryhmastad se laji, jolla vaikuttava
pitoisuus on pienin

« Yksiléi asianmukainen arviointikerroin (assessment factor, AF) saatavilla olevien tietojen
funktiona

« Jaa pienin vaikuttava pitoisuus arvioidun ymparistdén osa-alueen kannalta vaikutuksettoman
pitoisuustason (PNEC..mp) johtamiseen kaytetylla arviointikertoimella

Laskeminen
PNEC-arvon maarittdmiseksi voidaan kayttaa seuraavaa yleista yhtaloa:
_ Min{ECcomp}

PNEC =
comp AF
Syotteet
Parametri Kuvaus Lahde
Min{ECcomp} Pienin validi vaikuttava pitoisuus osa-alueen eligillé eli  Tekninen asiakirja-aineisto [vrt. 10 art. a
EC50 tai LC50 lyhyen aikavalin myrkyllisyyden osalta  kohdan vi ja vii alakohta]
tai EC10/NOEC pitkéan aikavalin myrkyllisyyden
osalta, yksikkdna tavallisimmin [mg/L] tai [mg/kg]
AF Arviointikerroin, jonka suuruus riippuu saatavilla Luku R.10.3.1
olevien myrkyllisyystietojen tyypista ja maarasta
Tuotos
Parametri Kuvaus Kéayttotarkoitus
PNECcomp Arvioitu vaikutukseton pitoisuus (PNEC) kyseisessa  Riskinarviointi

osa-alueessa (compartment), yksikkdna tavallisimmin
[mgi/L] tai [mg/kg]

B.7.2.2 Arvioidun vaikutuksettoman pitoisuuden (PNEC) johtaminen makean
veden osalta

Saatavilla olevien myrkyllisyytta vesielidille koskevien tietojen perusteella valitaan arviointikertoimet
yksittaisten lajien myrkyllisyystestien ekstrapoloimiseksi vesieliditd suojaavaan PNEC-arvoon.
Seuraavat trofia-tasot erotetaan makean veden ymparistossa ja merivesiymparistossa:

. levat (alkutuottajat)
. selkarangattomat / Daphnia (ensimmaisen asteen kuluttajat)
. kalat (toisen asteen kuluttajat)

« muut lajit (esim. hajottajat).
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Arviointikertoimet, joita saatavilla olevien ekotoksisuustietojen perusteella kaytetdan, on annettu
luvussa R.10.3.1.

Esimerkki:

Asiakirja-aineistossa, joka koskee ainetta, jota valmistetaan 10—-100 tonnia (litteen VIII vaatimukset),
on seuraavat ekotoksisuustiedot:

Levat: Scenedesmus subspicatus EC50 (72 tuntia) = 10 mg/L
Selkarangattomat: Daphnia magna EC50 (48 tuntia) = 1 mg/L
Kalat: Pimephales promelas EC50 (96 tuntia) = 0,8 mg/L

Tassa tilanteessa saatavilla on vain lyhyen aikavalin ekotoksisuustietoja. Haavoittuvin trofia-taso ovat
kalat, joiden EC50(96 tuntia) = 0,8 mg/L (=min{ECyater})-

Kappaleen R.10.3.1.2 mukaan arviointikerroin, jota kaytetaan, kun kaikkien kolmen trofia-tason osalta
saatavilla on vain lyhyen aikavalin myrkyllisyystietoja, on 1 000.

PNECvesi = 0,8 / 1000 = 0,0008 mg/L = 0,8 pg/L

Jos todetaan ajoittaista vapautumista jossakin elinkaaren vaiheessa, kyseisen vaiheen
riskinluonnehdinnassa on tarpeen ottaa huomioon ainoastaan lyhyen aikavalin vaikutukset
(ainoastaan vesiymparistd). Ajoittainen vapautuminen maaritellaan "toistuvaksi mutta harvoin
tapahtuvaksi, toisin sanoen harvemmin kuin kerran kuukaudessa ja enintaan 24 tuntia kerrallaan”
(kappale R.16.2.1.5). Saatavilla oleviin lyhyen aikavalin toksisuustietoihin on sovellettava erityisia
arviointikertoimia kappaleessa R.10.3.3 esitetylla tavalla.

B.7.2.3 Arvioidun vaikutuksettoman pitoisuuden (PNEC) johtaminen meriveden
osalta

Meriveden osalta PNEC-arvon johtamiseen kaytetdan erilaisia arviointikertoimia. Koska
meriymparistdssd on enemman taksonomista monimuotoisuutta makean veden vesistdihin
verrattuna, lajien haavoittuvuudessa voi olla laajempaa vaihtelua. Siina tapauksessa, etta
saatavilla on tietoja ainoastaan makean tai suolaisen veden levista, ayridisista ja kaloista, on
kaytettdva korkeampaa arviointikerrointa kuin makean veden PNEC,s-arvoa johdettaessa. Tama
suurempi arviointikerroin heijastaa ekstrapolaation suurempaa epavarmuutta. Jos muita
merieliéston taksonomisia ryhmia, esimerkiksi rataselaimia, piikkinahkaisia tai nilvidisia, koskevia
tietoja on saatavilla, ekstrapolaatioon liittyvd epavarmuus vahenee ja tietoihin kaytettya
arviointikerrointa voidaan pienentaa.

Erityiset arviointikertoimet on annettu kappaleessa R.10.3.2.3.

B.7.2.4 Arvioidun vaikutuksettoman pitoisuuden (PNEC) johtaminen sedimentin ja
maa-aineksen osalta

PNECeedimenttimaa-aines VOidaan johtaa kahdella tavalla saatavilla olevien tietojen mukaan.

« Sedimentissa tai maa-aineksessa elavilla elioilla saadut testitulokset

. Tasapainojakaantumismenetelman kayttdminen silloin, kun myrkyllisyystietoja (jotka on saatu
testaamalla tai muilla kuin testeihin perustuvilla menetelmilld) on saatavilla ainoastaan
(pelagisista) vesielidista
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PNECeqedimenttimaa-aines johdetaan useimmiten ensin tasapainojakaantumismenetelmaa ja vesielidita
koskevia myrkyllisyystietoja kayttamalla, koska sedimentissd tai maa-aineksessa elavilla eliéilla
saatuja testituloksia on harvoin saatavilla. Jos saatavilla on tietoja ainoastaan vesielidista,
PNEC.cdimenttimaa-aines  @rvioidaan olettaen, ettd pelagisten ja sedimentissd elavien elididen
haavoittuvuus on toisiinsa verrattavaa, mutta sedimentissd/maaperassa aineen saatavuus on
vahaisempaa, koska se sorboituu sedimentin/maaperan orgaaniseen ainekseen. Tama edellyttaa
jakautumista koskevien laskelmien kayttda edellyttden, ettd tasapaino saavutetaan. Sedimentissa
elavia elidita koskevien tietojen saatavuus on ratkaisevaa sen kannalta, onko kaytettava yhta vai
molempia naista lahestymistavoista.

Tasapainojakaantuminen

Jos saatavila on tietoja ainoastaan  vesielidistd, @ PNECsegimentiimaa-aines lasketaan
tasapainojakaantumismenetelmalla.

« Selvitd PNEC, tai, jos kyseessa on merisedimentti, PNECgyojavesi
« Selvitd Koc (keskeinen tutkimus), joka on yksil6ity kohdassa
. Kayta sedimentin ja olosuhteiden vakio-ominaisuuksia

. Tee laskelmat alla olevan yhtalén mukaisesti

Makean veden ja meriymparistdn PNECgegmenti-arvon laskemisessa tulisi kayttdd seuraavaa
yhtaléa:

PNEC,.,;.. = (0.783+0.0217-K ) - PNEC

sediment water

PNEC.eaimenti kKOSkee vakiosedimenttia, joka perustuu askettdin suspendoituneeseen kiintedan
aineeseen, jossa on 10 prosenttia kiinteaa ainesta ja 10 prosenttia orgaanista hiilta.

PNEC 1 za-aines-@rvon maarittamisessa tulisi kayttda seuraavaa yhtaloa:
PNEC_, =(0.174+0.0104- Koc)-PNEC

soil water

PNEC 1 zaaines kOoskee vakiomaa-ainesta, jossa on 60 prosenttia kiinteda ainesta, 20 prosenttia vetta
ja 20 prosenttia ilmaa seka 2 prosenttia orgaanista hiiltd maaperan kiintedssa aineksessa.

Arviointikerroinmenetelma

Jos saatavilla on tietoja sedimentissa tai maaperassa elavista elidista, tyypillinen lahestymistapa
on osassa B.7.2.1 kuvattu arviointikerroinmenetelma, jossa kaytetdadn kappaleessa R.10.5.2.2
(sedimentti) tai R.10.6.2 (maa-aines) annettuja arviointikertoimia.

B.7.2.5 Arvioidun vaikutuksettoman pitoisuuden (PNEC) johtaminen jatevesien
kasittelylaitokselle

PNECikro-organismit 0N sellainen  kemikaalin pitoisuus vedessd, jonka alittuessa jatevesien
kasittelylaitosten mikro-organismeille ei todennakdisimmin edes jatkuvassa (pitkdaikaisessa)
altistumisessa aiheudu vaikutuksia, joita ei voida hyvaksya.

PNECikro-organismit ~ johdetaan tavallisesti aktiivilietteen mikro-organismeja koskevista
myrkyllisyystiedoista, jotka on saatu joko laboratoriotesteilld tai testeihin perustumattomilla
menetelmilla. Aktiivilietteen hengityksenestymistestistd saatuja tuloksia oletetaan olevan saatavilla.
Muita tietoja voi olla saatavilla kappaleen R.10.4 mukaisesti.

PNECikro-organismi-arvon - maarittamiseen kaytetyt arviointikertoimet on esitetty kappaleessa
R.10.4.2.
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B.7.2.6 Arvioidun vaikutuksettoman pitoisuuden (PNEC) johtaminen ilman osalta

Vaikka standardoitua menettelyd ei ole olemassa, ilmaa koskevien vaikutustietojen
tarkastelemiseksi on kaytettavissa useita vaihtoehtoja (esimerkiksi elididen altistuminen
kaasumaisille aineille), kun huomioon otetaan seka bioottiset ettd abioottiset vaikutukset (ks.
kappale R.10.7).

B.7.2.7 Arvioidun vaikutuksettoman pitoisuuden (PNEC) johtaminen petoelainten
jaravintoketjun huipulla olevien petoeldinten osalta

Biokertyvat ja hitaasti hajoavat aineet saattavat kasaantua ravintoketjuissa ja aiheuttaa lopulta
myrkyllisia vaikutuksia ravintoketjujen ylimmilla tasoilla oleville petokaloille, -linnuille ja -nisakkaille,
myos ihmisille. Tata vaikutusta kutsutaan sekundaariseksi myrkyllisyydeksi.

Erityisesti ravintoketjun kautta tapahtuva altistuminen, joka johtaa vahitellen sekundaariseen
myrkytykseen, on otettava huomioon; sekundaarisen myrkyllisyyden arvioimista varten on kehitetty
erityinen strategia. Strategiassa otetaan huomioon PECs.ae, SUOra altistuminen ja siitd johtuva
pitoisuus elavien organismien ravinnossa seka kemikaalin myrkyllisyys nisakkaille ja linnuille. Talla
perusteella mahdolliset vaikutukset arvioidaan linnuilla ja nisakkailla ymparistossa tutkimalla
kertymistd ravintoketjussa: vesi/maaperd — elavat organismit — petoeldimet — ravintoketjun
huipulla oleva nisdkas tai lintu. Ravintoketjun pituus riippuu kyseessa olevasta ymparistén osa-
alueesta.

Jos aineella siis on biokertyvyyspotentiaalia ja se hajoaa hitaasti, on pohdittava, onko silla myods
potentiaalia aiheuttaa myrkyllisid vaikutuksia, jos sitd kasaantuu korkeampiin organismeihin.
Arviointi perustuu nisdkasmyrkyllisyytta koskeviin tietoihin perustuviin luokituksiin, eli luokituksen
STOT (toistuva altistuminen) kategoria 1 tai 2 (H372 "Vahingoittaa elimia pitkaaikaisessa tai
toistuvassa altistumisessa”, H373 “Saattaa vahingoittaa elimid pitkdaikaisessa tai toistuvassa
altistumisessa”) tai lisaantymismyrkyllisten aineiden kategoriaan 1A, 1B tai 2 (H360F "Saattaa
heikentda hedelmallisyytta”, H360D ”"Voi vaurioittaa sikioétd”, H360f "Epaillaan heikentavan
hedelmallisyyttd”, H361d “Epailldan vaurioittavan sikiotd”, H362 “Saattaa aiheuttaa haittaa
rintaruokinnassa oleville lapsille”). Tallaisessa tapauksessa on suoritettava yksityiskohtainen
sekundaarisen myrkyllisyyden arviointi.

Sekundaarisen myrkyllisyyden arviointi tehdaan portaittaisena prosessina
1. Arvioi aineen biokertyvyyspotentiaali
Kokoa tiedot biokertyvyyskertoimesta (BCF) tai log K,y-arvosta ja hajoavuudesta

Vertaa seuraaviin kriteereihin:
o log Koy = 3; tai;
« BCF>100

. eikd ole lieventavda ominaisuutta, kuten nopeaa biohajoavuutta tai
hydrolysoituvuutta (puoliintumisaika alle 12 tuntia)

Jos nama edellytykset tayttyvat, siirry seuraavaan vaiheeseen.
2. Laske vaikutukseton pitoisuus ravinnossa (PNECsuun kautta petosisin)

Tyypillinen lahestymistapa on arviointikerroinmenetelman kayttd. Tavalliset arvioinnin vaiheet ovat
siis seuraavat:

« Valitse ymparistdon osa-alueen kannalta keskeiset tutkimukset saatavissa olevista
myrkyllisyyttd suun kautta linnuille tai nisakkaille koskevista tiedoista (toisin sanoen
kokoa tietoja myrkyllisyystutkimuksista, jotka koskevat altistumista ruokavalion ja suun
kautta, mieluiten pitkdn aikavalin tutkimuksia, joissa raportoidaan NOEC-arvoja
esimerkiksi kuolleisuuden, lisdantymisen tai kasvun osalta)
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« Jos myrkyllisyystiedot on ilmoitettu ainoastaan NOAEL-arvoina, ndma NOAEL-arvot on

muunnettava

NOEC-arvoiksi tutkituista

nisakas-

tai lintulajeista riippuvaisia

muuntokertoimia kayttdmallda. Muuntokertoimet on ilmoitettu kappaleessa R.10.8
olevassa taulukossa R.10-12.

« Yksiloi keskeinen tutkimus, joka on tehty niilla elidryhmilla, joilla vaikuttava pitoisuus

on pienin

o Yksil6i tutkimus, jonka tuloksena on pienin LC50i,t,, NOEC)i, tai NOEC,sakss. Tama on

Toxsuun kautta+
o Yksiloi

asianmukainen

arviointikerroin

Arviointikertoimet on esitetty kappaleessa R.10.8.

saatavilla olevien

tietojen funktiona.

« Jaa pienin vaikuttava pitoisuus PNECguun kauttapetoeizin-@rVONn johtamiseen kaytetylla
arviointikertoimella

Seuraavia yhtalgita voidaan kayttdd PNECsyuun kautta,petosizin-@rvon johtamiseen:

NOEC

oral,predator

TOX
PNEC =
AF,

oral,predator

Sydtteet

Parametri

PECosa-alue

log Kow

NOAELsuun kautta,petoelzin

NOECsuun kautta,petoeldin

TOXsuun kautta,petoeldin

AFsuun kautta,petoeléin

Tuotos

Parametri
PECsuun kautta

PECsuun kautta,petoelain

= NOAEL

-CONV

oral,predator predator

oral,predator

oral,predator

Kuvaus
Arvioitu pitoisuus vesifaasissa
Jakautumiskerroin oktanoli/vesi

Pienin péteva vaikuttava pitoisuus tutkimuksissa,
jotka koskeva myrkyllisyytta ruokavalion ja suun
kautta linnuilla tai nisékkaill, tavallisesti muodossa
[mg/paino-kg/paivd]

Pienin péteva vaikuttava pitoisuus tutkimuksissa,
jotka koskeva myrkyllisyytta ruokavalion ja suun
kautta linnuilla tai nisékkailla, muodossa [mg/kg
ravintoa]

Pienin LC50inty, NOECiintu tai NOE Chisakas.

Arviointikerroin, jonka suuruus riippuu saatavilla
olevien myrkyllisyystietojen tyypisté ja maarasté

Kuvaus

Arvioitu pitoisuus saaliissa/ravinnossa, tavallisesti
muodossa [mg/kg]

Arvioitu vaikutukseton pitoisuus saaliissa/ravinnossa,
tavallisesti muodossa [mg/kg]
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Lahde
[Altistumisarvioiden tulos]
Asiakirja-aineisto

Asiakirja-aineisto

Asiakirja-aineisto [tai lasketaan arvosta
NOAELpetoeIéin]

Asiakirja-aineisto [tai NOECsuun kautta, petoelzin
edelld]

Kappaleessa R.10.8.2 oleva taulukko
R.10-13

Kayttotarkoitus

Sekundaarista myrkyllisyytta koskeva
riskinarviointi

Maaperéé koskeva riskinarviointi
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B.8 ALTISTUMISEN ARVIOINNIN KATTAVUUS

B.8.1 Luvun tavoite ja taustaa

REACH-asetuksen 14 artiklan 1 ja 4 kohdassa edellytetdan, ettd altistumisen arviointi ja sita
seuraava riskinluonnehdinta on suoritettava rekisterditavista aineista, joita valmistetaan tai
maahantuodaan vahintdan 10 tonnia vuodessa, jos rekisterdija vaaran arvioinnin yhteydessa
paattelee, ettd aine tayttaa luokituskriteerit missad tahansa asetuksen (EY) N:o 1272/2008 (CLP-
asetus) 58 artiklan 1 kohdassa, jolla on muutettu 1. paivastd joulukuuta 2010 Idhtien REACH-
asetuksen 14 artiklan 4 kohtaa, sdadetyssa vaaraluokassa tai -kategoriassa, toisin sanoen

= vaaraluokat 2.1-2.4, 2.6 ja 2.7, 2.8 tyypit Aja B, 2.9, 2.10, 2.12, 2.13 kategoriat
1ja 2, 2.14 kategoriat 1 ja 2, 2.15 tyypit A—F,

= vaaraluokat 3.1-3.6, 3.7 haitalliset vaikutukset sukupuolitoimintoihin ja
hedelmallisyyteen tai kehitykseen, 3.8 muut kuin narkoottiset vaikutukset, 3.9 ja
3.10,

= vaaraluokka 4.1,
= vaaraluokka 5.1 tai
= aineella on PBT- tai vPvB-ominaisuuksia.

Nama luokat, kategoriat ja ominaisuudet maaritelldadn tastedes 714 artiklan 4 kohdassa
tarkoitetuiksi vaaraluokiksi, -kategorioiksi tai -ominaisuuksiksi”.

Jos talla perusteella katsotaan, ettd aineelta edellytetddn altistumisen arviointia ja
riskinluonnehdintaa, seuraava vaihe on ratkaista altistumisen arvioinnin laajuus ja rajat. REACH-
asetuksen liitteen | mukaan altistumisen arvioinnin on katettava kaikki vaarat, jotka on tunnistettu
REACH-asetuksen liitteessa | olevien 1-4 kohdan mukaisesti. Selvyyden vuoksi on todettava, etta
tallaiset altistumisen arviointia edellyttavat tunnistetut vaarat jakaantuvat kolmeen lajiin:

e vaarat, joiden osalta on olemassa seka luokitteluperusteet etta tietoja, joiden perusteella
voidaan todeta, ettd aine tayttaa luokitteluperusteet ja on siten luokiteltava

e vaarat, joiden osalta on olemassa luokitteluperusteet ja sellaisia tietoja aineen vastaavista
ominaisuuksista, jotka osoittavat, ettd aineella on Kkyseisid ominaisuuksia, mutta
vaikutusten vakavuus on pienempi kuin luokitteluperusteet eika ainetta siten luokitella

e vaarat, joiden osalta ei toistaiseksi ole olemassa luokitteluperusteita, mutta on olemassa
tietoja, jotka osoittavat, ettéa aineella on tallaisia vaarallisia ominaisuuksia.

Vaaran yksiléinnin havainnollistamiseksi, erityisesti luokittelemattomien tapausten osalta, on
hyddyllistéd palauttaa mieleen vaaran yksildintida koskeva OECD:n maaritelma: vaaran yksilinnissa
tulisi kasitella niitad erilaisia "haittavaikutusten tyyppeja ja lajeja, jollaisia vaikuttavalla tekijalla on
luontainen kyky aiheuttaa organismissa, jarjestelmassa tai (ala)populaatiossa”. Haittavaikutuksilla
tarkoitetaan “sellaista muutosta organismin, jarjestelman tai (ala)populaation morfologiassa,
fysiologiassa, kasvussa, kehityksessa, lisdantymisessa tai elinkaaressa, joka johtaa toimintakyvyn
heikkenemiseen, lisdkuormituksen kompensointikyvyn heikkenemiseen tai lisdantyneeseen

alttiuteen muille vaikutuksille”.®

4 http://www.who.int/ipcs/publications/methods/harmonization/en/terminol_part-l.pdf - OECD:n vaaran yksiléinnin
maaritelma.

S http://www.inchem.org/documents/harmproj/harmproj/harmproj1.pdf - OECD:n haittavaikutusten méaritelma (IPCS
RISK ASSESSMENT TERMINOLOGY, 2004).
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Lisaksi REACH-asetuksen liitteessa | tdsmennetaan, etta altistumisen arvioinnissa on otettava
huomioon aineen elinkaaren kaikki vaiheet, jotka ovat seurausta valmistuksesta ja tunnistetuista
kaytoista. Kunkin elinkaaren vaiheen osalta altistumisen arviointiin on sisallytettava kaikki
altistumiset, jotka liittyvat edella kuvatun kemikaaliturvallisuusarvioinnin ensimmaisessa osassa
tehdyn vaaran arvioinnin yhteydessa yksil6ityihin vaaroihin.

Altistumisen arvioinnin tavoitteena on aineen turvallinen kayttd. N&in ollen arvioinnin perusteella
laaditun altistumisskenaarion (tai altistumisskenaarioiden) on varmistettava kaikista yksil6idyista
vaaroista johtuvien riskien hallinta.

Taman ohjeen tarkoituksena on tukea rekistergijia vaaditun altistumisen arvioinnin kattavuuden
maarittamisessa ja rajaamisessa ihmisten terveydelle aiheutuvan vaaran ja ymparistdvaikutusten
arvioinnin tulosten perusteella. Se perustuu tietovaatimuksia ja kemikaaliturvallisuusarviointia
koskevien toimintaohjeiden muissa luvuissa jo esitettyihin periaatteisiin ja ohjeisiin.

Tassa ohjeessa ei kasitellda muissa toimintaohjeissa jo kasiteltyja asioita, kuten

o altistumista koskevia argumentteja, joiden perusteella rekisterdintitietoja tarvitaan tai niista
voidaan poiketa liitteen VIII-X mukaisesti

e altistumisen arviointia koskevia vaatimuksia ainekohtaisen, altistumiseen perustuvan
testauksen osalta liitteen XI kohdan 3 mukaista vakiotietovaatimuksista poikkeamista
varten (ks. toimintaohje, luku R.5)

e altistumisen arvioinnin laajentamista niiden aineiden osalta, joilla on PBT- tai vPvB-
ominaisuuksia (ks. toimintaohjeen luku R.11)

o riskinhallintatoimien ja fysikaalis-kemiallisia vaaroja koskevan riskinluonnehdinnan
esittdmista kemikaaliturvallisuusraportissa, koska naiden vaarojen arviointi noudattaa eri
periaatteita kuin toksikologisia ja ekotoksikologisia vaaroja koskeva altistumisen arviointi.
(Huomaa, ettd toimintaohjeen Ilukua R.9 tarkistetaan parhaillaan tadman asian
korjaamiseksi.)

B.8.2 Yleiset periaatteet

REACH-asetuksen liitteen | mukaisesti ihmisen terveydelle ja ymparistdlle aiheutuvan vaaran
arviointiin kuuluvat seuraavat vaiheet:

1. Tietojen arviointi
o kaikkiin merkityksellisiin saatavilla oleviin tietoihin perustuva vaaran tunnistaminen 6 ja

e kvantitativisen  annos-vastesuhteen  (pitoisuus-vaikutussuhteen) maaritys tai
puolikvantitatiivinen tai kvalitatiivinen analyysi, ellei ensin mainittu ole mahdollinen

2. Luokitus ja merkinnat
3. PNEC- ja DNEL-arvojen maarittdminen.

Yritysten, jotka laativat rekisterdintiaineiston ja suorittavat kemikaaliturvallisuusarvioinnin, on
paatettava, i) tarvitaanko altistumisen arviointia ja riskinluonnehdintaa, ja jos tarvitaan, ii) mika on

6 "Saatavilla olevilla tiedoilla" tarkoitetaan rekisterdijan saatavilla olevia tietoja, kun liitteissd VI-X|I saadetyt
tietovaatimukset tayttyvat ja kun ndma tiedot on ensin arvioitu. Huomautus: Kaytt6a ja altistumista koskevat huomiot
saattavat olla merkityksellisia jo tietovaatimusten tayttdmiseksi, esimerkiksi ihmisten todennakoisten/epatodennakdisten
altistumisreittien maarittdmiseksi tai maaperan/sedimentin altistumisen todennakoéisyyden maarittdmiseksi. Naihin
kayttda ja altistumista koskeviin huomioihin voi sisaltya esimerkiksi valtettdvien kayttétarkoitusten yksiléinti, altistumisen
ehkaisemiseksi taattavat toimintaolosuhteet tai asiakkaille ilmoitettavat riskinhallintakeinot. Vapautumisen ja altistumisen
kvantifiointi saattaa myds olla tarpeen sen osoittamiseksi, ettei altistumista tapahdu.
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asianmukainen altistumisen arvioinnin kohde. Vaaran arviointi saattaa siten johtaa johonkin
seuraavista skenaarioista:

e aine ei tayta mink&an 14 artiklan 4 kohdassa tarkoitetun vaaraluokan, -kategorian tai -
ominaisuuden kriteereita’: talloin altistumisen arviointi ei ole pakollista

e aine tayttda vahintdan yhden asetuksen (EY) N:o 1272/2008 liitteessa | saadetyn vaaraluokan
tai -kategorian (fysikaalinen, terveydellinen tai ymparistda koskeva vaara) kriteerit tai silla
arvioidaan olevan jokin REACH-asetuksen 14 artiklan 4 kohdassa saadetyista ominaisuuksista:
talléin altistumisen arviointi on pakollista ja sitd tulisi harkita kaikkien tavanomaisten
altistumisen estimointien osalta taulukon B-8-1 mukaisesti.

Huomaa lisdksi, ettd jos rekisterdijd mukauttaa vakiotietovaatimuksia altistumiseen liittyvien
nakokohtien perusteella liitteen Xl kohdan 3 mukaisesti ("ainekohtainen, altistumiseen perustuva
testaus”), altistumisen arviointi on pakollinen siind mainittujen ehtojen tayttamiseksi.

Kuten kappaleessa B.8.1 on todettu, altistumisen arviointi ei rajoitu ainoastaan luokiteltaviin
vaaroihin tai haittavaikutuksiin, jotka todetaan sellaisilla annoksilla/pitoisuuksilla, jotka edellyttavat
luokitusta, vaan sen tulisi kattaa myds kaikki vaaran arvioinnin vaiheessa 1 yksilidyt vaarat
(tietojen arviointi). Seuraavassa on esimerkkeja tilanteista, joissa altistumisen arviointiin sisaltyy
my6s muita kuin luokittelun piiriin kuuluvia vaarallisia ominaisuuksia:

o |uokituskriteereitd ei ole viela maaritelty tietyn vaaratyypin osalta (esimerkiksi maaperaan ja

sedimenttiin tai ilmaan liittyva ympéristévaara)s. Luokituskriteerien puutteesta huolimatta
vaaroja on saatettu yksiléida (esimerkiksi toteamalla sedimentissa tai maaperassa elaviin
elidihin kohdistuvia haittavaikutuksia)

e vaarat arvioidaan mallien perusteella, esimerkiksi tasapainojakaantumismenetelmalla
mahdollisten sedimenttia tai maaperaa koskevien riskien seulomiseksi vesieliditd koskevan
PNEC-arvon perusteella

o |uokituskriteerit on maaritelty (esimerkiksi myrkyllisyys vesielidille tai krooninen myrkyllisyys
ihmisten terveydelle), mutta merkityksellisten saatavilla olevien tietojen perusteella paatellaan,
etteivat kriteerit tayty, eika ainetta siksi luokitella vaaralliseksi tietyn tutkittavan ominaisuuden
osalta (esimerkiksi elinkohtaista myrkyllisyytta (STOT) ei ole todettu toistuvassa altistumisessa
[STOT-RE], joka oli enintddn 100 mg/kg/paiva 90 vuorokautta kestdvassa suun kautta
tehtavassa tutkimuksessa). Tastd huolimatta on mahdollista, ettd ekotoksisuus- tai
toksisuustutkimuksissa on todettu haittavaikutuksia suuremmilla pitoisuuksilla tai annoksilla
kuin niilld, joiden perusteella luokittelu on tarpeen; ndma on otettava huomioon vaaran
arvioinnissa ja ne voivat johtaa DNEL- tai PNEC-arvon johtamiseen.

Vaarojen yksiléinnin, annetun luokituksen ja maaritettyjen DN(M)EL- ja PNEC-arvojen perusteella
rekisterdija voi paatella, minka toksikologisten vaikutusten, altistumisreittien ja suojelukohteiden
osalta altistumisen arviointia edellytetaan.

B.8.3 Altistumisen arvioinnin tarpeellisuuden maarittdminen

Kuvassa B-8-1 on esitetty paatdksentekoprosessi, jonka mukaan ratkaistaan, onko altistumisen
arviointi vaaran arvioinnista saatujen tulosten perusteella tarpeen. Ellei mikdan luokitusperusteista
tayty ja rekisterdijd osoittaa, ettei aine taytd PBT- tai vPvB-aineen kriteerejd, ei altistumisen
arviointia tarvitse lainkaan tehda (toisin sanoen se ei ole pakollinen). Jos minka tahansa 14 artiklan

7 Tassa yhteydessa "ominaisuuksilla” viitataan PBT- ja vPvB-ominaisuuksiin (ks. kappale B.8.1).

8 Ks. maaperan ja sedimentin elidita, ilman kautta altistuvia kasveja, jatevesien kasittelylaitosten organismeja ja
ravintoketjun kautta altistuvia petoelaimia koskevat ominaisuuskohtaiset ohjeet sekd otsonin muodostumisen,
rehevlitymis- ja happamoitumispotentiaalin seka mahdollisten muiden merkittdvien ymparistévaarojen arviointi
(tietovaatimuksia ja kemikaaliturvallisuusarviointia koskevien toimintaohjeiden luku R.7).
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4 kohdassa tarkoitetun vaaraluokan, -kategorian tai -ominaisuuden?® kriteerit tayttyvat, rekisteréijan
on maaritettdva asianmukaisen ihmisten terveytta ja ymparistda koskevan altistumisen arvioinnin
kohde ja laajuus.

9 Tass8 yhteydessa "ominaisuuksilla” viitataan PBT- ja vPvB-ominaisuuksiin (ks. kappale B.8.1).
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. Kokoa tai tuota liitteiden VII-XI mukaiset tiedot: jos ainekohtaista, altistumiseen perustuvaa
testausta esitetaan, altistumisen arviointia edellytetaan lahtokohtaisesti aina. ‘l

4

AR LEL SRE VI L (S EReis Arvioi kaikki saatavilla olevat ymparistéa koskevat

koskevat tiedot, yksil6i vaarat ja johda annos- Arvioi kaikki saatavilla olevat ) s . o
o . o . X P - tiedot, yksil6i vaarat ja johda annos- (pitoisuus)
(pitoisuus) vaste-suhde tai (ellei tama ole fysikaalis-kemiallisia vaaroja - R B
N . A ) ) vaste-suhde tai (ellei tdma ole mahdollista) tee
mahdollista) tee puolikvantitatiivinen tai koskevat tiedot

puolikvantitatiivinen tai kvalitatiivinen analyysi

kvalitatiivinen analyysi

A
Yksiloi keskeiset tutkimukset ja kriittiset
vaikutukset

Thmisten terveydelle aiheutuvan vaaran arvnommst; saadut tulokset:

. Kaikkien ihmisten terveytta koskevien vaarojen yksilointi

. Luokitus, jos yksil6idyt vaarat tayttavat luokituskriteerit

e  (Tyontekijoita ja/tai kuluttajia koskevat) johdetut vaikutuksettomat altistumistasot (DNEL) asiaan liittyvien
altistumisreittien ja vaikutustyyppien osalta

e  Perustelut sille, miksi i) DNEL-arvoa ei voitu johtaa yhden tai useamman vaikutustyypin osalta, ii) DNEL-
arvot eivat olleet tarpeen tiettyjen vaikutustyyppien tai altistumisreittien osalta

Ympéristévaarojen arvioinnista saadut tulokset

. Kaikkien ymparistoa koskevien vaarojen yksildinti

. Luokitus, jos yksiloidyt vaarat tayttavat luokituskriteerit

. Kutakin ymparistonsuojelutavoitetta koskeva arvioitu vaikutukseton pitoisuustaso (PNEC)

. Perustelut sille, miksi i) PNEC-arvoja ei v chtaa yhden tai useamman suojelutavoitteen osalta tai ii)
PNEC-arvot eivat olleet tarpeen yhden tai useamman suojelutavoitteen osalta.

PBT- ja vPvB-arvioinnin perusteella tehdyt paatelmat
e  Aineiden arvioidaan / ei arvioida olevan PBT- tai vPvB-aineita

Fysikaalis-kemiallisten ominaisuuksien arvioinnista ihmisten terveyden kannalta saadut tulokset
. Yksiléidyt vaarat, jotka koskevat rajahtavyytta, syttyvyytta ja hapetuspotentiaalia

Tayttaako aine mitaan
vaaralliseksi luokittelemisen kriteereista tai
onko sen arvioitu olevan PBT-/vPvB-aine?

Maarita altistumisen arvioinnin kattavuus ihmisen - %
terveyden ja ymparistén osalta. Ota huomioon
kaikki tavanomaiset altistumista koskevat
nakokohdat, jotka on mainittu taulukossa 1
(ihmisten kohderyhmat, altistumisreitit,
vaikutustyypit, ymparisténsuojelutavoitteet)

Altistumisen arviointi ja riskinluonnehdinta
eivat ole pakollisia, ellei ainekohtaista,
altistumiseen perustuvaa testausta esiteta.

Kohde ihmisten terveyden
osalta => Kuva 2

Kohde ymparistén
osalta => Kuva 3

Kuva B-8-1: Paatdksentekoprosessi, jonka mukaan ratkaistaan ihmisten terveyttd ja ymparist6d koskevan
altistumisen arvioinnin tarve
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B.8.4 Altistumisen arvioinnin kattavuus

Taulukossa B-8-1 esitetddn katsaus altistumisen arvioinnin  kattavuuteen siten  kuin
tietovaatimuksia ja kemikaaliturvallisuusarviointia koskevien ohjeiden luvuissa R.8, R.10 ja R.16 on
esitetty. Tavanomaisessa altistumisen arvioinnissa voidaan ottaa huomioon enintaan

35 altistumisen estimointia: ndma on esitetty taulukossa B-8-1 10. Rekisteréija on kuitenkin
saattanut arvioida jotkin vaaratyypit tai altistumisreitit aineen osalta asiaankuulumattomiksi
(esimerkiksi valittdmien haittavaikutusten puute kaikissa altistumisreiteissa), jolloin vastaava
altistumisen arviointi voidaan vaaran arvioinnin tuloksista riippuen jattda tekemattd. Toisia
altistumisen arviointeja voidaan tarvittaessa erotella pidemmallekin (esimerkiksi tyéntekijoiden tai
kuluttajien (ala)populaatiot).

Taulukko B-8-1: Altistumisen arviointi — yhteenveto

Vaaran arvioinnin Kohderyhma Altistumisreitti tai ympadriston osa-alue Vaikutustyyppi Altistumisen
osa-alue estimointien
potentiaaline
n lukum@ara

Ihmisten terveys Tydntekija Hengitys Vélitdn ja krooninen, 4

lho paikallinen ja systeeminen | 4

Silmat 1

Kuluttaja Hengitys Vélitdn ja krooninen, 4

lho paikallinen ja systeeminen | 4

Silmat 1

Suu Vélitdn ja krooninen, 4

paikallinen ja systeeminen
[hminen ympdristdn | Hengitys Krooninen systeeminen 1
kautta

Suun kautta (ruoka ja juomavesi) 1

Ympéristo Vesi, pelagiset (makea vesi, meri) 2

Vesi, sedimentit (makea vesi, meri) 2

Veden ravintoketju (makean veden 3

petoeldimet, merten petoeldimet, merten
ravintoketjun ylimmat petoeldimet)

Jatevesien kasittely 1
limall 1
Maapera (maanviljely) 1
Maaperan ravintoketju 1
Tavanomaisten altistumisen estimointien lukumé&éra altistumisen arviointia kohti 35

Saatavilla olevien aineen vaaroja koskevien tietojen arvioinnin perusteella voidaan paattaa, onko
tiettyd kohderyhmaa, vaikutustyyppia ja altistumisen kestoa koskeva altistumisen arviointi ja sita
seuraava riskinluonnehdinta REACH-asetuksen liitteen | mukaan tarpeen.

10 Ympaéristdbn osalta luettelo suojeltavista kohteista yhdenmukaistetaan muodoltaan Euroopan kemikaaliviraston
kemikaaliturvallisuusarvioinnin ja -raportin laadinnassa kaytetyn tyokalun (Chesar) tuottamaa
kemikaaliturvallisuusraporttia vastaavaksi. Nurmialueita ja pohjavettd (maaekosysteemid) koskevia altistumisen
estimointeja ei ole erikseen mainittu tédssa, koska ne eivéat itsessdan ole suojeltavia kohteita, vaan niita tarvitaan vain
ympariston kautta tapahtuvan ihmisten altistumisen arvioimiseen.

11 Tama koskee esimerkiksi vaikutuksia korkeampiin kasveihin tai vaikutusta otsonikerrokseen.
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Kuvien B-8-2 ja B-8-3 kaaviot kuvaavat, miten altistumisen arviointia koskevia vaatimuksia
harkitaan systemaattisesti ihmisten terveyttd ja ymparistdéd koskevan vaaran arvioinnin tulosten
perusteella. Nama kaaviot lahtevat aineeseen liittyvista luokitelluista vaaroista ja niihin liittyvasta
altistumisen arvioinnista. Lisaksi rekisterdijan tulisi ottaa huomioon seuraavaa:

e onko haittavaikutuksia havaittu tutkimuksissa, jotka on tehty toksikologisten ominaisuuksien
osalta suurimmalla toteutettavissa olevalla ja biologisesti relevantilla pitoisuudella, esimerkiksi
OECD:n ja EU:n ohjeistuksen mukaisesti (esim. 1 000 mg/kg/vrk on OECD:n ohjeistuksessa
rajakoe suun kautta tehtavalle 90 vuorokauden myrkyllisyystutkimukselle)

e onko haittavaikutuksia havaittu tutkimuksissa, jotka on tehty ymparistotoksisuuden osalta
suurimmalla toteutettavissa olevalla ja biologisesti relevantilla pitoisuudella, esimerkiksi
OECD:n ja EU:n ohjeistuksen mukaisesti (esim. 100 mg/l on OECD:n ohjeistuksessa valitdnta
myrkyllisyytta vesielidille mittaava rajakoe), kun otetaan huomioon aineen ymparistdvaikutukset
maarittdvat ominaisuudet.

Ellei haittavaikutuksia ole havaittu suurimmilla suositelluilla pitoisuuksilla/annoksilla tehdyissa
tutkimuksissa, tdama viittaa normaalisti siihen, ettei mitdan vaaraa ole yksilbity ja ettei DNEL- tai

PNEC-arvoa voida lainkaan johtaa 12 jolloin altistumisen arviointi kyseisen altistumisreitin,
vaikutustyypin tai suojelukohteen osalta ei ole tarpeen. Ellei tutkimusta ole tehty tavanomaisten
EU- tai OECD-ohjeistuksen mukaisesti ja haittavaikutuksia ilmenee (erityisesti silloin, jos
annostasot, joilla vaikutuksia havaitaan, ovat vain hieman suuremmat kuin OECD:n ohjeistuksen
mukainen kyseisen tutkittavan ominaisuuden raja-annos), rekisteréijan on joko perusteltava se,
miksi vaikutuksia ei ole otettu huomioon (esimerkiksi siksi, etteivdt ne ole biologisesti
merkityksellisia) tai suoritettava altistumisen arviointi samoin kuin minka tahansa muun tunnistetun
vaaran osalta.

B.8.4.1 Altistumisen arvioinnin kattavuus ihmisen terveytta koskevien
toksikologisten vaarojen osalta

Kuvan B-8-2 kaaviossa kuvataan altistumisen arvioinnin tarpeen systemaattista harkintaa eri
ihmispopulaatioiden, altistumisreittien, vaikutuslajien ja altistumisen kestoaikojen osalta. Tama
perustuu periaatteisiin, jotka on kuvattu osassa E (riskinluonnehdinta) ja tietovaatimuksia ja
kemikaaliturvallisuusarviointia koskevien toimintaohjeiden luvussa R.8 (ihmisten terveyttd koskeva
annos- [pitoisuus] vaste). Huomautus: jotta voitaisiin luonnehtia riskit, jotka kohdistuvat ihmiseen
ympariston valitykselld, eri ympariston osa-alueita koskevat altistumisen estimoinnit vaaditaan
jarjestelmallisesti silloin, kun pitkdn aikavalin systeemista altistumista koskeva johdettu
vaikutukseton altistumistaso (DNEL) on johdettu hengitysteitse ja suun kautta yleiselle vaestélle.

Lyhyen aikavalin ja pitkan aikavalin altistumisen arviointia ei ole tarpeen tehda tydntekijdiden eika
kuluttajien osalta, ellei haittavaikutuksia ole havaittu minkaan merkittdvan ihmisen terveyteen
littyvédn vaikutusryhman osalta. Téallaisessa tapauksessa voidaan jattdd tekemattd myos
ympariston kautta tapahtuvan ihmisten altistumisen arviointi (ruoka, juomavesi ja ilma).

12 Huomautus: Ei aina sovellu sellaisten aineiden ymparistdvaaroihin, joiden vesiliukoisuus on heikko. Huomaa myés,
ettd vakavat (eko)toksiset vaikutukset (esimerkiksi kuolleisuus), joita havaitaan vain hiukan raja-annoksen ylittavalla
annoksella, edellyttavat joka tapauksessa altistumisen arviointia.
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attavuus ihmisten terveyden
osalta

Tayttaako aine kriteerit,

joiden perusteella se
voidaan luokitella valittdmien
systeemisten vaikutusten tai
altistumisreittien osalta?

Altistumisen arviointia edellytetadan
lyhytaikaisen altistumisen osalta.

=>8.4.11

Tayttaako aine kriteerit,
joiden perusteella se

voidaan luokitella pitkaaikaisten
systeemisten vaikutusten
tai paikallisen myrkyllisyyden osalta,

Altistumisen arviointia edellytetadan
pitkaaikaisen altistumisen osalta.

jonkin altistumisreitin kautta?
=>84.1.2

Onko vaaran arvioinnissa

todettu muita haitallisia
vaikutuksia, havaintoja tai tietoja
(jotka eivat johda luokitukseen),
jotka antavat aihetta huoleen?

Huolesta riippuen altistumisen arviointia
saatetaan edellyttaa lyhytaikaisen ja/tai
pitkaaikaisen altistumisen osalta.

ei

v

Altistumisen arviointia ei edellyteta
ihmisten terveyden osalta.

Kuva B-8-2: Katsaus paatoksentekoprosessiin, jonka mukaan ihmisten terveytta koskeva altistumisen

arvioinnin kohde valitaan
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B.8.4.1.1 Luokitellut valittémat vaarat

Liitteessd 2 olevaan taulukkoon on merkitty luokitukset, jotka saattavat tehda lyhytaikaista
altistumista koskevan arvioinnin tekemisen tarpeelliseksi. Jos saatavilla on lyhyen aikavalin DNEL-

arvo 13| on vastaava lyhytaikaisen altistumisen arviointi tarpeen tehda kayttamalla samaa
vertailuajanjaksoa kuin DNEL-arvossa (esimerkiksi tyontekijoilla 15 minuuttia), jotta voidaan
kvantitatiivisesti osoittaa, ettei kyseinen DNEL-arvo ylity. Ellei DNEL-arvoa ole saatavilla,
edellytetdan laadullista riskinluonnehdintaa, jolla perustellaan, ettd lyhytaikainen altistuminen
voidaan riittdvalla tavalla minimoida tai ehkaista altistumisskenaariossa kuvatuilla riskinhallinnan
keinoilla.

Erityistd huomiota on kiinnitettdvd mahdollisiin  lyhytaikaisesta altistumisesta johtuviin
pysyviin/vakaviin haittavaikutuksiin. Lisaantymismyrkyllisyys saattaa aiheuttaa jo yksittaisessa
lyhytaikaisessa altistumisessa pysyvaa lisaantymiskyvyttomyytta. Erityiseen huoleen voivat antaa
aihetta luokitellut tai luokittelemattomat kehitysmyrkylliset vaikutukset, jotka liittyvat lyhytaikaiseen
altistumiseen tai johtuvat siita. Yksittédinen lyhytaikainen altistuminen alkion ja/tai sikion kehityksen
haavoittuvassa vaiheessa saattaa johtaa epamuodostumiin tai muihin kehitystd koskeviin
vaaroihin. Naiden kielteisten vaikutusten riskin hallitsemiseksi on varmistettava, ettei arvioitu tai
mitattu lyhytaikainen altistuminen ylita lisdantymismyrkyllisyyden osalta paivittéista johdettua
vaikutuksetonta altistumistasoa (DNEL). Siksi suositellaan, ettd niissd tapauksissa, joissa
lisdantymistd koskeva DNEL-arvo on maaritetty, altistumisen arvioinnissa tulisi kasitella seka lyhyt-
etta pitkaaikaista altistumista niin altistumisen tason kuin sen toistuvuudenkin osalta.

B. 8.4.1.2 Luokitellut pitkan aikavalin vaarat

Liitteessd 3 on taulukko, jossa on esitetty luokitukset, jotka saavat aikaan tarpeen arvioida
pitkdaikaista altistumista. Jos saatavilla on johdettua vaikutuksetonta altistumistasoa (DNEL)
koskeva tieto, altistumisen arvioinnissa on kvantitatiivisesti osoitettava, ettei keskimaarainen
altistuminen tyopaivan aikana (tyontekijoilld) tai paivan aikana (kuluttajilla) ylitd pitkan aikavalin
DNEL-arvoa. Ellei DNEL-arvoa ole saatavilla, edellytetdan laadullista riskinluonnehdintaa, jolla
perustellaan, ettd altistuminen voidaan riittavalla tavalla minimoida tai sitd voidaan ehkaista
altistumisskenaariossa kuvatuilla riskinhallinnan keinoilla.

B.8.4.1.3 Luokittelemattomat vaarat

Luokiteltujen vaarojen lisaksi rekisterdijan tulisi ottaa huomioon haittavaikutukset, jotka eivat johda
luokitukseen. Vaikka yksildidyn vaaran luokituskriteerit eivat tayttyisi, saattaa silti olla mahdollista
johtaa DNEL-arvo, jolloin altistumisen arviointi vaaditaan (ks. alla tapaukset c ja d). Vaikkei aine
tayttaisikdan luokituskriteereitd eikd DNEL-arvoa pystytd johtamaan, saattaa silti olla olemassa
vaara; talldin rekisterdijan on harkittava yksildidyn vaaran tasoa ja tyyppia ja perusteltava
kvalitatiivisen riskinluonnehdinnan altistumisskenaariossa kuvatut kayttdolosuhteet (ks. alla
tapaukset a ja b). Seuraavat ovat esimerkkeja sellaisista tapauksista, mutta muitakin tapauksia voi
kaytanndssa esiintya:

. tapaus a: ihmisilld saaduista raakatiedoista, halyttavista rakenteellisista seikoista ja/tai ihon
herkistymiseen perustuvasta luokituksesta saatu nayttdé voi antaa viitteitd siitd, ettd aineella
saattaa olla hengitysteitd herkistavia ominaisuuksia, mutta tiedot eivat ole riittavan lopullisia
luokituskriteerien tayttymiseksi. Huomautus: tallaisista vaikutuksista, joille ei ole maaritetty
REACH-asetuksessa vakiotietovaatimuksia, voi olla vain vahan tietoja. Siksi ndissa tapauksissa
nayttd saattaa johtaa paatelmaan, jonka mukaan on olemassa vaara ja siksi altistumisen
arviointi on tarpeen;

13 Saatavilla olevat tyOperaisen altistumisen raja-arvot (OEL) on soveltuvin osin otettava huomioon.
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. tapaus b: esimerkiksi valitonta paikallista arsytysta koskevista tutkimuksista saatu naytto siita,
ettd aineella saattaa olla haitallisia vaikutuksia hengitysteissa, kun sopivia toistuvalla
annostuksella saatuja hengitystiemyrkyllisyyttd koskevia tietoja ei ole saatavilla kyseisen
ominaisuuden arvioimiseksi;

. tapaus c: havaitut vaikutukset, jotka eivat aiheuta toistuvasta annostuksesta johtuvaan
myrkyllisyyteen perustuvaa luokitusta mutta joita kuitenkin pidetaan haitallisina, kuten vakavat
vaikutukset, joita esiintyy ainoastaan toistuvasta annostuksesta johtuvaa myrkyllisyytta
koskevan luokituksen katkaisukohdan ylittavilla altistumistasoilla;

. tapaus d: mahdolliset muut todetut haittavaikutukset, joista voidaan johtaa DNEL-arvo mutta
jotka eivat johda luokitukseen.

B.8.4.2 Altistumisen arvioinnin kohde ymparist6lle aiheutuvien vaarojen osaltal4

Kuva B-8-3 havainnollistaa altistumisen arvioinnin tarvetta koskevaa paatoksentekoprosessia
ymparistonsuojelutavoitteiden osalta.

Ekotoksikologisten ~ ominaisuuksien osalta paatdksentekoprosessi sen osalta, mita
ymparistonsuojelutavoitteita altistumisen arvioinnissa on kasiteltava, perustuu tietovaatimuksia ja
kemikaaliturvallisuusarviointia  koskevien ohjeiden Iluvuissa R.10 ja R.16 maariteltyihin
periaatteisiin. Harkittaessa sekundaarista myrkyllisyytta koskevan altistumisen arvioinnin tarvetta
voidaan soveltaa tietovaatimuksia ja kemikaaliturvallisuusarviointia koskevien ohjeiden
kappaleessa B.7.2.7 esitettyja kriteereja.

Seuraavassa kappaleessa keskitytdan erityisesti heikosti vesiliukoisten aineiden altistumisen
arviointiin ja riskinluonnehdintaan. Vertailukohtana kaytetdan veden, maaperan ja sedimentin
yhdistettyjen testausstrategioiden yhteydessd maariteltyja periaatteita ja tyonkulkuja; ndma on
kuvattu tietovaatimuksia ja kemikaaliturvallisuusarviointia koskevien ohjeiden luvuissa 7b ja 7c.

14Huomautus: Nama ohjeet eivat koske metalleja.
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Kattavuus ympéristdn osalta

Onko aine
luokiteltu haitalliseksi,
myrkylliseksi tai erittain
myrkyliseksi vesielioille (H412,
H411, H410 tai H400)?

kylla— Kvantitatiivista altistumisen arviointia edellytetan
veden, sedimentin ja maaperén osalta.

Onko aineen
luokitus "Voi aiheuttaa
pitkéaikaisia haittavaikutuksia
vesielidille” (eli H412)?
=>84.21

Kvantitatiivista tai kvalitatiiista aftistumisen
kylla—P arviointia edellytetéan veden, sedimentin ja
maaperén osalta.

Kvalitatiivista altistumisen arviointia edellytetaan
veden, sedimentin ja maaperén osalta.

Onko kyseessé
PBT- tai vPvB-aine?

e

Kvantitatiivista altistumisen arviointia edellytetaan
veden, sedimentin ja maaperan osafta.

ekotoksisuustietoja, joiden
perusteella voidaan johtaa
vesielidita koskeva
PNEC-arvo?
=>8422

e

Onko saatavila
maaperan/sedimentin
&lioita koskevia ekotoksisuustietoja,
Joiden perusteella voidaan johtaa
maaperaé/sedimenttia
koskeva
PNEC-arvo?

kyllg—; Kvantiafivista alftumisen anviointia
edellytetaan maaperan/sedimentin osalta.

ei

:

Altistumisen arviointia ei edellytetd ympériston osalta.

HUOMAUTUKSIA:

1. Vaikutukset jatevesien kasittelylaitoksiin voidaan normaalisti arvioida yhdessé veden riskinluonnehdinnan kanssa.
2. On muitakin tapauksia, joissa altistumisen arviointi on tarpeen muissa olosuhteissa, esimerkiksi sekundaarisen
myrkyllisyyden arvioimiseksi tai iimalle vaarallisten aineiden arvioimiseksi. Riskin arvioijan on ratkaistava nama
tapauskohtaisesti.

Kuva B-8-3: Katsaus paatoksentekoprosessiin, jonka mukaan ymparistoa koskeva altistumisen arvioinnin
kohde valitaan
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B.8.4.2.1 Luokitellut vaarat

Liitteen 4 taulukossa on esitetty luokitukset, joiden perusteella on tarpeen arvioida ymparistdon
altistumista.

Sellaisten aineiden osalta, jotka on luokiteltu haitallisiksi, myrkyllisiksi tai erittdin myrkyllisiksi
vesielidille (toisin sanoen H412, H411, H410 ja H400), voidaan johtaa vesieliditd koskeva arvioitu
vaikutukseton pitoisuustaso (PNEC). Tallaisissa olosuhteissa on olemassa sedimenttida ja
maaperaa koskevia luokittelemattomia vaaroja, koska myrkyllisyytta vesielidille kaytetdan
ilmaisemaan sedimentin ja maaperan eliditd koskevaa huolta, ja seulovaan riskinluonnehdintaan
ryhdytaan tasapainojakaantumismenetelméllélS sedimenttia ja maaperaa koskevien PNEC-arvojen
johtamiseksi. Nain ollen kvantitatiivinen altistumisen arviointi, toisin sanoen PEC-arvojen
johtaminen, on pakollista veden, sedimentin ja maaperan osalta.

Aineet, joiden ainoa ymparistdluokitus on "Voi aiheuttaa pitkdaikaisia haittavaikutuksia vesielidille”
(H413), on maaritelty vesiymparistdssa hitaasti hajoavaksi ja mahdollisesti biokertyvaksi testien tai
muiden tietojen perusteella. Naihin aineisiin liittyy myds mahdollisia vaaroja sedimentin ja
maaperan osalta, koska ndma aineet ovat mahdollisesti biokertyvid kaikkiin elidihin ja myds
mahdollisesti hitaasti hajoavia sedimentissd ja maaperassa. Siksi altistumisen arviointi on
pakollinen veden, sedimentin ja maaperan osalta, tilanteen mukaan joko kvantitatiivisesti tai
kvalitatiivisesti.

PBT- ja vPvB-aineet on maaritetty hitaasti hajoaviksi ja biokertyviksi (ja ensin mainitut lisaksi
myrkyllisiksi) ymparistdssa kokonaisuudessaan. Siksi kvalitatiivinen altistumisen arviointi on
pakollinen veden, sedimentin ja maaperan osalta.

B.8.4.2.2 Luokittelemattomat vaarat

Jos on olemassa ekotoksisuustietoja, jotka osoittavat vaikutuksia vesielidissa, mutta ainetta ei ole
luokiteltu vesiymparistolle vaaralliseksi, arvioitu vesielididen kannalta vaikutukseton pitoisuustaso
(PNEC) voidaan kuitenkin johtaa ja osoittaa nain vesiymparistolle aiheutuva vaara. Tallaisissa
olosuhteissa on myds olemassa sedimenttia ja maaperaa koskevia luokittelemattomia vaaroja,
koska myrkyllisyytta vesielidille kaytetaan ilmaisemaan sedimentin ja maaperan eliditd koskevaa

huolta, ja seulovaan riskinluonnehdintaan ryhdytdan tasapainojakaantumismenetelmalla 16
sedimenttid ja maaperad koskevien PNEC-arvojen johtamiseksi. Nain ollen kvantitatiivinen
altistumisen arviointi, toisin sanoen PEC-arvojen johtaminen, on pakollista veden, sedimentin ja
maaperan osalta.

Jos on olemassa ekotoksisuustietoja, jotka osoittavat vaikutuksia sedimenttielidissa, voidaan
arvioitu sedimentin kannalta vaikutukseton pitoisuustaso (PNEC) johtaa ja sedimenttiin kohdistuu
vaara. Talldin sedimenttia koskeva altistumisen arviointi on pakollinen.

Jos on olemassa ekotoksisuustietoja, jotka osoittavat vaikutuksia maaperan elidissa, voidaan
arvioitu maaperan kannalta vaikutukseton pitoisuustaso (PNEC) johtaa ja maaperadan kohdistuu
vaara. Talldin maaperaa koskeva altistumisen arviointi on pakollinen.

Vaikutukset jatevesien kasittelylaitoksiin voidaan normaalisti arvioida yhdessa veden
riskinluonnehdinnan kanssa.

15€|lej maaperaa ja sedimenttid koskevista tutkimuksista saatuja tietoja ole, naiden suojeltavien kohteiden PNEC-arvot
voidaan johtaa myrkyllisyytta vesielidille koskevista tiedoista tasapainojakaantumismenetelman perusteella (ks.
tietovaatimuksia ja  kemikaaliturvallisuusarviointia  koskevien ohjeiden luvut R.10.5.2.1 ja R.10.6.1).
Tasapainojakaantumismenetelmda voidaan soveltaa seuraavin ehdoin: ei ole erityistd toimintatapaa, joka aiheuttaisi
adsorptiota sedimenttiin; aine ei ole erittdin adsorboituva; adsorptiota eivat edistd muut tekijat kuin log Kow; kaytettavissa
ei ole testeihin perustuvia maapera- ja sedimenttitutkimuksia, jotka osoittaisivat, ettei vaikutuksia ole odotettavissa;
tasapainojakaantumismenetelman soveltamisesta aineisiin, joiden log Pow > 5, ks. tietovaatimuksia ja
kemikaaliturvallisuusarviointia koskevien ohjeiden osa E.4.3.3.

16 Ks. alaviite 12.
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On muitakin tapauksia, joissa altistumisen arviointi on tarpeen muissa olosuhteissa, esimerkiksi
sekundaarisen myrkyllisyyden arvioimiseksi tai ilmalle vaarallisten aineiden arvioimiseksi. Riskin
arvioijan on ratkaistava nama tapauskohtaisesti.

B.8.5 Altistumisen arvioinnin ja riskinluonnehdinnan tyypit

Vaaran arvioinnin tulokset maarittavat altistumisen arvioinnin ja riskinluonnehdinnan tyypin.

B.8.5.1 Ihmisten terveys

Taulukossa B-8-2 on esitetty yhteenveto ihmisten terveyttd koskevista altistumisen arvioinnin
tyypeistd, joita saatetaan edellyttdd. Taulukolla halutaan havainnollistaa altistumisen arvioinnin
kattavuuden ja riskinluonnehdinnan ja riskinhallinnan valista yhteytta (lisatietoja tietovaatimuksia ja
kemikaaliturvallisuusarviointia koskevissa toimintaohjeissa). Taulukossa on yhdistetty altistumisen
arvioinnin kohde (toisin sanoen altistumisreitit ja vaikutustyypit), edellytetty riskinluonnehdinnan laji
(kvantitatiivinen vai kvalitatiivinen) ja vastaava riskinhallinnan tavoite (altistumisen rajoittaminen
RCR<1:een tai altistumisen minimointi).

Taulukon B-8-2 vasen sarake kertoo, onko vaaraa yksiloity todettujen vaikutusten perusteella. Sen
jalkeen seuraavissa kahdessa sarakkeessa tehdaan ero erityyppisten luokiteltavien vaikutusten
valilla ja sen suhteen, voidaanko DNEL-arvoja johtaa vai ei. Jos DNEL-sarakkeessa on merkinta
"ei”, se tarkoittaa, etteivat saatavilla olevat tiedot tai vaikutuksen luonne todetun vaikutuksen osalta
mahdollista annoskuvaajan maaritysta ja ettei vaikutuksettoman tason maarittaminen siksi ole
mahdollista.

Tama tulos maarittda puolestaan riskinluonnehdinnan tyypin (kvantitatiivinen vai kvalitatiivinen),
riskinhallinnan tavoitteen (altistumisen rajoittaminen vaikutuksettomalle tasolle tai altistumisen
minimoiminen) ja vaaditun altistumisen estimoinnin tyypin (keskimaarainen altistuminen paivan
aikana ja/tai lyhytaikainen altistuminen yksittaisen tapahtuman aikana). Ellei DNEL-arvoa voida
johtaa, saatetaan (puoli)kvantitatiivisia arviointielementteja silti edellyttaa. Saatavilla voi
esimerkiksi olla johdettu vahimmaisvaikutustaso (DMEL), jota voidaan verrata minimoitua altistusta
luonnehtiviin altistumisen estimointeihin. DMEL-arvon puuttuessa rekisterdijan tulisi kuitenkin
toimittaa altistumisen estimointeja altistumisskenaariossa kuvattujen riskinhallintatoimien
tehokkuuden tueksi.

Taulukko B-8-2: Ihmisen terveyden altistumisen arvioinnin ja riskinluonnehdinnan tyypit

Yksiloidyt Tayttyneet DNEL Riskinhallinnan tavoite  Altistumisarvio Riskinluonnehdinnan
vaarat luokituskriteeritl7 ~ voidaan tyyppi
johtaa
Kylla Akuutti paikallinen | Kylla Altistumisen rajoittaminen | Vaaditaan lyhytaikaisesta = (kvantitatiivinen)
tietyn reitin osalta arvoon | altistuksesta
RCR<1
Kylla Akuutti paikallinen | Ei Altistumisen minimointi Néayttd tueksi saattaa olla = Kvalitatiivinen tai
tietyn reitin osalta tarpeen puolikvantitatiivinen
Kylla Akuutti Kylla Yhdistelmaaltistumisen Vaaditaan lyhytaikaisesta = (kvantitatiivinen)
systeeminen rajoittaminen arvoon RCR  altistuksesta
<1
Kylla Akuutti Ei Altistumisen minimointi Nayttd tueksi saattaa olla = Kvalitatiivinen tai
systeeminen kaikkien reittien osalta tarpeen puolikvantitatiivinen
Kylla Krooninen Kylla Altistumisen rajoittaminen = Vaaditaan (kvantitatiivinen)
paikallinen tietyn reitin osalta arvoon = keskiméérdisesta

17 Ks. vaaralausekkeet, jotka koskevat valittomia paikallisia ja systeemisia vaikutuksia (liite 2) ja kroonisia vaikutuksia

(lite 3).
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Yksiloidyt Tayttyneet DNEL Riskinhallinnan tavoite ~ Altistumisarvio Riskinluonnehdinnan
vaarat luokituskriteeritl7 ~ voidaan tyyppi
johtaa
RCR<1 paivaaltistuksesta
Kylla Krooninen Ei Altistumisen minimointi Nayttd tueksi saattaa olla = Kvalitatiivinen tai
paikallinen tietyn reitin osalta tarpeen puolikvantitatiivinen
Kylla Krooninen Kylla Yhdistelm&altistumisen Vaaditaan (kvantitatiivinen)
Systeeminen rajoittaminen arvoon RCR  keskim@draisesta
<1 paivaaltistuksesta
Kylla Krooninen Ei Altistumisen minimainti Naytto tueksi saattaa olla = Kvalitatiivinen tai
Systeeminen kaikkien reittien osalta tarpeen puolikvantitatiivinen
Kylla Ei Kylla Elleivat yksiloidyt vaarat johda luokitukseen, on vaikutustyyppien ja altistumisreittien
Kylla Ei Ei osalta tehtdva sama erottelu kuin edelld.
Ei Ei Ei Vastaavan reitin ja vaikutustyypin osalta ei vaadita altistumisen arviointia. Huomautus:

jos rekisterdija mukauttaa tietovaatimuksia liitteessé X1 olevan 3 kohdan altistumista
koskevien nékokohtien perusteella ("ainekohtainen, altistumiseen perustuva testaus”),
tdma on perusteltava altistumisen arvioinnissa. Téallaiseen altistumisen arviointiin tulisi
aina sisaltya altistumisen estimointi.

On tarkeda huomata, ettad ihmisen terveyden osalta

e paikalliset ja systeemiset vaikutukset on eroteltava riskinhallintakeinojen kohdentamiseksi ja
vastaavan riskinluonnehdinnan johtamiseksi tiettya ainetta koskevien yksittaisten
altistumisreittien osalta (paikalliset vaikutukset) tai tiettyd ainetta koskevien yhdistettyjen
altistumisreittien osalta (systeemiset vaikutukset). Kun riskinhallintakeinojen tarve on tietyn
altistumisreitin osalta maaritetty, varsinaiset riskinhallintakeinot, joilla altistumista rajoitetaan tai
se minimoidaan, tulisi mieluiten toteuttaa altistumisen lahteella (toisin sanoen eristamalla ja
teknisilla torjuntatoimenpiteilld mieluummin kuin henkildnsuojaimilla)

e lyhytaikaiset ja pitkdaikaiset vaikutukset on eroteltava riskinhallintakeinojen ja mahdollisesti
vaadittujen altistumishuippuja tai yksittaisia altistumistilanteita koskevien altistumisen
estimointien kohdentamiseksi

o todettujen paikallisten vaikutusten lajeja ja vastaavia altistumisreitteja eroteltaessa on otettava
huomioon seuraavat asiat: Jos havaitaan ihovaikutuksia, tulisi useimmiten myds mahdollisia
hengitysteihin kohdistuvia vaikutuksia pohtia (ellei saatavilla ole riittavasti tietoa hengitysteihin
kohdistuvista vaikutuksista). Lisdksi suositellaan, ettd tiettyjen valittdbmien paikallisten
vaikutusten havaitsemisen seurauksena olisi pohdittava, onko mekanistisesti vastaavia
pitkdaikaisia vaikutuksia olemassa. Esimerkki tastd on ihon tai silmien arsytys, jonka
seurauksena voi olla huolta paitsi valitttmastd myos pitkdaikaisesta hengitysteiden
arsytyksesta. Hengitysteihin kohdistuva vaikutus on tietenkin merkityksellinen vain siina
tapauksessa, ettd aineella on riittdvan suuri hdyrynpaine tai ettd se muodostaa aerosolia tai
pdlya ennakoitavissa kayttdolosuhteissa

e annoskuvaajan saatavuus (ja siten mahdollinen DNEL-arvon johtaminen) on erotettava
tilanteesta, jossa DNEL-arvoa ei voida havaittujen vaikutusten osalta johtaa. Ellei DNEL-arvoa
ole saatavilla, riskinhallintatoimien tavoitteena on minimoida altistus ja riskeja luonnehditaan
kvalitatiivisesti. Tassa tilanteessa altistumisestimaatioilla tuetaan riskinhallintatoimien
tehokkuuden osoittamista eika niinkdan luonnehdita riskia kvantitatiivisesti.

B.8.5.2 Ymparisto

Ymparistdn osalta mahdollisesti vaadittava altistumisen arviointi voi olla tyypiltddn joko
kvantitatiivinen tai kvalitatiivinen. Se voi olla eri osa-alueiden (vesi, sedimentti tai maapera) osalta
erilaista.  Ymparistdn suojelun tavoite voi vaihdella osa-alueittain. Lisaksi muuntyyppisia
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altistumisen arviointeja riskinluonnehdintaa varten saatetaan tarvita tapauskohtaisesti, esimerkiksi
sekundaarisen myrkyllisyyden tai vaikutusten ilmassa arvioimiseksi. Vaikutukset jatevesien
kasittelylaitoksiin voidaan normaalisti arvioida yhdessa veden riskinluonnehdinnan kanssa.
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Liite 1 Vaaraluokat asetuksen (EY) N:o 1272/2008 liitteessa |

Vaaraluokat

2 Fysikaaliset vaarat

3.1 Valiton myrkyllisyys

3.2 Ihosy6vyttavyys/ihodrsytys

3.3 Vakava silmévaurio/silma-arsytys

34 Hengitysteiden tai ihon herkistyminen

35 Sukusolujen periman vaurioituminen

3.6 Syopa

3.7 Vaarallisuus lisdantymiselle: sukupuolitoiminnoille ja hedelmallisyydelle tai kehitykselle haitalliset vaikutukset
3.8 Elinkohtainen myrkyllisyys — kerta-altistuminen (muut kuin narkoottiset vaikutukset)
3.9 Elinkohtainen myrkyllisyys - toistuva altistuminen

3.10 Aspiraatiovaarat

4.1 Vaarallisuus vesiympéristolle

5.1 Vaarallisuus otsonikerrokselle
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Liite 2 Ihmisten terveyteen |yhytaikaisen altistumisen jalkeen
kohdistuvien vaikutusten luokitus

Vaaran arvioinnissa ratkaistaan, onko aineelle CLP-asetuksen kriteerien perusteella tarpeen antaa
jokin seuraavista lausekkeista. Jos lausekkeita on annettava, saattaa lyhytaikaista altistumista
(systeeminen ja/tai paikallinen altistuminen) ja yhta tai useampaa altistumisreittid koskeva arviointi
olla tarpeen.

Valiton myrkyllisyys 1 ja 2 H300, H310, H330
Valiton myrkyllisyys 3 H301, H311, H331
Valitdon myrkyllisyys 4 H302, H312, H332
Elinkohtainen myrkyllisyys, kerta-altistuminen (STOT SE):

e Elinvauriot H370, H371

e Hengityselinten arsytys H335

e Uneliaisuus ja huimaus H336
Aspiraatiovaara H304
Hengityselimia syoévyttavaa EUHO071
Myrkyllista joutuessaan silmaan EUHO70
Ihosyovyttavyys/ihoarsytys H314, H315,
Vakava silmavaurio/silma-arsytys H318, H319
Hengitysteiden/ihon herkistyminen H334, H317
Lisdantymismyrkyllisyys H360, H361

Sukusolujen periman vaurioituminen H340, H341

Huomautus: Lisdantymiselle vaarallisten aineiden ja sukusolujen perimaa vaurioittavien aineiden
osalta lyhytaikaisenkin altistumisen arviointi saattaa olla tarkeda, koska jo yksittdinenkin
lyhytaikainen altistuminen saattaa johtaa haitallisiin vaikutuksiin.
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Liite 3 Ihmisen terveyteen pitkdaikaisen altistumisen jalkeen
kohdistuvien vaikutusten luokitus

Vaaran arvioinnissa ratkaistaan, onko aineelle CLP-asetuksen kriteerien perusteella tarpeen antaa
jokin seuraavista lausekkeista. Jos lausekkeita on annettava, saattaa pitkdaikaista altistumista
yhden tai useamman altistumisreitin kautta koskeva arviointi olla tarpeen.

Elinkohtainen myrkyllisyys, toistuva altistuminen (STOT RE): Elinvauriot H372, H373
Elinkohtainen myrkyllisyys, kerta-altistuminen (STOT SE): Hengityselinten arsytys H335
Ihon halkeilu EUH066

Hengityselimia syovyttavaa EUHO071

Hengitysteiden/ihon herkistyminen H334, H317

Sukusolujen periman vaurioituminen H340, H341

Sy6pa H350, H351

Lisdantymismyrkyllisyys H360, H361, H362

70




Osa B: Vaaran arviointi

Liite 4 Ymparistovaikutuksien luokitus

Vesi, sedimentti, maaperéa ja mikro-organismit

Vaaran arvioinnissa ratkaistaan, onko aineelle CLP-asetuksen kriteerien perusteella tarpeen antaa
jokin seuraavista lausekkeista. Talloin edellytetddn ymparistdaltistumisen arviointia.

H400 Erittain myrkyllista vesielidille

H410 Erittain myrkyllista vesielidille, pitkdaikaisia haittavaikutuksia
H411 Myrkyllista vesielidille, pitkdaikaisia haittavaikutuksia

H412 Haitallista vesielidille, pitkdaikaisia haittavaikutuksia

H413 Voi aiheuttaa pitkaaikaisia haittavaikutuksia vesielidille

Sekundaarinen myrkyllisyys

Vaaran arvioinnissa ratkaistaan, onko aineelle CLP-asetuksen kriteerien perusteella tarpeen antaa
jokin seuraavista lausekkeista. Jos tallaisia ihmisten terveyttd koskevia lausekkeita annetaan,
saatetaan sekundaarista myrkyllisyyttd koskevaa altistumisen arviointia edellyttaa, jos aineen log
Kow 2 3 tai BCF = 100 eika aine ole helposti biohajoavaa.

H373: Vahingoittaa elimia pitkaaikaisessa tai toistuvassa altistumisessa (kat 2)
H372: Vahingoittaa elimia pitkdaikaisessa tai toistuvassa altistumisessa (kat 1)
H360: Saattaa heikentda hedelmallisyytta tai vaurioittaa sikiota (kat 1A tai 1B)
H361: Epailldaén heikentdvan hedelmallisyytta tai vaurioittavan sikiota (kat 2)

H362: Saattaa aiheuttaa haittaa rintaruokinnassa oleville lapsille
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