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1. JOHDANTO

Aineiden turvallisen kaytdn osoittamiseksi rekisteroijien on taytettavd REACH-asetuksen (EY)
N:o 1907/2006 10 ja 12 artiklan sekéa sen liitteiden I, VI, VII-X ja XI mukaiset
tietovaatimukset.

Tassé asiakirjassa selostetaan, miten toksikologiset yhteenvedot taytetadn IUCLID-sovelluksen
osiossa 7 ja DNEL-arvot johdetaan. DNEL-arvo (Derived No Effects Level, johdettu
vaikutukseton altistumistaso) on se altistumistaso, jota suuremmalle tasolle ihmisia ei saisi
altistaa. IUCLID-sovelluksessa on kahdenlaisia toksikologisia yhteenvetoja:

Tiivistelméat yksittéisistd ominaisuuksista: IUCLID-ominaisuustiivistelmé (endpoint
summary, EPS) kuvaa yhta toksikologista ominaisuutta niista tiedoista, jotka on valittu
vaaran arviointia varten. Se perustuu (yksityiskohtaisiin) tutkimustiivistelmiin, jotka on
ilmoitettu kyseisesta ominaisuudesta (katso kohdat 7.1-7.12).

Yhteenveto toksikologisista tiedoista: Ominaisuuskohtaiset yhteenvedot yhdistetaan
osion 7 yhteenvetoon toksikologisista tiedoista (IUCLID-ominaisuustiivistelmé
"Toxicological information™), ja siina esitetdan vaaran arviointiin perustuvat paatelméat
kunkin kohderyhman (tyontekijat, muu véaesto), altistumisreitin (suun kautta,
hengitettynd, ihon tai silmien kautta) ja vaikutuksen tyypin (pitkaaikainen vai
lyhytaikainen, paikallinen vai systeeminen) osalta. Paatelmat voidaan ilmoittaa
kvantitatiivisena kynnysarvona (esimerkiksi DNEL tai DMEL) tai kvalitatiivisena vaaran
ilmaisimena.

Liséksi tassa asiakirjassa selostetaan, miten vaaran arvioinnista tehdyt paatelmat vaikuttavat
altistumisen arvioinnin laajuuteen ja riskinluonnehdinnan tyyppiin.

Tassa kaytannodn oppaassa ei kasitella yksityiskohtaisten tutkimustiivistelmien ja
tutkimustiivistelmien laatimista IUCLID-sovelluksessa. Katso siita lisadtietoja kaytannén
oppaasta 3: Yksityiskohtaisista tutkimustiivistelmista ilmoittaminen.

Tassa kaytannon oppaassa ei kasitella seuraavia arviointeja:

paikallisten DNEL-arvojen johtaminen (altistumisreitti ihon kautta)
DMEL-arvojen johtaminen

ihmisia koskevien tietojen ilmoittaminen ja niiden kayttaminen ominaisuuksia koskevissa
paatelmissa

hengitysteiden herkistymista koskeva ominaisuustiivistelma

valitonta systeemistd myrkyllisyytta koskevien DNEL-arvojen johtaminen.

Tarkempia ohjeita DNEL-arvojen johtamisesta on tietovaatimuksia ja
kemikaaliturvallisuusarviointia koskevien toimintaohjeiden luvussa R.8:
Annos/pitoisuus—vaste-suhteen luonnehdinta ihmisten terveyden kannalta.
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2. YHTEENVETO REACH-ASETUKSEN LIITTEESSA 1 OLEVISTA
VAATIMUKSISTA

REACH-asetuksen liitteessé | maaritelladn, miten ihmisten terveyteen kohdistuvan vaaran
arviointi on tehtava. Siind on nelja vaihetta: 1) muista kuin ihmisilla tehdyista kokeista ja
ihmisista saatujen tietojen arviointi, 2) ihmisid koskevien tietojen arviointi, 3) luokitus ja

merkinnat ja 4) DNEL-arvojen johtaminen.

Muista kuin ihmisilla tehdyisté kokeista ja ihmisilla saatujen tietojen arviointi sisaltaa
seuraavat seikat:

. vaikutukseen liittyvan vaaran yksil6inti kaiken saatavilla olevan, muista kuin ihmisilla
tehdyista kokeista ja ihmisista saadun tiedon perusteella

. kvantitatiivisen annos-vastesuhteen (pitoisuus-vaikutussuhteen) maaritys.

Jos kvantitatiivista annos-vastesuhdetta (pitoisuus-vaikutussuhdetta) ei voida maarittaé, on

tehtava kvalitatiivinen arviointi.

Vaaran arvioinnissa kaytettavan tutkimuksen ja annoskuvaajan valinnan on perustuttava
seuraaviin sdantoéihin:

. Yleensa on valittava pienimméan annoskuvaajan sisaltava tutkimus. My6s useita muita
tekijoita on kuitenkin otettava huomioon, esimerkiksi tutkimuksen toteuttamistapa,
asianmukaisuus, testattujen lajien merkityksellisyys, tulosten laatu ja testin validiteetti.

. Jos pienimman annoskuvaajan sisaltanytta tutkimusta ei valita, se on perusteltava
asianmukaisesti.

DNEL-arvojen maarittamisessa on otettava huomioon seuraavat seikat:

. DNEL-arvojen tulee kuvastaa altistumisen todennékdista reittia (todennékadisia reitteja),
kestoa ja yleisyytta.

. Tietyista ominaisuuksista (esimerkiksi mutageenisuudesta) saatavilla olevien tietojen
perusteella ei valttamatta voida johtaa DNEL-arvoja.

. Tunnistettujen kayttéjen (ja odotuksenmukaisen altistuksen) mukaan voi olla tarpeen
maarittad eri DNEL-arvot kutakin merkityksellista ihmisvaestéa kohti.

DNEL-arvojen johtamisessa on otettava huomioon seuraavat tekijat:

. kokeellisten tietojen ja lajin sisaisen seké lajien valisen vaihtelevuuden aiheuttama
epavarmuus

. vaikutusten luonne ja vakavuus

. sen ihmisvaestdn herkkyys, johon altistumistietoja sovelletaan.

Jos DNEL-arvoja ei voida johtaa, se on ilmoitettava selvasti ja perusteltava asianmukaisesti.
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3. TYONKULKU

Kuvassa 1 esitetddn ensisijainen tyonkulku, jonka mukaisesti saatavilla olevat tutkimukset on
ilmoitettava ominaisuus kerrallaan toksikologisen yhteenvedon laatimiseksi IUCLID-
sovelluksessa niiden aineiden osalta, joiden maara on vahintadn 10 tonnia vuodessa.
Toksikologista yhteenvetoa kaytetdan myéhemmin altistumisen arvioinnissa ja
riskinluonnehdinnassa.

Kuva 1: Toksikologisten yhteenvetojen laatimisen tydnkulku

Robuststudy * Toxicokinetics. ®
summary 1 metabolism and
: | distribution
Robust study “ ) : —
summary 2 — | Acute toxicity Toxicological
: \ summary Scope of exposure
: (TOXicobgical e as_sessment anq type of
Robust study < rritation/ @ /"’ information) risk characterisation
STy corrosion
VR, -,
Sensitisation

(2]

Translation EN-FI

Robust study summary (1, 2, n) = Yksityiskohtainen tutkimustiivistelma (1, 2, n)
Toxicokinetics, metabolism and distribution = Toksikokinetiikka, metabolia ja jakautuminen
Acute toxicity = valiton myrkyllisyys

Irritation/corrosion = Arsyttavyys/syovyttavyys

Sensitisation = Herkistyminen

Toxicological summary (Toxicological information) = Toksikologinen yhteenveto (toksikologiset
tiedot)

Scope of exposure assessment and type of risk characterisation = Altistumisen arvioinnin
laajuus ja riskinluonnehdinnan tyyppi

1. Prosessi alkaa yksityiskohtaisten tutkimustiivistelmien ilmoittamisella IUCLID-
ominaisuustutkimustietueissa. Tama vaihe on kuvattu kaytanndn oppaassa 3:
Yksityiskohtaisista tutkimustiivistelmistéd ilmoittaminen.

2. Sen jalkeen — mikéli mahdollista — valitaan yksi yksityiskohtainen tutkimustiivistelma
(ts. yksi IUCLID-ominaisuustutkimustietue), jota kaytetaan viitteena
ominaisuustiivistelméssa. Tarvittaessa kaikki tiettyda ominaisuutta koskevat
yksityiskohtaiset tutkimustiivistelmét voidaan kuitenkin ottaa huomioon, ja niihin
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voidaan viitata ominaisuustiivistelmassa. Ominaisuustiivistelmaan on sisallyttava myos
koko tietokannan arviointi, 16yddsten kasittely seké luokituksen tai sen puuttumisen
perustelu.

3. Lopuksi tiedot kaikista ominaisuustiivistelmistéd kootaan (yleiseen) toksikologiseen
yhteenvetoon. Vaaraa koskevat paatelmét tehdaan joko johdettujen DNEL- tai DMEL-
arvojen tai kvalitatiivisten vaarapaatelmien perusteella. Altistumisen arvioinnin laajuus
ja riskinluonnehdintojen tyyppi maaritetdan vaaroja koskevien paatelmien mukaisesti.
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4. YKSITYISKOHTAISISTA TUTKIMUSTIIVISTELMISTA
OMINAISUUSTIIVISTELMIIN

Jaljempana olevissa kohdissa rekisterdijad neuvotaan niiden kenttien tayttdmisessa, jotka
koskevat kutakin toksikologista ominaisuustiivistelmaa, jota voidaan kayttda vaaroja koskevien
paatelmien tekemisessa.

4.1 Toksikokinetiikka, metabolia ja jakautuminen (7.1)

Tahan IUCLID-ominaisuustiivistelmaan sisaltyvat

. vapaa tekstikentta, johon voi kirjoittaa lyhyen kuvauksen tarkeimmista saatavilla olevista
tiedoista

. tarkeimmat mahdollista biokertyvyyttd koskevat arvot seka tarkeimmaét imeytymisarvot
kemikaaliturvallisuusarviointia varten

. kommenttikentta, johon voi kirjoittaa lisaselvityksia ja perusteluja tarkeimpien arvojen
valinnalle.

Kuva 2: Esimerkki IUCLID-ominaisuustiivistelmasta: toksikokinetiikka
Edit  Go Window Help Plugins

'O HRE |2 | & | 4 | | |3|_@| CRNGAN [Search by UUID)

the test server - anly non confidential data can be uploaded

ﬂ ‘T Endpoint summary: Toxicokinetics, metabolism and distribution
/ results |’ Detail level Administrative Data Short description of key information Key value for chemical safety assessment
Registration abe | |all fields | | DiScussion

Short description of key information

3 Manufactu

4 Physical an Mo studies are available. Based on molecular structure, molecular weight, water solubility, and octanol-water partition coefficient it can be expected th *
S Environme at both oral and dermal absorption rates are moderate, distribution in the body is not wide and that elimination occurs mainly by metabolism. The
adverse effects seen in the oral 90-day study confirm that the substance has at least moderate oral absortion rate.

6 Ecotoxicol
7 Toxicologi )
& Toxicolo Key value for chemical safety assessment
L 3 1OXIC Bioaccumulation potential |high bioaccumulation potential 4 ||

..... oxi
-9 711
BB 712 Absarption rate - oral (%) |5E| |

Y 2
B 7.2 Acut Absorption rate - dermal (%) |5El |
@ 7.3 Irritat i i i

lllll a Irrita Absorption rate - inhalation %) |1E|E| |
- 731
- 7.3.2 Discussion
® 7.4 3ensi

“ - Al

® 7.5 Repe sl g L g e s o s - 5 5 5 [ ¥

..... a Repe P
G 751 ABSORPTION
-9 752 The physico-chemical characteristics of ECHA Substance ( log Pow 4.7), molecular structure and the molecular mass are in a range
E-® 753 suggestive of absorption from the gastro-intestinal tract subsequent to oral ingestion. This assumption of an oral absorption is
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- ?6 Cene confirmed by the data on subchronic oral toxicity. N-octanol'water partition coefficient and molecular weight of ECHA Substance

B T T - . B s ol I B PSRRI B A

Jaljempana esitetdan kuvaus Toksikokinetiikka, metabolia ja jakautuminen -
ominaisuustiivistelméssa kaytettavista eri kentista.

4.1.1 Lyhyt kuvaus tarkeimmistéa tiedoista

Tassa tekstikentassa on kuvattava keskeisia tutkimustietoja imeytymisestd, jakautumisesta,
metaboliasta ja erittymisesté tai fysikaalis-kemiallisiin ominaisuuksiin perustuvista
havainnoista.
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4.1.2 Kemikaaliturvallisuusarvioinnin kannalta tarkein arvo

Tassé kohdassa on ilmoitettava tarkeimmat biokertyvyytta ja imeytymisnopeutta koskevat
arvot. Naita tietoja kdytetadn esimerkiksi eri altistumisreittien véliseen ekstrapolointiin tai
mahdollisen sisédisen annoksen méaéarittamiseen kemikaaliturvallisuusarvioinnissa.

4.1.2.1 Biokertyvyyspotentiaali

Biokertyvyyspotentiaalia koskeva kirjaus voidaan sy6ttda valitsemalla jokin valintaluettelossa
olevista vaihtoehdoista (katso jaljempéana oleva kuva).

Kuva 3: IUCLID-valintaluettelo: biokertyvyyspotentiaali

"L Pick list X

Select avalue
JE—

.
=

no bioaccumulation potential
low bioaccumulation potential
high bioaccumulation potential

| OK _J | Cancel |

Tiedot perustuvat yleensa fysikaalis-kemiallisiin ominaisuuksiin (log Kow, molekyylirakenne ja
molekyylipaino) ja metaboliaan (jos siita on tietoa saatavilla).

Perustelut valitulle arvolle voidaan esittaa jaljempana olevassa kommenttikentassa.

4.1.2.2 Imeytymisnopeudet

Tiedot perustuvat yleensa fysikaalis-kemiallisiin ominaisuuksiin (log Kow, molekyylirakenne ja
molekyylipaino).

4.1.3 Keskustelu

Tassa kohdassa on esitettava tulosten tulkinta. Siihen kuuluvat esimerkiksi

. mahdollisesti puuttuvien tietojen kasittely

. tulosten merkityksellisyys riskinarvioinnin kannalta (esimerkiksi se, missa maarin
elainkokeista saadut tulokset ovat merkityksellisida ihmisten terveyden kannalta).

4.2 valiton myrkyllisyys (7.2)
Tama IUCLID-ominaisuustiivistelma sisaltaa kutakin altistumisreittia kohden seuraavat osat:

. valintaluettelo kyseistd ominaisuutta koskevien paatelmien ilmoittamiseen

. linkki paatelmia tukeviin valittuihin ominaisuustutkimustietueisiin (yksityiskohtaiset
tutkimustiivistelmat)

. vapaan tekstin kenttd tdman tutkimuksen valinnan perustelemiseen
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. annoskuvaajan tyyppi (valintaluettelosta) ja kyseisessa tutkimuksessa maéaaritetty arvo
vaikutustasolle

. vapaan tekstin kentta tata ominaisuutta koskevan koko tietokannan laadun
luonnehtimiseen.

Seuraavissa kentissa voi esittad kolmea altistumisreittia koskevia yhdenmukaistettuja tietoja:

. vapaan tekstin kentta tarkeimpien yksityiskohtaisista tutkimustiivistelmista saatujen
tietojen kuvaamiseen

. vapaan tekstin kentta lisadselvitysten ja -perustelujen esittamiseen tatd ominaisuutta
koskevista paatelmista (Keskustelu)

. vapaan tekstin kenttd, jossa voi verrata ominaisuustiivistelm&a luokitus- ja
merkintéakriteereihin luokituksen tai sen puuttumisen perustelemiseksi.

Kuva 4: Esimerkki IUCLID-ominaisuustiivistelmasta: valiton myrkyllisyys

File Edit GCo Window Help Plugins

Qo @ | H & | # | i | #® | | B|'_@| e B & |(Searchh\;UU|Dj

“his is the test server - only non confidential data can be uploaded

& Navigatic sl = Endpoint summary: Acute Toxicity

Query results |' Faolde... ¥ Detail level Administrative Data Acute toxicity: via oral route Acute toxicity: via inhalation row
REACH Registration above 1000 | all fields v| Acute toxicity: via dermal route Short description of key information Discussion
ustification for classification or non-classification

EoLs
y

| -

% 3 Manufacture, use ar[=|| | Administrative Data
N X Physical and chemic | FI

%% 5 Environmental fate 3
Acute toxicity: via oral route

- %% & Ecotoxicological Inf
7 Toxicological infaor
é Toxicological info|
L‘—JQ_ 7.1 Toxicokinetics

Endpoint conclusion |N0 adverse effect observed % |v

Endpoint selection | () Acute toxicity: oral.001 Smith & Jones 2005 4, ||;| K&

fe-§ 7.1.1 Basic tox]
- 7.1.2 Dermal a

|ustification for selection | oply ane study available

Effect level |discriminating dose --|v |2E|DD ||mg,.fkg b % ([

S 721 Acutet
S 722 Acutet
[ S 7.2.3 Acute to
----- ® 724 Acuteto
- 7.3 Irritation / co

----- @ Irritation / co
F- W 7.3.1 Skinirrit
[ 7.3.2 Eye irrita
[ % 7.4 Sensitisation

E—}--Q, 7.5 Repeated dose

Quality of whole database |The study is a GLP compliant and has Klimisch score 1.

Acute toxicity: via inhalation route

Endpoint conclusion |ND adverse effect observed 4 |v

Endpaint selection | J Acute toxicity: inhalation.001; Baker et al. 20086 % ||)

&) &

Justification for Selection | only one study available.

%% 7.5.1 Repeatec
[ % 7.5.2 Repeated

Kaikille kolmelle ominaisuudelle (valiton myrkyllisyys suun kautta, hengitettyna ja ihon kautta)
on valittava jokin ominaisuutta koskeva paatelma ("endpoint conclusion™). Taman paatelman
on perustuttava eldinten kuolleisuuteen, ja sen lisaksi on otettava huomioon myds muiden
vakavien vaikutusten luonne ja palautuvuus.

4.2.1 Ominaisuutta koskeva paatelméa

Ominaisuutta koskevan paatelman valintaluettelo:
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Kuva 5: IUCLID-sovelluksen ominaisuutta koskeva paatelma: valitéon myrkyllisyys

Select avalue

l|J|L|

Il
-

Adverse effect observed

Mo adverse effect observed

Mo study available

Mo study available (further information necessary)

Jaljempéana olevassa taulukossa on yhteenveto erilaisista IUCLID-sovelluksessa saatavilla
olevista vaihtoehdoista.

Ominaisuutta koskevan paatelman Milloin vaihtoehto on tarkoituksenmukainen?
vaihtoehdot

)Adverse effects observed (havaittu Jos tutkimuksissa havaittiin kuolleisuutta tai
haittavaikutuksia) \vakavia vaikutuksia. (On kuitenkin muistettava,

ettd yhdisteeseen liittyvan hadan ja kivun vuoksi
inhimillisista syista tapetut eldimet on merkittava
yhdisteeseen liittyviksi kuolemiksi.)

No adverse effects observed (haittavaikutuksia ei |Jos tutkimus on saatavilla ja jos yhtaan elainta ei

havaittu) kuollut tai jos vakavia vaikutuksia ei havaittu raja-
annoksilla.
No study available (tutkimusta ei saatavilla) Perustelut esitettava.

No study available (further information necessary) [Ei oleellinen valittoman myrkyllisyyden kannalta,
(tutkimusta ei saatavilla, lisatietoja tarvitaan) koska liitteen VII tai VIII mukaisten tutkimusten
toteuttamiseen ei tarvita testausehdotusta.

4.2.2 Ominaisuuden valinta (yksityiskohtaisen tutkimustiivistelméan valinta)

Tassé kohdassa voi valita linkin siihen yksityiskohtaiseen tutkimustiivistelmaan, johon
ominaisuustiivistelméaa koskeva paatelméa perustuu.

Taman linkin kautta tiedon alkuperainen lahde pysyy jaljitettavissa my6hempia arviointi- ja
ilmoittamisvaiheita varten. On valittava tutkimus, joka antaa eniten aihetta huoleen.
Periaatteessa on kaytettava ihmisia koskevia tietoja, jos niita on saatavilla. Luotettavaa,
ihmisia koskeviin tietoihin perustuvaa annoskuvaajaa ei usein ole kuitenkaan saatavilla.

Yksityiskohtaisen tutkimustiivistelman valinnassa on otettava huomioon esimerkiksi seuraavat
seikat: 1) tutkimuksen laatu, esimerkiksi Klimischin pisteytys, 2) tutkimuksen kesto, 3) se,
onko tutkimus hyvan laboratoriokaytanndn mukainen vai ei. Ensisijaisia ovat saatavilla olevat
epidemiologiset tiedot, jos ne ovat luotettavia ja oleellisia.

4.2.3 Valinnan perustelu

Valinta on perusteltava varsinkin, jos pienimmé&an annoskuvaajan sisaltanytta tutkimusta
(yksityiskohtaista tutkimustiivistelm&a) ei valittu. Perusteluina voi kayttad esimerkiksi sita,



16  Kaytannon opas 14

etta pienimman annoskuvaajan sisaltanyt tutkimus on laadultaan heikko, tai sita, etta havaittu
vaikutus ei ole ihmisten kannalta merkityksellinen. Perustelu on esitettava aina, jos
ominaisuustiivistelméksi ei valita yksityiskohtaista tutkimustiivistelmaa.

4.2.4 Vaikutustaso

Kuva 6: IUCLID-sovelluksen valintaluettelo: valittoman myrkyllisyyden vaikutustaso

Select avalue

l|1|l|

LA
A

LD50
discriminating dose

0K ‘ | Cancel |

Yleensa on valittava arvo LD50 (LC50 hengitettyné-altistumisreitin osalta). Jos
haittavaikutuksia ei havaittu, vaikutustaso vastaa raja-annosta.

4.2.5 Koko tietokannan laatu

Seuraavat tekijat on otettava huomioon, sill& ne voivat vaikuttaa vaaran arviointiin:

) Miten saatavilla olevat tiedot vastaavat kokonaisuudessaan REACH-asetuksen mukaisia
tonnimaaréan perustuvia tietovaatimuksia (tietokannan kattavuus)?

. Eri tutkimusten luotettavuus ja yhdenmukaisuus: testausmenetelmén laatu,
tutkimusasetelman laajuus ja tilastollinen selitysvoima, biologinen todennakoéisyys,
annos-vastesuhteet ja tilastollinen testaus on otettava huomioon.

4.2.6 Lyhyt kuvaus tarkeimmista tiedoista

Tassa kohdassa on esitettava keskeiset 16ydokset.

4.2.7 Keskustelu

Tassa kohdassa on esitettava tulosten tulkinta. Siihen kuuluvat esimerkiksi

. mahdollisesti puuttuvien tietojen kasittely

. tulosten merkityksellisyys riskinarvioinnin kannalta (esimerkiksi se, missa maarin
elainkokeista saadut tulokset ovat merkityksellisid ihmisten terveyden kannalta).
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4.2.8 Luokituksen tai sen puuttumisen perustelu

Ominaisuustiivistelm&a on verrattava luokituskriteereihin. Liséksi on esitettava syyt kriteerien
tayttymiselle tai tayttyméatta jadmiselle.

Huomaa, etta varsinainen luokitus ilmoitetaan IUCLIDin osiossa 2.
4.3 Arsyttavyys/syovyttavyys (7.3)

Tama IUCLID-ominaisuustiivistelma sisaltaa kutakin altistumisreittia kohden seuraavat osat:

. valintaluettelo kyseistd ominaisuutta koskevien paatelmien ilmoittamiseen
. valintaluettelo vaikutustason ilmoittamiseen kvalitatiivisella tavalla.
. Ilhoon ja silmiin kohdistuvan arsyttavyyden/syovyttavyyden osalta saatavilla ovat lisaksi

seuraavat osat:

. linkki pdatelmia tukeviin valittuihin ominaisuustutkimustietueisiin (yksityiskohtaiset
tutkimustiivistelmat)

. vapaan tekstin kentta taman tutkimuksen valinnan perustelemiseen.

Seuraavissa kentissa voi esittad kolmea altistumisreittia koskevia yhdenmukaistettuja tietoja:

. vapaan tekstin kentta tarkeimpien yksityiskohtaisista tutkimustiivistelmista saatujen
tietojen kuvaamiseen lyhyesti

. vapaan tekstin kentta lisaselvitysten ja -perustelujen esittamiseen tatd ominaisuutta
koskevista paatelmista (Keskustelu)

. vapaan tekstin kenttd, jossa voi verrata ominaisuustiivistelm&a luokitus- ja
merkintakriteereihin luokituksen tai sen puuttumisen perustelemiseksi.

Huomautus: hengitysteiden arsytysta ei kasitella tassa kohdassa.

Kuva 7: Esimerkki IUCLID-sovelluksen ominaisuustiivistelmasta: arsyttavyys

Slslll T Endpoint summary: Irritation / corrosion
r Query results r Eaolders r ig Section tree | Detail level Administrative Data Skin irritation / corrosion Eye irritation
REACH Registration on-site isolated interm |v| |aII fields 'l Eespiratory irritation Short description of key information Discussion
- | — lustification for classification or non-classification
S

- 0 Related Information Administrative Data

® 1 General Information | FI
& 2 Classification & Labelling and PET asses

B 3 Manufacture, use and expasure

’ " _ Skin irritation / corrosion
B 4 Physical and chemical properties

T S Environmental fate and pathway's Endpoint conclusion |Ad\rerse effect observed : |v
6 Ecotoxicological Information ) ) ——— = - - —
e 7 Toxicological information Endpoint selection | () Skinirritation / corrosion.001; Watson et al. 2006 ||2| b

}
ke,

----- a Toexicological infermation Justification for selection
%% 7.1 Toxicokinetics, metabolism and d
G- 7.2 Acute Toxicity

Only one study available.

- 7.3 Irritation / corrosion
@ Irritation / corrosion
B 7.3.1 skinirritation / corrosion

Effect level |s|ight|y irritating 4, |[w

- 7.3.2 Eye irritation Eye irritation
i 7.4 Sensitisation

i@ 7.5 Repeated dose toxicity -
g9 7.6 Cenetic toxicity Endpoint selection | () Eye irritation.001; Watt et al. 2003 } || >|

Endpoint conclusion |Ad\-’erse effect observed - |v

x®
ke,

i@ 7.7 Carcinogenicity
i 7.8 Toxicity to reproduction
i 7.9 Specific investigations

Justification for selection |Qnly one study available.

Fra OO0 e O OO B e O g A

i 7.10 Exposure related observations i
----- W 7.11 Toxic effects an livestock and pe Effect level |slightly irritating ol b
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4.3.1 Ominaisuutta koskeva paatelméa

Ominaisuutta koskevan paatelman valintaluettelo:

Kuva 8: IUCLID-sovelluksen valintaluettelo: ominaisuutta koskeva paatelma

Select avalue

l|1|l|

I
A=

Adverse effect observed

Mo adverse effect observed

Mo study available

Mo study available (further information necessary)

QK ‘ | Cancel

Jaljempéana olevassa taulukossa on yhteenveto erilaisista saatavilla olevista vaihtoehdoista.

Ominaisuutta koskevan paatelman vaihtoehdotMilloin vaihtoehto on tarkoituksenmukainen?

Adverse effects observed (havaittu Aine tayttda arsyttavyyttad / syovyttavyyttad /

haittavaikutuksia) vakavaa silméavauriota koskevat luokittelukriteerit.

No adverse effects observed (haittavaikutuksia ei Aine ei tayta luokittelukriteereita kyseisen

havaittu) ominaisuuden osalta.

No study available (tutkimusta ei saatavilla) Perustelut esitettava.

No study available (further information necessary) [Ei oleellinen iho-/silma-arsytyksen/syovyttavyyden

(tutkimusta ei saatavilla, lisatietoja tarvitaan) kannalta, koska liitteen VII tai VIII mukaisten
tutkimusten toteuttamiseen ei tarvita
testausehdotusta.

4.3.2 Ominaisuuden valinta (yksityiskohtaisen tutkimustiivistelméan valinta)

Tassé kohdassa voi valita linkin siihen yksityiskohtaiseen tutkimustiivistelmaan, johon
ominaisuustiivistelm&a koskeva paatelma perustuu. Taméan linkin kautta tiedon alkuperéinen
lahde pysyy jaljitettavissa mydhempia arviointi- ja ilmoittamisvaiheita varten. On valittava
tutkimus, joka antaa eniten aihetta huoleen. Periaatteessa on kaytettava ihmisia koskevia
tietoja, jos niita on saatavilla. Luotettavaa, ihmisia koskeviin tietoihin perustuvaa
annoskuvaajaa ei usein ole kuitenkaan saatavilla.

Yksityiskohtaisen tutkimustiivistelman valinnassa on otettava huomioon esimerkiksi seuraavat
seikat: 1) tutkimuksen laatu, esimerkiksi Klimischin pisteytys, 2) tutkimuksen kesto, 3) se,
onko tutkimus hyvan laboratoriokdytanndn mukainen vai ei. Ensisijaisia ovat saatavilla olevat
epidemiologiset tiedot, jos ne ovat luotettavia ja oleellisia.

4.3.3 Valinnan perustelu

Valinta on perusteltava varsinkin, jos pienimman annoskuvaajan sisaltanytta tutkimusta
(yksityiskohtaista tutkimustiivistelm&a) ei valittu. Perusteluina voi kayttad esimerkiksi sita,
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etta pienimman annoskuvaajan sisaltanyt tutkimus on laadultaan heikko, tai sita, etta havaittu
vaikutus ei ole ihmisten kannalta merkityksellinen. Perustelu on esitettava aina, jos
ominaisuustiivistelméaksi ei valita yksityiskohtaista tutkimustiivistelmaa.

4.3.4 Vaikutustaso

Kuva 9: IUCLID-sovelluksen valintaluettelo: iho-/silma-arsytyksen/syodvyttavyyden
vaikutustaso
" Pick list X

Select avalue

lljlll

irritating

slightly irritating
moderately irritating
highly irritating
corrosive

highly corrosive

| Ok J | Cancel |

Vaikutustaso on valittava vain silloin, jos aine tayttaa syovyttavyytta/arsyttavyytta koskevat
luokittelukriteerit. Jos aine on luokiteltava kategoriaan 1A, 1B tai 1C ihon osalta ja kategoriaan
1 silmien osalta, vaikutustasoksi on valittava "syovyttava”. Jos aine luokitellaan kategoriaan 2
(seka ihon ettéa silmien osalta), vaikutustasoksi on valittava "arsyttava”.

4.3.5 Lyhyt kuvaus tarkeimmista tiedoista

Tassé kohdassa on esitettava valittujen tutkimusten keskeiset 16ydokset.

4.3.6 Keskustelu

Tassa kohdassa on esitettava tulosten tulkinta. Siihen kuuluvat esimerkiksi

. mahdollisesti puuttuvien tietojen kasittely

. tulosten merkityksellisyys riskinarvioinnin kannalta (esimerkiksi se, missa méaarin
elainkokeista saadut tulokset ovat merkityksellisid ihmisten terveyden kannalta).

4.3.7 Luokituksen tai sen puuttumisen perustelu

Tassa kohdassa ominaisuutta koskevia paatelmia on verrattava luokituskriteereihin. Lisdksi on
esitettava syyt kriteerien tayttymiselle tai tayttymatté jdamiselle. Huomaa, etté varsinainen
luokitus ilmoitetaan IUCLIDin osiossa 2. Muista myds, etta
arsyttavyys/syovyttavyysominaisuuksia koskevat paatelmat tehdaan luokituksen perusteella.
Tarvittaessa on esitettava syyt sille, miksi ainetta ei luokitella (ja miksi sen kohdalla valitaan
maaritelma "no hazard identified” (ei tunnistettua vaaraa)), vaikka yksityiskohtaisissa
tutkimustiivistelmissa on ilmoitettu haittavaikutuksia.
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4.4 Herkistyminen (7.4)

Tama IUCLID-ominaisuustiivistelma sisaltaa kutakin altistumisreittia kohden seuraavat osat:

. valintaluettelo kyseista ominaisuutta koskevien paatelmien ilmoittamiseen

. linkki valittuun ominaisuustutkimustietueeseen (yksityiskohtainen tutkimustiivistelma),
joka tukee paatelmaa

. vapaan tekstin kentta tdman tutkimuksen valinnan perustelemiseen

. vapaan tekstin kentta tarkeimpien yksityiskohtaisista tutkimustiivistelmista saatujen
tietojen kuvaamiseen lyhyesti

. vapaan tekstin kentta lisdselvitysten ja -perustelujen esittdmiseen tatd ominaisuutta

koskevista paatelmista (Keskustelu).
Kaytettavissd on myds seuraava tekstikenttd, jossa voi esittda yhdenmukaistettuja tietoja
kahden altistumisreitin osalta:
. vapaan tekstin kenttd, jossa voi verrata ominaisuustiivistelm&a luokitus- ja

merkintéakriteereihin luokituksen tai sen puuttumisen perustelemiseksi.

Huomautus: tassa kohdassa ei kasitella hengitysteiden herkistymista.

Kuva 10: Esimerkki ITUCLID-ominaisuustiivistelméasta: ihon herkistyminen

Edit  GCo Window Help Plugins

] @ | H B | & | =] | & | | B|T3| 8! B & |(Search by UUID)
dtest message
ﬁ sl T Endpoint summary

Detail level Administrative Data Skin sensitisation Respiratory sensitisation

ry results

H Registration abe

ustification for classification or non-classification

|allfields |

Administrative Data

L P

S5kin sensitisation

Endpoint conclusion |N0 adverse effect observed (hot sensitising) 4, |v

Endpoint selection | i) Skin sensitisation.001; Smith & Jones 2004 3, || )

|ustification for selection | onlky one study availbale

Short description of key information

Mo positive reactions were observed in the Guinea pig maximisation test for the test substance.

----- i i Discussion

B I3 | [ e s =g o s e s === i O ¥

Guinea pig maximisation test is probably not as sensitive test for skin sensitisation as the local lymph node assay. Therefore, the resulis
should be cautioisly. However, no futher testing is needed.

4.4.1 Ominaisuutta koskeva paatelméa

Ominaisuutta koskevan paatelman valintaluettelo:
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Kuva 11: IUCLID-sovelluksen valintaluettelo: ominaisuutta koskeva paatelméa — herkistyminen

Select avalue

l|J|L|

Il
-

Adverse effect observed (sensitising)

Mo adverse effect observed (not sensitising)

Mo study available

Mo study available (further information necessary)

Cancel

J|

Jaljempéana olevassa taulukossa on yhteenveto erilaisista saatavilla olevista vaihtoehdoista.

Ominaisuutta koskevan paatelman vaihtoehdotMilloin vaihtoehto on tarkoituksenmukainen?

Adverse effects observed (havaittu
haittavaikutuksia)

Aine on luokiteltu herkistavaksi.

No adverse effects observed (haittavaikutuksia ei
havaittu)

Ainetta ei ole luokiteltu herkistavaksi.

No study available (tutkimusta ei saatavilla)

Perustelut esitettava.

No study available (further information necessary)
(tutkimusta ei saatavilla, lisatietoja tarvitaan)

Ei oleellinen herkistymisen kannalta, koska liitteen
VIl tai VIII mukaisten tutkimusten toteuttamiseen ei

tarvita testausehdotusta.

4.4.2 Ominaisuuden valinta (yksityiskohtaisen tutkimustiivistelméan valinta)

Tassé kohdassa voi valita linkin siihen yksityiskohtaiseen tutkimustiivistelmaan, johon
ominaisuustiivistelmaa koskeva paatelma perustuu. Taman linkin kautta tiedon alkuperéainen
lahde pysyy jéaljitettavissa my6hempia arviointi- ja ilmoittamisvaiheita varten. On valittava
tutkimus, joka aiheuttaa eniten huolta. Periaatteessa on kaytettava ihmisia koskevia tietoja,
jos niita on saatavilla. Luotettavaa, ihmisia koskeviin tietoihin perustuvaa annoskuvaajaa ei

usein ole kuitenkaan saatavilla.

Yksityiskohtaisen tutkimustiivistelman valinnassa on otettava huomioon esimerkiksi seuraavat
seikat: 1) tutkimuksen laatu, esimerkiksi Klimischin pisteytys, 2) tutkimuksen kesto, 3) se,
onko tutkimus hyvan laboratoriokdytanndn mukainen vai ei. Ensisijaisia ovat saatavilla olevat
epidemiologiset tai muut ihmisia koskevat tiedot, jos ne ovat luotettavia ja oleellisia.

4.4.3 Valinnan perustelu

Valinta on perusteltava varsinkin, jos pienimman annoskuvaajan sisaltanytta tutkimusta
(yksityiskohtaista tutkimustiivistelmaa) ei valittu. Perusteluina voi kayttaa esimerkiksi sita,
ettd pienimman annoskuvaajan sisaltdnyt tutkimus on laadultaan heikko, tai sita, etta havaittu
vaikutus ei ole ihmisten kannalta merkityksellinen. Perustelu on esitettava aina, jos
ominaisuustiivistelméksi ei valita yksityiskohtaista tutkimustiivistelmaa.
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4.4.4 Lyhyt kuvaus tarkeimmisté tiedoista

Tassé kohdassa on esitettava keskeiset 10ydokset.

4.4.5 Keskustelu

Tassa kohdassa on esitettava tulosten tulkinta. Siihen kuuluvat esimerkiksi

. mahdollisesti puuttuvien tietojen kasittely

. tulosten merkityksellisyys riskinarvioinnin kannalta (esimerkiksi se, missa maarin
elainkokeista saadut tulokset ovat merkityksellisida ihmisten terveyden kannalta).

4.4.6 Luokituksen tai sen puuttumisen perustelu

Tassa kohdassa on verrattava ominaisuutta koskevia paatelmia luokituskriteereihin. Lisdksi on
esitettava syyt kriteerien tayttymiselle tai tayttymatta jdamiselle. Huomaa, etté varsinainen
luokitus ilmoitetaan IUCLIDin osiossa 2.

4.5 Toistuvan annostelun myrkyllisyys (7.5)

Tata kohtaa sovelletaan myds ominaisuuksiin 7.9.1 (neurotoksisuus) ja 7.9.2
(immunotoksisuus). TaAma IUCLID-ominaisuustiivistelma sisaltda kutakin altistumisreittia
kohden seuraavat osat:

. valintaluettelo kyseistd ominaisuutta koskevien paatelmien ilmoittamiseen

. linkki paatelmia tukeviin valittuihin ominaisuustutkimustietueisiin (yksityiskohtaiset
tutkimustiivistelmat)

. vapaan tekstin kenttd tdman tutkimuksen valinnan perustelemiseen

. annoskuvaajan tyyppi (valintaluettelosta) ja kyseisessa tutkimuksessa maéaéaritetty arvo
vaikutustasolle

. testityypin valintaluettelo ja kyseisen tutkimuksen lajien valintaluettelo

. vapaan tekstin kenttd tadta ominaisuutta koskevan koko tietokannan laadun

luonnehtimiseen
. valintaluettelo suurinta huolta aiheuttavan kohde-elimen merkitsemiseen.
Seuraavissa tekstikentissa voi esittda kolmea altistumisreittia (suun kautta, ihon kautta ja
hengitettynd) koskevia yhdenmukaistettuja tietoja:
. vapaan tekstin kenttd tarkeimpien yksityiskohtaisista tutkimustiivistelmista saatujen
tietojen kuvaamiseen lyhyesti

. vapaan tekstin kentta lisdselvitysten ja -perustelujen esittdmiseen tatd ominaisuutta
koskevista paatelmista (Keskustelu)

. vapaan tekstin kentta, jossa voi verrata ominaisuustiivistelmaa luokitus- ja
merkintékriteereihin luokituksen tai sen puuttumisen perustelemiseksi.
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Kuva 12: Esimerkki ITUCLID-ominaisuustiivistelmasta: toistuvan annostelun myrkyllisyys
File Edit GCo Window Help Flugins

OO MAIBERE BE | &+ D0 |/

This is the test server - only non confidential data can be uploaded

M Z Endpo ummary:
= BN
» E
+-- % 3 Manufacta
B 4 Physical

% S Environ
%% & Ecotoxic

|(Search by UUID)

Repeated dose toxicity: via oral route - systemic effects

Endpoint conclusion |ﬁd\rerse effect observed Y

Endpaint selection

() Repeated dose toxicity: oral.002; Blake et al. 2004 Q, |@|§”E|
Justification for selection

[ - The study with the longest duration (30-days) and lowest NOAEL was chosen {key study).

Effect level [NOAEL w||z| [700 | [makg bwyday \%|E|
Test type |subchronic '-%||:|
""" Species |rat '-%“EH .:%|

Quality of whole database | The key study is GLP compliant is of high quality (Klimisch score=1).

Target organ

digestive: liver - ||:|

4.5.1 Ominaisuutta koskeva paatelma

Ominaisuutta koskevan paatelman valintaluettelo:

Kuva 13: IUCLID-sovelluksen valintaluettelo: ominaisuutta koskeva paatelma — toistuvan
annostelun myrkyllisyys

M Pick list

Select avalue

|

Adverse effect observed

Mo adverse effect observed

Mo study available

Mo study available (further information necessary)

| DK I [ Cancel
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Jaljempéana olevassa taulukossa on yhteenveto erilaisista saatavilla olevista vaihtoehdoista.

Ominaisuutta koskevan paatelman vaihtoehdotMilloin vaihtoehto on tarkoituksenmukainen?

Adverse effects observed (havaittu Havaitut haittavaikutukset raja-annoksen suuruisia
haittavaikutuksia) tai sitd pienempia.

No adverse effects observed (haittavaikutuksia ei Ei havaittu haittavaikutuksia raja-annoksen
havaittu) suuruisilla tai sita pienemmilla annoksilla.

No study available (tutkimusta ei saatavilla) Perustelut esitettava.

No study available (further information necessary) |Aineisto sisaltaa toistuvan annostelun myrkyllisyytta
(tutkimusta ei saatavilla, lisatietoja tarvitaan) koskevan testausehdotuksen (90 paivan tutkimus).

4.5.2 Ominaisuuden valinta (yksityiskohtaisen tutkimustiivistelméan valinta)

Tassa kohdassa voi valita linkin siihen yksityiskohtaiseen tutkimustiivistelmaan, johon
ominaisuustiivistelm&a koskeva paatelma perustuu. Taméan linkin kautta tiedon alkuperéainen
lahde pysyy jaljitettavissa mydhempia arviointi- ja ilmoittamisvaiheita varten. On valittava
tutkimus, johon suurin huolenaihe perustuu. Periaatteessa on kaytettava ihmisia koskevia
tietoja, jos niitd on saatavilla. Luotettavaa, ihmisid koskeviin tietoihin perustuvaa
annoskuvaajaa ei usein ole kuitenkaan saatavilla.

Yksityiskohtaisen tutkimustiivistelman valinnassa on otettava huomioon esimerkiksi seuraavat
seikat: 1) tutkimuksen laatu, esimerkiksi Klimischin pisteytys, 2) tutkimuksen kesto, 3) se,
onko tutkimus hyvan laboratoriokaytannén mukainen vai ei. Ensisijaisia ovat saatavilla olevat
epidemiologiset tiedot, jos ne ovat luotettavia ja oleellisia.

4.5.3 Valinnan perustelu

Valinnalle on esitettava erityisperustelut, jos pitkdaikaisen tutkimuksen (esimerkiksi 90 paivan
tutkimuksen) sijasta valitaan lyhytaikainen tutkimus (esimerkiksi 28 paivan tutkimus) tai jos
laadukkaan tutkimuksen sijasta valitaan heikkolaatuinen tutkimus tai jos valitaan muu kuin
hyvéan laboratoriokdytdnnén mukainen tutkimus.

4.5.4 Vaikutustaso

Kuva 14: IUCLID-sovelluksen valintaluettelo: ominaisuutta koskeva paatelma — toistuvan
annostelun myrkyllisyys

Select avalue

l|1||||

MOAEL
LOAEL
BMDLOS
BMDOS
BMDOLLO

QK ‘ | Cancel
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Tassad ominaisuustiivistelmassa ensisijainen annoskuvaaja on NOAEL (no observed adverse
effect level = taso, joka ei aiheuta havaittavaa haittavaikutusta) tai NOAEC (no observed
adverse effect concentration = pitoisuus, joka ei aiheuta havaittavaa haittavaikutusta),
joissakin tutkimuksissa my6s BMDL (benchmark dose level, viiteannoksen taso). LOAEL-arvoa
(lowest observed adverse effect level, alhaisin havaittavan haittavaikutuksen aiheuttava taso)
tai LOAEC-arvoa (lowest observed adverse effect concentration, alhaisin havaittavan
haittavaikutuksen aiheuttava pitoisuus) on kaytettava vain, jos NOAEL/NOAEC-arvoja ei ole
saatavilla. Jos annoskuvaaja on ilmaistu yksityiskohtaisessa tutkimustiivistelmasséa
miljoonasosina (ppm/ppb), se on muutettava ensin muotoon ng/m? tai mg/m?3. Hengitettyné-
ja ihon kautta -altistumisreittien osalta voidaan ilmoittaa my6s paikallisia vaikutuksia koskevat

tulokset.

4.5.5 Testityyppi

Kuva 15: IUCLID-sovelluksen valintaluettelo: toistuvan annostelun myrkyllisyytta koskevan
testin tyyppi

Select avalue

—
—
"
=+
subacute
subchronic
chronic
QK i | Cancel

Testityypin on oltava sama kuin valitussa yksityiskohtaisessa tutkimustiivistelméassa. Tata
tietoa kaytetdan DNEL-arvon johtamisessa.
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4.5.6 Lajit

Kuva 16: IUCLID-sovelluksen valintaluettelo: toistuvan annostelun myrkyllisyystutkimuksessa
kaytetyt lajit

" Pick list

Select avalue

e—
=
-
=+
Fy

rat common rodent species [$8
maouse common rodent species |B

s} common non-rodent species
d lent
cat other species
Cattle other species
gerbil other species
guinea pig other species| ]

QK i | Cancel |

Valittujen lajien on oltava samoja kuin valitussa yksityiskohtaisessa tutkimustiivistelmassa.

4.5.7 Koko tietokannan laatu

Seuraavat tekijat on otettava huomioon, silla ne voivat vaikuttaa vaaran arviointiin:

o Miten saatavilla olevat tiedot vastaavat kokonaisuudessaan REACH-asetuksen mukaisia
tonnimaarédan perustuvia tietovaatimuksia (tietokannan kattavuus)?

. Eri tutkimusten luotettavuus ja yhdenmukaisuus: testausmenetelméan laatu,
tutkimusasetelman laajuus ja tilastollinen selitysvoima, biologinen todennakoéisyys,
annos-vastesuhteet ja tilastollinen testaus on otettava huomioon.

4.5.8 Kohde-elin

Jos kohde-elimia on useita, on valittava se kohde-elin, jonka osalta haittavaikutukset antavat
eniten aihetta huoleen, toisin sanoen se elin, joka liittyy annoskuvaajaan.

4.5.9 Lyhyt kuvaus tarkeimmistéa tiedoista

Tassa kohdassa on esitettava keskeiset 16ydokset.

4.5.10 Keskustelu

Tassa kohdassa on esitettava tulosten tulkinta. Siihen kuuluvat esimerkiksi

. mahdollisesti puuttuvien tietojen kasittely

. tulosten merkityksellisyys riskinarvioinnin kannalta (esimerkiksi se, missd maarin
elainkokeista saadut tulokset ovat merkityksellisia ihmisten terveyden kannalta).
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4.5.11 Luokituksen tai sen puuttumisen perustelu

Tassé kohdassa on verrattava ominaisuutta koskevia paatelmiéa luokituskriteereihin. Liséksi on

esitettava syyt kriteerien tayttymiselle tai tayttymattd jdamiselle. Huomaa, etté varsinainen
luokitus ilmoitetaan IUCLIDin osiossa 2.

4.6 Geneettinen myrkyllisyys (7.6)

Tahan IUCLID-ominaisuustiivistelmaan siséltyvéat seuraavat osat:

. valintaluettelo kyseista ominaisuutta koskevien paatelmien ilmoittamiseen

. linkki paatelmia tukeviin valittuihin ominaisuustutkimustietueisiin (yksityiskohtaiset
tutkimustiivistelmat)

. vapaan tekstin kentta tdman tutkimuksen valinnan perustelemiseen

. vapaan tekstin kenttd tarkeimpien yksityiskohtaisista tutkimustiivistelmistd saatujen

tietojen kuvaamiseen lyhyesti

. vapaan tekstin kentta lisdselvitysten ja -perustelujen esittdmiseen tatd ominaisuutta
koskevista paatelmista (Keskustelu)

. vapaan tekstin kentta, jossa voi verrata ominaisuustiivistelmaa luokitus- ja
merkintéakriteereihin luokituksen tai sen puuttumisen perustelemiseksi.

Kuva 17: Esimerkki ITUCLID-ominaisuustiivistelméasta: geneettinen myrkyllisyys

File Edit Go Window Help Plugins

O @alHR | BE|[+ @30 | | B|§| @ B 8 [(Search by ULID)

This is the test server - only non confidential data can be uploaded

m almlll = Endpoint summary: Cenetic toxicity

[ Query resu... » Detail level Administrative Data Short description of key information Discussion
REACH Registration | all fields | ustification for classification or non-classification

E

Administrative Data

P

Endpoint conclusion |N0 adverse effect observed (negative) ! |v

Endpoint selection |

> %) &

Mo study was selected, since all three invitro studies were negative.

Justification for selection

Short description of key information

Clearly negative in vitro studies - both with and witfout metabaolic activation.

Discussion

@ 03! Yoo OoooDO EEEE 1) ¥
The substance has no structural alerts for mutagenicity. Furthermore, in vitro studies were GLP compliant and
of high quality (Klimisch score=1). Therefore, there is no reason to believe that these results would not be applicable to humans.

4.6.1 Ominaisuutta koskeva paatelméa

Ominaisuutta koskevan péatelman valintaluettelo:
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Kuva 18: IUCLID-sovelluksen valintaluettelo: geneettinen myrkyllisyys -ominaisuutta koskeva
paatelma

Select avalue

Adverse effect observed {positive)
Mo adverse effect observed (negative)
Mo study available

Ma study available (further information necessary)
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Jaljempéana olevassa taulukossa on yhteenveto erilaisista saatavilla olevista vaihtoehdoista.

Ominaisuutta koskevan paatelméan vaihtoehdot

Milloin vaihtoehto on tarkoituksenmukainen?

)Adverse effects observed (havaittu haittavaikutuksia)

/Aine on perimaa vaurioittava eli positiivinen mita
tahansa ominaisuutta koskevassa in vivo -
tutkimuksessa (geenimutaatio /
kromosomipoikkeavuus).

No adverse effects observed (haittavaikutuksia ei
havaittu)

)Aine ei ole perimaa vaurioittava. Pdatelméa: aine ei
ole perimaé vaurioittava.

No study available (tutkimusta ei saatavilla)

Perustelut esitettava.

No study available (further information necessary)
(tutkimusta ei saatavilla, lisatietoja tarvitaan)

/Aineisto siséltaa in vivo -genotoksisuutta koskevan
testausehdotuksen.

4.6.2 Ominaisuuden valinta (yksityiskohtaisen tutkimustiivistelméan valinta)

Yksityiskohtainen tutkimustiivistelma on valittava, jos saatavilla on ainoastaan yksi in vitro -
tutkimus (liitteen VII mukaiset aineet), tai jos aineistossa on vain yksi positiivinen tutkimus (in
vitro tai in vivo). Muissa tapauksissa yksityiskohtaista tutkimustiivistelméaa ei tarvitse valita.
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4.6.3 Valinnan perustelu

Valinnalle on esitettava perustelut, jos pitkdaikaisen tutkimuksen sijasta valitaan lyhytaikainen
tutkimus tai jos laadukkaan tutkimuksen sijasta valitaan heikkolaatuinen tutkimus tai jos
valitaan muu kuin hyvan laboratoriokaytannén mukainen tutkimus.

4.6.4 Lyhyt kuvaus tarkeimmista tiedoista

Tassa kohdassa on esitettava keskeiset 16ydokset.

4.6.5 Keskustelu

Tassa kohdassa on esitettava tulosten tulkinta. Siihen kuuluvat esimerkiksi

. mahdollisesti puuttuvien tietojen kasittely

. tulosten merkityksellisyys riskinarvioinnin kannalta (esimerkiksi se, missa maarin
elainkokeista saadut tulokset ovat merkityksellisid ihmisten terveyden kannalta).

4.6.6 Luokituksen tai sen puuttumisen perustelu

Tassa kohdassa ominaisuutta koskevia paatelmia on verrattava luokituskriteereihin. Lisdksi on
esitettava syyt kriteerien tayttymiselle tai tayttymattd jdamiselle. Huomaa, etté varsinainen
luokitus on esitettava IUCLID-sovelluksen osiossa 2.

4.7 Karsinogeenisuus (7.7)

Tama IUCLID-ominaisuustiivistelma sisaltaa kutakin altistumisreittia kohden seuraavat osat:

. valintaluettelo kyseistd ominaisuutta koskevien paatelmien ilmoittamiseen

. linkki paatelmia tukeviin valittuihin ominaisuustutkimustietueisiin (yksityiskohtaiset
tutkimustiivistelmat)

. vapaan tekstin kentta tdman tutkimuksen valinnan perustelemiseen

. annoskuvaajan tyyppi (valintaluettelosta) ja kyseisessa tutkimuksessa méaéaritetty arvo
vaikutustasolle

. testityypin valintaluettelo ja kyseisen tutkimuksen lajien valintaluettelo

. vapaan tekstin kenttd tadta ominaisuutta koskevan koko tietokannan laadun

luonnehtimiseen
) valintaluettelo suurinta huolta aiheuttavan kohde-elimen merkitsemiseen.
Seuraavissa tekstikentissé voi esittda kolmea altistumisreittia (suun kautta, ihon kautta ja
hengitettynd) koskevia yhdenmukaistettuja tietoja:
. vapaan tekstin kentta tarkeimpien yksityiskohtaisista tutkimustiivistelmista saatujen
tietojen kuvaamiseen lyhyesti

. vapaan tekstin kentta lisdselvitysten ja -perustelujen esittdmiseen tatd ominaisuutta
koskevista paatelmista (Keskustelu)

. vapaan tekstin kentta, jossa voi verrata ominaisuustiivistelmaé luokitus- ja
merkintakriteereihin luokituksen tai sen puuttumisen perustelemiseksi.



Kaytannon opas 14 31

Kuva 19: Esimerkki IUCLID-ominaisuustiivistelmasta: karsinogeenisuus, kun tutkimusta ei ole
saatavilla

File Edit Go Window Help Plugins

OO MIHE | GEA|s|+B8B|0M|E

This is the test server - only non confidential data can be uploaded

(Search by UUID)

Z Endpoint summa reinogenicity

[allfields |

Aauemresan i >

REACH Registration above

» |~

b ‘ 724 acl~||| Administrative Data

L‘—]Q._ 7.3 Irritation ’ F
----- @ Irritationy
G- 7.3.1 Ski Carcinogenicity: via oral route
% 7.3.2 Eye ——

@ 7.4 Sensitisal Endpoint conclusion |N0 study available Q ||v|
----- @ Sensitisa i i 2 [ (3] 7
[—]& a1om Endpaint selection | s ||z||§”g|

H Justification for selection |yg carcinogenicity study is required, since the substance is not mutagenic and no hyperplasia or pre-neoplastic lesio
observed in any available studies.

Effect level | Q |E| | || .%”E'
Test type | \%|E|
Species | '-f«le” -.%|
_____ [~y ?:5 4Re Quality of whole database
- 7.6 Genetic
----- @ Genetic
G- % 761 Ge Target organ
- 762 Ce |
E}Q_ 7.7 Carcino

4.7.1 Ominaisuutta koskeva paatelma

Ominaisuutta koskevan paatelman valintaluettelo:

Kuva 20: IUCLID-sovelluksen valintaluettelo: karsinogeenisuus-ominaisuutta koskeva
paatelma

Select avalue

i

Adverse effect observed

Mo adverse effect observed

Mo study available

Mo study available (further information necessary)
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Jaljempéana olevassa taulukossa esitetadn erilaiset saatavilla olevat vaihtoehdot.

Ominaisuutta koskevan paatelman vaihtoehdotMilloin vaihtoehto on tarkoituksenmukainen?

Adverse effects observed (havaittu Aine on sybpéa aiheuttava (karsinogeeninen).
haittavaikutuksia)
No adverse effects observed (haittavaikutuksia ei Saatavilla olevassa tutkimuksessa (olevissa

havaittu) tutkimuksissa) aineen ei havaittu aiheuttavan
syOpaé.
No study available (tutkimusta ei saatavilla) Perustelut esitettava.

No study available (further information necessary) |Aineisto sisaltda karsinogeenisuutta koskevan
(tutkimusta ei saatavilla, lisatietoja tarvitaan) testausehdotuksen.

4.7.2 Ominaisuuden valinta (yksityiskohtaisen tutkimustiivistelméan valinta)

Tassa kohdassa voi valita linkin siihen yksityiskohtaiseen tutkimustiivistelmaan, johon
ominaisuustiivistelm&a koskeva paatelma perustuu. Taméan linkin kautta tiedon alkuperéinen
lahde pysyy jaljitettavissa mydhempia arviointi- ja ilmoittamisvaiheita varten. On valittava
tutkimus, joka antaa eniten aihetta huoleen. Periaatteessa on kaytettava ihmisia koskevia
tietoja, jos niita on saatavilla. Luotettavaa, ihmisia koskeviin tietoihin perustuvaa
annoskuvaajaa ei usein ole kuitenkaan saatavilla.

Yksityiskohtaisen tutkimustiivistelman valinnassa on otettava huomioon esimerkiksi seuraavat
seikat: 1) tutkimuksen laatu, esimerkiksi Klimischin pisteytys, 2) tutkimuksen kesto, 3) se,
onko tutkimus hyvan laboratoriokaytanndn mukainen vai ei. Ensisijaisia ovat saatavilla olevat
epidemiologiset tiedot, jos ne ovat luotettavia ja oleellisia.

4.7.3 Valinnan perustelu

Valinnalle on esitettava perustelut, jos pitkaaikaisen tutkimuksen sijasta valitaan lyhytaikainen
tutkimus tai jos laadukkaan tutkimuksen sijasta valitaan heikkolaatuinen tutkimus tai jos
valitaan muu kuin hyvan laboratoriokaytannén mukainen tutkimus.

4.7 .4 Vaikutustaso

Kuva 21: IUCLID-sovelluksen valintaluettelo: karsinogeenisuuteen liittyva vaikutustaso

Select avalue

l|1|l|

BMDLOS
BMDOS
BMOLLO

0K ‘ | Cancel
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Annoskuvaajan valinnassa on viitattava ainoastaan syopaa aiheuttaviin vaikutuksiin. Muut
vaikutukset ja annoskuvaajat on ilmoitettava kohdassa ”Short description of key information”
(lyhyt kuvaus tarkeimmista tiedoista).

Jos oletetaan, ettei karsinogeenisuudelle ole kynnysarvoa, on valittava T25. Jos
karsinogeenisuudelle on maéaritetty kynnysarvo, on valittava jokin muu annoskuvaaja.

4.7.5 Testityyppi

Useimmat karsinogeenisuutta koskevista in vivo -tutkimuksista ovat kroonisia.

4.7.6 Lajit

Lajien on oltava samoja kuin valitussa yksityiskohtaisessa tutkimustiivistelméssa ilmoitettujen.

4.7.7 Koko tietokannan laatu

Seuraavat tekijat on otettava huomioon, sill& ne voivat vaikuttaa vaaran arviointiin:

) Miten saatavilla olevat tiedot vastaavat kokonaisuudessaan REACH-asetuksen mukaisia
tonnimaaréan perustuvia tietovaatimuksia (tietokannan kattavuus)?

. Eri tutkimusten luotettavuus ja yhdenmukaisuus: testausmenetelmén laatu,
tutkimusasetelman laajuus ja tilastollinen selitysvoima, biologinen todennéakoisyys,
annos-vastesuhteet ja tilastollinen testaus on otettava huomioon.

4.7.8 Kohde-elin

Elin, jossa sydpéa havaittiin, on ilmoitettava tdsmallisesti. Jos sydpaa havaittiin useissa
elimissa, on valittava se kohde-elin, jonka osalta haittavaikutukset antavat eniten aihetta
huoleen, toisin sanoen se elin, joka liittyy annoskuvaajaan.

4.7.9 Lyhyt kuvaus tarkeimmistéa tiedoista

Tassé kohdassa on esitettava keskeiset 16ydokset.

4.7.10 Keskustelu

Tassa kohdassa on esitettava tulosten tulkinta. Siihen kuuluvat esimerkiksi

. mahdollisesti puuttuvien tietojen kasittely

. tulosten merkityksellisyys riskinarvioinnin kannalta. (esimerkiksi se, missa méaarin
elainkokeista saadut tulokset ovat merkityksellisia ihmisten terveyden kannalta).

4.7.11 Luokituksen tai sen puuttumisen perustelu

Tassé kohdassa ominaisuutta koskevia paatelmid on verrattava luokituskriteereihin. Lisdksi on
esitettava syyt kriteerien tayttymiselle tai tayttymatta jdamiselle. Huomaa, etté itse luokitus
ilmoitetaan IUCLIDin osiossa 2.

4.8 Lisdaantymismyrkyllisyys (7.8)

Tama IUCLID-ominaisuustiivistelma sisaltad seuraavat osat kutakin altistumisreittia kohden ja
erikseen hedelmallisyytta ja kehitysmyrkyllisyyttd kohden:

. valintaluettelo kyseistd ominaisuutta koskevien paatelmien ilmoittamiseen
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. linkki paatelmia tukeviin valittuihin ominaisuustutkimustietueisiin (yksityiskohtaiset
tutkimustiivistelmat)

. vapaan tekstin kentta tdman tutkimuksen valinnan perustelemiseen

. annoskuvaajan tyyppi (valintaluettelosta) ja kyseisessa tutkimuksessa maéaaritetty arvo
vaikutustasolle

. testityypin valintaluettelo ja kyseisen tutkimuksen lajien valintaluettelo

. vapaan tekstin kenttd tata ominaisuutta koskevan koko tietokannan laadun
luonnehtimiseen.

Hedelmallisyytta ja kehitysmyrkyllisyytté varten kaytettavissa on erikseen seuraavat
tekstikentéat, joissa voi esittda kolmea altistumisreittid koskevia yhdenmukaistettuja tietoja:

. vapaan tekstin kenttd tarkeimpien yksityiskohtaisista tutkimustiivistelmista saatujen
tietojen kuvaamiseen lyhyesti

. vapaan tekstin kentta lisaselvitysten ja -perustelujen esittamiseen tata ominaisuutta
koskevista paatelmista (Keskustelu)

. vapaan tekstin kentta, jossa voi verrata ominaisuustiivistelmaa luokitus- ja
merkintéakriteereihin luokituksen tai sen puuttumisen perustelemiseksi.

Kuva 22: Esimerkki ITUCLID-ominaisuustiivistelmasta: lisdantymismyrkyllisyys

Eile Edit GCo Window Help Plugins

O @IHE BR[| e B @ [searcn oy LD,
Eondtestmessage

E allmll T Endpoint summary: Toxicity to reproduction

[ Qu... » Detail level Administrative Data Effects on fertility Effects on developmental toxicity
REACH Regis |a||fie|ds 'l Toxicity to reproduction: other studies Justification for classification or non-classification

2 =
Ell

Administrative Data

L»

HIFS

Effects on fertility

Effect on fertility: via oral route
=
Endpoint conclusion |Ad\terse effect observed 4 |v
= —
Endpoint selection | J Two-generation study in rats; Smith et al. 20086 4 || )l P 4|rd

Justification for selection |Qnly one two-generation study available

Effect level [NOAEL v+ [700 | [morko bw/aay -
Test type |subchr0nic 4 |v
Species |rat 4 |v| A |

Quality of whole database |Twg studies availabe (screening study and two-generation study), of which screening study has Klimisch score=2 and the two-gene

sch score=1. The overall quality of the database is therefor high.

4.8.1 Ominaisuutta koskeva paatelméa

Ominaisuutta koskevan p&atelman valintaluettelo:

Jaljempéana olevassa taulukossa esitetadn erilaiset saatavilla olevat vaihtoehdot.

Ominaisuutta koskevan paatelman vaihtoehdotMilloin vaihtoehto on tarkoituksenmukainen?

Adverse effects observed (havaittu Lisdantymiseen kohdistuvia haittavaikutuksia
haittavaikutuksia) havaittu raja-annoksen suuruisilla tai sita
pienemmilla annoksilla




Kaytannon opas 14 35

No adverse effects observed (haittavaikutuksia ei Lisddntymiseen kohdistuvia haittavaikutuksia ei

havaittu) havaittu raja-annoksen suuruisilla tai sita
pienemmilla annoksilla.
No study available (tutkimusta ei saatavilla) Perustelut esitettava.

No study available (further information necessary) |Aineisto sisaltaa lisaantymismyrkyllisyyttd koskevan
(tutkimusta ei saatavilla, lisatietoja tarvitaan) testausehdotuksen (vain liitteen IX ja X mukaiset
tutkimukset).

4.8.2 Ominaisuuden valinta

Tassa kohdassa voi valita linkin siihen yksityiskohtaiseen tutkimustiivistelmaan, johon
ominaisuustiivistelm&a koskeva paatelma perustuu. Taméan linkin kautta tiedon alkuperéinen
lahde pysyy jaljitettavissa mydhempia arviointi- ja ilmoittamisvaiheita varten. On valittava
tutkimus, joka antaa eniten aihetta huoleen. Periaatteessa on kaytettava ihmisia koskevia
tietoja, jos niitd on saatavilla. Luotettavaa, ihmisia koskeviin tietoihin perustuvaa
annoskuvaajaa ei usein ole kuitenkaan saatavilla.

Yksityiskohtaisen tutkimustiivistelman valinnassa on otettava huomioon esimerkiksi seuraavat
seikat: 1) tutkimuksen laatu, esimerkiksi Klimischin pisteytys, 2) tutkimuksen kesto, 3) se,
onko tutkimus hyvan laboratoriokaytannén mukainen vai ei. Ensisijaisia ovat saatavilla olevat
epidemiologiset tiedot, jos ne ovat luotettavia ja oleellisia.

4.8.3 Valinnan perustelu

Valinnalle on esitettava perustelut, jos pitkaaikaisen tutkimuksen sijasta valitaan lyhytaikainen
tutkimus tai jos laadukkaan tutkimuksen sijasta valitaan heikkolaatuinen tutkimus tai jos
valitaan muu kuin hyvan laboratoriokaytanndn mukainen tutkimus.

4.8.4 Vaikutustaso

Tassé kohdassa on ilmoitettava tietyn lisdantymiseen kohdistuvan vaikutuksen annoskuvaaja.
Muiden vaikutusten (esimerkiksi odottavaan aitiin kohdistuvan myrkyllisyyden) annoskuvaaja
on ilmoitettava kohdassa Short description of key information (lyhyt kuvaus tarkeimmista
tiedoista).

4.8.5 Testityyppi

Kahden sukupolven tutkimus (OECD 416) ja laajennettu yhden sukupolven tutkimus (OECD
443) on ilmoitettava "subkroonisina” tutkimuksina. Ennen syntymaé kehittyvien
kehityshairididen tutkimus ja lisaantymismyrkyllisyytta koskeva seulontatutkimus (OECD
421/422) on ilmoitettava subakuutteina tutkimuksina.

4.8.6 Lajit

Lajien on oltava samoja kuin valitussa yksityiskohtaisessa tutkimustiivistelméssa ilmoitettujen.

4.8.7 Koko tietokannan laatu
Tassé kohdassa on otettava huomioon seuraavat tekijat, silla ne voivat vaikuttaa vaaran
arviointiin:

) Miten saatavilla olevat tiedot vastaavat kokonaisuudessaan REACH-asetuksen mukaisia
tonnimaarédan perustuvia tietovaatimuksia (tietokannan kattavuus)?
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. Eri tutkimusten luotettavuus ja yhdenmukaisuus: testausmenetelméan laatu,
tutkimusasetelman laajuus ja tilastollinen selitysvoima, biologinen todennéakoisyys,
annos-vastesuhteet ja tilastollinen testaus on otettava huomioon.

4.8.8 Lyhyt kuvaus tarkeimmisté tiedoista

Koska vaikutustason osalta ei ole kdytettavissa erillisia kenttia vanhempien ja jalkeléisten
annoskuvaajille, molemmat annoskuvaajat on ilmoitettava tassad kohdassa. Taméa koskee seka
hedelmallisyyteen etta kehitykseen liittyvid ominaisuuksia.

4.8.9 Keskustelu

Tassa kohdassa on esitettava tulosten tulkinta. Siihen kuuluvat esimerkiksi

. mahdollisesti puuttuvien tietojen kasittely

. tulosten merkityksellisyys riskinarvioinnin kannalta (esimerkiksi se, missa maarin
elainkokeista saadut tulokset ovat merkityksellisida ihmisten terveyden kannalta).

4.8.10 Luokituksen tai sen puuttumisen perustelu

Tassé kohdassa ominaisuutta koskevia paatelmia on verrattava luokituskriteereihin. Lisdksi on
esitettava syyt kriteerien tayttymiselle tai tayttymatta jdamiselle. Huomaa, etté varsinainen
luokitus ilmoitetaan IUCLIDin osiossa 2.
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5. OMINAISUUSTIHIVISTELMISTA TOKSIKOLOGISIIN
YHTEENVETOIHIN

IUCLID-sovelluksen osiossa 7 on kohta, jonka otsikko on "Toxicological information”
(toksikologiset tiedot). Tdh&an kohtaan kootaan kaikki tiedot ominaisuustiivistelmista kaikkia
ominaisuuksia koskevien paatelmien tekemiseksi. Nama paatelmat liittyvat tiettyihin
kohderyhmiin (tyontekijat ja yleisvaestd) kohdistuviin vaaroihin, altistumisreitteihin (suun
kautta, hengitettynd, ihon kautta, silmien kautta) ja vaikutusten tyyppiin (valiton,
pitkdaikainen, paikallinen, systeeminen). Paatelmiin sisaltyvat seuraavat seikat:

. DNEL- tai DMEL-arvojen johtaminen eniten huolta aiheuttavista annoskuvaajista
(yleensa pienin NOAEL/LOAEL) kutakin altistumisreittia ja vaikutuksen tyyppia kohti.

. Vaaran tasoa ja tyyppia (pieni, keskisuuri vai suuri vaara) koskevan kvalitatiivisen
kuvauksen laatiminen kynnysvaikutuksia (kuten arsyttavyytta tai syovyttavyyttd) varten,
jos annoskuvaajaa ei ole saatavilla. Tata sovelletaan my6s niihin kynnyksettomiin
vaikutuksiin, joista ei voida johtaa DMEL-arvoa (esimerkiksi perimaa vaurioittavat
vaikutukset).

. Maininta "no hazard identified” (ei tunnistettua vaaraa) tietyn altistumisreitin ja
vaikutuksen tyypin osalta, jos ilmoitetuissa tutkimuksissa ei ole havaittu
haittavaikutuksia raja-annoksella.

. Maininnat, jotka liittyvéat siihen, etteivat saatavilla olevat tiedot tue aineeseen liittyviin
vaaroihin koskevan paatelman tekemista tietyn altistumisreitin tai vaikutuksen tyypin
osalta. Tahan voi sisaltya kaksi arviointitapausta:

0 hazard unknown (no further information necessary) (vaara tuntematon,
listietoja ei tarvita): perusteltava esimerkiksi ndin: testaus ei ole teknisesti
mahdollista ja altistumisen arvioinnissa kuvataan kayttéolosuhteet, joissa
altistuminen voidaan ehkaista.

o insufficient data available (further information necessary) (saatavilla liian
vahan tietoa, lisatietoja tarvitaan): esimerkiksi testausta ehdotettu.

Kuva 23: IUCLID-sovelluksen valintaluettelo: vaaran arviointia koskeva paatelma

W Dick list

Select avalue

DMEL (Derived Mo Effect Level)

DMEL (Derived Minimum Effect Level)

Othertoxicological threshald

Low hazard (no threshold derived)

Medium hazard {no threshold derived)

High hazard {no threshold derived)

Hazard unknown ino further information necessary)

Insufficient data available further information necessary)

Mo hazard identified n

QK i | Cancel |
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5.1 Herkin ominaisuus

Tietyissa tapauksissa saatavilla voi olla sekd kvantitatiivisia ettd kvalitatiivisia paatelmia
vaarojen vaikutuskohteesta saman altistumisreitin (ja vaikutuksen tyypin) osalta. Herkimmaé&n
ominaisuuden valinta ei ole valttamatta selvaa. Vaaran arvioinnin ja altistumisen arvioinnin
(mukaan luettuina riskinhallintatoimet) valisen yhdenmukaisuuden varmistamiseksi arvioijan
on esitettava selkeat perustelut sille, tuleeko riskinhallinnan perustua kvalitatiiviseen vai
kvantitatiiviseen paatelméaan vaarasta.

Jaljempana on esimerkki IUCLID-sovelluksessa olevasta valintaluettelosta:

Kuva 24: IUCLID-sovelluksen valintaluettelo: herkin ominaisuus

" Pick list X

Select avalue

IIJILI

i
=

acute toxicity

repeated dose toxicity

effect on fertility
developmental toxicity / teratogenicity
neurotoxicity

immunotoxicity

sensitisation {skin)
sensitisation {respiratory tract)
carcinogenicity

skin irritation/corrosion
irritation {respiratory tract)
genetic toxicity

| Ok _J | Cancel

5.2 DNEL-arvon johtaminen

DNEL-arvo (Derived No Effects Level, johdettu vaikutukseton altistumistaso) on se
altistumistaso, jota suuremmalle tasolle ihmisié ei saisi altistaa. IThmisiin kohdistuvan riskin
voidaan katsoa olevan asianmukaisesti hallinnassa, jos arvioidut altistumistasot eivat ylita
vastaavaa DNEL-arvoa. Ohjeita DNEL-arvon johtamisesta on tietovaatimuksia ja
kemikaaliturvallisuusarviointia koskevien toimintaohjeiden luvussa R.8:
Annos/pitoisuus—vaste-suhteen luonnehdinta ihmisten terveyden kannalta.

Tassé osassa annetaan neuvoja ja esimerkkejéa siitd, miten DNEL-arvot useimmiten ilmoitetaan
(annoskuvaaja maaritetty toistuvan annostelun myrkyllisyytta tai lisddntymismyrkyllisyytta
koskevissa tutkimuksissa). Seuraavia seikkoja ei kuitenkaan kasitella tarkemmin:

¢ ihmisia koskeviin tietoihin perustuvien DNEL-arvojen ilmoittaminen
e valitonta systeemista myrkyllisyytta koskevien DNEL-arvojen johtaminen
e paikallisten DNEL-arvojen johtaminen (altistumisreitti ihon kautta).

5.2.1 DNEL-arvojen johtamiseen liittyvat ominaisuudet

Edella mainittujen toimintaohjeiden luvun R.8 mukaisesti seuraavat DNEL-arvot on johdettava
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vaaran arvioinnissa (oletuksena), ellei niiden johtamatta jattaminen ole perusteltua.
Jaljempéana olevassa taulukossa on yhteenveto mahdollisista DNEL-arvoista, jotka on

maaritettava.

39
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Taulukko 1: DNEL-arvot, jotka on mahdollisesti johdettava

Altistumismalli Tyontekija Yleisvaesto
Valiton — hengitettyna, systeemisia X X
vaikutuksia

Valiton — ihon kautta, paikallisia vaikutuksia [X X
aliton — hengitettyna, paikallisia vaikutuksia [X X
Pitkdaikainen — ihon kautta, systeemisia X X
vaikutuksia

Pitkdaikainen — hengitettyna, systeemisia X X
vaikutuksia

Pitkdaikainen — suun kautta, systeemisia Ei oleellinen X
vaikutuksia

Pitkdaikainen — ihon kautta, paikallisia X X
vaikutuksia

Pitkdaikainen — hengitettyna, paikallisia X X
vaikutuksia

Systeemisia vaikutuksia koskevat DNEL-arvot ilmoitetaan muodossa mg / painokiloa kohti seka
ihon kautta ettd suun kautta tapahtuvan altistuksen osalta. Hengitettyna-altistumisreitin osalta
(seka systeemiset etta paikalliset) vaikutukset ilmoitetaan muodossa mg/m?3.

Toistuvan annostelun myrkyllisyyden ja lisddntymismyrkyllisyyden osalta oletetaan, etta DNEL-
arvo voidaan johtaa, jos liitteiden VIII-XI mukaiset tietovaatimukset tayttyvat. Jos naista
ominaisuuksista ei havaittu haittavaikutuksia raja-annoksella, voidaan valita vaihtoehto "No
hazard identified” (ei tunnistettua vaaraa).

Jos toistuvan annostelun myrkyllisyytta koskevassa tutkimuksessa on havaittu paikallisia
hengitysteihin liittyvid vaikutuksia hengitettyné-altistumisreitin kautta, paikallinen DNEL-arvo
on johdettava.

Karsinogeenisuuden osalta DMEL-arvo oletetaan maaritettavan, jos haittavaikutuksilla ei ole
kynnysarvoa (genotoksiset karsinogeenit). Kynnysvaikutuksille (muut kuin genotoksiset
karsinogeenit) on johdettava DNEL-arvot.

Tavallisesti geneettiselle myrkyllisyydelle ei ole mahdollista johtaa DNEL-arvoa.

valittoméan (systeemisen) myrkyllisyyden osalta DNEL-arvon johtaminen voi olla vain joissain
tapauksissa mahdollista akuuttien tutkimusten perusteella.

5.2.2 Yhteenveto IUCLID-sovelluksessa ilmoitettavista DNEL-tiedoista

Sen varmistamiseksi, ettd DNEL-arvot johdetaan avoimesti, lUCLID-sovelluksessa on
mahdollista ilmoittaa tiettyja tietoja yhdessd DNEL-arvojen kanssa kunkin altistumisreitin ja
vaikutuksen tyypin osalta. Tahan sisaltyvat:

. DNEL-arvojen johtamisen menetelmééa koskeva valintaluettelo seka vapaan tekstin
kentta perusteluja varten, jos johtamismenetelma on muu kuin kemikaaliviraston
toimintaohjeissa méaritetty menetelma

. yleisen arviointikertoimen arvo, erityisarviointikertoimien arvot ja vapaat tekstikentét
sovellettujen arviointikertoimien perustelemista varten

. annoskuvaajan lahtokohdan arvot (eri altistumisreittien vélisen ekstrapoloinnin jalkeen,
mikali tarpeen, katso kohta 5.2.3.1) ja vapaan tekstin kentta altistumisreittien valista
ekstrapolointia koskeville selityksille

. vapaan tekstin kenttd muille perusteluille ja huomautuksille.
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Kuva 25: Esimerkki IUCLID-sovelluksen toksikologisesta yhteenvedosta (otsikko
”Toxicological information”) DNEL-arvojen johtamista varten

ﬁ alwlll T Endpoint summary: Toxicological information

T Qu... ¥ Detail level Administrative Data Workers - Hazard via inhalation route Workers - Hazard via dermal route

REACH Regi: |aII fields v| Workers - Hazard for the eyes General Population - Hazard via inhalation route General Population - Hazard via dermal route
o = GCeneral Population - Hazard via oral route General Population - Hazard for the eves

ar

Workers - Hazard via inhalation route

Systemic effects

Long term exposure

Hazard assessment conclusion |DNEL (Derived Mo Effect Level) . |v |24_? | |mg,fm3 4 | [
Most sensitive endpoint |repeated dose toxicity 4 |v Route of original study v

DN(M)EL related information

DNEL derivation method [ECHA REACH Guidance v+

Qverall assessment factar (AF)

Dose descriptor starting point (after route 1o route extrapolation) |NOAEC 4 |V| 4 | |61? | |mg,."m3

Justification for route to route extrapolation |N0 route-to-route-extrapolation needed

AF for dose response relationship Justification |
AF for differences in duration of exposure Justification |DNEL is based on oral 90-day study.

AF for interspecies differences {allometric scaling) Justification |AF not used for inhalation route
AF for other interspecies differences Justification |

AF for intraspecies differences Justification |
AF forthe quality of the whole database |1 Justification |

5.2.3 DNEL-arvojen johtamisen menetelma

Jos DNEL-arvojen johtamisessa kaytetdan muuta menetelméa kuin kemikaaliviraston REACH-
asetusta koskevissa toimintaohjeissa, se on perusteltava kohdassa Justification and comments
(perustelut ja huomautukset).

5.2.3.1 Annoskuvaajan lahtbkohta

Tiettya ominaisuutta koskevan DNEL-arvon johtaminen aloitetaan siitd annoskuvaajasta, joka
antaa eniten aihetta huoleen. Alkuperéista annoskuvaajaa voi olla tarpeen mukauttaa
asianmukaisen lahtokohdan méaarittamiseksi sellaista altistumisreittia varten, jota koskevaa
tutkimusta ei ole toteutettu (altistumisreittien vélinen ekstrapolointi). Tatd menetelmaa
voidaan kayttaa, kun johdetaan pitkaaikaista systeemistd, hengitysteiden tai ihon kautta
tapahtuvaa altistusta koskevaa DNEL-arvoa suun kautta tapahtuvaa altistumista tarkastelleen
tutkimuksen NOAEL-arvosta. Altistumisreittien valista ekstrapolointia ei sovelleta paikallisiin
vaikutuksiin.

Altistumisreittien valinen ekstrapolointi perustuu yleensa taulukossa 2 esitettyihin kaavoihin.
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Taulukko 2: Yleisimmaét laskukaavat altistumisreittien valiseen ekstrapolointiin

Hengitettynd N(L)OAEC =
suun kautta N(L)OAEL * (1/1,15 m¥kg/pv) * (ABSguun
kautta / ABShenqitett.)

Suun kautta — ihon
kautta

Ilhon kautta N(L)OAEC = suun kautta (N(L)OAEL *
(ABSsuun kautta / ABSihon kautta)

Suun kautta NOAEL = hengitettyna N(L)OAEC /
((1/1,15 mS/kg/pV) > (ABSsuun kautta / ABShengitett.))

Hengitettynd — ihon
kautta

Suun kautta NOAEL = hengitettyna N(L)OAEC /
((1/1,15 m%Kg/pv) * (ABSinon kautta / ABShengitetr.))

Suun kautta —
hengitettyna

Hengitettynd N(L)OAEC =
suun kautta N(L)OAEL * (1/0,38 m®/kg/pv) * 0,67 *

(ABSsuun kautta/ABS hengitett.)

lhon kautta N(L)OAEC =
suun kautta (N(L)OAEL *
(ABSsuun kautta / ABSihon

kautta)

lhon kautta N(L)OAEL =
hengitettynd N(L)OAEC /
((1/0,38 m3/kg/pv) *
0,67*(ABSinon kautta 7
ABShenaitett.))

ABS = absorption rate, imeytymisnopeus

Kaytetty esimerkki: Suun kautta tapahtuvaa altistumista tarkastelleesta 90 paivan
pituisesta tutkimuksesta saatu NOAEL-arvo on 700 mg painokiloa kohti paivassa —

Tyontekijoita koskeva NOAEC-arvo hengitettyna: NOAEC . = NOAELsuun kautta * (170,38
mglkg/pv) * (ABSsuun kautta/rotta/ABShengitett./ihmiset) * (6,7 m?® (8h)/10 m?® (8 h)) = 700 mg/kg/pv
* (1/0,38 m®*/kg/pv) * (0,5 * 1) * 0,67=617 mg/m?

Suun kautta tapahtuvan imeytymisen nopeuden oletetaan olevan puolet siitd, mita se on
hengitettynd. ABS,a/rat = imeytymisnopeus suun kautta rotilla, ABSinn./human =
imeytymisnopeus hengitettyna ihmisilla.

Yleisvaeston NOAEC-arvo hengitettyna-altistumisreitin osalta: NOAEC,,, .= NOAELg,un
kautta * (1/1,15 mglkg/pV) * (ABSsuun kautta/rotta/ABShengitett./ihmiset) =700 mg/kg/pv * (1/1715
m3/kg/pv) * (0,5 * 1)=304 mg/m?

Suun kautta tapahtuvan imeytymisen nopeuden oletetaan olevan puolet siitd, mita se on
hengitettynd. ABS /st = imeytymisnopeus suun kautta rotilla, ABSinn /human =
imeytymisnopeus hengitettyna ihmisilla.

Perustelut eri altistumisreittien valiselle ekstrapoloinnille

Perustelut on esitettdva poikkeustapauksissa, esimerkiksi silloin, kun saatavilla on
altistumisreittikohtainen annoskuvaaja (esimerkiksi jos hengitettyna-altistumisreittia
tarkastelleesta 90 paivan tutkimuksesta on saatavana NOAEC-arvo hengitettyna-
altistumisreittia koskevalle DNEL-arvolle) mutta rekisterdija paattad kayttaa altistumisreittien
valista ekstrapolointia, tai jos pienimman DNEL-arvon antanutta annoskuvaajaa ei ole valittu.

5.2.4 Arviointikertoimien ilmoittaminen

Arviointikertoimia on sovellettava annoskuvaajan muuntamisessa DNEL-arvoksi. Katso
lisatietoa naiden arviointikertoimien taustasta kemikaaliviraston toimintaohjeiden luvusta R.8.
Jaljempéana olevassa taulukossa 3 on yhteenveto oletusarviointikertoimista, jotka perustuvat
kemikaaliviraston metodologiaan.
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Taulukko 3: DNEL-arvojen johtamisen oletusarviointikertoimet

Arviointikertoimen tyyppi Oletusarvo Oletusarvo
Paikalliset
vaikutukset

Systeemiset vaikutukset

Lajien vélinen Metabolianopeuden/pain |Allometrinen skaalaus® -
on erot
Jaljelle jaavat erot 2,5 2,5
Lajin sisainen Tyontekija 5 5
Yleisvaesto 10 10
Altistumisen kesto Subakuutista krooniseen |6 6
Subkroonisesta 2 2
krooniseen
Annosvaste Lahtékohta >3 >3
LOAEL/LOAEC
=21 =21

HUOMAUTUS: Allometrista skaalausta ei yleensa sovelleta hengitettyna tapahtuvan
altistuksen DNEL-arvon johtamisessa. Tassa tapauksessa oletetaan, etté allometrian erot
kompensoituvat hengitysnopeuden eroilla.

Jaljempéana olevassa selityksessa annetaan erityyppisia arviointikertoimia koskevia neuvoja.

. Jotta lajien véliset erot voidaan ottaa huomioon, useimmissa tapauksissa (poikkeukset:
hengitettynéa-altistumisreittia ja siihen liittyvia paikallisia vaikutuksia koskevat DNEL-
arvot) on kaytettava seka allometrista skaalausta etta jaljelle jaavia eroja koskevia
arviointikertoimia. Allometriseen skaalaukseen liittyvéa arviointikerroin maaraytyy
testauksessa kaytettyjen lajien perusteella. Hengitettyna tapahtuvan altistuksen osalta ei
yleensa sovelleta DNEL-arvojen allometrista skaalausta.

. Jotta lajin sisdinen (ihmisten valinen) vaihtelevuus voitaisiin ottaa huomioon
tyontekijoiden DNEL-arvoissa, arviointikerroin on 5. Yleisvaeston osalta se on 10.

. Kun otetaan huomioon altistuksen kesto siina testissa, johon annoskuvaaja perustuu,
arviointikerroin on 2 tai 6.

. Jos DNEL-arvon johtamisen lahtokohtana kaytetdan LOAEL/LOAEC-arvoa, on kaytettava
vahintaan arviointikerrointa 3. Jos talla annostasolla havaitut haittavaikutukset olivat
vakavia, on kuitenkin kaytettava suurempaa arviointikerrointa.

. Jos DNEL-arvon johtamisen lahtokohtana kaytetdan NOAEL/NOAEC-arvoa, taman
parametrin oletusarviointikerroin on 1. Jos suuremmalla annoksella (LOAEL/LOAEC)
havaittu vaikutus on vakava, on kuitenkin kaytettava suurempaa arviointikerrointa.
Lisaksi voidaan kayttaa muita arviointikertoimia esimerkiksi interpolointia (read-across)
varten.

. Yleinen arviointikerroin on siis kaikkien arviointikertoimien tulos (katso jaljempéana oleva
esimerkki).

Kaytetty esimerkki: DNEL-arvon perusteena on suun kautta -altistumisreitin mukainen
NOAEL (700 mg painokiloa kohti paivassd) 90 paivan tutkimuksessa (subkrooninen), jossa

! Rotta 4, hiiri 7, hamsteri 5, marsu 3, kani 2,4, apina 2, koira 1,4.
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tarkasteltiin suun kautta altistumista rotissa. Hengitettyna-altistumisreitin osalta tyontekijoita
koskeva NOAEC.,-arvo on 617 mg/m?; yleisvaestén arvo on 304 mg/m? (katso edella esitetty
taulukko altistumisreittien valisesta ekstrapoloinnista).

Taulukoissa 4a ja 4b esitetdadan kemikaaliviraston metodologian mukaisesti sovellettavat
arviointikertoimet.

Taulukko 4a: Esimerkkeja arviointikertoimien kayttamisesta DNEL-arvojen johtamisessa
(tyontekij&)

Altistumisreitti Tyontekijat

Hengitys Altistumisen keston eroa koskeva arviointikerroin: 2 (DNEL perustuu 90 péaivan
Pitkaaikainen tutkimukseen)
systeeminen Muita lajien valisia eroja koskeva arviointikerroin (allometrista skaalausta ei kayteta

hengitettynéa-altistumisreitin yhteydessa): 2,5
Lajin sisaisid eroja koskeva arviointikerroin: 5 (tyontekijat)

Yleinen arviointikerroin: 2 *2,5* 5 =25
DNEL-arvo on 616 mg/m® / 25 = 24,6 mg/m®

lho Altistumisen keston eroa koskeva arviointikerroin: 2 (90 paivan tutkimuksen
Pitkaaikainen perusteella)
systeeminen Lajien vélisia eroja koskeva arviointikerroin: 4 (rotta)

Muita lajien valisia eroja koskeva arviointikerroin: 2,5
Lajin sisaisid eroja koskeva arviointikerroin: 5 (tyontekijat)

Yleinen arviointikerroin: 2 *4 *2,5*5 =100
DNEL-arvo on 700 mg painokiloa kohti paivassa / 100 = 7 mg painokiloa kohti
paivassa

Suu
Pitkaaikainen Ei oleellinen
systeeminen
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Taulukko 4b: Esimerkkeja arviointikertoimien kayttamisestd DNEL-arvojen johtamisessa
(kuluttaja)

Altistumisreitti Yleisvaesto
ja vaikutuksen

Hengitys Altistumisen keston eroa koskeva arviointikerroin: 2 (DNEL perustuu 90 paivan
Pitkaaikainen tutkimukseen)
systeeminen Muita lajien valisia eroja koskeva arviointikerroin (allometrista skaalausta ei kayteta

hengitettynéa-altistumisreitin yhteydessé): 2,5
Lajin sisaisia eroja koskeva arviointikerroin: 10 (yleisvaesto)

Yleinen arviointikerroin: 2 * 2,5 * 10 = 50
DNEL-arvo on 304 mg/m?® / 50 = 6,08 mg/m?

lho Altistumisen keston eroa koskeva arviointikerroin: 2 (90 péaivan tutkimuksen
Pitkaaikainen perusteella)
systeeminen Lajien valisia eroja koskeva arviointikerroin: 4 (rotta)

Muita lajien valisia eroja koskeva arviointikerroin: 2,5
Lajin sisaisia eroja koskeva arviointikerroin: 10 (yleisvaesto)

Yleinen arviointikerroin: 2 * 4 * 2,5 * 10 = 200
DNEL-arvo on 700 mg painokiloa kohti paivassa / 200 = 3,5 mg painokiloa kohti

paivassa
Suu Altistumisen keston eroa koskeva arviointikerroin: 2 (90 péaivan tutkimuksen
Pitkaaikainen perusteella)
systeeminen Lajien valisia eroja koskeva arviointikerroin: 4 (rotta)

Muita lajien valisia eroja koskeva arviointikerroin: 2,5
Lajin sisaisia eroja koskeva arviointikerroin: 10 (yleisvaesto)
Muiden epavarmuustekijoiden arviointikerroin:

Yleinen arviointikerroin: 2 * 4 * 2,5 * 10 = 200
DNEL-arvo on 700 mg painokiloa kohti paivassa / 200 = 3,5 mg painokiloa kohti
paivassa
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6. TOKSIKOLOGISESTA YHTEENVEDOSTA ALTISTUMISEN JA
RISKIN ARVIOINTIIN

Jaljempana selitetdan lyhyesti, miten IUCLID-sovelluksen osiossa 7 ilmoitetun vaaran
arvioinnin péatelmat vaikuttavat altistumisen arvioinnin laajuuteen ja riskinluonnehdinnan

tyyppiin.

6.1 Yhteenveto erilaisista kemikaaliturvallisuusarvioinneista
Altistumisskenaario on laadittava, jos jonkin toksikologisen ominaisuuden on tunnistettu
aiheuttavan vaaraa. Vaaran arvioinnin perusteella tehtyjen paatelmien pohjalta voidaan
erotella kolmentyyppisia riskinluonnehdintoja ja niihin liittyvid altistumisen estimointeja.
Taulukossa 5 on yhteenveto kolmen erilaisen kemikaaliturvallisuusarvioinnin osista. Vastaavat
altistumista ja riskeja koskevat tiedot on ilmoitettava kemikaaliturvallisuusraportin luvuissa 9

ja 10.

Taulukko 5: Kemikaaliturvallisuusarvioinnin tyypit

Riskinluonnehdinnan Altistumisskenaario ajtistumisen

Riskinluonnehdinta

tyyppi (kayttoolosuhteet) estimointi
Kvantitatiivinen Kylla Kylla Riskinluonnehdinnan suhde < 1
Semikvantitatiivinen Kylla Kylla Altistuminen < kynnysarvo +

lisdperusteluja sen
perustelemiseksi, ettd
altistuminen on riittavan vahaista

Kvalitatiivinen Kylla Voidaan edellyttad \Vaaraan nahden asianmukainen
minimoimisen hallintastrategia
osoittamiseksi

Taulukossa 6 eritelladn muutamia keskeisia arviointitapauksia kolmesta erilaisesta arvioinnista.

Taulukko 6: Erilaiset vaaran arviointia koskevat paatelmat ja vastaavat riskinluonnehdinnat

IUCLIDissa ilmoitetut vaarapaatelmat Vastaava riskinluonnehdinta
DNEL (johdettu vaikutukseton taso, Derived No Effect Kvantitatiivinen
Level)
DNEL (johdettu vahimmaisvaikutustaso, Derived . T
L Semikvantitatiivinen
Minimum Effect Level)
Muu toksikologinen kynnysarvo Semikvantitatiivinen
Pieni vaara (kynnysarvoa ei johdettu) Kvalitatiivinen
Keskisuuri vaara (kynnysarvoa ei johdettu) Kvalitatiivinen
Suuri vaara (kynnysarvoa ei johdettu) Kvalitatiivinen
Vaara tuntematon, lisatietoja ei tarvita Kvalitatiivinen
Liian vahan tietoa saatavilla: lisatietoja tarvitaan Kvalitatiivinen — testausehdotus
Ei tunnistettua vaaraa Ei vaadita
DNEL-arvoa ei vaadita; lyhytaikaista altistusta Ei vaadita
hallitaan pitk&aaikaista altistusta koskevien ehtojen
mukaisesti
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6.2 Milloin riskinluonnehdintaa ei vaadita

Asianmukaisten ominaisuustiivistelmien perusteella voidaan péaatella, ettei tiettyyn
altistumisreittiin ja vaikutuksen tyyppiin kohdistuvia vaaroja ole tunnistettu, jolloin ei
myd&skaan tarvita altistumisen arviointia. Esimerkki: valittoman systeemisen myrkyllisyyden
osalta kaikki saatavilla olevat tiedot viittaavat siihen, ettei asianmukaisissa testeissa ole
havaittu haittavaikutuksia. Nain ollen huippualtistustasoja koskevaa erityisarviointia ei vaadita.

Tata voidaan soveltaa my6s tapauksiin, joissa on havaittu paikallisia vaikutuksia lyhytaikaisen
altistuksen jalkeen ja joissa pitk&daikaisen (tai toistuvan) altistuksen jéalkeisia paikallisia
vaikutuksia koskevat DNEL-arvot ovat saatavilla. Tallin oletetaan, etta valittomat vaikutukset
on ehkaisty, jos altistuminen on vahaisempaa kuin pitkaaikaiset DNEL-arvot. Siksi paikallisista
lyhytaikaisista vaikutuksista ei vaadita riskinluonnehdintaa.

6.3 Kvantitatiivinen riskinluonnehdinta

Jos DNEL-arvo voidaan johtaa, kemikaaliturvallisuusarvioinnissa vaaditaan kvantitatiivinen
riskinluonnehdinta. Altistumisskenaarioissa kuvattuihin kayttéolosuhteisiin perustuvat
altistumisen estimaatit on johdettava asianmukaisia altistumisreitteja varten. Sen jalkeen naita
estimaatteja on verrattava DNEL-arvoihin. Seuraavat altistumisarvot voi olla tarpeen johtaa: i)
altistuminen yksittéaisessa kayttotilanteessa tai huippualtistustaso (jos oleellinen) tai ii)
pitkdaikainen altistuminen (esimerkiksi keskimaarainen paivittainen altistuminen). Riskin on
osoitettu olevan hallinnassa, jos riskinluonnehdinnan suhde on pienempi kuin 1.

6.4 Semikvantitatiivinen riskinluonnehdinta

Jos DNEL-arvon sijasta on johdettu DMEL-arvo, kemikaaliturvallisuusarvioinnissa vaaditaan
semikvantitatiivinen riskinluonnehdinta. Altistumisskenaarioissa kuvattuihin kéyttéolosuhteisiin
perustuvat altistumisen estimaatit on johdettava asianmukaisia altistumisreitteja varten, ja
niitd on verrattava DMEL-arvoon. Riskinhallinnan osoittaminen koostuu kahdesta seikasta: i)
ennustettu altistuminen on vahaisempad kuin DMEL-arvo; ii) lisaperusteluja on esitetty siita,
etta altistumisskenaarioissa kuvatut riskinhallintatoimet soveltuvat altistumisen
minimoimiseen.

Samaa riskinluonnehdintatapaa sovelletaan, jos muita toksikologisia kynnysarvoja on johdettu,
kuten liitteen X1.3 mukaista reittid a) koskevia DNEL-arvoja (altistumiseen perustuva
mukautus). Naissa tapauksissa vaaditaan myds vertailu arvioituun altistumiseen sekéa
tapauskohtaiset perustelut siitd, milla perusteella altistumista voidaan pitéaa riittdvan vahaisené
sen osoittamiseksi, etta riskit ovat hallinnassa.

6.5 Kvalitatiivinen riskinluonnehdinta

Jos saatavilla ei ole kvantitatiivista kynnysarvoa, kemikaaliturvallisuusarvioinnissa vaaditaan
kvalitatiivinen riskinluonnehdinta. Se koostuu perusteluista, joissa selitetaan, miksi
altistumisskenaarioissa kuvatut operationaaliset kayttdolosuhteet ja riskinhallintatoimet ovat
riittavat vaikutusten todennakoéisyyden minimoimiseksi. Lisdksi saatetaan tarvita myo6s
altistumisen estimaatteja osoittamaan, millainen altistumisen taso on altistumisskenaariossa
kuvatuissa olosuhteissa.

Tassé yhteydesséa voidaan erotella kolme paasiallista arviointitilannetta:

. Aine tayttaa kriteerit, joiden mukaan se on luokiteltava paikallisten vaikutusten osalta, ja
luokituksen mukaisesti voidaan johtaa vaaran taso ja siihen liittyva altistumisen
hallintastrategia kemikaaliviraston tietovaatimuksia ja kemikaaliturvallisuusarviointia
koskevien toimintaohjeiden osassa E olevan taulukon E-3.1 perusteella.
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Saatavilla olevat tiedot eivat riitd vaaroja koskevan paatelman tekemiseen. Aineen
ominaisuuksista ei kuitenkaan tarvita muita tietoja, koska altistumista ei todennakdisesti
tapahdu, jos toimitaan altistumisskenaarioissa ilmoitettujen kayttéolosuhteiden
mukaisesti. Tata arviointityyppia sovelletaan esimerkiksi,

0 jos tietovaatimuksia mukautetaan liitteen X1.3 mukaisesti (reitit b ja c)

0 Jos hengitysteiden kautta tapahtuvaa altistumista ei oleteta tapahtuvan aineen
pienen hdyrynpaineen vuoksi tai siksi, ettei kdyttoolosuhteissa ole polya.

Lisatiedot vaaran arvioimiseksi ovat tarpeen ja testausta ehdotetaan. Altistumisen
oletetaan olevan riittavasti hallinnassa altistumisskenaarioissa kuvattujen alustavien
toimien avulla, kun ehdotetuista testeista ei ole saatu viela tuloksia. T&ma on
perusteltava riskinluonnehdinnassa.
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