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1. IEVADS

Lai pieraditu vielu drosu lietosanu, registrétajiem ir jaizpilda informacijas prasibas, ka ir
noteikts REACH regulas Nr. 1907/2006/EK 10. un 12. panta saistiba ar Sis regulas I, VI, VII-X
un XI pielikumu.

Sis dokuments sniedz informaciju par to, ka aizpildit toksiskuma kopsavilkumus IUCLID

7. sadala un ka atvasinat DNEL. DNEL (atvasinatais beziedarbibas limenis) ir vielas iedarbibas
[imenis, kuru nedrikst parsniegt attieciba uz cilvékiem. IUCLID ir ieklauti divi toksiskuma
kopsavilkumu Iimeni:

. atsevisku parametru kopsavilkumi — IUCLID parametra kopsavilkums (EPS) attieciba uz
vienu toksiskuma parametru sniedz informaciju, kas atlasita parsitiSanai uz bistamibas
novértéjumu. Tas balstits uz (koncentrétajiem) izpétes kopsavilkumiem, kas pazinoti Sim
parametram (skatit 7.1.—7.12. punktu);

o toksiskuma informacijas kopsavilkums — toksiskuma informacijas kopsavilkuma (IUCLID
parametra kopsavilkums “Toksiskuma informacija”) saskana ar 7. sadalu integréti ar
parametru saistitie kopsavilkumi un izdariti secinajumi, pamatojoties uz bistamibas
novértéjumu, par katru mérka grupu (attieciba uz darbiniekiem vai plasu sabiedribu),
noradot iedarbibas celu (orali, ieelpojot, caur adu vai acim) un ietekmes veidu (ilglaiciga
vai islaiciga, viet&ja vai sistémiska). So secindjumu var izteikt ka bistamibas kvantitativu
robezvértibu (pieméram, DNEL vai DMEL) vai kvalitativu raditaju.

Turklat Sis dokuments izskaidro ari, ka bistamibas novértéjuma secinajumi ietekmé iedarbibas
noveértéjuma jomu un riska apraksta veidu.

Japiebilst, ka ST praktiska rokasgramata neattiecas uz koncentréto izpétes kopsavilkumu un
izpétes kopsavilkumu sagatavosanu IUCLID. Papildu informaciju skatit 3. praktiskaja
rokasgramata “"Ka sagatavot koncentretus izpétes kopsavilkumus”.

Saja praktiskaja rokasgramata netiek apskatiti turpmak minétie novértéjumi:

. lokala adas DNEL atvasinasana;

. DMEL atvasinasana;

) cilvéku datu zinoSana un cilvéku datu izmantoSana secinajumiem par parametru;
o parametru kopsavilkums elpcelu sensibilizacijai;

. DNEL atvasinasana akitam sistémiskam toksiskumam.

Sikakus noradijumus par DNEL atvasinasanu skatit “Vadliniju par informacijas prasibam
un kimiskas drosibas novértéjumu” R.8. nodala “Devas [koncentracijas] iedarbibas
uz cilvéku veselibu apraksts”.
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2. REACH 1. PIELIKUMA PRASIBU KOPSAVILKUMS

REACH regulas | pielikuma definéts, ka javeic bistamibas novértéjums attieciba uz cilvéku
veselibu. Tas paredz Cetrus posmus: 1) ar cilvékiem nesaistitas informacijas izvértésanu, 2) ar
cilvékiem saistitas informacijas izvértésanu, 3) klasificésanu un markésanu un 4) DNEL
atvasinasanu.

Ar cilvékiem nesaistitas informacijas izvértéjuma ietilpst:

o apdraudéjuma apzinasana konkrétam ietekmém, balstoties uz visu pieejamo, ar
cilvékiem nesaistito informaciju;

o kvantitativas devas (koncentracijas) un reakcijas (ietekmes) attiecibu konstatacija.

Ja nav iesp&jams konstatét kvantitativas devas (koncentracijas) un reakcijas (ietekmes)

attiecibu, javeic kvalitativs novértéjums.

IzvEloties izpétes un devas deskriptoru, kas parsttams uz bistamibas novértéjumu, jaievéro

sadi noteikumi:

. parasti jaizvélas izpéte ar zemako devas deskriptoru. Tomér, janem véra ari vairaki citi
faktori, pieméram, izpétes gaita, atbilstigums, testa sugu piemérotiba, rezultatu kvalitate
un testa derigums;

o ja nav izvéléta izp€ete ar zemako devas deskriptoru, tas pilniba japamato.
Identificéjot DNEL, janem véra Sadi apsvérumi:
o DNEL jaatspogulo iesp&jamie iedarbibas celi, ilgums un biezums;

o daziem parametriem (pieméram, mutagénumam) pieejama informacija var nebat
piemérota DNEL atvasinasanai;

o var bit nepiecieSams — atkariba no apzinatajiem lietoSanas veidiem (un paredzamas
iedarbibas) — identificét dazadus DNEL katrai attiecigai iedzivotaju grupai.

Atvasinot DNEL, janem véra sadi faktori:

o nenoteiktiba, ko izraisa eksperimentalo datu un sugu iekS&jas un savstarpé&jas atskiribas;
. ietekmes veids un intensitate;
o tas cilvéku grupas jutigums, uz kuru attiecas informacija par iedarbibu.

Ja nav iesp&jams atvasinat nekadu DNEL, tas skaidri janorada un pilniba japamato.
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3. DARBA PLUSMA

1. attéla paradita visparéja darba plisma, sakot no zinoSanas par katram parametram
pieejamo izpéti un beidzot ar toksiskuma kopsavilkuma atvasinasanu IUCLID attieciba uz
vielam, kuru apjoms gada ir desmit tonnas vai vairak, un to péc tam parsuta uz iedarbibas
novértéjumu un riska aprakstu.

1. attels. Darba plusma toksiskuma kopsavilkumiem

Robust study ”

summary 1

Robust study ¢
summary 2

Robust study ¢
summary n

Toxicokinetics @
metabolism and
distribution

=)
Acute toxicity

Irritation/ @

corrosion

NP -
Sensitisation

N

8

Toxicological ®

summary Scope of exposure
(Toxicological P assessment and type of
information) risk characterisation

Robust study summary 1

1. koncentrétais izpétes kopsavilkums

Robust study summary 2

2. koncentrétais izpétes kopsavilkums

Robust study summary n

n. koncentrétais izpétes kopsavilkums

Toxicokinetics, metabolism and

distribution

Toksikokinétika, metabolisms un izplatiSanas

Acute toxicity

Akuts toksiskums

Irriation / corrosion

Kairinajums/kodigums

Sensitisation

Sensibilizacija

Toxicological summary (Toxicological

information)

Toksikologiskais kopsavilkums (toksiskuma
informacija)

Scope of exposure assessment and type

of risk characterisation

Iedarbibas novértéjuma joma un riska apraksta
veids

1. Process sakas ar zinoSanu par koncentréto izpétes kopsavilkumu IUCLID parametra
izpétes ierakstos. Sis posms ir raksturots 3. praktiskaja rokasgramata “Ka sagatavot
koncentrétus izpétes kopsavilkumus”.

2. Tad, ja iesp&jams, izvélas vienu koncentreto izpétes kopsavilkumu (pieméram, vienu
IUCLID parametra izpétes ierakstu), lai to izmantotu ka atsauci parametra
kopsavilkuma. Tomér, ja nepiecieSams, var nemt véra visus koncentrétos izpétes
kopsavilkumus konkrétam parametram un atsaukties uz tiem parametra kopsavilkuma.
Parametra kopsavilkuma jaieklauj ari visas datubazes izvértéjums, apsprieSanas par
secinajumiem un klasificéSanas/neklasificESanas pamatojums.

3. Visbeidzot, informacija no visiem parametra kopsavilkumiem tiek apkopota (vispareja)
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toksiskuma kopsavilkuma. Secinajumus par bistamibu izdara, ieklaujot DNEL vai DMEL
atvasinajumus vai kvalitativos bistamibas secindjumus. Atkariba no bistamibas
secinajumiem nosaka iedarbibas novertéjuma jomu un riska aprakstu veidu.
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4. NO KONCENTRETIEM IZPETES KOPSAVILKUMIEM UZ
PARAMETRA KOPSAVILKUMU

Turpmakajas sadalas registrétajs atradis noradijumus par to, ka aizpildit laukus, kas saistiti ar
katru toksiskuma parametra kopsavilkumu, ko var izmantot, lai atvasinatu bistamibas
secinajumus.

4.1. Toksikokinétika, metabolisms un izplatiSanas (7.1. punkts)
Saja IUCLID parametra kopsavilkuma ir iek|auts:

o briva teksta lauks, lai sniegtu isu aprakstu ar svarigako pieejamo informaciju;

. potencialas bioakumulacijas limena galvenie lielumi un absorbcijas galvenie lielumi
kimiskas drosibas novértéjumam (CSA);

o apspriesanas lauks, lai sniegtu papildu izskaidrojumu un pamatojumus par galveno
lielumu izveli.

2. attéls. IUCLID parametra kopsavilkuma piemeérs toksikokinétikai

Edit GCo Window Help Plugins

Ve IHR R &% | e B @ [search by uID)

the test server - anly non confidential data can be uploaded

I E Endpoint summary: Toxicokinetics, metabolism and distribution
¢ results r Detail level Administrative Data Short description of key information Key value for chemical safety assessment
Registration abe |aII fields v| Discussion

Short description of key information
3 Manufactu

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

6 Ecotoxical
7 Toxicologi .
& Toxicolo Key value for chemical safety assessment
Q’ ?'1 Toxic Bioaccumulation potential |high bioaccumulation potential % [

----- 8 Toxi

- 711
- 7.2 Absorption rate - oral %4 |5'3 |
® 72 AUt Absorption rate - dermal (%) |5|Z| |
@ 7.3 Irritat] . . .

_____ 8 Irrita Absorption rate - inhalation (4 |1EIEI |
- 731
- 7.3.2 Discussion
& 7.4 5ensi

A

@ 7.5 Repe & | I VoEmFFOoOODD EEEE T ¥

..... a Repe P
G 751 ABSORPTION
[ 7.5.2 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

----- ® 754

confirmed by the data on subchronic oral toxicity. N-octanol'water partition coefficient and molecular weight of ECHA Substance
NIV JUNP VR, 155, I, U A (N . JSI, R, S —h -

Turpmak ir aprakstiti dazadi lauki, kas pieejami parametra kopsavilkuma — toksikokinétika,
metabolisms un izplatiSanas.

4.1.1. Svarigakas informacijas iss apraksts

Saja teksta lauka jaraksturo galvena izpétes informacija attieciba uz absorbciju, izplati$anos,
metabolismu un izdaliSanos vai novérojumi, pamatojoties uz fizikali kimiskajam Tpasibam.

4.1.2. Galvenie lielumi kimiskas drosibas novértéjumam

Saja sada)a janorada bioakumulacijas un absorbcijas atruma galvenie lielumi. So informaciju
izmanto, pieméram, saistiba ar ekstrapolaciju no iedarbibas cela uz citu celu vai apspriezot
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potencialo iekS&jo devu CSA.

4.1.2.1. Bioakumulacijas potencials

Galigo ierakstu par bioakumulacijas potencialu var ierakstit, atlasot vienu no izvéles saraksta
pieejamajiem ierakstiem (skatit turpmako attélu).

3. attéls. IUCLID izveles saraksts bioakumulacijai

"L, Pick list X

Select avalue

lIJIII

=
=

no bioaccumulation potential
low bioaccumulation potential
high bioaccumulation potential

| oK _J | Cancel |

Si informacija parasti ir balstita uz fizikali kimiskajam Tpasibam (ieraksta Kow, molekularo
strukturu un molekulmasu) un metabolismu (ja informacija ir pieejama).

Noradita lieluma logisko pamatojumu var izklastit pievienotaja apspriesanas lauka.

4.1.2.2. Absorbcijas atrumi

ST informacija parasti ir balstita uz fizikali kimiskajam ipasibam (ieraksta Kow, molekularo
struktlru un molekulmasu).

4.1.3. ApsprieSana

Saja sadala jasniedz rezultatu interpretacija. Dazi pieméri:

. potencialo datu nepilnibu apspriesana;

o rezultatu piemérotiba riska novértéjumam. Pieméram, kada meéra dzivnieku izpéte iegutie
rezultati attiecas uz cilvéku veselibu.

4.2. Akuts toksiskums (7.2. punkts)

Saja IUCLID parametra kopsavilkuma katram iedarbibas celam ieklauj turpmak minétos
elementus:

o izvéles sarakstu, lai zinotu par secindjumu attieciba uz So parametru;

o saiti uz atlasitajiem izpétes ierakstiem (koncentrétajiem izpétes kopsavilkumiem), kas
pamato secinajumu;

o briva teksta lauku Sis izpétes izvéles pamato3anai;

o devas deskriptora veidu (no izvéles saraksta) un ietekmes limena lielumu, kas noteikts

Saja izpéte;
. briva teksta lauku visas datubazes kvalitates raksturoSanai sim parametram.
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Konsolidétas informacijas sniegSanai visos trijos iedarbibas celos ir pieejami Sadi teksta lauki:

o briva teksta lauks, lai raksturotu svarigako informaciju, kas ieglita no koncentrétajiem
izpétes kopsavilkumiem;

o briva teksta lauks, lai pievienotu papildu paskaidrojumus un argumentus par attieciba uz
$o parametru izdaritajiem secinajumiem (apspriesana);

o briva teksta lauks, lai salidzinatu parametra kopsavilkumu ar klasificésanas un
marké&sanas kritérijiem, pamatojot klasificéSanu vai neklasificéSanu.

4. attels. IUCLID parametra kopsavilkuma piemeérs akutam toksiskumam

File Edit Go Window Help Plugins

OO MIHRE | BE ||+ oo | oo B @ [(Seareh by LLID)

"his is the test server - anly non confidential data can be uploaded

78! Mavigatio alslll = Endpoint summary: Acute Toxicity

Query results |’ Ealde... Detail level Administrative Data Acute toxicity: via oral route Acute toxicity: via inhalation rouw
REACH Registration above 1000 | all fields vl Acute toxicity: via dermal route Short description of key information Discussion

aF

e | = ustification for classification or non-classification

Administrative Data

L P

Acute toxicity: via oral route

-9 3 Manufacture, use ar &

7 Toxicological infar
8 Toxicological infol

Endpoint conclusion |ND adverse effect observed :, |v

Endpoint selection | () Acute toxicity: oral. 001 Smith & Jones 2005 3, ||;| x| #

k- 7.1.1 Basic tox
- 7.1.2 Dermal a

Justification for selection | only one study available

Effect level |discriminating dose -'|v |2EIDD ||mg,."l<g b 4 [

- 722 Acute to i Quality of whole database |The study is a GLF compliant and has Klimisch score 1.
- 7.2.3 Acute to
----- B 724 Acuteto
2@ 7.3 Irritation / co
----- é Irritation / co
G- 7.3.1 Skinirrit
[&-§& 7.3.2 Eye irrita
-9 7.4 Sensitisation
- 7.5 Repeated dose

Acute toxicity: via inhalation route

Endpoint conclusion |N0 adverse effect observed 4, |v

Endpoint selection | () Acute toxicity: inhalation.001; Baker et al. 2006 4 ||;| x| #

|ustification for selection | oply ane study available.

- 751 Repeatec
- 752 Repeateg

Visiem trim parametriem (akltam toksiskumam orali, ieelpojot un caur adu) jaatlasa
“parametra secinajums”. Parametra secinajums japamato ar dzivnieku mirstibu. Papildus
mirstibai ir janem véra ari citas stipras ietekmes veids un atgriezeniskums.

4.2.1. Parametra secinajums

Izvéles saraksts, kas pieejams parametra secinajumam, ir Sads.
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5. attéls. IUCLID parametra secinajumam attieciba uz akiutu toksiskumu

Select avalue

l|J|L|

Il
-

Adverse effect observed

Mo adverse effect observed

Mo study available

Mo study available (further information necessary)

Turpmakaja tabula ir sniegts parskats par dazadam izvélém, kas pieejamas IUCLID.

Parametra secinajuma izvéles Kad izvéle ir atbilstosa

Novérota nelabvéliga ietekme Ja mirstiba vai stipra ietekme tiek novérota jebkuras
izpétes laika (japiebilst, ka dzivniekus, kas tiek
humani nogalinati ar So savienojumu saistitas
spriedzes un sapju dél, registré ka mirusus saistiba
ar So savienojumu)

Nav novérota nelabvéliga ietekme Ja izp€te ir pieejama un neviens dzivnieks nav miris
vai nav novérota stipra ietekme robezdevas limeni

Izpéte nav pieejama Sniedziet pamatojumu

Izpéte nav pieejama (vajadziga papildu informacija) [Neattiecas uz akitu toksiskumu, jo VII vai
VIl pielikuma izpétes veikSanai nav nepiecieSams
testéSanas priekslikums

4.2.2. Parametra atlase (koncentreta izpetes kopsavilkuma atlase)

Seit var atlasit saiti uz koncentréto izpétes kopsavilkumu, uz ko balstits parametra
kopsavilkuma secinajums. Ar So saiti sakotné&jais informacijas avots paliek izsekojams
turpmakiem novértésanas un zinosSanas posmiem. Jaizvélas izpéte, kas rada vislielakas bazas.
Ir jalieto cilvéku dati, ja tie ir pieejami. Tomér droSs devas deskriptors, pamatojoties uz cilvéku
datiem, ir reti pieejams.

Cita starpa ir janem véra sadi faktori, atlasot koncentréto izpétes kopsavilkumu: 1) izpétes
kvalitate, pieméram, Klimisa punkti, 2) izpétes ilgums, 3) vai izpéte atbilst labai laboratorijas
praksei (GLP). Vislabak, ja pieejamie epidemiologiskie dati ir drosi un atbilstigi.

4.2.3. Atlases pamatojums

Atlasi nepiecieSams pamatot, jo Tpasi, ja neatlasa izpéti (koncentréto izpétes kopsavilkumu) ar
zemako devas deskriptoru. Pamatojuma var ieklaut, pieméram, noradi, ka izpéte ar zemako
devas deskriptoru ir sliktas kvalitates vai ka novérota ietekme nav attiecinama uz cilvékiem.
Pamatojums ir jasniedz vienmér, kad parametra kopsavilkumam neizvélas nevienu koncentréto
izpétes kopsavilkumu.
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4.2.4. Ietekmes limenis

6. attels. 1UCLID izveles saraksts akiita toksiskuma ietekmes limenim

Select avalue

l|1|l|

LA
£ B

LDEO
discriminating dose

| QK ‘ | Cancel

Parasti jaizvélas LD50 (LC50 ieelpojot). Ja nav novérota nekada nelabvéliga ietekme, ietekmes
[Tmenis lidzinas robezdevai.

4.2.5. Visas datubazes kvalitate

Janem véra sadi faktori, jo tie var ietekmét bistamibas novértéjumu:

o kada méra pieejama informacija kopuma atbilst REACH datu prasibai, kas atkariga no
tonnazas (datubazes pilnigums)?

o dazadu pétijumu piemérotiba un konsekvence — janem véra testéSanas metodes
kvalitate, petijuma projekta lielums un statistiska nozimiba, biologiska ticamiba, devas
un reakcijas attiecibas un statistiska testésana.

4.2.6. Svarigakas informacijas iss apraksts

Seit jaizklasta galvenie secinajumi.

4.2.7. ApsprieSana

Saja sadala jasniedz rezultatu interpretacija. Dazi pieméri:

o potencialo datu nepilnibu apspriesana;

o rezultatu piemérotiba riska novértéjumam. Pieméram, kada méra dzivnieku izpéte iegutie
rezultati attiecas uz cilvéku veselibu.

4.2.8. Klasificesanas vai neklasificeSanas pamatojums

Parametra kopsavilkums jasalidzina ar klasificéSanas kritérijiem. Jaizklasta iemesli, kadé|

klasificéSanas kritériji ir vai nav izpilditi.

Nemiet véra, ka klasifikacija ka tada ir zinojama IUCLID 2. sadala.
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4.3. Kairinajums/kodigums (7.3. punkts)

Saja IUCLID parametra kopsavilkuma katram iedarbibas celam ieklauj turpmak minétos
elementus:

o izvéles sarakstu, lai zinotu par secindjumu attieciba uz So parametru;

o izvéles sarakstu, lai noraditu ietekmes ITmeni kvalitativa veida.

o Attieciba uz adas un acu kairinajumu/kodigumu papildus ir pieejami Sadi elementi:

o saite uz atlasitajiem izpétes ierakstiem (koncentrétajiem izpétes kopsavilkumiem), kas

pamato secinajumu;
. briva teksta lauks Sis izpétes izveéles pamatosanai.
Konsolidétas informacijas sniegsSanai visos trijos iedarbibas celos ir pieejami Sadi teksta lauki:
. briva teksta lauks, lai 1si raksturotu svarigako informaciju, kas iegita no koncentrétajiem
izpétes kopsavilkumiem;

o briva teksta lauks, lai pievienotu papildu paskaidrojumus un argumentus par attieciba uz
$o parametru izdaritajiem secinajumiem (apspriesana);

o briva teksta lauks, lai salidzinatu parametra kopsavilkumu ar klasificésanas un
markésanas kritérijiem, pamatojot klasificéSanu vai neklasificéSanu.

Ievérojiet — $aja sadala nav apskatits elpcelu kairinajums.

7. attéls. IUCLID parametra kopsavilkuma piemeérs kairinajumam

ﬂ. Mavigation sl = Endpoint summary: Irritation f corrosion

r Query results |/ Folders |/ & section tree | Detail level Administrative Data Skin irritation / corrosion Eve irritation
REACH Registration on-site isolated interm |;| |aII fields vl Respiratory irritation Short description of key information Discussion
|_.. | - lustification for classification or non-classification

e

[#- @ 0 Related Information Administrative Data

% 1 General Information | Iﬂ
Q 2 Classification & Labelling and PET asses
ﬂ 3 Manufacture, use and exposure

'Q 4 Physical and chemical properties

9 5 Environmental fate and pathways Endpoint conclusion |Adverse effect observed 3 |v
[ @ & Ecatoxicolagical Information
E—JQ 7 Toxicological information

----- a Toxicological infermation Justification for selection Only ohe study available.
G- 7.1 Toxicokinetics, metabolism and d
G- 7.2 Acute Toxicity

-4 7.3 Irritation / corrosion

-{ Wrritation | corrosion

?Q 7.3.1 Skinirritation / corrosion . 3
[ 7.3.2 Eye irritation Eye irritation
- 7.4 Sensitisation

[# %% 7.5 Repeated dose toxicity -
[ 7.6 Genetic toxicity Endpoint selection | J Eye irritation.001; Watt et al. 2003 4 “ >| /‘3 &
- 7.7 Carcinogenicity —
[E
£
£

Skin irritation / corrosion

Endpoint selection | () Skinirritation / corrosion.001; Watson et al. 2006 4 ||;| o\ &

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

Endpaoint conclusion |Adverse effect observed “ |v

Justification far selection |only ane study available.
i@ 7.8 Toxicity to reproduction Y Y

b 7.9 Specific investigations
k- 7.10 Exposure related observations i - —
..... % 7.11 Toxic effects on livestock and pe| Effect level |slightly irritating L (|
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4.3.1. Parametra secinajums

Izvéles saraksts, kas pieejams parametra secinajumam, ir Sads.

8. attéls. IUCLID izveles saraksts parametra secinajumam

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 |

Turpmakaja tabula ir sniegts parskats par dazadam pieejamam izvélém.

Parametra secinajuma izvéles Kad izvéle ir atbilstoSa

Novérota nelabvéliga ietekme Viela atbilst klasificeSanas kritérijiem attieciba uz
kairinajumu/kodigumu/smagiem acu bojajumiem

Nav novérota nelabvéliga ietekme Viela neatbilst klasificesanas kritérijiem attieciba uz
So parametru

Izpéte nav pieejama Sniedziet pamatojumu

Izpéte nav pieejama (vajadziga papildu informacija) [Neattiecas uz adas/acu kairinajumu/kodigumu, jo
VII vai VIII pielikuma izpétes veikSanai nav
nepiecieSams testésanas priekslikums

4.3.2. Parametra atlase (koncentreta izpetes kopsavilkuma atlase)

Seit var atlasit saiti uz koncentréto izpétes kopsavilkumu, uz ko balstits parametra
kopsavilkuma secindjums. Ar So saiti sakotné&jais informacijas avots paliek izsekojams
turpmakiem novértésanas un zinosanas posmiem. Jaizvélas izpéte, kas rada vislielakas bazas.
Ir jalieto cilvéku dati, ja tie ir pieejami. Tomér droSs devas deskriptors, pamatojoties uz cilvéku
datiem, ir reti pieejams.

Cita starpa ir janem véra sadi faktori, atlasot koncentréto izpétes kopsavilkumu: 1) izpétes
kvalitate, pieméram, Klimisa punkti, 2) izpétes ilgums, 3) vai izpéte atbilst labai laboratorijas
praksei (GLP). Vislabak, ja pieejamie epidemiologiskie dati ir drosi un atbilstigi.

4.3.3. Atlases pamatojums

Atlasi nepiecieSams pamatot, jo Tpasi, ja neatlasa izpéti (koncentréto izpétes kopsavilkumu) ar
zemako devas deskriptoru. Pamatojuma var ieklaut, pieméram, noradi, ka izp€te ar zemako
devas deskriptoru ir sliktas kvalitates vai ka novérota ietekme nav attiecinama uz cilvékiem.
Pamatojums ir jasniedz vienmér, kad parametra kopsavilkumam neizvélas nevienu koncentréto
izpétes kopsavilkumu.
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4.3.4. Ietekmes limenis

9. attéls. IUCLID izveles saraksts adas/acu kairinajuma/kodiguma ietekmes limenim

" Pick list x|

Select avalue

llllll

irritating

slightly irritating
moderately irritating
highly irritating
carrosive

highly corrosive

| oK _J | Cancel |

Ietekmes limeni atlasa tikai gadijumos, kad viela atbilst klasificESanas kritérijiem attieciba uz
kodigumu/kairinajumu. Ja viela jaklasificé 1A, 1B vai 1C kategorija attieciba uz adu un

1. kategorija attieciba uz acim, jaizvélas ietekmes limenis — “kodiga” viela. Ja vielu klasificé
2. kategorija (attieciba uz adu un acim), jaizvélas ietekmes limenis —“kairino$a” viela.

4.3.5. Svarigakas informacijas iss apraksts

Seit jaizklasta atlasitas izpétes galvenie secinajumi.

4.3.6. ApsprieSana

Saja sadala jasniedz rezultatu interpretacija. Dazi pieméri:

o potencialo datu nepilnibu apspriesana;

o rezultatu piemeérotiba riska novértejumam. Pieméram, kada mera dzivnieku izpéteé iegdtie
rezultati attiecas uz cilvéku veselibu.

4.3.7. Klasificésanas vai neklasificéSsanas pamatojums

Parametra secinajumi Seit ir jasalidzina ar klasificESanas kritérijiem. Jaizklasta iemesli, kadé]
klasificéSanas kritériji ir vai nav izpilditi. Nemiet véra, ka klasifikacija ka tada ir zinojama
IUCLID 2. sadala. Nemiet ari véra, ka attieciba uz kairinajuma/kodiguma parametru secinajumi
ir atkarigi no klasifikacijas. Ja attiecinams, jaizskaidro iemesli, kad€| nelabvéliga ietekme, kas
zinota koncentrétajos izpétes kopsavilkumos, neizraisa vielas klasificésanu (un tadé| —
“bistamiba nav identificéta”).

4.4. Sensibilizacija (7.4. punkts)

Saja IUCLID parametra kopsavilkuma katram iedarbibas celam ieklauj turpmak minétos
elementus:
o izvéles sarakstu, lai zinotu par secindjumu attieciba uz So parametru;

o saiti uz atlasitajiem izpétes ierakstiem (koncentrétajiem izpétes kopsavilkumiem), kas
pamato secinajumu;
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. briva teksta lauku Sis izpétes izvéles pamatosanai;

o briva teksta lauku, lai 1si raksturotu svarigako informaciju, kas iegtta no koncentrétajiem
izpétes kopsavilkumiem;

o briva teksta lauku, lai pievienotu papildu paskaidrojumus un argumentus par attieciba uz
$0 parametru izdaritajiem secinajumiem (apsprieSana).

Konsolidétas informacijas sniegsanai abos iedarbibas celos ir pieejams Sads teksta lauks:

o briva teksta lauks, lai salidzinatu parametra kopsavilkumu ar klasificésanas un
markésanas kritérijiem, pamatojot klasificéSanu vai neklasificéSanu.

Ievérojiet — Si sadala neattiecas uz elpcelu sensibilizaciju

10. attels. IUCLID parametra kopsavilkuma piemérs adas sensibilizacijai
Edit  GCo Window Help Plugins

Soalne R al+ae|on | pEe B @ |(Search by UUID)
d test message

H!E: sl = Endpoint summary: Se
— mN

H Registration abc all fields -

Administrative Data

[P
S5kin sensitisation
Endpoint conclusion |N0 adverse effect observed (not sensitising) Q ||:|
Endpaint selection | () Skin sensitisation.001; Smith & Jones 2004 a |@|§||E|

|ustification for selection | onlky one study availbale

Short description of key information

Mo positive reactions were observed in the Cuinea pig maximisation test for the test substance. Q
Discussion
B S 30 @O0 JEEHFODEODEE EEDEBE T v

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. Parametra secinajums

Izvéles saraksts, kas pieejams parametra secinajumam, ir Sads.
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11. attéls. IUCLID izveles saraksts parametra secinajumam attieciba uz sensibilizaciju

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)

Turpmakaja tabula ir sniegts parskats par dazadam pieejamam izvélém.

Parametra secinajuma izveles Kad izvéle ir atbilstosa

Novérota nelabvéliga ietekme Viela ir klasificéta attieciba uz sensibilizaciju
Nav novérota nelabvéliga ietekme Viela nav klasificéta attieciba uz sensibilizaciju
Izpéte nav pieejama Sniedziet pamatojumu

Izpéte nav pieejama (vajadziga papildu informacija) [Neattiecas uz sensibilizaciju, jo VII vai
VI pielikuma izpétes veikSanai nav nepiecieSams
testéSanas priekslikums

4.4.2. Parametra atlase (koncentreta izpetes kopsavilkuma atlase)

Seit var atlasit saiti uz koncentréto izpétes kopsavilkumu, uz ko balstits parametra
kopsavilkuma secindjums. Ar So saiti sakotné&jais informacijas avots paliek izsekojams
turpmakiem novértésanas un zinosanas posmiem. Jaizvélas izpéte, kas rada vislielakas bazas.
Ir jalieto cilvéku dati, ja tie ir pieejami. Tomér droSs devas deskriptors, pamatojoties uz cilvéku
datiem, ir reti pieejams.

Cita starpa ir janem véra sadi faktori, atlasot koncentréto izpétes kopsavilkumu: 1) izpétes
kvalitate, pieméram, Klimisa punkti, 2) izpétes ilgums, 3) vai izpéte atbilst labai laboratorijas
praksei (GLP). Vislabak, ja pieejamie epidemiologiskie dati vai citi cilvéku dati ir drosi un
atbilstigi.

4.4.3. Atlases pamatojums

Atlasi nepiecieSams pamatot, jo Tpasi, ja neatlasa izpéti (koncentréto izpétes kopsavilkumu) ar
zemako devas deskriptoru. Pamatojuma var ieklaut, pieméram, noradi, ka izp€te ar zemako
devas deskriptoru ir sliktas kvalitates vai ka novérota ietekme nav attiecinama uz cilvékiem.
Pamatojums ir jasniedz vienmér, kad parametra kopsavilkumam neizvélas nevienu koncentréto
izpétes kopsavilkumu.

4.4.4. Svarigakas informacijas iss apraksts

Seit jaizklasta galvenie secingjumi.
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4.4.5. ApsprieSana

Saja sadala jasniedz rezultatu interpretacija. Dazi pieméri:

o potencialo datu nepilnibu apspriesana;

. rezultatu piemérotiba riska novértéjumam. Pieméram, kada méra dzivnieku izpéte iegutie
rezultati attiecas uz cilveku veselibu.

4.4.6. Klasificesanas vai neklasificeSanas pamatojums

Saja sadaja parametra secinajumi jasalidzina ar klasificé$anas kritérijiem. Jaizklasta iemesli,

kadé| klasificesanas kritériji ir vai nav izpilditi. Nemiet véra, ka klasifikacija ka tada ir zinojama

IUCLID 2. sadala.

4.5. Atkartotas devas toksiskums (7.5. punkts)

Si sadala attiecas ari uz parametriem 7.9.1. Neirotoksikums un 7.9.2. Imunotoksiskums. Saja
IUCLID parametra kopsavilkuma katram iedarbibas celam iek]auj turpmak minétos elementus:

o izvéles sarakstu, lai zinotu par secinajumu attieciba uz So parametru;

o saiti uz atlasitajiem izp€tes ierakstiem (koncentrétajiem izpétes kopsavilkumiem), kas
pamato secinajumu;

. briva teksta lauku Sis izpétes izvéles pamatosanai;

o devas deskriptora veidu (no izvéles saraksta) un ietekmes ITmena lielumu, kas noteikts
Saja izpéte;

o izvéles sarakstu testa veidam un izvéles sarakstu sugam, kas izmantotas Saja izpé&te;

o briva teksta lauku visas datubazes kvalitates raksturoSanai Sim parametram;

o izvéles sarakstu, lai apzimétu ar karodzinu mérka organu, kas rada lielakas bazas.

Konsolidétas informacijas sniegsanai visos trijos iedarbibas celos (orali, caur adu un ieelpojot)
ir pieejami Sadi teksta lauki:

o briva teksta lauks, lai isi raksturotu svarigako informaciju, kas ieguta no koncentretajiem
izpétes kopsavilkumiem;

o briva teksta lauks, lai pievienotu papildu paskaidrojumus un argumentus par attieciba uz
So parametru izdaritajiem secinajumiem (apspriesana);

. briva teksta lauks, lai salidzinatu parametra kopsavilkumu ar klasificéSanas un
markésanas kritérijiem, pamatojot klasificéSanu vai neklasificéSanu.
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12. attéls. IUCLID parametra kopsavilkuma piemeérs atkartotas devas toksiskumam

File Edit GCo Window Help Flugins

CO R HRE |[2A &+ E|[DM|Q

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

M Z Endpoint summary:
A
REACH Registration & all fields -
> K
+-- % 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 Q ||:|

4.5.1. Parametra secinajums

Izvéles saraksts, kas pieejams parametra secinajumam, ir Sads.

13. attéls. IUCLID izveles saraksts parametra secinajumam attieciba uz atkartotas devas
toksiskumu

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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Turpmakaja tabula ir sniegts parskats par dazadam pieejamam izvélém.

Parametra secinajuma izvéles Kad izvéle ir atbilstosa

Novérota nelabvéliga ietekme Nelabvéliga ietekme novérota robezdevas limenT vai
zem ta

Nav novérota nelabvéliga ietekme Nav novérota nelabvéliga ietekme robezdevas [Tmeni
vai zem ta

Izpéte nav pieejama Sniedziet pamatojumu

Izpéte nav pieejama (vajadziga papildu informacija) [Dokumentacija ir ieklauts testéSanas priekslikums
attieciba uz atkartotas devas toksiskumu (90 dienas
ilgs pétijums)

4.5.2. Parametra atlase (koncentreta izpetes kopsavilkuma atlase)

Seit var atlasit saiti uz koncentréto izpétes kopsavilkumu, uz ko balstits parametra
kopsavilkuma secinajums. Ar So saiti sakotné&jais informacijas avots paliek izsekojams
turpmakiem novértésanas un zinosanas posmiem. Jaizvélas izpéte, kas rada vislielakas bazas.
Ir jalieto cilvéku dati, ja tie ir pieejami. Tomér dross devas deskriptors, pamatojoties uz cilvéku
datiem, ir reti pieejams.

Cita starpa ir janem véra sadi faktori, atlasot koncentréto izpétes kopsavilkumu: 1) izpétes
kvalitate, pieméram, Klimisa punkti, 2) izpétes ilgums, 3) vai izpéte atbilst labai laboratorijas
praksei (GLP). Vislabak, ja pieejamie epidemiologiskie dati ir drosi un atbilstigi.

4.5.3. Atlases pamatojums

Ipass atlases pamatojums ir nepiecieams, ja tiek atlasita istermina izpéte (pieméram,

28 dienas ilgs pétijums), nevis ilgtermina izpéte (pieméram, 90 dienas ilgs pétijums), zemas
kvalitates izpéte, nevis augstas kvalitates izpéte, vai GLP neatbilstiga izpéte, nevis GLP
atbilstiga izpéte.

4.5.4. Ietekmes limenis

14. attels. IUCLID izveles saraksts ietekmes limenim attieciba uz atkartotas devas toksiskumu

Select avalue

l|1||||

MOAEL
LOAEL
BMDLOS
BMDOS
BMDOLLO

| QK ‘ | Cancel |

Primarais devas deskriptors Saja parametra kopsavilkuma ir NOAEL vai NOAEC — dazos
pétijumos ari BMDL (etalondevas limenis). LOAEL vai LOAEC jalieto tikai gadijumos, kad
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NOAEL/NOAEC nav pieejams. Ja devas deskriptors koncentrétaja izpétes kopsavilkuma ir
izteikts ppm/ppb, tas vispirms japarveido par ng/m? vai ug/m?, vai mg/m?. Attieciba uz
iedarbibas celiem ieelpojot un caur adu, iespé&jams zinot ari par lokalas ietekmes rezultatiem.

4.5.5. Testa veids

15. attéels. IUCLID izveles saraksts testa veidam attieciba uz atkartotas devas toksiskumu

Select avalue

1]

4
=t

subacute
subchronic
chranic

L 0] 4 1 [ Cancel

Testa veidam jabit tam pasam, ka atlasitaja koncentrétas izpétes kopsavilkuma. So
informaciju izmanto DNEL atvasinasana.

4.5.6. Sugas

16. attels. IUCLID izveles saraksts sugam attieciba uz atkartotas devas toksiskumu

W Dick list

Select avalue

| e—

=
=
ar

F

rat commaon rodent species | &8
maouse commaon rodent species |28
dog commaon non-radent species
cat other species
cattle other species
gerhil other species
guinea pig other species|w]

Atlasitajam sugam jabit tam pasam, ka atlasitaja koncentrétas izpétes kopsavilkuma.
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4.5.7. Visas datubazes kvalitate

Janem véra $adi faktori, jo tie var ietekmét bistamibas novértéjumu:

o kada méra pieejama informacija kopuma atbilst REACH datu prasibai, kas atkariga no
tonnazas (datubazes pilnigums);

o dazadu pétijumu piemérotiba un konsekvence — Seit janem véra testéSanas metodes
kvalitate, petijuma projekta lielums un statistiskd nozimiba, biologiska ticamiba, devas
un reakcijas attiecibas un statistiska testésana.

4.5.8. Merka organs

Ja ir vairaki mérka organi, jaatlasa mérka organs, kura nelabvéliga ietekme rada vislielakas
bazas, t. i., organs, kas saistits ar devas deskriptoru.

4.5.9. Svarigakas informacijas iss apraksts

Seit jaizklasta galvenie secinajumi.

4.5.10. ApsprieSana

Saja sadala jasniedz rezultatu interpretacija. Dazi pieméri:

o potencialo datu nepilnibu apspriesana;

o rezultatu piemérotiba riska novértéjumam. Pieméram, kada méra dzivnieku izpéte iegutie
rezultati attiecas uz cilvéku veselibu.

4.5.11. Klasificesanas vai neklasificeSanas pamatojums

Saja sadala parametra secinajumi jasalidzina ar klasificé$anas kritérijiem. Jaizklasta iemesli,

kade| klasificéSanas kritériji ir vai nav izpilditi. Nemiet véra, ka klasifikacija ka tada ir zinojama

IUCLID 2. sadala.

4.6. Genetisks toksiskums (7.6. punkts)

éajé IUCLID parametra kopsavilkuma ir ieklauti turpmak minétie elementi:

o izvéles saraksts, lai zinotu par secinadjumu attieciba uz So parametru;

o saite uz atlasitajiem izpétes ierakstiem (koncentrétajiem izpétes kopsavilkumiem), kas
pamato secinajumu;

. briva teksta lauks Sis izpétes izvéles pamatosanai;

. briva teksta lauks, lai 1si raksturotu svarigako informaciju, kas iegita no koncentrétajiem

izpétes kopsavilkumiem;

o briva teksta lauks, lai pievienotu papildu paskaidrojumus un argumentus par attieciba uz
$o parametru izdaritajiem secinajumiem (apspriesana);

o briva teksta lauks, lai salidzinatu parametra kopsavilkumu ar klasificésanas un
markésanas kritérijiem, pamatojot klasificéSanu vai neklasificéSanu.
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17. attéls. IUCLID parametra kopsavilkuma piemérs genétiskam toksiskumam

File Edit Go Window Help Plugins

oo plHR | ZE|s|l+an|an | pEle B @

|c5earch by UUID)
This is the test server - only non confidential data can be uploaded
g =8 % Endpoint summary: Genetic

— BN
REACH Registration all fields =
e E -
. Administrative Data
- 72AcS ’ P
..... @ Ar
G- 7. Endpoint conclusion |N0 adverse effect observed (negative) '-%Hvl
- 7 -
- 7 Endpoint selection | "%H} ||“||ﬁ‘|
Justification for selection |Ng study was selected, since all three in vitro studies were negative.

Short description of key information

Clearly negative in vitro studies - both with and witﬁout metabolic activation.

Discussion

7

I BB FEDA POEDER EEEBE T
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. Parametra secinajums

Izvéles saraksts, kas pieejams parametra secinajumam, ir Sads.

18. attéls. IUCLID izvéles saraksts parametra secinajumam attieciba uz genétisko toksiskumu

Select avalue

=

Adverse effect observed {positive)

Mo adverse effect observed (negative)
Mo study available

Ma study available (further information necessary)
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Turpmakaja tabula ir sniegts parskats par dazadam pieejamam izvélém.

Parametra secinajuma izvéles

Kad izvele ir atbilstosa

Novérota nelabvéliga ietekme

Viela ir mutagéna, pieméram, pozitiva in vivo izpété
attieciba uz jebkuru parametru (génu
mutaciju/hromosomu aberaciju)

Nav novérota nelabvéliga ietekme

Viela nav mutagéna. Visparéjais secinajums — viela
nav mutagéna

Izpéte nav pieejama

Sniedziet pamatojumu

Izpéte nav pieejama (vajadziga papildu informacija)

Dokumentacija ieklauts testésanas priekslikums
attieciba uz in vivo genotoksiskumu

4.6.2. Parametra atlase (koncentreta izpetes kopsavilkuma atlase)

Koncentréts izpétes kopsavilkums jaatlasa situacijas, kad ir pieejams tikai viens in vitro
pétijums (VII pielikuma vielam) vai dokumentacija ir tikai viens pozitivs p&tijums (in vitro vai
in vivo). Visos citos gadijumos nav nepiecieSams atlasit koncentréto izpétes kopsavilkumu.
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4.6.3. Atlases pamatojums

Atlases pamatojums ir nepiecieSams, ja tiek atlasita istermina izpéte, nevis ilgtermina izpéte,
zemas kvalitates izpéte, nevis augstas kvalitates izpéte, vai GLP neatbilstiga izpéte, nevis GLP
atbilstiga izpéte.

4.6.4. Svarigakas informacijas iss apraksts

Seit jaizklasta galvenie secinajumi.

4.6.5. ApsprieSana

Saja sadala jasniedz rezultatu interpretacija. Dazi pieméri:

. potencialo datu nepilnibu apspriesana;

. rezultatu piemérotiba riska novértéjumam. Pieméram, kada méra dzivnieku izpéteé iegutie
rezultati attiecas uz cilveku veselibu.

4.6.6. Klasificesanas vai neklasificeSanas pamatojums

Saja sadaja parametra secinajumi jasalidzina ar klasificé$anas kritérijiem. Jaizklasta iemesli,

kadé| klasificesanas kritériji ir vai nav izpilditi. Nemiet véra, ka klasifikacija ka tada ir

iesniedzama IUCLID 2. sadala.

4.7. Kancerogenitate (7.7. punkts)

Saja IUCLID parametra kopsavilkuma katram iedarbibas celam ieklauj turpmak minétos
elementus:

o izvéles sarakstu, lai zinotu par secindjumu attieciba uz So parametru;

o saiti uz atlasitajiem izpé€tes ierakstiem (koncentrétajiem izpétes kopsavilkumiem), kas
pamato secinajumu;

. briva teksta lauku Sis izpétes izvéles pamatosanai;

o devas deskriptora veidu (no izvéles saraksta) un ietekmes Iimena lielumu, kas noteikts
Saja izpéte;

o izvéles sarakstu testa veidam un izvéles sarakstu sugam, kas izmantotas Saja izpéte;

o briva teksta lauku visas datubazes kvalitates raksturoSanai Sim parametram;

o izvéles sarakstu, lai apzimétu ar karodzinu mérka organu, kas rada lielakas bazas.

Konsolidétas informacijas sniegsanai visos trijos iedarbibas celos (orali, caur adu un ieelpojot)
ir pieejami Sadi teksta lauki:

o briva teksta lauks, lai raksturotu svarigako informaciju, kas ieglta no koncentrétajiem
izpétes kopsavilkumiem;

o briva teksta lauks, lai pievienotu papildu paskaidrojumus un argumentus par attieciba uz
$o parametru izdaritajiem secinajumiem (apspriesana);

. briva teksta lauks, lai salidzinatu parametra kopsavilkumu ar klasificéSanas un
markésanas kritérijiem, pamatojot klasificéSanu vai neklasificéSanu.
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19. attéels. IUCLID parametra kopsavilkuma piemérs kancerogenitatei, ja nav pieejams
neviens pétijums

File Edit Go Window Help Plugins

OO MmMHR  ZA |&|+B0|DM|@

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

(Search by UUID)

Z Endpoint summary: C

Aauemresan i >

REACH Registration above

[allfields |

o |v
. L@ 7244acl~|| Administrative Data
- 7.3 Irritation ’ I
----- @ Irritatio
-8 7.3.1 5k Carcinogenicity: via oral route
- 7.3.2 Eyd .
- @ 7.4 Sensitisal Endpoint conclusion |N0 study available Q ||v|

iy 2 -:‘?:i"s‘ila Endpaint selection | 2 ||E”g”§|

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

-
- 7.5 Repeate Effect level | Q, |E| | || .%“E'

[3 Test type | W|E|

&% 7.5.2 Re Species | "‘%”i” %|

D: :z i :: Quality of whole database
- 7.6 Genetic

----- @ Genetic
G- % 761 Ge Target organ
- 762 Ce

E—JQ_ 7.7 Carcing |

4.7.1. Parametra secinajums

Izvéles saraksts, kas pieejams parametra secinajumam, ir Sads.

20. attels. IUCLID izveles saraksts parametra secinajumam attieciba uz kancerogenitati

Select avalue

#|

Adverse effect observed

Mo adverse effect observed

Mo study available

Mo study available (further information necessary)

I 0K I [ Cancel
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Turpmakaja tabula ir paskaidrotas dazadas pieejamas izvéles.

Parametra secinajuma izvéles Kad izvéle ir atbilstosa

Novérota nelabvéliga ietekme Viela ir kancerogéna

Nav novérota nelabvéliga ietekme Pieejamajos pétijumos viela nav atzita par
kancerogénu

Izpéte nav pieejama Sniedziet pamatojumu

Izpéte nav pieejama (vajadziga papildu informacija) Dokumentacija ieklauts testéSanas priekslikums
attieciba uz kancerogenitati

4.7.2. Parametra atlase (koncentreta izpetes kopsavilkuma atlase)

Seit var atlasit saiti uz koncentréto izpétes kopsavilkumu, uz ko balstits parametra
kopsavilkuma secindjums. Ar So saiti sakotné&jais informacijas avots paliek izsekojams
turpmakiem novértésanas un zinosanas posmiem. Jaizvélas izpéte, kas rada vislielakas bazas.
Ir jalieto cilvéku dati, ja tie ir pieejami. Tomér dross devas deskriptors, pamatojoties uz cilvéku
datiem, ir reti pieejams.

Cita starpa ir janem véra sadi faktori, atlasot koncentréto izpétes kopsavilkumu: 1) izpétes
kvalitate, pieméram, Klimisa punkti, 2) izpétes ilgums, 3) vai izpéte atbilst labai laboratorijas
praksei (GLP). Vislabak, ja pieejamie epidemiologiskie dati ir drosi un atbilstigi.

4.7.3. Atlases pamatojums

Atlases pamatojums ir nepiecieSams, ja tiek atlasita istermina izpéte, nevis ilgtermina izpéte,
zemas kvalitates izpéte, nevis augstas kvalitates izpéte, vai GLP neatbilstiga izp€te, nevis GLP
atbilstiga izpéte.

4.7.4. Ietekmes limenis

21. attels. IUCLID izvéles saraksts ietekmes limenim attieciba uz kancerogenitati

Select avalue

Llllll

BMDLOS
BMDOS
BMDOLLO

QK i | Cancel

Devas deskriptora atlasei jaattiecas tikai uz kancerogéno ietekmi. Cita ietekme un devas
deskriptori janorada sadala “Svarigakas informacijas iss apraksts”.
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Jaatlasa T25, ja pienem, ka kancerogenitatei nav noteikta robezvértiba. Citi devas deskriptori
ir atlasami, ja kancerogenitatei ir apzinata robezvértiba.

4.7.5. Testa veids

Lielaka dala in vivo kancerogenitates pétijumu ir hroniski pétijumi.

4.7.6. Sugas

Sugam jabat tam pasam, kas tika zinotas atlasitaja koncentrétas izpétes kopsavilkuma.

4.7.7. Visas datubazes kvalitate

Janem véra Sadi faktori, jo tie var ietekmét bistamibas novértéjumu:

o kada méra pieejama informacija kopuma atbilst REACH datu prasibai, kas atkariga no
tonnazas (datubazes pilnigums);

o dazadu pétijumu piemérotiba un konsekvence — Seit janem véra testéSanas metodes
kvalitate, petijuma projekta lielums un statistiska nozimiba, biologiska ticamiba, devas
un reakcijas attiecibas un statistiska testésana.

4.7.8. Méerka organs

Janorada organs, kura novérots vézis. Ja vézis tiek novérots vairakos organos, jaatlasa mérka
organs, kura nelabvéliga ietekme rada vislielakas bazas, t. i., organs, kas saistits ar devas
deskriptoru.

4.7.9. Svarigakas informacijas iss apraksts

Seit jaizklasta galvenie secinajumi.

4.7.10. Apspriesana

Saja sadala jasniedz rezultatu interpretacija. Dazi pieméri:

. potencialo datu nepilnibu apspriesana;

o rezultatu piemérotiba riska novértejumam. Pieméram, kada méera dzivnieku izpété iegdtie
rezultati attiecas uz cilvéku veselibu.

4.7.11. Klasificésanas vai neklasificesanas pamatojums

Saja sadala parametra secinajumi jasalidzina ar klasificé$anas kritérijiem. Jaizklasta iemesli,

kadé| klasificesanas kritériji ir vai nav izpilditi. Nemiet véra, ka klasifikacija ka tada ir zinojama

IUCLID 2. sadala.

4.8. Toksiska ietekme uz reproduktivo sistemu (7.8. punkts)

Saja IUCLID parametra kopsavilkuma katram iedarbibas celam un atseviski attieciba uz
auglibu un attistibas toksiskumu ieklauj turpmak minétos elementus:
o izvéles sarakstu, lai zinotu par secinajumu attieciba uz So parametru;

o saiti uz atlasitajiem izpétes ierakstiem (koncentrétajiem izpétes kopsavilkumiem), kas
pamato secinajumu;

o briva teksta lauku Sis izpétes izveéles pamatosSanai;
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o devas deskriptora veidu (no izvéles saraksta) un ietekmes limena lielumu, kas noteikts
Saja izpéte;

o izvéles sarakstu testa veidam un izvéles sarakstu sugam, kas izmantotas Saja izpéte;

o briva teksta lauku visas datubazes kvalitates raksturoSanai Sim parametram.

Konsolidétas informacijas sniegsanai visos trijos iedarbibas celos atseviski attieciba uz auglibu
un attistibas toksiskumu ir pieejami Sadi teksta lauki:

. briva teksta lauks, lai raksturotu svarigako informaciju, kas ieglta no koncentrétajiem
izpétes kopsavilkumiem;

o briva teksta lauks, lai pievienotu papildu paskaidrojumus un argumentus par attieciba uz
$o parametru izdaritajiem secinajumiem (apspriesana);

o briva teksta lauks, lai salidzinatu parametra kopsavilkumu ar klasificEsanas un
markésanas kritérijiem, pamatojot klasificéSanu vai neklasificéSanu.

22. attéls. I1UCLID parametra kopsavilkuma piemérs attieciba uz toksisku ietekmi uz
reproduktivo sistému

Eile Edit GCo Window Help Plugins

COMIHR @A |+ nEe B @ (Search by UUID)
Eondtestmessage

E sl = Endpoint summary: Toxicity to reproduction

[ Qu... ¥ Detail level Administrative Data Effects on fertili Effects on developmental toxicity
REACH Regi: |a||fie|ds vl Toxicity to reproduction: other studies |ustification for classification or non-classification

2 =
Ell

Administrative Data

LE

IS

Effects on fertility
E—}-- Effect on fertility: via oral route
Endpaint conclusion |Adverse effect observed A |v
o Endpoint selection | J Two-generation study in rats; Smith et al. 20086 % ||;| o || £

Justification for selection |Qnly one two-generation study available

Effect level [NOAEL v+ [700 | [mo/ko bw/aay |
Test type |subchr0nic 4 |v
Species |rat : |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. Parametra secinajums

Izvéles saraksts, kas pieejams parametra secinajumam, ir Sads.

Turpmakaja tabula ir paskaidrotas dazadas pieejamas izvéles.

Parametra secinajuma izvéles Kad izvéle ir atbilstosa

Novérota nelabvéliga ietekme Nelabvéliga ietekme uz reprodukciju noverota
robezdevas limeni vai zem ta

Nav novérota nelabvéliga ietekme Nav novérota nelabvéliga ietekme uz reprodukciju
robezdevas limenT vai zem tas

Izpéte nav pieejama Sniedziet pamatojumu

Izpéte nav pieejama (vajadziga papildu informacija) [Dokumentacija ir ieklauts testéSanas priekslikums
attieciba uz toksisku ietekmi uz reproduktivo
sistému (tikai IX un X pielikuma pétijumiem)
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4.8.2. Parametra atlase

Seit var atlasit saiti uz koncentréto izpétes kopsavilkumu, uz ko balstits parametra
kopsavilkuma secindjums. Ar So saiti sakotné&jais informacijas avots paliek izsekojams
turpmakiem novértésanas un zinosanas posmiem. Jaizvélas izpéte, kas rada vislielakas bazas.
Ir jalieto cilvéku dati, ja tie ir pieejami. Tomér dross devas deskriptors, pamatojoties uz cilvéku
datiem, ir reti pieejams.

Cita starpa ir janem véra sadi faktori, atlasot koncentréto izpétes kopsavilkumu: 1) izpétes
kvalitate, pieméram, Klimisa punkti, 2) izpétes ilgums, 3) vai izpéte atbilst labai laboratorijas
praksei (GLP). Vislabak, ja pieejamie epidemiologiskie dati ir drosi un atbilstigi.

4.8.3. Atlases pamatojums

Atlases pamatojums ir nepiecieSams, ja tiek atlasita istermina izpéte, nevis ilgtermina izpéte,
zemas kvalitates izpéte, nevis augstas kvalitates izpéte, vai GLP neatbilstiga izpéte, nevis GLP
atbilstiga izpéte.

4.8.4. Ietekmes limenis

Seit janorada devas deskriptors attieciba uz konkréto ietekmi uz reproduktivo sistému. Devas
deskriptors citai ietekmei (pieméram, attieciba uz mates toksiskumu) janorada sadala
“Svarigakas informacijas 1ss apraksts”.

4.8.5. Testa veids

Divu paaudzu pétijums (OECD 416) un padzilinats vienas paaudzes pétijums (OECD 443)
janorada ka “subhroniski” pétijumi. Pirmsdzemdibu attistibas toksiskuma pétijums un skrininga
pétijums attieciba uz toksisko ietekmi uz reproduktivo sisteému (OECD 421/422) janorada ka
subakduti petijumi.

4.8.6. Sugas

Sugam jabat tam pasam, kas tika zinotas atlasitaja koncentrétas izpétes kopsavilkuma.

4.8.7. Visas datubazes kvalitate

Seit ir janem véra turpmak minétie faktori, jo tie var ietekmét bistamibas novértéjumu:

. kada méra pieejama informacija kopuma atbilst REACH datu prasibai, kas atkariga no
tonnazas (datubazes pilnigums);

. dazadu pétijumu piemérotiba un konsekvence — Seit janem véra testéSanas metodes
kvalitate, petijuma projekta lielums un statistiska nozimiba, biologiska ticamiba, devas
un reakcijas attiecibas un statistiska testésana.

4.8.8. Svarigakas informacijas iss apraksts

Ta ka attieciba uz ietekmes limeni nav pieejami atseviski lauki vecaku un pécnacéju devas
deskriptoriem, Saja sadala janorada abi devas deskriptori. Tas attiecas gan uz auglibas, gan
attistibas parametriem.

4.8.9. ApsprieSana

Saja sadala jasniedz rezultatu interpretacija. Dazi pieméri:



14. praktiska rokasgramata 35

o potencialo datu nepilnibu apspriesana;

o rezultatu piemeérotiba riska novértejumam. Pieméram, kada méera dzivnieku izpéteé iegdtie
rezultati attiecas uz cilvéku veselibu.

4.8.10. Klasificesanas vai neklasificeSanas pamatojums

Parametra secinajumi Seit ir jasalidzina ar klasificESanas kritérijiem. Jaizklasta iemesli, kadé]
klasificéSanas kritériji ir vai nav izpilditi. Nemiet véra, ka klasifikacija ka tada ir zinojama
2. sadala.
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5. NO PARAMETRU KOPSAVILKUMIEM UZ TOKSISKUMA
INFORMACIJAS KOPSAVILKUMU

“Toksiskuma informacijas” kopsavilkuma saskana ar IUCLID 7. sadalu visa parametru y
kopsavilkumu informacija tiek apkopota, lai iegltu secinajumus par visiem parametriem. Sie
secinajumi attiecas uz apdraud€jumiem konkrétam mérka grupam (darbiniekiem un plasai
sabiedribai), uz iedarbibas celiem (orali, ieelpojot, caur adu, acis) un uz ietekmes veidu (akdta,
hroniska, lokala, sistémiska). Secinajumi ietver:

o DNEL vai DMEL atvasinasanu no devas deskriptoriem, kas rada lielakas bazas (parasti
tie ir zemakie NOAEL/LOAEL), katram iedarbibas celam un ietekmes veidam;

o apdraudéjuma limena un veida kvalitativa apraksta atvasindsanu (mazs, vidéjs vai liels
apdraudéjums) attieciba uz robezietekmi, pieméram, kairinajumu vai sensibilizaciju, ja
nav pieejams neviens devas deskriptors. Tas attiecas ari uz ne-robezietekmi, kam nevar
atvasinat nekadu DMEL (piemé&ram, mutagénumu);

o apgalvojumu “apdraudéjums nav identificéts” attieciba uz iedarbibas celu un
ietekmes veidu, ja pazinotajos pétijumos nav novérota nelabvéliga ietekme, izmantojot
robezdevu;

o apgalvojumus, kas saistiti ar secinajumu, ka pieejama informacija nepamato secinajumu

par vielas raditajiem apdraud&jumiem konkrétam iedarbibas celam vai ietekmes veidam.
Tie var attiekties uz diviem novértéjuma gadijumiem:

o apdraudéjums nav zinams (nav vajadziga papildu informacija) — to
pamato, pieméram, Sadi: testéSana nav tehniski iespé€jama un iedarbibas
novértéjums raksturo lietosanas apstaklus, kados iedarbiba ir novérsta;

0 nav pieejami pietiekami dati (vajadziga papildu informacija) — pieméram,
iesniedzot testéSanas priekslikumu.

23. attels. IUCLID izvéles saraksts bistamibas novértéjuma secinajumam

" Dick list

Select avalue

DMEL (Derived Mo Effect Level)

DMEL (Derived Minimum Effect Level)
Othertoxicological threshald

Low hazard {no threshold derived)
Medium hazard (no threshald derived)
High hazard {no threshold derived)

Hazard unknown ino further information necessary)
Insufficient data available (further infoarmation necessary)
Mo hazard identified ﬂ

QK ‘ | Cancel |

5.1. Visjutigakais parametrs

Iesp&jami gadijumi, kad vienam iedarbibas celam (un ietekmes veidam) ir pieejami gan
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kvantitativi, gan kvalitativi parametra bistamibas secinajumi. Visjutigaka parametra atlase var
nebt viegla. Lai nodrosinatu konsekvenci starp bistamibas novértéjumu un iedarbibas
novértéjumu (tostarp riska parvaldibas pasakumiem), vértétajam jasniedz parskatami
argumenti par to, vai riska parvaldiba jaizmanto kvalitativais bistamibas secinajums vai
kvantitativais bistamibas secinajums.

Turpmak ir sniegts IUCLID pieejama izveles saraksta piemérs.

24. attels. IUCLID izvéles saraksts visjutigakajam parametram

"L Pick list X

Select avalue
—

E
=+

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

| DK _J | Cancel

5.2. DNEL atvasinasana

DNEL (atvasinatais beziedarbibas Iimenis) ir iedarbibas limenis, kuru nedrikst parsniegt
attieciba uz cilvékiem. Risku cilvékiem uzskata par pietiekami kontrolétu, ja apléstie iedarbibas
[Tmeni neparsniedz atbilstoSos DNEL lielumus. Noradijumi par DNEL atvasinaSanu ir pieejami
“Vadliniju par informacijas prasibam un kimiskas drosibas novértéjumu” R.8. nodala
“Devas [koncentracijas] iedarbibas uz cilvéeku veselibu apraksts”.

Saja sadala ir sniegti ieteikumi un pieméri, ka pazinot DNEL biezak sastopamos gadijumos
(devas deskriptors ir identificéts pétijumos par atkartotas devas toksiskumu vai toksisku
ietekmi uz reproduktivo sistému). Taja nav Tpasi izskatiti sadi gadijumi:

e DNEL pazinosSana, pamatojoties uz datiem par cilvékiem;
DNEL atvasinasana akitam sistémiskam toksiskumam;
e lokala adas DNEL atvasinasana.

5.2.1. Parametri, kas atvieglo DNEL atvasinasanu

Saskana ar R.8. vadlinijam paredzams, ka bistamibas novértéjuma (noklusé€juma) tiks
atvasinati turpmak miné&tie DNEL, ja vien netiks pamatota DNEL nepieejamiba. Turpmakaja
tabula ir sniegts parskats par potenciali nosakamajiem DNEL.
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1. tabula. DNEL, kas var but atvasinami

ledarbibas veids Darbinieki Plasa sabiedriba

Akdts - ieelpojot, sistémiska ietekme X X
Akuts — caur adu, lokala ietekme X X
Aklts — ieelpojot, lokala ietekme X X
Ilglaicigs — caur adu, sistémiska ietekme X X
Ilglaicigs — ieelpojot, sisteémiska ietekme X X
Iiglaicigs — orali, sistémiska ietekme Nav attiecinams X
Ilglaicigs — caur adu, lokala ietekme X X
Ilglaicigs — ieelpojot, lokala ietekme X X

DNEL attieciba uz sisteémisku ietekmi izsaka ka mg/kg bw iedarbibas celiem caur adu un orali.
leelpojot (sistémiski un lokali) ietekmi izsaka ka mg/m?3.

Attieciba uz atkartotas devas toksiskumu un toksisko ietekmi uz reproduktivo sistému
paredzams, ka DNEL var atvasinat, izpildot informacijas prasibas, kas minétas VIII—

X1 pielikuma. Ja nevienam no Siem parametriem nenovéro nelabvéligu ietekmi robezdevas
[Tmeni, var izvéleties “Apdraud&jums nav identificéts”.

Ja atkartotas devas toksiskuma izpété ieelposanas celam novéro lokalu ietekmi uz elpceliem,
jaatvasina lokals DNEL.

Attieciba uz kancerogenitati paredzama DMEL noteikSana, ja nelabvéligajai ietekmei nav
robezvértibas (genotoksiskiem kancerogéniem). Attieciba uz robezietekmi (ne-genotoksiskiem
kancerogéniem) jaatvasina DNEL.

Attieciba uz genétisko toksiskumu parasti nav iespé&jams atvasinat DNEL.

AklGtam toksiskumam (sistémiskam) tikai dazkart ir iespéjams atvasinat DNEL no akdtiem

pétijumiem.

5.2.2. Parskats par DNEL informaciju, kas zinojama IUCLID

Lai nodrosinatu DNEL atvasinaSanas parskatamibu, IUCLID lauj pazinot informacijas kopumu

kopa ar DNEL katram iedarbibas celam un ietekmes veidam. Tas ietver:

o DNEL atvasinasanas metodes izvéles sarakstu un briva teksta lauku pamatojumam, ja
tas atSkiras no metodes, kas izklastita ECHA vadlinijas;

o visparé€ja ekspertizes faktora lielumu, konkréto ekspertizes faktoru lielumus un briva
teksta laukus pieméroto ekspertizes faktoru pamatosanai;

. devas deskriptora sakumpunkta lielumus (péc ekstrapolacijas no iedarbibas cela uz celu,
ja attiecinams, skatit 5.2.3.1. punktu) un briva teksta lauku paskaidrojumiem par
ekstrapolaciju no iedarbibas cela uz celu;

o briva teksta lauku jebkadam papildu pamatojumam un piezimém.
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25. attels. IUCLID toksiskuma kopsavilkuma (“Toksiskuma informacija”) piemeérs attieciba uz
DNEL atvasinasanu

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: | all 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 eyes

E

Workers - Hazard via inhalation route

Systemic effects

Long term exposure

Hazard assessment conclusion |DNEL (Derived Mo Effect Level) 4 |v |24.? | |mg,fm3 %, |[wr
Mast sensitive endpaint |repeated dose toxicity 4| +| Route of ariginal study v

DN(M)EL related information

DNEL derivation method [ECHA REACH Guidance v+
Overall assessment factor (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

E 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 |
e AF forintraspecies differences Justification |
AF forthe quality of the whole database |1 Justification |

5.2.3. DNEL atvasinasanas metode

Ja izmanto citu metodi, nevis to, kas noradita ECHA vadlinijas par REACH, tas japamato sadala
“Pamatojums un piezimes”.

5.2.3.1. Devas deskriptora sakumpunkts

DNEL atvasinasana parametram sakas ar devas deskriptoru, kas rada lielakas bazas. Var bt
nepiecieSams mainit sakotnéjo devas deskriptoru, lai atvasinatu pareizu sakumpunktu
iedarbibas celam, kam nav veikts neviens pétijums (ekstrapolacija no iedarbibas cela uz celu).
So metodi var izmantot, lai atvasinatu ilglaicigu sistémisku ieelpas/adas DNEL no NOAEL, kas
ieguts orala pétijuma. Ekstrapolaciju no iedarbibas cela uz celu nepieméro lokalai ietekmei.

Ekstrapolacija no iedarbibas cela uz celu parasti ir balstita uz vienadojumiem, kas ieklauti
2. tabula.
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2. tabula. Izplatitakie vienadojumi ekstrapolacijai no iedarbibas cela uz celu

No orala uz ieelpu leelpa N(L)OAEC=
orali N(L)OAEL*(1/1,15 m*¥kg/d)*(ABSor51i/ABSiceipa)
No orala uz adas Adas N(L)OAEC=orali (N(L)OAEL*( ABS3i/ABS3das)
No ieelpas uz oralo Orali NOAEL=ieelpa N(L)OAEC/((1/1,15 m3/kg/d)*(
ABS 61511 /ABSiecipa))
No ieelpas uz adas Orali NOAEL=ieelpa N(L)OAEC/((1/1,15 m3/kg/d)*(
ABSédas/ABSieelpa))
No orala uz ieelpu leelpa N(L)OAEC=
orali N(L)OAEL*(1/0,38
m?3/kg/d)*0,67*(ABS o5i/ABS iccipa)

Adas N(L)OAEC=orali
(N(L)OAEL*(
BSoréIi/ABSédas)

Adas N(L)OAEL= ieelpa
N(L)OAEC/((1/0,38
m>3/kg/d)*0,67*(ABS 34as/
BSieeina))

ABS = absorbcijas atrums

Darba piemérs — NOAEL no orala 90 dienu ilga pétijuma ir 700 mg/kg bw/diena —

Attieciba uz darbinieku ieelpas NOAEC — NOAEC,,,=NOAEL 5*(1/0,38 m3/kg/d)*(ABS ori-
2urka/ABSieelpa—cilvéks)*(G77 m3 (8h)/10 m3 (8h)) = 700 mg/kg/d*(1/0138
m?3/kg/d)*(0,5*1)*0,67=617 mg/m?

Pienem, ka oralais absorbcijas atrums ir 50 % no absorbcijas atruma ieelpojot.
ABSsii/surka =0ralais absorbcijas atrums zurkam, ABSieeipa/civaks =@bsorbcijas atrums ieelpojot
cilvekiem.

Attieciba uz plasu sabiedribu ieelpas NOAEC — NOAEC,,,=NOAEL ,5;*(1/1,15
m®/kg/d)*(ABS oraii-zurka/ ABSiceipa-civaks) = 700 mg/kg/d*(1/1,15 m®/kg/d)*(0,5*1)=304 mg/m?®

Pienem, ka oralais absorbcijas atrums ir 50 % no absorbcijas atruma ieelpojot. AB
ABS3ii/surka =0ralais absorbcijas atrums zurkam, ABSieeipa/civaks =absorbcijas atrums ieelpojot
cilvekiem.

Ekstrapolacijas no iedarbibas cela uz celu pamatojums

Pamatojums ir vajadzigs iznémuma gadijumos, pieméram, ja ir pieejams iedarbibas celam
raksturigais devas deskriptors (pieméram, NOAEC no 90 dienu ilga pétijuma ieelpas celam ir
pieejams ieelpas DNEL), bet redistrétajs izvélas izmantot ekstrapolaciju no iedarbibas cela uz
celu, vai ja netiek izvéléts devas deskriptors, kas nodrosina zemako DNEL.

5.2.4. Ekspertizes faktoru pazinosana

Ekspertizes faktoru kopums ir jaizmanto, parveidojot devas deskriptoru par DNEL.
Paskaidrojums ar So ekspertizes faktoru pamatinformaciju ir sniegts ECHA R.8. vadlinijas.
Turpmak 3. tabula ir sniegts kopsavilkums par nokluséjuma ekspertizes faktoriem,
pamatojoties uz ECHA metodologiju.
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3. tabula. Nokluséjuma ekspertizes faktori DNEL atvasinasanai

Ekspertizes faktora veids Nokluséjuma
Nokluséjuma vértiba vértiba
sistemiskai ietekmei lokalai

ietekmei

Starpsugu Metaboliska Alometriskd mérogo$ana® |-

atruma/kermena svara

atsSkiribas

Paréjas atskiribas 2,5 2,5
Sugas ietvaros Darbinieki 5 5

Plasa sabiedriba 10 10
Iedarbibas ilgums No subakita Iidz 6 6

hroniskam

No subhroniska lidz 2 2

hroniskam

Atbildes reakcija uz devu Sakumpunkts >3 >3

LOAEL/LOAEC
Sakumpunkts LOAEL/LOAEC =1 21

Ievérojiet — Alometrisko mérogosanu parasti nepieméro, atvasinot ieelpas DNEL. éajé
gadijuma pienem, ka alometrijas atskiribas kompensé atskirigais elposanas atrums.

Turpmakais paskaidrojums sniedz ieteikumu attieciba uz dazadiem ekspertizes faktoru
veidiem:

o Lai nemtu veéra starpsugu atskiribas, lielakaja dala gadijumu (iznemot DNEL, kas saistiti
ar ieelposanu un lokalo ieelpas ietekmi) jaizmanto ekspertizes faktori, kas attiecas gan uz
alometriska méroga, gan paréjam atskiribam. Ar alometrisko mérogosanu saistitais
ekspertizes faktors ir atkarigs no testésana izmantotajam sugam. DNEL alometrisko
mérogosanu parasti neizmanto attieciba uz ieelpu.

o Lai nemtu véra atskiribas sugas ietvaros (starp cilvékiem), nosakot DNEL darbiniekiem,
ekspertizes faktors ir 5, bet plasai sabiedribai tas ir 10.

o ledarbibas ilgums testa, no ka panemts devas deskriptors, paredz ekspertizes faktoru 2
vai 6.

o Ja ka sakumpunktu DNEL atvasinasanai lieto LOAEL/LOAEC, jaizmanto vismaz

ekspertizes faktors 3. Tacu, ja nelabvéliga ietekme Saja devas limeni ir batiska,
jaizmanto lielaks ekspertizes faktors.

o Ja ka sakumpunktu DNEL atvasinasanai lieto NOAEL/NOAEC, nokluséjuma ekspertizes
faktors Sim parametram ir 1. Tacu, ja ietekme, kas konstatéta augstaka devas limeni
(LOAEL/LOAEQ), ir bitiska, jaizmanto lielaks ekspertizes faktors. Turklat var izmantot
papildu ekspertizes faktorus, pieméram, lietojot analogijas metodi.

o Visparéjais ekspertizes faktors ir visu ekspertizes faktoru reizinajums (skatit turpmako
pieméru).

Darba piemérs — DNEL baze ir oralais NOAEL (700 mg/kg bw/diena), kas ieguts orala 90
dienu ilga (subhroniska) pétijuma ar zurkam. NOAEC,,, ieelpas celam darbiniekiem ir 617
mg/m?3, bet plasai sabiedribai tas ir 304 mg/m? (skatit iepriek$ par ekstrapolaciju no iedarbibas

t zurka — 4, pele — 7, kamis — 5, jlrascicina — 3, trusis — 2,4, pértikis — 2, suns — 1,4.
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cela uz celu).

4a un 4b tabula ir sniegti pieméri par ekspertizes faktoriem, kas japieméro saskana ar ECHA
metodologiju.

4a tabula. Ekspertizes faktoru lietoSanas pieméri DNEL atvasinasana (darbiniekiem)

Iedarbibas cel§ Darbinieki
un ietekmes

veids

leelpojot, IAF iedarbibas ilguma atskiribai — 2 (DNEL baze ir 90 dienu ilgs pétijums)
ilgtermina, AF citam starpsugu atskiribam (alometrisko mérogosanu nepieméro ieelpai) — 2,5
sistémisks AF atskiribam sugas ietvaros — 5 (darbiniekiem)

Visparejais ekspertizes faktors — 2*2,5*5=25
DNEL ir — 616 mg/m?® /25=24,6 mg/m?

Dermals, AF iedarbibas ilguma atskiribai — 2 (baze ir 90 dienu ilgs pétijums)
ilgtermina, AF starpsugu atskiribam — 4 (zurkam)
sistémisks AF citam starpsugu atskiribam — 2,5

AF atskiribam sugas ietvaros — 5 (darbiniekiem)

Visparé€jais ekspertizes faktors — 2*4*2,5*5=100
DNEL ir — 700 mg/kg bw/diena/100=7 mg/kg bw/diena

Orals,
ilgtermina, Nav attiecinams
sistémisks
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4b tabula. Ekspertizes faktoru lietosSanas piemeéri DNEL atvasinasana (patéretajiem)

Iedarbibas cels Plasa sabiedriba
un ietekmes

veids

leelpojot, AF iedarbibas ilguma atskiribai — 2 (DNEL baze ir 90 dienu ilgs pétijums)
ilgtermina, AF citam starpsugu atskirlbam (alometrisko mérogosanu nepiemeéro ieelpai) — 2,5
sistémisks AF atskiribam sugas ietvaros — 10 (plasai sabiedribai)

Visparéejais ekspertizes faktors — 2*2,5*10=50
DNEL ir — 304 mg/m?® /50=6,08 mg/m?

Dermals, AF iedarbibas ilguma atskiribai — 2 (baze ir 90 dienu ilgs pétijums)
ilgtermina, AF starpsugu atskiribam — 4 (Zurkam)
sistémisks AF citam starpsugu atskiribam — 2,5

AF atskiribam sugas ietvaros — 10 (plasai sabiedribai)

Visparéjais ekspertizes faktors — 2*4*2,5*10=200
DNEL ir — 700 mg/kg bw/diena/200=3,5 mg/kg bw/diena

Orals, AF iedarbibas ilguma atskiribai — 2 (baze ir orals 90 dienu ilgs p&tijums)
ilgtermina, AF starpsugu atskiribam — 4 (Zurkam)
sistémisks AF citam starpsugu atskiribam — 2,5

AF atskiribam sugas ietvaros — 10 (plasai sabiedribai)
AF citam nenoteiktibam —

Visparéejais ekspertizes faktors — 2*4*2,5*10=200
DNEL ir — 700 mg/kg bw/diena/200=3,5 mg/kg bw/diena
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6. NO TOKSISKUMA KOPSAVILKUMA Uz IEDARBIBAS UN
RISKA NOVERTEJUMU

Saja sadala ir isi izskaidrots, ka bistamibas novértéjuma secinajumi, kas pazinoti lUCLID
7. sadala, ietekmé iedarbibas novérté€juma jomu un riska apraksta veidu.

6.1. Parskats par kimiskas drosibas novértéjuma veidiem

Iedarbibas scenarija izveide ir nepiecieSama, kad ir apzinati apdraud&jumi attieciba uz kadu no
toksiskuma parametriem. Atkariba no bistamibas novértejuma secinajumiem var noteikt tris
riska apraksta veidus un atbilstoSo iedarbibas aplési.

5. tabula ir apkopoti tris droSibas novértéjuma veidu elementi. Atbilstiga informacija par
iedarbibu un risku jazino kimiskas drosibas zinojuma (CSR) 9. un 10. nodala.

5. tabula. Drosibas novértéjuma veidi

Iedarbibas scenarijs _ _
Riska apraksta veids Iedarbibas aplése Riska apraksts

(lietosanas apstakli)

Kvantitativs Ja Ja RCR< 1

Dalg&ji kvantitativs Ja Ja Iedarbiba < robezvértiba +
papildu argumenti, lai pamatotu,
ka iedarbiba ir pietiekami maza

Kvalitativs Ja Var blt nepiecieSams, |Kontroles stratégija atbilst
lai pieraditu bistamibai
minimizaciju

6. tabula ir stkak raksturoti vairaki svarigakie novértéSanas gadijumi attieciba uz trim
novértéjuma veidiem.

6. tabula. Bistamibas novértéjuma secinajuma veids un atbilstosais riska apraksta veids

Bistamibas secinajuma veids, kas zinots IUCLID [Saistitais riska apraksta veids

DNEL (atvasinatais beziedarbibas limenis) Kvantitativs
DMEL (atvasinatais minimalas iedarbibas limenis) Daléji kvantitativs
Citas toksiskuma robezvértibas Dal&ji kvantitativs
Maza bistamiba (nav atvasinata robe?vértiba) Kvalitativs

Vid&ja bistamiba (nav atvasinata robezvértiba) Kvalitativs

Liela bistamiba (nav atvasinata robezvértiba) Kvalitativs
Bistamiba nav zinama (nav vajadziga papildu Kvalitativs
informacija)

Nepietiek pieejamo datu — vajadziga papildu Kvalitativs — testéSanas priekslikums
informacija

Bistamiba nav apzinata Nav nepiecieSams
DNEL nav nepiecieSams; istermina iedarbibu kontrolé [Nav nepiecie$ams
nosacijumi ilgtermina iedarbibai
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6.2. Riska apraksts nav nepiecieSams

Pamatojoties uz attiecigiem parametru kopsavilkumiem, var secinat, ka konkrétam iedarbibas
celam un ietekmes veidam nav apzinats nekads apdraudéjums, tad€| nav nepiecieSams
iedarbibas novérté€jums. Pieméram, attieciba uz akutu sistémisku toksiskumu visa pieejama
informacija liecina, ka attiecigos testos nav novérota nekada nelabvéliga ietekme. Lidz ar to
nav nepiecieSams 1pass novértéjums par iedarbibas kulminaciju.

Tadus pasus rezultatus var iegit gadijumos, kad péc islaicigas iedarbibas novérota lokala
ietekme, ka ari ir pieejami DNEL attieciba uz lokalu ietekmi péc ilgtermina (vai atkartotas)
iedarbibas. Sados gadijumos pienem, ka akita ietekme ir novérsta, ja iedarbiba saglabajas
mazaka par ilgtermina DNEL. Tadéjadi lokalai istermina ietekmei nav nepiecieSams riska
apraksts.

6.3. Kvantitativais riska apraksts

Ja ir iesp&jams atvasinat DNEL, kimiskas drosibas novértéjuma (CSA) ir vajadzigs kvantitativs
riska apraksts. Pamatojoties uz iedarbibas scenarijos minétajiem nosacijumiem, atbilstigas
iedarbibas apléses jaatvasina attiecigajiem iedarbibas celiem. P&c tam Sis apléses jasalidzina ar
DNEL. Var nakties atvasinat iedarbibas lielumus attieciba uz i) vienreizéju iedarbibu vai
iedarbibas kulminaciju (ja attiecinams) vai ii) ilgtermina iedarbibu (pieméram, dienas vid&jo
iedarbibu). Riska kontrole ir pieradita, ja riska apraksta pakape ir zemaka par 1.

6.4. Daleji kvantitativais riska apraksts

Ja DNEL vieta ir atvasinats DMEL, veicot CSA, ir nepiecieSams dalg&ji kvantitativs riska
apraksts. Pamatojoties uz iedarbibas scenarijos minétajiem nosacijumiem, jaatvasina
atbilstigas iedarbibas apléses un jasalidzina tas ar DMEL. Riska kontroles pieradijuma ir
jaieklauj divi elementi: i) paredzé&ta iedarbiba ir mazaka par DMEL, un ii) tiek iesniegti papildu
argumenti par to, ka iedarbibas scenarijos minétie kontroles pasakumi ir pieméroti iedarbibas
samazinasanai.

Tadu pasu riska apraksta veidu izmanto, atvasinot citas toksiskuma robezvértibas, pieméram,
DNEL a) iedarbibas celam, kas minéts XI pielikuma 3. punkta (pielagosana, pamatojoties uz
iedarbibu). Sados gadijumos nepiecieSams ari salidzinajums ar aplésto iedarbibu, ka ari
konkrétajam gadijumam pieméroti argumenti par to, kad€| iedarbiba ir pietiekami maza, lai
pieraditu riska kontroli.

6.5. Kvalitativais riska apraksts

Ja nav pieejama kvantitativa robezvértiba, CSA nepiecieSams kvalitativs riska apraksts. Taja
ieklauj argumentaciju, kad€] iedarbibas scenarijos raksturotie darbibas apstakli un riska
parvaldibas pasakumi ir pietiekami, lai novérstu ietekmes iesp&jamibu. Var bit nepiecieSamas
iedarbibas apléses, lai raksturotu iedarbibas [imeni, kas paredzams iedarbibas scenarija
minétajos apstaklos.

Var minét $adas tris galvenas novértéSanas situacijas:

o viela atbilst kritérijiem, lai to klasificétu attieciba uz lokalo ietekmi, un, pamatojoties uz
So klasifikaciju, ir iespg&jams atvasinat bistamibas limeni un atbilstoSo iedarbibas
kontroles stratégiju saskana ar ECHA Vadliniju par informacijas prasibam un kimiskas
drosibas novértéjumu E dalas E-3.1. tabulu;

o pieejama informacija nav pietiekama, lai izdaritu secinajumu par bistamibu. Tomér nav
nepieciesama nekada papildu informacija par vielas ipasibam, jo iedarbiba nevar
veidoties, 1stenojot iedarbibas scenarijos minetos apstaklus. Sadu novértéjuma veidu
izmanto, pieméram:
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o jainformacijas prasibas ir pielagotas saskana ar XI pielikuma 3. punkta minéto
b) un c) iedarbibas celu, vai

o ja pienem, ka iedarbiba ieelpoSanas cela nenotiek tadé|, ka vielas tvaika
spiediens ir zems vai ari lietoSanas apstaklos nerodas putekli;

bistamibas novértésanai ir nepiecieSama papildu informacija, un tiek iesniegts testésanas
priekSlikums. Paredzams, ka iedarbibas scenarijos raksturotie provizoriskie pasakumi
pietiekami kontrolés iedarbibu, ja piedavatie testi nedos rezultatus. Tas japamato riska
apraksta.
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