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ПРЕДГОВОР

Настоящият документ представлява Ръководство за прилагане на критериите на Регламента CLP. Той е цялостен технически и научен документ за прилагането на Регламент (ЕО) № 1272/2008 относно класифицирането, етикетирането и опаковането на вещества и смеси (CLP), който постепенно заменя Директива 67/548/ЕИО за опасните вещества (DSD) и Директива 1999/45/ЕО за опасните препарати (DPD). Регламентът CLP се основава на Глобалната хармонизирана система за класифициране и етикетиране на химикали (GHS) и въвежда разпоредбите на GHS в рамките на ЕС. Целта на настоящия документ е да осигури подробни указания за прилагането на критериите в CLP за физическите опасности и за опасностите за човешкото здраве и околната среда. Ръководството е разработено, за да се подпомогнат преди всичко производителите или вносителите, които прилагат критериите за класифициране и етикетиране, и също така включва и практически примери. То се приема и като насоки за класифицирането и етикетирането, предназначени за компетентните органи на държавите-членки (MS( CA), службите на Комисията и Европейската агенция по химикали (ECHA).

В някои раздели, като например тези относно канцерогенността, мутагенността и репродуктивната токсичност, Ръководството включва до голяма степен научни съвети за това как да се интерпретират различни данни, използвани за класификация. Тези допълнителни насоки се основават на натрупания в ЕС опит в областта на прилагането на критериите за класифициране в съответствие с Директива 67/548/ЕИО и са изготвени за експерти в съответните области.

Настоящият документ с насоки е разработен като Проект за прилагане на Регламента REACH (RIP 3.6) в Института по здравеопазване и защита на потребителите (IHCP) към Съвместния изследователски център в Испра със съдействието на работни групи, състоящи се от експерти в областта на класифицирането и етикетирането от държавите-членки на ЕС и от отрасъла. Проектът стартира през м. септември 2007 г. и до пролетта на 2009 г. са проведени срещи и непрекъснати дискусии от различните работни групи за обсъждане и разработване на текста на насоките. Накрая всички текстове са консолидирани и редактирани в Института по здравеопазване и защита на потребителите (IHCP). Проектът за прилагане на Регламента REACH RIP 3.6 е финансово подкрепен с административна договореност с Генерална Дирекция „Предприятия и промишленост”. Ръководството е предадено на ECHA през лятото на 2009 г.
При предаването е станало ясно, че е необходима допълнителна работа по отношение на разделите, съдържащи насоки за рисковете за човешкото здраве (напр. по отношение на определянето на специфичните пределни концентрации (СПК)
, дългосрочните опасности за водната среда и етикетирането и опаковането. В допълнение към това е била извършена допълнителна проектна работа в тясно сътрудничество с европейските експерти, за да се вземат предвид някои аспекти на насоките
 след 2-та Адаптация към технически прогрес (ATP) на Регламента CLP (Регламент (ЕС) № 286/2011 на Комисията
). По отношение на етикетирането и опаковането е бил изготвен нов самостоятелен документ с насоки („Ръководство за етикетиране и опаковане в съответствие с Регламент (ЕО) № 1272/2008”), който гарантира заличаването на Част 5 и Приложение V от Ръководството за прилагане на критериите в Регламента CLP. Ръководството за етикетиране и опаковане в съответствие с Регламент (ЕО) № 1272/2008 е публикувано на интернет страницата на Агенцията (ECHA) за указания: http://guidance.echa.europa.eu/guidance_en.htm.
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1312.4.4.2 Допълнителни разпоредби за етикетиране


1322.4.5 Прекласифициране на запалими аерозоли според DSD


1322.4.6 Пример за класифициране на запалими аерозоли


1322.4.6.1 Примери за аерозоли, които отговарят на критериите за класифициране


1332.4.6.2 Примери за аерозоли, които не отговарят на критериите за класифициране


1342.5
ОКСИДИРАЩИ ГАЗОВЕ


1342.5.1 Увод


1342.5.2 Определения и общи съображения за класифицирането на оксидиращи газове


1342.5.3 Класифициране на вещества и смеси като оксидиращи газове


1342.5.3.1 Определяне на информация за опасност


1342.5.3.2 Скринингови процедури и отмяна на изпитванията


1342.5.3.3 Критерии за класифициране


1352.5.3.4 Изпитвания и оценка на информацията за опасността


1362.5.4 Информация за опасността от оксидиращи газове


1362.5.4.1 Пиктограми, сигнални думи, предупреждения за опасност и препоръки за безопасност


1362.5.5 Прекласифициране на вещества и смеси, класифицирани като оксидиращи газове в съответствие с DSD или вече класифицирани за превоз


1362.5.5.1 Прекласифициране на вещества и смеси, класифицирани в съответствие с DSD


1362.5.5.2 Връзка с класификацията за транспорт


1372.5.6 Примери за класифициране на оксидиращи газове


1372.6
ГАЗОВЕ ПОД НАЛЯГАНЕ


1372.6.1 Увод


1372.6.2 Определения и общи съображения за класифицирането на газове под налягане


1372.6.2.1 Определение за „газ”


1382.6.2.2 Определение за „газове под налягане”


1382.6.3 Връзка с други физични опасности


1382.6.4 Класифициране на вещества и смеси като газове под налягане


1382.6.4.1 Определяне на информацията за опасността


1392.6.4.2 Критерии за класифициране


1392.6.4.3 Изпитване и оценка на информацията за опасността


1402.6.5 Информация за опасността от газове под налягане


1402.6.5.1 Пиктограми, сигнални думи, предупреждения за опасност и препоръки за безопасност


1402.6.6 Прекласифициране на вещества и смеси, класифицирани като газове под налягане в съответствие с DSD или вече класифицирани за превоз


1402.6.6.1 Прекласифициране на вещества и смеси, класифицирани в съответствие с DSD


1402.6.6.2 Връзка с класификацията за транспорт


1412.6.7 Примери за класифициране на газове под налягане


1412.7
ЗАПАЛИМИ ТЕЧНОСТИ


1412.7.1 Увод


1412.7.2 Определения и общи съображения относно класифицирането на запалими течности


1422.7.3 Връзка с други физични опасности


1422.7.4 Класифициране на вещества и смеси като запалими течности


1422.7.4.1 Определяне на информацията за опасността


1422.7.4.2 Скринингови процедури и отмяна на изпитванията


1422.7.4.2.1 Температура на кипене


1422.7.4.2.2 Пламна температура


1432.7.4.3 Критерии за класифициране


1432.7.4.4 Изпитване и оценка на информацията за опасността


1442.7.4.4.1 Изпитвания


1452.7.4.4.2 Оценка на информацията за опасността


1462.7.4.5 Схема за вземане на решения


1472.7.5 Информация за опасността от запалими течности


1472.7.5.1 Пиктограми, сигнални думи, предупреждения за опасност и препоръки за безопасност


1472.7.5.2 Допълнителни разпоредби за етикетиране на запалими течности


1482.7.6 Прекласифициране на вещества, класифицирани като запалими течности в съответствие с DSD или вече класифицирани за превоз


1482.7.6.1 Прекласифициране в съответствие с DSD


1482.7.6.2 Връзка с класификацията за транспорт


1482.7.7 Примери за класифициране на запалими течности


1482.7.7.1 Примери за вещества и смеси, които отговарят на критериите за класифициране


1492.7.7.2 Примери за вещества и смеси, които не отговарят на критериите за класифициране


1502.7.8 Библиография


1512.8
ЗАПАЛИМИ ТВЪРДИ ВЕЩЕСТВА


1512.8.1 Увод


1512.8.2 Определения и общи съображения относно класифицирането на запалими твърди вещества


1512.8.3 Връзка с други физични опасности


1512.8.4 Класифициране на вещества и смеси като запалими твърди вещества


1512.8.4.1 Определяне на информацията за опасността


1512.8.4.2 Скринингова процедура и отмяна на изпитванията


1522.8.4.3 Критерии за класифициране


1532.8.4.4 Изпитвания и оценка на информацията за опасността


1532.8.4.5 Схема за вземане на решения


1552.8.5 Информация за опасността от запалими твърди вещества


1552.8.5.1 Пиктограми, сигнални думи, предупреждения за опасност и препоръки за безопасност


1552.8.6 Прекласифициране на вещества и смеси, класифицирани като запалими твърди вещества в съответствие с DSD или вече класифицирани за превоз


1552.8.6.1 Прекласифициране на вещества и смеси, класифицирани в съответствие с DSD


1562.8.6.2 Връзка с класификацията за транспорт


1562.8.7 Примери за класифициране на запалими твърди вещества


1562.8.7.1 Примери за вещества и смеси, които отговарят на критериите за класифициране


1562.8.7.2 Примери за вещества и смеси, които не отговарят на критериите за класифициране


1572.9
САМОАКТИВИРАЩИ СЕ ВЕЩЕСТВА


1572.9.1 Увод


1582.9.2 Определения и общи съображения относно класифицирането на самоактивиращи се вещества


1582.9.3 Класифициране на вещества и смеси като самоактивиращи се


1582.9.3.1 Определяне на информацията за опасността


1592.9.3.2 Критерии за класифициране


1612.9.3.3 Изпитвания и оценка на информацията за опасността


1612.9.3.3.1 Изпитвания за термична устойчивост и контрол на температурата


1622.9.3.3.2 Допълнителни изпитвания


1632.9.3.3.3 Допълнителни съображения относно класифицирането


1632.9.3.4 Схема за вземане на решения


1652.9.4 Информация за опасността от самоактивиращи се вещества


1652.9.4.1 Пиктограми, сигнални думи, предупреждения за опасност и препоръки за безопасност


1672.9.5 Прекласифициране на вещества и смеси, класифицирани като самоактивиращи се вещества в съответствие с DSD или вече класифицирани за превоз


1672.9.5.1 Прекласифициране на вещества и смеси, класифицирани в съответствие с DSD


1672.9.5.2 Връзка с класификацията за транспорт


1672.9.6 Примери за класифициране на самоактивиращи се вещества


1672.9.6.1 Примери за вещества и смеси, които отговарят на критериите за класифициране


1712.10 ПИРОФОРНИ ТЕЧНОСТИ И ТВЪРДИ ВЕЩЕСТВА


1712.10.1 Увод


1712.10.2 Определения и общи съображения относно класифицирането на пирофорни течности и твърди вещества


1722.10.3 Връзка с други физични опасности


1722.10.4 Класифициране на вещества и смеси като пирофорни течности и твърди вещества


1722.10.4.1 Определяне на информацията за опасността


1732.10.4.2 Скринингова процедура и отмяна на изпитванията


1732.10.4.3 Критерии за класифициране


1732.10.4.4 Изпитвания и оценка на информацията за опасността


1742.10.4.5 Схема за вземане на решения


1762.10.5 Информация за опасността от пирофорни течности и твърди вещества


1762.10.5.1 Пиктограми, сигнални думи, предупреждения за опасност и препоръки за безопасност


1772.10.6 Прекласифициране на вещества и смеси, класифицирани като пирофорни течности и твърди вещества в съответствие с DSD или вече класифицирани за превоз


1772.10.6.1 Прекласифициране на вещества и смеси, класифицирани в съответствие с DSD


1782.10.6.2 Връзка с класификацията за транспорт


1782.10.7 Примери за класифицирането на пирофорни течности и твърди вещества


1782.10.7.1 Примери за вещества и смеси, които отговарят на критериите за класифициране


1792.10.7.2 Примери за вещества и смеси, които не отговарят на критериите за класифициране


1802.10.8 Библиография


1802.11 САМОНАГРАВАЩИ СЕ ВЕЩЕСТВА И СМЕСИ


1802.11.1 Увод


1812.11.2 Определения и общи съображения относно класифицирането на самонагряващи се вещества и смеси


1812.11.3 Връзка с други физични опасности


1812.11.4 Класифициране на самонагряващи се вещества и смеси


1812.11.4.1 Определяне на информацията за опасността


1812.11.4.2 Скринингова процедура и отмяна на изпитванията


1822.11.4.3 Критерии за класифициране


1832.11.4.4 Изпитвания и оценка на информацията за опасността


1832.11.4.4.1 Общи забележки


1832.11.4.4.2 Приготвяне на образците


1842.11.4.4.3 Критерии и оценка


1842.11.4.5 Схема за вземане на решения


1862.11.4.6 Изключения


1872.11.5 Информация за опасността от самонагряващи се вещества и смеси


1872.11.5.1 Пиктограми, сигнални думи, предупреждения за опасност и препоръки за безопасност


1882.11.6 Прекласифициране на вещества и смеси, класифицирани в съответствие с DSD или вече класифицирани за превоз


1882.11.6.1 Прекласифициране на вещества и смеси, класифицирани в съответствие с DSD


1882.11.6.2 Връзка с класификацията за транспорт


1892.11.7 Примери за класифициране на самонагряващи се вещества и смеси


1892.11.7.1 Примери за вещества и смеси, които отговарят на критериите за класифициране


1892.11.7.2 Примери за вещества и смеси, които не отговарят на критериите за класифициране


1902.11.8 Библиография


1912.12 ВЕЩЕСТВА И СМЕСИ, КОИТО ПРИ КОНТАКТ С ВОДА ОТДЕЛЯТ ЗАПАЛИМИ ГАЗОВЕ


1912.12.1 Увод


1912.12.2 Определения и общи съображения относно класифицирането на веществата и смесите, които при контакт с вода отделят запалими газове


1922.12.3 Класификация на вещества и смеси, които при контакт с вода отделят запалими газове


1922.12.3.1 Определяне на информацията за опасността


1932.12.3.2 Скринингова процедура и отмяна на изпитванията


1932.12.3.3 Критерии за класифициране


1942.12.3.4 Изпитвания и оценка на информацията за опасността


1942.12.3.4.1 Процедура за изпитване


1952.12.3.4.2 Оценка на информацията за опасността


1962.12.3.5 Схема за вземане на решения


1982.12.4 Информация за опасността от веществата и смесите, които при контакт с вода отделят запалими газове


1982.12.4.1 Пиктограми, сигнална дума, предупреждение за опасност и препоръки за безопасност за вещества и смеси


1992.12.4.2 Допълнителни разпоредби за етикетиране


1992.12.5 Прекласифициране на вещества и смеси, които при контакт с вода отделят запалими газове в съответствие с DSD или вече класифицирани за превоз


1992.12.5.1 Прекласифициране на вещества и смеси, класифицирани в съответствие с DSD


1992.12.5.1.1 Различия при класифицирането и етикетирането


2002.12.5.1.2 Различия в процедурите за изпитване


2012.12.5.2 Връзка с класификацията за транспорт


2012.12.6 Примери за класифициране на вещества и смеси, които при контакт с вода отделят запалими газове


2012.12.6.1 Пример за вещество, което отговаря на критериите за класифициране


2012.12.6.2 Пример за вещество, което не отговаря на критериите за класифициране


2022.12.7 Библиография


2022.13 ОКСИДИРАЩИ ТЕЧНОСТИ И ОКСИДИРАЩИ ТВЪРДИ ВЕЩЕСТВА


2022.13.1 Увод


2032.13.2 Определения и общи съображения относно класифицирането на оксидиращи течности и оксидиращи твърди вещества


2042.13.3 Класифициране на вещества и смеси като оксидиращи течности и оксидиращи твърди вещества


2042.13.3.1 Определяне на информацията за опасността


2042.13.3.1.1 Данни, които не са от изпитвания


2052.13.3.2 Критерии за класифициране


2052.13.3.2.1 Общи сведения


2062.13.3.2.2 Оксидиращи течности


2072.13.3.2.3 Оксидиращи твърди вещества


2082.13.3.3 Изпитвания и оценка на информацията за опасността


2082.13.3.4 Схема за вземане на решения


2082.13.3.4.1 Схема за вземане на решения 2.13 за оксидиращи течности


2102.13.3.4.2 Схема за вземане на решения 2.14 за оксидиращи твърди вещества


211Информация за опасността от оксидиращи течности и оксидиращи твърди вещества


2112.13.3.5 Пиктограми, сигнални думи, предупреждения за опасност и препоръки за безопасност


2122.13.4 Прекласифициране на вещества и смеси, класифицирани като оксидиращи течности и оксидиращи твърди вещества в съответствие с DSD или вече класифицирани за превоз


2122.13.4.1 Прекласифициране на вещества и смеси, класифицирани в съответствие с DSD


2122.13.4.1.1 Течности


2122.13.4.1.2 Твърди вещества


2122.13.4.2 Връзка с класификацията за транспорт


2122.13.5 Примери за класифициране на оксидиращи течности и оксидиращи твърди вещества


2122.13.5.1 Примери за вещества и смеси, които отговарят на критериите за класифициране


2132.13.5.1.1 Течности


2132.13.5.1.2 Твърди вещества


2132.13.5.2 Примери за вещества и смеси, които не отговарят на критериите за класифициране


2132.13.5.2.1 Течности


2132.13.5.2.2 Твърди вещества


2132.13.6 Библиография


2132.14 ОРГАНИЧНИ ПЕРОКСИДИ


2132.14.1 Увод


2142.14.2 Определения и общи съображения относно класифицирането на органични пероксиди


2142.14.3 Връзка с други физични опасности


2152.14.4 Класифициране на вещества и смеси като органични пероксиди


2152.14.4.1 Определяне на информацията за опасността


2152.14.4.2 Критерии за класифициране


2172.14.4.3 Изпитвания и оценка на информацията за опасността


2172.14.4.3.1 Изпитвания за термична устойчивост и контрол на температурата


2182.14.4.3.2 Допълнителни изпитвания


2192.14.4.3.3 Допълнителни съображения относно класификацията


2192.14.4.4 Схема за вземане на решения


2212.14.5 Информация за опасността от органични пероксиди


2212.14.5.1 Пиктограми, сигнална дума, предупреждения за опасност и препоръки за безопасност


2222.14.5.2 Допълнителни изисквания за етикетиране за органични пероксиди


2222.14.6 Прекласифициране на вещества и смеси, класифицирани като органични пероксиди в съответствие с DSD или вече класифицирани за превоз


2222.14.6.1 Прекласифициране на вещества и смеси, класифицирани в съответствие с DSD


2222.14.6.2 Връзка с класификацията за транспорт


2222.14.7 Примери за класифициране на органични пероксиди


2222.14.7.1 Примери за вещества и смеси, които отговарят на критериите за класифициране


2252.14.8 Допълнителни забележки


225Взривни свойства


2262.15 КОРОЗИВНИ ЗА МЕТАЛИ


2262.15.1 Увод


2272.15.2 Определения и общи съображения относно класифицирането на вещества и смеси, корозивни за метали


2272.15.3 Класифициране на вещества и смеси като корозивни за метали


2272.15.3.1 Определяне на информацията за опасността


2282.15.3.2 Скринингови процедури и отмяна на изпитванията


2292.15.3.3 Критерии за класифициране


2292.15.3.4 Изпитвания и оценка на информацията за опасността


2292.15.3.4.1 Общи съображения


2302.15.3.4.2 Допълнителни бележки относно най-добрите практики за изпитване


2322.15.4 Информация за опасността от вещества и смеси, корозивни за метали


2322.15.4.1 Пиктограми, сигнални думи, предупреждения за опасност и препоръки за безопасност


2332.15.5 Прекласифициране на вещества и смеси, класифицирани като корозивни за метали в съответствие с DSD


2332.15.5.1 Прекласифициране на вещества и смеси, класифицирани в съответствие с DSD


2332.15.5.2 Връзка с класификацията за транспорт


2332.15.6 Примери за класифициране на вещества и смеси, корозивни за метали


2342.15.6.1 Пример за плочи от метални образци след експозиция на корозивна смес


2352.15.7 Библиография


2363
ОПАСНОСТИ ЗА ЗДРАВЕТО


2363.1
ОСТРА ТОКСИЧНОСТ


2363.1.1 Определения и общи съображения относно остра токсичност


2373.1.2 Класифициране на вещества като остро токсични


2373.1.2.1 Определяне на информацията за опасността


2373.1.2.1.1 Определяне на данните за хора


2373.1.2.1.2 Определяне на данните за животни


2383.1.2.2 Критерии за класифициране


2403.1.2.3 Оценка на информацията за опасността


2403.1.2.3.1 Оценка на данните за хора


2403.1.2.3.2 Оценка на данните за животни


2443.1.2.3.3 Значимост на доказателствения материал


2443.1.2.4 Решение за класифициране


2443.1.2.5 Определяне на специфичните пределни концентрации


2443.1.2.6 Схема за вземане на решения


2463.1.3 Класифициране на смеси като остро токсични


2463.1.3.1 Общи съображения относно класифицирането


2463.1.3.2 Определяне на информацията за опасността


2463.1.3.3 Критерии за класифициране


2473.1.3.3.1 Класифициране на смеси при наличие на данни за остра токсичност за цялата смес


2473.1.3.3.2 Класифициране на смеси при липса на данни за цялата смес: свързващи принципи


2473.1.3.3.3 Класифициране на смеси при наличие на данни за всички съставки или само за някои съставки


2493.1.3.3.4 Класифициране на смеси при липса на данни за всички съставки


2533.1.3.3.5 Съставки, които трябва да бъдат взети под внимание за целите на класифициране


2543.1.3.4 Общи пределни концентрации за вещества, които определят класифицирането на смеси


2543.1.3.5 Решение за класифициране


2553.1.3.6 Схема за вземане на решения


2563.1.4 Предоставяне на информация на етикета за опасността от остра токсичност


2563.1.4.1 Пиктограми, сигнални думи, предупреждения за опасност и препоръки за безопасност


2583.1.4.2 Допълнителни разпоредби за етикетиране


2593.1.5 Прекласифициране на вещества и смеси, класифицирани като остро токсични в съответствие с DSD и DPD


2593.1.5.1 Възможно ли е директно преобразуване на класификацията и етикетирането?


2593.1.5.2 Преоценка на данните


2593.1.6 Примери за класифициране за остра токсичност


2603.1.6.1 Примери за вещества, които отговарят на критериите за класифициране


2603.1.6.1.1 Пример 1: Метанол


2613.1.6.1.2 Пример 2: N,N-Диметиланилин


2623.1.6.1.3 Пример 3


2633.1.6.1.4 Пример 4


2633.1.6.1.5 Пример 5


2643.1.6.1.6 Пример 6


2643.1.6.1.7 Пример 7: 2,3- Дихлоропропен


2653.1.6.1.8 Пример 8


2653.1.6.1.9 Пример 9


2663.1.6.2 Примери за вещества, които не отговарят на критериите за класифициране


2663.1.6.2.1 Пример 10


2663.1.6.3 Примери за смеси, които отговарят на критериите за класифициране


2663.1.6.3.1 Пример 11


2673.1.6.3.2 Пример 12 a


2683.1.6.4 Примери за смеси, които не отговарят на критериите за класифициране


2683.1.6.4.1 Пример 12 b


2693.1.7 Библиография


2693.2
КОРОЗИЯ/ДРАЗНЕНЕ НА КОЖАТА


2693.2.1 Определения за класифициранеза корозия/дразнене на кожата


2703.2.2 Класифициране на вещества като корозивни/дразнещи кожата


2703.2.2.1 Определяне на информацията за опасността


2703.2.2.1.1 Определяне на данните за хора


2703.2.2.1.2 Определяне на данните за животни


2703.2.2.1.2.1 Разглеждане на физикохимичните свойства


2713.2.2.1.2.2 Неекспериментални методи: (количествени) зависимости структура-активност ((Q)SARs) и експертни системи


2713.2.2.1.2.3 Методи за изпитване: pH и киселинен/алкален резерв


2713.2.2.1.2.4 Методи за изпитване: in vitro методи


2733.2.2.1.2.5 Методи за изпитване: данни in vivo


2743.2.2.2 Критерии за класифициране


2763.2.2.3 Оценка на информацията за опасността


2763.2.2.3.1 Оценка на данните за хора


2763.2.2.3.2 Оценка на данните за животни


2763.2.2.3.2.1 Данни in vitro


2763.2.2.3.2.2 Данни in vivo


2783.2.2.3.3 Значимост на доказателствения материал


2793.2.2.4 Решение относно класифицирането


2793.2.2.5 Определяне на специфичните пределни концентрации


2803.2.2.6 Схема за вземане на решения за класифицирането на вещества


2833.2.3 Класифициране на смеси като корозивни/дразнещи кожата


2833.2.3.1 Определяне на информацията за опасността


2833.2.3.2 Критерии за класифициране


2833.2.3.2.1 Когато има данни за цялата смес


2843.2.3.2.1.1 Смеси с гранични стойности на pH


2853.2.3.2.2 Когато няма данни за цялата смес: свързващи принципи


2853.2.3.2.3 Когато има данни за всички съставки или само за някои съставки


2853.2.3.2.3.1 Съставки, които трябва да бъдат взети под внимание за целите на класифициране


2853.2.3.2.3.2 Адитивният подход е приложим


2863.2.3.2.3.3 Адитивният подход не е приложим


2873.2.3.3 Общи пределни концентрации за вещества, които определят класификацията на сместа


2873.2.3.3.1 Когато адитивният подход е приложим


2883.2.3.3.2 Когато адитивният подход не е приложим


2883.2.3.4 Схема за вземане на решения за класифицирането на смеси


2913.2.4 Информация за опасността от корозия/дразнене на кожата на етикета


2913.2.4.1 Пиктограми, сигнални думи, предупреждения за опасност и препоръки за безопасност


2923.2.4.2 Допълнителни разпоредби за етикетиране


2923.2.5 Прекласифициране на вещества и смеси, класифицирани като корозивни/дразнещи за кожата в съответствие с DSD и DPD


2923.2.5.1 Възможно ли е директно „преобразуване” на класификацията и етикетирането?


2933.2.5.2 Преоценка на данните


2933.2.6 Примери за класифициране за корозия/дразнене на кожата


2933.2.6.1 Примери за вещества, които отговарят на критериите за класифициране


2933.2.6.1.1 Пример 1: Стандартно изпитване в съответствие с Указание за изпитване 404 на ОИСР върху три животни


2943.2.6.1.2 Пример 2: Изпитване, проведено върху едно животно с изпитвано вещество, за което се предполага, че е корозивно


2953.2.6.1.3 Пример 3a: Изпитване, проведено върху повече от три животни


2953.2.6.1.4 Пример 3b: Изпитване, проведено върху повече от три животни


2963.2.6.2 Примери за смеси, които отговарят на критериите за класифициране


2963.2.6.2.1 Пример 4


2973.2.6.2.2 Пример 5


2983.2.6.3 Примери за смеси, които не отговарят на критериите за класифициране


2983.2.6.3.1 Пример 6


2993.2.7 Библиография


2993.3
СЕРИОЗНО УВРЕЖДАНЕ/ДРАЗНЕНЕ НА ОЧИТЕ


2993.3.1 Определения за класифицикация като сериозно увреждащ/дразнещ очите


3003.3.2 Класифициране на вещества за сериозно увреждане/дразнене на очите


3003.3.2.1 Определяне на информацията за опасността


3003.3.2.1.1 Определяне на данните за хора


3003.3.2.1.2 Определяне на данните за животни


3003.3.2.1.2.1 Разглеждане на физикохимичните свойства


3003.3.2.1.2.2 Неекспериментални методи: (количествени) зависимости структура-активност ((Q)SARs) и експертни системи


3013.3.2.1.2.3 Методи на изпитване: pH и киселинен/алкален резерв


3013.3.2.1.2.4 Методи за изпитване: методи in vitro


3023.3.2.1.2.5 Методи за изпитване: данни in vivo


3033.3.2.2 Критерии за класифициране


3043.3.2.3 Оценка на информацията за опасността


3053.2.3.1 Оценка на данните за хора


3053.3.2.3.2 Оценка на данните за животни


3053.3.2.3.2.1 Данни in vitro


3053.3.2.3.2.2 Данни in vivo


3083.3.2.3.3 Значимост на доказателствения материал


3093.3.2.4 Решение за класифициране


3093.3.2.5 Определяне на специфичните пределни концентрации


3093.3.2.6 Схема за вземане на решенията


3113.3.3 Класифициране на смеси за сериозно увреждане/дразнене на очите


3113.3.3.1 Определяне на информацията за опасността


3113.3.3.1.1 Определяне на съществуващите данни за хора


3123.3.3.2 Критерии за класифициране


3123.3.3.2.1 Когато има данни за цялата смес


3133.3.3.2.1.1 Смеси с гранични стойности на pH


3143.3.3.2.2 Когато няма данни за цялата смес: свързващи принципи


3143.3.3.2.3 Когато има данни за всички съставки или само за някои съставки на сместа


3143.3.3.2.3.1 Съставки, които трябва да бъдат взети под внимание за целите на класифициране


3143.3.3.2.3.2 Адитивният подход е приложим


3163.3.3.2.3.3 Адитивният подход не е приложим


3173.3.3.3 Общи пределни концентрации на вещества, които определят класификацията на смеси


3173.3.3.3.1 Когато адитивният подход е приложим


3183.3.3.3.2 Когато адитивният подход не се прилага


3183.3.3.4 Схема за вземане на решения


3213.3.4 Информация на етикета относно опасността от сериозно увреждане/дразнене на очите


3213.3.4.1 Пиктограми, сигнални думи, предупреждения за опасност и препоръки за безопасност


3213.3.5 Прекласифициране на вещества и смеси, класифицирани за сериозно увреждане/дразнене на очите в съответствие с DSD и DPD


3213.3.5.1 Възможно ли е директно преобразуване на класификацията и етикетирането?


3223.3.5.2 Повторна оценка на данните


3223.3.6 Примери за класифициране за сериозно увреждане/дразнене на очите


3223.3.6.1 Примери за вещества, които отговарят на критериите за класифициране


3223.3.6.1.1 Пример 1: Стандартно изпитване в съответствие с Указание за изпитване 405 на ОИСР върху три животни


3253.3.6.1.2 Пример 2: Изпитване, проведено върху повече от 3 заека


3273.3.6.2 Примери за смеси, които отговарят на критериите за класифициране


3273.3.6.2.1 Пример 3: Прилагане на адитивния подход за смеси, съдържащи съставки без СПК


3283.3.6.2.2 Пример 4: Прилагане на адитивния подход за смеси, съдържащи съставки, които може да имат СПК


3283.3.6.2.3 Пример 5: Прилагане на адитивния подход за смеси, съдържащи съставки, които може да имат СПК


3293.3.7 Библиография


3303.4
РЕСПИРАТОРНА ИЛИ КОЖНА СЕНСИБИЛИЗАЦИЯ


3303.4.1 Определения и общи съображения относно респираторна или кожна сенсибилизация


3313.4.2 Класифициране на вещества за респираторна или кожна сенсибилизация


3313.4.2.1 Определяне на информацията за опасността


3313.4.2.1.1 Определяне на данните за хора


3313.4.2.1.2 Определяне на данните за животни


3313.4.2.2 Критерии за класифициране на вещества


3323.4.2.3 Оценка на информацията за опасността


3323.4.2.3.1 Данни за хора относно респираторна сенсибилизация


3323.4.2.3.2 Данни за хора относно кожна сенсибилизация


3323.4.2.3.3 Данни за животни относно респираторна сенсибилизация


3323.4.2.3.4 Данни за животни относно кожна сенсибилизация


3343.4.2.3.4.1 Локално изпитване на миши лимфен възел (LLNA, Указание за изпитване 429 на ОИСР)


3353.4.2.3.4.2 Максимизиращ тест с морски свинчета (GPMT, Указание за изпитване 406 на ОИСР)


3353.4.2.3.4.3 Тест на Бюлер с оклузивен пластир (Указание за изпитване 406 на ОИСР)


3363.4.2.3.4.4 Изпитвания за кожна сенсибилизация, които не отговарят на изискванията


3363.4.2.3.4.5 Методи за изпитване върху животни, провеждани за цели, различни от сенсибилизация


3373.4.2.3.5 Значимост на доказателствения материал


3373.4.2.4 Решение относно класифицирането


3383.4.2.5 Определяне на специфичните пределни концентрации


3393.4.2.6 Схема за вземане на решения относно класифицирането на вещества


3413.4.3 Класифициране на смеси за респираторна и кожна сенсибилизация


3413.4.3.1 Общи съображения относно класифицирането


3413.4.3.2 Определяне на информацията за опасността за кожна сенсибилизация


3423.4.3.3 Критерии за класифициране


3423.4.3.3.1 Когато има данни за всички съставки или само за някои съставки


3433.4.3.3.2 Когато има данни за цялата смес


3433.4.3.3.3 Когато няма данни за цялата смес: свързващи правила


3443.4.3.4 Схема за вземане на решения относно класифицирането на смеси


3453.4.4 Предоставяне на информация за опасността за респираторна или кожна сенсибилизация


3453.4.4.1 Пиктограми, сигнални думи, предупреждения за опасност и препоръки за безопасност


3463.4.4.2 Допълнителни разпоредби за етикетиране


3473.4.5. Прекласифициране на вещества и смеси, класифицирани като респираторни или кожни сенсибилизатори съгласно DSD и DPD


3473.4.5.1 Възможно ли е директно „преобразуване на класификацията и етикетирането?


347Преоценка на данните за кожна сенсибилизация


3473.4.6 Примери за класифициране за кожна сенсибилизация


3473.4.6.1 Примери за вещества, които отговарят на критериите за класифициране за кожна сенсибилизация


3473.4.6.1.1 Пример 1


3473.4.6.1.2 Пример 2


3473.4.6.1.3 Пример 3


3483.4.6.1.4 Пример 4


3483.4.6.2 Примери за вещества или смеси, които не отговарят на критериите за класифициране за кожна сенсибилизация


3483.4.6.2.1 Пример 5


3483.4.6.2.2 Пример 6


3483.4.7 Библиография


3493.5
МУТАГЕННОСТ ЗА ЗАРОДИШНИ КЛЕТКИ


3493.5.1 Определения и общи съображения относно класифицирането за мутагенност за зародишни клетки


3513.5.2 Класифициране на вещества за мутагенност за зародишни клетки


3513.5.2.1 Определяне на информацията за опасността


3513.5.2.1.1 Определяне на данните за хора


3513.5.2.1.2 Определяне на данните за животни


3523.5.2.2 Критерии за класифициране на вещества


3533.5.2.3. Оценка на информацията за опасността


3533.5.2.3.1 Оценка на данните за хора


3533.5.2.3.2 Оценка на данните за животни


3533.5.2.4 Решение относно класифицирането


3573.5.2.5 Определяне на специфичните пределни концентрации


3573.5.2.6 Схема за вземане на решения за вещества


3583.5.3 Класифициране на смеси за мутагенност за зародишни клетки


3583.5.3.1 Критерии за класифициране на смеси


3583.5.3.1.1 Когато има данни за цялата смес


3593.5.3.1.2 Когато няма данни за цялата смес: свързващи правила


3593.5.3.2 Общи пределни концентрации за вещества, които определят класифицирането на смеси


3603.5.3.3 Схема за вземане на решения за смеси


3623.5.4 Предоставяне на информация за мутагенност за зародишни клетки на етикета


3623.5.4.1 Пиктограми, сигнални думи, предупреждения за опасност и препоръки за безопасност


3633.5.4.2 Допълнителни разпоредби за етикетиране


3633.5.5 Прекласифициране на вещества, класифицирани като мутагенни за зародишни клетки съгласно DSD и DPD


3643.6
КАНЦЕРОГЕННОСТ


3643.6.1 Определения и общи съображения относно класификацията за канцерогенност


3643.6.2 Класифициране на вещества за канцерогенност


3643.6.2.1 Определяне на информацията за опасността


3653.6.2.2 Критерии за класифициране за вещества


3663.6.2.3 Оценка на информацията за опасността


3673.6.2.3.1 Специфични съображения относно класифицирането


3693.6.2.3.2 Допълнителни съображения относно класифицирането


3793.6.2.3.3 Съображения относно мутагенност


3793.6.2.3.4 Неекспериментални данни


3813.6.2.4 Решение относно класифицирането


3813.6.2.5 Определяне на специфичните пределни концентрации


3813.6.2.6 Схема за вземане на решения относно класифицирането на вещества


3823.6.3 Класифициране на смеси за канцерогенност


3823.6.3.1 Критерии за класифициране на смеси


3823.6.3.1.1 Когато има данни за всички съставки или само за някои съставки


3833.6.3.1.2 Когато има данни за цялата смес


3833.6.3.1.3 Когато няма данни за цялата смес: свързващи правила


3843.6.3.2 Схема за вземане на решения относно класифицирането на смеси


3853.6.4. Предоставяне на информация за канцерогенност на етикета


3853.6.4.1 Пиктограми, сигнални думи, предупреждения за опасност и препоръки за безопасност


3863.6.4.2 Допълнителни разпоредби за етикетиране


3863.6.5 Прекласифициране на вещества и смеси, класифицирани за канцерогенност съгласно DSD и DPD


3863.6.5.1 Възможно ли е „директно преобразуване” на класификацията и етикетирането?


3863.6.5.2 Някои допълнителни съображения относно прекласифицирането


3873.6.6 Примери за класифициране за канцерогенност


3873.6.7 Библиография


3913.7
ТОКСИЧНОСТ ЗА РЕПРОДУКЦИЯТА


3913.7.1 Определения и общи съображения относно токсичност за репродукцията


3923.7.1.1 Специални съображения относно ефектите върху или чрез лактацията


3923.7.2 Класифициране на вещества за токсичност за репродукцията


3923.7.2.1 Определяне на информацията за опасността


3923.7.2.1.1 Определяне на данните за хора


3933.7.2.1.2 Определяне на данните за животни


3933.7.2.2 Критерии за класифициране


3943.7.2.2.1 Класифициране при наличието на токсичност при родителите


3943.7.2.2.1.1 Ефекти, които трябва да бъдат разгледани при наличието на силно изразени систематични ефекти


3963.7.2.2.1.2 Значение на специфични ефекти при родителите


3983.7.2.2.2 Вещества, които причиняват ефекти върху или чрез лактацията


3993.7.2.3 Оценка на информацията за опасността


3993.7.2.3.1. Използване на данни от стандартни изпитвания с многократна доза


4003.7.2.3.2. Проектиране на проучванията


4003.7.2.3.3. Оценка на данните, свързани с ефекти върху или чрез лактацията


4023.7.2.4 Решение за класифициране


4023.7.2.5 Определяне на специфичните пределни концентрации


4033.7.2.6 Схема за вземане на решения


4043.7.3 Класифициране на смеси като токсични за репродукцията


4043.7.3.1 Критерии за класифициране


4053.7.3.1.1 Когато има данни за отделните съставки


4063.7.3.1.2 Когато има данни за цялата смес


4063.7.3.1.3 Когато няма данни за цялата смес: свързващи правила


4063.7.3.2 Схема за вземане на решения


4093.7.4 Предоставяне на информация на етикета за токсичност за репродукцията


4093.7.4.1 Пиктограми, сигнални думи, предупреждения за опасност и препоръки за безопасност


4123.7.4.2 Допълнителни разпоредби за етикетиране


4123.7.5 Прекласифициране на вещества и смеси, класифицирани като токсични за репродукцията съгласно DSD и DPD


4123.7.5.1 Възможно ли е „директно преобразуване” на класификацията и етикетирането?


4133.8
СПЕЦИФИЧНА ТОКСИЧНОСТ ЗА ОПРЕДЕЛЕНИ ОРГАНИ – ЕДНОКРАТНА ЕКСПОЗИЦИЯ


4133.8.1 Определения и общи съображения относно специфична токсичност за определени органи - еднократна експозиция


4143.8.2 Класифициране на вещества за специфична токсичност за определени органи – еднократна експозиция


4143.8.2.1 Определяне на информацията за опасността


4143.8.2.1.1 Определяне на данните за хора


4143.8.2.1.2 Определяне на данните за животни


4173.8.2.2 Критерии за класифициране в категории 1 и 2


4183.8.2.2.1 Ориентировъчни стойности


4193.8.2.3 Критерии за класифициране в категория 3: обратими ефекти върху определени органи


4213.8.2.4 Оценка на информацията за опасността от специфична токсичност за определени органи – еднократна експозиция за вещества


4213.8.2.4.1 Оценка на данните за хора


4243.8.2.4.2 Оценка на данните за животни


4273.8.2.4.3 Оценка на неекспериментални и in vitro данни


4273.8.2.4.4 Превръщания


4273.8.2.4.5 Значимост на доказателствения материал


4283.8.2.5 Решение за класифицирането на вещества


4293.8.2.6 Определяне на специфичните пределни концентрации за специфична токсичност за определени органи след еднократна експозиция


4303.8.2.7 Схема за вземане на решения за класифициране


4323.8.3 Класифициране на смеси за специфична токсичност за определени органи след еднократна експозиция


4323.8.3.1 Определяне на информацията за опасността


4323.8.3.2 Критерии за класифициране на смеси


4323.8.3.2.1 Класифициране на смеси при наличие на данни за цялата смес


4333.8.3.2.2 Класифициране на смеси при липса на данни за цялата смес: свързващи правила


4333.8.3.2.3 Класифициране на смеси при наличие на данни за всички или само за някои съставки на сместа


4333.8.3.2.4 Съставки на сместа, които трябва да бъдат взети под внимание за целите на класифициране


4333.8.3.3 Общи пределни концентрации на вещества, които определят класифицирането на смеси като специфично токсични за определени органи след еднократна експозиция


4363.8.3.4 Схема за вземане на решения за класифицирането на смеси


4383.8.4 Предоставяне на информация за опасността от специфична токсичност за определени органи след еднократна експозиция на етикета


4383.8.4.1 Пиктограми, сигнални думи, предупреждения за опасност и препоръки за безопасност


4403.8.4.2 Допълнителни разпоредби за етикетиране


4403.8.5 Прекласифициране на вещества и смеси, класифицирани като специфично токсични за определени органи след еднократна експозиция в съответствие с директивите DSD и DPD


4403.8.5.1 Възможно ли е директно „преобразуване” на класификацията и етикетирането на вещества за специфична токсичност за определени органи след еднократна експозиция?


4413.8.5.2 Преоценка на данните за специфична токсичност за определени органи след еднократна експозиция


4423.8.6 Примери за класифициране в клас на опасност „Специфична токсичност за определени органи след еднократна експозиция”


4423.8.6.1 Примери за вещества, които отговарят на критериите за класифициране


4423.8.6.1.1 Пример 1: Метанол


4433.8.6.1.2 Пример 2: Трикрезил фосфат


4433.8.6.1.3 Пример 3: Серен диоксид


4433.8.6.1.4 Пример 4: Толуол


4443.8.6.2 Примери за вещества, които не отговарят на критериите за класифициране


4443.8.6.2.1 Пример 5: ABC


4443.8.6.2.2 Пример 6: N,N-Диметиланилин


4453.9
СПЕЦИФИЧНА ТОКСИЧНОСТ ЗА ОПРЕДЕЛЕНИ ОРГАНИ – ПОВТАРЯЩА СЕ ЕКСПОЗИЦИЯ


4453.9.1 Определения и общи съображения за специфична токсичност за определени органи - повтаряща се експозиция


4463.9.2 Класифициране на вещества за специфична токсичност за определени органи - повтаряща се експозиция


4463.9.2.1 Определяне на информацията за опасността


4473.9.2.1.1 Определяне на данните за хора


4473.9.2.1.2 Определяне на данните за животни


4493.9.2.2 Критерии за класифициране на вещества


4533.9.2.3 Оценка на информацията за опасността


4533.9.2.3.1 Оценка на данните за хора


4533.9.2.3.2 Оценка на данните за животни


454Фигура 3.9.2.3.2. Сравнение между нивото, при което се наблюдава (неблагоприятен) ефект, и ефективната доза спрямо ориентировъчните стойности


4563.9.2.3.3 Превръщания


456Таблица 3.9.2.4.2(a) Превръщане на храна


4573.9.2.3.4 Значимост на доказателствения материал


4583.9.2.4 Решение за класифициране


4603.9.2.5 Допълнителни съображения


4603.9.2.5.1 Дразнещи/корозивни вещества


4613.9.2.5.2 Хематотоксичност


4643.9.2.5.3 Механизми, които не са от значение за хората (раздел 3.9.2.8.1, буква e) от приложение I към CLP)


4653.9.2.5.4 Адаптивни реакции (раздел 3.9.2.8.1, буква г) от приложение I към CLP)


4653.9.2.5.5 Периоди на последващо наблюдение при 28- и 90-дневни проучвания


4663.9.2.6 Определяне на специфичните пределни концентрации


4673.9.2.7 Схема за вземане на решения за класифицирането на вещества


4693.9.3 Класифициране на смеси за специфична токсичност за определени органи - повтаряща се експозиция


4693.9.3.1 Определяне на информацията за опасността


4693.9.3.2 Критерии за класифициране на смеси


4693.9.3.3 Когато има данни за цялата смес


4693.9.3.3.1 Когато няма данни за цялата смес: свързващи правила


4693.9.3.3.2 Когато има данни за всички или само за някои съставки на сместа


4703.9.3.3.3 Съставки на сместа, които трябва да бъдат взети под внимание за целите на класифицирането


4703.9.3.4 Общи пределни концентрации за вещества, определящи класифицирането на смеси.


4713.9.3.5 Схема за вземане на решения за класифицирането на смеси


4723.9.4 Предоставяне на информация за опасността за специфична токсичност за определени органи след повтаряща се експозиция на етикета


4723.9.4.1 Пиктограми, сигнални думи, предупреждения за опасност и препоръки за безопасност


4733.9.4.2 Допълнителни изисквания за етикетиране


4743.9.5 Прекласифициране на вещества и смеси, класифицирани за специфична токсичност за определени органи след повтаряща се експозиция в съответствие с Директивите DSD и DPD


4743.9.5.1 Възможно ли е директно „преобразуване” на класификацията и етикетирането за вещества, класифицирани за специфична токсичност за определени органи след повтаряща се експозиция?


4753.9.5.2 Преоценка на данните за специфична токсичност за определени органи след повтаряща се експозиция


4753.9.6 Примери за класификация за специфична токсичност за определени органи след повтаряща се експозиция


4753.9.6.1 Примери за вещества, които отговарят на критериите за класифициране


4753.9.6.1.1 Пример 1: Хидроксиламин/хидроксиламониеви соли (CAS № 7803-49-8)


4783.9.6.1.2 Пример 2: But-2-yn-1,4-diol (EC № 203-788-6; CAS № 110-65-6)


4813.9.6.1.3 Пример 3: XYZ


4843.9.6.2 Примери за вещества, които не отговарят на критериите за класифициране


4843.9.6.2.1 Пример 4: Средноверижни хлоринирани парафини (MCCPs) = алкани C14- 17, хлорирари (EC № 287-477-0; CAS № 85535-85-9)


4863.9.6.3 Примери за смеси, които отговарят на критериите за класифициране


4863.9.6.3.1 Пример 5:


4863.9.6.3.2 Пример 6


4873.9.6.3.3 Пример 7


4873.9.6.3.4 Пример 8


4883.9.6.4 Пример за смеси, които не отговарят на критериите за класифициране


4883.9.6.4.1 Пример 9


4883.9.7 Библиография


4894
ЧАСТ 4: ОПАСНОСТИ ЗА ОКОЛНАТА СРЕДА


4894.1
ОПАСНО ЗА ВОДНАТА СРЕДА


4894.1.1 Увод


4894.1.2 Обхват


4904.1.3 Класифициране на вещества, опасни за водната среда


4904.1.3.1 Налична информация за класифицирането на вещества, опасни за водната среда


4904.1.3.1.1 Свойства на веществата, използвани за целите на класифициране


4904.1.3.1.2 Наличие на информация и данни


4914.1.3.2 Оценка на наличната информация


4914.1.3.2.1 Общи съображения


4924.1.3.2.2 Трудни за изпитване вещества


4954.1.3.2.3 Тълкуване на данните за токсичност за водната среда, разграждане и биоакумулация


4954.1.3.2.3.1 Токсичност за водната среда


4964.1.3.2.3.2 Разграждане


5004.1.3.2.3.3 Биоакумулация


5014.1.3.2.4 Използване на подхода на значимост на доказателствения материал при оценки в контекста на класификацията и етикетирането


5014.1.3.2.4.1 Общи аспекти на значимостта на доказателствения материал


5034.1.3.2.4.2 Насоки относно значимостта на доказателствения материал за вещества, за които няма достатъчно данни


5034.1.3.2.4.3 Насоки относно значимостта на доказателствения материал за вещества, за които има повече от един валиден набор от данни за определен елемент от данните


5044.1.3.2.4.4 Силно отличаващи се стойности


5044.1.3.2.4.5 Значимост на доказателствения материал при разграждане


5054.1.3.2.4.6 Значимост на доказателствения материал при биоакумулация


5054.1.3.3 Категории и критерии за класифициране


5054.1.3.3.1 Описание на основната система за класификация


5104.1.3.3.2 „Предпазна мрежа”


5114.1.3.3.3 Определяне на M-фактор за силно токсични вещества


5124.1.3.4 Решение за класифициране: примери за вещества


5144.1.3.4.1 Пример A: Хидрофилно вещество, класифицирано непосредствено въз основа на данните за остра и хронична токсичност


5174.1.3.4.2 Пример B: Хидрофилно вещество, класифицирано непосредствено въз основа на данните за остра токсичност, няма данни за хронична токсичност


5204.1.3.4.3 Пример C: Вещество, което е умерено разтворимо във вода, класифицирано непосредствено въз основа на наличните данни за хронична токсичност само за две трофични нива; комбинирана съвкупност от данни от количествена зависимост структура-активност (QSAR) и експериментални данни


5234.1.3.4.4. Пример D: Вещество с няколко набора от данни за токсичност за определено трофично ниво


5264.1.3.4.5 Пример E: Класификация „безопасна мрежа”, категория 4 Хронична опасност


5284.1.3.4.6 Пример F: Трудно за изпитване вещество, чиято токсичност е над нивото на разтворимост във вода


5304.1.4 Класифициране на смеси, опасни за водната среда


5304.1.4.1 Общи съображения относно класифицирането на смеси, опасни за водната среда


5334.1.4.2 Изисквания към информацията


5344.1.4.3 Критерии за класифициране на смеси, опасни за водната среда, въз основа на данни от изпитвания за цялата смес


5364.1.4.4 Когато няма експериментални данни за токсичност за водната среда за цялата смес: свързващи правила


5374.1.4.5 Когато има данни за опасността (информация за токсичността или класификацията) за всички съставки на сместа


5414.1.4.6. Когато има данни за опасността (информация за токсичността или класификацията) само за някои съставки на сместа


5424.1.4.7. Решение за класифициране: примери за смеси


5434.1.4.7.1 Пример A: Когато има данни за класификацията за някои или за всички съставки на сместа/непосредствено прилагане на метода на сумиране


5454.1.4.7.2 Пример B1: Когато има данни за токсичност за цялата смес за всичките три трофични нива: класифициране въз основа на данните от изпитването на сместа


5474.1.4.7.3 Пример B2: Когато има информация за класифицирането на съставките и данни за токсичност за цялата смес за някои, но не за всичките трит трофични нива: използване на метода на сумиране


5494.1.4.7.4 Пример C: Когато няма данни за цялата смес или нейните съставки, но има данни от изпитването на подобна изпитана смес: използване на свързващите правила – разреждане с вода


5504.1.4.7.5 Пример D: Когато има данни от изпитване за някои, но не за всички съставки на сместа: използване на формулата за адитивност и метода на сумиране


5544.1.5 Метали и метални съединения


5554.1.6 Предоставяне на информация за опасността за водната среда


5574.1.7 Прекласифициране на вещества и смеси, класифицирани като опасни за водната среда в съответствие с директивите DSD/DPD


5584.1.8 Библиография


559ЧАСТ 5: ДОПЪЛНИТЕЛНИ ОПАСНОСТИ


5595.1 ОПАСНО ЗА ОЗОНОВИЯ СЛОЙ


560ПРИЛОЖЕНИЯ


560I
ПРИЛОЖЕНИЕ I: ТОКСИЧНОСТ ЗА ВОДНАТА СРЕДА


560І.1 
Увод


560І.2
Описание на изпитванията


561І.2.1 Изпитвания върху риби


561І.2.1.1 Изпитвания за остра опасност


562І.2.1.2 Изпитвания за хронична опасност


562І.2.2 Изпитвания върху ракообразни


562І.2.2.1 Изпитвания за остра опасност


562І.2.2.2 Изпитвания за хронична опасност


563I.2.3 Изпитвания върху водорасли/други водни растения


563І.2.3.1 Изпитания върху водорасли


563І.2.3.2 Изпитвания върху водни растения (макрофити)


564I.3
Понятия, свързани с токсичност за водната среда


564I.3.1 Остра токсичност


565I.3.2 Хронична токсичност


566І.3.3 Режими на експозиция


566І.3.4 Среди на изпитване на водорасли и Lemna


567I.3.5 Използване на категоризация на веществата (групиране и екстраполиране „read across”) и (количествени) зависимости структура-активност ((Q)SARs) за класификация и етикетиране


567I.4
Трудни за изпитване вещества


568I.4.1 Нестабилни вещества


569I.4.2 Слабо разтворими вещества


570І.4.3 Други фактори, допринасящи за загубата на концентрация


571І.4.4. Пертурбация на изпитваната среда


571I.4.5 Сложни вещества


572I.5
Библиография


573II
ПРИЛОЖЕНИЕ II: БЪРЗО РАЗГРАЖДАНЕ


573ІІ.1 Увод


574ІІ.2 Интерпретиране на данните за разграждане


574II.2.1 Лесно разграждане


574ІІ.2.1.1 Концентрация на изпитваното вещество


574ІІ.2.1.2 Времеви прозорец


575ІІ.2.2 Биохимична потребност от кислород за 5 дни (BOD5)/химична потребност от кислород (COD)


576ІІ.2.3 Други убедителни научни данни


576II.2.3.1 Изпитвания, които симулират условия, подобни на условията във водната среда


577ІІ.2.3.2 Теренни проучвания


577ІІ.2.3.3 Данни от мониторинг


577ІІ.2.3.4 Изпитвания за присъща и засилена лесна биоразградимост


578ІІ.2.3.5 Изпитвания, при които се симулират условията в пречиствателна станция за отпадни води


578ІІ.2.3.6 Данни за разграждане в почвата и седимент


579ІІ.2.3.7 Данни за анаеробно разграждане


579ІІ.2.3.8 Хидролиза


579ІІ.2.3.9 Фотохимично разграждане


579ІІ.2.3.10. Оценка на разграждането


580ІІ.2.3.11 Изпаряване


581II.2.4 Когато няма данни за разградимост


581II.3
Общи проблеми при тълкуването


581II.3.1 Сложни вещества


581ІІ.3.2 Наличност на веществата


582ІІ.3.3 Продължителност на изпитването по-малко от 28 дни


582ІІ.3.4 Първично биоразграждане


582ІІ.3.5 Противоречиви резултати от скринингови изпитвания


584ІІ.3.6 Различия в данните от симулационни изпитвания


584II.4
Схема за вземане на решения


585II.5
Библиография


587III 
ПРИЛОЖЕНИЕ III: БИОАКУМУЛАЦИЯ


587III.1
 Увод


588III.2 Тълкуване на данните за биоконцентрация


588III.2.1 Фактор на биоконцентрация (BCF)


590III.2.1.1 Фактор на биоконцентрация при различни изпитвани видове


590III.2.1.2 Използване на вещества, белязани с радиоактивен изотоп


591ІІІ.2.2 Коефициент на разпределение октантол/вода (Kow)


592III.2.2.1 Експериментално определяне на Kow


592III.2.2.2 Използване на количествени зависимости структура- активност (QSAR) за определяне на Kow


593III.3 Химични класове, които се нуждаят от особено внимание по отношение на стойностите на BCF и Kow


593III.3.1 Трудни за изпитване вещества


594ІІІ.3.2 Слабо разтворими и сложни вещества


594ІІІ.3.3 Вещества с високо молекулно тегло


594ІІІ.3.4 Повърхностноактивни вещества (сурфактанти)


595III.3.4.1 Коефициент на разпределение октанол/вода (Kow)


595ІІІ. 4 Противоречиви данни и липса на данни


595ІІІ.4.1 Противоречиви данни за фактора на биоконцентрация (BCF)


596ІІІ.4.2 Противоречиви данни за коефициента Kow


596ІІІ.4.3 Експертна оценка


596ІІІ.5 Схема за вземане на решения


597III.6 Библиография


599IV ПРИЛОЖЕНИЕ IV: МЕТАЛИ И НЕОРГАНИЧНИ МЕТАЛНИ СЪЕДИНЕНИЯ


599IV.1 Увод


602IV.2 Прилагане на данните за токсичност за водната среда и данните за разтворимост за целите на класифицирането


602IV.2.1 Тълкуване на данните за токсичност за водната среда


605IV.2.2 Тълкуване на данните за разтворимост


605IV.2.2.1 Оценка на съществуващите данни


606IV.2.2.2 Скринингово изпитване за превръщане/разтваряне за оценка на разтворимост на метални съединения


606IV.2.2.3 Пълно изпитване за превръщане/разтваряне за оценка на разтворимост на метали и метални съединения


607IV.2.3 Сравнение на данните за токсичност за водната среда и данните за разтворимост


608IV.3 Оценка на превръщането в околната среда


608IV.4 Биоакумулация


610IV.5 Стратегии за класифициране на метали и метални съединения


610IV.5.1 Увод


611IV.5.2 Стратегии за класифициране на метали


611IV.5.2.1 Стратегия за класифициране за определяне на остра опасност за водната среда за метали


613IV.5.2.2 Стратегия за класифициране за определяне на дългосрочна опасност за водната среда за метали


613IV.5.2.2.1 Подход, основаващ се на наличните референтни данни за хронична токсичност


614IV.5.2.2.2 Заместителен подход


618IV.5.3 Стратегии за класифициране на метални съединения


618IV.5.3.1 Стратегии за класифициране за определяне на остра опасност за водната среда за метални съединения


620IV.5.3.2 Стратегия за класифициране за определяне на дългосрочна опасност за водната среда за метални съединения


620IV.5.3.2.1 Подход, основаващ се на референтни данни за хронична токсичност


622IV.5.3.2.2 Заместителен подход


627IV.5.4 Определяне на M-фактор за метали и неорганични метални съединения


628IV.5.5 Размер на частиците и повърхностна площ


630IV.5.6 Класифициране на смеси от метали и метални съединения


631V.5.6.1 Класифициране на сплави и сложни материали, които съдържат метали


632IV.6 Библиография


633IV.7 Решение за класифициране: примери за метали и метални съединения


634Пример A: Разтворимо метално съединение, за което има данни за остра и хронична токсичност, но няма данни за бързо превръщане в околната среда (Me2 (SO4)2).


638Пример B: Слабо разтворимо метално съединение, за което има данни за хронична токсичност, данни за превръщане/разтваряне след период от 7 дни (ниска степен на натоварване) и от 28 дни (само ниска и средна степен на натоварване), но няма данни за бързо превръщане в околната среда


645Пример C: Метал в прахообразна и в масивна форма, за който има данни за остра и хронична токсичност, както и данни за превръщане/разтваряне след период от 7 дни (ниска, средна и висока степен на натоварване) и от 28 дни (само висока степен на натоварване), но няма данни за бързо превръщане в околната среда


655Пример D: Класифициране на опасността от разтворима метална сол: при бързо превръщане в околната среда чрез образуване на видове във водния стълб


659ПРИЛОЖЕНИЕ V: СПИСЪК НА ИНТЕРНЕТ ЛИНКОВЕТЕ ЗА ПОЛЗУВАТЕЛИТЕ НА РЪКОВОДСТВОТО




СПИСЪК НА СЪКРАЩЕНИЯТА
	ADN
	
	Европейска спогодба за международен превоз на опасни товари по вътрешни водни пътища


	ADR
	
	Европейска спогодба за международен превоз на опасни товари по шосе


	ANE
	
	Емулсия на амониев нитрат

	ASTM
	
	Американско дружество за изпитвания на материали

	ATE
	
	Оценка на остра токсичност

	BAM(
	
	Федерален институт за изследване и тестване на материали 

	BCF
	
	Фактор на биоконцентрация

	BCOP
	
	Тест за непрозрачност и непропускливост на говежда роговица 

	BfR
	
	Германски Федерален институт за оценка на риска 

	BfR DSS
	
	Система за поддържане вземането на решения на Германския Федерален институт за оценка на риска 

	BMF
	
	Фактор на биомултипликация

	BP
	
	Точка на кипене

	Bw
	
	Телесно тегло

	C&L
	
	Класификация и етикетиране

	CA
	
	Компетентен орган

	cATpE
	
	Превърната оценка за точката на остра токсичност

	CLP
	
	Регламент (ЕО) № 1272/2008 относно класифицирането, етикетирането и опаковането на вещества и смеси


	CNS
	
	Централна нервна система

	CSA
	
	Оценка за химическа безопасност

	CSR
	
	Доклад за химическа безопасност

	DIN
	
	Стандарт на Германския институт за стандартизация

	DNA
	
	Деоксирибонуклеинова киселина (ДНК)

	DOC
	
	Разтворен органичен въглерод

	DPD
	
	Директива 1999/45/ЕО относно класифицирането и етикетирането на опасни препарати


	DSD
	
	Директива 67/548/ЕИО относно класифицирането и етикетирането на опасни вещества


	EC3
	
	Ефективна концентрация, предизвикваща индекс на стимулация 3 при изпитване LLNA (Eкспериментиране върху миши мастни лимфни възли)

	ECB
	
	Европейско бюро по химикалите

Известното преди това Европейско бюро по химикалите (ECB) е било част от Института по здравеопазване и защита на потребителите (IHCP), който е един от седемте научни институти в Съвместния изследователски център (СИЦ) на Европейската комисия. Неговата мисия е да оказва научно-техническа подкрепа при формулирането, разработването, прилагането и мониторинга на политиките на ЕС за химикалите и потребителските продукти. (http://ecb.jrc.ec.europa.eu/)

	ECHA
	
	Европейска агенция по химикали, Хелзинки (http://echa.europa.eu/home_en.asp)

	ECVAM
	
	Европейски център за валидиране на алтернативни методи (http://ecvam.jrc.it/)

	ED
	
	Ефективна доза

	ERV
	
	Референтна стойност за екотоксичност

	ESAC
	
	Научен консултативен комитет на ECVAM (http://ecvam.jrc.it/)

	f/F
	
	Женски 

	FP
	
	Точка на запалване

	GCL
	
	Общи пределни концентрации

	GHS
	
	Глобална хармонизирана система за класифициране и етикетиране на химикали


	GJIC
	
	Междуклетъчна комуникация чрез междуклетъчни каналчета

	GLP
	
	Добра лабораторна практика (ДЛП)

	GnRH
	
	Гонадотропин-освобождаващ хормон

	GPMT
	
	Максимизиращ тест с морски свинчета

	GV
	
	Ориентировъчна стойност

	Hb
	
	Хемоглобин

	HET-CAM
	
	Изпитване на хориоалантоинова мембрана (околоплодни обвивки) в кокоше яйце

	HS
	
	Препоръка за безопасност

	HSM
	
	Модел на човешка кожа

	Ht
	
	Хематокрит

	IARC
	
	Международна агенция за изследване на рака (http://www.iarc.fr/) 

	IATA(DGR)
	
	Международна асоциация за въздушен транспорт (Наръчник на регламентите относно опасните товари)

	IBC
	
	Средноголеми контейнери за насипни товари

	ICAO TI
	
	Международна организация за гражданска авиация (ИКАО) (Технически инструкции за безопасен превоз на опасни товари по въздух)

	ICE
	
	Изолирано пилешко око

	IEC
	
	Международна електротехническа комисия (http://www.iec.ch/)



	IMDG
	
	Международен кодекс за превоз на опасни товари по море

	INS
	
	Ръководство за идентифициране и наименоване на вещества съгласно Регламента REACH, Европейска агенция по химикали (ECHA), 2007 г.

(http://guidance.echa.europa.eu/docs/guidance_document/substance_id_en.pdf)

	IPCS
	
	Международна програма за химическа безопасност (съвместна програма на Световната здравна организация (СЗО) (WHO), Международната организация на труда (МОТ) (ILO) и

Програмата по околна среда на Обединените нации (UNEP))

	IR/CSA
	
	Ръководство за изискванията към информацията и оценката на химическата безопасност, ECHA, 2008

(http://guidance.echa.europa.eu/docs/guidance_document/information_requirements_e n.htm)

	IRE
	
	Изолирано заешко око 

	ISO
	
	Международна организация по стандартизация

	ITDG
	
	Директива 2008/68 относно вътрешния превоз на опасни товари


	ITS
	
	Интегрирана стратегия за изпитване

	LD50/LC50 
	
	Средна (50 %) смъртоносна доза/концентрация

	LLNA
	
	Локално изпитване на миши лимфен възел 

	LO (A) EL/
	
	Най-ниско ниво/концентрация, при която се наблюдава (неблагоприятен) ефект

	LVET
	
	Тест на очите върху малък обем

	m/M
	
	Мъжки

	MetHB
	
	Метхемоглобинемия

	MetHb
	
	Метхемоглобин

	MP
	
	Точка на топене

	MSCA
	
	Компетентен орган на държава-членка

	MTD
	
	Максимално поносима доза

	MW
	
	Молекулно тегло

	n.a.
	
	Не е налично

	NC
	
	Няма класификация, не се класифицира

	NE
	
	Наркотичен ефект(и)

	NO(A)EC
	
	Концентрация, при която не се наблюдава (неблагоприятен) ефект

	NO(A)EL
	
	Ниво, при което не се наблюдава (неблагоприятен) ефект

	ODS
	
	Вещества, изтъняващи озоновия слой

	ODP
	
	Потенциал, изтъняващ озоновия слой

	OECD
	
	Организация за икономическо сътрудничество и развитие (ОИСР) 

	OECD TG
	
	Насоки на ОИСР за изпитване

Насоките на ОИСР за изпитване на химикали представляват съвкупност от най-значимите международно договорени методи за изпитване, използвани от правителството, сектора и независимите лаборатории за определяне на безопасността на химикалите и химическите смеси, включително пестициди и промишлени химикали. Всички насоки за изпитване са на разположение на началната страница в интернет на ОИСР:

http://www.oecd.org/document/40/0,3343,en_2649_34377_37051368_1_1_1_1,00.ht ml

	OP
	
	Оксидираща способност

	P statement

(or PS)
	
	Препоръка за безопасност

	PB/PK
	
	Физиологично-базиран фармакокинетичен

	PC
	
	Физикохимичен

	PPARα
	
	Активиран алфа-рецептор на пероксизомната пролиферация

	PS (or P statement)


	
	Препоръка за безопасност

	(Q)SAR
	
	(Количествена) зависимост структура-активност

	REACH
	
	Регламент (ЕО) № 1907/2006 на Европейския парламент и на Съвета за регистрацията, оценката, разрешаването и ограничаването на химикали


	RID
	
	Правилник за международния железопътен превоз на опасни товари (Reglement concernant le transport international ferroviaire de marchandises dangereuses)


	RIP
	
	Проект за прилагане на Регламента REACH 

	RTDG
	
	Препоръки относно превоза на опасни товари. Общ термин, който обхваща всички разпоредби в областта на различните видове транспорт на товари (ADR, RID, ADN, IMDG и ITDG)

	RTI
	
	Дразнене на дихателните пътища

	SADT
	
	Температура на самоускоряващо се разлагане

	SCEGHS (or UNSCEGHS)
	
	Експертна подгрупа по глобалната хармонизирана система

(http://www.unece.org/trans/danger/publi/ghs/ghs_welcome_e.html)



	SCETDG (or UNSCETDG)
	
	Експертна подгрупа по транспортирането на опасни товари 

(http://www.unece.org/trans/danger/danger.htm)



	SCL
	
	Специфична пределна концентрацията 

	SDS
	
	Информационен лист за безопасност (ИЛБ)

	SIFT
	
	Функционален тест за цялост на кожата

	SSD
	
	Разпространение на чувствителността при различните видове

	STOT-SE
	
	Специфична токсичност за определени органи - при еднократна експозиция

	STOT-RE
	
	Специфична токсичност за определени органи - при повтаряща се експозиция

	SVC
	
	Концентрация на наситените пари

	T25
	
	Дневна доза (в mg/kg телесно тегло/ден), предизвикваща 25 % честота на туморите при излагане на въздействието на съответното вещество през целия живот 

	T95
	
	Равновесие на инхалационната камера (достигнато при Т95)

	T/D
	
	Превръщане/разтваряне

	T/Dp
	
	Протокол за превръщане/разтваряне

	TER
	
	Транскутантно електрическо съпротивление

	TG
	
	Насоки за изпитване

	TGD
	
	Документ за технически насоки

	TM
	
	Метод за изпитване, какъвто е посочен в Регламента за методите за изпитване

	Test Methods Regulation
	
	Регламент (ЕО) № 440/2008 за определяне на методите за изпитване в съответствие с Регламента REACH


	TOPKAT
	
	Математически (Q)SAR модел за прогнозиране на корозия/дразнене на кожата

	UDP
	
	Уридин 5”-дифосфат

	UDPG
	
	Уридин дифосфат глюкоронил

	UGT
	
	UDP-глюкоронил трансфераза

	UN
	
	Обединени нации (ООН)

	UN-MTC
	
	Обединени нации (2003 г.). Ръководство за изпитванията и критериите. ST/SG/AC.10/11/Rev.4, изменено: Четвърто преработено издание на Ръководството за изпитванията и критериите, методите и процедурите за изпитване, използвани за класифицирането на опасни товари в съответствие с разпоредбите на Част 2 и Част 3 от Препоръките на ООН относно превоза на опасни товари, правила за моделите, както и химикали, включващи химически опасности в съответствие с Глобалната хармонизирана система за класифициране и етикетиране на химикали. 

(http ://www.unece.org/trans/danger/publi/manual/manual_e.html).

	UNSCEGHS

(or SCEGHS)
	
	Експертни под-групи на ООН за глобалната хармонизирана система 

(http://www.unece.org/trans/danger/publi/ghs/ghs_welcome_e.html)

	UNSCETDG

(or SCETDG)
	
	Експертни под-групи на ООН за транспортирането на опасни товари 

(http://www.unece.org/trans/danger/danger.htm)

	US-FHSA
	
	Американски федерален закон за токсичните вещества - 40 Федерален кодекс 1500.41

	VDI
	
	Асоциация на германските инженери (Verein Deutscher Ingenieure) 

	UVCB
	
	Вещества с неизвестен или променлив състав, продукти от сложни реакции или биологични материали 

	VP
	
	Налягане на парите

	WAF
	
	Водна фракция след утаяване на водно-маслените смеси

	WoE
	
	Значимост на доказателствения материал

	WSF
	
	Водоразтворима фракция


В този документ текстовете, цитирани от Регламент (ЕО) № 1272/2008, са показани в зелени полета.

1
ЧАСТ 1: ОБЩИ ПРИНЦИПИ ЗА КЛАСИФИКАЦИЯ И ЕТИКЕТИРАНЕ

1.1
УВОД

1.1.1 Цел на Ръководството
Настоящият документ съдържа цялостни технически и научни насоки за прилагането на Регламент (ЕО) № 1272/2008 относно класифицирането, етикетирането и опаковането на вещества и смеси14, наричан тук по-долу „CLP”.

CLP изменя Директива 67/548/ЕИО15 за опасните вещества (DSD), Директива 1999/45/ЕО16 за опасните препарати (DPD) и Регламент (ЕО) № 1907/200617 (REACH) и заменя Директивата DSD и Директивата DPD от 1 юни 2015 г. (член 61 от CLP). CLP се основава на третото преработено издание на Глобалната хармонизирана система на ООН за класифицирането и етикетирането на химикали (UN GHS) и въвежда разпоредбите на GHS в рамките на ЕС, без да намалява защитата на човешкото здраве и околната среда, в сравнение със системата за класифициране, етикетиране и опаковане съгласно Директивите DSD и DPD.

Основен принцип на CLP е самостоятелното класифициране на дадено вещество или смес от производител, вносител или потребител надолу по веригата (член 4, алинея (3) на CLP и съображение 17), което включва идентифициране на неговите опасности, последвано от класифициране в резултат на сравнението на информацията за опасността с критериите в CLP. Това ръководство ще даде възможност на отрасъла за самостоятелно класифициране на химикалите и за осигуряване на необходимата информация за опасностите на целеви групи от населението, потенциално изложени на въздействие. За вещества, които пораждат особена загриженост (като канцерогени, мутагени, вещества, токсични за репродукцията - CMRs, и респираторни сенсибилизатори), или за други вещества, за които са необходими действия в целия ЕС, CLP определя система за официално хармонизиране на класификациите на равнище ЕС.
Като се има предвид, че много от разпоредбите на Регламента REACH имат връзка с класифицирането, прилагането на Регламентите REACH и CLP е взаимосвързано и трябва да се планира и прилага заедно. Допълнителни съвети относно прилагането на CLP са на разположение в Уводното Ръководство относно Регламента CPL на Агенцията18 на Интернет страницата на Европейската агенция по химикали (ЕСHA) (http://echa.europa.eu/documents/10162/13562/clp_introductory_en.pdf).
Целта на настоящия документ е да се осигурят подробни насоки относно прилагането на критериите в CLP за физическите опасности и за опасностите за човешкото здраве и околната среда.
1.1.2 Исторически сведения

Целта на класифицирането и етикетирането е да се определят опасните свойства на дадено вещество или смес чрез прилагането на конкретни критерии за наличните данни за опасност (класификация), като след това се осигури подходящо етикетиране за опасност и информация за мерките за безопасност. 
Европейският съюз e разполагал с цялостна система за класифициране и етикетиране на опасните вещества и смеси в продължение на повече от 40 години, основно чрез директивите DSD и DPD. В допълнение към това, Директива 91/155/ЕИО19 за информационните листове за безопасност изискваше от доставчиците да осигурят по-подробна информация за професионалните потребители. Тези директиви допринесоха за създаването на единен пазар на химикалите в ЕС при високо ниво на защита на човешкото здраве и околната среда.

Глобалната хармонизирана система (GHS) беше разработена в световен мащаб, за да се минимизират различията между различните юрисдикции при класифицирането и етикетирането на вещества и смеси. Глобалната хармонизирана система (GHS) има за цел да допринесе за глобалните усилия за осигуряването на защита от опасните въздействия на химикалите и за улесняването на търговията. 

Критериите на GHS за класификация на опасните вещества бяха разработени, взимайки предвид съществуващите системи за класифициране на опасности като напр. европейската система за доставки и употреба, канадската и американската системи за пестицидите, процедурата за оценка на опасността на GESAMP20, схемата за морските замърсители на IMO21, европейската схема за сухопътен и железопътен транспорт (RID/ADR) и американския сухопътен транспорт. Тези системи предвиждат доставка и последваща употреба на химикали, морски транспорт на химически вещества, както и сухопътен и железопътен транспорт на химически вещества. Следователно, хармонизираните критерии са предназначени да идентифицират опасните химикали по един общ начин за използване във всички тези системи. 
Глобалната хармонизирана система (GHS) осигурява основа за международна единна информационна система за опасните вещества и смеси. Тя предоставя хармонизирани Критерии за класифициране и мерки за информиране относно опасности на различни целеви групи, включително потребители, работници и професионалисти от службите за спешна помощ, както и при транспортирането на опасни вещества. Тя следва подхода на „градивния елемент”, за да се даде възможност на юрисдикциите да приемат системата според нуждите на своето законодателство и на различните целеви групи.

Глобалната хармонизирана система (GHS) е съгласувана с Експертната група на ООН за транспортирането на опасни товари и Глобалната хармонизирана система за класифициране и етикетиране на химикали (CETDG/GHS). Одобрена е официално от Икономическия и социален съвет на ООН (UN ЕОOSOC) през м. юли 2003 г. и е публикувана през 2003 г. след десетилетие от преговори. Актуализира се на всеки две години.
1.1.3 Класифициране на опасност

Класифицирането на опасност е процес, който включва идентифициране на физическите опасности и опасностите за човешкото здраве и околната среда на дадено вещество или смес, последвано от сравнението на тези опасности (включително степен на опасност) с определени критерии, за да се получи класификация на дадено вещество или смес. Съгласно CLP, един производител, вносител или потребител надолу по веригата трябва да прилага следните три стъпки, за да постигне самостоятелно класифициране на дадено вещество или смес: 

· Идентифициране и проучване на съответната налична информация за потенциалните опасности на дадено вещество или смес; 

· Сравнение на информацията (данните) с критериите за класифициране; и

· Решение за това дали дадено вещество или смес да бъдат класифицирани като опасни с оглед на класовете на опасност или подразделенията в рамките на съответния клас на опасност, предвидени в Приложение І към CLP, и степента на опасност, която има приложение.

Предварителна информация за определянето и прегледа на съответните данни се съдържа в раздел 1.1.6 на настоящия документ, а допълнителни насоки са предоставени в Част B на документа на Европейската агенция за химикали (ЕCHA), отнасяща се до изискванията към информацията и оценката на химическата безопасност (Раздели R.2 до R.4 от Ръководство за изискванията към информацията и оценката на химическата безопасност (IR/CSA)), на разположение на интернет страницата на ЕCHA (http://еcha.europa.eu/web/guest/guidance-documents/guidance-on-information-requirements-and-chemical-safety-assessment).

Класифицирането съгласно CLP се основава на присъщи опасности, т.е. на основните свойства на дадено вещество, определени в стандартните изпитвания или чрез други средства за идентифициране на опасности. Тъй като CLP се базира на опасности, при извеждането на класификация или подходящо етикетиране той не взима под внимание излагането на въздействие, с изключение, когато даден химикал може да се разглежда като небиологично наличен като например дерогацията за неетикетиране на метал в масивна форма.

1.1.4 Кой отговаря за класифицирането на опасност и в какъв срок 

Регламентите CLP и REACH възлагат отговорността за класифициране на опасност и свързаните с това дейности, като опаковане, информиране за опасност и изготвяне на информационния лист за безопасност (ИЛБ), на доставчиците на веществата и смесите.

От 1 декември 2010 г. до 1 юни 2015 г. (член 61 от CLP):


Веществата се класифицират в съответствие както с Директивата DSD, така и с Регламента CLP, за да се позволи тези класификации да бъдат използвани в класификациите на смеси. Информацията за класификацията и етикетирането в съответствие с двете системи се включва в информационния лист за безопасност (ИЛБ) (виж Ръководство за съставянето на информационни листове за безопасност на интернет страницата на Агенцията). Етикетирането и опаковането са в съответствие с CLP.


Смесите се класифицират, етикетират и опаковат в съответствие с Директивата DPD. Те могат също така да се класифицират, етикетират и опаковат и в съответствие с Регламента CLP. В този случай те не се етикетират и опаковат в съответствие с Директивата DPD. Когато дадена смес се класифицира, етикетира и опакова в съответствие с CLP, в информационния лист за безопасност (ИЛБ) се предоставя информация за класификацията и етикетирането в съответствие с двете системи (виж Ръководство за съставянето на информационни листове за безопасност на интернет страницата на Агенцията).

От 1 юни 2015 г. (членове 60 и 61 от CLP):

Както веществата, така и смесите се класифицират, етикетират и опаковат в съответствие с CLP. Директивите DSD и DPD се отменят от 1 юни 2015 г. и не се разрешава класификация в съответствие с тях.

Въпреки това, вещества, класифицирани, етикетирани и опаковани в съответствие с DSD и вече пуснати на пазара („по рафтовете на магазините”) преди 1 декември 2010 г., и смеси, класифицирани, етикетирани и опаковани в съответствие с DPD и вече пуснати на пазара („по рафтовете на магазините”) преди 1 юни 2015 г., не трябва да бъдат етикетирани и опаковани отново в съответствие с CLP съответно до 1 декември 2012 г. и 1 юни 2017 г.

1.1.5 Кои вещества и смеси се класифицират (обхват)

Веществата и смесите, които са пуснати на пазара, попадат в обхвата на класификацията според CLP и трябва да бъдат оценени, за да се вземе решение дали да бъдат класифицирани или не. Веществата също така подлежат на класифициране, когато са обект на регистрация или нотификация съгласно Регламента REACH, дори и да не са пуснати на пазара.

Въпреки това, някои вещества и смеси са освободени от изискванията на Регламента CLP като цяло (член 1 от CLP):

· радиоактивни вещества и смеси (Директива 96/29/Евратом
);

· вещества и смеси, които са обект на митнически контрол, при условие че не се обработват или преработват, и които са на временно съхранение, или в безмитна зона или безмитен склад с цел реекспорт, или транзит;

· неизолирани междинни продукти;

· вещества и смеси, използвани в научен експеримент, анализ или химическо изследване, при условие че не са пуснати на пазара и се използват при контролирани условия в съответствие с изискванията на европейското законодателство за работното място и околната среда;

· отпадъци съгласно определението в Директива 2006/12/EО
; и

· някои вещества и смеси в готов вид, предназначени за крайния потребител: 
· лекарствени продукти съгласно определението в Директива 2001/83/ЕО
,

· ветеринарни лекарствени продукти съгласно определението в Директива 2001/82/ЕО
,

· козметични продукти съгласно определението в Директива 76/768/ЕИО
,

· медицински изделия съгласно определението в Директива 90/385/ЕИО
(активни имплантируеми медицински изделия) и 93/42/ЕИО
 (медицински изделия общо), които са инвазивни или се използват при директен физически контакт с човешкото тяло, и диагностични медицински изделия in vitro (Директива 98/79/ЕО
), и

· храни или фуражи съгласно определението в Регламент 178/2002
, включително когато се използват като хранителни добавки в обхвата на Директива 89/107/ЕИО
, като ароматизатор в хранителни продукти в обхвата на Директива 88/388/ЕИО и Решение 1999/217/ЕО
, като добавка във фуражи в обхвата на Регламент (ЕО) 1831/2003
, и за хранене на животни в обхвата на Директива 82/471/ЕИО
.

В допълнение към това, държавите-членки могат да освободят някои вещества или смеси в конкретни случаи, когато е необходимо за целите на националната отбрана.

Въпреки че CLP не се прилага за превоза на опасни товари по въздух, море, суша, железопътен транспорт или вътрешни водни пътища (член 1, алинея (6) от CPL), критериите за класифициране обикновено имат за цел да са едни и същи и в двете системи. По този начин едно вещество или смес, класифицирано в клас на опасност, който е общ за CLP и за транспортното законодателство, ще бъде официално класифицирано като едно и също и в двете системи. Въпреки това, транспортните класификации не включват всички категории на GHS, така че липсата на транспортна класификация не означава, че дадено вещество или смес не трябва да се класифицира според CLP.

1.1.6 Каква информация е необходима за класифицирането
1.1.6.1 Информация за класифицирането на вещества

Класифицирането на дадено вещество се основава на приложимата налична информация за неговите опасни свойства. Тази информация може да включва експериментални данни, получени при изпитвания за физически опасности, токсикологични и екотоксикологични изпитвания, исторически човешки данни като напр. данни от инциденти или епидемиологични проучвания, или информация, получена при тестове in vitro, (количествена) зависимост структура-активност ((Q)SAR), подхода на групиране на веществата и екстраполиране („read across”), или базирани на категорията подходи.

Съгласно CLP, не се изискват нови изпитвания за целите на класифицирането на опасностите за човешкото здраве или околната среда; за физическите опасности се изискват изпитвания, освен ако вече не е налична подходяща и надеждна информация (член 8, алинея (2) от CLP). Въпреки това, едно вещество или смес, пуснато на пазара за целите на изследвания и развитие (R&D), може да е било произведено или внесено в количества, които са твърде малки, за да се извършват изпитвания за физическите опасности. В такива случаи не би било пропорционално да се изисква от съответния производител, вносител или потребител надолу по веригата да извърши изпитванията, предписани в Част 2 на Приложение I към CLP.

Въпреки че данните могат да бъдат осигурени чрез прилагането на Регламента REACH, трябва да се приеме, че съвкупността от данни, изисквани от Регламента REACH (особено при по-нисък тонаж) не е задължително да даде възможност за сравнение с критериите за всички класове на опасности. Информация може да бъде осигурена и от друго европейско законодателство, за което има конкретни изисквания за получаване на данни от изпитвания, като напр. законодателството относно продуктите за растителна защита (Регламент (ЕО) № 1107/2009
 и Директива 91/414/ЕИО
) и относно биоцидите (Директива 98/8/ЕО
), или от различни неевропейски програми. Накрая доставчикът може да реши да проведе нови изпитвания с цел попълване на пропуски в данните, при условие че е изчерпал всички останали средства за генериране на информация. Изпитванията върху животни трябва да се избягват винаги, когато е възможно, и трябва да се помисли първо за алтернативни методи (включително изпитвания in vitro, използване на метода на (количествената) зависимост структура-активност ((Q)SAR), подхода на групиране и екстраполиране „read across” и/или базирани на категорията подходи), при условие че са научно валидирани, научно подходящи и надеждни.

Ако за целите на CLP се изисква или е решено да се генерират нови данни, необходимо е да се проведат някои изпитвания и да се изпълнят някои условия за качеството. Изследванията се провеждат в съответствие с европейските методи за изпитване (Регламент 440/2008)
 или други международни методи за изпитване, валидирани в съответствие с международни процедури, като напр. тези на Организацията за икономическо сътрудничество и развитие (OECD). За физически опасности се извършват нови изпитвания (поне от м. януари 2014 г.) в съответствие със съответната призната система за качество или от лаборатории, отговарящи на съответния признат стандарт, а за опасности за човешкото здраве и околната среда - в съответствие с принципите на Добрата лабораторна практика (GLP). Изпитванията върху животни трябва да отговарят на изискванията на Директива 86/609/ЕИО
. Изпитвания върху нечовекоподобни примати се забраняват за целите на CLP. Изпитвания върху хора не се провеждат за целите на CLP. Въпреки това, могат да се използват съществуващи данни, получени от други източници, като данни за инциденти и епидемиологични и клинични изследвания.

1.1.6.2 Информация от значение за класифицирането на смеси

По отношение на смесите, класифицирането на физическите опасности трябва официално да се основава на резултатите от изпитванията, проведени за самите смеси.

Когато става дума за опасности за човешкото здраве и околната среда, за предпочитане е класификацията да се базира на наличната информация за самата смес (включително данни от изпитванията), с изключение при класифицирането, например, на CMR въздействията или при оценяването на свойствата за биоакумулация и биодеградация в рамките на клас на опасност „Опасно за водната среда”, посочен в раздели 4.1.2.8 и 4.1.2.9 на Приложение I към CLP. В тези случаи класифицирането на смесите следва да се основава на информацията за веществата.

Ако за една смес не са на разположение данни от ин сиво изпитвания, такива данни не трябва да бъдат генерирани официално, а по-скоро трябва да се използва цялата налична информация за съставките на сместа, за да се изведе класификация. Нови изпитвания се извършват, само когато производителят, вносителят или потребителят надолу по веригата е изчерпал всички останали средства за генериране на информация.

Приложение I към CLP определя „свързващите принципи”, които позволяват на доставчиците да извеждат класификации за опасностите за човешкото здраве или околната среда по отношение на техните смеси въз основа на наличните данни за подобни изпитвани смеси или за съставките. То също така предвижда конкретни правила за класифицирането на смеси въз основа на класификацията на отделните вещества в сместа. 

1.1.7 Оценка на данните и вземане на решение за класификация

1.1.7.1 Класифициране на вещества

След събирането на наличната информация е необходимо да се извърши системна оценка на информацията, за да се получи класификация. Информацията трябва да бъде сравнена с критериите за класифициране за всеки клас на опасност или подразделение в рамките на даден клас на опасност. Подразделението е разграничение в зависимост от начина на излагане на въздействие или от естеството на въздействието. Трябва да се прецени дали веществото отговаря на критериите за класифициране. Когато случаят е такъв, класифициращият трябва да определи една или повече категории на опасност за всеки съответен клас на опасност или подразделение в рамките на даден клас на опасност. След това на веществото се определят подходящи елементи за информиране за опасност.

В някои случаи решението за класификация може да е ясно, като се изисква само да се прецени дали веществото е дало положителен или отрицателен резултат при конкретно изпитване, който може директно да се сравни с критериите за класифициране. В други случаи е необходимо да се извърши научна оценка (напр. за зависимостта доза/отговор, съмнителни резултати и нестандартни изпитвания). Следователно, за да се реши дали резултатите от конкретно изпитване отговарят на критериите, определени в Приложение І, може да е необходима експерта оценка. 

1.1.7.2 Влияние на примесите, добавките или отделните съставки върху класифицирането на дадено вещество 

Веществата могат да съдържат примеси, добавки или други съставки, но все още да отговарят на определението за вещество в CLP. Това се отнася както за едносъставни и многосъставни вещества (напр. реакционни маси), така и за вещества, получени чрез реакции между много съставки, всяка в голям диапазон, или реакционни продукти с променлив или трудно предсказуем състав (UVCB вещества). Класификацията на такива примеси, добавки или отделни съставки може да повлияе на класификацията на веществото, в допълнение към останалите опасни свойства.

1.1.8 Актуализиране на класификациите за опасности

Актуализиране на класификациите може да е необходимо, ако е получена нова информация или ако са променени критериите в CLP. Когато производителите, вносителите или потребителите надолу по веригата научат за нова информация или изменение в CLP или когато е въведена промяна в смес, те могат да преразгледат класификацията на веществото или сместа (но имайте предвид, че един потребител надолу по веригата може да разчита на класификацията от неговия доставчик, при условие че споделя новата информация с този доставчик, за да му позволи да изпълни изискванията).

1.1.9 Връзка между класифицирането на опасност и информирането за опасност 

В допълнение към информационния лист за безопасност (ИЛБ), CLP предвижда интегрирана система от елементи за информиране за опасности (пиктограми за опасност, сигнални думи, предупреждения за опасност и препоръки за безопасност) върху етикета. Предоставянето на тази информация на крайния потребител е задължително, независимо от условията за употреба и риска. Докато Оценката на химическата безопасност (CSA) за конкретно вещество, извършена за целите на Регламента REACH, може да показва „безопасна употреба”, в резултат на непредвидено излагане на въздействие може да възникне ситуация като например инцидент. При такава ситуация работниците, мениджърите и персоналът за действия при спешни случаи се нуждаят от информация за профила на опасности на веществото, обозначен на етикета или посочен в информационния лист за безопасност (ИЛБ). Също така, тези източници на информация предоставят полезна информация на работника за безопасна работа с химикала.

Признато е, че нуждите на различните крайни потребители от информация за опасностите може да се различават. Потребителите са основно зависими от етикета на дадено вещество или смес като източник на информация за опасностите и на препоръки за безопасност, докато изискването за информационен лист за безопасност (ИЛБ) е приложимо преди всичко за професионалните потребители. По този начин етикетът улеснява съобщаването на ключова информация за опасностите и допълнителни съвети за безопасност (препоръки за безопасност) на потребителите на едно вещество или смес.

1.1.10 Връзка между самостоятелно и хармонизирано класифициране и списък на хармонизираните класификации 

CLP поставя акцент върху самостоятелното класифициране от отрасъла на доставяните вещества или смеси. В някои случаи веществата са обект на хармонизирано класифициране на равнище ЕС, докато смесите трябва винаги да бъдат самостоятелно класифицирани, с изключение на пестицидите и биоцидите, при които компетентните органи на държавите-членки (MSCAs) определят класификацията като част от националния разрешителен режим (член 36, алинея (2)).

Ако дадено вещество има хармонизирана класификация, както е предвидено в Приложение VI към CLP, тази класификация трябва винаги да се използва от един производител, вносител или потребител надолу по веригата, с изключение на т.н. минимални класификации, изброени в Таблица 3.1, които могат да бъдат изменяни в съответствие с раздел 1.2.1 от Приложение VI. Когато някои, но не всички, класове на опасност или подразделения в рамките на съответните класове на опасност са хармонизирани, останалите трябва да бъдат самостоятелно класифицирани за завършване на класификацията.

Хармонизираната класификация обикновено се отнася за свойствата от най-голямо значение (CMR и респираторна сенсибилизация), но може също така да се приложи и за други свойства, ако е необходимо да се предприеме действие на равнище ЕС. Решенията за хармонизирана класификация се взимат от Европейската Комисия чрез комитети (член 37, алинея (5) от CLP) след предложение, предоставено на Агенцията, и по мнение на Комисията на Агенцията за оценка на риска (RAC) (член 37, алинея (4) от CLP).

Вещества, регламентирани от Директива 98/8/ЕО
 за биоцидите или от Регламент (ЕО) № 1107/2009 за продуктите за растителна защита, обикновено са обект на хармонизирано класифициране и етикетиране по отношение на всички опасни свойства. Тези предложения за хармонизирано класифициране и етикетиране се изготвят само от компетентните органи на държавите-членки (член 36, алинея (2) от CLP). Въпреки това, като цяло предложения за добавянето на хармонизирана класификация за конкретно вещество към Приложение VI на CLP могат да се правят както от компетентните органи на държавите-членки, така и от производителите, вносителите и потребителите надолу по веригата (член 37). Единствено компетентните органи на държавите-членки могат да предложат преразглеждане на съществуващото хармонизирано класифициране и етикетиране (член 37, алинея (6) от CLP).

Хармонизираното класифициране и етикетиране на едно вещество предвижда високо ниво на защита на човешкото здраве и околната среда, както и правна яснота за доставчиците на въпросното вещество (т.е. производители на вещества, вносители на вещества или смеси, производители на специфични изделия, потребители надолу по веригата (включително производители на смеси) и дистрибутори).

Част 3 от Приложение VI към CLP съдържа списък на хармонизираните класификации. Всички хармонизирани класификации, приети преди това съгласно Директивата за опасните вещества (DSD) и изброени в Приложение I към DSD, бяха пренесени в списъка на хармонизираните класификации в Приложение VI към CLP, таблица 3.2, включително бележките към вписванията, изброени в DSD. Това беше направено, за да се запази същото ниво на защита според CLP, както по DSD. Хармонизирането на класифицирането на веществата е продължителна работа, основаваща се на всички усилия, които са положени вече в рамките на ЕС, за да се оценят опасностите на веществата, предизвикващи загриженост.

Съгласно Директивата за опасните вещества (DSD), по правило всички опасности, за които са били предоставени данни, са били оценени за дадено вещество. Макар и като цяло целта е да се получи пълна (хармонизирана) класификация, някои вещества (като напр. сложни производни на нефта) са били изключени. Съгласно CLP, хармонизираното класифициране и етикетиране на веществата обикновено е частично и обхваща само някои класове на опасност от особен интерес, изброени в член 36, алинея (1) на CLP (т.е. респираторна сенсибилизация, мутагенност на зародишните клетки, канцерогенност и репродуктивна токсичност). Вещество, което се използва като активно вещество по смисъла на Директиви 91/414/ЕИО и 98/8/ЕО, обикновено е обект на хармонизирано класифициране и етикетирането (член 36, алинея (2) от CLP). Когато вещество отговаря на критерии за класове на опасност, различни от посочените в член 36, алинея (1) от CLP, и не попада в обхвата на Директиви 91/414/ЕИО и 98/8/ЕО, към Приложение VI на CLP може да се добави хармонизирана класификация и етикетиране на база индивидуален случай, ако се представят аргументи, обосноваващи необходимостта от действие на равнище ЕС (член 36, алинея (3) от CLP). Това означава, че за нехармонизираните класове на опасност трябва да се извърши самостоятелно класифициране, в съответствие с член 4, алинея (3) и съображение 17 от CLP.

1.1.11 Списък за класификация и етикетиране (C&L списък)

Производителите и вносителите са длъжни да уведомят Агенцията относно класифицирането и етикетирането на опасно вещество(а), пуснато на пазара, и вещества, които са пуснати на пазара и подлежат на регистрация в съответствие с Регламента REACH. След това Агенцията ще включи информацията в списъка за класификация и етикетиране под формата на база данни. Вещества, пуснати на пазара на или след 1 декември 2010 г., се нотифицират в срок до един месец след пускането им на пазара. Веществото не е необходимо да се нотифицира, ако същата информация вече е била предоставена от същия участник като част от регистрация съгласно Регламента REACH, тъй като класификацията и етикетирането, когато са част от регистрационния пакет, се добавят автоматично към C&L списъка (член 40, алинея (1)). Допълнителни указания за това какво трябва да се включи в нотификацията и как да се направи това са на разположение в интернет страницата на Европейската агенция по химикали http://echa.europa.eu/web/guest/regulations/clp/cl-inventory/nofication-to-the-cl-inventory .

Агенцията публикува определена информация от C&L списъка на интернет страница си, включително наименованието на веществото, класификацията, етикетирането и съответната специфична пределна концентрация или M-фактор(и). Ще бъде показано, ако е налична хармонизирана класификация за вписването или ако вписването е съгласувано между производителите или вносителите. Възможно е да бъдат направени многобройни класификации на едно и също вещество от различни производители или вносители, с потенциал за различия в нотифицираните класификации, но в течение на времето това трябва да стимулира доставчиците да поддържат контакт, за да се споразумеят за единно вписване. 

1.1.12 Връзка на класифицирането с друго законодателство на ЕС

Мрежата на европейското законодателство разчита на класифициране по един или друг начин (виж раздел 23 от Уводното Ръководство относно Регламент CLP за подробен списък на съответните закони). Това законодателство надолу по веригата включва закони за защита на потребителите и работниците, както и правила за биоцидите, пестицидите и отпадъците. Следователно, последствията от класифицирането са по-големи, отколкото просто един етикет за опасност или информационен лист за безопасност (ИЛБ), с това, че имат пряко въздействие върху управлението на свързаните рискове.

1.1.12.1 Регламент REACH

Класификацията играе ключова роля в Регламента REACH; тя трябва да бъде включена в регистрационното досие на дадено вещество и налага извършването на някои действия като изготвяне на оценка на излагането на въздействие и характеризиране на риска като част от Оценката на химическата безопасност (CSA), както и налага задължението за представяне на информационен лист за безопасност (ИЛБ). Класифицирането на едно вещество като мутагенно, канцерогенно или токсично за репродукцията (CMR) може също така да доведе до ограничения и до необходимостта от подаване на заявление за разрешение ((ЕО) № 1907/2006).

1.1.12.2 Продукти за растителна защита и биоциди

Активните вещества и продуктите за растителна защита и биоцидите, които съдържат такива вещества, се класифицират в съответствие с Регламента CLP в рамките на приложимите срокове. От друга страна и съгласно съображение 47 от Регламент CLP, Директива 91/414/ЕИО относно продуктите за растителна защита и Директива 98/8/ЕО относно биоцидите „трябва да останат напълно приложими за всеки продукт в техния обхват”. Така например, тези нормативни документи съдържат отделни разпоредби за етикетирането и за актуализирането на етикетите на тези вещества и смеси и техните доставчици трябва да прилагат тези разпоредби, вместо правилата на CLP, виж напр. член 30, алинея (3).

Трябва да се има предвид, че от 14 юни 2011 г. Директива 91/414/ЕИО бе отменена от Регламент (ЕО) 1107/2009. Това означава, че отпратките към отменената директива вече трябва да се тълкуват като отпратки към новия Регламент. Независимо от това, в член 80 от новия Регламент се посочва, че Директива 91/414/ЕИО ще продължи да се прилага по отношение на активни вещества, включени в Приложение I към тази директива за определени преходни периоди. В същия член се посочва още, че продуктите, етикетирани в съответствие с член 16 от Директива 91/414/ЕИО, могат да продължат да бъдат пускани на пазара до 14 юни 2015 г.
Във връзка с класификацията, новият регламент води до някои промени, напр. някои класификации (като CMR, кат. 1 A и 1B) сега могат да преклудират одобрението на съответното вещество като активно вещество, антидот или синергист при продуктите за растителна защита.

1.1.12.3 Транспортно законодателство

Много от критериите за Глобална хармонизирана система (GHS) (по клас на опасност) вече са въведени чрез Примерните Правила на ООН за превоз на опасни товари и свързаните правни инструменти (Европейска спогодба за международен превоз на опасни товари по шосе (ADR), Правилник за международния железопътен превоз на опасни товари (RID), Европейска спогодба за международен превоз на опасни товари по вътрешни водни пътища (AND), Международен кодекс за превоз на опасни товари по море (IMDG Code) и Международна организация за гражданска авиация (ИКАО) (Технически инструкции за безопасен превоз на опасни товари по въздух) (ICAO TI)).

Наличните транспортни класификации могат да бъдат източник на информация за класифицирането и етикетирането на веществата и смесите според CLP, особено по отношение на физическите опасности, виж също раздел 1.7 от настоящия документ.
1.2
ЗНАЧЕНИЕ НА ТЕРМИНИТЕ „ФОРМА ИЛИ ФИЗИЧНО СЪСТОЯНИЕ” И „ЛОГИЧНО ОЧАКВАНА УПОТРЕБА” ПРИ КЛАСИФИЦИРАНЕ СПОРЕД CLP 
1.2.1 „Форма или физично състояние” и „логично очаквана употреба”
Регламентът CLP се отнася до термините „форма или физично състояние и „логично очаквана употреба” в следните Членове:

Член 5, параграф 1

Информацията се отнася до формите или физичните състояния, в които веществото се пуска на пазара и в които може логично да се очаква да бъде използвано. 

Член 6, параграф 1
Информацията се отнася до формите или физичните състояния, в които сместа се пуска на пазара и, когато е уместно, в които може логично да се очаква да бъде използвана.

Член 8, параграф 6

Изпитванията, провеждани за целите на настоящия регламент, следва да се извършват върху веществото или върху сместа във формата(ите) или физичното(ите) състояние(я), в коя(и)то веществото или сместа се пуска на пазара и в коя(и)то може логично да се очаква да бъде използвано(а).

Целта на класифицирането на опасност е да се определят характерните физични опасности и опасностите за здравето и околната среда на вещества и смеси, като се вземат предвид всички употреби, които логично може да се очакват.

В този контекст, намерението на Глобалната хармонизирана система на ООН (UN GHS) трябва да се вземе предвид: 

„1.3.2.2.1 GHS използва термина „класифициране на опасност”, за да покаже, че се разглеждат само характерните опасни свойства на веществата или смесите.

1.3.2.2.2 Класифицирането на опасност включва ... определяне на съответните данни относно опасностите на веществото или сместа ...”
Следващите препратки имат за цел да изяснят препратките към „логично очаквана употреба и „форма или физично състояние в този контекст.

1.2.2 Термините „логично очаквана употреба” във връзка с класифицирането на опасност

Класифицирането на опасност се основава на характерните свойства на вещество и нe взема под внимание излагането на въздействие. Логично очакваната употреба обобщава всички физични форми и състояния на едно вещество или смес, които могат да възникнат по време на предназначена употреба или разумно предвидими условия на злоупотреба.

Логично очаквана употреба на едно вещество е както следва:

· Всеки процес, включително производство, обработка, поддръжка, съхранение, транспортиране или обезвреждане;

· Всички технически операции/производствени дейности като напр. пръскане, обработка с пила и отрязване с трион;

· Всеки предполагаем контакт на потребителите на принципа, напр. „направи си сам”, или домакински химикали;

· Всички професионални и непрофесионални употреби, включително разумно предвидима злоупотреба, но не престъпление като криминални или самоубийствени употреби.

Логично очаквана употреба се отнася също така до всяко обезвреждане от потребителя или всяка дейност, в която се използва едно вещество или смес или е предназначено да бъде използвано, независимо от сегашната му ограничена употреба или модела на употреба. Следователно, употребата не трябва да се смесва с категорията на използване.

1.2.3 Термините „форма или физично състояние” във връзка с класифицирането на опасност

В зависимост от предпоставките, формата или физичното състояние се вземат предвид по различен начин в практиката на изпитването и класифицирането за физичните опасности и опасностите за здравето и околната среда, които са описани в следващите параграфи.

1.2.3.1 Физични опасности

Различните форми или физични състояния на едно вещество или смес могат да доведат до различни физични свойства и опасности с възможни последици за класификацията на опасност на вещество или смес. Предполагаемите форми се състоят от свойства като кристална структура, размер на частиците, хомогенност (напр. емулсии) и текстура (напр. вискозитет или таблетна форма). Примери за фактори за физичното състояние са: повърхностна обработка (напр. покритие), агрегатно състояние, съдържание на влага, остатъчен разтворител, активиране или стабилизиране.

Класифицирането на едно вещество или смес се отнася до изпитаната форма и физично състояние. Ако формата и/или физичното състояние се промени, необходимо е да се прецени дали това може да повлияе на класификацията и дали е необходимо повторно изпитване. Така например, сепарация на опасна фаза може да възникне поради промяна на температурата при условията на съхранение или твърдо вещество може да бъде стопено, за да бъде въведено в течна фаза (напр. за изпомпване).

Общи съображения
Формата на едно вещество или смес, както е пуснато на пазара, може да е такава, че да е невъзможно то да бъде изпитано в тази форма, напр. ако е под формата на таблетки или пелети. При такива обстоятелства физичните опасности от веществото или сместа не се разглеждат за целите на класификацията, особено ако те са ронливи и имат вторични ефекти, дължащи се на триене или трошене по време на доставка и употреба. Ако не възникне сепарация на фазите, опасните свойства на най-опасната фаза на веществото или сместа трябва да бъдат съобщени.

Образецът за изпитване при всички случаи трябва да бъде представителен за веществото или сместа, пуснати на пазара. Това е особено важно в случая на производството на малка „партида”. Смесите например могат да съдържат инертни съставки, които, ако са прекомерно представени в образеца за изпитване, ще доведат до неправилно класифициране на опасността.

Специфични изисквания на някои методи за изпитване
Някои методи за изпитване с цел класифициране на физичните опасности имат специфични изисквания по отношение на формата/размера на частиците на образеца, който се изпитва. В тези случаи специфичните изисквания на методите за изпитване имам приоритетно действие. Примерите за изпитвания, които имат специфични изисквания по отношение на формата/размера на частиците на изпитвания образец включват онези, които се използват за определяне на класификацията на експлозивни вещества и вещества, които при контакт с вода отделят запалими газове.

При други методи за изпитване няма специфични изисквания по отношение на размера на частиците, но изрично се посочва, че размерът на частиците може да окаже значителен ефект върху резултата от изпитването. Следователно, тези свойства трябва да бъдат посочени в доклада за изпитването (т.е. изпитване на оксидиращи твърди вещества). Освен това, размерът на частиците е критичен за няколко други класове като експлозивни вещества, запалими твърди вещества, самоактивиращи се вещества, пирофорни твърди вещества, самонагряващи се вещества, твърди органични пероксиди и вещества, които при контакт с вода отделят запалими газове.

1.2.3.2 Опасности за човешкото здраве

Различните форми (напр. размер на частиците, обвивка) или физични състояния могат да доведат до различни опасни свойства на дадено вещество или смес при употреба за човешкото здраве. Въпреки това, в зависимост от сложността на изпитването, не всяка форма или физично състояние може да бъде изпитана за всяка опасност за здравето. По принцип изпитването трябва да се извърши върху най-малкия наличен размер на частиците, а стандартният подход е да се изпитат различните начини на излагане на въздействие (орален, дермален, при вдишване). Отново, в зависимост от сложността на изпитването, осигуряват се данни най-вече за един начин на излагане на въздействие.

По принцип се прави допускането, че условията на изпитване на валидни изследвания върху животни отразяват опасностите за човека и тези данни се използват за целите на класификация. Освен това се предполага, че при класифициране на опасности за човешкото здраве се вземат предвид всички потенциални опасности, които е възможно да възникнат за всички форми или физични състояния, в които веществото е пуснато на пазара и които може логично да се очаква да бъдат използвани. Предполага се, че това включва предполагаеми случайни експозиции. Този подход като цяло, но незадължително изчерпателно, обхваща цялата гама от характерни свойства на дадено вещество или смес: в някои случаи веществата или смесите трябва да бъдат трансформирани в конкретни форми, които не отразяват експозиции „в реалния живот”, за да може да се извърши изпитване върху животно. Като последствие от това, резултатите от такива изпитвания може да е необходимо да бъдат оценени, като се вземат предвид всички ограничения, които се дължат на факта, че конкретна форма на изпитваното вещество или смес не представлява или не представлява съвършено тази, при която може да възникне човешка експозиция по време на планирана, известна или логично очаквана употреба. Тази оценка трябва да се извърши според състоянието на научно-техническите познания. Тежестта на доказателствата пада върху лицето, което пуска вещество или смес на пазара.

1.2.3.3 Опасности на околната среда

Класифицирането на опасностите за околната среда се занимава по принцип с водната среда и базата за определяне на опасността е токсичността на веществото или сместа за водната среда и информацията за поведението на биодеградация и биоакумулация. 

Системата за класификация има за цел да гарантира прилагането на една единствена класификация за дадено вещество. Като цяло тя не взема под внимание конкретната форма, тъй като тя може да е различна и да не е характерна за веществото. Формата, в която веществото се пуска на пазара, се взема предвид, когато се решава какъв етикет да се използва, и съществуват най-различни отклонения от изискванията за етикетиране, напр. метали в масивна форма. В масивна форма може да няма опасност и веществото да не е необходимо да бъде етикетирано. Информационните листове за безопасност (ИЛБ), обаче, посочват класификацията и характерните опасни свойства, за да предупреждават потребителя, че последваща трансформация на веществото може да доведе до опасна форма. 
При класифицирането на опасностите за водната среда органичните вещества обикновено се изпитват в разтворена форма. Изключенията от този подход включват сложни, многосъставни вещества и метали и техните съединения. Примерите за алтернативни подходи включват използването на метода WAF (приготвяне на механична смес с вода, без да се достига до емулсия) за сложни, многосъставни вещества, при които прекъсването на токсичността е свързано с натоварването, както и стратегия за изпитване на метали и техните съединения, при която конкретната използвана за изпитването форма (т.е. размерът на частиците) е стандартна и формите или физичните състояния повече не се вземат под внимание.

1.3
СПЕЦИФИЧНИ СЛУЧАИ, ИЗИСКВАЩИ ПО-НАТАТЪШНА ОЦЕНКА – ЛИПСА НА БИОНАЛИЧНОСТ

1.3.1 Определение
Бионаличност е скоростта и степента, до която дадено вещество може да бъде прието от един организъм и е налично за метаболизъм или взаимодействие с биологично значими рецептори. Бионаличността (биологическата наличност) включва както освобождаване от носителя (ако има такъв), така и абсорбиране от организма (IPCS 2004).

1.3.2 Бионаличност



Член 12


Специфични случаи, изискващи допълнителна оценка

Когато в резултат на извършена съгласно член 9 оценка са идентифицирани следните свойства или ефекти, производителите, вносителите и потребителите надолу по веригата трябва да вземат под внимание за целите на класификация: 

[...]

(b) заключителните научноекспериментални данни показват, че веществото или сместа не е биологично налично и тези данни са установени като адекватни и надеждни; 

[...]

Като цяло бионаличността не е изрично оценено при класифицирането на опасността – наблюдението на системната токсичност косвено показва степен на бионаличност. От друга страна, когато при едно изпитване не се демонстрира токсичност, това може да е резултат от липсата на свойствена токсичност на веществото или от липсата на бионаличност в използваната система за изпитване. Независимо от това, както е посочено в член 12, буква б) от CLP, може да има случаи, в които да е оправдана специфична оценка на бионаличността.

В общи линии, за едно вещество или смес, за да има ефект върху биологична или екологична система, трябва да има известна степен на бионаличност. От това следва, че вещество или смес не трябва да се класифицира, когато може да се докаже от убедителни експериментални данни от международно приемливи методи за изпитване, напр. Регламент (ЕО) № 440/2008 на Съвета, че веществото или сместа не е биологично налично (подраздел 1.3.2.4.5.1 от Глобалната хармонизирана система на ООН (UN GHS)). Едно вещество, което не е бионалично, обаче, може да реагира със средата, за да се превърне в разтворими налични форми. Скоростта и степента, при които протича този процес, известен като „преобразуване”, за целите на насоките за класификация може да варират широко между различните вещества и да са важен фактор при определянето на подходящата категория на опасност (вж. раздел IV.1 от приложение IV към настоящия документ).

При разглеждането на липсата на бионаличност на дадена смес оценката трябва да се основава на данните за всички приложими съставки на сместа. Освен това, трябва да се разглежда и потенциалното взаимодействие между съставките, което би могло да повлияе на бионаличността на сместа или някоя от нейните съставки.

Съобръженията относно бионаличността са приложими само по отношение на класифицирането на опасности за човешкото здраве и околната среда и не са приложими по отношение на физичните опасности.

1.3.2.1 Опасности за човешкото здраве

Предполага се, че всички вещества и смеси се считат за бионалични до известна степен. Все пак има няколко конкретни случаи, при които бионаличността може да повлияе на класифицирането на опасност. Така например, в случая на някои метали и полимери естеството на физичната форма (метали в твърда форма) и размера на молекулите (полимерите са много големи молекули) или техните физикохимични свойства могат да ограничат абсорбцията. Когато доставчик предлага дерогация от класификацията на опасност въз основа на бионаличност, той е длъжен да представи подходящи и убедителни данни в подкрепа на заключението за липсата на бионаличност. Възможно е едно вещество да е бионалично по един начин и да не е по друг начин (напр. да се абсорбира след вдишване, но да не се абсорбира през кожата). В такива случаи липсата на бионаличност може да дерогира класификацията за съответния начин.

Информацията за относителната бионаличност (напр. относителните количества на абсорбция) в рамките на свързана група/категория химикали може да е от известна полза при класифицирането. Възможно е разглеждането на данните за бионаличност по полуколичествен начин да доведе до класификация в един и същи клас на опасност, но в различна категория, на основание на обстоятелството, че степента на бионаличност би била относително отразена. Като цяло, предвиждането на по-ниска бионаличност трябва да бъде подкрепено от убедителни доказателства и определяне на значимостта на доказателствения материал чрез експертна оценка.
Информация за бионаличността обикновено се получава от подходящи, надеждни и заключителни токсикокинетични проучвания за всички приложими начини на експозиция и всички приложими форми или физични състояния, при които веществото и/или метаболит(и) на веществото са били измерени в телесни течности и/или целеви органи. Трябва да се има предвид, че заключението, че няма или че има намалена бионаличност, има висока тежест на доказателствения материал и трябва да бъде подкрепено от солидни данни и експертна оценка.

Бионаличността на едно вещество или смес обикновено се приема, ако са налице in vitro проучвания, които показват разтворимостта на веществото или сместа в телесни течности или изкуствено стимулирани телесни течности. Освен това, заключенията относно бионаличността на едно вещество или смес могат да се основават на съображения, свързани с физичните свойства на веществото, или да се изведат от зависимости структура-дейност (SAR). В някои изключителни обстоятелства може да е възможно дадено вещество в самостоятелен вид или в смес да не се счита за бионалично въз основа на подходящи in vitro данни, например от модели на кожна абсорбция, зависимости структура-активност (SAR) или с оглед на физичните свойства на веществото, ако описаните по-горе съответни изисквания са били взети под внимание при подходящ анализ.

1.3.2.2 Опасности за околната среда

Класифицирането на опасностите за водната среда се основава на три елемента: токсичност за водната среда, биоакумулация и биодеградация. Измерването на токсичността за водните организми и използването й в рамките на системата за класификация на опасностите поставя някои сложни проблеми. Веществото не се дозира директно в организма, а по-скоро във водата, в която живее организмът. Въпреки че това отразява по-точно начина, по който организмът получава дозата в околната среда, то не позволява директен контрол на дозата, което е част от много изпитвания за токсичност при бозайници. Дозата се ограничава от бионаличността на веществото, като максималната доза се определя от нивото на разтворимост във вода. 

Обикновено се приема, че токсичните ефекти се измерват само след експозиция на разтворена фракция, т.е. организмите са изложени на вещества, разтворени във вода. Приема се, че веществата или се абсорбират от организма чрез пасивна дифузия, или се приемат активно чрез специфичен механизъм. Следователно бионаличността може да варира при различните организми. В случая на биоакумулация може да се разглежда орална експозиция за вещества с висок Log Kow. Допълнителни насоки за въздействието на бионаличността, предизвикано от размера на молекулата, и как това се разглежда за целите на класифицирането на опасностите за водната среда могат да бъдат намерени в приложение III към настоящия документ.

Като цяло, няма специфични методи за изпитване на околната среда, разработени за измерване на биологичната наличност на веществата и смесите. Този аспект е заложен в методиката за изпитване на токсичността и, ако бъдат установени нежелани ефекти, веществото трябва да се класифицира съответно. Веществата, които нямат бионаличност, няма да бъдат абсорбирани от изложените на въздействие организми и следователно, поради липсата на токсични ефекти, тези вещества няма да бъдат класифицирани, освен когато е известно, че те се разграждат или превръщат в опасни продукти. Например вж. стратегия за класифициране на метали в приложение IV към настоящия документ.

1.4
ИЗПОЛЗВАНЕ НА КАТЕГОРИЗАЦИЯ НА ВЕЩЕСТВАТА (ПОДХОД НА ГРУПИРАНЕ И ЕКСТРАПОЛАЦИЯ „READ ACROSS”) И (КОЛИЧЕСТВЕНИ) ЗАВИСИМОСТИ СТРУКТУРА-АКТИВНОСТ ((Q)SARS) ЗА ЦЕЛИТЕ НА КЛАСИФИЦИРАНЕ И ЕТИКЕТИРАНЕ

Член 5, параграф 1 Производителите, вносителите и потребители надолу по веригата на дадено вещество определят приложимата налична информация за целите на определянето на това дали веществото води до физични опасности и опасности за човешкото здраве и околната среда, както е определено в Приложение I, и по-конкретно следното: 

[...]

(c) всяка друга информация, получена в съответствие с раздел 1 от приложение XI към Регламент (ЕО) № 1907/2006;

Член 6, параграф 1 Производителите, вносителите и потребители надолу по веригата на дадена смес определят приложимата налична информация за самата смес или за веществата, които се съдържат в нея, за целите на определянето на това дали сместа води до физични опасности и опасности за човешкото здраве и околната среда, както е определено в приложение I, и по-конкретно следното: 

 [...]

(c) всяка друга информация, получена в съответствие с раздел 1 от приложение XI към Регламент (ЕО) № 1907/2006, за самата смес или за веществата, които се съдържат в нея;

Раздел 1 от приложение XI към Регламента REACH предвижда списък на данните, които могат да бъдат използвани вместо изпитване, когато липсват стандартни данни. Това приложение определя условията, при които резултатите от (количествени) зависимости структура-активност и подхода на групиране и екстраполиране „read across” могат да се използват за целите на класифицирането на веществата. В него се посочва, че резултатите от (количествени) зависимости структура-активност могат да се използват вместо изпитване, когато моделите на (количествени) зависимости структура-активност са били научно валидирани, „веществото попада във валидираната област”, „резултатите са подходящи за целите на класификация и етикетиране и „за използвания метод е осигурена подходяща и надеждна документация”. Резултатите, получени чрез групиране и екстраполиране „read across”, могат също по силата на тези принципи да се използват за целите на класифициране и етикетиране, ако те са „подходящи за класифициране и етикетиране”, „обхващат по подходящ и надежден начин ключовите параметри, изследвани в съответния метод на изпитване”, обхващат продължителност на експозицията, сравнима с или по-дълга от тази та съответния метод на изпитване и е осигурена „подходяща и надеждна документация за използвания метод”. Когато критериите не могат да се приложат пряко по отношение на наличните данни в съответствие с член 9(3) на CLP, необходимо е да се използва подходът на значимостта на доказателствения материал. Този подход е допълнително разгледан в раздел 1.1.1 от приложение I към CLP. 

В приложение XI към REACH не са предложени конкретни насоки за това дали когато даден резултат, получен чрез един от методите, е „подходящ за целите на класифициране и етикетиране”. Въпреки това е важно да се отбележи, че повечето от критериите за класифициране са пряко свързани с конкретни методи за изпитване. Така адекватността на резултатите от методите на (количествени) зависимости структура-активност и групиране и екстраполиране „read across” трябва да бъдат оценени въз основа на критериите, като се вземе предвид, че обикновено един индивидуален метод се опитва да оцени същата опасност като критерия. Независимо от това, когато методи на групиране и екстраполиране „read across” и (Q)SARs се използват самостоятелно или като част от основата за класификация, това обикновено трябва да се прави, като се използва значимост на доказателствения материал и експертна оценка, за да се вземе решение за класификацията.

Раздел 1.1.1.3 от приложение I към CLP се отнася до разглеждането на подхода на категорията, който включва резултати от групиране, групова концепция „read-across” и (Q)SAR, за да се подпомогне при определянето на значимостта на доказателствения материал на категорията на класификация.

Приложение 1: 1.1.1.3. Определяне на значимостта на доказателствения материал означава, че цялата налична информация за определянето на дадена опасност се разглежда заедно, като резултатите от подходящи in vitro изпитвания, съответните данни за животните, информация от прилагането на подхода на категорията (групиране, групова концепция „read-across”), резултатите от (Q)SAR, човешки опит като професионални данни и данни от бази данни за злополуки, епидемиологични и клинични проучвания и добре документирани доклади за казуси и наблюдения. Качеството и последователността на данните следва да получат подходяща значимост. Информацията за вещества или смеси, свързана със съответното вещество или смес, които се класифицират, както и мястото на действието и механизмът или начина на действие, се разглеждат по подходящ начин. Както положителните, така и отрицателните резултати трябва да бъдат събрани в едно единствено определяне на значимостта на доказателствения материал. 

В раздел R.6 от Ръководството за изискванията към информацията и оценката на химическата безопасност (IR/CSA) се съдържат подробни съвети относно използването на (Q)SARs и групиране на веществата, включително насоки за груповия подхода „read across”, за разработването на набор от данни за оценка на опасността. Насоки относно използването на (Q)SAR и групиране за конкретни класове на опасност се съдържат в раздел R.7 от IR/CSA.

По принцип не се препоръчва методите „read across”, групиране и (Q)SARs да се използват като самостоятелни източници на информация за получаването на данни за основните физично-химични свойства, тъй като надеждни данни обикновено са на разположение или е лесно да бъдат получени чрез изпитвания. Въпреки това, може от време на време да има практически проблеми при изпитването на веществата за техните физикохимични свойства, особено по отношение на вещества с неизвестен или променлив състав, продукти от сложни реакции или биологични материали (UVCB вещества, получени чрез реакции между много съставки, всяка в голям диапазон, или реакционни продукти с променлив или трудно предстазуем състав), където свойствата могат да бъдат зависими от променливия състав. Следователно уместността на използването на подходите „read across”, категоризация и (Q)SARs за физико-химична оценка трябва да се разглежда във всеки отделен случай. Предвид наличието на обширни насоки, тук по-долу е представен само кратък преглед на всеки подход. За класификация на смеси, вж. раздел 1.6 от настоящия документ.

1.4.1 (Количествена) зависимост структура-активност ((Q)SAR)

Зависимостите структура-активност и количествените зависимости структура-активност, наричани заедно (Q)SARs, са определени в раздел R.6.1.1 от IR/CSA като теоретични модели, които могат да бъдат използвани за качествено или количествено предвиждане на физикохимичните, биологичните (напр. токсикологичните) или екологичните свойства на съединенията въз основа на знания за тяхната химична структура.

Трябва да се отбележи, че използването на резултатите от (Q)SAR изисква от потребителя да е достатъчно квалифициран, за да разбере приложимостта на избраните (Q)SAR и да интерпретира резултатите по отношение на надеждността и адекватността за целите на класифициране и етикетиране.

Обширни насоки относно използването на (Q)SARs за идентифицирането на опасностите се съдържат в раздел R.6.1 от IR/CSA. Насоки относно използването на (Q)SARs за класифициране и етикетиране в съответствие с Директивата DSD се съдържат също в раздел R.6.1.4.2 от IR/CSA. Тези насоки са директно приложими по отношение на Регламента CLP. Трябва да се отбележи, че подходът (Q)SAR не е директно приложим за неорганични вещества.

1.4.2 Групиране

Насоки относно групирането на вещества с цел оценяването на опасност се съдържат в раздел R.6.2 от IR/CSA. Приложение XI към Регламента REACH предлага възможност за оценка на веществата не на база едно по едно, а чрез групиране на веществата в категории. Категория вещества е група от вещества, чиито физично-химични свойства, свойства за човешкото здраве, свойства за околната среда и/или за нейното бъдеще се очаква да са подобни или да следват общ модел поради структурно сходство.

Използването на групиране за оценяване на опасност при подхода на категориите означава, че не всяко вещество трябва да бъде изпитано за всяка опасност. Може да бъде използван подходът „read across” чрез интерполация за попълване на пропуски от данни, както и анализ на тенденциите и (Q)SAR, като освен това цялостните данни за съответната категория трябва да са подходящи, за да подкрепят оценката на опасността.

Класифициране на всички вещества в рамките на първоначално предвидена категория може да е неуместно, тъй като веществата могат да попаднат в повече от една категория на класификация на опасност. Опитът е доказал, че ефект може да е налице за някои, но не за всички членове на първоначално предвидената категория. Един пример за това са гликол етерите, при които някои членове на категорията показват токсичност за репродукцията, а други членове не показват такава. В други случаи категорията може да показва трайна тенденция, при която произтичащите в резултат на това потенции да водят до различни класификации (раздел R.6.2.1.2 от IR/CSA). В такива случаи се предлага да се използват под-категории за различните класове на опасност, където всяка под-категория получава най-подходящата класификация.

1.4.3 Подход „read across” – групиране на веществата и екстраполиране
Подходът на групиране и екстраполиране „read across” се свежда до използването на конкретна информация за опасност за едно вещество („източник”), за да се предвиди същата опасност при друго вещество („мишена”), което се счита че има подобни физикохимични, екологични и/или (еко)токсикологични свойства. Това може да се базира на структурно сходство (напр. (Q)SAR)) на изходното вещество или неговите продукти от превръщане, както и на тяхната бионаличност, биодостъпност или известни физикохимични свойства като разтворимост във вода. По принцип подходът „read across” може да се прилага за характеризирането на физикохимични свойства, бъдещето на околната среда, ефектите за човешкото здраве и екотоксичността. За някои вещества, за които няма данни от изпитвания, информацията за общи значими метаболити или информацията за изпитвани вещества или от прекурсори може да е ценна информация (раздел R.6.2.5.2 от IR/CSA и ОИСР 2004 г.). За всеки клас на опасност подходът „read across” може да се прилага качествено и количествено. Подробни насоки за използването на подхода „read across” се съдържат в раздел R.6.2.2.1 от IR/CSA.

Конкретни насоки за някои видове вещества като продукти от реакции и многосъставни вещества, сложни вещества, изомери, метали и метални съединения, както и други неорганични съединения, се съдържат в раздел R.6.2.5 на IR/CSA. Това е така, защото идеята за категориите вещества традиционно се използва широко за класифицирането на опасност и до известна степен и за оценка на риска. 
1.5
СПЕЦИФИЧНА ПРЕДЕЛНА КОНЦЕНТРАЦИЯ (СПК) И MУЛТИПЛИКАЦИОННИ ФАКТОРИ (М-ФАКТОРИ)

1.5.1 Специфична пределна концентрация

Член 10, параграф 1 Специфична пределна концентрация и обща пределна концентрация са концентрации, определени за едно вещество, които посочват пределно ниво, при или над който присъствието на веществото в друго вещество или смес като идентифицирана примес, добавка или отделна съставка може да доведе до класифицирането на веществото или сместа като опасни.

Специфичната пределна концентрация се определя от производителя, вносителя или потребителя надолу по веригата, ако е на разположение подходяща и надеждна научна информация за очевидна опасност от дадено вещество, когато то се съдържа на ниво, по-ниско от определените концентрации за класовете на опасност в част 2 на приложение I, или по-ниско от общите пределни концентрации, установени за всички класове на опасност в части 3, 4 и 5 на приложение I.

В изключителни случаи специфичните пределни концентрации могат да бъдат определени от производителя, вносителя или потребителя надолу по веригата, когато той разполага с подходяща, надеждна и заключителна научна информация, че опасността на дадено вещество, калисифицирано като опасно, не е очевидна на ниво, по-високо от концентрациите, установени за съответния клас на опасност в част 2 на приложение I, или по-високо от общите пределни концентрации, установени за съответния клас на опасност в части 3, 4 и 5 на това приложение.

Член 10, параграф 3 Независимо от параграф 1, специфична пределна концентрация не се определя за хармонизирани класове на опасност или техни подразделения, включени в част 3 на приложение VI.

Идеята за специфична пределна концентрация позволява да се коригира прецизно приноса на някои опасни вещества за класифицирането на смеси въз основа на потентността на веществата, както и да се класифицират други вещества, в които тези вещества се съдържат като примеси, добавки или отделни съставки. Идеята за специфична пределна концентрация е приложима само по отношение на опасностите за здравето. За физичните опасности класификацията се определя въз основа на данните от изпитванията за съответната смес, когато има приложение.

Процедурата за извеждане на специфични пределни концентрации е различна за всеки клас на опасност и поради тази причина насоки относно това как да се определят специфичните пределни концентрации са предоставени в съответните раздели от настоящия документ.

Насоки относно определянето на специфичните пределни концентрации са предоставени в съответните раздели за различните класове на опасности за здравето. В настоящия раздел се съдържа общ преглед на приложимостта на специфичните пределни концентрации и насоки за определянето на специфичните пределни концентрации за опасности за здравето.

Общ преглед на наличните насоки е илюстриран и в таблица 1.5.1 по-долу.

Специфичните пределни концентрации трябва да имат предимство над общите пределни концентрации, посочени в съответните раздели за клас на опасност за здравето от приложение I към CLP. В случай че специфичната пределна концентрация е определена в приложение VI към CLP, то именно тя трябва да бъде прилагана. Освен това, доставчиците нямат право да установяват собствени специфични пределни концентрации за хармонизирани класификации в приложение VI към CLP.

Специфичните пределни концентрации трябва да бъдат посочени в Списъка за класифициране и етикетиране (C&L списък) и установени в съответствие с CLP.

Таблица 1.5.1 Възможности за определяне на специфичните пределни концентрации за опасности за здравето, както са разгледани в съответните раздели на Ръководството 

	Клас на 

опасност
	Категория
	СПК, 

по-ниска 

от ОПК
	СПК, по-висока от ОПК

(в изключителни случаи)
	Насоки

	Остра токсичност
	всички
	Без приложение
	Без приложение
	Не са необходими

	Корозия/дразнене на кожата
	всички
	Да
	да
	На разположение в 

раздел 3.2

	Сериозно увреждане на очите/дразнене на очите
	всички
	Да
	да
	На разполжение в 

раздел 3.3

	Респираторна сенсибилизация
	1
	Да
	не
	Ще бъдат предоставени в раздел 3.4


	Кожна сенсибилизация
	1
	Да
	да
	Ще бъдат предоставени в Ррздел 3.4 (вж. по-горе)

	Мутагенност за зародишни клетки
	всички
	Не
	не
	В момента не е възможно

	Канцерогенност
	всички
	Да
	да
	На разположение в 

раздел 3.6

	Токсичност за репродукцията
	всички
	Да
	да
	На разполжение в раздел 3.7 и приложение VI

	Специфична токсичност за определени органи – еднократно излагане на въздействие (STOT-SE)
	1
	Да
	не
	На разположение в 

раздел 3.8

	
	2
	не
	не
	Вж. раздел 3.8.

	
	3
	да
	да
	Налични в раздел 3.8

	Специфична токсичност за определени органи – повтаряща се експозиция
(STOT-RE)
	1
	да
	не
	Налични в раздел 3.9

	
	2
	не
	не
	Вж. раздел 3.9.

	Опасност при вдишване
	1
	Не са подходящи
	Не са подходящи


	Не са необходими


1.5.2 Мултипликационни фактори 
Член 10, параграф 2 М-факторите на вещества, класифицирани като опасни за водната среда, остра опасност - категория 1 или хронична опасност - категория 1, се установяват от производителите, вносителите и потребители надолу по веригата.
Член 10, параграф 4 Независимо от параграф 2, М-факторите се установяват за хармонизирани класове на опасност или техни подкласове за веществата, включени в част 3 на приложение VI, за които в тази част е посочен M-фактор.

Въпреки това, когато в част 3 на приложение VI не е посочен M-фактор за вещества, класифицирани като „Опасен за водната среда”, остра опасност - категория 1 и хронична опасност - категория 1, M-факторът се определя от производителя, вносителя или потребителя надолу по веригата въз основа на наличните данни за веществото. Когато дадена смес, в която се съдържа веществото, е класифицирана от производителя, вносителя или потребителя надолу по веригата с помощта на метода на сумиране, се използва този М-коефициент. 
За клас на опасност „Опасен за водната среда”, специфични пределни концентрации не се прилагат. Вместо това се използва концепцията за М-фактори.

М-факторите се използват при прилагането на метода на сумиране за класифицирането на смеси, съдържащи вещества, които са класифицирани като много токсични. Концепцията за М-фактори е създадена, за да се даде повишена значимост на много токсичните вещества, когато се класифицират смеси. М-факторите се прилагат само по отношение на концентрацията на дадено вещество, класифицирано като „Опасен за водната среда (остра опасност - категории 1 и хронична опасност - категории 2), и се използват за извеждане чрез метода на сумиране на класификацията на дадена смес, в която веществото e налично. Те обаче са специфични за веществото и е важно да са вече установени, когато се класифицират веществата.

За допълнителни насоки как да се установи M-фактор, вж. раздел 4.1.3.3.3 от настоящия документ.

М-фактори трябва да бъдат установени в съответствие с член 10 от CLP и посочени в Списъка за класификация и етикетиране.

За хармонизираните класификации в приложение VI към CLP, М-факторите се установяват от производителя, вносителя или потребителя надолу по веригата, в случай че не е на установен M-фактор в съответствие с член 10(4) от CLP.

1.6
СМЕСИ

1.6.1 Как да се класифицира дадена смес

Смеси се класифицират според CLP за същите опасности като тези за веществата. Като общо правило и както е в случая на веществата, за една смес, за да се определи класификацията, трябва да се използват преди всичко наличните данни, когато такива са на разположение. Ако това е невъзможно, може да се приложат допълнителни подходи за класифициране на смеси.

Важно е да се избере най-подходящият метод за определянето на класификацията на смес за всеки клас на опасност, подклас или категория. Методът зависи от това дали сместа се оценява за физични, здравни или екологични опасности и от вида и качеството на наличната информация (вж. също раздел 1.2.3 от настоящия документ за форма или физично състояние).

Важно е да се получи ясна картина на съдържанието на веществата и смесите в смес. Основната информация за веществата включва идентичност на веществото, неговата класификация и всички приложими специфични пределни концентрации или М-фактори, както и концентрация на сместа и, когато е уместно, подробности за всички примеси и добавки, включително тяхната идентичност, класификация и концентрация. Когато самата съставка в сместа е смес, необходимо е да се получи информация за веществата на съставката на тази смес, заедно с техните концентрации, класификации и всички приложими специфични пределни концентрации или М-фактори.

Полезни източници на такава информация са информационните листове за безопасност (ИЛБ) на доставчика на веществото или сместа и Списъка за класифициране и етикетиране, предоставен от Европейската агенция по химикалите, който включва също така хармонизираните класификации на веществата, посочени в приложение VI към CLP.

Регламент REACH: член 31, параграф 3

Доставчикът трябва да предостави на получателя по негово искане информационен лист за безопасност, съставен в съответствие с приложение II, когато сместа не отговаря на критериите за класифициране като опасен в съответствие с членове 5, 6 и 7 от Директива 1999/45/EО, но съдържа:

(a) в индивидуална концентрация > 1 тегловен % за негазообразни смеси и > 0,2 обемен % за газообразни смеси от поне едно вещество, представляващо опасност за човешкото здраве или околната среда; или

(b) в индивидуална концентрация > 0,1 тегловен % за негазообразните смеси от поне едно вещество, което е устойчиво, био-акумулиращо и токсично или много устойчиво и много биоакумулиращо в съответствие с критериите, установени в приложение XIII, или е включено по причини, различни от посочените в точка (a), в списъка, установен в съответствие с член 59, параграф); или

(c) вещество, за което има граници на експозиция на работното място в рамките на Общността.

ЗАБЕЛЕЖКА: Член 31, параграф 3)се изменя, считано от 1 юни 2015 г., от член 59, параграф 2, буква б) от CLP, за да се чете, както следва:

Доставчикът трябва да предостави на получателя по негово искане информационен лист за безопасност, съставен в съответствие с приложение II, когато дадена смес не отговаря на критериите за класифициране като опасна в съответствие с дялове I и II от Регламент (ЕО) № 1272/2008, но съдържа:

(a) в индивидуална концентрация > 1 тегловен % за негазообразни смеси и > 0,2 обемен % за газообразни смеси от поне едно вещество, представляващо опасност за човешкото здраве или околната среда; или

(b) в индивидуална концентрация > 0,1 тегловен % за негазообразни смеси от поне едно вещество, което е канцерогенно от категория 2 или токсично за репродукцията от категории 1A, 1B и 2, сенсибилизатор за кожата от категория 1, респираторен сенсибилизатор от категория 1, или има ефекти върху или чрез лактацията или е устойчиво, биоакумулиращо и токсично (PBT) в съответствие с критериите, установени в приложение XIII, или много устойчиво и много биоакумулиращо (vPvB) в съответствие с критериите, установени в приложение XIII, или е включено по причини, различни от посочените в точка (a), в списъка, установен в съответствие с член 59(1); или
(c) вещество, за което има граници на експозиция на работното място в рамките на Общността.

Може да е необходим допълнителен диалог с доставчика, за да се получи допълнителна информация, например, информация за състава на доставената смес. 

Класифицирането на смеси следва последователността, показана на фигура 1.6.1, за всеки клас на опасност поотделно:

Фигура 1.6.1 Как се класифицира смес
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ЗАБЕЛЕЖКА: Трябва да бъдат взети под внимание принципите за използване на експертна оценка и определяне на значимостта на доказателствения материал (член 9, параграфи 3 и 4) от CLP и раздел 1.1.1 от приложение I).

1.6.2 Класифициране на физичните опасности

Повечето физични опасности от смеси се определят посредством изпитвания чрез а методите или стандартите, посочени в част 2 от приложение І към CLP. В няколко случаи, като клас на опасност „Запалими течности”, класифицирането на смеси може да се постигне и чрез изчисляване, вж. раздели 2.6.4.2 и 2.6.4.3 от приложение I към CLP.

Методите за изпитване може да се намерят в Ръководството на ООН за изпитвания и критерии, вж. интернет страница http://www.unece.org/trans/danger/publi/manual/manual_e.html, което обикновено се използва за класифицирането на вещества и смеси за транспорт. В случаите, когато са на разположение резултати от изпитвания чрез други методи или стандарти, могат да се използват именно тези данни, при условие че са подходящи за определянето на опасност. С цел да се изрази заключение относно адекватността резултатите трябва да бъдат проверени от участващия експерт, за да се гарантира, че има достатъчно документация за оценка на годността на използваното изпитване и че изпитването е проведено при приемливо ниво на осигуряване на качеството. 

Моля, обърнете внимание, че физичните опасности на дадено вещество или смес могат да се различават от тези, установени при изпитванията, напр. в случая на някои съединения на амониев нитрат (експлозивни/оксидиращи свойства) и някои халогенирани въглеводороди (запалими свойства). Този опит трябва да се вземе под внимание за целите на класификация (член 12, буква a) от CLP).

Наличната или генерирана информация трябва да бъде проверена, за да се определи дали тя е пряко сравнима със съответните критерии за опасност и, ако е така, то тогава тя може да бъде използвана за незабавното извеждане на класификация. Когато критериите не могат да бъдат приложени директно по отношение на наличните данни, за оценяването на наличната информация при определянето на значимостта на доказателствения материал трябва да се използва експертна оценка (член 9, параграф 3 от CLP и раздел 1.1.1 от приложение I към CLP).

1.6.3 Опасности за здравето и за околната среда

За целите на класифицирането на опасностите за здравето или околната среда, проверете дали е налична или не информация за:

· самата смес;

· подобни изпитани смеси и техните съставни вещества; или

· класификацията на съставните вещества и техните концентрации в сместа.

Както се посочва в увода на този раздел, доставчикът трябва да бъде уведомен, ако се счита, че информацията за доставените вещества или смеси не е достатъчна за целите на класификация.

Наличната информация за разглежданата опасност определя дали сместа трябва да бъде класифицирана с помощта на подходите по-долу в следната последователност (член 9 от CLP):

a) Класификация, получена чрез използването на данни за самата смес (вж. раздел 1.6.3.1 от настоящия документ), чрез прилагане на критериите за вещества в приложение I към CLP;

b) Класификация, основана на прилагането на свързващи принципи (вж. раздел 1.6.3.2 от настоящия документ), при която се използват данни от изпитвания на подобни изпитвани смеси и техните съставни вещества; и 

c) Класификация, основана на изчисление или на пределните концентрации, включително специфичните пределни концентрации и М-фактори.

1.6.3.1 Класифициране въз основа на данни за самата смес

Класификация, получена чрез използване на данни за самата смес, чрез прилагане на критериите за веществата в приложение I към CLP, е приложима в много случаи. Изключения са: опасности, свързани с вещества, които са канцерогенни, мутагенни и токсични за репродукцията (вж. член 6, параграф 3 от CLP), свойства на биоакумулация и биоразграждане и оценка в рамките на класа на опасност „Опасен за водната среда”, посочен в раздели 4.1.2.8 и 4.1.2.9 от приложение I към CLP (вж. член 6, параграф 4 от CLP).

Член 6, параграф 3
За оценката на смеси съгласно глава 2 от настоящия дял във връзка с класове на опасност „мутагенност за зародишни клетки”, „канцерогенност и „токсичност за репродукцията”, посочени в раздели 3.5.3.1, 3.6.3.1 и 3.7.3.1 от приложение I, производителят, вносителят или потребителят надолу по веригата трябва да използва само приложимата налична информация, посочена в параграф 1, за веществата в сместа.

Освен това, в случаите, когато наличните данни от изпитванията за самата смес показват ефекти на мутагенност за зародишни клетки, канцерогенност и токсичност за репродукцията, които не са били идентифицирани от информацията за отделните вещества, тези данни също трябва да бъдат взети под внимание.

Член 6, параграф 4
За оценката на смеси съгласно глава 2 от настоящия дял във връзка със свойства на „биодеградация и биоакумулация в рамките на класа на опасност „Опасен за водната среда”, посочен в раздели 4.1.2.8 и 4.1.2.9 от приложение I, производителят, вносителят или потребителят надолу по веригата трябва да използва само приложимата налична информация, посочена в параграф 1, за веществата в сместа.

Когато критериите не могат да се приложат пряко по отношение на наличните данни, се използва експертна оценка за оценяване на наличната информация при определянето на значимостта на доказателствения материал (член 9, параграф 3 от CLP и раздел 1.1.1 от приложение I към CLP).

1.6.3.2 Свързващи принципи

При класифицирането на опасности за здравето или околната среда информация за самата смес не винаги може да е налична. Въпреки това, когато има достатъчно данни за подобни изпитани смеси и отделни опасни съставни вещества, CLP позволява да се използват свързващи принципи за класифицирането на сместа (раздел 1.1.3 от приложение I към CLP). За да се приложат тези свързващи принципи е необходимо да бъдат разгледани някои условия за тяхното прилагане, които са обобщени по-долу. 
Когато се оценява конкретна опасност за здравето или околната среда, не е необходимо да се прилагат всички свързващи принципи, описани в раздели 1.6.3.2.1-1.6.3.2.5 от настоящия документ. Преди да се пристъпи към оценка е необходимо е да се направи консултация с част 3 от приложение I към CLP за опасности за здравето и част 4 от приложение I към CLP за опасности за околната среда.

В случай че не е възможно да се класифицира сместа чрез прилагане на свързващите принципи и определяне на значимостта на доказателствения материал чрез експертна оценка, то тогава сместа трябва да се класифицира чрез използването на други методи, описани в части 3 и 4 от приложение I към CLP.

1.6.3.2.1 Разреждане

Когато изпитвана смес се разрежда с вещество (разредител), което е класифицирано в равностоен или по-нисък клас на опасност в сравнение с най-малко опасното вещество, което е съставка на сместа и което не се очаква да засегне класификацията на опасност на други вещества-съставки, тогава може да се приеме, че опасността на новата смес е равностойна на тази на първоначалната смес. Прилагането на разреждане за класифицирането на дадена смес е илюстрирано на фигура 1.6.3.2.1.

Фигура 1.6.3.2.1 Прилагане на свързващия принцип: разреждане за класифицирането на смес Б клас „Остра токсичност”
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Пример: Смес А, която въз основа на данни от изпитвания е била класифицирана в клас „Остра токсичност, категория 2”, в последствие е била разредена с разредител B, за да се получи смес C. Ако разредителят B има клас на остра токсичност, равен на или по-нисък от съставката с най-ниска остра токсичност в смес А, и не се очаква да повлияе на класа на опасност на останалите съставки, то в такъв случай смес C може също да бъде класифицирана в клас „Остра токсичност, категория 2”. Въпреки това, този подход може да надцени класифицирането на смес C, поради което доставчикът може да избере да използва формулата за адитивност, посочена в раздел 3.1.3.6 от приложение І към CLP (вж. раздел 1.6.3.4.1 от настоящия документ). 

Обърнете внимание, че разредителят на изпитваната смес също се разглежда като съответна съставка. Помислете дали да не използвате този конкретен свързващ принцип също така и когато, например,

· разреждате дразнеща смес с вода,

· разреждате дразнеща смес с некласифицирана съставка, или

· разреждате корозивна смес с некласифицирана или дразнеща съставка.

В случай че една смес се разрежда с друга смес, вж. раздел 1.6.4 от настоящия документ.

В рамките на клас на опасност „Опасен за водната среда”, ако дадена смес е получена чрез разреждане на друга класифицирана смес или вещество с вода или друго общо нетоксично вещество, токсичността на сместа може да бъде изчислена въз основа на оригиналната смес или вещество (вж. раздел 4.1.3.4.3 от приложение I към CLP и пример C за смес Б раздел 4.1.4.7 от настоящия документ).

1.3.3.2.2 Производство на партиди

Когато една производствена партида от дадена смес се произвежда чрез контролиран процес, тогава може да се приеме, че опасностите от всяка нова партида са еквивалентни на тези на предишните партиди. Този метод не трябва да се използва, когато има причина да се вярва, че съставът може да варира значително, което да засегне класификацията за опасност.

1.6.3.2.3 Концентрация на силно опасни смеси

Когато дадена изпитана смес е класифицирана в най-високата категория или подкатегория на опасност, тогава дадена нова смес, която съдържа по-висока концентрация на съставките от тази на съответната категория или подкатегория, следва да бъде класифицирана в същата категория или подкатегория на опасност (раздел 1.1.3.3 от приложение I към CLP).

1.6.3.2.4 Интерполация в рамките на една категория на токсичност

Да предположим, че има три смеси (A, Б и В), които съдържат идентични опасни съставки. Ако смесите A и Б са изпитани и попадат в същата категория на опасност, а смес Б не е изпитана и съдържа същите опасни съставки с междинни концентрации спрямо концентрациите в смесите A и Б, тогава смес Б се класифицира в същата категория на опасност като смеси A и Б. Прилагането на интерполация за определяне на класификацията на смес е илюстрирано на фигура 1.6.3.2.4. (раздел 1.1.3.4 от приложение І към CLP).

Фигура 1.6.3.2.4. Прилагане на свързващия принцип: интерполация за класифицирането на смес Б клас „Опасен за водната среда”
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1.6.3.2.5 До голяма степен сходни смеси 

Две смеси съдържат сходна съставка в една и съща концентрация. Всяка една от смесите съдържа допълнителна съставка, която не е идентична на другата; въпреки това, тези допълнителни съставки се съдържат в еквивалентни концентрации и категорията на опасност на двете съставки е една и съща, като нито една от тях не се очаква да повлияе на класификацията за опасност на другата. Ако една от смесите е вече класифицирана въз основа на данните от изпитването, другата може да бъде включена в същата категория на опасност. Прилагането на до голяма степен сходни смеси за определяне на класификацията на дадена смес е илюстрирано на фигура 1.6.3.2.5. (раздел 1.1.3.5 от приложение І към CLP).

Фигура 1.6.3.2.5. Прилагане на свързващия принцип: до голяма степен сходни смеси за класифицирането на смес Б клас „Дразнещ за кожата”
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Пример: Ако съставка В има същата категория на опасност и същата потентност като съставка A, тогава смес Р може да бъде класифицирана като „Дразнещ за кожата, кат. 2”, както смес П. Потентността може да бъде изразена чрез, напр., разлики при специфичните пределни концентрации на съставките A и В. Този метод не трябва да се прилага, когато дразнимостта на съставка В се различава от тази на съставка A.

1.6.3.2.6 Преразглеждане на класификацията при промяна на състава на сместа

Член 15, параграф 2 Когато производителят, вносителят или потребителят надолу по веригата промени състава на смес, класифицирана като опасна, то съответният производител, вносител или потребител надолу по веригата е длъжен да извърши нова оценка в съответствие с настоящия раздел, когато промяната е едно от следните неща:

(a) Промяна в състава на първоначалната концентрация на една или повече опасни съставки в концентрации равни на или по-високи от граничните стойности в таблица 1.2 от част 1 от приложение I;

(b) [...]

	Приложение І, параграф 1.1.3.6. Преразглеждане на класифицирането при промяна на състава на сместа

За прилагането на член 15, параграф 2, буква а) се определят следните изменения в първоначалната концентрация: 
Таблица 1.2

Свързващи принципи при промяна на състава на сместа

	Първоначални граници на концентрация на съставката
	Допустимо изменение в първоначалните граници на концентрация на съставката 

	≤ 2,5 %
	± 30 %

	2,5 < C ≤ 10 %
	± 20 %

	10 < C ≤ 25 %
	± 10 %

	25 < C ≤ 00 %
	± 5 %


ЗАБЕЛЕЖКА: Насоките по-долу за разясняване на таблица 1.2 в зеленото поле са свързани с промяна на състава на смеси, които са класифицирани като опасни. Промяната на състава на неопасни смеси може да доведе до прагове на концентрация, които вече са достигнати, както и да необходимостта от класифициране на променената смес като опасна. Когато производител, вносител или потребител надолу по веригата променя дадена смес, която не е класифицирана за конкретна опасност, този производител, вносител или потребител надолу по веригата трябва в резултат на това винаги да извършва оценка на опасността в съответствие с раздел 2 от дял II към CLP (вж. член 15, параграф 1 от CLP).

Когато производител, вносител или потребител надолу по веригата променя състава на първоначалната концентрация на една или повече опасни съставки на дадена смес, класифицирана като опасна, този производител, вносител или потребител надолу по веригата трябва винаги да извършва нова оценка, когато промяната на концентрациите е равна на или е по-голяма от пределните стойности в таблица 1.2 от част 1 от приложение I към CLP.

Въпреки това, когато промените на първоначалните концентрации на съставките са в рамките на допустимото отклонение, производителят, вносителят или потребителят надолу по веригата не е необходимо да извършва нова оценка и може да използва сегашната класификация на сместа.

Следващият пример има за цел да илюстрира какво се има предвид под разрешени отклонения в таблица 1.2.

Пример: Смес А е класифицирана като опасна въз основа на първоначалната концентрация на две опасни съставки, вещество A и вещество Б. Първоначалните концентрации в сместа на вещество A и вещество Б са съответно 2 % и 12 %. Допустимото отклонение в съответствие с таблица 1.2 за вещество A е ± 30 % от първоначалната концентрация, а аз вещество Б е ± 10 % от първоначалната концентрация. Това означава, че концентрацията в сместа може да варира за вещество A между 1.4 % и 2.6 %, а за вещество Б между 10.8 % и 13.2 %, без да е необходимо да се извършва нова оценка в съответствие с раздел 2 от дял II към CLP:

Вещество A: 

2 x ±0.3 = ±0.6 ( 
 1.4 - 2.6

Вещество Б: 

12 x ±0.1 = ±1.2 
( 
10.8 - 13.2

1.6.3.3 Аерозоли (само за някои опасности за здравето)

Смес Б аерозолно състояние се класифицира в същата категория на опасност както сместа в неаерозолно състояние, при условие че добавеният аерозолен газ при напръскване не оказва влияние върху опасните свойства на сместа и наличните научни доказателства показват, че аерозолната форма не е по-опасна от неаерозолната форма (вж. раздел 1.1.3.7 от приложение I към CLP).

1.6.3.4 Класифициране, основаващо се на изчисление или на прагове на концентрация

В повечето случаи за дадена смес не са на разположение данни от изпитвания на сместа, поради което не могат да се приложат свързващи принципи и определяне на значимостта на доказателствения материал с помощта на експертна оценка за всички необходими оценки на опасностите за здравето и околната среда. В тези случаи класификацията трябва да се основава на изчисление или на прагове на концентрация, отнасящи се до класифицираните вещества, които се съдържат в сместа.

Когато една или повече смеси се добавят към друга смес, важи същото изискване: за да се получи правилна класификация на опасността на крайната смес е необходимо да се знаят всички съставни вещества, техните класификации на опасност и техните концентрации. За допълнителни подробности, вж. раздел 1.6.4 от настоящия документ

1.6.3.4.1 Класифициране, основаващо се на изчисление

Методите за изчисление, разгледани в различните раздели на приложение I към CLP, най-често се различават от тези, прилагани съгласно Директивата DPD. По-подробни указания за избора на най-подходящия метод са предоставени в конкретния раздел за всеки клас на опасност.

Един пример е клас на опасност „Остра токсичност”, при който се използва формула за изчисление, основаваща се на оценките за остра токсичност и на концентрациите, както и на модифицирана формула за определяне на класификацията на дадена смес, съдържаща вещества с неизвестна остра токсичност.

Приложение I, параграф 3.1.3.6.1.

[...]

Оценката за остра токсичност (ATE) на дадена смес се определя чрез изчисляване от стойностите на ATE на всички приложими съставки по следната формула за орална, дермална или инхалационна токсичност:
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където: 

Ci = концентрация на съставката i ( % w/w или % v/v)
i = индивидуална съставка от 1 до n

n = брой на съставките

ATEi = Оценка за остра токсичност на съставка i.

Приложение I: 3.1.3.6.2.3. Ако общата концентрация на съставката/съставките с неизвестна остра токсичност е ≤ 10 %, то в такъв случай се използва формулата, посочена в раздел 3.1.3.6.1. Ако общата концентрация на съставката/съставките с неизвестна токсичност е > 10 %, формулата в раздел 3.1.3.6.1 следва да се коригира, за да се приспособи към целия процент на неизвестната съставка(и), както следва: 
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За повече информация относно формулите за изчисление в CLP за тази опасност, моля, вж. раздел 3.1.3.3.3 от настоящия документ.

Други пример е даден от клас на опасност „Опасен за водната среда”, а именно формулата за адитивност:

Приложение I, параграф 4.1.3.5.2. Смесите могат да се състоят от комбинация от две съставки, които са класифицирани (като остра токсичност, категория 1 и/или хронична токсичност, категория 1, 2, 3 или 4), и други, за които са на разположение достатъчно данни от изпитвания за токсичност. Когато са на разположение достатъчно данни от изпитвания за токсичност за повече от една съставка на сместа, комбинираната токсичност на тези съставки се изчислява, като се използват(и) следната(ите) формула(и) за адитивност (a) и (b), в зависимост от естеството на данните за токсичност:

(a) Въз основа на остра токсичност:
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където:

Ci = концентрация на съставка i (тегловен %)

 L(E)C50i = (mg/l) LC50 или EC50 за съставка i 

n = брой съставки

L(E)C50m = L(E)C50 на частта от сместа с данни от изпитвания

Изчислената токсичност може да се използва за отнасянето на тази част от сместа към категория остра токсичност, която след това се използва при прилагането на метода на сумиране; 
(b) Въз основа на хронична токсичност за водната среда:
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където:

Ci = концентрация на съставка i (тегловен %), обхващаща бързо разградимите съставки 

C, = концентрация на съставка i (тегловен %), обхващаща бавно разградимите съставки 

NOECi = Концентрация, при която не се наблюдава ефект (NOEC) (или други признати мерки за хронична токсичност) за съставка i, обхващаща бързо разградимите компоненти, в mg/l;

NOECi = Концентрация, при която не се наблюдава ефект (NOEC) (или други признати мерки за хронична токсичност) за съставка i, обхващаща бавно разградимите компоненти, в mg/l;

n = брой съставки, I и j текат от 1 тон;

EqNOECm = Еквивалентна концентрация, при която не се наблюдава ефект (NOEC) на част от сместа, за която са налице данни от изпитвания; 

[...]

ЗАБЕЛЕЖКА: За да се използва пълноценно този подход е необходимо да се осигури достъп до целия набор от данни за токсичността за водната среда, както и необходимите знания, за да се изберат най-добрите и подходящи данни. CLP ограничава използването на формулите за адитивност до случаите, при които категорията на опасност на веществото е неизвестна, въпреки че има данни за остра и/или хронична токсичност.

За повече информация относно формулите за изчисление в CLP за тази опасност, моля, вж. раздел 4.1.4.3 от настоящия документ.

1.6.3.4.2 Класифициране, основаващо се на прагове на концентрация

Общи прагове на концентрация

При някои класове на опасност или подразделения в рамките на съответния клас може да е приложимо класифициране, което се основава на прагове на концентрацията. CLP разграничава между два различни вида общи прагове на концентрация:

· Общи гранични стойности: тези стойности са минималните концентрации на вещество, които трябва да бъдат взети под внимание за целите на класификация. Тези вещества се наричат също съответни съставки при някои класове на опасност (вж. раздели 3.1, 3.2 и 3.3). Когато класифицирано вещество се съдържа в концентрация по-висока от общата гранична стойност, то допринася за класификацията на сместа, макар и да не определя директно класификацията на сместа. Общите гранични стойности са определени само за някои класове и категории на опасност и са изброени в таблица 1.1 от приложение I към CLP;

· Общи пределни концентрации: тези стойности са минималните концентрации за едно вещество, които определят класификацията на дадена смес, ако е превишена от индивидуалната концентрация или сумата на концентрациите на съответните вещества (когато концентрациите на отделните вещества могат да бъдат „добавени директно една към друга); те са посочени в части 2-5 от приложение I за класовете на опасност, за които се прилагат.

Общите прагове на концентрация са общи за даден клас на опасност, подклас или категория на опасност. Разликата между обща гранична стойност и обща пределна стойност е илюстрирана чрез примери за опасността дразнене на кожата: докато таблица 1.1 от приложение I към CLP определя общата гранична стойност като 1 %, веществото, дразнещо за кожата, което се съдържа в сместа, ще доведе до класифициране на сместа като дразнеща за кожата, ако то се съдържа в сместа в количество равно на или по-голямо от пределната концентрация от 10 %, вж. таблица 3.2.3 от приложение I към CLP. Въпреки това, при стойност равна на или повече от 1 % и по-малко от 10 %, то все още може да допринесе за класифицирането на сместа като дразнеща за кожата, тъй като концентрацията ще бъде взета под внимание, ако в сместа се съдържат други корозивни/дразнещи за кожата вещества под съответните общи пределни концентрации. В някои случаи може да е приложима класификация чрез сумиране, както се предвижда в таблица 3.2.3 от приложение І към CLP, т.е.:

(10 x Категории за корозия на кожата 1A, 1B, 1C) + Категория за дразнене на кожата 2 трябва да бъде > 10 % 

Специфични прагове на концентрация 
За разлика от общите прагове, „специфичните пределни концентрации и/или специфичните гранични стойности на веществата могат да бъдат установени: 

1. Специфичните пределни концентрации са описани в раздел 1.5.1 от настоящия документ и, след като са били установени, са били включени в таблици 3.1 и 3.2 от приложение VI към CLP и/или в Списъка за класифициране и етикетиране (член 42 от CLP). При категория на опасност „Опасен за водната среда е използвана концепцията за мултипликационните фактори (М-фактори)
, вместо специфични пределни концентрации, вж. раздел 1.5.2 от настоящото ръководство. Където е приложимо се използват специфичните пределни концентрации и М-фактори, включени в таблици 3.1 и 3.2, а за класификации, които не са включени в приложение VI, се използват специфичните пределни концентрации и М-фактори, включени в списъка за класифициране и етикетиране, когато е приложимо, освен ако не е оправдан друг начин.

2. Граничните стойности, които може да бъдат различни от общите стойности и които трябва да бъдат използвани в конкретни случаи, са посочени в 1.1.2.2.2(a) и (b) от приложение I към CLP. Така например, по отношение на опасностите за водната среда, за едно вещество с установен M-фактор граничната стойност винаги е общата гранична стойност, разделена на М-коефициента; следователно (0.1/M) % (вж. 1.1.2.2.2(b) и 4.1.3.1 от приложение I към CLP).
Специфичните прагове на концентрация имат предимство пред общите прагове. В приложение I към DSD са посочени и общите пределни концентрации, в случай че са посочени специфичните пределни концентрации за дадено вписване. Въпреки това, те са изключени от таблици 3.1 и 3.2 от приложение VI към CLP, защото съгласно Регламента CLP специфичните пределни концентрации и М-фактори могат да бъдат определяни от производителите или вносителите, след което да вземат предимство над общите прагове.
1.6.3.4.3 Адитивност на опасности

При някои класове на опасност концепцията за адитивност е без приложение. В други случаи, ако една смес съдържа две вещества, и двете под общите пределни концентрации, определени за съответния клас на опасност и подразделение в рамките на съответния клас на опасност, дори и сумата да превишава тази граница, сместа няма да бъде класифицирана, доколкото не е определена по-ниска специфична пределна граница.
Адитивност не се прилага по отношение на следните класове на опасност:
a) кожни и респираторни сенсибилизатори;
b) мутагенност за зародишни клетки;
c) канцерогенност;
d) токсичност за репродукцията;
e) специфична токсичност за определени органи, еднократно и повтаряща се експозициято, категории 1 и 2;
f) опасност при вдишване (плюс разглеждане на вискозитета на крайната смес);
g) корозия/дразнене на кожата в някои особени случаи (вж. раздел 3.2.3.3.4 от приложение I към CLP); и
h) сериозно увреждане на очите/дразнене на очите в някои особени случаи (вж. раздел 3.3.3.3.4 от приложение І към CLP).
Така например, когато в една смес участват две съставки, класифицирани в категория 1 - Специфична токсичност за определени органи – повтаряща се експозиция, но нито едно от тях не се съдържа в концентрация равна на или по-висока от 10 % или по-ниска от 1 %, то в такъв случай сместа няма да бъде класифицирана в категория 1, а в категория 2 (дори и сумата да е по-голяма от 10 %, защото концепцията за адитивност е без приложение).
Адитивност се използва за следните класове на опасност или подразделения в рамките на съответната опасност:
a) корозия/дразнене на кожата (освен случаите, посочени в раздел 3.2.3.3.4 от Приложение I към CLP);
b) сериозно увреждане на очите/дразнене на очите (освен случаите, посочени в раздел 3.3.3.3.4 от приложение I към CLP);
c) специфична токсичност за определени органи, еднократна експозиция, категория 3 (дразнене на дихателните пътища);
d) Специфична токсичност за определени органи, еднократна експозиция, категория 3 (наркотични ефекти); и
e) остри и дългосрочни опасности за водната среда.
В тези случаи, ако сумата от концентрациите на едно или повече класифицирани вещества в сместа е равна на или по-висока от общите пределни концентрации, определени за този клас/категория на опасност, сместа трябва да се класифицира за тази опасност. За вещества, които имат специфична пределна концентрация или M-фактор(и), те трябва да бъдат взети под внимание при прилагането на методите на сумиране.
Даден е пример за клас на опасност сериозно увреждане на очите/дразнене на очите: в случай че в сместа се съдържат само вещества, класифицирани като категория 2 - дразнене на очите, то тогава тяхната сума трябва да бъде равна на или по-висока от общата пределна концентрация от 10 %, за да може сместа да бъде класифицирана в категория 2. Имайте предвид, че само съответни вещества могат да се сумират и да допринасят за класифицирането на смес. Допълнителни насоки относно прилагането на специфичните пределни концентрации, когато се използват методи на сумиране, за да се изведат опасности корозия/дразнене на кожата или сериозно увреждане на очите/дразнене на очите, могат да бъдат намерени в раздели 3.2 и 3.3 от настоящия документ.
1.6.4 Класифициране на смеси в състава на смеси

За физични опасности подходяща класификация на опасностите обикновено се получава чрез изпитвания. За да се определи класификацията на дадена смес за опасности за здравето или околната среда с помощта на методите на адитивност или сумиране, обикновено е необходима информация за всичките им съставки, включително тяхната индивидуална класификация на опасност и концентрация. Същото изискване важи и в случая, когато една или повече смеси се добавят към друга смес: обикновено е необходимо да се знаят всички съставки, техните класификации на опасности и техните концентрации, за да може да се изведе правилна класификация на опасността за крайната смес. По принцип е невъзможно да се получи правилна класификация(и) на крайната смес с помощта само на класификацията(ите) за опасност на смесите, които са били комбинирани, с едно изключение. Изключението е: в случай че е известна Оценката за остра токсичност (ATE) на дадена смес (действителна или получена), тази стойност може да бъде използвана за получаването на правилна класификация за остра токсичност, ако тази смес се добавя към друга смес. 

Така че е много важно доставчиците на смеси да съобщават посочената по-горе необходима информация за съставните вещества (включително тяхната индивидуална класификация на опасност и концентрация) надолу по веригата на доставките, напр. в информационните листове за безопасност, за да се даде възможност за установяването на правилна класификация от потребителите надолу по веригата, които създават нови формули за смеси от своите продукти. Въпреки това, информацията, предоставена в информационните листове за безопасност, може да не е достатъчна, напр., когато е цитиран диапазон на концентрация само за конкретно вещество или когато сместа съдържа други вещества, които са класифицирани като опасни, но които се съдържат в концентрация, по-ниска от посочената в информационния лист за безопасност. Поради тази причина може да е необходим допълнителен диалог с доставчика на сместа за получаване на допълнителна информация за съставните вещества, за да се гарантира правилно класифициране и етикетиране на новата смес.
В случаите, в които изпитани смеси се добавят към други изпитани или неизпитани смеси, подходяща класификация на опасността може да се получи, само ако се вземат под внимание данните от изпитванията и знанията за веществата, техните класификации на опасностите и техните концентрации в смесите. Подобен подход представлява анализ на всеки отделен случай и изисква експертна оценка.
1.6.4.1 Пример: Класифициране на смес A

Следва да се има предвид, че този пример разглежда само опасности за здравето. За подробности относно състава, вж. таблица 1.6.4.1(a) и таблица 1.6.4.1(b) по-долу.
За смес А не са налице данни от изпитвания, поради което е невъзможно да се приложат свързващи принципи, тъй като липсват данни за подобни изпитани смеси. Следователно е необходимо да се идентифицират съставките в смес А (включително техните тегловни проценти ( % w/w) и класификация).
Смес А не съдържа съставки, класифицирани като респираторни сенсибилизатори, вещества, които са канцерогенни, мутагенни или токсични за репродукцията, вещества със специфична токсичност за определени органи или опасност при вдишване. Поради това е възможно да се направи заключението, че смес А няма да бъде класифицирана като опасна за тези конкретни класове на опасност.
Остра токсичност
Както е посочено в раздел 3.1.3.3(b) от приложение І към CLP, има два варианта за изчисляването на острата токсичност на смес А: (i) „ароматната смес да се третира като съставка, когато се изчислява оценката за остра токсичност (ATE) на смес А, или (ii) „ароматната смес да се раздели на нейните съставки и да се вземат предвид само съответните съставки (раздели 3.1.3.3(a) и 3.1.3.6.1 от приложение I към CLP) при изчислението на ATE на смес А. 
Следвайки вариант (i), необходимо е първо да се изчисли ATEmix на „ароматната смес (вж. 1.6.4.1, буква b)), като се вземе под внимание „съставка 1 на ароматната смес и „съставка 2 на ароматната смес (другите съставки може да бъдат изключени, тъй като техните LD50 стойности са > 2000 mg/kg):
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Оценката за остра токсичност ATEmix на „ароматната смес може след това да бъде включена в изчисляването на оценката за остра токсичност ATEn на смес А:
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Следвайте вариант (ii), необходимо е да се включи само „съставка 1 на АС на „ароматната смес (съдържаща се в смес А в концентрация 1.76 %), като „съставка 2 на АС се съдържа в концентрация < 1 %). Изчисляване на оценката за остра токсичност ATEmix на смес А по вариант (ii):
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И двата варианта показват, че изчислената оценка за остра токсичност АTEmix на смес А е > 2000 mg/kg; следователно смес А не се класифицира като опасна с остра токсичност при орален прием.
Важно: Ако за ароматната смес е на разположение изпитване за остра орална токсичност (т.е. действителна LD50 стойност), то в такъв случай при изчисляването на оценката за остра токсичност на смес А трябва да се използва именно това изпитване.
Корозия/дразнене на кожата
Изчислете действителните нива на съставките „ароматна смес в смес А и приложете метода на сумиране (таблица 3.2.3 от приложение I към CLP), като използвате съответните съставки.
Смес А не съдържа съставка, класифицирана като дразнеща за кожата, категория 1 A, B или C. Следователно смес А не се класифицира като дразнеща за кожата, категория 1 A, B или C.
„Ароматната смес съдържа съставки, класифицирани като дразнещи за кожата, категория 2, но всички те се съдържат в смес А в концентрации < 1 % и могат да бъдат пренебрегнати (таблица 1.1 от приложение I към CLP).
Смес А съдържа още 8 % „анионни ПАВ”, класифицирани като дразнещи за кожата, категория 2, но тъй като концентрацията на „анионните ПАВ < 10 %, смес А не се класифицира като дразнеща за кожата 2.
Сериозно увреждане на очите/дразнене на очите
Изчислете действителните нива на съставките „ароматна смес в смес А и приложете метода на сумиране (таблица 3.3.3 от приложение I към CLP), като използвате съответните съставки:”
Смес А съдържа 8 % съставка, класифицирана като увреждаща очите, категория 1; така че смес А трябва също да бъде класифицирана като увреждаща очите, категория 1 (съответната съставка се съдържа в концентрация > 3 %). „Ароматната смес също съдържа съставка, класифицирана като увреждаща очите, категория 1, но в смес А тя се съдържа в концентрация < 1 % и може да бъде пренебрегната. 
Кожна сенсибилизация
„Ароматната смес съдържа четири съставки, класифицирани като кожни сенсибилизатори, но действителните им нива в смес А са < 1 %, следователно смес А не се класифицира като кожен сенсибилизатор. Четирите съставки кожен сенсибилизатор, обаче, се съдържат в концентрация над 0.1 %, поради което на етикета на смес А се изисква допълнителна информация за етикетирането (раздел 2.8 от приложение II от CLP).
Таблица 1.6.4.1(a) Съставки на смес А
	Съставка
	Тегловен %
	LD50 орално (плъх)
	Класификация

	Анионни ПАВ
	8.00
	1800 mg/kg
	Остра токсичност, категория 4 (орално) 

Увреждане на очите, категория 1 

Дразнене на кожата, категория 2

	Сгъстяващ агент
	0.80
	> 5000 mg/kg
	Не е класифицирано

	Багрилно вещество
	0.05
	> 5000 mg/kg
	Не е класифицирано

	Ароматна смес (АС)

(вж. списък на съставките по-долу)
	5.00
	Не е изпитана
	Остра токсичност, категория 4 (при вдишване, орално)

Кожна сенсибилазация, категория 1

Увреждане на очите, категория 1

Дразнене на кожата, категория 2

Хронична токсичност за водната среда, категория 2

	Вода
	86.15
	
	Не е класифицирано

	Общо:
	100.00
	


Таблица 1.6.4.1(b) Съставка „Ароматна смес (АС)
	Съставка
	Тегловен %
	 % 

В смес А
	LD50 орално 

(плъх)
	Класификация

	Съставка 1 на АС
	35.20
	1.76
	1230 mg/kg
	Остра токсичност, категория 4 (при вдишване, при поглъщане)

	Съставка 2 на АС
	17.00
	0.85
	Не е налично (използване на cATpE 500)
	Остра токсичност, категория 4 (при поглъщане) 

Кожна сенсибилазация категория 1

	Съставка 3 на АС
	16.00
	0.8
	3600 mg/kg
	Кожна сенсибилазация, категория 1 

Дразнене на кожата, категория 2

	Съставка 4 на АС
	13.40
	0.67
	3100 mg/kg
	Кожна сенсибилизация, категория 1

	Съставка 5 на АС
	7.00
	0.35
	> 2000 mg/kg
	Увреждане на очите, категория 1 

Хронична опасност за водната среда, категория 2

	Съставка 6 на АС
	6.00
	0.3
	4400 mg/kg
	Запалима течност,категория 3 

Кожна сенсибилазия, категория 1 

Кожна сенсибилизация, категория 2

Хронична опасност за водната среда, 

категория 1

	Съставка 7 на АС
	2.80
	0.14
	> 5000 mg/kg
	Не е класифицирано

	Съставка 8 на АС
	2.60
	0.13
	> 5000 mg/kg
	Хронична опасност за водната среда,

 категория 1

	Общо:

	100.00
	5.00
	
	


1.6.4.2 Пример: Класифициране на смес Б
Следва да се има предвид, че този пример разглежда само опасности за здравето. За подробности относно състава, вж. таблица 1.6.4.2(a) и таблица 1.6.4.2(b) по-долу.
За смес Б не са на разположение данни от изпитвания; ето защо е невъзможно да се прилагат свързващи принципи поради липсата на данни за подобни изпитани смеси. Следователно е необходимо да се идентифицират съставките в смес Б (включително техните тегловни проценти ( % w/w) и класификация).
Смес Б не съдържа съставки, класифицирани като кожен сенсибилизатор, вещества, които са канцерогенни, мутагенни или токсични за репродукцията или опасност при вдишване. Поради това е възможно да се направи заключението, че смес Б няма да бъде класифицирана като опасна за тези конкретни класове на опасност.
Остра токсичност
Както е показано в раздел 3.1.3.3(b) от проложение І към CLP, за изчисляването на острата токсичност на смес Б има два варианта: (i) „неблагородните метали на прах да се третират като съставка при изчисляването на оценката за остра токсичност (ATE) на смес Б, или (ii) „неблагородните метали на прах да се разделят на техните съставки и да се вземат предвид само съответните съставки (раздели 3.1.3.3(a) и 3.1.3.6.1 от приложение I към CLP) при изчисляването на оценката за остра токсичност (ATE) на смес Б. 
Следвайки вариант (i), необходимо е първо да се изчисли оценката за остра токсичност ATEmix на „неблагородните метали на прах”, като се вземат под внимание техните ПАВ (другите съставки може да бъдат изключени, тъй като LD50 стойности са > 2000 mg/kg):
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Оценката за остра токсичност ATEmix на „неблагородните метали на прах може след това да бъде включена в изчисляването на оценката за остра токсичност ATEn на смес Б:
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Следвайти вариант (ii), необходимо е да се включат само нейонните ПАВ от „неблагородните метали на прах (съдържащи се в смес Б в концентрация 1.76 %). Другите съставки на „неблагородните метали на прах могат да бъдат изключени, тъй като LD50 стойности са > 2000 mg/kg за всички тях. Изчисляване на оценката за остра токсичност ATEmix на смес Б по вариант (ii):
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И двата варианта показват, че изчислената оценка за остра токсичност АTEmix на смес Б е > 2000 mg/kg; следователно смес Б не се класифицира като опасна с остра токсичност при орален прием.
Важно: Ако за „неблагородните метали на прах е на разположение изпитване за остра орална токсичност (т.е. действителна LD50 стойност), то в такъв случай при изчисляването на оценката за остра токсичност на смес А трябва да се използва именно това изпитване.
Корозия/дразнене на кожата
Изчислете действителните нива на съставките „неблагородни метали на прах в смес Б и приложете метода на сумиране (таблица 3.2.3 от приложение I към CLP), като използвате съответните съставки:
Смес Б не съдържа съставки, класифицирани като дразнещи за кожата, категория 1 A, B или C, поради което смес Б не се класифицира дразнеща за кожата, категория 1 A, B или C.
Смес Б обаче съдържа 23 % съставки, класифицирани като дразнещи за кожата, категория 2 (11 % силикати, 8 % анионни ПАВ и 4 % анионни ПАВ от „неблагородните метали на прах”) и, тъй като съдържанието на класифицираните съставки е > 10 %, смес Б също се класифицира като дразнещи за кожата, категория 2.
Сериозно увреждане на очите/дразнене на очите
Изчислете действителните нива на съставките „неблагородните метали на прах”в смес Б и приложете метода на сумиране (таблица 3.3.3 от приложение І към CLP), като използвате съответните съставки: смес Б съдържа 40.6 % съставки, класифицирани като увреждащи очите, категория 1 (18 % кислородно средство за избелване, 11 % силикати, 8 % анионни ПАВ и 3.6 % неанионни ПАВ), поради което смес Б също се класифицира като увреждащо очите, категория 1.
Респираторна сенсибилизация
Смес Б съдържа 0.7 % от съставката „ензими”, класифицирана в категорията респираторна сенсибилизация. Но тъй като тази съставка е в концентрация, по-ниска от изискваната (таблица 3.4.3 от приложение І към CLP), смес Б не се класифицира като респираторен сенсибилизатор. Въпреки това, съставката „ензими изисква да се включи допълнителна информация в етикета (раздел 2.8 от приложение ІІ към CLP).
Специфична токсичност за определени органи
Смес Б не съдържа съставки, класифицирани в категория специфична токсичност за определени органи – повтаряща се експозиция, категория 1 (STOT RE 1) или специфична токсичност за определени органи – еднократно излагане на въздействие, категория 2 (STOT SE 2), но съдържа 11 % съставки, класифицирани в специфична токсичност за определени органи – еднократно излагане на въздействие, категория 3 (STOT SE 3) (дразнене на дихателните пътища). Общата пределна концентрация е 20 % за екстраполиране на класификацията като STOT SE 3 от съставка към смес (раздел 3.8.3.4.5 от приложение І към CLP), поради което не е необходимо смес Б да се класифицира като STOT SE 3 (дразнене на дихателните пътища).
Таблица 1.6.4.2(a) Съставки в смес Б
	Съставка
	Тегловен 

 %
	Орален LD50 

(плъх)
	Класификация

	Неблагородни метали на прах

(вж. списък на съставките по-долу)
	20.00
	Не е изпитано
	Увреждане на очите, категория 1

Увреждане на очите, категория 2

	Кислородни вещества за избелване
	18.00
	770 mg/kg
	Оксидиращо твърдо вещество, категория 1

Остра токсичност, 

категория 4 (орално)

Увреждане на очите, категория 1

	Силикати
	11.00
	3400 mg/kg
	Увреждане на очите, категория 1 

Дразнене на кожата, категория 2

STOT SE 3 (дразнене на дихателните пътища)

	Карбонат 
	7.00
	4090 mg/kg
	Увреждане на очите, категория 2

	Неорганични технологични спомагателни вещества
	11.30
	> 5000 mg/kg
	Не е класифицирано

	Градивно вещество
	16.00
	> 5000 mg/kg
	Не е класифицирано

	Анионни ПАВ
	8.00
	1800 mg/kg
	Остра токсичност, категория 4 (орална) 

Увреждане на очите, категория 1 

Дразнене на кожата,

категория 2

	Активатор за избелване
	5.00
	> 5000 mg/kg
	Не е класифицирано

	Ензими
	0.70
	> 2000 mg/kg
	Респираторен сенсибилзатор, категория 1

	Поликарбоксилат
	3.00
	> 5000 mg/kg
	Не е класифицирано

	Общо:
	100.00
	


Таблица 1.6.4.2(b) Съставка неблагородни метали на прах „
	Съставка
	Тегловни %
	 % в смес Б
	Орален LD50 (плъх)
	Класификация

	Нейонни ПАВ
	18.00
	3.6
	500 mg/kg
	Остра токсичност, категория 4 (орална)

Увреждане на очите, категория 1

Остра токсичност за водната среда, 

категория 1

	Анионни ПАВ
	20.00
	4.0
	> 2000 mg/kg
	Дразнене на кожата, категория 2

 Дразнене на очите, категория 2

	Градивно вещество
	50.00
	10.0
	> 5000 mg/kg
	Не е класифицирано

	Карбонат
	8.00
	1.6
	4090 mg/kg
	Дразнене на очите категория 2

	Неорганични технологични помощни вещества
	4.00
	0.8
	> 5000 mg/kg
	Не е класифицирано

	Общо:
	100.00
	20.00
	
	


1.7
ПРИЛАГАНЕ НА ПРИЛОЖЕНИЕ VII

1.7.1 Увод

За да се помогне на сектора, по-специално на малките и средни предприятия да прилагат регламент CLP, в приложение VII към CLP се съдържат таблици за преобразуване за преобразуването на класификация в съответствие с директивите DSD или DPD в класификация в съответствие с регламента CLP.
Член 61, параграф 5 Когато дадено вещество или смес са класифицирани в съответствие с Директива 67/548/ЕИО или Директива 1999/45/ЕО съответно преди 1 декември 2010 г. или 1 юни 2015 г., производителите, вносителите и потребители надолу по веригата могат да променят класификацията на веществото или сместа с помощта на таблиците за преобразуване в приложение VII към настоящия регламент.

Забележка: В член 61 е използван термина „таблица за превръщане”, а в приложение VII е използван термина „таблица за преобразуване”. Тези термини имат едно и също значение, т.е. таблици в приложение VII за преобразуването на класификации в съответствие с DSD или DPD в класификации в съответствие с CLP.
Въпреки че обхватът на CLP и на DSD или DPD е идейно сходен, той е различен. На някои места връзката между категорията на опасност и съответните рискови фрази (R-фрази) и категориите на опасност и съответните предупреждения за опасност е добра, но на други не е добре дефинирана. В допълнение към това, CLP въвежда нови класове на опасност, отразяващи опасности, които не се обхванати или са само частично обхванати от директивите DSD и DPD.
Докато таблиците за преобразуване изрично определят случаите, в които е невъзможно да се извърши преобразуване, или случаите, в които може да се прилага минимална класификация, те не определят случаите, в които класовете или категориите на опасност в съответствие с CLP, които не са обхванати от DPD и DSD, се изискват в съответствие с CLP. В конкретния случай „няма класификация в съответствие с DPD, таблицата не трябва да се използва, тъй като не съществува достатъчна индикация за потенциалния резултат от преобразуването.
Настоящото ръководство ще помогне на класифициращите да определят кога преобразуванията, съдържащи се в таблиците на приложение VII към CLP, са точни, както и ще помогне на класифициращите да използват съществуващите транспортни класификации за попълването на някои празноти.
1.7.2 Използване на таблиците за преобразуване в приложение VII 

Приложение VII Таблица за преобразуване на класификация според директива 67/548/ЕИО в класификация според настоящия регламент
Настоящото приложение включва таблица за подпомагане преобразуването на класификацията на вещество или смес в съответствие с директива 67/548/ЕИО или директива 1999/45/EC в съответната класификация в съответствие с настоящия регламент. Когато са на разположение данни за веществото или сместа, се извършва оценка и класификация в съответствие с членове 9 до13 от настоящия регламент.

Когато се извършва класифициране в съответствие с CLP, не е задължително да се използват таблиците в приложение VII. Те могат да се използват за преобразуването на съществуваща класификация, само при условие че:
· веществото е било класифицирано в съответствие с DSD преди 1 декември 2010 г. или сместа е била класифицирана в съответствие с DPD преди 1 юни 2015 г.; и
· няма данни (научни или технически) за веществото или сместа за индивидуален клас на опасност.
Когато за веществото или сместа има данни за клас на опасност, веществото или сместа трябва да бъдат класифицирани в съответствие с критериите в CLP; таблиците в приложение VII не трябва да бъдат използвани. Това на практика може да доведе до подход към веществото/сместа, при който някои класове на опасност да бъдат прекласифицирани чрез използването на таблиците за преобразуване в приложение VII, а други класове на опасност да бъдат прекласифицирани в съответствие с критериите в CLP.
1.7.2.1 Приложимост на таблиците за преобразуване в приложение VII 

Както се упоменава в раздел 1.7.1 от настоящия документ, таблиците за преобразуване в приложение VII не винаги предлагат директно преобразуване. За някои класове на опасност, включително „Остра токсичност и „Специфична токсичност за определени органи – повтаряща се експозиция, се предвижда препоръчителна минимална класификация в таблица 1.1 от приложение VІІ към CLP. Тази минимална класификация трябва да се използва, само ако няма допълнителна информация за опасността (вж. също раздел 1.2.1 от приложение І към CLP).
Таблица 1.7.2.1(a) от настоящия документ определя кога използването на таблиците за преобразуване в приложение VII за вещества и смеси, изискващи класификация в съответствие с DSD или DPD, може да доведе до класификация, която се различава от получената в съответствие с критериите в CLP.
В допълнение към разликите, посочени в таблица 1.7.2.1(a), се обръща внимание на факта, че за някои опасности общите пределни концентрации съгласно DPD, които се прилагат за смеси, бяха понижени съгласно CLP. По-ниски общи пределни концентрации бяха определени за корозия на кожата (R34 и R35), сериозно увреждане на очите и дразнене на очите (R41 и R36), дразнене на кожата (R38) и токсичност за репродукцията (R60, R61, R62 и R63). Когато смеси, съдържащи вещества с рискови фрази R34 или R41, са класифицирани въз основа на опасностите на отделните съставки, използването на таблиците за преобразуване води до подценяване на класификацията на опасностите на сместа. Ето защо за смеси с подобни R-фрази може да не е подходящо да се използват таблиците за преобразуване, а да се извърши прекласифициране въз основа на съществуващите данни. 
Препоръчва се класифициращите внимателно да разгледат последиците от тези разлики преди да изберат да използват таблиците за преобразуване. Необходимо е да се разгледат възможните последици от законодателството надолу по веригата или Responsible Care® въпроси; например, използването на таблиците за преобразуване е увеличило тежестта на класификацията в сравнение с използването на критериите в CLP, това би могло да наложи допълнителни задължения по Директивата Севезо или националното законодателство относно взривните вещества. По същия начин една опасност според CLP, която би била идентифицирана, ако са били използвани критериите в CLP, не може да бъде идентифицирана с помощта на таблиците за преобразуване, което води до рискове или проблеми, свързани с имиджа на компанията/продукта и репутацията.
Таблица 1.7.2.1(b) съдържа допълнителни преобразувания чрез използването на класификацията за транспорт, която може да бъде използвана допълнително към преобразуванията в приложение VII с цел подобряване на качеството на преобразуваните класификации. Все пак тези преобразувания имат и известни ограничения върху тяхната приложимост.
· Класификацията за транспорт на наименованите вещества или смеси може да се основава на опит или на някои събития, които са специфични за транспорта;
· Класификацията за транспорт на наименованите вещества или смеси в регламентите за транспорта не е била системно преразглеждана след приемането на транспортните регламенти, за да се вземат под внимание критериите на Глобализираната хармонизирана система (GHS), конкретно в класове 3 и 6.1. Като цяло класификацията за транспорт на наименованите вещества или смеси трябва да се използва предпазливо.
· Транспортните регламенти включват концепцията за предимство на опасностите. CLP не предвижда предимство на опасностите и поради тази причина вещества или смеси може да се наложи да бъдат класифицирани в допълнителни класове на опасност според CLP, които не са отразени в транспортните класификация или които се разглеждат само като така наречените вторични рискове. Обикновено не е налице недостатъчно информация за вторичните рискове, за да се позволи да бъде извършена класификация според CLP;
· Понякога специални разпоредби са свързани с вписвания в Списъка за опасните стоки, които трябва да бъдат изпълнени, за да класифицират в съответния клас за транспорт. В тези случаи класификацията за целите на доставка и употреба може да е различна. Понякога едно вещество може да има дори две вписвания с две различни класификации, при което една от класификациите да е свързана с една или повече специални разпоредби.

Ако се използва таблица за преобразуване, за да се преквалифицира вещество или смес, новата класификация остава валидна до момента, до който нови данни или промяна в състава изискат преразглеждане на класификацията.
При вземането на решение дали да се използват или не таблицата за преобразуване и допълнителните насоки, които се съдържат се в настоящия документ, класифициращият трябва да балансира бързината и лекотата на своето използване спрямо последиците от ограниченията. Това решение е специфично за всяка ситуация. Тези насоки определят за кои класове на опасност използването на таблиците за преобразуване ще даде различен резултат от директното прилагане на критериите в CLP, както и обясняват защо това се случва. Когато е възможно, като допълнителна информация се препоръчва и използването на наличната транспортна. Това ще помогне на класификатора да вземе информирано решение за това дали да използва таблиците за преобразуване и допълнителната информация в Ръководството или да извърши прекласификация с помощта на критериите в CLP.
Таблица 1.7.2.1(a) Класове на опасност, при които прекласифицирането с помощта на таблиците за преобразуване дава различен резултат в сравнение с прекласифицирането с помощта на критериите в CLP

	Класификации според директивите DSD или DPD
	Потенциални резултати от преобразуването
	Коментари

	Е, R2

E, R3
	1) Експлозив

2) Органичен пероксид

3) Запалимо твърдо вещество

4) Оксидиращо твърдо вещество 

5) Самоактивиращи се вещества

6) Няма класификация
	Промяна на критериите и метода за класификация;

За допълнителна информация, виж таблица 1.7.2.1(b) чрез използване на класификациите за транспорт.


	O, R8 (течност)
	Оксидираща течност
	Всички течни вещества или смеси, класифицирани като O, R8, се класифицират като оксидиращи течности в съответствие с CLP.

За допълнителна информация, виж таблица 1.7.2.1(b) чрез използване на класификациите за транспорт.


	O, R8 (твърдо вещество)
	Оксидиращо твърдо вещество
	Методите за изпитване на оксидиращи твърди вещества в 67/548/ЕИО и CLP са различни. Повечето твърди вещества, класифицирани като O, R8, са класифицирани като оксидиращи твърди вещества и според CLP.

За допълнителна информация, виж таблица 1.7.2.1(b) чрез използване на класификациите за транспорт.


	F, R11 (твърдо вещество)
	1) Запалимо твърдо вещество

1а) Потенциално самонагряващо се вещество 

2) Самоактивиращо се вещество
	Твърди вещества или смеси, класифицирани F, R11, могат да бъдат класифицирани като запалими твърди вещества или самоактивиращи се вещества съгласно CLP. Ако са класифицирани като запалими твърди вещества, те могат допълнително да бъдат класифицирани като самонагряващи се вещества.

За допълнителна информация, виж таблица 1.7.2.1(b) чрез използване на класификациите за транспорт.


	F, R15
	Вещество или смес, което при контакт с вода отделя запалим(и) газ(ове)
	За допълнителна информация, виж таблица 1.7.2.1(b) чрез използване на класификациите за транспорт.



Таблица 1.7.2.1(b) Допълнителна информация чрез използване на транспортните класификации 
(Имайте предвид, че при превоза терминът „вещества включва и смеси в съответствие с CLP)

	Класификация за транспорт
	Физично състояние
	Класификация според CLP
	Забележки

	Транспортен клас и подклас (ако има приложение)
	Опаковъчна група, подклас, вид, група или кодекс, физично състояние
	
	Клас на опасност
	Категория на опасност, подклас, тип или група
	

	Клас 1
	Подклас 1.1

Подклас 1.2

Подклас 1.3

Подклас 1.4

Подклас 1.5

Подклас 1.6
	Течност или твърдо вещество
	Експлозив
	Подклас 1.1

Подклас 1.2

Подклас 1.3

Подклас 1.4

Подклас 1.5

Подклас 1.6
	Отговаря на критериите. Въпреки това, ако експлозивите не са опаковани или са преопаковани, те трябва да бъдат поставени в подклас 1.1, освен когато опасността отговаря на изискванията за един от останалите подкласове 

	Клас 2 – газове
	1 Сгъстен газ
	Газообразно
	Газове под налягане
	Сгъстен газ
	Това преобразуване се прилага само по отношение на формата, в която се транспортира газът. Ако той се използва в различна форма, тогава класификацията трябва да бъде променена.

	
	2 Втечнен газ
	Газообразно
	
	Втечнен газ
	

	
	3 Охладен втечнен газ
	Газообразно
	
	Охладен втечнен газ
	

	
	4 Разтворен газ
	Газообразно
	
	Разтворен газ
	

	
	5 Аерозолни опаковки, клас 2.1
	Не е приложимо

(Изделия)
	Запалими аерозоли
	Категория 1
	Тази транспортна класификация не разграничава между категория 1 и категория 2 запалими аерозоли.

	
	
	
	
	Категория 2
	

	
	Запалими газове
	Газообразно
	Запалими газове
	Категория 1
	Категория 2 запалими газове не може да бъде идентифицирана с помощта на транспортни критерии.

	
	Оксидиращи газове
	Газообразно
	Оксидиащи газове
	Категория 1
	

	Клас 3
	Опаковъчна група 1
	Течност
	Запалима течност
	Категория 1
	

	
	Опаковъчна група 2
	Течност
	Запалима течност
	Категория 2
	

	
	Опаковъчна група 3
	Течност
	Запалима течност
	Категория 3
	

	Клас 4.1
	Типове B-F
	Твърдо вещество или течност
	Самоактивиращи се вещества
	Типове B-F
	

	Клас 4.1

(само лесно запалими твърди вещества)
	Опаковъчна група ІІ
	Твърдо вещество
	Запалими твърди вещества
	Категория 1
	

	Клас 4.1

(само лесно запалими твърди вещества)
	Опаковъчна група ІІІ
	Твърдо вещество
	Запалими твърди вещества
	Категория 2
	

	Клас 4.2

Пирофорни вещества
	Опаковъчна група І
	Течност
	Пирофорна течност
	Категория 1
	

	
	
	Твърдо вещество
	Пирофорно твърдо вещество
	Категория 2
	

	Клас 4.2
	Опаковъчна група ІІ
	Твъдо вещество
	Самонагряващи се вещества и смеси
	Категория 1
	

	Клас 4.2.
	Опаковъчна група ІІІ
	Твърдо вещество
	Самонагряващи се вещества и смеси
	Категория 2
	

	Клас 4.3.
	Опаковъчна група І Опаковъчна група ІІ Опаковъчна група ІІІ
	Твърдо вещество или течност
	Вещества, които при контакт с вода отделят запалими газове
	Категория 1

Категория 2

Категория 3
	

	Клас 5.1
	Опаковъчна група І Опаковъчна група ІІ Опаковъчна група ІІІ
	Твърдо вещество
	Оксидиращо твърдо вещество
	Категория 1

Категория 2

Категория 3
	

	Клас 5.1
	Опаковъчна група І Опаковъчна група ІІ Опаковъчна група ІІІ
	Течност
	Оксидиращо твърдо вещество
	Категория 1

Категория 2

Категория 3
	

	Клас 5.2
	Типове B-F
	Твърдо вещество или течност
	Органични пероксиди
	Типове B-F
	

	Клас 8
	Опаковъчна група ІІІ
	Течност или твърдо вещество
	Корозивно за метали
	Категория 1
	Прилага се, само когато веществото или сместа не са класифицирани като C; R35 или С; R34.


1.7.3 Допълнителни съображения относно прекласифицирането поради промени в критериите за класифициране
Поради промени в критериите за класифициране и понижаването на общите пределни концентрации за смеси, CLP може да наложи класифициране на някои опасности, за които такова не се изисква в съответствие с директивите DPD или DSD.
Таблица 1.7.3 (c) по-долу посочва случаите, при които едно вещество или смес, за което не се изисква класифициране и етикетиране съгласно DSD или DPD, трябва да бъде класифицирано и етикетирано съгласно CLP.
Таблица 1.7.3(c) Примери, при които класифициране може да не се изисква съгласно DSD и DPD, но може да се изисква съгласно CLP

	Отсъствие на класификация съгласно DSD или DPD
	Допълнителни опасности съгласно CLP
	Коментари

	Некласифицирани експлозиви
	Експлозив
	Някои експлозиви, които не са класифицирани като E, R2 или E, R3, произвеждани с цел предизвикването на практически експлозивен или пиротехнически ефект, се класифицират като експлозив съгласно CLP.

За допълнителна информация, виж таблица 1.7.2.1(b) чрез използване на транспортните класификации.

	Самоактивиращи се вещества или смеси
	Самоактивиращо се вещество
	Самоактивиращите се вещества или смеси не могат да бъдат идентифицирани съгласно DSD.

За допълнителна информация, виж таблица 1.7.2.1(b) чрез използване на транспортните класификации.

	Запалими аерозоли
	Запалим аерозол
	Запалимите аерозоли не са изрично идентифицирани съгласно DSD или DPD.

За допълнителна информация, виж таблица 1.7.2.1(b) чрез използване на транспортните класификации.

	Газове под налягане
	Газ под налягане
	Газовете под налягане няма да бъдат идентифицирани, тъй като за газове под налягане в момента няма R-фаза. Класифицирането на газ в правилния подклас (сгъстен, втечнен или разтворен) зависи от физичното състояние, в което газът се пълни или обработва. Следователно той трябва да бъде класифициран индивидуално. Имайте предвид, че транспортните класификации може да са различни.

	Самонагряващи се вещества или смеси
	Самонагряващо се вещество или смес
	Самонагряващите се вещества или смеси няма да бъдат идентифицирани, тъй като за самонагряващи се вещества или смеси в момента няма R-фраза. 

За допълнителна информация, виж таблица 1.7.2.1(b) чрез използване на транспортните класификации.

	Вещества или смеси, които са корозивни за метали, но не са корозивни за кожата
	Корозивен за метал
	Вещества или смеси, които са корозивни за метали, но не са корозивни за кожата, няма да бъдат идентифицирани, тъй като за самонагряващи се вещества или смеси в момента няма R-фраза.

За допълнителна информация, виж таблица 1.7.2.1(b) чрез използване на транспортните класификации.

	Смеси, които съдържат вещества без допълнителни ефекти за корозията/дразненето на кожата и увреждането/дразненето на очите
	1) Корозивен за кожата/сериозно увреждане на очите

(Категория 1)

2) Дразнител за кожата/очите 

(Категория 2)
	Идеята за отсъствието на допълнителни ефекти за корозията/дразненето на кожата и увреждането/дразненето на очите не е изрично разгледана в настоящите Директиви (вж. таблици 3.2.4 и 3.3.4 от приложение І към CLP).

	Смеси, които съдържат 1-5 % вещества R34 (и следователно не се класифицират)
	Дразнител на кожата

Категория 2
	Общата пределна концентрация е 1 % съгласно CLP, но съответстващата гранична стойност съгласно DPD е 5 %.

	Смеси, които съдържат 10-20 % вещества R38 (и следователно не се класифицират)
	1) Дразнител за кожата

Категория 2
	Общата пределна концентрация е 10 % съгласно CLP, но съответстващата гранична стойност съгласно DPD е 20 %.

	Смеси, които съдържат 1-3 % вещества R41 или R34 (и следователно не се класифицират)
	1) Дразнител за очите

Категория 2
	Общата пределна концентрация е 1 % съгласно CLP, но съответстващата гранична стойност съгласно DPD е 5 %.

	Смеси, които съдържат 3-5 % вещества R41 или R34 (и следователно не се класифицират)
	1) Сериозно увреждане на очите 

Категория 1
	Общата пределна концентрация е 3 % съгласно CLP, но съответстващата гранична стойност съгласно DPD е 10 %.

	Смеси, които съдържат 10-20 % вещества R36 (и следователно не се класифицират)
	1) Дразнител на очите

Категория 2
	Общата пределна концентрация е 10 % съгласно CLP, но съответстващата гранична стойност съгласно DPD е 20 %.

	Смеси, които съдържат 3-5 % вещества R62 или R63 (и следователно не се класифицират)
	1) Продукти, които са токсични за репродукцията

Категория 2
	Общата пределна концентрация е 3 % съгласно CLP, но съответстващата гранична стойност съгласно DPD е 5 %.

	Смеси, които съдържат 0.3-0.5 % вещества R60 или R61 (и следователно не се класифицират)
	1) Продукти, които са токсични за репродукцията

Категория 1А/1В
	Общата пределна концентрация е 0.3 % съгласно CLP, но съответстващата гранична стойност съгласно DPD е 0.5 %.


2
ЧАСТ 2: ФИЗИЧНИ ОПАСНОСТИ

2.1
УВОД

2.1.1 Общи бележки относно предпоставките за класифициране и изпитване

Целта на този раздел е да предостави някои общи насоки по отношение на генерирането на данни от изпитвания за физични опасности и тяхното интерпретиране. Намерението на CLP е да се идентифицират опасностите от химични вещества и смеси и да се предостави системен подход – с помощта на класифицирането – за тяхното съобщаване въз основа на хармонизирани критерии. Процесът на класифициране включва три стъпки:
1. Събиране на приложимата информация относно опасностите от веществото или сместа (членове 5 - 8);
2. Оценка на информацията за опасността за установяване на опасностите, свързани с веществото или сместа (членове 9 ff); и
3. Вземане на решение относно това дали вещество или смес се класифицира като опасно вещество или смес и степента на опасност, когато е уместно, чрез сравняване на данните със съгласуваните Критерии за класифициране на опасностите (член 13).
Като цяло, за веществата и смесите се изискват изпитвания, за да се определят физичните опасности, включително физикохимичните свойства, необходими за съответната класификация, освен ако не са специално разрешени алтернативни методи. Преди да се предприеме изпитване на вещество е необходимо да се направят проучвания, за да се установи наличието на данни за веществото, напр. пламна температура.
2.1.2 Безопасност

В повечето случаи класифицирането се основава на данни от изпитвания, които са определени в лаборатория. Изисква се специално внимание, когато се изпитват нови или непознати вещества или смеси. Ако е възможно, трябва да се извършват предварителни изпитвания, когато се обработват големи количества. Приложение 6 от Ръководството за изпитвания и критерии на ООН (UN-MTC) („Скринингови процедури”) дава възможност за събиране на ценна информация относно физикохимичните свойства, базирани на малки тестове. Други аспекти на безопасността са изложени в общото въведение на раздел 1.4 от Ръководството за изпитвания и критерии на ООН или в рамките на отделните процедури за изпитване.
2.1.3 Общи условия за изпитване

Образците за изпитване трябва във всички отношения да са представителни за веществото или сместа, които се класифицират. Ето защо е полезно образецът да се характеризира или конкретизира за целите на документацията (т.е. партиден номер, производствен код, и пр.). Допълнително характеризиране (т.е. анализ) е силно препоръчително в случаите, когато присъствието на разредители, активатори, стабилизатори или влага може да повлияе на резултата от изпитването.
В други случаи допълнителни параметри (като физично състояние, размер на частиците, плътност, кристална структура) могат да повлияят на резултата от изпитването. Когато е уместно, изпитването трябва да се извършва върху веществото или сместа в подходяща физична форма, когато промени в тази форма могат да повлияят на резултата от изпитването (вж. също членове 5 и 6 от CLP и раздел 1.2 за форма и физично състояние).
2.1.4 Физично състояние

Физичното състояние определя кои класове на опасност трябва да се разглеждат за изпитване. Определенията за газове, течности и твърди вещества са дадени в част 1 от приложение І към CLP:
Приложение I: Част 1, 1.0. Определения 

Газ означава вещество, което:

(i) при температура 50° C има парно налягане, по-голямо от 300 kPa (абсолютно); или

(ii) е напълно газообразно при температура 20° C при стандартно налягане от 101.3 kPa; 

Течност означава вещество или смес, което:

(i) при температура 50° C има парно налягане, не по-голямо от 300 kPa (3 бара);

(ii) не е напълно газообразно при температура 20° C и при стандартно налягане от 101,3 kPa; и

(iii) което има точна на топене или начална точка на топене при температура 20° C или по-малко при стандартно налягане от 101,3 kPa;

Твърдо вещество означава вещество или смес, което не отговаря на определенията за течност или газ.

В някои случаи (т.е. вискозни вещества или смеси) не може да се определи конкретна точка на топене. Такова вещество или смес се разглежда като течност, ако резултатът от ASTM D 4359-90 (стандартен метод за изпитване за определяне на това дали даден материал е течност или твърдо вещество) показва „течност или резултатът от изпитването за определяне на флуидността (изпитване с пенетрометър), предписано в раздел 2.3.4 от приложение A към ADR, показва „непастообразно вещество”.
2.1.5 Качество

Определянето на данните трябва да се основава на методите, посочени в част 2 от приложение I към CLP. За повечето класове на опасност (с изключение на газове и течности) в част 2 от приложение I има позоваване на Ръководството за изпитвания и критерии на ООН (UN-MTC), което дава много подробни описания на методите за изпитване. За газове и течности има препратки към международните стандарти. Когато е възможно, използваните методи трябва да бъдат валидирани. Всяко отклонение от процедура за изпитване или стандарт трябва да бъде документирано и, ако е необходимо, обосновано.
Надеждността на всички използвани резултати от изпитвания за класифицирането на опасни вещества е важна и ето защо е необходимо да се гарантира тяхната прозрачност и сравнимост.
За тези цели CLP в член 8 изисква следното: 

Член 8, параграф 5
Когато се провеждат нови изпитвания за целите на настоящия регламент, те трябва да бъдат проведени, най-късно от 1 януари 2014 г., в съответствие с приложимата призната система за качество или от лаборатории в съответствие с приложимия признат стандарт.

Дори и изискването за качество да не влезе незабавно в сила, силно препоръчително е това да се направи, ако е разумно възможно. Като цяло могат да се прилагат следните алтернативни стратегии:
1. съответствие с принципите на добрата лабораторна практика (ДЛП) (както по-рано се изискваше от DSD);
2. прилагане на EN ISO/IEC 17025 „Общи изисквания за компетентността на лабораториите за изпитване и калибриране като съответен признат стандарт;
3. други международно признати стандарти със сравним обхват.
Всяка организация за изпитване, която провежда изпитвания за физични опасности за целите на класификация, може да избере как да отговори на изискванията за качество в CLP.
2.2
ЕКСПЛОЗИВИ

2.2.1 Увод

Класифицирането на вещества, смеси и изделия в класа на експлозивите и допълнителното поставяне в подклас е много сложна процедура. Необходимо е позоваване на част I от Ръководството за изпитвания и критерии от Препоръките на ООН относно превоза на опасни товари (UN RTDG (МТС)) и свързаната експертиза.
Системата за класифициране GHS е почти изцяло приета от Препоръките на ООН относно превоза на опасни товари, което е много подходящо за превоза, както и за съхранението на опаковани експлозиви.
Експлозивните свойства на веществата и смесите като устойчивост и чувствителност се изследват само в рамките на серия изпитвания 1, 2 и 3 по време на процедурата за приемане. Провеждат се последващи изпитвания за класифициране в подкласове 1.1, 1.2, 1.3 и 1.4 (серия изпитвания 6) с опакованото вещество/смес или изделие. Видът на опаковката може значително да повлияе на резултата от изпитването.
За неопаковани или преопаковани експлозивни вещества и смеси има някои слабости при предоставянето на информация за опасността в съответствие с глобалната хармонизирана система (GHS), особено за вещества и смеси, които временно са приети в класа на експлозивите, но по-късно са изключени от този клас, заради тяхната опаковка, в процедурата за класифициране в подклас. Тези вещества и смеси са с експлозивни свойства, но може да няма информация за опасност относно тези свойства, дължащо се на последваща класификация в клас на опасност, различен от класа на експлозивите. Примерът за мускусен ксилен (вж. раздел 2.2.6.2) изяснява този въпрос. Резултатите от серия изпитвания 6 за мускусен ксилен в посочената опаковка доведоха до изключването на това вещество от класа на опасност на експлозивите. Но мускусният ксилен сам по себе си (в неопаковано състояние) проявява експлозивни свойства, дължащи се на нагряване в затворено пространство (изпитване Koenen). Освен това, преопаковането на веществото в опаковка, различна от изпитаната, може да доведе до напълно различен резултат от серия изпитвания 6.
Този въпрос не е достатъчно изяснен от GHS, но трябва да се взема под внимание от всички, които прилагат CLP.
Някои R-фрази, които все още не са обхванати от класове на опасност в GHS, са добавени като допълнителни предупреждения за опасност в част 1 на приложение II към CLP. Следващите ЕС предупреждения за опасност са важни във връзка с експлозивни свойства:

EUH001 „Експлозивен в сухо състояние”

EUH044 „Риск от експлозия при нагряване в затворено пространство”
За повече информация относно допълнителните разпоредби за етикетиране, вж. раздел 2.2.4.
2.2.2 Определения и общи съображения относно класифицирането на експлозиви 

CLP дава следното определение за класа на експлозивите:

	Приложение І, параграф 2.1.1.1. Класът на експлозивите съдържа:

a) Експлозивни вещества и смеси;

b) Експлозивни изделия, с изключение на устройства, съдържащи експлозивни вещества или смеси в такова количество или от такъв характер, че тяхното непреднамерено или случайно запалване или активиране не може да причини никакъв външен ефект за устройството посредством разпръскване, огън, дим, топлина или силен шум; и

с) Вещества, смеси и изделия, които не са посочени в букви a) и b), които са произведени с цел да предизвикат практически експлозивен или пиротехнически ефект.


Допълнителна забележка, свързана с раздел 2.1.1.1 (a) (препратка към Препоръките на ООН относно превоза на опасни товари, Примерни правила, Том 1):
Вещество или смес, което само по себе си не е експлозив, но което може да образува експлозивна атмосфера на газ, изпарения или прах, не е включено в този клас.
Вещество или смес с експлозивни свойства, за което преобладаващата опасност е включена в друг клас (напр. органични пероксиди, самоактивиращи се вещества и смеси), не се включва в класа на експлозивите.
В допълнение към това, за експлозиви се прилагат следните определения:
Приложение I, параграф 2.1.1.2. Експлозивното вещество или смес е твърдо или течно вещество или смес от вещества, които сами по себе си са способни чрез химична реакция да образува газ при такава температура, налягане и скорост, че да причинят вреда на обкръжаващата среда. Пиротехническите вещества са включени дори и в случаите, когато не отделят газове.

Пиротехническото вещество или смес е вещество или смес от вещества, предназначени да предизвикат ефект посредством топлина, светлина, звук, газ или дим, или комбинация от всички тези ефекти в резултат от недетонационни, самоподдържащи се екзотермични химични реакции.

Нестабилен експлозив е експлозивно вещество или смес, които са термично нестабилни и/или твърде чувствително към нормално боравене с тях, транспортиране и употреба.

Експлозивно изделие е изделия, съдържащо едно или повече експлозивни вещества или смеси.

Пиротехническо изделие е изделия, съдържащо едно или повече пиротехнически вещества или смеси.

Целеви експлозив е вещество, смес или изделие, произведени с цел да предизвикат практически експлозивен или пиротехнически ефект. 
2.2.3 Класифициране на вещества, смеси или изделия като експлозиви




2.2.3.1 Определяне на информацията за опасността
Информацията за следните видове опасности е от значение за оценката на вещества, смеси и изделия за класа на експлозивите:
· чувствителност към удар;
· ефекти от нагряване и запалване в затворено пространство;
· термична устойчивост;
· чувствителност към въздействие и триене;
· опасност от масова експлозия;
· опасност от разпръскване;
· опасност от пожар и излъчваща топлина.



2.2.3.2 Скринингови процедури и отмяна на изпитванията
Скрининговите процедури са описани в:
· Параграфи 2.1.4.2 и 2.1.4.3 от част 2 на приложение І към CLP;
· Приложение 6 към Препоръките на ООН относно превоза на опасни товари, Ръководството за изпитвания и критерии;
· Техническо Ръководство относно изискванията към информацията съгласно REACH, част 2 EWG 1-7, Проект за прилагане на регламента REACH (RIP) 3.3 фаза 2, раздел 7.1.11.3.
Скрининговата процедура може да се използва за нови вещества, за които се подозира, че имат експлозивни свойства. Тя не трябва да се използва за вещества, произведени с намерението да произведат практически експлозивен или пиротехнически ефект.
Експлозивните свойства са свързани с наличието на определени химически групи в молекулата, които могат да реагират, за да доведат до много високи нараствания на температурата или налягането. Скрининговата процедура има за цел да идентифицира наличието на такива реактивни групи и на потенциала за бързо освобождаване на енергия.
Ако скрининговата процедура идентифицира материал като потенциален експлозив или ако веществото е смес, която съдържа неизвестни експлозиви, трябва да се приложи процедурата за класифициране (приемане) за класа на експлозивите (вж. раздел 2.2.3.5.1). Ако енергията на екзотермично разграждане на органични материали е по-малка от 800 J/g, не се изисква нито изпитване от серия 1 тип (a) за разпространение на детонацията, нито изпитване от серия 2 тип (а) за чувствителност към детонационния удар.
Вещество или смес не се класифицират като експлозив, ако:
(a) в молекулата им липсват химически групи, свързани с експлозивни свойства. Примери за групи, които могат да проявяват експлозивни свойства, са:
· C-C насищане (напр. ацетилени, ацетилиди, 1,2-диени);
· C-метал, N-метал (напр. гринярдови реактиви, органолитиеви съединения);
· Граничещи азотни атоми (напр. азиди, алифатни азосъединения, диазониеви соли, хидразини, сулфонилхидразини);
· Граничещи кислородни атоми (напр. пероксиди, озониди);
· N-O (напр. хидроксилни амини, нитрати, нитросъединетия, нитрозни съединения, N-оксиди, 1,2-оксазоли);
· N-халоген (напр. хлорамини, флуороамини);
· O-халоген (напр. хлорати, перхлорати, йодозилни съединения)
или
(b) веществото или сместа съдържа свързани с експлозивните свойства химически групи, в които има кислород, и изчисления кислороден баланс е под -200.

Кислородният баланс се изчислява за следната химична реакция:

[image: image17.png]CH 0. (3){2]o= xco(Hro




като се използва формулата:
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или
(c) когато органичното вещество или хомогенната смес от органични вещества съдържа химични групи, свързани с експлозивни свойства, но енергията на екзотермично разграждане е по-малко от 500 J/g, а в началото на екзотермичното разграждане е под 500° C. (Температурната граница е дадена, за да се предотврати прилагането на процедурата по отношение на голям брой органични материали, които не са експлозивни, но които се разграждат бавно при температура над 500 °C и освобождават повече от 500 J/g.) Енергията на екзотермично разграждане може да бъде определена посредством използването на съответния калориметричен метод.
или
(d) За смеси на неорганични оксидиращи вещества с органичен/ни материал/и, концентрацията на неорганични оксидиращи вещества е:
· по-малка от 15 тегловни %, ако оксидиращото вещество се включва в категории 1 или 2;
· по-малка от 30 тегловни %, ако оксидиращото вещество се включва в категория 3.



2.2.3.3 Критерии за класифициране

Критериите за класифициране на експлозиви са описани в следващите таблици. 
Приложение I, параграф 2.1.2.1. Вещества, смеси и изделия от този клас се класифицират като нестабилен експлозив въз основа на диаграмата във фигура 2.1.2. Методите за изпитване са описани в част I от UN RTDF, Ръководство за изпитвания и критерии.

2.1.2.2. Вещества, смеси и изделия от този клас, които не са класифицирани като нестабилен експлозив, се включват в един от следните шест подкласове, в зависимост от типа опасност, която те представляват:

a) подклас 1.1 Вещества, смеси и изделия, при които има опасност от масова експлозия (масова експлозия е експлозия, която обхваща почти цялото налично количество почти мигновено).

b) подклас 1.2 Вещества, смеси и изделия, при които има опасност от разпръскване, но няма опасност от масова експлозия.

c) подклас 1.3 Вещества, смеси и изделия, при които има опасност от запалване и дори и най-малката опасност от взрив или опасност от разпръскване или и от двете, но няма опасност от масова експлозия:

(i) горене, което предизвиква значима излъчваща се топлина; или

(ii) които горят едно след друго, предизвикващи малък ефект на взрив или разпръскване или и на двете;

d) подклас 1.4 Вещества, смеси и изделия, които не представляват някаква значима опасност:

· вещества, смеси и изделия, които представляват само незначителна опасност в случай на запалване или активиране. Ефектите са ограничени до голяма степен в опаковката и не се очаква разпръскването на фрагменти със значими размери или обхват. Външният пламък не причинява практически мигновена експлозия на почти цялото съдържание на опаковката.

е) подклас 1.5 Вещества или смеси с много ниска чувствителност, при които има опасност от масова експлозия:

- Вещества и смеси, при които има опасност от масова експлозия, но са толкова слабо чувствителни, че има много малка вероятност от активиране или преминаване от горене към детонация при нормални условия.

f) подклас 1.6 Изключително нечувствителни изделия, при които няма опасност от масова експлозия:

- Изделия, които съдържат само крайно нечувствителни детониращи вещества или смеси и които показват незначителна вероятност от случайно активиране или разпръскване.

2.1.2.3. Експлозиви, които не са класифицирани като нестабилни експлозиви, се отнасят към един от шестте посочени в параграф 2.1.2.2 от настоящото приложение подкласове на основата на серии от изпитвания 2 до 8, описани в част І от UN RTDG, Ръководство за изпитвания и критерии, в съответствие с резултатите от изпитванията, показани в таблица 2.1.1:
	Таблица 2.1.1

Критерии за експлозиви

	Категория
	Критерии

	Нестабилни експлозиви или експлозиви от подкласове 1.1 до 1.6
	За експлозиви от подкласове 1.1 до 1.6 е необходимо да се изпълни следната основна серия от изпитвания:

Експлозивност: според серия изпитвания 2 на ООН (раздел 12 от UN RTDG, Ръководство за изпитвания и критерии). Целевите експлозиви
 не подлежат на серия изпитвания 2 на ООН.

Чувствителност: според серия изпитвания 3 на ООН (раздел 13 от UN RTDG, Ръководство за изпитвания и критерии). 
Термична устойчивост: според серия изпитвания 3(с) ООН (раздел 13.6.1 от UN RTDG, Ръководство за изпитвания и критерии). 
За класифициране в правилния клас е необходимо да се проведат допълнителни изпитвания.


Някои физични опасности (дължащи се на експлозивни свойства) се променят чрез разреждане, какъвто е случаят с десенсибилизираните експлозиви, чрез включване в смес или изделия, опаковане или други фактори. 

Експлозивните вещества и смеси, намокрени с вода или алкохоли или разредени с други вещества, за да се неутрализират техните експлозивни свойства, може да се третират различно по отношение на класификацията и може да се прилагат други класове на опасност, в съответствие с физичните им свойства.
Когато изпитването е проведено в опаковката и опаковката е променена, се провежда допълнително изпитване, когато се преценява, че промяната в опаковката ще повлияе върху резултатите от изпитването. 
Изпитванията за класифициране трябва да се провеждат върху веществото или сместа, както се представят и употребяват.
Ако един и същи химикал се представя във физична форма, която различна от тази, в която е изпитан, и която се счита, че има вероятност да промени значително неговите характеристики при изпитване за класифициране, веществото или сместа трябва да се изпитат и в новата форма.



2.2.3.4 Изпитвания и оценка на информацията за опасността
Когато са налице данни от изпитвания, те се оценяват въз основа на определените критерии за класифициране и етикетиране.
Ако скрининговата процедура показва, че дадено вещество или смес може да има експлозивни свойства, при провеждането на изпитванията е необходимо да се прояви предпазливост, за да се осигури безопасно боравене.
За информация относно процедурите на изпитване, вж. следващия раздел 2.2.3.5, в който са описани отделните серии изпитвания в контекста на съответната Схема за вземане на решенията.
Процедурите за изпитвания за класифициране на експлозиви са описани по-подробно в част I от Ръководството за изпитвания и критерии на ООН.
2.2.3.5 Процедура за класифициране и схема за вземане на решения
За всяко вещество, смес или изделие, което има или за което се подозира че има експлозивни характеристики, се разглежда възможността да бъде класифицирано в клас на опасност експлозиви. Вещества, смеси и изделия, класифицирани в този клас на опасност, се включва последващо в подходящия подклас или като нестабилен експлозив. 
Класифицирането се състои от два етапа – процедура за приемане и процедура за поставяне в подклас на опасност.
В процедурата за приемане се установява потенциалът на веществото, сместа или изделието да се взриви и се доказва неговата приемлива стабилност и чувствителност. Ако веществото, сместа или изделието не се характеризира като нестабилен експлозив и временно е прието в класа на експлозивите, след това е необходимо да се установи правилния подклас в съответния клас. По-нататъшното подразделяне в групи на съответствие A до S е описано подробно в UN-RTDG, раздел 2.1.1. Групи на съответствие и препоръчителни комбинации идентифицират типа на експлозивите, които се считат за съвместими, напр. за комбинирано съхранение или транспортиране и следователно могат да се използват за разграничаване на техническите изисквания (особено) в тези сектори.
Изпитванията за приемане и допълнителните изпитвания за определяне на правилния подклас са групирани в осем серии изпитвания. Процедурите за класифициране, методите за изпитване и критериите са описани в Част I от UN-MTC.
ЗАБЕЛЕЖКА: Лицето, което отговаря за класифицирането, трябва да се запознае с критериите за класифициране преди и по време на използването на схемата за вземане на решение.
Приложение I: Фигура 2.1.2
Процедура за временно приемане на вещество, смес или изделие в класа на експлозивите
(Клас 1 за превоз)
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(*) За целите на класифициране да се започне със серия изпитвания 2.



2.2.3.5.1 Процедура за приемане

Процедурата за приемане се използва, за да се определи дали дадено вещество, смес или изделие отговаря или не на изискванията за клас експлозиви или е нестабилен експлозив. 
Методите за изпитване, използвани за вземането на решение относно временното приемане в класа на експлозивите, се групират в четири серии, номерирани от 1 до 4 (вж. фигура 2.1.2 от приложение І към CLP).
Номерирането на серията изпитвания от 1 до 4 е свързано по-скоро с последователността на оценяване на резултатите, отколкото с реда на провеждане на изпитванията. За безопасност на експериментаторите може да е важно първо да се провеждат някои изпитвания, при които се използват малки количества материал, преди да се пристъпи към експериментиране с по-големи количества. Силно препоръчително е процедурата за изпитване да започне със серия изпитвания 3, защото тези изпитвания включват относително малки образци, което намалява риска за изпитващия персонал.
Серия изпитвания 1
В рамките на серия изпитвания 1 се отговаря на въпроса „Веществото/сместа експлозивно ли е? въз основа на международните определения за експлозивно вещество и резултатите от трите типа изпитвания от серия 1 дават възможност да се оценят потенциалните експлозивни ефекти. Отговорът на въпроса е „да”, ако което и да е от трите типа изпитвания е получило „+”. Ако отговорът е „не”, веществото/сместа се изключва от този клас; то не е експлозив.
Трите типа използвани изпитвания са (препоръчителното изпитване е посочено в скоби):

Тип 1 (a): изпитване на удар с детонаторно реле в затворено пространство за определяне способността на веществото за разпространение на детонация (изпитване UN gap):

Тип 1 (b): изпитване за определяне на ефекта от нагряване в затворено пространство (изпитване Koenen); и

Тип 1 (c): изпитване за определяне на ефекта при запалване в затворено пространство (изпитване на време/налягане).
Серия изпитвания 2
Серия изпитвания 2 се използва, за да се отговори на въпроса „Твърде чувствително ли е веществото/сместа за приемане в този клас?”. Като цяло основната използвана апаратура и методика са същите като при серия изпитвания 1, но с по-малко строги критерии, напр. в случая на изпитванията на празнини, използваната празнина е по-голяма от нула. Въпросът получава отговор „Не”, ако което и да е от трита типа изпитвания е получило „+”. Ако отговорът е „да”, веществото/сместа се изключва от този клас; то не е експлозив.
Ако веществото/сместа се изключи в този момент без да се проведе серия изпитвания 3, няма да се получи информация относно термалната устойчивост и чувствителността към механични въздействия (сблъсък, триете) на веществото или сместа. По тази причина общото провеждане на серия изпитвания 3 е силно препоръчително.
Използват се следните три типа изпитвания (препоръчителното изпитване е посочено в скоби):

Тип 2 (a): изпитване на удар с детонаторно реле в затворено пространство за определяне на способността на веществото за разпространение на детонация (тест UN gap):

Тип 2 (b): изпитване за определяне на ефекта от нагряване в затворено пространство (изпитване Koenen); и

Тип 2 (c): изпитване за определяне на ефекта при запалване в затворено пространство (изпитване на време/налягане).
Ако веществото се произвежда с цел предизвикване на практически експлозивен или пиротехнически ефект, не е необходимо да се провеждат серии изпитвания 1 и 2.
Серия изпитвания 3
Серия изпитвания 3 се използва, за да се отговори на въпросите „Термично устойчиво ли е веществото/сместа? и „Твърде опасно ли е веществото/сместа във формата, в която е изпитано? Това включва изпитвания за определяне на чувствителността на веществото към механични въздействия (удар и триене), както и към топлина и пламък.
Използват се следните четири типа изпитвания (препоръчителното изпитване е посочено в скоби):

Тип 3 (a): изпитване при падане на тежест за определяне на чувствителността към удар (апарат BAM Fallhammer);

Тип 3 (b): изпитване на триене или триене при сблъсък за определяне на чувствителността към триене (апарат за триене BAM);

Тип 3 (c): изпитване на повишена температура за определяне на термичната устойчивост (изпитване на термична устойчивост при температура 75° C); и

Тип 3 (d): изпитване на горене за определяне на реакцията на веществото към огън (изпитване на горене в малък мащаб)
Отговорът на първия въпрос е „не”, ако изпитване тип 3(c) е получило „+ и веществото/сместа се счита за термично неустойчиво и се класифицира като нестабилен експлозив.
Отговорът на втория въпрос е „да”, ако който и да е от типовете изпитвания 3(a), 3(b) или 3(d) е получил „+”. Ако е получен „+”, веществото/сместа може да бъде капсулирано или по друг начин десенсибилизирано или опаковано, за да се намали неговата чувствителност към външни въздействия, или се класифицира като нестабилен експлозив.
Серия изпитвания 4
Серия изпитвания 4 се използват, за да се отговори на въпроса „Твърде опасно ли е изделието, опакованото изделие или опакованото вещество?”. Условията, които могат да възникнат по време на доставка и употреба, включват висока/ниска температура и висока относителна влажност, вибрация, друсане и падане.
Двата типа изпитвания, които се провеждат, са:

Тип 4 (a): изпитване за термална устойчивост на изделия; и


Тип 4 (b): изпитване за определяне на опасността от падане.
Отговорът на въпроса е „да”, ако е получен „+ при изпитване тип 4 (a) или тип 4 (b), и изделието се класифицира като нестабилен експлозив.
Важно е да се отбележи, че дадено вещество/смес, което не издържало серия изпитвания 2, може все още, ако е правилно опаковано, да бъде изключено от класа на експлозивите, при условие че продуктът не е предназначен да предизвиква експлозивен ефект и не проявява експлозивна опасност при серия изпитвания 6 от процедурата за поставяне в подклас на опасност (вж. пример за мускусен ксилен). Такова изключване от класа на експлозивите се ограничава до конкретния вид и големина на изпитваната опаковка. 
Особено за веществата/смесите, които имат експлозивни свойства според серия изпитвания 1 и 2, но не могат да напуснат класа на експлозивите след серия изпитвания 6 заради правилно опаковане, тези свойства трябва да бъдат обявявани в информационния лист за безопасност (ИЛБ). Освен това, резултатите от изпитвания тип 3 (a) и 3 (b) трябва да бъдат документирани в SDS, когато те отговарят на критериите на метод за изпитване на ЕС A 14 в Регламент (ЕО) № 440/2008 на Съвета.



2.2.3.5.2 Процедура за класифициране в подклас на опасност

Процедурата за класифициране в един от шестте подкласове, в зависимост от типа опасност, която представляват, се прилага за всички вещества, смеси и/или изделия, които отговарят на изискванията за класа на експлозивите. Вещество или изделие се поставя в подкласа, на който съответстват резултатите на проведените изпитвания на веществото, сместа или изделието, както се предлага за доставка и употреба. Резултатите от други изпитвания и данните, събрани при възникването на инциденти, също могат да бъдат взети под внимание.
Използваните методи за изпитване за класифициране в подклас на опасност се групират в три серии, с номера от 5 до 7, предназначени да осигурят необходимата информация, за да се отговори на въпросите във фигура 2.1.3 в CLP.
ЗАБЕЛЕЖКА: Лицето, което отговаря за класифицирането, трябва да се запознае с критериите за класифициране преди и по време на използването на схемата за вземане на решение.

Приложение I: Фигура 2.1.3
Процедура за класифициране в подклас в класа на експлозивите (Клас 1 за превоз) 
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Серия изпитвания 5
Резултатите от трите типа серия изпитвания 5 се използват, за да се отговори на въпроса „Твърде нечувствително експлозивно вещество с опасност от масова експлозия ли е?”
Типовете изпитвания са (препоръчителното изпитване е показано в скоби):

Тип 5 (a): изпитване на удар за определяне на чувствителността към силно механично въздействие (изпитване за определяне на чувствителността към тигел);

Тип 5 (b): термични изпитвания за определяне на склонността към преминаване от дефлаграция към детонация (изпитване USA DDT); и

Тип 5 (c): изпитване за определяне дали веществото, когато е в големи количества, ще се взриви, ако бъде изложено на силен огън.
Отговорът на въпроса е „не”, ако който и да е от трите типа изпитвания получи „+ . Кандидат за подклас 1.5 трябва да издържи едно изпитване от всеки тип.
Серия изпитвания 6
Резултатите от трите типа изпитвания от серия 6 се използват, за да се определи кой подклас измежду подкласове 1.1, 1.2, 1.3 и 1.4 отговаря най-много на поведението на продукт при поставянето на товар в огън, предизвикан от вътрешни и външни източници, или от експлозия, предизвикана от вътрешни източници. Резултатите са необходими също така, за да се оцени дали продуктът може да бъде поставен в група на за съвместимост S на подклас 1.4 и дали продуктът да бъде изключен от този клас или не. Серия изпитвания 6 трябва да се прилага за опаковки на експлозивни вещества и изделия в състоянието и формата, в които се предлагат за доставка и употреба.
Трите типа изпитвания са (препоръчителното изпитване е показано в скоби):

Тип 6 (a): изпитване на единична опаковка, за да се определи дали е налице масова експлозия на съдържанието (изпитване на единичната опаковка);

Тип 6 (b): изпитване на опаковки на експлозивни вещества или експлозивни изделия, или на неопаковани експлозивни изделия, за да се определи дали експлозията се разпространява от една опаковка на друга или от неопаковано изделие към друго изделие (изпитване на стек); и

Тип 6 (c): изпитване на опаковки на експлозивно вещество или експлозивни изделия, или неопаковани експлозивни изделия, за да се определи дали има масова експлозия или опасност от опасно разпространение, излъчваща се топлина и/или силно горене, или какъвто и да е друг опасен ефект при поставяне в огън (изпитване при условия на пожар).
Типове изпитвания 6 (a), 6 (b) и 6 (c) се извършват в азбучен ред. Въпреки това, не винаги е необходимо да се извършват всички типове изпитвания. Тип изпитване 6 (a) може да бъде отменено, ако се превозват експлозивни изделия без опаковка или когато опаковката съдържа само едно изделие. Тип изпитване 6 (b) може да бъде отменено, ако във всяко изпитване тип 6 (a):
· Външността на опаковката не се уврежда от вътрешна дотаноция и/или запалване; или
· Съдържанието на опаковката не се взривява или се взривява толкова слабо, че това изключва разпространението на експлозивния ефект от една опаковка на друга при тип изпитване 6(b).
Тип изпитване 6(c) може да бъде отменено, ако в тип изпитване 6(b) е налице практически мигновена експлозия на почти цялото съдържание на стека. В такива случаи продуктът се поставя в подклас 1.1.
Ако дадено вещество дава резултат „- (няма разпространение на детонация) в серия от изпитвания 1 тип (a), изпитване 6(a) с детонатор може да бъде отменено.
Ако дадено вещество дава резултат „- (няма или бавна дефлаграция) в серия изпитвания 2 тип (c), изпитване 6 (a) със запалител може да бъде отменено.
Серия изпитвания 7
Въпросът „Изключително нечувствително експлозивно изделие ли е? получава отговор чрез серия изпитвания 7 и всеки кандидат за подклас 1.6 трябва да издържи едно от десетте изпитвания, от които се състои серията. Първите шест изпитвания (7(a)-7(f)) се използват, за да се установи дали дадено вещество е изключително нечувствително детониращо вещество (EIDS), а останалите четири изпитвания (7(g), 7(h), 7(j) и 7 (k)) се използват, за да се определи дали дадено изделие, съдържащо EIDS, може да се постави в подклас 1.6.
Серия изпитвания 7 има за цел военните взривни вещества и като цяло не е от значение за взривните вещества за граждански цели. Ето защо отделните изпитвания не са описани тук. Ако е необходимо, те могат да бъдат намерени в раздел 17 от част І на Ръководството на ООН за изпитвания и критерии.
Серия изпитвания 8
Въпросът „Отговаря ли веществото на изискванията за емулсия, суспензия или гел на амониев нитрат, междинен продукт в производството на бризантни експлозиви (ANE)? (фигура 2.1.4 от приложение І към CLP) получава отговор посредством серия изпитвания 8 и всеки кандидат трябва да издържи всяко едно от трите изпитвания, от които се състои серията. Трите типа изпитвания са (препоръчителното изпитване е показано в скоби):

Тип 8 (a): изпитване за определяне на термалната устойчивост (изпитване за термална устойчивост ANE);

Тип 8 (b): изпитване на удар за определяне на чувствителността към силен удар (изпитване ANE gap); и

Тип 8 (c): изпитване за определяне на ефекта от нагряване в затворено пространство (изпитване Koenen).
Серия изпитвания 8 се използва, за да се установи дали емулсия, суспензия или гел на амониев нитрат, преходни продукти в производството на бризантни експлозиви (ANE) може да се класифицира като оксидираща течност или твърдо вещество. Веществата, неиздържали изпитванията, се класифицират като експлозиви (подклас 1.1 или 1.5) или като нестабилен експлозив съгласно фигура 2.1.4 от приложение І към CLP.

Фигура 2.1.4
Процедура за класифициране на емулсии, сиспенсии или гелове на амониев нитрат
[image: image21.jpg]



2.2.4. Информация за опасността от експлозиви
2.2.4.1 Пиктограми, сигнални думи, предупреждения за опасност и препоръки за безопасност

	Приложение I: Таблица 2.1.2 

Елементи на етикета за експлозиви


	Класификация
	Нестабилен експлозив
	Подклас 1.1
	Подклас 1.2
	Подклас 1.3
	Подклас 1.4
	Подклас

1.5
	Подклас

1.6

	GHS пиктограми
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	Сигнална дума
	Опасен
	Опасен
	Опасен
	Опасен
	Внимание
	Опасен
	Няма сигнална дума

	Предупреждение за опасност
	Н200:

Нестабилен експлозив
	Н201:

Експлозив; опасност от масова експлозия
	Н202: Експлозив; сериозна опасност разпръскване
	Н203/Експлозив; опасност от пожар, взрив или разпръскване
	H204: Опасност от

пожар или

разпръскване
	H205: Може да

предизвика масова

експлозия при

пожар
	Няма предупреждение за опасност

	Препоръка за безопасност при предотвратяване
	P201

P202

P281
	P210

P230

P240

P250

P280
	P210

P230

P240

P250

P280
	P210

P230

P240

P250

P280
	P210

P240

P250

P280
	P210

P230

P240

P250

P280
	Няма препоръка за

Безопасност

	Препоръка за безопасност при реагиране
	P372

P373

P380
	P370+P380

P372

P373
	P370+P380

P372

P373
	P370+P380

P372

P373


	P370+P380

P372

P373
	P370+P380

P372

P373
	Няма препоръка за

Безопасност


	Препоръка за безопасност при съхранение
	P401
	P401
	P401
	P401
	P401
	P401
	Няма препоръка за

Безопасност

	Препоръка за безопасност при изхвърляне
	P501
	P501
	P501
	P501
	P501
	P501
	Няма препоръка за

Безопасност


Формулировката на препоръките за безопасност може да се намери в част 2 на приложение ІV към CLP.



2.2.4.2 Допълнителни разпоредби за етикетиране
Съгласно раздел 2.1.3 от приложение І към CLP, неопакованите експлозиви или експлозивите, преопаковани в опаковка, различна от оригиналната или подобна, следва да съдържат следните елементи на своя етикет:
Приложение І, параграф 2.1.3. Информация за опасност

(a)
пиктограмата: експлодираща бомба;

(b) сигналната дума: „Опасен”; и

(c) предупрежденията за опасност: „Експлозив; опасност от масова експлозия”
освен когато е доказано, че опасността отговаря на една от категориите на опасност в таблица 2.1.2, в който случай се поставя съответният символ, сигнална дума и/или предупреждение за опасност.

Допълнителните предупреждения за опасност се включват в полето за допълнителна информация на етикета и са описани в приложение II към CLP, както следва:

Приложение ІІ, параграф 1.1.1. EUH001 „Експлозивен в сухо състояние”
За експлозивни вещества и смеси, посочени в раздел 2.1 от част 2 на приложение I, пуснати на пазара, намокрени с вода или алкохоли или разредени с други вещества, за да се неутрализират техните експлозивни свойства.

Приложение ІІ, параграф 1.1.6. EUH044 „Риск от експлозия при нагряване в затворено пространство”
За вещества и смеси, които сами по себе си не се класифицират като експлозиви съгласно раздел 2.1 от част 2 на приложение I, но които въпреки това могат да проявяват експлозивни свойства на практика при нагряване в затворено пространство. По-специално, веществата, които се разграждат експлозивно при нагряване в стоманен цилиндър, не проявяват този ефект при нагряване в по-слабо издръжливи контейнери 

2.2.5 Прекласифициране на вещества и смеси, класифицирани като експлозив в съответствие с DSD или вече класифицирани за превоз

2.2.5.1 Прекласифициране на вещества и смеси, класифицирани в съответствие с DSD

Директно „преобразуване от класификация в съответствие с директивите DSD или DPD към GHS класификация в съответствие с регламента CLP не е възможно.
Много вещества и смеси, етикетирани със символа „E и рискови фрази R2 или R3 в съответствие с DSD, се класифицират като „експлозив в съответствие с CLP, а съответният подклас се извежда от класификацията за транспорт. Въпреки това, съществуват много вещества и смеси, които се класифицират в други класове на опасност, като органични пероксиди, самоактивиращи се вещества, запалими твърди вещества (напр. мускусен ксилен) или оксидиращи твърди вещества (напр. троклозон).
Съгласно DSD, експлозивните свойства се определят чрез европейския метод за изпитване A.14, описан в Регламент (ЕО) № 440/2008 (предишно приложение V към DSD). Европейският метод за изпитване A.14 се основава на чувствителността на веществата и смесите към термични и механични въздействия.
Европейският метод за изпитване A.14 се състои от три части:
· изпитване за термична чувствителност, за да се определи ефекта от нагряване в затворено пространство (изпитване Koenen);
· изпитване за механична чувствителност, за да се определи чувствителността към въздействие;
· изпитване за механична чувствителност, за да се определи чувствителността към триене.
Критерият, свързан с изпитването за термична чувствителност за определяне на ефекта от нагряване в затворено пространство (изпитване Koenen), е един и същи при европейския метод за изпитване А.14 и серията изпитвания 2 по GHS.

На пръв поглед изпитванията за механична чувствителност към сблъсък и триене изглежда са едни и същи при европейския метод за изпитване A.14 и серията изпитвания 3 по GHS. Но въпросите, на които тези изпитвания трябва да отговорят, и критериите са различни. Резултатите от изпитвания 3 (a) и 3 (b) по GHS водят до решението дали дадено вещество/смес е твърде чувствително към механични въздействия. За тази цел са посочени по-ниски граници. От друга страна горните граници, както са определени при метод за изпитване A.14, водят до решението дали дадено вещество/смес има опасност на експлозив.
Необходими са някои допълнителни забележки относно разликите между горепосочените допълнителни предупреждения за опасност EUH001 и EUH044 и съответните им рискови-фрази R1 и R44. Тези разлики произтичат от различния систематичен подход за класифициране съответно на експлозиви и експлозивни свойства.
EUH001 може да се определи само за онези експлозивни вещества и смеси от класа на опасност на експлозивите, които са подходящо десенсибилизирани, за да отговорят на критериите за бъдещ клас на опасност „Десенсибилизарни експлозиви (и следователно не отговарят на критериите за клас на опасност експлозиви).
Рисковата фраза R1 се поставя за всички експлозивни вещества и препарати (оценени по метода за изпитване A14 и с E; R2 или R3 в неразредено състояние), пуснати на пазара под формата на разтвор или в мокра форма.
Критериите за определяне на R44 в съответствие с приложение VІ към DSD се дефинират, както следва:
„За вещества и препарати, които сами по себе си не се класифицират като експлозив съгласно раздел 2.2.1 по-горе, но които независимо от това могат практически да проявяват експлозивни свойства при нагряване в затворено пространство; например, някои вещества, които се разграждат експлозивно при нагряване в стоманена бутилка, не проявяват такъв ефект при нагряване в по-малко издръжливи контейнери.”
Трябва да се посочи, че има малка разлика между критериите за EUH044 в CLP и критериите за R44 в приложение VІ към DSD. Съгласно приложение VІ към DSD, етикетиране с R44 е възможно за вещества и смеси, които не отговарят на критериите за R3 или R2 (оценени по метода на изпитване A.14). Съгласно CLP, етикетиране с EUH044 е възможно за вещества и смеси, които не са класифицирани като експлозив.



2.2.5.2 Връзка с класификацията за транспорт
Обикновено класификацията за транспорт може да се превърне едно към едно в класификация в съответствие с CLP по отношение на експлозиви, които са опаковани в разрешена транспортна опаковка.
За използването на други опаковки или за неопаковани вещества трябва да се спазват допълнителните разпоредби за етикетиране (вж. раздел 2.2.4.2) или са необходими повторни изпитвания.
2.2.6 Примери за класифициране на експлозиви
По-долу са дадени примери за класифицирането на вещества; те също така са валидни и за класифицирането на смеси.
2.2.6.1 Примери за вещества и смеси, които отговарят на критериите за класифициране
A) РЕЗУЛТАТИ ОТ ПРИЛАГАНЕТО НА ПРОЦЕДУРАТА ЗА ПРИЕМАНЕ
	0. Общи данни:
	
	
	

	0.1 Наименование на веществото/сместа
	Хексанитростилбен
	
	

	1. Отговаря ли веществото на изискванията за емулсия, суспензия или гел на амониев нитрат, преходни продукти в производството на бризантен експлозив ANE?
	Не
	
	

	2. Произвежда ли се веществото с цел предизвикване на практически експлозивен или пиротехнически ефект?
	Да
	
	

	3. Серия изпитвания 3
	
	
	

	3.1 Термична чувствителност:
	изпитване при 75º С/48 часа (изпитване 3(с))
	Резултат: „-”, 

Термично устойчиво
	

	3.2 Чувствителност на въздействие:
	Тест BAM Fallhammer

(изпитване 3(а)(ii))
	Резултат: Ограничено въздействие на енергия 5 J
	„-”, не е твърде опасно в изпитваната форма

	3.3 Чувствителност при триене:
	Тест за триене BAM 

(изпитване 3(b)(i))
	Резултат: 

Ограничено натоварване 

> 240 N
	„-”, не е твърде опасно в изпитваната форма

	4. Термично устойчиво ли е веществото?
	Да
	
	

	5. Твърде опасно ли е веществото във формата, в която е изпитано?
	Не
	
	

	6. Заключение:
	ДА СЕ ПРИЕМЕ ВРЕМЕННО В ТОЗИ КЛАС
	
	

	10.1. Изход:
	Да се приложи процедурата за поставяне в подклас на опасност
	
	


B) РЕЗУЛТАТИ ОТ ПРИЛАГАНЕТО НА ПРОЦЕДУРАТА ЗА ПОСТАВЯНЕ В ПОДКЛАС НА ОПАСНОСТ

	1. Отговаря ли веществото на изискванията за подклас 1.5?
	Не
	Резултат: Да се опакова веществото
	

	2. Серия изпитвания 6
	
	
	

	2.1 Ефект на активиране в опаковката
	Изпитване 6(а) с детонатор
	Резултат: детонация, кратер
	

	2.2 Ефект на разпространение
	Тип 6(b) с детонатор
	Резултат: детонация на целия стек опаковки, кратер
	

	2.4 Ефект на поглъщане от пожар
	Изпитване 6(c) може да бъде отменено, заради резултата от изпитване 6(b).
	
	

	3. Резултатът масова експлозия ли е?
	Да
	
	

	4. Заключение:
	Да се постави в подклас 1.1
	
	


2.2.6.2 Пример за вещества и смеси, които не отговарят на критериите за класифициране
Този пример е взет от Ръководство за изпитвания и критерии на ООН, част I, раздел 10.5.2, фигура 10.5.
A) РЕЗУЛТАТИ ОТ ПРИЛАГАНЕТО НА ПРОЦЕДУРАТА ЗА ПРИЕМАНЕ

	0. Общи данни:
	
	
	

	0.1 Наименование на веществото/сместа
	5-терт-бутил-2,4,6-тринитро-м-ксилен (мускусен ксилен)
	
	

	1. Отговаря ли веществото на изискванията за емулсия, суспензия или гел на амониев нитрат, преходни продукти в производството на бризантен експлозив ANE?
	Не
	
	

	2. Произвежда ли се веществото с цел предизвикване на практически експлозивен или пиротехнически ефект?
	Не
	
	

	3. Серия изпитвания 1
	
	
	

	3.1 Разпространение на детонация:
	Тест UN gap (изпитване 1(а))
	Резултат: „+”, 

Разпространение на детонация
	

	3.2 Ефект на нагряване в затворено пространство:
	Изпитване Koenen
	Резултат: Ограничен диаметър 12.0 mm 
	Типът фрагментация „F „+ показва някои експлозивни ефекти при нагряване в затворено пространство

	3.3 Ефект на горене в затворено пространство:
	Изпитване на време/налягане (изпитване 1(с)(i)
	Резултат: „-”, няма ефект при нагряване в затворено пространство
	

	4. Експлозивно вещество ли е?
	Да
	
	

	5. Серия изпитвания 2
	
	
	

	5.1 Чувствителност към удар:
	Тест UN gap (изпитване 2(а))
	Резултат: „-”, не е чувствително към удар
	

	5.2 Ефект на нагряване в затворено пространство
	Изпитване Koenen
	Резултат: Ограничен диаметър 12.0 mm 
	Типът фрагментация „F „+ показва силен ефект при нагряване в затворено пространство

	5.3 Ефект на запалване в затворено пространство
	Изпитване на време/налягане (изпитване 2(с)(i)
	Резултат: „-”, няма ефект при запалване в затворено пространство
	

	6. Твърде нечувствително ли е веществото за приемане в този клас?
	Не
	
	

	Заключение:
	 Да се разгледа възможността за класифициране на веществото в този клас
	
	

	7. Серия изпитвания 3
	
	
	

	7.1 Термична устойчивост:
	изпитване при 75º С/48 часа (изпитване 3(с))
	Резултат: „-”, 

Термично устойчиво
	

	7.2 Чувствителност към сблъсък:
	Изпитване BAM Fallhammer

(изпитване 3(а)(ii))
	Резултат: Ограничено въздействие на енергия 25 J, не е твърде опасно в изпитваната форма
	

	7.3 Чувствителност при триене:
	Тест за триене BAМ 

(изпитване 3(b)(i))
	Резултат: 

Ограничено натоварване 

> 360 N
	„-”, не е твърде опасно в изпитваната форма

	8. Термично устойчиво ли е веществото?
	Да
	
	

	9. Твърде опасно ли е веществото във формата, в която е изпитано?
	Не
	
	

	10. Заключение:
	ДА СЕ ПРИЕМЕ ВРЕМЕННО В ТОЗИ КЛАС
	
	

	10.1. Изход:
	Да се приложи процедурата за поставяне в подклас на опасност
	
	


B) РЕЗУЛТАТИ ОТ ПРИЛАГАНЕТО НА ПРОЦЕДУРАТА ЗА ПОСТАВЯНЕ В ПОДКЛАС НА ОПАСНОСТ

	1. Отговаря ли веществото на изискванията за подклас 1.5?
	Не
	Резултат: Да се опакова веществото
	

	2. Серия изпитвания 6
	
	
	

	2.1 Ефект на активиране в опаковката
	Изпитване 6(а) с детонатор
	Резултат: Разграждане, локализирано само около детонатора
	Не е налице значима реакция

	2.2 Ефект на запалване в опаковката
	Изпитване 6(а) със запалител
	Резултат: Разграждане, локализирано само около запалителя
	Не е налице значима реакция

	2.3 Ефект на разпространение
	Не се изисква изпитване тип 6(b), тъй като при изпитване 6(а) не е установен ефект извън опаковката между опаковките 
	
	

	2.4 Ефект на поглъщане от пожар
	Изпитване 6 
	Резултат: Възникнало е само слабо горене с черен дим
	Не са налице ефекти, които биха могли да затруднят гасенето на пожара

	3. Резултатът масова експлозия ли е?
	Не
	
	

	4. Основната опасност от опасно разпръскване ли е?
	Не
	
	

	5. Основната опасност от излъчваща топлина и/или силно горене, но без опесен взрив или опасност от разпръскване, ли е?
	Не
	
	

	6. Независимо от това, има ли малка опасност в случай на запалване или активиране?
	Не
	
	

	7. Веществото произвежда ли се с цел предизвикване на практически експлозивен или пиротехнически ефект?
	Не
	
	

	8. Заключение:
	НЕ Е ЕКСПЛОЗИВ
	
	

	8.1 Изход
	Да се разгледа възможността за поставяне в друг клас (напр. запалимо твърдо вещество)
	
	


2.3
ЗАПАЛИМИ ГАЗОВЕ

2.3.1 Увод

Изискванията на раздел 2.2 „Запалими газове” от приложение I към CLP са идентични на тези в раздел 2.2 от GHS.
В допълнение към това, DSD идентифицира R6 Запалими газове, които са нестабилни при определени условия.
2.3.2 Определения и общи съображения за класифицирането на запалими газове 
Приложение І, параграф 2.2.1. Определения
Запалим газ означава газ или газова смес, запалими при контакт с въздуха при температура 20° C и стандартно налягане от 101.3 kPa.

Интервалът на запалимост на един запалим газ се определя между „долната граница на запалимост (ДГЗ) във въздуха и „горната граница на запалимост (ГГЗ) във въздуха. В техническата литература термините „долна граница на експлозивност (ДГЕ) и „горна граница на експлозивност (ГГЕ) често се използват вместо съответно ДГЗ и ГГЗ.
2.3.3 Връзка с други физични опасности

За запалими газове, опаковани в аерозолни опаковки, вж. раздел 2.4 Запалими аерозоли.
2.3.4 Класифициране на вещества и смеси като запалими газове




2.3.4.1 Определяне на информацията за опасността
Много газове са класифицирани в приложение VI към CLP, докато други са класифицирани в Препоръките на ООН относно превоза на опасни товари (RTDG).
За газовете, които не са класифицирани нито в приложение VI, нито в RTDG, има достатъчно научна литература, която определя интервала на запалимост за повечето газове (напр. IEC 79-20 „Данни за запалими газове и пари, свързани с използването на електрически уреди – в процес на преразглеждане или база данни Chemsafe на: http://www.dechema.de/en/chemsafe.html).
Ако газ или газова смес трябва да бъде изпитана за запалимост, трябва да се използва международно признат стандарт като EN 1839:2003, Определяне границите на експлозия на газове и пари или ISO 10156: 1996 Газове и газообразни смеси - определяне на вероятността от пожар и възможността за оксидиране при избора на цилиндрични изпускателни клапани (в процес на преразглеждане).
2.3.4.2 Скринингови процедури и отмяна на изпитванията за газови смеси 

На пазара има хиляди газови смеси, но в научната литература броят на докладите за изпитванията за запалимост на газови смеси е ограничен. Изпитванията за определяне на интервала на запалимост са изискващи време и скъпи за търсените газови смеси. В повечето случаи създателят на формулата на газовата смес използва метод на изчисление, какъвто е описан в ISO 10156 (вж. раздел 2.3.4.4), за да се определи дали въпросната смес е запалима или не.



2.3.4.3 Критерии за класифициране

	Приложение I, 2.2.2. Таблица 2.2.1

Критерии за запалими газове

	Категория
	Критерии

	1
	Газове, които при температура 20° C и стандартно налягане от 101.3 kPa:

(a) са запалими във въздуха, когато са в смес с концентрация 13 обемни % или по-малко; или

(b) имат интервал на запалимост във въздуха не по-малък от 12 % пункта, независимо от долната граница на запалимост.

	2
	Газове, различни от тези в категория 1, които при температура 20° C и стандартно налягане от 101.3 kPa имат интервал на запалимост при смесване с въздух





2.3.4.4 Изпитвания и оценка на информацията за опасността
Методът на изчисление, описан в ISO 10156, се основава на критерия, че една газова смес се счита за незапалима във въздуха, ако: 
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Уравнение 2.3.4.4 (a)
където:
[image: image30.png]



Уравнение 2.3.4.4 (b)
където:

A’i е еквивалентното съдържание в мол % на запалимия газ i:th в сместа

Tci е максималното съдържание в мол % на запалимия газ i, който при смесване с азот е незапалим във въздуха

Ai е моларната фракция в мол % на запалимия газ i:th в сместа


Bk е моларната фракция в мол % на инертния газ k:th в сместа


Kk e коефициент на еквивалентност на инертния газ k в сравнение с азот 


n е общият брой запалими газове в сместа


p е общият брой инертни газове в сместа
Принципът на метода на изчисление е следния: Когато дадена газова смес съдържа инертен разредител, който не е азот, обемът на този разредител се приспособява към еквивалентния обем на азота с помощта на коефициент на еквивалентност за инертния газ Kk. От тук след това се извежда еквивалентното съдържание A’i посредством уравнение 2.3.4.4(b), което се разглежда като съответната концентрация на запалимите газове, ако единственият инертен газ в сместа е азот. В уравнение 2.3.4.4(a) еквивалентното съдържание след това се сравнява с константите Tci, които са експериментално определени с помощта на азот като (единствен) инертен газ.
Трябва да се отбележи, че ISO 10156 използва моларни фракции в някои от своите уравнения. За повечето газове при нормални (т.е. неекстремни) условия, обаче, обемната фракция може да се приеме като равна на моларната фракция, което е същото като да се приеме идеално поведение на всички газове в сместа. Освен това, въпреки че фракцията обикновено е число в диапазона от 0 до 1, в този случай е по-лесно да се изрази като процент, т.е. фракцията да се умножи по 100.
Описаният в ISO 10156 метод на изчисление определя само дали сместа е запалима или не. Той не определя интервала на запалимост, поради което методът на изчисление не може да определи дали сместа е запалима от категория 1 или от категория 2. Следователно, за да сме на безопасната страна, смесите, определени като запалими в съответствие с метода на изчисление, се класифицират като „Запалим газ, категория 1”. Ако обаче е необходимо да се направи разграничение между категория 1 и категория 2, трябва да се определят горната и долната граници на експлозивност с помощта на подходящ метод за изпитване (напр. EN 1839 или ISO 10156).
За смесите, съдържащи едновременно запалими и оксидиращи компоненти, са описани специални методи за изчисление в ISO 10156.
2.3.5 Предоставяне на информация за опасността от запалими газове

2.3.5.1 Пиктограми, сигнални думи, предупреждения за опасност и препоръки за безопасност

	Приложение I: 2.2.3. Таблица 2.2.2

Елементи на етикета за запалими газове 

	Класификация
	Категория 1
	Категория 2

	GHS пиктограма
	[image: image31.jpg]



	Няма пиктограма

	Сигнална дума
	Опасен
	Внимание

	Предупреждения за опасност
	H220: Изключително запалим газ
	H221: Запалим газ

	Препоръка за безопасност при предотвратяване
	P210
	P210

	Препоръка за безопасност при реагиране
	P377 P381
	P377 P381

	Препоръка за безопасност при съхранение
	P403
	P403

	Препоръка за безопасност при изхвърляне
	
	


Формулировката на препоръките за безопасност може да се намери в част 2 на приложение ІV към CLP.



2.3.5.2 Допълнителни разпоредби за етикетиране

Някои запалими газове са нестабилни при определени условия. Това обстоятелство се обозначава чрез фразата EUH006.
Приложение II, параграф 1.1.2. EUH006 — „Експлозив при или без контакт с въздуха”
За вещества и смеси, които са нестабилни при стайни температури, като ацетилен.

Досега фразата EUH006 е била използвана за обозначаването на два запалими газа (ацетилен, етиленов оксид) в приложение VI към CLP. Методът за изпитване и критериите за избор на предупреждения за опасност са в процес на разработване от Експертната група на ООН по глобалната хармонизирана система.
2.3.6. Прекласифициране на вещества и смеси, класифицирани като запалими газове в съответствие с DSD или вече класифицирани за превоз

2.3.6.1 Прекласифициране на вещества и смеси, класифицирани в съответствие с DSD

Тъй като DSD не предвижда подкатегории за запалими газове, не е възможно директно превръщане на класифицията за запалимост на газове в съответствие с DSD в двете категории за запалими газове в съответствие с CLP.
Всички запалими газове, изброени в приложение I към DSD с „F+; R12”, са прекласифицирани в съответствие с горните критерии и са идентифицирани или като „Запалим газ, категория 1; H220”, или като „Запалим газ, категория 2; H221 в приложение VI към CLP.
Запалимите газове, които не са изброени в приложение VI, трябва да бъдат класифицирани в съответствие с новите критерии.



2.3.6.2 Връзка с класификацията за транспорт
Критериите за категория 1 отговарят на критериите, използвани за класифицирането на „Запалими газове” в Препоръките на ООН относно превоза на опасни товари (RTDG). Следователно, всички газове, посочени като запалими в RTDG, се класифицират като „Запалим газ, категория 1; H220”.
2.3.7 Пример за класификация на запалими газове

Пример за класифициране чрез използване на метода на изчисление, посочен в ISO 10156
Примерна смес: 2 % (H2) + 6 % (CH4) + 27 % (Ar) + 65 % (He) 

Стъпки за изчисление:
Стъпка 1: Класифицирайте газовете и посочете техните моларни фракции, като приемете че моларните фракции са равни на обемните фракции (идеално поведение за всички газове).

H2 е запалим газ 1, което дава A1= 2 мол % 


CH4 е запалим газ 2, което дава A2 = 6 мол % 


Ar е инертен газ 1, което дава B1= 27 мол % 


He е инертен газ 2, което дава B2 = 65 мол % 


n =2 тъй като има два запалими газа в сместа


p =2 тъй като има два инертни газа в сместа
Стъпка 2: Огледайте стойностите на Tci и Kt в ISO 10156. 


Tc1 = 5.7 мол % 


Tc2=14.3 мол % 


K1 = 0.5 


K 2= 0.5
Стъпка 3: Изчислете еквивалентното съдържание на газ A”i за запалимите газове с помощта на уравнението 2.3.4.4(b).
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Стъпка 4: Изчислете запалимостта на газовата смес с помощта на уравнението 2.3.4.4(a).
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Стъпка 5: Сравнете резултата с критерия в уравнение 2.3.4.4(a). 

Тъй като 1.43 > 1, конкретно тази газова смес се счита за запалима.
2.4
ЗАПАЛИМИ АЕРОЗОЛИ

2.4.1 Увод

Критериите за запалими аерозоли се описани в раздел 2.3 от приложение I към CLP и Директива 75/324/ЕИО за аерозолните опаковки.
2.4.2 Определения и общи съображения относно класифицирането на запалими аерозоли

Приложение I, параграф 2.3.1. Аерозоли, т.е. аерозолните опаковки, са контейнери за еднократна употреба, направени от метал, стъкло или пластмаса,и съдържащи сгъстен газ, втечнен или разтворен под налягане, със или без течност, паста или прах, и снабдени с дюза, която позволява на съдържанието да бъде изтласкано под формата на твърди или течни частици в суспензия, в газ, като пяна, паста или прах, в течно или газообразно състояние.

2.4.3 Класифициране на запалими аерозоли




2.4.3.1 Критерии за класифициране
Приложение I, параграф 2.3.2.1. Възможността за класифициране на аерозолите като запалими в съответствие с 2.3.2.2 се преразглежда, в случай че съдържат каквато и да е съставка, която е класифицирана като запалима в съответствие с критериите, включени в настоящата част, т.е.:

· течности с пламна температура < 93°C, включително запалими течности съгласно раздел 2.6 от настоящото приложение;

· запалими газове (вж. 2.2);

· запалими твърди вещества (вж. 2.7) 
Забележка:
Запалимите съставки не обхващат пирофорни, самонагряващи се или реагиращи с вода вещества и смеси, защото такива съставки никога не се използват като аерозолни пълнители.

2.3.2.2. Запалимият аерозол се класифицира в една от двете категории за този клас въз основа на съставките му, на химичната топлина на изгаряне и, ако е приложимо, въз основа на резултатите от изпитването с пяна (за аерозоли под формата на пяна), изпитването за определяне на разстоянието на запалване и изпитването в затворено пространство (за аерозоли под формата на спрей) в съответствие с фигура 2.3.1 и UN RTDG, Ръководство за изпитвания и критерии, част III, подраздели 31.4, 31.5 и 31.6. 

Забележка: Запалимите аерозоли не попадат допълнително в обхвата на раздели 2.2 (Запалими газове), 2.6 (Запалими течности) или 2.7 (Запалими твърди вещества) от приложение I към CLP. В зависимост от техните пълнители, аерозолните опаковки може допълнително да бъдат включени в обхвата на други класове на опасност (напр. класове на опасност за здравето и околната среда).

Следните определения могат да бъдат намерени в Директива 75/324/ЕИО за аерозолните опаковки:
Незапалим аерозол: Аерозолът не се класифицира в клас на опасност запалими аерозоли, ако той съдържа 1 % или по-малко запалими съставки и химичната топлина на изгаряне е по-малко от 20 kJ/g.
Изключително запалим аерозол: Аерозолът не се класифицира като изключително запалим аерозол (категория 1) в клас на опасност запалими аерозоли, ако той съдържа 85 % или повече запалими съставки и химичната топлина на изгаряне е по-висока или равна на 30 kJ/g.
Други аерозоли: За всички други аерозоли се прилагат съответните процедури за класификация на запалимостта, за да се избере подходящата категория 1 или 2 или да се вземе решение да не се класифицира аерозолът.
Ако за аерозолите не са приложени съответните процедури за класификация на запалимостта, те автоматично се класифицират като „изключително запалим”, както се посочва в Директива 75/324/ЕИО.
Съгласно Директива 75/324/ЕИО, класификацията за запалимост на аерозоли се отнася до „изключително запалим и запалим”. Това съответства на термините „категория 1 и „категория 2”, използвани в CLP.
Химичната топлина на изгаряне се определя в съответствие с раздел 2.3.4.1 от приложение І към CLP или точка 1.10 от приложението към Директива 75/324/ЕИО.
2.4.3.2 Изпитвания и оценка на информацията за опасността
Резултатите от изпитването за определяне на разстоянието на запалване, изпитването в затворено пространство и изпитването за определяне на запалимостта на пяна могат да бъдат използвани за класификацията на запалими аерозоли. Тези методи за изпитване са описани и в точка 6.3 от приложение към Директива 75/324/ЕИО и поради тази причина са на разположение на всички езици в ЕС.
Ако оценката в съответствие с приложимите критерии (вж. предишните раздели) показва, че критериите за класифициране са изпълнени, аерозолът се класифицира в една от двете категории.



2.4.3.3 Схема за вземане на решенията
ЗАБЕЛЕЖКА: Лицето, което отговаря за класифицирането, трябва да се запознае с критериите за класифициране преди и по време на използването на схемата за вземане на решение.
Приложение I: Фигура 2.3.1 

Фигура 2.3.1 (a) за запалими аерозоли
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За аерозоли под формата на спрей, използвайте Схема за вземане на решенията 2.3.1 (b); 

За аерозоли под формата на пяна, използвайте Схема за вземане на решенията 2.3.1 (c).
Фигура 2.3.1 (b) за аерозоли под формата на спрей
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Фигура 2.3.1 (с) за аерозоли под формата на пяна
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2.4.4 Информация за опасността от запалими аерозоли

2.4.4.1 Пиктограми, сигнални думи, предупреждения за опасност и препоръки за безопасност

	Приложение I: 2.3.3 Таблица 2.3.2

Елементи на етикета за запалими аерозоли

	КЛАСИФИКАЦИЯ
	Категория 1
	Категория 2

	GHS пиктограми
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	Сигнална дума
	Опасен
	Внимание

	Предупреждения за опасност
	H222: Изключително запалим аерозол
	H223: Запалим аерозол

	Препоръка за безопасност при предотвратяване


	P210

P211

P251
	P210

P211

P251

	Препоръка за безопасност при реагиране


	
	

	Препоръка за безопасност при съхранение


	P410 + P412
	P410 + P412

	Препоръка за безопасност при изхвърляне


	
	


Формулировката на препоръките за безопасност може да се намери в част 2 от приложение ІV към CLP.




2.4.4.2 Допълнителни разпоредби за етикетиране

Директива 75/324/ЕИО налага допълнителни изисквания за етикетиране за всички аерозоли, запалими или не, включително тези, което не попадат в обхвата на CLP.
Например:
· Когато аерозолна опаковка съдържа запалими съставки, но не се класифицира като запалима, количеството запалим материал, което се съдържа в аерозолната опаковка, трябва да се посочи ясно на етикета, под формата на следната формулировка: „X масови проценти от съдържанието са запалими”.
2.4.5 Прекласифициране на запалими аерозоли според DSD

В DSD не е определен клас на опасност „запалими аерозоли”. В CLP „запалими аерозоли е нов отделен клас на опасност. DSD се позовава, в точка 1.7 от своето приложение VI, на критериите за запалимост в Директива 75/324/ЕИО за аерозолните опаковки. Нито една предишна класификация не е полезна за завършването на класификация в съответствие с CLP.
До 2008 г. Директива 75/324/ЕИО за аерозолните опаковки следваше твърде консервативен подход, тъй като по принцип всички аерозоли със запалимо съдържание (съгласно критериите, определени за категориите „изключително запалим”, „силно запалим и запалим и посочени в приложение VI към DSD) трябва да се считат за запалими в най-строгата категория, независимо от количеството на запалимото съдържание.
Само когато лицето, което отговаря за маркетинга на аерозолните опаковки е в притежание на резултати от изпитвания или други данни, които доказват, че, въпреки че тези аерозолни опаковки имат запалимо съдържание, те не представляват никаква опасност от запалване при нормални и разумно предвидими условия на употреба, то може на своя отговорност да реши да не прилага разпоредбите за етикетиране за запалими аерозоли. Само няколко аерозолни продукта биха могли да се възползват от това освобождаване. Изпитванията за запалимост на аерозоли е изключение, тъй като е лесно предвидимо, че огромното множество от аерозолни продукти не може да изпълни тези строги условия така или иначе. Благодарение на широко използване на горива, класифицирани като „изключително запалим”, огромното множество от аерозоли е етикетирано като „изключително запалим”.
На равнище ООН тази консервативна философия на бившата Директива за аерозолните опаковки е приета и е въведена разпоредба, предвиждаща, че аерозолите, които не са подложени на процедурите за класификация на запалимост, се класифицират (като „изключително запалим”) в категория 1.
Следвайки критериите в CLP за запалими аерозоли, огромното множество от аерозоли ще продължат да бъдат класифицирани като „изключително запалим в категория 1 без да е необходимо да се извършват излишни изпитвания.
2.4.6 Пример за класифициране на запалими аерозоли

С цел опростяване активните материали, избрани в примерите, се разглеждат като негорими материали (ΔHc = 0 килоджаула на грам (kJ/g)). На практика, обаче, това не е така.
2.4.6.1 Примери за аерозоли, които отговарят на критериите за класифициране
Дезодорант: 
Състав:
Бутан/пропан: 
70 % (запалими съставки, ΔHc = 43.5 kJ/g) 

Етанол:
25 % (запалими съставки, ΔHc = 24.7 kJ/g)
Други:
 5 % (незапалими съставки, ΔHc = 0 kJ/g)
Този аерозол под формата на спрей съдържа 95 % запалими съставки, а химичната му топлина на изгаряне е равна на 36.6 kJ/g (= 0.70 * 43.5 + 0.25 * 24.7).
Този аерозол се класифицира в категория 1.
Освежител за въздух (влажен):
Състав:
Бутан/пропан: 
30 % (запалими съставки, ΔHc = 43.5 kJ/g)
Други:
70 % (незапалими съставки, ΔHc = 0 kJ/g)
Този аерозол под формата на спрей съдържа 30 % запалими съставки, a химичната му топлина на изгаряне е равна на 13.1 kJ/g.
При изпитването за определяне на разстоянието на запалване запалването възниква на разстояние по-малко от 75 cm, но повече от 15 cm. 

Този аерозол се класифицира в категория 2.
2.4.6.2 Примери за аерозоли, които не отговарят на критериите за класифициране
Пяна за бръснене: 

Състав:
Бутан/пропан: 
4 % (запалими съставки, ΔHc = 43.5 kJ/g) 

Други:
96 % (незапалими съставки, ΔHc = 0 kJ/g)
Този аерозол под формата на пяна, съдържа 4 % запалими съставки, a химичната му топлина на изгаряне е равна на 1.7 kJ/g.
При изпитването на пяна височината на пламъка е по-малко от 4 cm, а продължителността на пламъка е по-малко от 2 s. 

Този аерозол не се класифицира като запалим аерозол.
Въпреки това, количеството запалими съставки трябва да се посочи ясно на етикета: „4 масови проценти от съдържанието са запалими”.
2.5
ОКСИДИРАЩИ ГАЗОВЕ

2.5.1 Увод

Изискванията в раздел 2.4 „Оксидиращи газове от приложение I към CLP са идентични на тези в раздел 2.4 от GHS.
2.5.2 Определения и общи съображения за класифицирането на оксидиращи газове

Приложение I, параграф 2.4.1. Оксидиращ газ означава всеки газ или газова смес, които могат, обикновено чрез осигуряването на кислород, да предизвикат или да съдействат за запалването на други материали в по-голяма степен в сравнение с въздуха.

2.5.3 Класифициране на вещества и смеси като оксидиращи газове




2.5.3.1 Определяне на информация за опасност

Газовете, които са оксидиращи, не са много. Повечето оксидиращи газове са идентифицирани като такива в RTDG и в ISO 10156-2: 2005 Газови бутилки – газове и газообразни смеси: - част 2: Определяне на оксидиращата способност на токсични и корозивни газове и газообразни смеси.



2.5.3.2 Скринингови процедури и отмяна на изпитванията
На пазара има хиляди газови смеси, които съдържат оксидиращи газове, но в научната литература докладите за изпитвания на оксидиращата способност на газовите смеси са твърде малко. Изпитванията в съответствие с ISO 10156-2 за определяне на оксидиращата способност са изискващи време и скъпи за търсените газови смеси. В повечето случаи създателят на формулата на газовата смес използва метод на изчисление, какъвто е посочен в ISO 10156: 1996 Газове и газообразни смеси - Определяне на пожароопасния потенциал и оксидиращата способност при избора на цилиндрични изпускателни клапани (в процес на преразглеждане) или ISO 10156-2, за да се определи дали сместа е оксидираща или не.



2.5.3.3 Критерии за класифициране
	Приложение I: 2.4.2. Таблица 2.4.1

Критерии за оксидиращи газове

	Категория
	Критерии

	1
	Всеки газ, който може, обикновено чрез осигуряването на кислород, да предизвика или да съдейства за запалването на други материали в по-голяма степен от въздуха. 


Критерият „в по-голяма степен от въздуха е допълнително дефиниран в забележката „с оксидираща способност по-голяма от 23.5 %, както е определено от метод, уточнен в последната версия на ISO 10156 и ISO 10156-2”.



2.5.3.4 Изпитвания и оценка на информацията за опасността
Методът за класификация, описан в ISO 10156:1996 и ISO 10156-2:2005, използва критерия, че една газообразна смес трябва да се разглежда като оксидираща в по-голяма степен от въздуха, ако „оксидиращите свойства (ОС) на газообразната смес са по-големи от 0.235 (23.5 %).
Оксидиращите свойства се изчисляват, както следва:
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Където:

xi е моларната фракция в мол % на оксидиращия газ i:th в сместа


Ci е коефициент на кислородна еквивалентност на оксидиращия газ i:th в сместа

Kk е коефициент на еквивалентност на инертния газ k в сравнение с азот 


Bk е моларната фракция в мол % на инертния газ k:th в сместа


n е общият брой оксидиращи газове в сместа


p е общият брой инертни газове в сместа
За смеси, съдържащи запалими или оксидиращи компоненти, специалните методи за изчисление са описани в ISO 10156.
2.5.4 Информация за опасността от оксидиращи газове

2.5.4.1 Пиктограми, сигнални думи, предупреждения за опасност и препоръки за безопасност

	Приложение I: 2.4.3. Таблица 2.4.2

Елементи на етикета на оксидиращи газове

	Класификация
	Категория 1

	GHS пиктограма 
	[image: image40.emf]

	Сигнална дума
	Опасен

	Предупреждения за опасност
	H270: Може да предизвика или да засили пожар; окислител

	Препоръка за безопасност при предотвратяване
	P220 

P244

	Препоръка за безопасност при реагиране


	P370 + P376

	Препоръка за безопасност при съхранение


	P403

	Препоръка за безопасност при изхвърляне


	


Формулировката на препоръките за безопасност може да се намери в част 2 на приложение ІV към CLP.
2.5.5 Прекласифициране на вещества и смеси, класифицирани като оксидиращи газове в съответствие с DSD или вече класифицирани за превоз


2.5.5.1 Прекласифициране на вещества и смеси, класифицирани в съответствие с DSD

Всички оксидиращи газове, изброени в приложение I към DSD и обозначени с O; R8, са идентифицирани като „Оксидиращ газ, категория 1; H270 в приложение VI към CLP. Предприети са стъпки за съгласуване на класификацията на оксидиращи газове както с регламентите за превоз (напр. за хлор), така и с регламента CLP (напр. азотен диоксид, хлор).



2.5.5.2 Връзка с класификацията за транспорт
Повечето оксидиращи газове са класифицирани като такива с вторичен риск 5.1 в RTDG. Следователно всички газове, изброени като оксидиращи в RTDG, се класифицират като „Оксидиращ газ, категория 1”.
2.5.6 Примери за класифициране на оксидиращи газове

Пример за класифициране чрез използване на метода на изчисление, посочен в ISO 10156 

Примерна смес: 9 % (O2) + 16 % (N2O) + 75 % (N2) 

Стъпки за изчисление
Стъпка 1: Установете коефициента на кислородна еквивалентност (Ci) на оксидиращите газове в сместа и коефициентите на азотна еквивалентност (Kk) на незапалимите, неоксидиращи газове.

Ci (N2O)
= 0.6 (азотен оксид)

Ci (O)
= 1 (кислород)

Kk (N2)
= 1 (азот)
Стъпка 2: Изчислете оксидиращите свойства (ОС) на газообразната смес
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18.6 < 23.5, следователно сместа не се счита за оксидиращ газ. 

Важна забележка:
Примерът е даден само, за да се илюстрират принципите на метода за изчисление, посочен в ISO 10156:1996 и ISO 10156-2:2005. За действителната класификация на газови смеси се използва последната версия на стандартите ISO, където могат да се намерят всички стойности на Ci за оксидиращи газове.

2.6
ГАЗОВЕ ПОД НАЛЯГАНЕ

2.6.1 Увод

Изискванията в раздел 2.5 „Газове под налягане от приложение I към CLP са идентични на тези в раздел 2.5 на GHS. Клас на опасност „Газове под налягане съответства на клас на опасност 2 „Газове в RTDG.
2.6.2 Определения и общи съображения за класифицирането на газове под налягане

2.6.2.1 Определение за „газ”
Приложение I, паарграф 1.0. Газ означава вещество, което (i) при температура 50° C има парно налягане по-голямо от 300 kPa (абсолютно); или (ii) е напълно газообразно при температура 20° C и стандартно налягане от 101.3 kPa;

Това определение означава, че чистите вещества се разглеждат като газове, когато тяхната точка на кипене (ТК) не е по-висока от 20° C. Вещества с точка на кипене по-висока от 20° C са „течности”, с изключение на тези, които развиват парно налягане по-високо от 300 kPa при температура 50° C; тези течности се разглеждат като „газове поради опасността от налягане при пълнене.
Флуороводород (HF) с точка на кипене 19.4° C е граничен случай, който винаги е бил класифициран като течност.
2.6.2.2 Определение за „газове под налягане”
Приложение I, параграф 2.5.1.1. Газове под налягане са газове или газови смеси, които се съдържат в съда при налягане от 200 kPa (по манометър) или повече или които са под формата на течност или на течност и охладен газ.

Те включват сгъстени газове, втечнени газове, разтворени газове и охладени втечнени газове.

На практика това определение означава, че сгъстените газове или разтворените газове, които се пълнят при налягане по-малко от 200 kPa, не се класифицират за тази опасност.
Разтворените газове, пълнени при налягане по-малко от 200 kPa (по манометър), са течности и трябва да се класифицират като такива, ако имат други опасни свойства, напр. запалими течности.
Също така, течности, пълнени под слой от инертен газ (напр. азот или хелий), се класифицират като течности, а не като „газове под налягане”.
2.6.3 Връзка с други физични опасности

Газовете под налягане трябва също така да се класифицират за класове на опасност „Запалими газове и „Оксидиращи газове”, когато е необходимо.
2.6.4 Класифициране на вещества и смеси като газове под налягане




2.6.4.1 Определяне на информацията за опасността
Много газове се идентифицират като такива в RTDG, а много запалими газове и някои оксидиращи газове се идентифицират като газове в приложение VI към CLP. RTDG определя допълнително, дали един газ може да бъде пълнен като „сгъстен газ”, „втечнен газ”, „охладен втечнен газ и „разтворен газ”. Когато газът не е включен в RTDG и при съмнение, са необходими следните физични характеристики, за да се класифицира едно чисто вещество като газ:
· точка на кипене; 
· парно налягане при температура 50° C;
За онези чисти вещества, които отговарят на изискванията на определението за газ (вж. раздел 2.6.2), е необходима и критичната температура.
Следните документи обикновено осигуряват качествени данни за точките на кипене, парното налягане и критичната температура на чистите вещества (вж. раздел 2.7.8 за пълния текст на документите):
(a) КРС Наръчник по химия и физика (CRC, 2005) 
(b) Индекс на Мерк (Merck, 2001)
(c) ChemFinder (ChemFinder, база данни)
(d) CHEMSAFE (съдържа изчислени/препоръчителни данни) (CHEMSAFE, база данни)
(e) Характерни данни за безопасност (съдържа изчислени/препоръчителни данни) (Brandes, 2008)
2.6.4.2 Критерии за класифициране
	Приложение І: 2.5.2. Таблица 2.5.2.

Критерии за газове под налягане

	Група
	Критерии

	Сгъстен газ
	Газ, който при пълненето му под налягане е изцяло газообразен при температура -50° C; включително всички газове с критична температура < -50°C.

	Втечнен газ
	Газ, който при пълненето му под налягане е частично втечнен при температура над -50°C. Прави се разлика между:

i) Втечнен газ при високо налягане: газ с критична температура между -50° C и +65° C; и

ii) Втечнен газ при ниско налягане: газ с критична температура над +65° C.

	Охладен втечнен газ
	Газ, който при пълненето му под налягане не е напълно в течно състояние поради ниската си температура.

	Разтворен газ
	Газ, който при пълненето му под налягане е разтворен в разтворител в течна фаза.





2.6.4.3 Изпитване и оценка на информацията за опасността
Критичната температура на чистите газове е добре дефинирана и може да се намери в техническата литература, напр. EN 13096 „Транспортируеми бутилки за газ — Условия за пълнене на газове в резервоари — Отделни компоненти на газове”.
За газови смеси класификацията се основава на „псевнокритичната температура”, която може да бъде изчислена като среднопретеглената стойност в граммолекули на критичните температура на съставките.
	Псевдокритична температура =
	[image: image42.png]n
> xXCy
;






където xi е съставката в моларната фракция, а CTk е критичната температура на съставката по Келвин.
2.6.5 Информация за опасността от газове под налягане

2.6.5.1 Пиктограми, сигнални думи, предупреждения за опасност и препоръки за безопасност

	Приложение І: 2.5.2. Таблица 2.5.2.

Елементи на етикета за газове под налягане

	Класификация
	Сгъстен газ

	GHS пиктограма
	[image: image43.emf]

	Сигнална дума
	Внимание

	Предупреждения за опасност
	H280: Съдържа газ под налягане; може да експлодира при нагряване

	Препоръка за безопасност при предотвратяване
	

	Препоръка за безопасност при реагиране
	

	Препоръка за безопасност при съхранение
	P410+ P403

	Препоръка за безопасност при изхвърляне
	


Формулировката на препоръките за безопасност може да се намери в част 2 на приложение ІV към CLP.
Етикетираните за превоз контейнери с газове не е необходимо да бъдат обозначени със съответните GHS пиктограми за класификация на „газове под налягане (член 33 (3)).
2.6.6 Прекласифициране на вещества и смеси, класифицирани като газове под налягане в съответствие с DSD или вече класифицирани за превоз

2.6.6.1 Прекласифициране на вещества и смеси, класифицирани в съответствие с DSD

Клас на опасност „газове под налягане е нов клас на опасност, който не е разгледан в DSD.
Газовете, които са класифицирани в приложение VI към CLP, са идентифицирани с обозначението „газ под налягане в колоната за класификация, но без посочване на групата и съответните предупреждения за опасност (H280 или H281). Групата зависи от физичното състояние, в което се пълни газът, и следователно се определя във всеки отделен случай (вж. бележка U в част 1 от приложение VI).



2.6.6.2 Връзка с класификацията за транспорт
Повечето газове са класифицирани в RTDG (ADR/RID/ADN), като физичното им състояние е обозначено в кода на класификация, който може да се използва, за да се идентифицира групата на „газовете под налягане в съответствие с CLP:
· 1


= сгъстен газ (напр. аргон, сгъстен: код на класифициране: 1A)
· 2


= втечнен газ (напр. бутан: код на класифициране: 2F)
· 3


= охладен втечнен газ (напр. кислород, охладена течност: 3O)
· 4 

= разтворен газ (напр. ацетилен, разтворен: 4F)
2.6.7 Примери за класифициране на газове под налягане

Примерна смес: 
9 %(O2) + 16 %(N2O) + 75 %(N2) 

Стъпки за изчисление:
Стъпка 1: Установете критичните температури по Келвин за газовете в сместа:
Кислород (O2): Критична температура= -118.4°C= 154.75 K
Азотен оксид (N2O): Критична температура= +36.4°C= 309.55 K
Азот (N2): Критична температура= -147°C= 126.15 K
Стъпка 2: Изчислете псевдо-критичната температура:
0.09 x 154.75 K + 0.16 x 309.55 K + 0.75 x 126.15 K= 158.7 по Келвин = - 115.08° C
Псевдо-критичната температура е по-ниска от -50°C, следователно сместа е „сгъстен газ”.


2.7
ЗАПАЛИМИ ТЕЧНОСТИ

2.7.1 Увод

Запалими течности с пламна температура не повече от 60° C се класифицират в съответствие с CLP в една от трите категории в зависимост тяхната точка на кипене или пламна температура.
Граничните стойности за съответните категории се различават от съответните гранични стойности в DSD за запалими течности (вж. раздел 2.7.6.1).
Те обаче са идентични с граничните стойности на опаковъчни групи 1, 2 и 3 при класифицирането на „запалими течности в съответствие с RTDG.
Вещества или смеси, които не показват пламна температура, но имат интервал на експлозивност или могат да станат запалими при употреба, трябва да бъдат обозначени с EUH018.
2.7.2 Определения и общи съображения относно класифицирането на запалими течности

Приложение I, параграф 2.6.1. Запалима течност означава течност, имаща пламна температура (известна още като „точка на възпламеняване”) не по-висока от 60° C.

Точката на възпламеняване е най-ниската температура на течността, коригирана към барометрично налягане 101.3 kPa, при която прилагането на пламък води до мигновено запалване на парите на течността и до разпространение на пламъка върху цялата повърхност на течността при определените условия на изпитване. Това означава, че долната граница на експлозивност е превишена в точката на възпламеняване.
2.7.3 Връзка с други физични опасности

За запалими течности в аерозолни опаковки, вж. раздел 2.4.3 Запалими аерозоли.
2.7.4 Класифициране на вещества и смеси като запалими течности 




2.7.4.1 Определяне на информацията за опасността
За решението дали дадено вещество или смес е течност, вж. раздел 2.1.4
За да се класифицира дадено вещество или смес като запалима течност, са необходими данни за точката на възпламеняване и точката на кипене (или началната точка на кипене). За експерименталното определяне на точката на възпламеняване е необходима информация за вискозитета на течността, за да се избере подходящ метод. Освен това, за да се използва дерогацията за класификация в категория 3 в съответствие с раздел 2.6.4.5 от приложение I към CLP (вж. раздел 2.7.4.1.3), е необходима информация за устойчивото горене.
Експериментално определените данни или данните, получени от надеждни източници, са за предпочитане пред изчислените данни. Вж. също раздел R7.1.3 (точка на кипене), R7.1.9 (точка на възпламеняване) от IR/CSA.
Следните документи обикновено предоставят качествени данни за точките на кипене (a,b,c,d,e) и точката на възпламеняване (c,d,e) на чистите вещества, които могат да бъдат намерени в:
(a) КРС Наръчник по химия и физика (CRC, 2005)
(b) Индекс на Мерк (Merck, 2001)
(c) ChemFinder (ChemFinder, база данни)
(d) CHEMSAFE (съдържа изчислени/препоръчителни данни) (CHEMSAFE, база данни)
(e) Характерни данни за безопасност (изчислени/препоръчителни данни) (Brandes, 2008)
Когато се изпитват вискозни вещества или смеси или когато се представят халогенирани съединения, се изисква специално внимание (вж. раздел 2.7.4.4.1).



2.7.4.2 Скринингови процедури и отмяна на изпитванията
2.7.4.2.1 Температура на кипене

Методите на изчисление, основаващи се на нарастване, обикновено дават задоволителни резултати за чистите вещества и смеси. По отношение на интересната цифра за запалими течности (35° C), за скрининг се препоръчва само този метод със средна абсолютна грешка по-малко от 5° C.
2.7.4.2.2 Пламна температура

Едно изчисление е сполучливо за чисти течности, без примеси, ако кривата на парното налягане и долната граница на експлозивност са точно известни. За смеси изчисляването на пламната температура понякога не е надеждно и на този етап е невъзможно да се предвиди до каква степен може да се разчита на изчислената стойност. Изчисление може да се използва като скринингово изпитване за смеси и пламната температура не е необходимо да се определи чрез експерименти, ако изчислената стойност с помощта на метода, посочен в раздел 2.6.4.3 от приложение І към CLP, е по-висока от съответния критерий за класификация с 5° C. Въпреки това, ограниченията, предвидени в раздел 2.6.4.2. от приложение І към CLP трябва да бъдат взети под внимание. 
Изчисление на базата на структурно сходство или свойства често е приложимо само за тясно определен набор от вещества. За смеси това все още не е приложимо.
Поради това се препоръчва пламната температура и температурата на кипене да се определят чрез експерименти.
2.7.4.3 Критерии за класифициране
Запалима течност се класифицира в една от трите категории на този клас.
	Приложение І, параграф 2.6.2 Таблица 2.6.1.
Елементи на етикета за запалими течности

	Категория
	Критерии

	1
	Пламна температура < 23°C и начална температура на кипене < 35°C

	2
	Пламна температура < 23°C и начална температура на кипене > 35°C

	3
	Пламна температура > 23°C и < 60°C 1

	1 За целите на настоящия регламент газьолът, дизеловото гориво и лекото гориво за отопление, чиято пламна температура е между > 55°C и < 75°C, могат да се разглеждат като категория 3

	Освен това,


Приложение I, параграф 2.6.4.5. Течности с пламна температура повече от 35° C могат да се разглеждат като незапалими течности, ако са получени отрицателни резултати в изпитване за устойчиво горене L.2 съгласно Препоръките на ООН относно превоза на опасни товари, Ръководство за изпитвания и критерии.

Изпитване за устойчиво горене L.2 може да се намери в раздел 32.5.2 на част ІІІ от UN-MTC
Газьолът, дизелът и лекото гориво за отопление, чиято пламна температура е между 55-75°C, могат като цяло да се разглеждат като дизел и тези въглеводородни смеси имат различни пламни температура в този диапазон, дължащи се на сезонни изисквания (EN 590). Ако те се разглеждат като цяло за целите на CLP, те трябва да бъдат разглеждани като категория 3. Но това не означава, че е налице предварително решение по отношение на регламентите и законодателството надолу по веригата.



2.7.4.4 Изпитване и оценка на информацията за опасността
Поставянето в съответната категория на опасност определя техническите средства, които трябва да бъдат използвани, за да се избегнат опасни събития. В комбинация с други крайни точки като граници на взривяемост или температура на автоматично възпламеняване, това може да доведе до ясни ограничения в условията за употреба. Съответните данни трябва да бъдат съобщавани чрез оценките за химическата безопасност (CSR) и информационните листове за безопасност (ИЛБ) (вж. IR/CSA, съответно части F и G).
2.7.4.4.1 Изпитвания

Подходящите методи са посочени в таблица 2.6.3 от приложение І към CLР.
В случая на вещества с висок потенциал за разграждане се препоръчва метод, използващ малки количества течност (напр. EN ISO 3679: 2004 Определяне на пламна температура – бърз равновесен метод на затворената чаша), за да се намали количеството на изпитваното вещество.
Използваният метод трябва да бъда избран, като се вземат под внимание свойствата на течността (вискозитет, налични халогенирани съединения) и обхвата на стандарта.
За целите на класификация се препоръчва да се използва средната стойност на най-малко два опита. Единия от тези опити може да е автоматизиран. В случай на отклонение между ръчното и автоматизираното определяне извън допустимите граници на метода, под внимание се взима по-ниската стойност или резултатът се определя въз основа на наблюденията. Ако експериментално установената точка на възпламеняване е в рамките на ±2°C, когато се използва неравновесен метод, препоръчва се експериментът да се повтори с равновесен метод.
При съмнения или ако до 60° C не бъде установена точка на възпламеняване и условията в EUH018, EUH209 и EUH209A са изпълнени (наличие на (частично) халогенирани съединения, възможност за загуба на летливи запалими или незапалими съставки), препоръчва се границите на експлозивност да се определят в съответствие с EN 1839:2003, Определяне на границите на експлозивност на газове и пари или ISO 10156: 1996 Определяне на вероятността от пожар и възможността за оксидиране при избора на цилиндрични изпускателни клапани (в процес на преразглеждане), а точките на взривяемост да се определят в съответствие с DIN EN 15794: 2008, Определяне на точките на взривяемост на запалими течности, за да се реши, дали на етикета да се поставят фразите EUH018, EUH209 или EUH209A.
Вещества
При чистите нехалогенирани вещества точката на възпламеняване обикновено е 80° C до 130° C под точката на кипене. Необходимо е да се обърне специално внимание, когато образецът съдържа примеси с точка на кипене по-ниска от тази на основното съединение. Дори ако тяхната концентрация е под 0.5 %, по-специално ако тяхната точка на кипене е значително по-ниска, те биха могли значително да повлияят на резултата от изпитването. Примесите с по-висока точка на кипене обикновено не влияят на точката на възпламеняване.
Всеки стандарт е приложим в рамките на съответния обхват
Смеси
Точката на възпламеняване може да е по-ниска от най-ниската точка на възпламеняване на съставките и нелетливите съединения могат да повлияят на точката на възпламеняване. 
Препоръчват се равновесни методи, ако точките на кипене на съставките на сместа обхващат широк диапазон от температура или ако техните концентрации са съвсем различни. Такива методи се препоръчват още и в случая на вискозни смеси (алтернативно: методи на изпитвания с ниски скорости на нагряване (1° C на минута), при които се използва бъркалка).
В случая на вискозните смеси или ако се съдържа инертно вещество в ниски концентрации и сместа е силно летливо съединение, запалимостта на сместа може да зависи от температурата, при която са започнали изпитванията. Когато се съдържа инертно вещество, може да има едни температурни диапазони, когато парната фаза е инертна, и други, когато не е.
Халогенирани съединения
Разликата между точка на кипене и точка на възпламеняване може да е по-малка от тази при нехалогенираните съединения.
Силно препоръчително е изпитванията да се проведат под строг контрол и наблюдение. 

Може да е доста трудно да се възпроизведат резултатите от изпитвания. В такива случаи класифицирането се базира на най-ниската установена стойност (възпламеняване или горене вътре или извън тигела) или на стойността, получена по време на скрининга, ако при основното изпитване, проведено в съответствие със стандарта, не е било установено възпламеняване.
2.7.4.4.2 Оценка на информацията за опасността
Експериментално получените точки на кипене са за предпочитане пред изчислените, поради грешка на повечето методи на (количествената) зависимост структура-активност (QSAR).
Точките на възпламеняване, определи чрез изпитвания или въз основа на международно призната специализирана литература, са за предпочитане пред тези, получени чрез изчисление, поради грешка на повечето методи QSAR, съответно поради ограничения им обхват на приложение.
Ако в литературата се срещнат различни точки на възпламеняване за едно и също вещество, за предпочитане са тези, които са изчислени/препоръчителни.
Ако в литературата се срещнат различни точки на възпламеняване за едно и също вещество и нито една от тях не е изчислена/препоръчителна, по-ниската точка е за предпочитане от съображения за безопасност или е необходимо да се проведе нов експеримент. 
Съгласно критериите, определят се категория 1, 2 или 3, включително съответните предупреждения за опасност и сигнална дума, (вж. раздел 2.7.5). В случай че критериите за EUH018, EUH209 или EUH209A са изпълнени, етикетът на течността трябва да съдържа и едно от допълнителните предупреждения за опасност. В повечето случаи EUH018 включва EUH209 и EUH209A.
2.7.4.5 Схема за вземане на решения
ЗАБЕЛЕЖКА: Лицето, което отговаря за класифицирането, трябва да се запознае с критериите за класифициране преди и по време на използването на схемата за вземане на решение.

Тази схема на вземане на решение е променена и включва EUH-фрази 018, 209 и 209A.
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2.7.5 Информация за опасността от запалими течности 

2.7.5.1 Пиктограми, сигнални думи, предупреждения за опасност и препоръки за безопасност

	Приложение І: 2.6.3. Таблица 2.6.2
Елементи на етикета за запалими течности

	Класификация
	Категория 1
	Категория 2
	Категория 3

	GHS пиктограма
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	Сигнална дума
	Опасен
	Опасен
	Опасен

	Предупреждения за опасност
	H224: Изключително запалима течност и пари
	H225: Силно запалима течност и пари
	Н226: Запалима течност и пари

	Препоръка за безопасност при предотвратяване
	P210

P233

P240

P241

P242

P243

P280
	P210

P233

P240

P241

P242

P243

P280
	P210

P233

P240

P241

P242

P243

P280

	Препоръка за безопасност при реагиране
	P303 + P361 +

P353

P370 + P378
	P303 + P361 +

P353

P370 + P378
	P303 + P361 +

P353

P370 + P378

	Препоръка за безопасност при изхвърляне
	P501
	P501
	P501


Формулировката на препоръките за безопасност може да се намери в част 2 на приложение ІV към CLP.
2.7.5.2 Допълнителни разпоредби за етикетиране на запалими течности

Приложение II, параграф 1.1.4. EUH018 - „В употреба, може да образува запалима/експлозивна смес от пара и въздух”
За вещества и смеси, които не са класифицирани като запалими, които може да образуват запалими/експлозивни смеси от пара и въздух. За веществата такъв може да е случаят с халогенираните въглеводороди, а за смесите такъв може да е случаят поради наличието на летлива запалима съставка или поради загубата на летлива незапалима съставка.

Приложение ІІ, параграф 2.9. Течни смеси, съдържащи халогенирани въглеводороди

За течни смеси, които не показват пламна температура или които показват пламна температура по-голяма от 60° C, но по-малка от 93° C, и съдържат халогениран въглеводород и над 5 % силно запалими или запалими вещества, етикетът на опаковката трябва да съдържа едно от следните предупреждения, в зависимост от това дали посочените по-горе вещества са силно запалими или запалими:

EUH209 — „Може да стане силно запалим в употреба или

ЕUH209A – „Може да стане запалим в употреба”
Забележка: EUH209 и EUH209A се ограничават до специални видове смеси, докато EUH018 обхваща по-широк диапазон от смеси. В повечето случаи EUH018 включва EUH209 и EUH209A.
2.7.6 Прекласифициране на вещества, класифицирани като запалими течности в съответствие с DSD или вече класифицирани за превоз




2.7.6.1 Прекласифициране в съответствие с DSD 

Директно преобразуване е възможно само частично, вж. фигура 2.7.6.1. За веществата и смесите, които са обозначени с R11 или R10 в съответствие с DSD, е необходимо данните за пламната температура и точката на кипене, както и за устойчивото горене (R10), да бъдат преоценени. Ако се знае само интервалът на пламната температура, може да се наложи повторно изпитване за определяне.

Фигура 2.7.6.1: Сравнение на класификациите в съответствие с Директивата DSD и в съответствие с Регламента CLP
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Точка на кипене/начална точка на кипене в º C
2.7.6.2 Връзка с класификацията за транспорт
При класификацията за транспорт клас 3 съответства на клас на опасност „Запалима течност”. С изключение на UN 1203, директно преобразуване на опаковъчните групи в категории е възможно, ако клас 3 е основният риск. Ако клас 3 е вторичен риск, не е възможно едно към едно преобразуване.

2.7.7 Примери за класифициране на запалими течности

2.7.7.1 Примери за вещества и смеси, които отговарят на критериите за класифициране
Пример 1
Смес от: Бутилацетат + 1-Метокси-2-пропилацетат + Ксилен + Метилизобутилкетон 

(24 мол % + 5 мол % + 69 мол % + 2 мол %)

	Начална точка на кипене (изчислена):
	130° C

	Пламна температура (изчислена):
	22° C

	Изчислената пламна температура е в рамките на 5° C спрямо граничната стойност от 23°C 

( Да се измери пламната температура

	Динамичен вискозитет при 20° C (DIN 53019):
	8 mPas

	Пламна температура (EN ISO 3679):
	25.0° C

	( съгласно резултата за точката на кипене и измерената пламна температура: категория 3


Пример 2
Смес от: Въглеводороди и дихлорметан 


 (70 обемни % + 30 обемни %)

	Начална точка на кипене (изчислена):
	52° C

	Пламна температура (изчислена):
	Няма пламна температура по стандарт

	( Тъй като въглеводородната част от сместа има пламна температура сама по себе си (-12° C), трябва да се отговори на въпроса „възможна ли е експлозивна смес от пара/въздух (EN 1839, DIN EN 15794) или може ли да стане силно запалима/запалима по време на употреба?”
Отговор: Да, има интервал на експлозивност; да, може да стане силно запалима по време на използване.

	( Въз основа на отговора, етикетът на сместа трябва да се обозначи с EUH018 или EUH 209.

Забележка: В този случай EUH018 включва EUH 209.


2.7.7.2 Примери за вещества и смеси, които не отговарят на критериите за класифициране
Пример 3
Водна композиция на алифатна полиуретанова смола
	Точка на кипене (EО 440/2008 A. 2):
	92° C

	Динамичен вискозитет при температура 

20° C (DIN 53019):
	1938 mPas

	Образецът е силно вискозен; за определяне на пламната температура да се използва ниска температура на нагряване (1° C/минута).

	Пламна температура (EN ISO 13736):
	42.5° C

	Изпитване за устойчиво горене (UN L.2) 

при температура 60.5° C:
	Неустойчиво горене 

	Изпитване за устойчиво горене (UN L.2) 

при температура 75° C:
	Неустойчиво горене

	(Въз основа на резултата за пламната температура: Категория 3

Въпреки това, може да не се разглежда като категория 3, защото не поддържа горене.
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2.8
ЗАПАЛИМИ ТВЪРДИ ВЕЩЕСТВА

2.8.1 Увод

Твърди вещества и смеси се класифицират като запалими в съответствие с тяхното поведение на горене.
2.8.2 Определения и общи съображения относно класифицирането на запалими твърди вещества

Приложение І, параграф 2.7.1.1. Запалимо твърдо вещество означава твърдо вещество, което е лесно запалимо или може да предизвика или допринесе за пожар чрез триене.

Лесно запалимите твърди вещества са прахообразни, гранулирани или пастообразни вещества или смеси, които са опасни, ако могат лесно да се запалват чрез краткотраен контакт с източника на горене, като например запалена клечка кибрит, и ако пламъкът се разпространява бързо.

2.8.3 Връзка с други физични опасности

Експлозивите, органичните пероксиди, самоактивиращите се вещества и смеси, както и пирофорните или оксидиращите твърди вещества, не трябва да се разглеждат за целите на класификация като запалими твърди вещества, тъй като запалимостта е характерна опасност в тези класове.
Въпреки това, запалимите твърди вещества могат да представляват други физични опасности в същото време, т.е. те може да бъдат самонагряващи се или корозивни или да отделят запалим газове в контакт с вода.
За запалими твърди вещества, които се опаковат в аерозолни опаковки, вж. раздел 2.4, Запалими аерозоли.
2.8.4 Класифициране на вещества и смеси като запалими твърди вещества 




2.8.4.1 Определяне на информацията за опасността

В много случаи може да се използва обикновено скринингово изпитване (вж. раздел 2.8.4.4), за да се определи дали дадено твърдо вещество трябва да се класифицира като запалимо.

За класифицирането на вещество или смес като запалимо твърдо вещество са необходими данни за следните свойства:
· точка на топене;
· информация относно способността за реагиране с вода;
· информация относно пламната температура в случая на твърди вещества, които съдържат запалими течности.
Много органични твърди вещества или смеси отговарят на критериите за класифициране като запалими твърди вещества. По отношение на неорганичните твърди вещества класифициране като запалими е рядкост.



2.8.4.2 Скринингова процедура и отмяна на изпитванията
Класификация като запалимо твърдо вещество трябва по принцип да се разглежда за всяко твърдо органично вещество или смес, което съдържа такова вещество. За неорганични вещества изпитванията може да бъдат отменени в случаите, когато е добре известно, че веществото не е запалимо (т.е. устойчиви соли или метални оксиди) или когато опасността от запалимост може да бъде изключена на други научни основания.
За скринингови цели трябва да се използва методът за изпитване, описан в подраздел 33.2.1.4.3.1 от UN-RTDG, Ръководство за изпитвания и критерии.Алтернативно, за определяне на експлозивните характеристики може да се използва показателят на горене, получен при изпитване Grewer Oven (VDI насоки 2263, част 1, 1990, методи за изпитване за определяне на характеристиките на безопасност на прахообразни вещество). Ако показателят на горене е 3 или по-малко, веществото не трябва да се класифицира като запалимо твърдо вещество и не се изискват никакви допълнителни изпитвания. Въпреки това, ако се наблюдава тлеене или пламък, трябва да се направи пълно изпитване.



2.8.4.3 Критерии за класифициране

Критериите за класифициране са изцяло съобразени със системата GHS.

	Приложение І, параграф 2.7.1.1. Прахообразните, гранулирани или пастообразни вещества или смеси (с изключение на металите и металните сплави на прах - вж. 2.7.2.2) следва да бъдат класифицирани като твърди вещества, способни бързо да се възпламеняват, които, когато времетраенето на горене, определено при едно или повече изпитвания, проведени в съответствие с метода на изпитване, описан в част III, подраздел 33.2.1 от RM-RTDG, Ръководство за изпитвания и критерии, е под 45 секунди или скоростта на горене е над 2,2 mm/s.

2.7.2.2. Металите или металните сплави на прах се класифицират като запалими твърди вещества, ако могат да бъдат запалени и ако процесът на горене се разпространява по цялата дължина на пробата за изпитване в течение на 10 минути или по-малко.

2.7.2.3. Запалимо твърдо вещество се класифицира в едно от двете категории за този клас, използвайки метод N.1, както е описано в точка 33.2.1 от RM-RTDG, Ръководство за изпитвания и критерии.

Таблица 2.7.1

Критерии за запалими твърди вещества

	Категория
	Критерии

	1
	Изпитване на скоростта на горене

	
	Вещества и смеси, различни от метали и метални сплави на прах:

(a) навлажнената зона не спира огъня и

(b) времетраене на горене < 45 секунди или скорост на горене > 2.2 mm/s

Метали и метални сплави на прах: времетраене на горене < 5 минути

	2
	Изпитване на скоростта на горене

	
	Вещества и смеси, различни от метали и метални сплави на прах :

(a) навлажнената зона спира огъня за най-малко 4 минути и

(b) времетраене на горене < 45 секунди или скорост на горене > 2.2 mm/s

Метали и метални сплави на прах: 

времетраене на горене > 5 минути и < 10 минути

	Забележка: Изпитването се извършва върху веществото или сместа във физическата форма, в която са представени за класификация. Ако например за целите на доставка или превоз едно и също химично вещество е във физическа форма, различна от изпитваната, и се счита, че е възможно да измени съществено неговите резултати при изпитване за класифициране, новата форма на веществото също се подлага на изпитване.





2.8.4.4 Изпитвания и оценка на информацията за опасността
От съображения за безопасно е препоръчително, преди провеждането на изпитването, да се проведе изпитване първо за експлозивни и самоактивиращи се свойства, след което да се определи пирофорното поведение. Изпитването за класифициране е описано в подточка 33.2.1.4.3.2 от UN-RTDG, Ръководство за изпитвания и критерии. Пробата трябва да бъде изпитана в търговска форма. Специално внимание трябва да се обърне на обстоятелството пробата да образува непрекъсната ивица или прахообразна следа в изпитвания образец. Големите парчета, които не се вместват в калъпа, трябва леко да се счупят. За пастообразни или залепващи се вещества може да е полезно калъпа да се обвие с тънко пластмасово фолио, което може да бъде отстранено след образуването на следата. Класифицирането се основава на най-бързите скорости на горене/най-краткото времетраене на горене, получени в шест опита, освен когато се наблюдава положителен резултат по-рано. За вещества и смеси, различни от метали или метални сплави на прах, категорията се определя в зависимост от това дали навлажнената зона може да спре огъня.



2.8.4.5 Схема за вземане на решения

ЗАБЕЛЕЖКА: Лицето, което отговаря за класифицирането, трябва да се запознае с критериите за класифициране преди и по време на схемата за вземане на решения.
Схема за вземане на решения за запалими твърди вещества (Схема за вземане на решения 2.7 от Второто преработено издание на GHS): 
[image: image49.jpg]



2.8.5 Информация за опасността от запалими твърди вещества

2.8.5.1 Пиктограми, сигнални думи, предупреждения за опасност и препоръки за безопасност

	Приложение I: 2.7.3.Таблица 2.7.2 

Елементи на етикета на запалими твърди вещества

	Класификация
	Категория 1
	Категория 2

	GHS пиктограми
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	Сигнална дума
	Опасно
	Внимание

	Предупреждение за опасност
	H228: Запалимо твърдо вещество
	H228: Запалимо твърдо вещество

	Препоръка за безопасност при предотвратяване
	P210 

P240 

P241 

P280
	P210 

P240 

P241 

P280

	Препоръка за безопасност при реагиране
	P370+ P378
	P370+ P378

	Препоръка за безопасност при съхранение
	
	

	Препоръка за безопасност при изхвърляне
	
	


Формулировката на препоръките за безопасност се намира в част 2 от приложение ІV към CLP.
2.8.6 Прекласифициране на вещества и смеси, класифицирани като запалими твърди вещества в съответствие с DSD или вече класифицирани за превоз

2.8.6.1 Прекласифициране на вещества и смеси, класифицирани в съответствие с DSD

В повечето случаи твърди вещества и смеси, класифицирани като „F; R11 в съответствие с DSD, се класифицират като запалимо твърдо вещество в съответствие с CLP. Въпреки това, превръщането не е еднозначно и всеки отделен случай трябва внимателно да се провери. Вещество или смес, класифицирани като „F; R11”, може да са самоактивиращи се или дори - в редки случаи - експлозивни в съответствие с CLP. Когато не може да се приеме еднозначно решение е необходимо да се вземат под внимание фактори като химична структура, енергино съдържание и начало на разлагането, както са получени при измерване на диференциална сканираща калориметрия.
След като класификацията като твърдо вещество е установена, определянето на правилната категория остава трудно. В случай на съмнение трябва да се предприеме консервативен подход и категория 2 да се определи, само ако решението може убедително обосновано.



2.8.6.2 Връзка с класификацията за транспорт

Когато е на разположение класификация за транспорт се прилага следното преобразуване. Следва да се има предвид, че класификацията за транспорт се основава на приоритизиране на опасностите (вж. раздел 2.1.3.5.3 от ADR) и че запалимите твърди вещества имат относителен нисък ранг в предимството на опасностите. Следователно преобразуването от класификация за транспорт в класификация в съответствие с регламента CLP с помощта на таблиците по-долу трябва да се направи, само ако класификация за транспорт, както е показано, е изрично на разположение. Заключението, че дадено вещество или смес, което не е класифицирано като запалимо твърдо вещество за превоз, не трябва да бъде класифицирано като запалимо твърдо вещество в съответствие с CLP обикновено не е правилно.
2.8.7 Примери за класифициране на запалими твърди вещества

2.8.7.1 Примери за вещества и смеси, които отговарят на критериите за класифициране
Следният пример показва класификация въз основа на данни от изпитвания:
Вещество за изпитване: „Фламален [Flammalenе] (органичен материал, твърдо вещество):
Скринингово изпитване (VDI 2263, част 1): Показател на горене: 5 (гори с открит пламък или отделя искри)
Заключение: Веществото е кандидат за класифициране като запалимо твърдо вещество, необходими са допълнителни изпитвания.
Изпитване на ООН N. 1 (метод за изпитване на лесно запалими твърди вещества):
Времетраене на горене за разстояние от 100 mm (6 опита): 44 s; 40 s; 49 s; 45 s; 37 s; 41 s.
Най-краткото времетраене на горене е по-малко от 45 s; веществото е запалимо твърдо вещество.
Навлажнената зона спира огъня, не се запалва отново.
Заключение: Да се класифицира като запалимо твърдо вещество, категория 2.

2.8.7.2 Примери за вещества и смеси, които не отговарят на критериите за класифициране
Много неорганични соли и оксиди не са запалими като NaCl, NaBr, KI, FeO, MnO и пр.
Уреята или фталовият анхидрид са примери за органични вещества, които не биха били класифицирани като запалими твърди вещества.
2.9
САМОАКТИВИРАЩИ СЕ ВЕЩЕСТВА

2.9.1 Увод

По принцип веществата, класифицирани като самоактивиращи се вещества, могат да се разлагат силно екзотермично, когато опаковка от 50 kgе а изложена на температура от 75° C или по- ниска, в зависимост от температурата на самоускоряващо се разлагане (SADT) на веществото или сместа.
Самоактивиращите се вещества и смеси показват много широка гама от свойства. Най-опасният тип самоактивиращи се вещества и смеси е самоактивиращи се вещества и смеси от тип А, които са твърде опасни за транспортиране с търговска цел, въпреки че те могат да се съхраняват безопасно с подходящи предпазни мерки. На другия край на скалата тази класификация включва вещества, които се разлагат бавно само при температури доста над нормалните за съхранение и транспорт температури (напр. 75° C).
Разлагането на самоактивиращи се вещества може да се започне с топлина, контакт с примеси с каталитични свойства (напр. киселини, съединения на тежки метали и основи), триене или удар. Скоростта на разлагане се увеличава с температурата и варира с веществото. Разлагането може, особено ако не настъпи запалване, да доведе до отделянето на токсични газове или изпарения. При определени самоактивиращи се вещества температурата трябва да се контролира по време на съхранение, товарене и разтоварване. Някои самоактивиращи се вещества могат да се разпадат експлозивно, особено ако са в затворено пространство. Тази характеристика може да бъде променена чрез добавянето на разредители или чрез използването на подходяща опаковка. Други самоактивиращи се вещества горят енергично. Самоактивиращи се вещества са например някои съединения от видовете, изброени по-долу:
a) Алифатни азосъединения (-C-N=N-C-);
b) Органични азиди (-C-N3);
c) Диазониеви соли (-CN2+Z-);
d) N-нитрозо съединения (-N-N=O); и
e) Ароматни сулфохидразиди (-SO2-NH-NH2).
Този списък не е изчерпателен и вещества с други реактивни групи, комбинация от групи и някои смеси от вещества могат да имат подобни свойства. Допълнителни насоки за веществата, които може да имат самоактивиращи се свойства, са изложени в раздел 5.1 от приложение 6 към UN-RTDG, Ръководство за изпитвания и критерии.
Допълнителните опасни свойства, които налагат върху етикета да се постави допълнителна информация, са посочени в списъка на класифицираните вече самоактивиращи се вещества, включен в подточка 2.4.2.3.2.3 от UN RTDG.
Нито свойствата на горене, нито чувствителността към въздействие или триене представляват част от процедурата за класифициране на самоактивиращи се вещества в CLP. Тези свойства може да са от значение при безопасна работа със самоактивиращи се вещества (вж. допълнителни изпитвания в раздел 2.9.3.3.2).
Търговските самоактивиращи се вещества често са формулирани чрез разреждане с твърдо вещество и течни вещества, с които те са съвместими.
2.9.2 Определения и общи съображения относно класифицирането на самоактивиращи се вещества

В CLP е дадено следното определение за самоактивиращи се вещества:
Приложение І, параграф 2.8.1.1. Самоактивиращи се вещества или смеси са термично неустойчиви течни или твърди вещества или смеси, способни да претърпят силно екзотермично разлагане, дори и при отсъствието на кислород (въздух). От това определение се изключват веществата и смесите, класифицирани в съответствие с настоящата част като експлозиви, органични пероксиди или като оксидиращи вещества.

2.8.1.2. Приема се, че дадено самоактивиращо се вещество или смес притежават взривни свойства, ако в хода на лабораторното изследване са способни да детонират, бързо да дефлагрират или да проявят силен термичен ефект при нагряване в затворено пространство.

Общи съображения
Приложение I, параграф 2.8.3. Информация за опасността
За тип G няма определени елементи на информацията за опасността, но се взема предвид възможността да притежават свойства, характерни за други класове на опасност.

2.9.3 Класифициране на вещества и смеси като самоактивиращи се




2.9.3.1 Определяне на информацията за опасността

Класифицирането на дадено самоактивиращо се вещество в една от седемте категории „типове A до G зависи от неговите свойства за детониране, експлозивна термична експлозия и дефлагриране, реагиране при нагряване, концентрация и вид на разтворителя, който е добавен, за да намали чувствителността на веществото. Спецификациите на приемливите разтворители, които могат да бъдат използвани безопасно, са изложени в подраздел 2.4.2.3.5 от UN RTDG.
Класифицирането на дадено самоактивиращо се вещество като тип A, B или C зависи също така от вида на опаковката, в която веществото е изпитано, тъй като това влияе на степента на затвореното пространство, на която е изложено веществото. Това трябва да бъде взето под внимание, когато се борави с веществото; по-здрави опаковки могат да доведат до бурни реакции, когато веществото се разлага. Ето защо е важно съхранението и транспортирането да се извършва в опаковки, разрешени са типа на самоактивиращото се вещество, който отговаря на изискванията за опаковки на ООН или инструкцията за междинни контейнери за насипни стоки (P520/IBC520) или инструкция за резервоари (T23).
Традиционните аспекти на експлозивните свойства, като детонация, дефлаграция и термична експлозия, са включени в схемата за вземане на решения - фигура 2.8.1 от CLP (вж. раздел 2.9.3.4).
Следователно, за самоактивиращите се вещества не е необходимо да се прави определяне на експлозивните свойства, както е предписано в клас на опасност експлозиви.



2.9.3.2 Критерии за класифициране

Съгласно CLP, веществата и смесите трябва да се разглеждат за класифициране в този клас на опасност, с изключение на случаите, когато:
Приложение I, параграф 2.8.2.1.
(a) те са експлозиви в съответствие с критериите, посочени в 2.1;

(b) те са оксидиращи течности или твърди вещества в съответствие с критериите, посочени в 2.13 или 2.14, с изключение на смесите на оксидиращите вещества, в които съдържанието на запалимите органични вещества е 5 % или повече, които се класифицират като самоактивиращи се вещества в съответствие с процедурата, посочена в 2.8.2.2;

(c) те са органични пероксиди в съответствие с критериите, посочени в 2.15;

(d) тяхната топлина на разлагане е по-ниска от 300 J/g; или

(e) тяхната температура на самоускоряващо се разлагане (SADT) е по-висока от 75°C за 50 kg опаковка (вж. UN RTDG, Ръководство за изпитвания и критерии, подраздели 28.1, 28.2, 28.3 и таблица 28.3.)

2.8.2.2. Смеси от оксидиращи вещества, отговарящи на критериите за класифицирането им като оксидиращи вещества, които съдържат 5 % или повече запалими органични вещества и не отговарят на критериите, посочени в 2.8.2.1, букви a), в), г) или д), подлежат на процедурата за класифициране като самоактивиращи се вещества;

Такава смес, която проявява свойства на самоактивиращо се вещество от типове B до F (вж. 2.8.2.3), се класифицира като самоактивиращо се вещество.

В допълнение към горното, веществата и смесите трябва да се разглеждат за класифициране в този клас на опасност, с изключение в случаите, когато:
(f) В молекулата няма химически групи, свързани с експлозивни или самоактивиращи се свойства; примери за такива групи са посочени в таблици A6.1 и A6.2, приложение 6 от UN RTDG, Ръководство за изпитвания и критерии.

Съгласно Схема за вземане на решения в CLP (вж. раздел 2.9.3.4), класифицирането на самоактивиращите се вещества се основава на изпитвания на характеристиките в малки тестове и, когато е необходимо, определени тестове по-голям мащаб с веществото в опаковката му. Следователно концепцията за „характерни свойства не е задължително приложима за този клас на опасност.
Самоактивиращите се вещества се класифицират в една от седемте категории „типове A до G в съответствие с критериите за класифициране, посочени в раздел 2.8.2.3 от приложение І към CLP. Принципите за класифициране са показани в схемата за вземане на решения на фигура 2.8.1 от CLP (вж.раздел 2.9.3.4) и се извършват серия изпитвания A до H, описани в част II на UN-RTDG, Ръководство за изпитвания и критерии.
Приложение І, параграф 2.8.2.3. Самоактивиращи се вещества и смеси се класифицират в една от седемте категории „типове A до G на този клас, в съответствие със следните принципи:

(a) всяко самоактивиращо се вещество или смес, които, опаковани, могат да детонират или дефлагрират бързо, се определят като самоактивиращи се вещества от тип A;

(b) всяко самоактивиращо се вещество или смес, които притежават взривни свойства и които, опаковани, не детонират и не дефлагрират бързо, но са способни на термична експлозия в опаковката, се определят като самоактивиращи се вещества от тип B;

(c) всяко самоактивиращо се вещество или смес, които притежават взривни свойства и които не детонират, дефлагрират или не претърпяват термична експлозия, когато са опаковани, се определят като самоактивиращи се вещества от тип C;

(d) всяко самоактивиращо се вещество или смес, които при лабораторно изпитване:

(i) детонират частично, не дефлагрират бързо и не показват силен ефект, когато се нагряват в затворено пространство; или

(ii) изобщо не детонират, дефлагрират бавно и не показват силен ефект, когато се нагряват в затворено пространство; или

(iii) изобщо не детонират или не дефлагрират и показват умерен ефект, когато се нагряват в затворено пространство;

се определят като самоактивиращи се вещества от тип D;

(e) всяко самоактивиращо се вещество или смес, които при лабораторно изпитване не детонират, не дефлагрират изобщо и проявяват нисък или никакъв ефект, когато се нагряват в затворено пространство, се определят като самоактивиращи се вещества от тип E;

(f) всяко самоактивиращо се вещество или смес, които при лабораторно изпитване не детонират в кавитационно състояние, не дефлагрират изобщо и проявяват слаб или никакъв ефект при нагряване в затворено пространство, както и слаб или никакъв експлозивен ефект, се определят като самоактивиращи се вещества от тип F;

(g) всяко самоактивиращо се вещество или смес, които при лабораторно изпитване не детонират в кавитационно състояние, не дефлагрират изобщо, не проявяват никакъв ефект при нагряване в затворено пространство или експлозивна енергия, при условие че са термично устойчиви (температурата на самоускоряващо се разлагане 60 oC до 75 oC за 50 kg опаковка), и при течни смеси, при които за намаляване на чувствителността се използва разредител с температура на кипене не по-ниска от 150 oC, се определят като самоактивиращи се вещества от тип G. Ако сместа не е термично устойчива или разредителят, използван за намаляване на чувствителността, е с температура на кипене по-ниска от 150 oC, сместа се определя като самоактивиращо се вещество от тип F.

Когато изпитването е проведено в определена опаковка и опаковката е променена, се провежда допълнително изпитване, когато се прецени че промяната в опаковката ще повлияе върху резултатите от изпитването.

Списък на класифицираните към момента самоактивиращи се вещества е включен в UN RTDG, раздел 2.4.2.3.2.3.



2.9.3.3 Изпитвания и оценка на информацията за опасността
2.9.3.3.1 Изпитвания за термична устойчивост и контрол на температурата 

В допълнение към изпитванията за класифициране, дадени в схемата за вземане на решения на фигура 2.8.1 от CLP, термичната устойчивост на самоактивиращите се вещества трябва да бъде оценена, за да се определи температурата на самоускоряващо се разлагане (SADT).
Температурата на самоускоряващо се разлагане се определя като най-ниската температура, при която може да възникне самоускоряващо се разлагане на вещество в опаковката, както се използва при транспорт, обработка и съхранение. Температурата на самоускоряващо се разлагане е мярка от комбинирания ефект на атмосферната температура, кинетиката на разлагане, размера на опаковката и свойствата на пренос на топлина на веществото и неговата опаковка.

Няма връзка между температурата на самоускоряващо се разлагане на самоактивиращо се вещество и неговата класификация в една от седемте категории „типове A до G”. Температурата на самоускоряващо се разлагане се използва за извеждане на температури на безопасно боравене, съхранение транспортиране (контролна температура) и алармена температура (аварийна температура).
В зависимост от неговата температура на самоускоряващо се разлагане, едно самоактивиращо се вещество се нуждае от контрол на температурата и правилата, дадени в раздел 2.8.2.4 от приложение I към CLP, се състоят от следните два елемента:
1) Критерии за контрол на температурата
Самоактивиращите се вещества подлежат на контрол на температурата, когато температурата на самоускоряващо се разлагане е < 55° C.

2) Отклонение от контролната и аварийната температури:
	Вид съд
	Температура на самоускоряващо се разлагане (SADTa))
	Контролна температура
	Аварийна температура

	Единични опаковки и 

междинни контейнери за насипни стоки
	20° C или по-малко над 20° C до 35° C 

над 35° C
	20° C под SADT 15° C под SADT 10° C под SADT
	10° C под SADT 

10° C под SADT 

5° C под SADT

	Резервоари
	< 50° C
	10° C под SADT
	5° C под SADT

	a) т.е. температурата на самоускоряващо се разлагане (SADT) на веществото, както е опаковано за транспорт, обработка и съхранение.


Трябва да се подчертае, че температурата на самоускоряващо се разлагане зависи от изпитването на самото самоактивиращо се вещество, заедно с обема и характеристиките на топлинна загуба на опаковката или съда, в който се обработва веществото. Температура, в която възниква самоускоряващо се разлагане, намалява:
· с увеличението на размера на опаковката или съда; и
· с увеличението на ефективността на изолацията на опаковката или съда.
Температурата на самоускоряващо се разлагане е валидна за едно вещество, само како е изпитано и ако с него се работи правилно. Смесването на самоактивиращото се вещество с други химически вещества или контактът с несъвместими материали (включително несъвместима опаковка или съд) може да намали термичната устойчивост поради каталичното разграждане, както и да намали температурата на самоускоряващо се разлагане. Това може да увеличи риска от разлагане и трябва да се избягва.
2.9.3.3.2 Допълнителни изпитвания

Чувствителността на самоактивиращите се вещества към удар (твърди вещества и течности) и триене (само твърди вещества) може да е от значение за безопасното боравене с вещества, в случай че тези вещества имат силно изразени експлозивни свойства (напр. бърза дефлаграция и/или силно нагряване в затворено пространство). Методите за изпитване с цел определяне на тези свойства са описани в серия изпитвания 3 на UN-RTDG, Ръководство за изпитвания и критерии. Тази информация трябва да бъде част от информацията за опасността в информационните листове за безопасност.
Пламната температура на течни самоактивиращи се вещества е от значение само в температурния диапазон, в който продуктът е термично устойчив. Над SADT на продукта определянето на пламната температура не е от значение, защото се получават продукти на разлагане.
Забележка: В случай че определянето на пламната температура изглежда разумно (очаквана пламна температура под температурата на самоускоряващо се разлагане) е препоръчително да се използва метод на изпитване, при който се използва малко количество от пробата. В случай че самоактивиращоте се вещество се разрежда или разтваря, разтворителят може да определи пламната температура.
Въпреки че в момента няма специализирани насоки относно съхранението на самоактивиращи се вещества (макар че в някои страни такива са в процес на разработка), често се използват правилата за органични пероксиди. При класифициране за съхранение най-често се използва скоростта на горене, вж. раздел 2.14 за органични пероксиди.
Определянето на температурата на автоматично запалване не е от значение за самоактивиращи се вещества, защото парите се разлагат по време на изпълнението на изпитването. Методите за изпитване на разположение са за фазите на неразлагащите се изпарения. Автоматичното запалване на изпаренията на самоактивиращо се вещество, когато те се разлагат, никога не може да се изключи. Тази информация трябва да е част от информацията за опасността в информационните листове за безопасност.
Също така, определянето на температурата на самозапалване (изпитването е приложимо за твърди вещества) не е от значение. Термичната устойчивост на самоактивиращи се вещества се получава количествено чрез изпитване на SADT.
2.9.3.3.3 Допълнителни съображения относно класифицирането

Определянето на експлозивните свойства е включено в схемата за вземане на решения за класифициране. Запалимостта не е включено в диаграмата за вземане на решения.
В момента следните свойства не са включени в CLP:
· механична чувствителност, т.е. чувствителност към въздействие и триене (за целите на обработка);
· изпитвания за горене (за целите на съхранение); и
· аспекти, свързани със запалимостта.
В допълнение към критериите на GHS, CLP посочва че: 

Приложение І, параграф 2.8.2.2

Когато изпитването се провежда в опаковката и опаковката е променена, се провежда допълнително изпитване, когато се смята, че промяната в опаковката ще повлияе на резултата от изпитването.

2.9.3.4 Схема за вземане на решения

За вземане на решения за самоактивиращи се вещества е приложима следната схема в съответствие с CLP.
ЗАБЕЛЕЖКА: Лицето, което отговаря за класифицирането, трябва да се запознае с критериите за класифициране преди и по време на схемата за вземане на решения.
Приложение I: Фигура 2.em8.1

Самоактивиращи се вещества и смеси


[image: image52.png]



2.9.4 Информация за опасността от самоактивиращи се вещества

2.9.4.1 Пиктограми, сигнални думи, предупреждения за опасност и препоръки за безопасност

В съответствие с CLP, следните елементи на етикета се използват за вещества или смеси, които отговарят на критериите за този клас на опасност:
	
	Приложение I: 2.8.3. Таблица 2.8.1
	
	

	Елементи на етикета на самоактивиращи се вещества и смеси
	

	Класификация
	Тип A
	Тип B
	Типове C и D
	Типове E и F
	Тип G

	GHS пиктограми
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	Сигнална дума
	Опасно
	Опасно
	Опасно
	Внимание
	

	Предупреждение за опасност
	H240: Може да предизвика експлозия при нагряване 
	H241: Може да предизвика пожар или експлозия при нагряване 
	H242: Може да предизвика пожар при нагряване 
	H242: Може да предизвика пожар при нагряване
	Няма елементи на етикета, предназначени за тази категория на опасност 

	Препоръки за безопасност

При предотвратяване
	P210 

P220 

P234

P280
	P210 

P220 

P234

P280
	P210 

P220 

P234

P280
	P210 

P220 

P234

P280
	

	
	
	
	
	
	

	Препоръки за безопасност

при реагиране
	P370+ P378 P370+ P380 + P375
	P370 + P378 P370+ P380 + P375
	P370 + P378
	P370 + P378
	

	Препоръки за безопасност

при съхранение
	P403+ P235 P411 

P420
	P403 + P235 P411 

P420
	P403+ P235 P411 

P420
	P403 + P235 P411 

P420
	

	Препоръки за безопасност
	P501
	P501
	P501
	P501
	

	при изхвърляне
	
	
	
	
	


Формулировката на препоръките за безопасност се намира в част 2 от приложение ІV към CLP.
2.9.5 Прекласифициране на вещества и смеси, класифицирани като самоактивиращи се вещества в съответствие с DSD или вече класифицирани за превоз

2.9.5.1 Прекласифициране на вещества и смеси, класифицирани в съответствие с DSD

В DSD не е определен клас на опасност „самоактивиращи се вещества”. В CLP самоактивиращи се вещества са отделен клас на опасност. Самоактивирането не е единично „характерно свойство”; самоактивиращите се вещества са група от вещества, които могат да отделят определено количество енергия на разпадане и които могат да бъдат термично неустойчиви (вж. раздел 2.9.1).
В DSD експлозивните свойства и запалимостта се определят по отделно чрез изпитвания A14 (за експлозивни свойства) и A9 или A10 (за свойства на запалимост), както е публикувано в Регламент (EО) № 440/2008 на Съвета.
Вещества, изброени по-рано в други категории на опасност, може сега под CLP да изпълняват критериите за самоактивиращо се вещество. За правилното класифициране на индивидуално самоактивиращо се вещество трябва да са изпълнени критериите за класифициране, посочени в раздел 2.9.3.2. Ако е необходимо, трябва да се търси експертен съвет.
Следователно таблицата за преобразуване в приложение VII към CLP не е приложима за този клас на опасност. 




2.9.5.2 Връзка с класификацията за транспорт

Списък на класифицираните вече самоактивиращи се вещества е включен в RTDG, раздел 2.4.2.3.2.3. Тази таблица включва самоактивиращи се вещества от тип B до тип F.
2.9.6 Примери за класифициране на самоактивиращи се вещества

2.9.6.1 Примери за вещества и смеси, които отговарят на критериите за класифициране
Вещество, което трябва да се класифицира: NP
Молекулна формула: без приложение
В съответствие с GHS 2.8.2.1, веществото има:
· енергийно съдържание 4152 kJ/kg; и
· температура на самоускоряващо се разлагане 45° C;
и следователно трябва да се разглежда за класифициране в клас на опасност самоактивиращи се вещества.
Резултатите от изпитванията и класифицирането в съответствие със схема за вземане на решения на CLP 2.8.1 за самоактивиращи се вещества и Препоръки на ООН относно превоза на опасни товари, Ръководство за изпитвания и критерии, част II са, както следва:

Резултати от изпитване за класифициране

	1.
	Име на самоактивиращото се вещество
	: NP 

	2.
	Общи данни
	

	2.1.
	Състав
	: NP, технически чисто

	2.2.
	Молекулна формула
	: без приложение

	
	Физична форма
	: твърдо вещество, фин прах

	2.4.
	Цвят
	: кафяв

	2.5.
	Плътност (очевидна)
	: 460 kg/m3

	3.
	Детонация (серия изпитвания А)

Поле 1 от схемата за вземане на решения
	: Пероксидът рзпространява ли детонация?

	3.1.
	Метод
	: Изпитване А.1 на ООН: BAM 50/60 изпитване със стоманена тръба

	3.2.
	Условия на пробата
	: технически чисто вещество

	3.3.
	Наблюдения
	: фрагментирана част от тръбата: 12, 18 cm

	3.4.
	Резултат
	: не

	3.6.
	Изход
	: 1.3

	4.
	Дефлаграция (серия изпитвания С)

Поле 5 от схемата за вземане на решения
	: Пероксидът разпространява ли дефлаграция?

	4.1.
	Метод 1
	: изпитване време/налягане (изпитване С.1)

	4.1.1.
	Условия на пробата
	: температура на околната среда

	4.1.2.
	Наблюдения
	: 498,966,3395 ms

	4.1.3.
	Резултат
	: да, бавно

	4.2.
	Метод 2
	: изпитване за дефлаграция (изпитване С.2)

	4.2.1.
	Условия на пробата
	: температура 20 ºС

	4.2.2.
	Наблюдения
	: скорост на дефлаграция: 0.90, 0.87 mm/s

	4.2.3.
	Резултат
	: да, бавно

	4.3.
	Окончателен резултат
	: да, бавно

	4.4.
	Изход
	: 5.2

	5.
	Нагряване в затворено пространство (серия изпитвания Е)

Поле 8 от схемата за вземане на решения
	Какъв е ефектът при нагряване в затворено пространство?

	5.1.
	Метод 1
	: изпитване Koenen (изпитване Е.1)

	5.1.1.
	Условия на пробата
	: -

	5.1.2.
	Наблюдения
	: ограничаващ диаметър: < 1.0 mm

Вид фрагментация „А”

	5.1.3.
	Резултат
	: слаб

	5.2.
	Метод 2
	: холандско изпитване в съд под налягане (изпитване Е.2)

	5.2.1.
	Условия на пробата
	: -

	5.2.2.
	Наблюдения
	: ограничаващ диаметър: < 1.0 mm (с 10 g), 1.0 mm (50 g)

	5.2.3.
	Резултат
	: слаб

	5.3
	Окончателен резултат
	: слаб

	5.4.
	Изход
	: 8.3

	6.
	Термична устойчивост (извън схемата за вземане на решения)
	

	6.1. 
	Метод
	: изпитване за съхранение при натрупване на топлина (изпитване Н.4)

	6.2.
	Условия на пробата
	: маса 232.5 g време на охлаждане в съд на Dewer с 400 ml вода: 10.0 часа (представляващо веществото в опаковката)

	6.3.
	Наблюдения
	: самоускоряващо се разлагане при 45 ºС

 Несамоускоряващо се разлагане при 40 ºС

	6.4.
	Резултата
	: температура на самоускоряващо се разлагана (SADT) 45 ºС

	7.
	Общи забележки:
	: Схемата за вземане на решения е дадена на фигура 1

	8.
	Окончателно класифициране

Опасност/клас на опасност:
	Самоактивиращо се вещество, тип D, твърдо, контролирана температура

	
	Етикет
	: Пламък

	
	Сигнална дума:
	: Опасно

	
	Предупреждение за опасност
	: Може да предизвика пожар при нагряване

	
	Контрол на температурата
	: Необходим въз основа на SADT (45 ºС, в опаковката)

	
	Контролна температура*
	: 35 ºС ( в опаковката)

	
	Аварийна температура*
	: 40 ºС ( в опаковката)

	
	* вж. UN-TDG, Ръководство за изпитвания и критерии, таблица 28.2
	


Допълнителни забележки
(1)
Контролна и аварийна температури
Контролната и аварийната температури се базират на SADT, както е определено в изпитване на ООН H.4. Съдът на Dewar, използван при изпитване H.4, е представителен за обработваното в опаковките вещество. За обработка на веществото в по-големи количества (средно големи контейнери за насипни товар/резервоари/съдове и пр.) и/или в (термично) добре изолирани контейнери при условия на по-добра изолация, е необходмо да се определи SADT на съответното количество при съответната степен на изолация. Контролната и аварийната температури могат да се изведат от тази SADT (вж. също раздел 2.3)
(2)
Взривни свойства
Взривните свойства не е необходимо да бъдат определени в съответствие с раздел 2.1 от приложение I за експлозивите, тъй като те са включени в схемата за вземане на решения. Вещество може да проявява взривни свойства, когато се обработва в по- затворено пространство, по-голямо от допустимото. 

Фигура 2.9.6.1: Схема за вземане на решения за самоактивиращо се вещество: NP, технически чисто:
[image: image58.jpg]



2.10 ПИРОФОРНИ ТЕЧНОСТИ И ТВЪРДИ ВЕЩЕСТВА

2.10.1 Увод

Пирофорноста, т.е. способността за спонтанно запалване във въздуха, е резултат от реакцията на дадено вещество или смес с кислорода във въздуха. Реакцията е екзотермична и се характеризира с особеността, че тя започва спонтанно, т.е. без помощта на подадени искри, пламък, топлина или друг енергиен източник. Друг начин да се каже това е че температура на самозапалване на пирофорно вещество е по-ниска от температурата (на околната среда).
Органичните метали и органичните металоиди може да се предполага, че са пирофорни вещества, както и техни производни. Също така, органичните пирофорни вещества и техните производни, хибриди и техни производни, халоацетиленови производни и сложни ацетилиди може да проявяват пирофорност (Urben, 1995). Освен това, прахове и фини частици от метали биха могли да бъдат пирофорни. Независимо от това, въпреки че много твърди метални вещества, като напр. алуминий, ще се предполага, че са пирофорни при разглеждане на тяхната обща реактивност, те образуват защитно оксидно покритие при реакция с въздуха. Това тънко покритие от метален оксид предпазва метала да реагира допълнително и по такъв начин такива вещества не могат да покажат пирофорно поведение в реалност.

Има също и пирофорни вещества, които не принадлежат към гореспоменатите групи от химически вещества, т.е. горният списък не е изчерпателен. Тъй като пирофорните вещества се самозапалват във въздуха, пирофорността е много опасно свойство. В случай на съмнение тя трябва внимателно да бъде изследвана, когато дадено вещество или смес са пирофорни. Повече информация относно пирофорните вещества може, напр., да бъде намерена в Ръководството на Бретерик за реактивните химични опасности (Urben, 1995).
2.10.2 Определения и общи съображения относно класифицирането на пирофорни течности и твърди вещества 

Определенията в CLP за пирофорни течности и пирофорни твърди вещества са както следва:
Приложение І, параграф 2.9.1 Пирофорна течност означава течно вещество или смес, които дори и в малки количества са способни да се запалят в рамките на пет минути след контакт с въздуха. 
2.10.1. Пирофорно твърдо вещество означава твърдо вещество или смес, които дори и в малки количества са способни да се запалят в рамките на пет минути при контакт с въздуха. 
Специални съображения относно размера на частиците на твърдите вещества
Колкото е по-фин размерът на частиците на дадено твърдо вещество или смес, толкова по-голяма е площта, изложена на въздух, и тъй като пирофорността е реакция с кислорода във въздух, размерът на частиците в голяма степен ще повлияе на способността за спонтанно запалване. Ето защо е много важно пирофорните свойства на твърдите вещества да се изследват върху веществото/сместа, както са действително представени (включително как то може разумно да се очаква да бъде използвано, вж. член 8, параграф 6 от CLP). Това е показано от бележката в раздел 2.10.2.1 от приложение I към CLP.
Приложение І, параграф 2.10.2.1 Забележка: Изпитването се извършва върху веществото или сместа във физическата форма, в която са представени. Ако например за целите на доставка или превоз едно и също химично вещество е представено във физическа форма, различна от изпитваната, и се счита, че тази форма е възможно да промени съществено неговите резултати при изпитване за класифициране, новата форма на веществото също се подлага на изпитване.

2.10.3 Връзка с други физични опасности

Пирофорните вещества реагират спонтанно с въздуха в малки количества и повече или по-малко мигновено (в рамките на минути). Това ги отличава от самонагряващите се вещества, които също реагират спонтанно с въздуха, но само когато в големи количества и след продължителен период от време (часове или дни). Вещество, което не е класифицирано като пирофорно течно или пирофорно твърдо вещество, може по този начин да принадлежи към клас на опасност самонагряващи се вещества и смеси и трябва да се разглежда за класификация в този клас на опасност.
Пирофорност може да се очаква при някои реактивни метали и някои от техните съединения (напр. хидриди и други органични метални съединения). Много от тези вещества реагират бурно с вода с отделяне на запалими газове. Тези вещества могат да бъдат класифицирани в клас на опасност вещества и смеси, които при контакт с вода отделят запалими газове, както и в клас на опасност пирофорни твърди вещества или пирофорни течности. Трябва да се отбележи в този контекст, че веществата, които реагират с вода, могат също така до известна степен да реагират с влагата във въздуха, въпреки че такава реакция е рядко енергична. Вещество, което спонтанно се запалва при контакт с въздуха в съответствие с процедурите за изпитване, следва да се счита за пирофорно, независимо от механизма на реакция.
Твърди вещества, които не са класифицирани като пирофорни, може все още да са в състояние да горят бързо, ако са подложени на достатъчно енергия за активиране, като напр. пламък от газова горелка, за да започне реакцията. Следователно те могат да бъдат предмет на класифициране в клас на опасност запалими твърди вещества, т.е. те може да са лесно запалими твърди вещества”.
Течности, които не са класифицирани като пирофорни, но могат да се запалят, може да принадлежат към клас на опасност запалими течности, в зависимост от точката им на възпламеняване и способността им за поддържане на горенето.
2.10.4 Класифициране на вещества и смеси като пирофорни течности и твърди вещества




2.10.4.1 Определяне на информацията за опасността

Тъй като изпитванията за определяне на пирофорността са елементарни и не изискват специално оборудване, вж. раздел 2.10.4.4 по-долу, по принцип няма причина да се търсят източници на данни вместо провеждане на изпитвания. Освен това, възможностите за отмяна на изпитванията са предостатъчни както за пирофорните вещества, така и за веществата и смесите, за които е известно, че не са пирофорни, вж. раздел 2.10.4.2 по-долу. Ако все пак се използва информация от литературни материали или други източници на данни, от изключително значение е да се разглежда правилната физическа форма, вж. раздел 2.1.4. Естествено всички източници на данни трябва внимателно да се оценят по отношение на надеждността и научната валидност. 


2.10.4.2 Скринингова процедура и отмяна на изпитванията
В случай че дадено вещество или смес е известно от практиката като пирофорно, не е необходимо изпитване. Такива течности и твърди вещества се класифицират като пирофорни без изпитвания. Такъв би бил случаят, ако дадено вещество или смес се запали спонтанно при отваряне на съда при опит за провеждане на изпитвания за класифициране. 
Съгласно допълнителните съображения относно класифицирането в раздели 2.9.4 и 2.10.4 от приложение I към CLP, процедурата за класифициране на пирофорни твърди вещества или течности не се прилага, когато опитът при производството или използването им показва, че веществата или сместа не се запалват при контакт с въздуха при нормална температура (т.е. за веществото е известно, че е стабилно при стайна температура за продължителен период от време (дни)).

2.10.4.3 Критерии за класифициране

Раздели 2.9.2.1 и 2.10.2.1 от приложение I към CLP определят критериите за класифициране:
	Приложение I, параграф 2.9.2. Таблица 2.9.1

Критерии за пирофорни течности

	Категория
	Критерии

	1
	Течността се запалва в рамките на 5 минути, когато е добавено към инертен носител и е изложена на въздух, или запалва или овъглява филтърна хартия при контакт с въздуха в рамките на 5 минути.


	Приложение I, параграф 2.10.2. Таблица 2.10.1

Критерии за пирофорни течности

	Категория
	Критерии

	1
	Твърдото вещество се запалва в рамките на 5 минути след контакт с въздуха.



2.10.4.4 Изпитвания и оценка на информацията за опасността
В раздели 2.9.2.1 и 2.9.2.1 от приложение І към CLP се посочват методите за изпитване:
Приложение І, параграф 2.9.2.1 Пирофорна течност се класифицира в самостоятелна категория на опасност за този клас, въз основа на резултатите от изпитване N.3 в част ІІІ, подраздел 33.3.1.5 от Препоръките на ООН относно превоза на опасни товари, Ръководство за изпитвания и критерии.

2.10.2.1. Пирофорно твърдо вещество се класифицира в самостоятелна категория на опасност за този клас, въз основа на резултатите от изпитване N.2 в част ІІІ, подраздел 33.3.1.4 от Препоръките на ООН относно превоза на опасни товари, Ръководство за изпитвания и критерии

Изпитвания N.2 и N.3 за пирофорност са доста елементарни и са достатъчно добре описани в раздел 33 от част 3 на UN-RTDG, Ръководство за изпитвания и критерии. Не е необходимо специално оборудване. По същество веществото или сместа се излагат на въздух, за да се види дали се запалват. За течности, които не се запалват спонтанно, когато се наливат, повърхността в контакт с въздуха се увеличава с помощта на филтърна хартия. Запалването или овъгляването на филтърната хартия се счита за положителна реакция при изпитването, т.е. такава течност се счита за пирофорна.
Важно е пробите за изпитване на пирофорните свойства са бъдат внимателно взети и запечатани. Освен това, предложеният за изпитване материал трябва да е прясно приготвен, защото реактивните свойства може да намалеят поради остаряване или агломерация. Когато се извършват опити, трябва винаги да се внимава – пирофорното вещество може да се възпламени още при отварянето на съда!
Трябва да се отбележи, че механизмът на окисляване по принцип е много сложен и че влажността на въздуха може да повлияе на скоростта на реакцията. Известно е, че някои метали не реагират в сух въздух, докато при наличието на влага реакцията е почти мигновена (често дори следи от влага са достатъчни). Следователно, при извършване на изпитвания в изключително суха среда може да се получи фалшив отрицателен резултат и това условия трябва да се избягва, когато се извършват изпитвания за класифициране за пирофорност.



2.10.4.5 Схема за вземане на решения

ЗАБЕЛЕЖКА: Лицето, което отговаря за класифицирането, трябва да се запознае с критериите за класифициране преди и по време на схемата за вземане на решения.
Схема за вземане на решения за пирофорни течности (взета от GHS, Второ преработено издание):
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Схема за вземане на решения за пирофорни твърди вещества (взета от GHS, Второ преработено издание):

[image: image60.jpg]K3




2.10.5 Информация за опасността от пирофорни течности и твърди вещества

2.10.5.1 Пиктограми, сигнални думи, предупреждения за опасност и препоръки за безопасност

Информацията за опасността е една и съща за течности и за твърди вещества, с изключение на едно от предупрежденията за опасност (P335 за твърди вещества и P302 за течности):
	Приложение I, параграфи 2.9.3 и 2.10.3
Елементи на етикета на пирофорни течности (таблица 2.9.2) и 

твърди вещества (таблица 2.10.2)

	Класификация
	Категория 1, 

Течности
	Категория 1, 

твърди вещества

	GHS пиктограма
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	Сигнална дума
	Опасно
	Опасно

	Предупреждение за опасност
	H250: Самозапалва се при контакт с въздуха 
	H250: Самозапалва се при контакт с въздуха

	Препоръка за безопасност при предотвратяване
	P210 

P222 

P280
	P210 

P222 

P280

	Препоръка за безопасност при реагиране
	P302+ P334 

P370+ P378
	P335+ P334 

P370 +P378

	Препоръка за безопасност при съхранение
	P422
	P422

	Препоръка за безопасност при изхвърляне
	
	


Формулировката на препоръките за безопасност се намира в част 2 от приложение ІV към CLP.
2.10.6 Прекласифициране на вещества и смеси, класифицирани като пирофорни течности и твърди вещества в съответствие с DSD или вече класифицирани за превоз

2.10.6.1 Прекласифициране на вещества и смеси, класифицирани в съответствие с DSD

В съответствие с DSD, за характеризирането на пирофорните свойства на твърдите вещества и течностите се използва изпитване A.13 от Регламент 440/2008 на ЕС. Веществата или смесите, реагиращи положително при изпитване A.13, се обозначават с рискова фраза R17 - „Самозапалва се при контакт с въздуха”.
Използваните в CLP методи за изпитване с цел определяне на пирофорните свойства са методите N.2 (за твърди вещества) и N.3 (за течности), както е описано в раздел 33 от част 3 на UN-RTDG, Ръководство за изпитвания и критерии. Тези методи за изпитване са идентични на използваното съгласно DSD изпитване A.13, с изключение на детайли в условията на околната среда. При изпитване A.13 е определена температура от около 20° C, но не е определена влажността на въздуха. От друга страна, при изпитвания N.2 и N.3 са определени само конкретни условия на околната среда за изпитване с филтърна хартия (25 ± 2°C и относителна влажност от 50 ± 5 %).
Малка разлика при температурата или влажността би могла да доведе до малка промяна в скоростта на реакцията или до забавен ефект, но, освен ако не са били приложени екстремни параметри на околната среда (като екстремно ниска влажност на въздуха или екстремни температури), това е малко вероятно да има някакъв ефект върху резултата, доколкото се отнася до класификацията. Следователно методите за изпитване N.2 и N.3 може да се разглеждат като еднакви с метода за изпитване A.13, описан в Регламент (EО) № 440/2008 на Съвета, както за твърди вещества, така и за течности в почти всички случаи.
Класовете на опасност пирофорни твърди вещества и пирофорни течности в CLP съдържат една единствена категория на опасност (категория 1) и критериите за класифициране за тази категория са идентични на тези за обозначаване с рисковата фраза R17 едновременно на твърди вещества и течности. Така че в почти всички случаи веществата и смесите, които са били обозначени с рисковата фраза R17 въз основа на резултата от изпитване A.13, попадат в тази категория 1 на клас на опасност пирофорни твърди вещества, ако са твърдо вещество, и категория 1 на клас на опасност пирофорни течности, ако са течност. Обикновено не е необходимо повторно изпитване. Директното превръщане от R17 е отразено и в приложение VII към CLP.



2.10.6.2 Връзка с класификацията за транспорт

Изпитванията N.2 и N.3, които се използват за класифициране за пирофорност в съответствие с CLP, също са тези, които се използват за класифициране в подклас пирофорни вещества на клас 4.2 (вещества, склонни към спонтанно запалване) в съответствие с RTDG. Критериите за категория 1 в съответствие с CLP (която е единствената категория за пирофорни течности и пирофорни твърди вещества) и за опаковъчна група I в клас 4.2 в съответствие с ADR, също са точно същите. Освен това, всички пирофорни вещества и смеси се поставят в опаковъчна група I, която също се използва изключително за пирофорни вещества и смеси.
Следователно всяко вещество или смес, поставено в клас 4.2, опаковъчна група I в съответствие с ADR, ще бъде класифицирано в категория 1 на класове на опасност пирофорни течности или пирофорни твърди вещества в съответствие с CLP. Естествено, ако веществото или сместа е течност, то ще принадлежи към пирофорни течности, а ако е твърдо вещество към пирофорни твърди вещества.
2.10.7 Примери за класифицирането на пирофорни течности и твърди вещества

Моля, имайте предвид, че наименованията на веществата в този раздел са измислени.
2.10.7.1 Примери за вещества и смеси, които отговарят на критериите за класифициране
Пример 1:



Наименование: Пироферил [Pyroferil]




Физично състояние: Твърдо вещество
Пирофорни свойства: За Пироферил е известно, че се замозапалва след контакт с въздуха в условия на околната среда.



Класификация: Пирофорно твърдо вещество, категория 1 

Пример 2:



Наименование: Зорапирол [Zorapyrole]




Физично състояние: Твърдо вещество
Пирофорни свойства: Неизвестни; следователно, приложено е изпитване N.2 от UN RTDG - Ръководство за изпитвания и критерии.
Резултат от изпитването: При изливане от височина един метър в съответствие с процедурата за изпитване, Зорапирол се самозапалва две минути още при първия опит.



Класификация: Пирофорно твърдо вещество, категория 1
Пример 3:



Наименование: Пирфердин [Pyrpherdine] 




Физично състояние: течност
Пирофорни свойства: Неизвестни; следователно, приложено е изпитване N.3 от UNRTDG - Ръководство за изпитвания и критерии. Въпреки това, при отваряне на съда с цел провеждане на изпитването Пирфердин се замозапалва.



Класификация: Пирофорна течност, категория 1
Пример 4:



Наименование: Кулипир [Qulipyr]



Физично състояние: течно
Пирофорни свойства: Неизвестни; следователно, приложено е изпитване N.3 от UN-RTDG, Ръководство за изпитвания и критерии.
Резултат от изпитването: При изливане в съответствие с процедурата за изпитване не се случва нищо. Процедурата е повторена шест пъти, като и шестте пъти резултатът е отрицателен (т.е. няма запалване). След това Кулипир е поставен върху филтърна хартия в съответствие с метода на изпитване. Във втория опит филтърната хартия се овъглява в рамките на пет минути.



Класификация: Пирофорна течност, категория 1
2.10.7.2 Примери за вещества и смеси, които не отговарят на критериите за класифициране
Пример 1:



Наименование: Нонопир [Nonopyr]




Физично състояние: Твърдо вещество
Пирофорни свойства: Нонопир е бил обработван продължително във въздуха, но никога не се е самозапалвал. Въз основа на химичната структура не се очаква пирофорност.



Класификация: Не е пирофорно твърдо вещество
Пример 2:



Наименование: Пиронот [Pyronot]




Физично състояние: Твърдо вещество
Пирофорни свойства: Неизвестни; следователноь приложено е изпитване N.3 от UN-RTDG, Ръководство за изпитвания и критерии.
Резултат от изпитването: При изливане от височина един метър в съответствие с процедурата на изпитване не възниква запалване в рамките на пет минути. Процедурата е повторена шест пъти и всеки път резултатът е отрицателен. 



Класификация: Не е пирофорно твърдо вещество
Пример 3:



Наименование: Нотпиратал [Notpyratal]



Физично състояние: течно
Пирофорни свойства: Неизвестни; следователно, приложено е изпитване N.3 от UN-RTDG, Ръководство за изпитвания и критерии.
Резултат от изпитването: При изливане в съответствие с процедурата за изпитване не се случва нищо и в шестте опита. След това Нотпиратал е доставен на филтърна хартия в съответствие с метода за изпитване, при което и в трите опита не възниква запалване или овъгляване..



Класификация: Не е пирофорна течност 
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2.11 САМОНАГРАВАЩИ СЕ ВЕЩЕСТВА И СМЕСИ

2.11.1 Увод

Самонагряването е резултат от екзотермичното реагиране на дадено вещество или смес с кислорода във въздуха. Първоначално скоростта на реагиране може да е много малка. Въпреки това, когато образуваната топлина не може да бъде отстранена достатъчно бързо (т.е. акумулиране на топлина), веществото или сместа се самонагряват, с възможна последица от самозапалване. Явлението може да възникне, само когато голяма повърхност от веществото или сместа е в контакт с въздуха или кислород (например, купчини прах, кристали, отломки, всяка друга груба повърхност и пр.). Обикновено активирането възниква в или в близост до центъра на купчината от вещество с наличния въздух в пространството между частиците.
2.11.2 Определения и общи съображения относно класифицирането на самонагряващи се вещества и смеси

Определенията в CLP за самонагряващи се вещества и смеси са следните:

Приложение І, параграф 2.11.1.1. Самонагряващо се вещество или смес е течно или твърдо вещество, различно от пирофорна течност или твърдо вещество, които при контакт с въздух и без допълнително подаване на енергия се самонагряват; това вещество или смес се отличава от пирофорна течност или твърдо вещество с това, че се запалват само когато са в големи количества (килограми) и само след дълги периоди от време (часове или дни).

2.11.1.2. Самонагряването на вещества или смеси, което води до спонтанно запалване, е причинено от реагирането на веществото или сместа с кислорода (във въздуха), при което отделяната топлина не се разпространява достатъчно бързо в обкръжаващата среда. Самозапалването възниква, когато скоростта на образуване на топлина надвишава скоростта на топлоотделяне и се достига температурата на самозапалване.

2.11.3 Връзка с други физични опасности

За пирофорните твърди вещества и течности не трябва да се разглежда възможността за класифициране като самонагряващи се вещества и смеси.
2.11.4 Класифициране на самонагряващи се вещества и смеси




2.11.4.1 Определяне на информацията за опасността

Самонагряването е много сложно явление, което се влияе от много параметри (някои от които обем, температура, форма и размер на частиците, проводимост на топлина и обемна плътност). Следователно поведението на самонагряване не може да бъде предсказано от теоретичен модел. В някои случаи свойствата може да се различават дори между производителите на пръв поглед подобни вещества или смеси. Различия в поведението на самонагряване трябва по-специално да се очакват, когато в процеса на производство възниква повърхностна обработка. Следователно всички източници на данни трябва да бъдат внимателно оценени по отношение на надеждността и научната валидност. 
От изключително значение е, в съответствие с членове 5 и 6 от CLP, при изпитването да се използва автентичен и представителен материал в правилната форма и физично състояние. В много случаи може да се използва елементарно скринингово изпитване (вж. раздел 2.11.4.2), за да се определи дали възниква самонагряване или не.


2.11.4.2 Скринингова процедура и отмяна на изпитванията
Приложение І, параграф 2.11.4.2. Не е необходимо да се прилага процедурата за класифициране на самонагряващите се вещества или смеси, ако резултатите от скрининговото изпитването могат адекватно да се съпоставят с резултатите от изпитването за класифициране и ако се прилага подходяща граница на безопасност. Примери за скринингови изпитвания са:

(а) изпитване Grewer Oven (VDI насоки 2263, част 1, 1990, методи за определяне на характеристиките на безопасност на прахообразни вещества) с начална температура 80 K над референтната температура за обем от 1 l;

(b) скринингово изпитване на големи количества прахообразни вещества (Gibson, N. Harper, D.J. Rogers, R. Evaluation of the fire and explosion risks in drying powders, Plant Operations Progress, 4 (3), 181-189, 1985) с начална температура 60 K над рефернтната температура за обем от 1 l.

Метод за изпитване A.16, описан в Регламент (EО) № 440/2008 на Съвета, проверява за наличието на самозапалващи се свойства. Въпреки това, използваният метод както цяло е неподходящ за задълбочена оценка и констатациите не водят до класификация. Следователно, необходимо е да се обърне специално внимание, когато резултатите от изпитване A.16 се интерпретират като сочещи класификация съгласно CLP като самонагряващи се вещества и смеси.
По принцип течностите не се класифицират като самозапалващи се, тъй като явлението се прилага само по отношение на твърди вещества (т.е. повърхността за реагиране с въздуха не е достатъчно голяма) и методът за изпитване не е приложим за течности. Въпреки това, ако течности се абсорбират върху голяма повърхност (напр. върху прахообразни частици), трябва да се разгледа възможността за опасност от самонагряване.
За вещества с ниска точка на топене (< 160° C) не трябва да се разглежда възможността за класифициране в този клас, тъй като процесът на топене е ендотермичен и повърхността вещество-въздух намалява драстично. Въпреки това, този критерии е приложим, само ако веществото или сместа е напълно разтопено до тази температура.


2.11.4.3 Критерии за класифициране

Самонагряващо се вещество или смес се класифицират в една от двете категории за този клас на опасност, ако в хода на изпитването, проведено по метод N.4 в част ІІІ, подраздел 33.3.1.6 от UN-RTDG, Ръководство за изпитвания и критерии, резултатът отговаря на критериите съгласно таблицата по-долу:

	Приложение І: Таблица 2.11.1

Критерии за самонагряващи се вещества и смеси

	Категория
	Критерии

	1
	е получен положителен резултат при изпитване на кубичен образец със страна 25 mm при 140°C.

	2
	(а) е получен положителен резултат при изпитване на кубичен образец със страна 100 mm при 140°C и е получен отрицателен резултат при изпитване на кубичен образец със страна 25 mm при 140°C и веществото или сместа трябва да се опакова в опаковки с обем, по-голям от 3 m3; или

(b) е получен положителен резултат при изпитване на кубичен образец със страна 100 mm при 140°C и е получен отрицателен резултат при изпитване на кубичен образец със страна 25 mm при 140°C, е получен положителен резултат при изпитване на кубичен образец със страна 100 mm при 120°C и веществото или сместа трябва да се опакова в опаковки с обем, по-голям от 450 литра; или

(с) е получен положителен резултат при изпитване на кубичен образец със страна 100 mm при 140°C и отрицателен резултат при изпитване на кубичен образец със страна 25 mm при 140°C и е получен положителен резултат при изпитване на кубичен образец със страна 100 mm при 100°C

	2.11.2.3.
	Вещества и смеси с температура на самозапалване над 50°C при обем 27 m3 не се класифицират като самонагряващи се вещества или смеси.

	2.11.2.4.
	Вещества или смеси с температура на самозапалване над 50°C при обем 450 литра не се класифицират в категория 1 от този клас.

	2.11.2.2.
	Забележка: Изпитването се извършва върху веществото или сместа във физическата форма, в която са представени. Ако например за целите на доставка или превоза едно и също химично вещество е във физическа форма, различна от изпитваната, и се счита, че е възможно тази форма да измени съществено неговите резултати при изпитване за класифициране, новата форма на веществото също се подлага на изпитване.



2.11.4.4 Изпитвания и оценка на информацията за опасността
Самонагряващо се вещество или смес се класифицират в една от двете категории за този клас на опасност чрез използване на метода за изпитване N.4 в част III, подраздел 33.3.1.6 от UN-RTDG, Ръководство за изпитвания и критерии.
2.11.4.4.1 Общи забележки

Когато поведението на самонагряване не може да бъде определено чрез скирингово изпитване е необходимо да се извършат допълнителни изпитвания. Трябва да се използва метод за изпитване N.4, описан в последната версия на UN-RTDG, Ръководство за изпитвания и критерии. 
Експлозивните вещества не трябва да бъдат изпитвани по този метод. От съображения за безопасност е препоръчително да се проведе изпитване за взривни и самоактивиращи се свойства и да се определи пирофорната поведение преди да се извършат изпитванията. Пещта трябва да бъде оборудвана с подходящо устройство за изпускане на налягането, в случай че бъде предизвикано енергично разлагане поради повишаване на температурата. За проби, съдържащи запалими разтворители, трябва да бъдат взети мерки за защита от експлозия.
Изпитванията може да се извършат в произволен ред. Препоръчително е да се започне с кубичен образец със страна 25 mm при 140° C. Ако е получен положителен резултат, веществото или сместа се класифицират като самонагряващо се вещество или смес от категория 1 и не са необходими повече изпитвания.
Процедурата за изпитване не трябва да се прилага, ако веществото или сместа се разтопява напълно при 160° C.
2.11.4.4.2 Приготвяне на образците

Използват се образци (прахообразни или гранулирани) в техния търговски вид. Материалът не трябва да бъде смлян. Той трябва да бъде напълнен до ръба на контейнера с образеца и контейнерът да се потупа няколко пъти. Ако образецът се слегне, трябва да се добави още. Ако образецът е препълнен, той трябва да се изравни до ръба. Контейнерът с образеца се поставя във пещта, описана в Ръководството на ООН.
2.11.4.4.3 Критерии и оценка

Положителен резултат се получава, ако възникне мигновено запалване или ако температурата на образеца превишава температурата на пещта с 60 K. Времето за изпитване е 24 часа. Отброяването на времето започва, когато температурата в центъра на образеца е достигнала стойност от 2 K под температурата на пещта. Това е особено важно, когато образецът съдържа разтворители, които се изпаряват при условията на изпитване, или когато се използват по-големи количества за изпитване за целите на екстраполиране (вж. по-долу).
Преди да започне серията изпитвания UN N.4 трябва да се знае поведението на разлагане. Обикновено е достатъчно да се извърши скрининг с диференциална сканираща километри. Необходимо е да се обърне специално внимание по отношение на интерпретирането на данните от изпитването, когато възниква екзотермично разлагане при температурите на изпитване. В такива случаи трябва да се проведе изпитване в инертна атмосфера (т.е. азот), за да се определи покачването на температурата, дължащо се на разлагане. Внимателното продухване е от съществено значение, тъй като в противен случай може да се задържи много въздух между кристалите на образеца в контейнера.




2.11.4.5 Схема за вземане на решения

ЗАБЕЛЕЖКА: Лицето, което отговаря за класифицирането, трябва да се запознае с критериите за класифициране преди и по време на схемата за вземане на решения.

Приложение І: Фигура 2.11.1.

Самозапалващи се вещества и смеси
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2.11.4.6 Изключения
Прилагат се следните изключения (вж. раздел 1.11.4.3):
· Вещества и смеси с температура на самозапалване над 50°C при обем 27 m3 не се класифицират като самонагряващи се вещества или смеси;
· Вещества и смеси с температура на самозапалване над 50°C при обем 450 литра не се класифицират в категория 1 от този клас.
Въпреки това, в Ръководството за изпитвания и критерии на UN-RTDG не са предоставени насоки как трябва да се определят тези стойности. Режимът на изпитване на ООН се основава на мълчаливото предположение за форма на кубичен образец. За екстраполиране към по-големи количества трябва да се използва усъвършенстван модел. Съгласно Grewer, плотирането (поставянето в една равнина) (Grewer, 1994) на логаритъма на съотношението обем към повърхност (log (V/A)) спрямо реципрочната температура дава добри резултати без да се знае коефициента на формата на Франк-Каменецки (Frank-Kamenetzskii, 1969).
Критичната температура за обем от 450 l или 27 m3 може да се получи чрез екстраполиране на критичната температура в log (V/A) към 1/T plot (вж. фигура 2.11.4.6):
Фигура 2.11.4.6 Екстраполиране към по-големи обеми 
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Реципрочна температура в 1/К
Изпитването по същество е същото като изпитване N.4 от UN-RTDG, Ръководство за изпитвания и критерии, но размерът на образеца и евентуално формата са систематично различни. Прилагат се също така и критериите на раздел 2.11.4.3.

Критичната температура трябва да бъде определена за най-малко четири различни обема, обхващащи най-малко две декади и с обем не по-малък от 16 ml. Ако е възможно, трябва да бъдат изпитани и по-големи обеми. Граничната температура трябва да се определи възможно най-прецизно. За малки обеми (<1 литър), покачването на температурата, дължащо се на самонагряване, може да бъде значително по-малко от 60 K; в този случай забележимото показване на температурата се тълкува като положителен резултат.

За оценката се изисква консервативен подход. Неопределеността на измерването трябва да бъде взето под внимание. Екстраполирането се основава на линейна регресия на отрицателните и положителните гранични съвкупности от данни в лога (V/A) срещу 1/T диаграма. Максимално допустимата разлика между положителен и отрицателен резултат трябва да бъде 5 K. Може да се претендира за освобождаване, ако по-консервативната крайна точка за конкретен обем е доста над 50° C (т.е. 55° C или по-висока).
2.11.5 Информация за опасността от самонагряващи се вещества и смеси

2.11.5.1 Пиктограми, сигнални думи, предупреждения за опасност и препоръки за безопасност

	Приложение I: 2.11.3. Таблица 2.11.2
Елементи на етикета на самонагряващи се вещества и смеси

	Класификация
	Категория 1
	Категория 2

	GHS пиктограми
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	Сигнална дума
	Опасно
	Внимание

	Предупреждение за опасност
	H251: Самонагряващо се, може да се запали
	H252: Самонагряващо се в големи количества, може да се запали

	Препоръка за безопасност при предотвратяване
	P235+ P410 

P280
	P235+ P410 

P280

	Препоръка за безопасност при реагиране
	
	

	Препоръка за безопасност при съхранение
	P407 

P413 

P420
	P407 

P413 

P420

	Препоръка за безопасност при изхвърляне
	
	


Формулировката на препоръките за безопасност се намира в част 2 от приложение ІV към CLP.
2.11.6 Прекласифициране на вещества и смеси, класифицирани в съответствие с DSD или вече класифицирани за превоз

2.11.6.1 Прекласифициране на вещества и смеси, класифицирани в съответствие с DSD

DSD използва изпитване A.16 за определяне на „относителната температура на самозапалване при твърдите вещества”. Въпреки това, използваният метод като цяло е неподходящ за по.задълбочена оценка и никога не е имал каквото и да е значение за целите на класификация. При изпитване A.16 се определя температурата на пещта, при която температурата на образеца достига 400° C чрез самозапалване, и този критерий не може да бъде свързан с класификация според CLP. Ето защо е необходимо да се обърне специално внимание, ако резултатите от изпитване A.16 се тълкуват като сочещи към класификация според CLP като самонагряващи се вещества и смеси. В някои случаи първоначалните данни от изпитването може да бъдат използвани като скринингово изпитване и тълкувани по аналогия с изпитването Grewer Oven (VDI насоки 2263, част 1, 1990, методите за определяне на характеристиките за безопасност на прахообразни вещества).



2.11.6.2 Връзка с класификацията за транспорт

В транспорта, подклас 4.2 „Вещества, склонни към самозапалване включва следните вещества:
a) пирофорните вещества;
b) самонагряващи се вещества.
Като се има предвид че пирофорните вещества в транспорта са класифицирани в опаковъчна група I, самонагряващите се вещества са класифицирани в опаковъчни групи II и III. В случаите когато дадено вещество (или смес) е класифицирано в подклас 4.2, опаковъчна група II или III, превръщането в системата на CLP е директно.
Трябва да се има предвид че класификацията за транспорт се основава на приоритизиране на опасностите (вж. ADR, раздел 2.1.3.5.3) и че самонагряващите се вещества имат относително нисък ранг в реда на приоритет на опасностите. Следователно, превръщане от класификация за транспорт в класификация според CLP с помощта на горната таблица трябва да се прави, само ако на разположение. Заключението, че дадено вещество или смес, които не са класифицирани като самонагряващи се при транспорта, не трябва да бъдат класифицирани като самонагряващи се вещества или смеси CLP, по принцип е неправилно.
2.11.7 Примери за класифициране на самонагряващи се вещества и смеси

2.11.7.1 Примери за вещества и смеси, които отговарят на критериите за класифициране
· Много органометални съединения, по-специално вещества или смеси, съдържащи преходни метали;
· Много органични вещества или смеси; тенденцията към самонагряване се увеличава с намаляването на размера на частиците;
· Много метали, по-специално катализатори.
2.11.7.2 Примери за вещества и смеси, които не отговарят на критериите за класифициране
По принцип течностите не показват поведение на самозапалване, с изключение когато са абсорбирани върху голяма повърхност.
Научни данни
Основният модел на термична експлозия на твърдите вещества е разработен за първи път от Frank-Kamenetzskii. Той се основава на предположението, че само загубата на топлина чрез термична проводимост е от значение за явлението. В този случай критичните критерии за реакцията на термична загуба могат да бъдат описани като линейна връзка между реципрочната абсолютна температура и логаритъма на обема.

Схемата на ООН за класифициране като самонагряващи се вещества и смеси се основава на активен въглен като референтна система. Критичната температура за 1 литър активен въглен е 140° C, а за куб от 27 m3 е 50° C. Когато се прави паралел в 1/T към диаграмата на логаритъма на обема от референтните точки 1 литър/120° C и 1 литър/100° C, съответстващите обеми за критична температура от 50° C се оказва, че са 3 m3 и 450 l (вж. фигура 2.11.7.2). Черната пунктирана линия на фигура 2.11.7.2 отделя категория 1 от категория 2.
Въпреки това, наклонът на линията в 1/T към диаграмата на обема зависи от индивидуалната активационна енергия на веществото или сместа и следователно може да варира в определени граници. Трябва да се има предвид, че този режим на изпитване е създаден с цел улесняване на класифицирането и че може да е недостатъчен за решаването на въпроси относно безопасността. 

Фигура 2.11.7.2 Зависимост на критичната температура на активен въглен от обема
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2.12 ВЕЩЕСТВА И СМЕСИ, КОИТО ПРИ КОНТАКТ С ВОДА ОТДЕЛЯТ ЗАПАЛИМИ ГАЗОВЕ 

2.12.1 Увод

В зависимост от химичната структура и/или физичното състояние (напр. размера на частиците) веществата или смесите са способни да реагират с вода (дори влага/влажност на въздуха) при нормални условия на температура на околната среда. Понякога тази реакция може да е бурна и/или със значително образуване на топлина. Особено когато се отделят газове, тази реакция може да стане твърде опасна по време на употреба. В допълнение към това, важно е да се знае дали веществото отделя запалими газове след контакт с вода, тъй като са необходими специални предпазни мерки, особено с оглед на защитата от експлозия.
Таблица 2.12.1 Примери за опасности, в зависимост от свойствата на отделения газ, когато вещества и смеси са в контакт с вода

В таблиците по-долу са дадени примери
	Вид отделен 

газ
	Пример за опасността
	Препратка към 

CLP

	Газ

(общо)
	· Нагряване на веществото;

· Разплискване на веществото и по този начин, напр., контакт с кожата и пр. или допълнителен риск при гасене на пожар;

· Повишаване на налягането и спукване, напр., на опаковката, резервоара;
	Приложение II, 1.1.3: Допълнителна информация за опасностите: EUH014*

	Токсичен газ
	• Увреждане на здравето: интоксикация (остра)
	Приложение II, 1.2.1: Допълнителна информация за опасностите : EUH029*


*За допълнителна информация за опасностите: вж. раздел 2.12.4.2

За вещества и смеси, които при контакт с вода отделят запалими газове, общите принципи за класификация на GHS и CLP са широко сравними.
2.12.2 Определения и общи съображения относно класифицирането на веществата и смесите, които при контакт с вода отделят запалими газове

CLP дава следното определение за вещества и смеси, които при контакт с вода отделят запалими газове (раздел 2.12 от приложение І към CLP).

Приложение І, параграф 2.12.1. Вещества или смеси, които при контакт с вода отделят запалими газове, означава твърди или течни вещества или смеси, които при взаимодействие с вода, са способни да се самозапалват или да отделят запалими газове в опасни количества.

2.12.3 Класификация на вещества и смеси, които при контакт с вода отделят запалими газове




2.12.3.1 Определяне на информацията за опасността

За класифицирането на веществата и смесите, които при контакт с вода отделят запалими газове, са необходими следните данни, когато има приложение:
· Химична структура;
· Разтворимост във вода;
· Химична идентичност и запалимост на отделения газ;
· Пирофорни свойства на изпитваното вещество или смес;
· Размер на частиците в случая на твърди вещества;
· Ронливост в случая на твърди вещества;
· Опасни свойства като цяло;

· Информация относно опита в производството или използването.
Информацията за химичната структура се използва, за да се провери дали веществото или сместа съдържат метали и/или металоиди (вж. следващия раздел 2.1.1 относно данни, които не са от изпитвания).
Разтворимостта във вода се използва, за да се прецени дали веществото или сместа са разтворими във вода до образуването на стабилна смес. Това може също така да се прецени и въз основа на информация относно опита в производството или използването, напр. веществото е произведено с вода или е промито с вода (вж. раздел 2.12.3.4.1).
Химичната идентичност на отделения газ се използва, за да се прецени дали отделеният газ е запалим или не. Ако химичната идентичност на отделения газ е неизвестна, газът се изпитва за запалимост (вж. раздел 2.3).
В случая на пирофорните вещества и смеси се провежда изпитване на ООН N.5 от UN-RTDG, Ръководство за изпитвания и критерии, част III, раздел 33.4.1.4, в атмосфера от азот. Следователно, по отношение на CLP са необходими данни за пирофорните свойства.
За да се определи физичното състояние на веществото или сместа е необходима информация за точката на топене, точката на кипене и вискозитета. Въпреки че изпитване на ООН N.5 може да се прилага както по отношение на твърди вещества, така и по отношение на течности, тези данни са необходими, за да се прецени дали е необходима информация за ронливостта (в случая на твърди вещества) според метода за изпитване.
Размерът на частиците и ронливостта на дадено твърдо вещество или смес са критични параметри за класифицирането на веществата и смесите, които при контакт с вода отделят запалими газове. Тези параметри значително влияят на резултата от изпитването. В такава връзка в метода за изпитване на ООН N.5 са предвидени конкретни изисквания по отношение на размера на частиците и ронливостта. За допълнителни данни относно процедурата за изпитване, вж. раздел 2.12.3.4.1.
Следващите документи обикновено осигуряват качествени данни относно физичните опасности (вж. раздел 2.7.8 за пълния текст на документите):
a) Ръководство за реактивните химични опасности на Бретерик (Urben, 1999)
b) ChemFinder (ChemFinder, база данни)
c) CHEMSAFE (съдържа изчислени/препоръчителни данни) (CHEMSAFE, база данни)
d) КРС Ръководство по химия и физика (CRC, 2005)
e) GESTIS-база данни за опасни вещества (GESTIS база данни)
f) Индекс на Мерк (Merck, 2001)



2.12.3.2 Скринингова процедура и отмяна на изпитванията
При повечето вещества запалимостта в резултат от контакт с вода не е типично свойство и изпитването може да се отмени въз основа на структурата и опита при обработване и употреба.
Приложение І, параграф 2.12.4.1. Не е необходимо да се прилага процедурата за класифициране за този клас, ако:

a) химичната структура на вещество или смес не съдържа метали или металоиди; или

b) опитът в производството и използването показва, че даденото вещество или смес не реагира с вода, напр. Веществото е произведено с вода или е промито с вода; или

c) известно е, че веществото или сместа са разтворими във вода и образуват стабилна смес.




2.12.3.3 Критерии за класифициране

	Приложение І: Таблица 2.12.1

Критерии за вещества и смеси, които при контакт с вода отделят запалим газ

	Категория
	Критерии

	1
	Всяко вещество или смес, които бурно реагират с вода при температура на обкръжаващата среда, и най-общо проявяват тенденция, при която отделеният газ се самозапалва, или които реагират при взаимодействие с вода при такава температура на обкръжаващата среда, че скоростта на отделяне на запалим газ е 10 или повече литри за килограм вещество за всяка една минута.

	2
	Всяко вещество или смес, които достатъчно активно реагират с водата при такава температура на обкръжаващата среда, че максималната скорост на отделяне на запалим газ е 20 или повече литри за килограм вещество в час, и които не съответстват на критериите за класифициране в категория 1.

	3
	Всяко вещество или смес, които бавно реагират с вода при такава температура на обкръжаващата среда, че максималната скорост на отделяне на запалим газ е 1 или повече литри за килограм вещество в час, и които не съответстват на критериите за класифициране в категории 1 и 2.

	Забележка: Изпитването се извършва върху веществото или сместа във физическата форма, в която са представени. Ако например за целите на доставка или превоз едно и също химично вещество е във физическа форма, различна от изпитваната и се счита, че е възможно тази форма да измени съществено неговите резултати при изпитване за класифициране, новата форма на веществото също се подлага на изпитване.
2.12.2.2. Вещество или смес се класифицират като вещество или смес, които при контакт с вода отделят запалими газове, ако на всеки етап от процедурата на изпитване протича самозапалване.





2.12.3.4 Изпитвания и оценка на информацията за опасността 

2.12.3.4.1 Процедура за изпитване

При изпитване е необходимо да се внимава, тъй като отделения газ може да е токсичен.
Процедурата за изпитване на вещества и смеси, които при контакт с вода отделят запалим газ, е чувствителна към редица влияещи фактори и следователно трябва да се извършва от опитен персонал. Някои от тези фактори са описани по-долу:
1. Апаратура/измервателна техника
Метод за изпитване на ООН N.5 не изисква специална лабораторна апаратура/измервателна техника, за да се определи отделения газов поток, както и не предписва референтен материал. Както бе показано в миналото с помощта на кръгов тест в лабораторни и експлоатационни условия, скоростта на отделяне на газа, измерена от различна апаратура, може да варира в широки граници. Следователно, за да се избегнат грешки при измерването и класифицирането са необходими подходящи мерки за контрол на качеството, за да се валидират резултатите и да се отбележи в доклада от изпитването.
2. Размер на частиците и/или ронливост
Размерът на частиците на дадено твърдо вещество оказва съществено влияние върху резултата от изпитването. Следователно, ако при твърдите вещества процентът на прах с размер на частиците, по-малък от 500 µm, представлява повече от 1 % от общата маса, или ако веществото е ронливо, тогава цялата проба се стрива на прах преди изпитването, за да се обмисли евентуално намаляване на размера на частиците по време на манпулирането и транспорта.

В други случаи процедурата на стриване може да е неприложима и/или пробата да не може да бъде стрита напълно до размер на частиците, по-малък от 500 µm (напр. метални гранули).
Информацията относно тези предварителни обработки и съответните процедури, размера на частиците и ронливостта трябва да се отбележи в доклада от изпитването.
3. Атмосферни параметри
Промените в атмосферните параметри (главно атмосферното налягане и температурата) по време на изпитването оказват съществено влияние върху резултата от изпитването. Следователно веществото или сместа се изпитва при 20° C, т.е. уверете се, че изпитвателната апаратура е аклиматизирана към 20° C.
От друга страна, трудно е да се регулира и стабилизира атмосферното налягане по време на изпитването. За да се характеризира този допълнителен влияещ фактор и да се избегнат недостоверни положителни резултатите строго препоръчително да се проведе допълнително „празно изпитване”. Резултатите от празното изпитване трябва да се отразят в доклада от изпитването.
4. Изпитване с деминерализирана (дестилирана) вода
Изпитване на ООН N.5 се провежда с деминерализирана (дестилирана) вода. На практика контактът с вода може да бъде съответно с вода в течно състояние (сладка вода, морска вода) или с влажен въздух. Имайте предвид, че наблюдаваните на практика реактивност и след това отделяне на газ може да се различават от стойността на скоростта на отделянето на газ, измерена с деминарилизара вода. Това обстоятелство трябва да бъде взето под внимание, когато се борави с вещества, които при контакт с вода отделят запалим газ.
5. Процедури на разбъркване по време на изпитването
Разбъркването на сместа проба/вода по време на изпитването може да окаже значително влияние върху резултата от изпитването (напр. значително увеличение или намаление на скоростта на отделяне на газ). Следователно сместа проба/вода не трябва да се разбърква непрекъснато по време на изпитването, напр. с автоматична магнитна бъркалка, дори ако пробата за изпитване има хидрофобни свойства и овлажняването на пробата става невъзможно.
6. Самозапалване
Този термин означава самозапалване на отделения газ във въздуха, но без контакт с допълнителен източник на запалване, т.е. без пламък на газова горелка. 
2.12.3.4.2 Оценка на информацията за опасността
За да се оценят резултатите от изпитване е необходимо оценителят да има достатъчен опит в областта на прилагането на методите за изпитване, както и в областта на смущаващите/влияещите фактори, описани по-горе.
Оценката на данните се състои от две стъпки:
· оценка на всички налични данни и
· идентифициране на изследването или изследванията, пораждащи най-голямо безпокойство(ключови изследвания).
Критерият за скорост на отделяне на газа за класифициране в категория 2 или 3 е 20 или 1 литър на килограм вещество на час, но за категория 1 приложимият критерии е 10 литра на килограм вещество през всеки период от една минута. Това трябва да се разглежда по време на изпитване, както и за правилна оценка на резултатите от изпитването.
Класифицирането в съответния клас/категория на опасност ще определи допълнително техническите средства, които трябва да бъдат предприети, за да се избегнат опасни събития, които, в комбинация с други крайни точки като i) граници на експлозивност, ii) пламна температура (приложима само за течности) или iii) температура на самозапалване, може да доведат до ясни ограничения в условията на употреба.



2.12.3.5 Схема за вземане на решения

Схемата за вземане на решения и насоките, които следват, не са част от хармонизираната система за класифициране, но са предоставени тук като допълнителни насоки.
ЗАБЕЛЕЖКА: Лицето, което отговаря за класифицирането, трябва да се запознае с критериите за класифициране преди и по време на схемата за вземане на решения.
Фигура 2.12.3.5. Схема за вземане на решения за вещества и смеси, които при контакт с вода отделят запалими газове (взета от GHS, Второ преработено издание) 
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2.12.4 Информация за опасността от веществата и смесите, които при контакт с вода отделят запалими газове

2.12.4.1 Пиктограми, сигнална дума, предупреждение за опасност и препоръки за безопасност за вещества и смеси

	
	Приложение I: 2.12.3. Таблица 2.12.2
	

	Елементи на етикета на вещества или смеси, които при контакт с вода отделят запалим газ

	Класификация
	Категория 1
	Категория 2
	Категория 3

	GHS пиктограми
	[image: image69.jpg]



	[image: image70.jpg]



	[image: image71.jpg]




	Сигнална дума
	Опасно
	Опасно
	Внимание

	Предупреждение за опасност
	H260:

При контакт с вода отделят запалими газове, които се възпламеняват мигновено
	H261:

При контакт с вода отделят запалими газове
	H261:

При контакт с вода отделят запалими газове

	Препоръка за безопасност при предотвратяване
	P223 

P231+ P232
	P223 

P231 + P232
	P231 + P232

	
	P280
	P280
	P280

	Препоръка за безопасност при реагиране
	P335+ P334 

P370+ P378
	335 + P334 

P370 + P378
	P370 + P378

	Препоръка за безопасност при съхранение
	P402+ P404
	P402 + P404
	P402+ P404

	Препоръка за безопасност при изхвърляне
	P501
	P501
	P501


Формулировката на препоръките за безопасност се намира в част 2 от приложение ІV към CLP.



2.12.4.2 Допълнителни разпоредби за етикетиране

Приложение II към CLP предвижда допълнителни разпоредби за етикетиране за веществата, които реагират при контакт с вода. Тези обозначения са предназначени, в съответствие с член 25 (1) от CLP, за веществата и смесите, класифицирани за физични опасности и опасности за здравето и околната среда. За тези EUH обозначения не са предвидени критерии или методи за изпитване.

Приложение ІІ, параграф 1.1.3. EUH014 – „Реагира бурно с вода”
За вещества и смеси, които реагират бурно с вода, като ацетил хлорид, алкални метали, титаниев тетрахлорид.

Приложение ІІ, параграф 1.2.1. EUH029 – „При контакт с вода се отделя токсичен газ”
За вещества и смеси, които при контакт с вода или влажен въздух, отделят газове, класифицирани за остра токсичност в категория 1, 2 или 3, в потенциално опасни количества, като алуминиев фосфид, фосфор пентасулфид.

2.12.5 Прекласифициране на вещества и смеси, които при контакт с вода отделят запалими газове в съответствие с DSD или вече класифицирани за превоз

2.12.5.1 Прекласифициране на вещества и смеси, класифицирани в съответствие с DSD

2.12.5.1.1 Различия при класифицирането и етикетирането

Различията между принципите за класифициране на CLP и DSD са от значение и във всички случаи не е възможно директно превръщане.
Съгласно CLP, всички вещества и смеси, обозначени с F, R15, се класифицират като вещества и смеси, които при контакт с вода отделят запалими газове. Правилната категория може да се определи в съответствие с класификацията за транспорт въз основа на резултатите от изпитване на ООН N.5.
Веществата и смесите, обозначени с F; R15, при които е наблюдавано мигновено запалване на всяка стъпка от процедурата за изпитване на ЕО A.12, са класифицирани в категория 1. Във всички останали случаи повторна оценка на данните от изпитване на ЕО A.12 не дава цялата необходима информация (поради липсващата стойност на скоростта на отделяне на газа на интервали от минута) и правилната категория 1, 2 или 3 може да се определи само въз основа на резултатите от изпитване на ООН N.5 (вж. раздел 2.12.3.4.2). 
Внимание! Според DSD, в случая на пирофорните вещества и смеси (F; R17) не е необходимо да се извърши изпитване на ЕО A.12 (вж. инструкция за метод на изпитване A.12, описана в Регламент (ЕО) № 440/2008 на Съвета) и не е необходима допълнителна класификация с R15. От друга страна, CLP (и GHS) предвижда допълнителна класификация като вещество или смес, които при контакт с вода отделят запалими газове, дори за пирофорните вещества или смеси (F; R17). В случая на пирофорните вещества и смеси изпитване на ООН N.5 се извършва в атмосфера от азот (вж. таблица 2.12.5.1.2). Следователно, при пирофорните вещества или смеси не е възможно директно превръщане по отношение на тяхната реакция с вода.
2.12.5.1.2 Различия в процедурите за изпитване

Има някои методологични различия между метод за изпитване на ЕО A.12 от Регламент (ЕО) № 440/2008 на Съвета и метод на ООН N.5, както е описан в част III, подраздел 33.4.1 от UN-RTDG, Ръководство за изпитвания и критерии. Основните различия са изброени в следващата таблица.

Таблица 2.12.5.1.2 Различия между метод на ЕО A.12 и метод на ООН N.5
	Параметър
	Метод на ЕО A.12
	CLP и метод на ООН N.5

	Изпитване на пирофорни вещества и смеси
	Не се изисква
	Да, изисква се в атмосфера от азот

	Интервал на отделяне на газа
	Интервал от 1 час: да, изисква се Интервал от 1 минута: не се изисква
	Интервал от 1 час: да, изисква се Интервал от 1 минута: да, изисква се (за категория 1)

	Количество проба
	10 g
	достатъчно (за максимална маса от 25 g), за да се получи газ между 100 ml и 200 ml 

	Количество вода
	10 до 20 ml
	Няма инструкция

	Класифициране в категории
	Няма
	Да, категория 1, 2 или 3


Ако на стъпка 1 до 3 от процедурата не се наблюдава мигновено запалване на отделения газ, тогава трябва да се определи скоростта на отделяне на газа. За разлика от изпитване на ООН N.5, методът на ЕО A.12 не изисква да се определи скоростта на отделяне на газа на интервал от 1 минута. Следователно, не е възможно класифициране въз основа на доклад от изпитване A.12, ако скоростта на отделяне на газа е по-голяма от 1 литър на килограм вещество на час. В този случай правилната категория може да се определи в съответствие с класификация за транспорт въз основа на резултати от изпитване на ООН N.5. 
При вещества и смесите, обозначени с F; R15, повторната оценка на изпитването ще доведе до класификация в категория 1, ако на която и да е стъпка от процедурата за изпитване на ЕО A.12 се наблюдава мигновено запалване. Във всички останали случаи повторната оценка на данните от изпитване на ЕО A.12 не дава цялата необходима информация (поради липсващата стойност на скоростта на отделяне на газа на интервали от минута) и правилната категория 1, 2 или 3 може да се определи само въз основа на резултати от изпитване на ООН N.5 (вж. раздел 4.1).
Внимание! Специално внимание се изисква в случаите, когато скоростта на отделяне на газа зависи от относителните количества проба и вода. Въпреки това, изискванията към количествата проба и вода са различни в методите за изпитване на ЕО A.12 и на ООН N.5. По този начин могат да възникнат значителни разлики между резултатите от изпитванията на различните методи и/или количества.
Поради тези причини лицето, което отговаря за класифицирането, трябва да има достатъчен опит по отношение на различията между двата метода за изпитване.
Освен това, трябва да се отбележи, че по-ниските категории на двата метода са различни: съгласно CLP (и GHS), критерият за скорост на отделяне на газа e: „равна на или по-голяма от 1 литър на килограм вещество на час”.
Съгласно метод на изпитване на ЕО A.12 и Ръководството за изпитванията на ООН, критерият за скорост е: „по-голяма от 1 литър на килограм вещество на час”



2.12.5.2 Връзка с класификацията за транспорт

Вещества, които са класифицирани като клас 4.3 за превоз или са етикетирани с 4.3 в допълнение към клас 4.2, клас 8 или клас 6.1, се класифицират като вещества и смеси които, при контакт с вода отделят запалими газове в съответствие с CLP.
2.12.6 Примери за класифициране на вещества и смеси, които при контакт с вода отделят запалими газове

2.12.6.1 Пример за вещество, което отговаря на критериите за класифициране

Веществата и смесите, които при контакт с вода отделят запалими газове, могат да принадлежат към различни класове вещества, например, алкални метали, алкил алуминиеви производни, алкилни метали, метални хидриди, метални фосфиди, някои метали или метални сплави на прах. Пълен списък може да се намери в Ръководството на Бретерик за реактивните химични опасности (Urben P (editor 2007) и Urben P, 1999).
Пример: Пирофорно вещество, което отговаря на критериите за класифициране на CLP

	Вещество:
	Магнезиеви алкили (Индекс № 012-001-00-4)

	Химична структура:
	R2Mg

	Запалим газ:
	Водород

	Скорост на отделяне на газа:
	Без приложение

	Самозапалване:
	Не е възможно поради атмосферата от азот по време на изпитване на ООН N.5

	Класификация на ЕС:
	F; R14-17

	Класификация за транспорт:
	-

	Референтен документ:
	Предишно приложение І към DSD и приложение VІ към CLP

	→ Класификация според CLP:
	Н260 Water-react. 1

Н250 Pyr.Sol. 1

EUH014


2.12.6.2 Пример за вещество, което не отговаря на критериите за класифициране

Пример: Манганов етиленбис (дитиокарбамат) комплекс със цинкова сол 88 % (Манкозеб)

	Скорост на отделяне на газа:
	0 литра на килограм вещество на час

	Самозапалване:
	Без приложение

	Класификация за транспорт:
	Не е в клас 4.3

	Референтен документ:
	Метод на ООН N.5, таблица 33.4.1.4.5., Обединени нации (2003)

	→ Класификация според CLP:
	Не се класифицира като вещества и смеси, които при контакт с вода отделят запалими газове
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2.13 ОКСИДИРАЩИ ТЕЧНОСТИ И ОКСИДИРАЩИ ТВЪРДИ ВЕЩЕСТВА 

2.13.1 Увод

Класове на опасност „оксидиращи течности (раздел 2.13 от приложение І към CLP) и „оксидиращи твърди вещества (раздел 2.14 от приложение І към CLP) се състоят от веществата и смесите, чиято опасност се характеризира с факта, че при контакт с други материали те са способни да предизвикват или да допринесат за изгарянето на тези материали. Другите материали не трябва непременно да принадлежат към определен клас на опасност, за да могат да бъдат засегнати от присъствието на оксидиращи материали. Например, когато влиза в контакт с оксидиращ материал, твърдо вещество, което не е класифицирано в категория на опасност „запалими твърди вещества (раздел 2.7 от приложение І към CLP), може при запалване да прояви поведение на запалимо твърдо вещество. Такъв, например, е случаят, когато материал от твърдо вещество (напр. дърво) се накисва с оксидираща течност или когато течно гориво (напр. газьол) се смесва с оксидиращо твърдо вещество. Някои комбинации от запалими материали и оксидиращи материали може дори да доведат до самозапалване, термична неустойчивост или да образуват експлозивна смес, което означава,а че те имат експлозивни свойства или могат да се разглеждат като самоактивиращи се вещества.
Оксидиращите свойства на едно твърдо вещество зависят от размера на неговите частици. По-малките частици дават възможност за по-близък контакт между оксидиращото твърдо вещество и запалимото твърдо вещество. Колкото е по-малък размера на частиците, толкова по-висока е оксидиращата способност на твърдото вещество. В резултат на това може да се получи така, че големите частици на определено твърдо вещество да се считат за неопасни, а малките частици на същото да се класифицират в клас на опасност оксидиращи твърди вещества.
Въпреки че са широко известни като „оксидиращи материали”, тяхната опасност и поведение могат да бъдат разбрани по-добре, ако бъдат разглеждани като „пожароусилващи вещества”.
Информацията за опасностите от оксидиращи течности и оксидиращи твърди вещества има за цел на съобщи свойството, че те могат да предизвикат пожар или експлозия или че те могат да усилят пожар.
Освен опасността от горене, образуването на токсични и/или дразнещи изпарения може да доведе до допълнителна опасност. Например, когато в пожар се включват нитрати, могат да се образуват азотни изпарения.
Процедурата и критериите за класифициране на оксидиращи вещества не е приложима за органични пероксиди. Съгласно DSD, органичните пероксиди се считат за оксидиращи вещества, поради наличието на връзката -O-O-. По-голямата част от органичните пероксиди не притежават оксидиращи свойства; техните основни опасности са реактивност и запалимост. Съгласно CLP, органичните пероксиди се класифицират в отделен клас на опасност (раздел 2.15 от приложение І към CLP) и те не трябва да се разглеждат в съответствие с процедурите, описани за оксидиращи твърди вещества и оксидиращи течности.
Процедурата и критериите за изпитване на оксидиращи вещества не работят правилно за амониев нитрат, съединения на амониев нитрат, торове, базирани на амониев нитрат, и емулсии, суспенсии или гелове на амониев нитрат.
Амониевият нитрат не е оксидиращо вещество, но по подразбиране може да се класифицира като оксидиращо вещество. Класифицирането на амониевия нитрат и съединенията на амониев нитрат се основава на техния състав, а не на резултати от изпитвания съгласно изпитване O.2 от UN-RTDG, Ръководство за изпитвания и критерии, част III, раздели 34.4.1 и 34.4.2. Процедурата за класифициране на емулсии, суспензии или гелове на амониев нитрат се състои от серия изпитвания 8 от UN-RTDG, Ръководство за изпитвания и критерии.

За класифицирането и етикетирането на материали, които съдържат амониеви нитрати, трябва да се потърси експертна оценка.
2.13.2 Определения и общи съображения относно класифицирането на оксидиращи течности и оксидиращи твърди вещества

В CLP се предвиждат следните определения за оксидиращи течности и оксидиращи твърди вещества:
Приложение І, параграфи 2.13.1 и 2.14.1 Определения

Оксидираща течност или твърдо вещество означава течно или твърдо вещество или смес, които сами по себе си не е необходимо да са запалими, но обикновено посредством отделяне на кислород е възможно да предизвикат или да спомагат за горенето на друг материал. 
2.13.3 Класифициране на вещества и смеси като оксидиращи течности и оксидиращи твърди вещества




2.13.3.1 Определяне на информацията за опасността

Оксидиращите течности и оксидиращите твърди вещества могат да предизвикат или да спомагат за горенето на друг материал. Въпреки че в определението се заявява, че това обикновено се прави посредством отделяне на кислород, халогените могат да се държат по същия начин. Следователно за всяко вещество или смес, което съдържа кислородни и/или халогенни атоми, по принцип трябва да се разглежда възможността за включване в категории на опасност оксидиращи течности или оксидиращи твърди вещества. Това не означава непременно, че всяко вещество или смес, което съдържа кислородни и/или халогенни атоми, трябва да бъде подложено на пълната процедура за изпитване. Възможностите за отмяна на изпитванията са описани в следващия параграф, както и в параграф 2.3.
2.13.3.1.1 Данни, които не са от изпитвания

Опитът, натрупан при обработката и употребата на вещества или смеси, който показва, че те са оксидиращи, е важен допълнителен фактор при разглеждането на възможността за класифициране като оксидиращо твърдо вещество или оксидираща течност. При различие между резултатите от изпитванията и опита, натрупан при използването и употребата на вещества или смеси, заключенията, направени въз основа на натрупания опит имат предимство пред резултатите от изпитванията.

Преди дадено вещество или смес да бъде подложено на пълната процедура на изпитване, оценяването на неговата химична структурата може да е много полезно, тъй като може да се предотврати ненужното изпитване. Лицето, което прилага тази процедура, трябва да има достатъчно опит в изпитването и в теоретичната оценка на опасни вещества. Текстът по-долу предоставя насоки за теоретична оценка на потенциални оксидиращи свойства въз основа на състава и химичната структура. В случай на съмнение се извършва пълно изпитване.
Процедурата по класифицирането на органичните вещества или смеси в този клас не се прилага, ако:
a)  веществото или сместа не съдържат кислород, флуор или хлор; или
b) веществото или сместа съдържат кислород, флуор или хлор и тези елементи са химически свързани само с въглерод или водород.
За неорганичните вещества или смеси процедурата за класифициране в този клас не се прилага, ако те не съдържат кислородни или халогенни атоми.
Въз основа на тази теоретична оценка може да се направи само разграничение между „потенциално оксидиращ (т.е. изисква се допълнително изпитване) и „неоксидиращ (т.е. не се изисква допълнително изпитване за тази категория на опасност). Не е възможно да се определи категорията на опасност въз основа на теоретична оценка.
Дадено вещество или смес, което отговаря на горепосочените критерии за оценка, може безопасно да се счита, че няма оксидиращи свойства, и следователно не е необходимо да бъде изпитано и не е необходимо да бъде разглеждано като оксидираща течност или оксидиращо твърдо вещество. Въпреки това, това вещество или смес може все още да притежава други опасни свойства, които изискват класифициране в друг клас на опасност.
В случай че смес от оксидиращ материал и неопасен инертен материал се предлага за класифициране, трябва да се вземе предвид следното.
Инертен материал по Определение не може да допринася за оксидиращата способност на оксидиращия материал. Следователно сместа никога не може да бъде класифицирана в по-тежка категория на опасност. 
Ако оксидиращ материал се смеси с инертен материал, оксидиращата способност на сместа не намалява линейно с намаляването на съдържанието на оксидиращото вещество. Отношението е повече или по-малко логаритмично и зависи от характеристиките на оксидиращия материал. Така например смес, съдържаща 50 % силен окислител и 50 % инертно вещество, може да запази 90 % от оксидиращата способност на първоначалния оксидиращ компонент. Следователно класифицирането на смеси, не въз основа на изпитване, а само въз основа на данни от изпитването на първоначалното оксидиращо вещество, трябва да се извършва с особено внимание и само ако съществува достатъчно опит в изпитването.
Не е необходимо да се определят оксидиращите свойства на воден разтвор на твърди оксидиращи вещества и да се класифицира като оксидиращ препарат, при условие че общата концентрация на всички оксидиращи твърди вещества във водния разтвор е по-малко от или равно на 20 тегловни %.


2.13.3.2 Критерии за класифициране

2.13.3.2.1 Общи сведения

Процедурите за изпитване на оксидиращи течности и оксидиращи твърди вещества се основават на способността на оксидиращия материал да усилва изгарянето на горим материал. В този контекст оксидиращите твърди вещества и оксидиращите течности, които се подлагат на изпитване за класифициране, се смесват с горим материал. По принцип като горим материал се използва изсушена фиброзна целулоза. След това сместа от потенциално оксидиращия материал и целулозата се запалва и поведението й се наблюдава и сравнява с поведението на референтни материали.
В случая на течности, сместа с целулоза се запалва в затворено пространство в автоклав и скоростта на повишаване на налягането в резултат на запалването и последващата реакция се записва. Скоростта на повишаването на налягането се сравнява с тази на три референтни материали. Колкото по-голяма е скоростта на повишаване на налягането, толкова по-голяма е оксидиращата способност на изпитваната течност.

В случая на твърди вещества, сместа с целулоза се запалва при атмосферни условия и времето, необходимо за реакцията на изгаряне, за да се консумира сместа, се записва. Колкото по-голяма е скоростта на изгаряне, толкова по-голяма е оксидиращата способност на изпитваното твърдо вещество.
Критериите за класифициране, включени в CLP, са възпроизведени в раздели 2.2.2 и 2.2.3.
2.13.3.2.2 Оксидиращи течности

	Приложение I, параграф 2.13.2.1. Оксидираща течност се класифицира в една от трите категории за този клас, въз основа на резултатите от изпитване O.2 в част III, подраздел 34.4.2 от Препоръки на ООН относно превоза на опасни товари, Ръководство за изпитвания и критерии, в съответствие с таблица 2.13.1



	Таблица 2.13.1

Критерии за оксидиращи течности



	Категория
	Критерии

	1
	Всяко вещество или смес, които, смесени с целулоза в масово съотношение 1:1 от веществото (или сместа) и целулоза, се самозапалват в хода на изпитването; или средното време за повишаване на налягането на смес в масово съотношение 1:1 от веществото и целулоза е по-малко от времето за повишаване на налягането на смес с масово съотношение 1:1 от 50 % разтвор на перхлорна киселина и целулоза.

	2
	Всяко вещество или смес, които, смесени с целулоза в масово съотношение 1:1 от веществото (или сместа) и целулоза, имат по време на изпитването средно време на повишаване на налягането, което е по-малко или равно на средното време за повишаване на налягането на смес в масово съотношение 1:1 от 40 % воден разтвор на натриев хлорат и целулоза; и не отговарят на критериите за класифициране в категория 1.

	3
	Всяко вещество или смес, които, смесени с целулоза в масово съотношение 1:1 от веществото (или сместа) и целулоза, имат по време на изпитването средно време на повишаване на налягането, което е по-малко или равно на средното време за повишаване на налягането на смес в масово съотношение 1:1 от 65 % воден разтвор на азотна киселина и целулоза; и не отговарят на критериите за класифициране в категория 1 и 2.


2.13.3.2.3 Оксидиращи твърди вещества

	Приложение I, параграф 2.14.2.1. Оксидиращо твърдо вещество се класифицира в една от трите категории за този клас, въз основа на резултатите от изпитване O.1 в част III, подраздел 34.4.1 от Препоръки на ООН относно превоза на опасни товари, Ръководство за изпитвания и критерии, в съответствие с таблица 2.14.1:

	Таблица 2.14.1
Критерии за оксидиращи твърди вещества



	Категория
	Критерии

	1
	Всяко вещество или смес, които смесени в масово съотношение 4:1 или 1:1 от изпитвания образец и целулоза, имат средно време на изгаряне, което е по-малко от средното време на изгаряне на смес с масово съотношение 3:2 от калиев бромат и целулоза.

	2
	Всяко вещество или смес, които смесени в масово съотношение 4:1 или 1:1 от изпитвания образец и целулоза, имат средно време на изгаряне, което е равно или по-малко от средното време на изгаряне на смес с масово съотношение 2:3 от калиев бромат и целулоза и за които критериите за категория 1 не са спазени.

	3
	Всяко вещество или смес, които смесени в масово съотношение 4:1 или 1:1 от изпитвания образец и целулоза, имат средно време на изгаряне, което е равно или по-малко от средното време на изгаряне на смес с масово съотношение 3:7 от калиев бромат и целулоза и за които критериите за категории 1 и 2 не са спазени.

	Забележка 1:

Някои оксидиращи твърди вещества също така представляват опасност от масова експлозия при определени условия (когато се съхраняват в големи количества). Някои видове амониев нитрат могат да причинят масова експлозия при извънредни условия и „Изпитване за устойчивост при детонация (Кодекс BC, приложение 3, изпитване 5) може да се използва за оценка на тази опасност. В тази връзка се предвижда подходяща информация в ИЛБ.

	Забележка 2:

Изпитването се извършва върху веществото или сместа във физическата форма, в която са представени. Ако например за целите на доставка или превоз едно и също химично вещество е във физическа форма, различна от изпитваната, и се счита, че е възможно тази форма да измени съществено неговите резултати при изпитване за класифициране, новата форма на веществото също се подлага на изпитване.


Забележка 1 може да се прилага и по отношение на други оксидиращи амониеви соли. Опитът показва, че условия, които са необходими, за да бъде взривоопасен амониевият нитрат, включват комбинация от фактори: съхранение в големи количества (няколко тона) и замърсяване на материала (напр. с метали, киселини, органични вещества) или прекомерна топлина (напр. при условя на пожар). Изпитването за устойчивост при детонация (RTD) е подробно описано в Регламент 2003/2003/ЕО за амониевия нитрат.
За Изпитвания и оценка на информацията за опасността, вж. раздел 2.13.3.3 относно прилагането на данни, които не са от изпитвания. За допълнителна информация относно използването на данни, които не са от изпитвания, вж. Urben, 2007 .
Изпитване може да бъде отменено в случаите, когато изпитванията не са приложими: газове, експлозивни или силно запалими вещества, органични пероксиди.



2.13.3.3 Изпитвания и оценка на информацията за опасността
Методите за изпитване на оксидиращи течности и оксидиращи твърди вещества имат за цел да предложат окончателно решение по отношение на тяхното класифициране. Освен изпитванията, опитът при обработката и употребата на вещества или смеси, койот показва, че те са оксидиращи, също е важен допълнителен фактор при разглеждането на възможността за класифициране в тези класове на опасност. При различия между резултатите от изпитвания и придобития опит, заключенията, направени въз основа на натрупания опит, имат предимства над резултатите от изпитванията. Въпреки това, дадено вещество или смес никога не класифицират в категория на по-малко тежка опасност само въз основа на натрупания опит.
Когато оценката в съответствие с приложимите критерии показва, че критериите за класифициране са изпълнени, се определят една или повече категории на опасност и съответните предупреждения за опасност (вж. раздел 2.13.3.2).



2.13.3.4 Схема за вземане на решения

Оксидиращите течности и оксидиращите твърди вещества се класифицират в съответствие със схеми за вземане на решения 2.13 и 2.14, включени в GHS.
ЗАБЕЛЕЖКА: Лицето, което отговаря за класифицирането, трябва да се запознае с критериите за класифициране преди и по време на схемата за вземане на решения.

2.13.3.4.1 Схема за вземане на решения 2.13 за оксидиращи течности
[image: image72.jpg]



2.13.3.4.2 Схема за вземане на решения 2.14 за оксидиращи твърди вещества
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Информация за опасността от оксидиращи течности и оксидиращи твърди вещества

2.13.3.5 Пиктограми, сигнални думи, предупреждения за опасност и препоръки за безопасност

Символите и предупрежденията за опасност имат за цел да покажат, че оксидиращите материали могат да предизвикат или да съдействат за пожар или експлозия и следователно по принцип трябва да бъдат отделени от горимите материали.
Съгласно CLP, за течните и твърдите оксидиращи вещества и смеси се използват едни и същи елементи на етикета (таблици 2.13.2 и 2.14.2 от CLP са равностойни).

	Приложение I, параграфи 2.13.3. и 2.14.3
Таблици 2.13.2 (течности) и 2.14.2 (твърди вещества) 
Елементи на етикета на оксидиращи течности и твърди вещества

	
	Категория 1
	Категория 2
	Категория 3

	Символ
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	Сигнална дума
	Опасно
	Опасно
	Внимание

	Предупреждение за опасност
	H271: Може да предизвика пожар или експлозия; силен окислител
	H272: Може да усили пожара; окислител
	H272: Може да усили пожара; окислител

	Препоръка за безопасност при предотвратяване
	P210

P220

P221

P280

P283
	P210

P220

P221

P280
	P210

P220

P221

P280

	Препоръка за безопасност при реагиране
	P306+ P360 P371+ P380+ P375 P370 + P378
	P370+ P378
	P370+ P378

	Препоръка за безопасност при съхранение
	
	
	


Формулировката на препоръките за безопасност се намира в част 2 от приложение ІV към CLP.
2.13.4 Прекласифициране на вещества и смеси, класифицирани като оксидиращи течности и оксидиращи твърди вещества в съответствие с DSD или вече класифицирани за превоз

2.13.4.1 Прекласифициране на вещества и смеси, класифицирани в съответствие с DSD

2.13.4.1.1 Течности

Вещества, класифицирани като оксидиращи течности в съответствие с DSD, могат да бъдат прекласифицирани по GHS класификация в съответствие с CLP. Методът за изпитване, предвиден в DSD, е включен в Насоки за изпитвания A.21 от Регламент (ЕО) № 440/2008 на Съвета. Принципът и критериите на този метод са еквивалентни на тези на метода по GHS. Въпреки това, преди това този метод е бил използван, само за да покаже дали даден материал има оксидиращи свойства. Класифициране в категории на опасност е било възможно, но не е било необходимо.
Тъй като разделителната граница е еквивалентна, веществата, класифицирани като оксидиращи течности в съответствие с DSD, отговарят и на критериите на CLP. Ако преди това не е била определена категория на опасност, ще бъде необходимо да се извърши повторно изпитване.
2.13.4.1.2 Твърди вещества

Вещества, класифицирани като оксидиращи твърди вещества в съответствие с DSD, не могат да бъдат прекласифицирани директно в класификация според CLP. Методът за изпитване, предвиден в DSD, е включен в Насоки за изпитвания A.17 от Регламент (ЕО) № 440/2008 на Съвета за оксидиращи твърди вещества. Въпреки че принципът на този метод е доста сходен на този на метода по GHS, подготовката и критериите на метода за изпитване са съвсем различни. Освен това, предишният метод е имал за цел само да покаже дали даден материал има оксидиращи свойства. Класифициране в категории на опасност не е било възможно.
По принцип веществата, класифицирани като оксидиращи твърди вещества в съответствие с DSD, отговарят и на критериите за GHS класификация в съответствие с CLP. Ако преди това не е била определена категория на опасност, ще бъде необходимо да се извърши повторно изпитване.


2.13.4.2 Връзка с класификацията за транспорт

Вещества или смеси, класифицирани като клас 5.1 за превоз, се класифицират като оксидиращи течности или твърди вещества в съответствие с CLP.
2.13.5 Примери за класифициране на оксидиращи течности и оксидиращи твърди вещества

2.13.5.1 Примери за вещества и смеси, които отговарят на критериите за класифициране
Списъкът на веществата и смесите, които отговарят на критериите за класифициране, е представен само за информационна цел. Този списък не е изчерпателен.
2.13.5.1.1 Течности

Железен нитрат, наситен воден разтвор 

Литиев перхлорат, наситен воден разтвор

Магнезиев перхлорат, наситен воден разтвор

Перхлорна киселина, 55 % 

Натриев нитрат, 45 % воден разтвор
2.13.5.1.2 Твърди вещества 

Калциев нитрат, безводен 

Хромов триоксид 

Калиев нитрат 

Калиев перхлорат 

Калиев перманганат 

Натриев хлорат 

Натриев нитрит 

Натриев нитрат 

Стронциев нитрат, безводен
2.13.5.2 Примери за вещества и смеси, които не отговарят на критериите за класифициране 
2.13.5.2.1 Течности

Никелов нитрат, наситен воден разтвор 

Калиев нитрат, 30 % воден разтвор

Сребърен нитрат, наситен воден разтвор 
2.13.5.2.2 Твърди вещества 

Калиев нитрат, тетрахидрад

Кобалтов нитрат, хексахидрат
2.13.6 Библиография
Urben, P.G., Bretherick”s Handbook of Reactive Chemical Hazards, Seventh Edition, 2007, Academic Press, Elsevier, Amsterdam.
2.14 ОРГАНИЧНИ ПЕРОКСИДИ

2.14.1 Увод

Класът на опасност „Органични пероксиди е уникален в смисъл, че това е единствената категория, която се определя за химическите вещества въз основа на тяхната химична структура. Органичните пероксиди не може да се разглеждат като „присъщо свойство”; те представляват семейство от химически вещества, които могат да имат различни свойства. Въпреки това, типът пероксид се определя чрез изпитване.
2.14.2 Определения и общи съображения относно класифицирането на органични пероксиди

Приложение I, параграф 2.15.1. Определение
Органични пероксиди означава органични вещества в течно или твърдо състояние, които съдържат двувалентна -O-O- структура и може да се разглеждат като производни на водородния пероксид, където един или двата водородни атома са заместени с органични радикали. Терминът органичен пероксид включва и смеси (формулировки) на органични пероксиди, които съдържат поне един органичен пероксид. Органичните пероксиди са термично неустойчиви вещества или смеси, които могат да претърпят самоускоряващо се екзотермично разлагане. Освен това, те могат да притежават едно или няколко от следните свойства:

(i) да са способни на експлозивно разлагане;

(ii) да горят бързо;

(iii) да бъдат чувствителни на въздействие или триете;

(iv) да реагират опасно с други вещества.

2.15.1.2. Органичният пероксид се счита за притежаващ взривни свойства, ако в хода на лабораторното изпитване сместа(формулировката) е способна да детонира, да дефлагрира бързо или да прояви много силен термичен ефект при нагряване в затворено пространство.

В CLP е дадено следното определение за органични пероксиди.
 2.14.3 Връзка с други физични опасности

В допълнение към определението (раздел 2.15.1 от приложение І към CLP), органичните пероксиди могат:
(v) да бъдат запалими;
(vi) да отделят запалим газ при нагряване,
По принцип органичните пероксиди нямат или имат съвсем слаби оксидиращи свойства.
Допълнителното (спомагателно) етикетиране, както е показано в списъка на класифицираните органични пероксиди, включен в раздел 2.5.3.2.4 от RTDG, представя допълнителните опасни свойства.
Нито свойствата на горене, нито чувствителността към въздействие или триене са част от процедурата за класифициране на органични пероксиди в CLP. Тези свойства може да са от значение за безопасната работа с органични пероксиди (вж. раздел 2.14.4.3.2, Допълнителни изпитвания).
Освен това, предупреждението за опасност по отношение на запалимите свойства на течните органични пероксиди трябва да се базира на подходящата категория за запалими течности, докато пламната температура е от значение (вж. раздел 2.14.4.3.2). За целта може да се използва таблицата за преобразуване в приложение VII към CLP.
2.14.4 Класифициране на вещества и смеси като органични пероксиди



2.14.4.1 Определяне на информацията за опасността

Класифицирането на органичен пероксид в една от седемте категории „типове A до G зависи от неговите свойства за детониране, термична експлозия и дефлагриране, неговото реагиране на топлина, концентрацията и типа разтворител, който е добавен, за да се намали чувствителността на веществото. Спецификациите на приемливите разтворители, които могат да бъдат безопасно използвани, са дадени в раздел 2.5.3.5 от Препоръките на ООН относно превоза на опасни товари. Класифицирането на органичен пероксид като тип A, B или C зависи от вида на опаковката, в която се изпитва веществото, тъй като тя оказва влияние на степента на затвореното пространство, на която е подложено веществото. Това трябва да се вземе под внимание, когато се борави с веществото; по-здравата опаковка може да доведе до по-силни реакции при разлагане на веществото. Ето защо е важно съхранението и транспортирането да се извършват в опаковка, разрешена за типа органичен пероксид, която отговаря на изискванията за опаковки на ООН или на инструкцията за междинни контейнери за насипни стоки (P520/IBC520) или инструкцията за резервоари (T23).
Традиционните аспекти на взривните свойства, като детониране, дефлагриране и термична експлозия, са включени в схемата за вземане на решения на фигура 2.15.1 от CLP. Следователно, за органичните пероксиди не е необходимо да се извършва определяне на взривните свойства, както е предвидено за класа на опасност „експлозиви”.
Списък на класифицираните към настоящия момент органични пероксиди е включен в раздел 2.5.3.2.4 от RTDG.


2.14.4.2 Критерии за класифициране

В CLP органичните пероксиди не се класифицират като окислители, но са отделен клас на опасност.
Приложение І, параграфи 2.15.2.1 Всеки органичен пероксид се класифицира в този клас, с изключение на случаите, когато съдържа:

a) не повече от 1,0 % свободен кислород от органичните пероксиди, когато съдържанието на водородния пероксид не превишава 1,0 %; или

b) не повече от 0,5 % свободен кислород от органичните пероксиди, когато съдържанието на водородния пероксид е повече от 1,0 %, но не превишава 7,0 %.

Определянето на взривните свойства е включено в схемата за вземане на решения за класифициране. Запалимостта не е включена в този диаграма за вземане на решение (вж. раздел 2.14.4.4). В CLP схемата за вземане на решения в приложение I, фигура 2.15.1 „Класифициране на органичните пероксиди”, се базира на основаващи се на резултатите изпитвания – както на малки изпитвания, така и на по-големи изпитвания, когато е необходимо, върху веществото в неговата опаковка. Следователно понятието „присъщи свойства не е приложимо за този клас на опасност.
Органичните пероксиди се класифицират в едно от седемте категории „типове A до G за този клас, в съответствие с критериите за класифициране на CLP. Принципите за класифициране са показани на фигура 2.15.1 от CLP, представляваща схема за вземане на решения, и трябва да бъдат извършвани серии изпитвания A до H, както е описано в част II от UN-RTDG, Ръководство за изпитвания и критерии.
Приложение І, параграф 2.15.2.2 Органичните пероксиди се класифицират в една от седемте категории „типове А до G за този клас, в съответствие със следните принципи:

(a) всеки органичен пероксид, която, когато е опакован, може да детонира или дефлагрира бързо, се определя като органичен пероксид ТИП A;

(b) всеки органичен пероксид, притежаващ експлозивни свойства и който, когато е опакован, не детонира и не дефлатрира бързо, но е възможно да възникне термична експлозия в опаковката, се определя като органичен пероксид ТИП B;

(c) всеки органичен пероксид, притежаващ експлозивни свойства, ако веществото или сместа, когато ска опаковани, не могат да детонират или да дефлагрират бързо, нито може да възникне термична експлозия, се определя като органичен пероксид ТИП C;

(d) всеки органичен пероксид, който в хода на лабораторното изпитване:

(i) детонира частично, не дефлагрира бързо и не проявява силен ефект, когато се нагрява в затворено пространство; или 

(ii) изобщо не детонира, дефлагрира бавно и не проявява силен ефект, когато се нагрява в затворено пространство; или

(iii) изобщо не детонира и дефлагрира и проявява среден ефект, когато се нагрява в затворено пространство;

се определя като органичен пероксид ТИП D;

(e) всеки органичен пероксид, който при лабораторно изпитване не детонира, не дефлагрира изобщо и проявява слаб или никакъв ефект при нагряване в затворено пространство, се определя като органичен пероксид ТИП E;

(f) всеки органичен пероксид, който при лабораторно изпитване не детонира в кавитационно състояние, не дефлагрира изобщо и проявява слаб или никакъв ефект при нагряване в затворено пространство, както и малка или никаква експлозивна мощност, се определя като органичен пероксид ТИП F;

(g) всеки органичен пероксид, който при лабораторно изпитване не детонира в кавитационно състояние, не дефлагрира изобщо и не проявява никакъв ефект при нагряване в затворено пространство или експлозивна мощност, при условие че е термично устойчив, т.е. температурата на самоускоряващо се разлагане е 60 oC или по-висока за 50 kg опаковка
, а за течни смеси за намаляване на чувствителността е използван разредител с температура на кипене не по-ниска от 150 oC, се определя като органичен пероксид ТИП G. Ако органичният пероксид не е термично устойчив или за намаляване на чувствителността се използва разредител с температура на кипене по-ниска от 150 oC, се определя като органичен пероксид ТИП F.

Когато изпитването е проведено в опаковка и опаковката е променена, се провежда допълнително изпитване, когато се прецени, че промяната в опаковката ще повлияе върху резултата от изпитването.

Списък на класифицираните към момента органични пероксиди е включен в раздел 2.5.3.2.4 от UN RTDG.


2.14.4.3 Изпитвания и оценка на информацията за опасността
2.14.4.3.1 Изпитвания за термична устойчивост и контрол на температурата

Освен изпитванията за класифициране, показани на схемата за вземане на решения на фигура 2.15.1 от CLP, трябва да се оцени термичната устойчивост на органичния пероксид, за да се определи температурата на самоускоряващо се разлагане (SADT). За определяне на температурата на самоускоряващо се разлагане може да се използва метода на изпитване в част II, раздел 28 от UN-RTDG, Ръководство за изпитвания и критерии.
Температурата на самоускоряващо се разлагане се определя като най-ниската температура, при която може да възникне самоускоряващо се разлагане на дадено вещество в опаковката, използвана за транспортиране, обработка и съхранение. Температурата на самоускоряващо се разлагане е мерило за комбинирания ефект от атмосферната температура, кинетиката на разлагане, размера на опаковката и свойствата за пренос на топлина на веществото и неговата опаковка.
Няма връзка между температурата на самоускоряващо се разлагане на органичен пероксид и неговата класификация в една от седемте категории „типове A до G”. Температурата на самоускоряващо се разлагане се използва за получаване на температурите за безопасна работа, съхранение и транспорт (контролна температура) и алармена температура (аварийна температура).
В зависимост от неговата температура на самоускоряващо се разлагане, един органичен пероксид се нуждае от контрол на температурата и правилата, които се съдържат в раздел 2.15.2.3 от приложение І към CLP, се свеждат следните два елемента:


1) Критерии за контрол на температурата
Следните органични пероксиди подлежат на контрол на температурата:
a) органични пероксиди от типове B и C със SADT < 50° C;
b) органични пероксиди от тип D, проявяващи умерен ефект при нагряване в затворено пространство със SADT < 50° C, или проявяващи слаб или нулев ефект при нагряване в затворено пространство със SADT < 45° C; и
c) органични пероксиди от типове E и F със SADT < 45° C.

2) Изчисляване на контролната и аварийната температура:

	Вид контейнер
	Температура на самоускоряващо се разлагане (SADT) a)
	Контролна

 температура
	Аварийна

 Температура

	Еднократни опаковки или междинни контейнери за насипни стоки
	20° C или по-малко

над 20° C до 35° C над 35° C
	20° C под SADT 

15° C под SADT 

10° C под SADT
	10° C под SADT 

10° C под SADT 

5° C под SADT

	Резервоари
	< 50° C
	10° C под SADT
	5° C под SADT


Трябва да се отбележи, че SADT зависи от естеството на самия органичен пероксид, заедно с обема и характеристиките на загуба на топлина на опаковката или съда, в който се обработва веществото. Температурата, при която възниква самоускоряващо се разлагане, намалява:
· с увеличаването на размера на опаковката или съда; и
· с повишаването на ефективността на изолацията върху опаковката или съда.
Температура на самоускоряващо се разлагане е валидна само за веществото,което се изпитва и когато с него се борави правилно. Смесването на органичен пероксид с други химически вещества или контактът с несъвместими материали (включително несъвместим материал на опаковката или съда) могат да намалят термичната устойчивост поради каталитично разлагане и да намалят температурата на самоускоряващо се разлагане. Това може да увеличи риска от разлагане и трябва да се избягва.
2.14.4.3.2 Допълнителни изпитвания

Чувствителността на органичните пероксиди към въздействие (твърди вещества и течности) и триене (само твърди вещества) може да е от значение за безопасната работа с веществата, в случай че тези вещества имат силно изразени взривни свойства (напр. бърза дефлаграция и/или силно нагряване в затворено пространство). Методите за изпитване за определянето на тези свойства са описани в изпитванията от серия 3 в UN-RTDG, Ръководство за изпитвания и критерии. Тази информация трябва да е част от информацията за опасностите в информационните листове за безопасност.
В националните насоки за съхранение скоростта на горене често се използва за класифициране и за последващите изисквания за съхранение. Методите за изпитване са включени в тези национални разпоредби за съхранение.
Пламната температура за течни органични пероксиди е от значение за температурния диапазон, само когато продуктът е термично устойчив. Над температурата на самоускоряващо се разлагане на продукта определянето на температурата на запалване не е от значение, защото се получават продукти на разпадане.
Забележка: В случай че определянето на температурата на запалване изглежда разумно (очакваната температура на запалване е под температурата на самоускоряващо се разлагане) е препоръчително да се използва метод за изпитване върху малки количество. В случай че органичният пероксид се разрежда или разтваря, разредителят може да определи температурата на запалване.
Определянето на температурата на самозапалване не е от значение за органични пероксиди, защото изпаренията се разлагат по време на изпълнението на изпитването. Методите за изпитване на разположение са за фазите на неразлагащи се изпарения. Самозапалване на изпаренията на органичен пероксид, когато те се разлагат, никога не може да се изключи. Тази информация трябва да е част от информация за опасностите в информационните листове за безопасност.
Също така, определянето на температурата на самозапалване (изпитването е приложимо за твърди вещества) не е от значение. Термичната устойчивост на органичните пероксиди е показана количествено чрез изпитването за SADT.
2.14.4.3.3 Допълнителни съображения относно класификацията

В момента следните свойства не са включени в CLP:
· механична чувствителност, т.е. чувствителност към въздействие и триене (за целите на работа);
· изпитвания за горене (за целите на съхранение); и
· запалимост (определяне на етикета и значение на температурата на запалване).

Освен това:
Параграф 2.15.4.2. Смеси от вече класифицирани органични пероксиди могат да се класифицират като същия тип органичен пероксид, аналогичен на най-опасната съставка. Въпреки това, предвид обстоятелството, че две устойчиви съставки могат да образуват по-малко устойчива смес, се определя температура на самоускоряващо се разлагане (SADT) на сместа.

Забележка: Сборът на индивидуалните съставки може да бъде по-опасен от индивидуалните съставки, взети поотделно.

Формулираните търговски органични пероксиди се класифицират в съответствие с тяхната SADT.

2.14.4.4 Схема за вземане на решения

Следната схема за вземане на решения за органични пероксиди е приложима съгласно CLP.
ЗАБЕЛЕЖКА: Лицето, което отговаря за класифицирането, трябва да се запознае с критериите за класифициране преди и по време на схемата за вземане на решения.
Приложение I: Фигура 2.15.1

Органични пероксиди 

[image: image77.png]YIS
N/





2.14.5 Информация за опасността от органични пероксиди

2.14.5.1 Пиктограми, сигнална дума, предупреждения за опасност и препоръки за безопасност

Съгласно CLP, за вещества или смеси, които отговарят на критериите за този клас на опасност, се използват следните елементи на етикета:

	Приложение I: Таблица 2.15.1

 Елементи на етикета на органични пероксиди

	Класификация
	 Тип А
	Тип В
	Тип С и D
	Тип E и F
	Тип G

	Символ
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	Няма елементи на етикета, предназначени за тази категория на опасност.

	Сигнална дума
	Опасно
	Опасно
	Опасно
	Внимание
	

	Предупреждение за опасност
	H240: Може да предизвика експлозия при нагряване
	H241: Може да предизвика пожар или експлозия при нагряване 
	Н242: Може да предизвика пожар при нагряване
	Н242: Може да предизвика пожар при нагряване
	

	Препоръка за безопасност при предотвратяване
	10

20

34

80
	Р210

Р220

Р234

Р280
	Р210

Р220

Р234

Р280
	Р210

Р220

Р234

Р280
	

	Препоръка за безопасност при реагиране
	
	
	
	
	

	Препоръка за безопасност при съхранение
	Р411 + Р235

Р410

Р420
	Р410

Р420
	Р410

Р420
	Р410

Р420
	

	Препоръка за безопасност при изхвърляне
	Р501
	Р501
	Р501
	Р501
	


Формулировката на препоръките за безопасност се намира в част 2 от приложение ІV към CLP.

Въпреки че CLP не предвижда препоръки за безопасност при реагиране, препоръчително е да се вземат под внимание същите препоръки като тези за клас на опасност самоактивиращи се вещества.

	Препоръки за безопасност

при реагиране
	P370+ P378 

P370+ P380 + P375
	P370 + P378 

P370+ P380 + P375
	P370 + P378
	P370 + P378


2.14.5.2 Допълнителни изисквания за етикетиране за органични пероксиди

Допълнителните опасни свойства, изискващи допълнителни (спомагателно) етикетиране, са посочени в списъка на класифицираните органични пероксиди, включен в раздел 2.5.3.2.4 от RTDG.

2.14.6 Прекласифициране на вещества и смеси, класифицирани като органични пероксиди в съответствие с DSD или вече класифицирани за превоз

2.14.6.1 Прекласифициране на вещества и смеси, класифицирани в съответствие с DSD

Съгласно DSD, органичните пероксиди са класифицирани като оксидиращи вещества или смеси въз основа на тяхната структура и състав. В CLP органичните пероксиди НЕ са класифицирани като окислители, но са отделен клас на опасност. Процедурата за класифициране е описана в раздел 2.14.4. Съгласно DSD, експлозивните свойства и запалимостта се определят поотделно чрез изпитвания на ЕО А14 (за експлозивни свойства) и А9 (за запалими свойства).

В приложение VІІ към CLP е предвидено директно преобразуване от класификация по DSD в класификация според CLP. За органични пероксиди не е възможно преобразуване от символ О и R-фрази към определен органичен пероксид от типове А-F. За правилното класифициране на индивидуално вещество или смес от органични пероксиди в съответния тип В-F трябва да се използват таблиците в раздел 2.5.3.2.4 от UN RTDG, IBC 520 и Т23. За органични пероксиди от тип А трябва да се приложат принципите за класификация на CLP.
2.14.6.2 Връзка с класификацията за транспорт

Списък на класифицираните към момента органични пероксиди се съдържа в раздел 2.5.3.2.4 от UN RTDG. Тази таблица включва органични пероксиди от тип В – тип F (и някои формулации от тип G, т.н. освободени от изискванията органични пероксиди).

Изключение в това отношение прави пероксиоцетната киселина, както в момента е класифицирана в RTDG под UN 3149, със следното описание: СМЕС ОТ ВОДОРОДЕН ПЕРОКСИД И ПЕРОКСИОЦЕТНА КИСЕЛИНА от смес(и), вода и не повече от 5 % пероксиоцетна киселина, СТАБИЛИЗИРАНА. За процедурата за класифициране на органични пероксиди, вж. схема за вземане на решения в раздел 2.14.4.4; тази формулация ще бъде класифицирана като органичен пероксид от тип G и в последствие няма да се изискват елементи на етикета. Предвид горното, тази формулация може също така да се класифицира, в съответствие с CLP, като оксидираща течност, категория 2.

2.14.7 Примери за класифициране на органични пероксиди

2.14.7.1 Примери за вещества и смеси, които отговарят на критериите за класифициране
Вещество за класифициране: BE

Молекулна формула: без приложение

Съгласно точка 2.15.2.1. от GHS, веществото има активно кислородно съдържание от 7.40 % и поради тази причина за него трябва да се разгледа възможността за класифициране в клас на опасност органични вещества.

Резултатите от изпитванията и класифицирането в съответствие със схема за вземане на решения 2.15.1 от CLP за органични вещества и част ІІ от UN-RTDG, Ръководство за изпитвания и критерии, са както следва:

Резултати от изпитванията за класифициране

	1.
	Наименование на органичния пероксид:
	ВЕ

	2.
	Общи данни:
	

	2.1.
	Състав:
	ВЕ, технически чист (97 %)

	2.2.
	Молекулна формула:
	Без приложение

	2.3.
	Активно кислородно съдържание:
	7.18 %

	2.4.
	Физична форма:
	Течност

	2.5.
	Цвят:
	Без цвят

	2.6.
	Плътност (очевидна):
	900 kg/m3

	3.
	Детониране (серия изпитвания А)

Поле 1 от схемата за вземане на решения : 
	Пероксидът предизвиква ли разпространение на детонация?

	3.1.
	Метод:
	Изпитване на ООН А.1: BAM 50/60 изпитване със стоманена тръба

	3.2.
	Условия на пробата:
	Анализ на пероксид 97 %

	3.3.
	Наблюдения:
	Фрагментирана част от тръбата: 18 cm

	3.4.
	Резултата:
	Няма

	3.6.
	Изход:
	1.3.

	4.
	Дефлагриране (серия изпитвания C)

Поле 5 от схемата за вземане на решения:
	Пероксидът предизвиква ли разпространение на дефлаграция?

	4.1.
	Метод 1:
	Изпитване за време/налягане (изпитване С.1)

	4.1.1.
	Условия на пробата:
	Температура на околната среда

	4.1.2.
	Наблюдения:
	4000 ms

	4.1.3.
	Резултат:
	Да, бавно

	4.2.
	Метод 2:
	Изпитване за дефлаграция (изпитване С.2)

	4.2.1. 
	Условия на пробата:
	Температура: 25º С 

	4.2.2.
	Наблюдения:
	Скорост на дефлаграция: 0.74 mm/s

	4.2.3.
	Резултат:
	Да, бавно

	4.3.
	Окончателен резултат:
	Да, бавно

	4.4.
	Изход:
	5.2.

	5.
	Нагряване в затворено пространство (серия изпитвания Е)

Поле 8 от схемата за вземане на решения:
	Какъв е ефектът от нагряване в определено затворено пространство?

	5.1.
	Метод 1:
	Изпитване Koenen( изпитване Е.1)

	5.1.1. 
	Условия на пробата:
	-

	5.1.2.
	Наблюдения:
	Ограничаващ диаметър: 2.0 mm

Фрагментация от тип „F”

	5.1.3.
	Резултат:
	Бурен

	5.2.
	Метод 2:
	Изпитване в холандски съд под налягане (изпитване Е.2)

	5.2.1.
	Условия на пробата:
	-

	5.2.2.
	Наблюдения:
	 Ограничаващ диаметър: 6.0 mm (с 10 g)



	5.2.3.
	Резултат:
	Умерен

	5.3.
	Окончателен резултат:
	Бурен

	5.4.
	Изход:
	8.1.

	6.
	Изпитване за експлозия в опаковката (серия изпитвания G)

Поле 10 от схемата за вземане на решения
	Какъв е ефектът при нагряване в определено затворено пространство?

	6.1.
	Метод:
	Изпитване за термична експлозия в опаковката (изпитване G.1)

	6.2.
	Условия на пробата:
	Опаковка от 30 литра

	6.3.
	Наблюдения:
	Няма фрагментация (N.F.)

	6.4.
	Резултат:
	Няма

	6.5.
	Изход:
	10.2

	7.
	Термична устойчивост (извън схемата за вземане на решения)
	

	7.1.
	Метод:
	Изпитване за съхранение при натрупване на топлина (изпитване Н.4)

	7.2.
	Условия на пробата:
	Маса от 380 g, време на охлаждане в съд на Dewer с 400 ml DMP:

10.0 часа (вещество в опаковката)

	7.3.
	Наблюдения:
	Самоускоряващо се разлагане при 35º С

Няма самоускоряващо се разлагане при 30º С

	7.4.
	Резултат:
	SADT 35º С

	8.
	Общи забележки:
	Схемата за вземане на решения е показана на фигура 1

	9.
	Окончателна класификация
	

	Клас на опасност:
	Органичен пероксид от тип С, течност, с контролирана температура

	Етикет:
	Пламък над кръг

	Сигнална дума:
	Опасно

	Предупреждение за опасност:
	Може да предизвика пожар при нагряване

	Контрол на температурата:
	Необходим въз основа на SADT (35º С, в опаковката)

	Контролна температура*:
	20º С ( в опаковката)

	Аварийна температура*:
	25 º С (в опаковката)

	* виж UN-TDG, Ръководство за изпитвания и критерии, таблица 29.2


2.14.8 Допълнителни забележки

Контролна и аварийна температури

Контролната и аварийната температура се базират на SADT, както е определено в изпитване на ООН Н.4. Съдът на Dewer, използван при изпитване на ООН Н.4, е представителен за обработваното вещество в опаковките. За обработката на веществото в по-големи количества (междинни контейнери за насипни стоки/резервоари/съдове и пр.) и/или в (термично)изолирани контейнери трябва да се опреди SADT за съответното количество със съответната степен на изолация. Контролната и аварийната температура може да се изведат от SADT (вж. също 2.14.4.3.1.).

Взривни свойства

Взривните свойства не трябва да се определят съгласно раздел 2.1. от приложение І към CLP за експлозиви, тъй като това е включено в схемата за вземане на решения, вж. също раздел 2.14.4.4.

Веществото може да проявява взривни свойства, когато се обработва в затворено пространство, по-голямо от това на опаковката, в която веществото се изпитва посредством изпитване на ООН G.1 (вж. 6 от резултатите от изпитването за класифициране).

Необходимо е да се постави подходяща препоръка за безопасност, която да показва опасността от термична експлозия в затворено пространство.

Тъй като веществото проявява [силно изразени [масови] експлозивни] свойства за разпространение при серия изпитвания Е (вж. 5 от резултатите от изпитването за класифициране), чувствителността към въздействие и триене (триене само за твърди вещества) са от значение за безопасната работа (вж. раздел 2.14.4.3.2). Чувствителността към въздействие съгласно серия изпитвания на ООН 3, изпитване 3 (а) (ii), BAM Fallhammer на веществата е 20 J. Необходимо е да се постави подходяща препоръка за безопасност, която да показва опасността от чувствителност към въздействие.

Свойства на горене

Заедно с класификацията на органичните вещества, свойствата на горене са от значение за класификация за съхранение (вж. раздел 2.14.4.3.2). Така например свойствата за горене, както са определи от метода за изпитване, описан в насоките за съхранение, който в момента се използва във Франция, Германия, Нидерландия и Швеция, са 7.0 kg/min/m2. Въз основа на тази цифра и класификацията като органичен пероксид от тип С, в тези държави може да се определя класификация за съхранение.

Температура на възпламеняване
Веществото се разлага термично, преди да се достигне температурата, при която могат да се запалят изпаренията (вж. раздел 2.14.4.3.2).
2.15 КОРОЗИВНИ ЗА МЕТАЛИ

2.15.1 Увод

Класът на опасност „корозивни за метали (раздел 2.16 от приложение І към CLP) е физикохимично свойство, което е ново в европейската схема за класификация и се появява за първи път в CLP. До момента в схемата за класификация се разглеждаше само опасност за здравето „корозивност за кожата”. Двете свойства до известна степен са взаимно свързани и в контекста на превоза на опасни товари се разглеждат за класификация в клас 8, независимо от различното естество на опасността (материална щета - увреждане на жива тъкан).
Вещество или смес, корозивни за метали при нормални условия, е вещество или смес, които са способни да претърпят необратима електрохимична реакция с метали, което води до съществено увреждане или, в някои случаи, дори до пълно разрушаване на металните компоненти. Свойството „корозивен за метал е доста сложно свойство, тъй като то е както с веществото (или сместа), така и с материала (метала). Това означава, че дадено корозивно вещество или смес, води до корозирал материал (метал) в зависимост от външните условия. От гледна точка на материала може да възникнат различни видове процеси на корозия в зависимост от конфигурациите, течната или флуидна среда, предизвикваща процеса на корозия, естеството на метала, потенциалната пасивация, възникваща в резултат на образуването на оксид по време на корозията.
От гледна точка на веществото или сместа много параметри могат да повлияят на корозивните свойства на едно вещество или смес, като напр. естеството на веществото или pH. От електрохимична гледна точка условията на корозия често се изследват с помощта на диаграмата Pourbaix (потенциал – pH), при която електрохимичният потенциал (във волтове), който се развива при преноса на електрически заряди, се поставя във взаимоотношение със стойността на pH. Такава диаграма е показана само за желязо и е приложима само за корозия на въглеродна стомана (Jones, 1996).

Фигура 2.15.1 Диаграма на потенциала и pH (наричана още диаграма Pourbaix) за желязо във вода при температура 25° C, на която са представени стабилна форма на желязо (Fe) и, имплицитно, области на корозия 
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За целите на CLP корозия за метали ще се разглежда от чиста конвенция само за вещества, които са способни да атакуват въглеродна стомана или алуминий, два от най-често срещаните метали, които могат да влязат в контакт с химически вещества (материали за херметични обшивки на ядрени реактори, материали за реактори). Приложената тук схема за класификация няма да се разглежда като метод за класифициране на материали (метали) по отношение на устойчивостта на корозия. По никакъв начин образци от стомана или алуминий, които са третирани за устойчивост корозия, няма да бъдат избирани за изпитване.
2.15.2 Определения и общи съображения относно класифицирането на вещества и смеси, корозивни за метали

CLP предвижда следното определение за вещества и смеси, корозивни за метали.
Приложение I, параграф 2.16.1. Определение
Вещество или смес, корозивни за метали, означава вещество или смес, които чрез химическо действие могат съществено да увредят или дори да разрушат металите. 

2.15.3 Класифициране на вещества и смеси като корозивни за метали




2.15.3.1 Определяне на информацията за опасността

Значение на физичното състояние на изпитваното вещество или смес
В определението няма позоваване (раздел 2.16.1 от приложение І към CLP) на физичното състояние на веществата или смесите, което да налага необходимостта от разглеждане на възможността за потенциално класифициране в този клас на опасност. Според метода за изпитване, който трябва да бъде използван за разглеждането на възможността за класифициране в този клас на опасност, ние можем да заявим най-малко, че газовете не попадат в обхвата на класа на опасност „корозивни за метали”. Опасността, свързана с образуването на корозивни газове, в момента не е обхваната от критериите за физични опасности в CLP. Приема се, че корозията на газовете (за метали) не представлява действителна физикохимична опасност, поради което тук не е приложима.
Съгласно критериите за класифициране (раздел 2.16.2.1 от приложение І към CLP), само веществата и смесите, за които е от значение прилагането на изпитване „C.1”, описано в част III, раздел 37 от UN-RTDG, Ръководство за изпитвания и критерии (четвърто преработено издание), трябва да бъдат разглеждани. Това означава, че неразтворимите твърди вещества се изключват, докато „течностите и твърдите вещества, които могат да станат течности (по време на транспорт)”, както е посочено в референтния текст, трябва да бъдат разглеждани за такава класификация. 
Формулировката „твърди вещества, които могат да станат течности е разработена за целите на класификация в правилниците за превоз на опасни товари и се нуждае от допълнително обяснение.
Твърдите вещества могат да станат течности чрез стопяване (поради повишаване на температурата). Следователно, твърди вещества, които имат точка на топене по-ниска от 55° C (която е температурата на изпитване, изисквана в изпитване C.1), трябва да бъдат взети под внимание. Другият физически начин за преобразуването на едно твърдо вещество в течност, е чрез разтваряне във вода или друг разтворител. Класифицирането на твърди вещества, които могат да станат течности чрез разтваряне, подлежи на допълнителна експертна оценка и може да се наложи адаптиране на критериите за класифициране или протокола за изпитването. (вж. раздел 2.15.3.4.2). Взаимодействие с течности може да се получи в резултат на влажност на въздуха или неволен контакт с вода. Други следи на разтворител може да се получат при екстракция по време на производството и те могат да предизвикат корозия на практика.
Веществата и смесите в течно състояние трябва да бъдат изпитвани без никакво изменение преди изпитването, с помощта на протокол за изпитване C.1. В други случаи (твърди вещества, които могат да станат течности) подходящите процедури за изпитване изискват допълнителна работа от страна на експертните комисии, които отговарят за разработването и актуализирането на GHS на равнище ООН. Трябва да бъде допълнително уточнено как тези вещества или смеси се приготвят (превръщат в течности), за да можем да определим тяхната корозивност за метали. Така например смята се, че количеството разтворител (вода или друг разтворител), което е необходимо, за да се втечни изпитваното вещество преди изпитването, значително ще повлияе на резултатите от изпитване C.1 и може да не представлява непременно ситуация от реалния живот на даден продукт по време на транспортирането, обработката или употребата.
Неекспериментални данни
Следните параметри са полезни за оценка на корозивните свойства преди да се проведе изпитване:
· Точки на топене (за твърди вещества);
· Химична структура на оценяваните вещества и смеси (напр. силни киселини),
· Стойности на pH (за течности)
Литературата може също да предостави информация за широко използваните вещества и течности „таблици за съвместимост”, като се вземе предвид корозивността на продуктите, което може да послужи за вземането на решение дали да се проведе изпитване преди да се определи класа на опасност „корозивни за метали”, на базата на експертна оценка.
За следните вещества и смеси трябва да се разглежда възможността за класифициране в този клас на опасност:
· Вещества и смеси, които имат киселинна или основна функционална група;

· Вещества или смеси, които съдържат халоген;

· Вещества, които са способни да образуват комплекси с метали и смеси, които съдържат такива вещества.
2.15.3.2 Скринингови процедури и отмяна на изпитванията
Опитът може да е доказал корозивността на определени вещества и смеси. В такъв случай не е необходимо допълнително изпитване (вж. Примери в раздел 2.15.6).
По принцип граничните стойности на pH показват по-голяма вероятност дадено вещество да е корозивно. Все пак това не може да доведе до незабавно класифициране в класа на опасност „корозивни за метали”. Като доказателство за това, на фигура 2.15.1 е илюстрирано, че в пълния спектър на стойностите на pH продължават да съществуват зони на имунитет (в които стоманата не корозира), доколкото става дума за въглеродна стомана.
Корозията е толкова сложен процес, че оценката на дадена смес не може да бъде екстраполирана от подобно поведение на съставките на сместа. Въпреки това, ако една важна съставка на дадена смес е корозивна за метали, сместа също има вероятност да е корозивна за метали. Следователно е силно препоръчително да се изпита самата смес. Както вече споменахме, в момента твърдите вещества е трудно да бъдат изпитани в съответствие с действащите изисквания на CLP, тъй като изпитване C.1 очевидно е предназначено за течности.
Когато първоначалното изпитване върху стомана или алуминий показва, че изпитваното вещество или смес, са корозивни, не се изисква допълнително изпитване върху другия метал.
2.15.3.3 Критерии за класифициране

Веществата и смесите от клас на опасност „корозивни за метали се класифицират в самостоятелна категория на опасност за този клас, въз основа на резултатите от изпитване C.1 на ООН (част III, раздел 37, подраздел 37.4 от UN-RTDG, Ръководство за изпитвания и критерии).
	Приложение I, параграф 2.16.2. Таблица 2.16.1 

Критерии за вещества и смеси, корозивни за метали

	Категория
	Критерии

	1
	Скоростта на корозия на стоманените или алуминиеви повърхности превишава 6.25 мм за година при температура на изпитване 55° C.





2.15.3.4 Изпитвания и оценка на информацията за опасността
2.15.3.4.1 Общи съображения

Важно е да се отбележи, че критериите за скорост на корозия никога не се прилагат по абсолютен начин, а чрез екстраполиране на измерената скорост на корозия по време на периода на изпитване към приетата годишна корелираща скорост на корозия. Тук трябва да се вземе под внимание обстоятелството, че скоростта на корозия не е задължително постоянна във времето. Може да е необходима експертна оценка, за да се определи оптималната продължителност на изпитването и да се установят резултатите от изпитването. Въпреки това, възможността за увеличаване на периода на изпитване до минимум една до четири седмици, както и използването на два различни метала в протокола от изпитване C.1 действат като бариери срещу погрешно класифициране.
Какъвто и да е резултатът от класифицирането, класификацията „корозивни за метали се отнася само за стомана и/или алуминий и не предоставя информация за корозивния потенциал за други метали, различни от изпитваните.
Два вида корозивни явления се разглеждат за класифицирането на веществата и смесите в този клас на опасност, въпреки че не са посочени в CLP: обща корозивна атака и локална корозия (напр. точкова или питингова корозия, язвена).
В таблица 1 (подраздел 37.4.1.4.1 от Ръководство за изпитвания и критерии на ООН) са преобразувани съответните минимални скорости на загуба на маса, водещи до класифициране на изпитваното вещество като корозивно за метали, за стандартни метални образци (с дебелина 2 мм), в зависимост от времето на експозиция, поради обща корозия. В случай на използване на метални пластини с дебелина, различна от определената дебелина от 2 мм (вж. коментари в раздел 2.4.2), стойностите в таблици 1 и 2 трябва да бъдат коригирани, тъй като процесът на корозия зависи от повърхността на образеца.
Таблица 2.15.3.4.1(a): Минимална загуба на маса на образци след различно време на експозиция (съответстваща на критерия за 6.25 мм на година)

	Време на експозиция
	Загуба на маса

	7 дни
	13.5 %

	14 дни
	26.5 %

	21 дни
	39.2 %

	28 дни
	51.5 %


В таблица 2 (подраздел 37.4.1.4.2 от Ръководство за изпитвания и критерии на ООН) е посочен критерият, който води до класифициране на изпитваното вещество като корозивно за метали, за стандартни метални образци, в зависимост от времето на експозиция, поради локален корозивен процес.

Таблица 2.15.3.4.1(a): Минимални дълбочини на проникване след различно време на експозиция (съответстващи на критерия за локална корозия от 6.25 мм на година)
	Време на експозиция
	Минимална дълбочина на проникване

	7 дни
	120 µm

	14 дни
	240 µm

	21 дни
	360 µm

	28 дни
	480 µm


В текста не е изрично упоменато, че трябва да бъдат взети под внимание не само локалната, но и общата корозия. Въпреки това, локалната корозия, която е изцяло част от протокол за изпитване C.1, трябва действително да бъде взета под внимание. В допълнение към това, въпреки че видът на корозията не е отразен в резултата от класификацията, тази ценна информация трябва да бъде посочена в информационния лист за безопасност. 
2.15.3.4.2 Допълнителни бележки относно най-добрите практики за изпитване

Компетентност, която се изисква за изпитване
Общата оценка на съответните данни за разглеждане на корозивните свойства на едно вещество или смес и по-специално за изпитване на веществото или сместа в съответствие с упоменатите критерии за този клас на опасност изисква определени квалификации и опит. Често е необходима експертност за този клас на опасност, който се отнася до сложен и многостранно опасен феномен.

Избор на метални образци
CLP се отнася до два вида метали (въглеродна стомана и алуминий), които отговарят на точни спецификации (технически характеристики на металните листове и дебелина на плочата). По-дебели метални листове, като отлети материали, чиято дебелина е намалена чрез някаква форма на механична обработка, никога не могат да бъдат използвани. Механичното намаляване на дебелината на листа (метала) може да предизвика задълбочаване на процеса на корозия, поради кръстосана хетерогенност в металното зърно и примесите. Далеч по-добре е да се използват малко по-различни спецификации за метал в правилната дебелина или малко по-различна дебелина на плочата-образец. Признато е, че не винаги е лесно да се получат образци от метали с профила, описан по-горе.
Относно вида на алуминия или стоманата, който трябва да бъде използван за това изпитване, вж. подраздел 37.4.1.2 от Ръководство за изпитвания и критерии на ООН.
Минимален обем на корозивната среда
С цел предотвратяване на всякакви ограничения за корозивния процес, дължащи се на пълния разход на корозивната среда, преди края на периода на изпитване, трябва да се използва минимално количество вещество (1.5 л, в съответствие с Ръководството на ООН). (Забележка: съотношението между обем и повърхност 10 mL/cm2 е посочено в DIN 50905, както и в ASTM G31-72.)
Регулиране на температурата на изпитване
Корозивните процеси са температурно зависими. В контекста на CLP свойството „корозивен за метали се оценява чрез изпитване на образци от метали при определена температура от 55°C ± 1°C. На практика може да е трудно със стандартно оборудване за изпитване да се запази температурния прозорец (55°C ± 1°C) на газовата фаза през целия период на изпитване. В такъв случай изпитването може да се проведе консервативно при малко по-висока температура и с малко по-ниска точност (напр. 57° C ± 3° C).
Избор на подходяща продължителност на изпитването
Оценяването на критерия 6.25 мм на година обикновено се базира на продължителност на изпитването, не повече от 1 месец. Въпреки това, процедурата за изпитване може да бъде спряна след 1 седмица (вж. таблица 1). За решението относно продължителността на изпитването трябва да се вземе под внимание нелинейното поведение на процеса на корозия. В гранични случаи неподходяща продължителност на изпитването може да доведе до недействителни положителни или отрицателни резултати.
Почистване на образците
Преди да се измерят корозивните характеристики, корозиралият остатък трябва внимателно да се почисти. В случай на залепнал корозирал слой същата процедура на почистване трябва да се приложи върху некорозирал образец, за да се провери дали процедурата на почистване не трябва да е значително по-абразивна. За повече информация, вж. подраздел 37.4.1.3 от Ръководството за изпитвания и критерии на ООН.

Изпитване на разтворими твърди вещества
Както е посочено в раздел 2.15.3.1, за твърди вещества, които могат да станат течности чрез разтваряне във вода или разтворител, подходящата процедура за изпитване е по-сложна (не е изрично описана в протокола за изпитване C.1). Най-обикновеното разреждането на едно твърдо вещество в каквото и да е количество вода в никакъв случай не довежда до задоволително изпитване на веществото за корозия за метали. Препоръчително е изпитването да се провежда с разтвори, съдържащи крайни концентрации на твърдото вещество или смес във вода (силно разредено, напр. 0.1 %, или наситено).
В конкретни случаи, когато потенциалът за корозия е свързан с наличието на следи от разтворител (който не е вода), е необходима експертна оценка, за да се определи дали да се извърши допълнително изпитване (когато твърдото вещество е във взаимодействие с разглежданата метална част).
Пример за оборудване, което е необходимо за провеждането на изпитване C.1

Фигури 2.15.3.4.2: Пример за наличното на пазара оборудване за провеждането на изпитване C.1
[image: image84.jpg]



2.15.4 Информация за опасността от вещества и смеси, корозивни за метали

2.15.4.1 Пиктограми, сигнални думи, предупреждения за опасност и препоръки за безопасност

В таблица 2.16.2. от приложение І към CLP са предоставени елементите на етикета за клас на опасност „корозивни за метали”. Използването на думата „може в предупреждение за опасност Н290 показва, че класифицирането в този клас на опасност не обхваща всички метали (изпитването е само за въглеродна стомана и алуминий). Ето защо ние можем да намерим примери за вещества, които са класифицирани в този клас на опасност „корозивни за метали”, но които не предизвикват корозивно действие за други по-устойчиви на корозия метали от тези, които служат за референтни материали (напр. платина).

Елементите на етикета се използват за вещества и смеси, които отговарят на критериите за класифициране в този клас на опасност в съответствие с таблица 2.16.2

	Приложение I, параграф 2.16.3. Таблица 2.16.2

 Елементи на етикета на вещества и смеси, корозивни към метали

	Класификация
	Категория 1

	Символ
	[image: image85.emf]

	Сигнална дума
	Внимание

	Предупреждение за опасност
	H290: Може да бъде корозивно за метали

	Препоръка за безопасност при предотвратяване
	P234

	Препоръка за безопасност при реагиране
	P390

	Препоръка за безопасност при съхранение
	Р406

	Препоръка за безопасност при изхвърляне
	


Формулировката на препоръките за безопасност се намира в част 2 от приложение ІV към CLP.
2.15.5 Прекласифициране на вещества и смеси, класифицирани като корозивни за метали в съответствие с DSD

2.15.5.1 Прекласифициране на вещества и смеси, класифицирани в съответствие с DSD

Клас на опасност „корозивни за метали не е включен в DSD. Следователно прекласифициране не е приложимо.
Включени са само веществата и смесите, представляващи свързаното със здравето свойство „корозивни за кожата (символ „C с рискови-фрази 34 или 35). Тези вещества обикновено представляват значителен потенциал за свойството „корозивни за метали и за тях трябва да се разгледа възможността за изпитване.



2.15.5.2 Връзка с класификацията за транспорт
Ценна информация може да се получи от правилниците за превоз на опасни товари. Клас 8 за превоз обхваща вещества, които са класифицирани за корозивност за кожата, метали, или и двете. Получените за целите на превоз съществуващи резултати може да се използват, тъй като изпитване C.1 служи като референтно изпитване и за двете системи за класификация.
2.15.6 Примери за класифициране на вещества и смеси, корозивни за метали

В следващата таблица са показани някои примери за вещества и смеси, които трябва или не трябва да бъдат класифицирани в клас 2.16 (съгласно известните резултати от изпитване C.1), в сравнение с прогнозните резултати за опасността от корозия на кожата.

Таблица 2.15.6:Примери за вещества и смеси, класифицирани или некласифицирани в клас 2.16 

Забележка: 
„корозира означава корозивна атака по смисъла на изпитване C.1;



„не корозира означава устойчив на корозия по смисъла на изпитване C.1;




„положителен или отрицателен са резултати за корозия на кожата.

	Вещество 

или 

смес
	Стомана
	Алуминий
	Класификация съгласно раздел 2.16 от приложение I към CLP 
	За кожата

(за сравнение)

	Флуороводородна киселина

> 70 % (UN 1790)
	Не корозира
	Корозира
	Класифицирана
	Положителен

	Високо концентрирана азотна киселина 

(97 %) (UN 2031)
	Не

корозира
	Корозира
	Класифицирана
	Положителен

	HНЕ3, червен дим (UN 2032)
	Не

корозира
	Не

корозира
	Некласифицирана
	Положителен

	Солна киселина (разредена) (UN 1789)
	Корозира
	Корозира
	Класифицирана
	Отрицателен

	Разтвори на NaOH (UN 1824)
	Не корозира
	Корозира
	Класифицирана
	Положителен


2.15.6.1 Пример за плочи от метални образци след експозиция на корозивна смес

Фигура 2.15.6.1: Пример за корозирали метални плочи след изпитване съгласно изпитване C.1 за класифицирана смес
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Този пример показва, че корозията може да се развие с различна скорост, в зависимост от точната позиция на образеца спрямо корозивната смес (потопена в течност, поставена в газова фаза над течност или в интерфейс течност/газ).
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3
ОПАСНОСТИ ЗА ЗДРАВЕТО

3.1
ОСТРА ТОКСИЧНОСТ

3.1.1 Определения и общи съображения относно остра токсичност

Приложение І, параграф 3.1.1.1. Остра токсичност означава онези вредни ефекти, които възникват след приемане през устата или кожата на еднократна доза вещество или смес, или на многократни дози в течение на 24, или при експозиция при вдишване в течение на 4 часа.

Остра токсичност се отнася до последствията, които възникват след еднократна или сравнително кратка експозиция на вещество. Определението в CLP отразява факта, че доказателствата за остра токсичност обикновено се получават от изпитвания върху животни. По-конкретно остра токсичност обикновено се характеризира по отношение на смъртността и времето на експозиция се основава на това, което се използва при експериментални протоколи. Въпреки това, класификация за остра токсичност може да се основава на данни за хора, които показват смъртност след експозиция на човека.
Има два класа на опасност за остра токсичност - „Остра токсичност и „Специфична токсичност за определени органи – повтаряща се експозиция (STOT-SE). Те са независими един от друг и може да се отредят на вещество или смес, ако са изпълнени съответните критерии. Въпреки това, трябва да се внимава да не се определи различен клас за един и същи ефект, което по същество води до „двойна класификация”, дори когато са изпълнени критериите и за двата класа. В такъв случай се определя по-подходящият клас.
Класификацията остра токсичност обикновено се определя въз основа на очевидна смъртност (напр. стойност LD50/LC50) или когато потенциалът за причиняване на смъртност може да се заключи от очевидната токсичност (напр. от процедура на фиксирана доза). STOT-SE трябва да се разглежда, когато има ясни доказателства за токсичност за определен орган, особено когато тя се наблюдава при липса на смъртност (вж. раздел 3.8).
За повече подробности, вж. раздел R.7.4.1.1 от IR/CSA.
Приложение І, параграф 3.1.1.2. Класът на опасност „остра токсичност се подразделя на:
· Остра орална токсичност;

· Остра дермална токсичност;

· Остра инхалационна токсичност 

Класификацията трябва да се разглежда за всеки път на експозиция, с помощта на подходящи подход, както е описано в раздел 3.1.2.2. Когато са определени различни категории на опасност се използва по-високата категория на опасност за класификация за остра токсичност, с подходящата пиктограма и сигнална дума. За всеки съответен път на експозиция предупреждението за опасност трябва да отговаря на класификацията за този конкретен път.
3.1.2 Класифициране на вещества като остро токсични 




3.1.2.1 Определяне на информацията за опасността 

3.1.2.1.1 Определяне на данните за хора

Съответна информация относно остра токсичност може да се получи от доклади за казуси, епидемиологични проучвания, медицински схеми за наблюдение и докладване и национални центрове по отравяне. За да бъдат разглеждани за остра токсичност, данните за хора следва да отчитат сериозните последици след еднократна експозиция или експозиция по-малка от 24 часа, но могат да се разглеждат и данни за сериозни последици след няколко експозиции в продължение на няколко дни за всеки отделен случай. 
За повече подробности, вж. раздел R.7.4.3.2 от IR/CSA
3.1.2.1.2 Определяне на данните за животни

Неекспериментални данни: 

Физикохимични свойства
Физикохимичните свойства, като pH, физично състояние, форма, разтворимост, парно налягане и размер на частиците, могат да са важни параметри при оценяването на изследванията за токсичност и при определянето на най-подходящата класификация. Това е особено валидно по отношение на вдишване, когато физичната форма и размерът на частиците могат да имат значително въздействие върху токсичността (раздел 3.1.2.3.2).
Модели на (количествена) зависимост структура-активност ((Q)SAR), експертни системи и методи за групиране
„Неекспериментални данни могат да бъдат осигурени от следните подходи: a) зависимости структура-активност (SARs) и количествени зависимости структура-активност (QSARs), наричани заедно (Q)SARs; b) експертни системи, включващи (Q)SARs и/или експертни правила; и c) методи за групиране (групова концепция „read-across” и категории. Тези подходи могат да бъдат използвани за оценяване на остра токсичност, ако те предоставят релевантни и надеждни (подходящи) данни за химическото вещество, предмет на интерес. …..

В сравнение с някои крайни точки, има сравнително малко (Q)SAR модели и експертни системи, които са способни да прогнозират остра токсичност. (раздел R.7.4.3.1 от IR/CSA).
Данни от изпитвания:
Данни от изпитвания in vitro
В момента няма изпитвания in vitro, които да са официално одобрени от ЕС или ОИСР за оценяване на остра токсичност (раздел R.7.4.3.1 от IR/CSA). Всички налични изследвания се оценяват с помощта на експертна оценка.
Данни за животни
Редица проучвания са били използвани, за да се изследва острата токсичност. По-старите стандартни проучвания бяха предназначени за определяне на смъртността и за оценка на стойността LD50/LC50. За разлика от тях, при съвременните протоколи за проучвания, като напр. процедура на фиксираната доза, като показатели за остра токсичност се използват по-скоро признаци за явна („очевидна”) токсичност, отколкото смъртност. Тези изследвания обикновено се провеждат с помощта на предпочитаните видове, т.е. плъхове за изследвания за остра орална и инхалационна токсичност и, в допълнение към това, зайци за изследвания за дермална токсичност.
Изследванията върху животни са изброени в раздел R.7.4.3.1 от IR/CSA

3.1.2.2 Критерии за класифициране
	Приложение І, параграф 3.1.2.1. Веществата могат да бъдат отнесени към една от четирите категории на остра токсичност по орален, дермален или инхалационен път, в съответствие с числените критерии, показани в таблица 3.1.1. Острите токсични стойности са изразени като (приблизително) LD50 (орални, дермални) или LC50 (инхалационни) стойности или като оценки на остра токсичност (ATE). Пояснителните бележки са дадени след таблица 3.1.1.

	Таблица 3.1.1
Категории на опасност остра токсичност и оценки на остра токсичност (ATE), определящи съответните категории

	Път на експозиция
	Категория 1
	Категория 2
	Категория 3
	Категория 4

	Орално (mg/kg телесно тегло)

Вж.: 

забележка (a)
	ATE < 5
	5 < ATE < 50
	50 < ATE < 300
	300 < ATE < 2000

	Дермално (mg/kg телесно тегло)

Вж.: 

забележка (a)
	ATE < 50
	50 < ATE < 200
	200 < ATE < 1000
	1000 < ATE < 2000

	Газове (ppmV1) Вж.: 

забележка (a) забележка (b)
	ATE < 100
	100 < ATE < 500
	500 < ATE < 2500
	2500 < ATE < 20000

	Пари (mg/l),

Вж.: 

забележка (a) забележка (b) забележка (c)
	ATE < 0.5
	0.5 < ATE < 2.0
	2.0 < ATE < 10.0
	10.0 < ATE < 20.0

	Прах и мъгла (mg/l)

Вж.:

забележка (a) бележка (b)
	ATE < 0.05
	0.05 < ATE < 0.5
	0.5 < ATE < 1.0
	1.0 < ATE < 5.0

	1 Концентрациите на газ са представени на части на милион за обема (ppmV).


	Забележки към таблица 3.1.1.:

(а) Оценката на остра токсичност (АТЕ) за класифицирането на веществото или съставката на сместа е получена посредством:

- LD50/LC50, когато са налични;

- съответният коефициент на преобразуване от таблица 3.1.2, който се отнася към резултатите от изпитването в определени граници; или

- съответният коефициент на преобразуване от таблица 3.1.2, който се отнася към категорията за класифициране.

(b) Общите пределни концентрации за инхалационна токсичност, посочени в таблицата, са базирани на 4.часово изследване. Преобразуването на наличните данни за инхалационна токсичност, получени в резултат на едночасова експозиция, следва да се провежда посредством делене на коефициент 2 за газовете и парите и 4 – за прах и мъгла.

(с) за някои вещества или смеси, атмосферата за изпитване се състои не просто от пари, а от смес с течна и газообразна фаза. За други химични вещества или смеси атмосферата за изпитване може да се състои от пари, близки до газообразната фаза. В тези последни случаи класифицирането следва да основава на ppmV, както следва: категория 1 (100 ppmV), категория 2 (500 ppmV), категория 3 (2500 ppmV), категория 4 (20000 ppmV).

Термините „прах”, „мъгла и „пара се определят, както следва:

- прах: твърди частици от дадено вещество или смес, суспендирани в газ

(обикновено въздух);

- мъгла: течни капки от дадено вещество или смес, суспендирани в газ

(обикновено въздух);

- пари: газообразната форма на дадено вещество или смес, освободени от

неговото течно или твърдо състояние.

Прахът се образува обикновено в резултат на механични процеси. Мъглата се образува обикновено в резултат на кондензацията на преситени пари или физическото разделяне на течности. Праховете и мъглата обикновено са с размери, които са между по-малко от 1 и 100 µm.


Коментари по таблица 3.1.1, забележка (b):
Критериите за класифициране за остра инхалационна токсичност се отнасят до 4-часов период на експериментална експозиция. Когато стойностите на LC50 са получени при изследвания с времетраене на експозицията по-малко или повече от 4 часа, те могат да бъдат коригирани към 4-часовия еквивалент с помощта на закона на Хабер (Cn-t=k) за директно сравнение с критериите. Стойността n, която е специфична за отделните вещества, се избира с помощта на експертна оценка. Ако съответната стойност на n не е на разположение в литературата, тогава тя може да бъде получена от наличните данни за смъртност чрез probit функции (т.е. обратни функции на стандартното нормално разпределение, свързани със стандартното нормално разпределение). Алтернативно се препоръчват някои стандартни стойности (раздел R.7.4.4.1 от IR/CSA).
Трябва особено много да се внимава, когато се използва законът на Хабер, за да се оценят инхалационните данни за вещества, които са корозивни или локално активни. Във всички случаи законът на Хабер трябва да се използва само във връзка с експертна оценка.
Следва да се отбележи, че твърденията в раздел R.7.4.4.1 от IR/CSA по отношение на закона на Хабер не са съвместими с тези в CLP. Въпреки това, за целите на класификация и етикетиране трябва да се използва подхода в CLP.
Коментари по таблица 3.1.1, бележка (c):
Терминът „аерозол често се използва за „прах и мъгла”.



3.1.2.3 Оценка на информацията за опасността
3.1.2.3.1 Оценка на данните за хора

Оценката на данните за хора често е трудна поради различните ограничения, които се срещат при различните изследвания, и данните, посочени в раздел 3.1.2.1.1. Това включва несигурности по отношение на оценката на експозицията (т.е. ненадеждна информация относно количеството вещество, на което са били изложени индивидите) и несигурна експозиция на други вещества. Като такива, данните за хора се нуждаят от внимателна експертна оценка, за да се прецени правилно достоверността на констатациите. Трябва да се признае, че данните за хора често не предоставят достатъчно солидни доказателства, които сами по себе си да подкрепят класификацията. Въпреки това, те могат да допринесат за оценката на значимостта на доказателствения материал с друга налична информация, като данни от проучвания върху животни.
Класификацията за остра токсичност се основава преди всичко на дозата/концентрацията, която причинява смъртност (оценка на остра токсичност, ATE), която след това се свързва с цифровите стойности в критериите за класифициране в съответствие с таблица 3.1.1 от приложение І към CLP (вж. раздел 3.1.2.2) за вещества и за използване на формулата за адитивност в раздели 3.1.3.6.1 и 3.1.3.6.2.3 от приложение I към CLP за смеси (вж. раздел 3.1.3.3). Обикновено ATE се получава от проучвания върху животни, но по принцип могат да се използват и подходящи данни за хора, ако са на разположение. Когато са на разположение данни за хора, те трябва да бъдат използвани за оценка на ATE, което да се използва директно за класификация, както е описано по-горе.
Минималната доза/концентрация или диапазон, които са посочени или се очаква да причинят смъртност след еднократна експозиция при хора, могат да бъдат използвани за получаване на ATE за хора директно, без никакви корекции или коефициенти на несигурност. Вж. пример 1 (метанол).
Когато не са на разположение точни/количествени данни за смъртоносна доза, трябва да се прилага процедурата, описана в раздел 3.1.3.6.2.1.(b) от приложение I към CLP (вж. раздел 3.1.3.3.4), с помощта на таблица 3.1.2 (вж. раздел 3.1.3.3.3), с оценка на наличната информация на полуколичествена или качествена основа.
При подхода за общата оценка на значимостта на доказателствата, който взема под внимание значението, надеждността и адекватността на информацията, е необходима експертна оценка. Вж. Пример 2 (N,N- диметиланилин).
Ако наличните данни за хора сами по себе си са твърде ограничени, за да подкрепят една класификация, те все още могат да подкрепят доказателствата в цялостната оценка на тежестта на доказателствата. 
3.1.2.3.2 Оценка на данните за животни

Приложение I, параграф 3.1.2.2. Специфични съображения относно класифицирането на вещества като остро токсични

3.1.2.2.1. Предпочитаните видове за изпитване за оценка на острата токсичност по орален път и чрез вдишване са плъховете, а предпочитан вид за оценка на острата дермална токсичност са плъховете и зайците. Когато има експериментални данни за остра токсичност по отношение на няколко вида животни, се използва научно мнение при избора на най-подходящата стойност на LD50 от валидните и добре проведени изпитвания.

Оценка на неекспериментални и in vitro данни:
Резултатите от (Q)SAR, групиране и груповата концепция „read-across” могат да се използват вместо изпитване и веществата да бъдат класифицирани и етикетирани на тази основа, ако методът отговаря на критериите, описани в приложение XI към REACH. Вж. също раздел R.7.4.4.1 от IR/CSA.
ATE – установяване:
· Основна стойност на LD50/LC50: Наличната стойност на LD50/LC50 е ATE на първия етап.
· Резултати от изпитване на диапазон: Съгласно таблица 3.1.2 от приложение І към CLP, резултатите от изпитванията на диапазон (т.е. дозите/концентрациите на експозиция, които причиняват остра токсичност в диапазон от цифрови стойности съгласно критериите) могат да бъдат отнесени към четири различни категории на остра токсичност за всеки възможен път на експозиция (централна колона). Освен това, таблица 3.1.2 позволява да се отнесе една стойност, превърната оценка на точката за остра токсичност (cATpE), към всяка експериментално получена оценка или категория на класификация от диапазона на остра токсичност (дясна колона), вж. забележка (a) към таблица 3.1.1. Тази cATpE може да се използва във формулата за адитивност (раздели 3.1.3.6.1 и 3.1.3.6.2.3 от приложение I), за да се изчисли остра токсичност на смеси.
· В случай на много стойности на LD50/LC50 или от няколко вида:
Когато има няколко експериментално определени стойности на ATE (т.е. LD50, стойности на LC50 или ATE, получени от проучвания чрез използването на признаци за несмъртоносна токсичност) е необходимо да се извърши експертна оценка, за да се избере най-подходящата стойност за целите на класификация. Всяко изследване трябва да бъде оценено за неговата пригодност по отношение на качеството и надеждността на изследването, както и за неговата приложимост за въпросното вещество по отношение на техническите спецификации и физичната форма. Изследвания, които не се считат за подходящи по отношение на надеждността или на други основания, не трябва да се използват за класификация.
По принцип класификацията се основава на най-ниската стойност на ATE на разположение, т.е. най-ниската ATE при най-чувствителния подходящ изпитван вид. Въпреки това, експертната оценка може да даде възможност да се използва друга предпочитана стойност на АТЕ, при условие че това може да бъде подкрепено от солидна обосновка. Ако е на разположение информация за значението на вида, тогава на проучванията, проведени върху видовете, които са от най-голямо значение за хората, трябва да се даде предимство пред проучванията върху други видове. Ако има широка гама от стойности на ATE от един и същи вид, може да е полезно проучванията да се проведат заедно, за да се разберат възможните причини за различните получени резултати. Това ще включва разглеждане на фактори, като например използвани животински щамове, експериментални протоколи, чистота на веществата и форма/фаза, в която веществото е било изпитано (напр. разпределение на размера на частиците на изпитвани аерозоли или прах), както и начин на експозиция и многобройни технически фактори при инхалационни проучвания. Тази оценка може да помогне да се избере най-подходящото проучване, на което да се основе класификацията. 
Ако стойностите на LD50, получени от изпитвания, при които е използвана различна среда, като напр. вода към царевично масло или чисто вещество към царевично масло), са различни, обикновено най-ниската стойност ще послужи за основа на класификацията. Не се счита за подходящо да се комбинират или осредняват наличните стойности на ATE. Проучванията може да не са равностойни (по отношение на експерименталния дизайн като протокол, чистота на изпитвания материал, видове изпитвани животни и пр.), което прави такава съпоставка или комбинация необоснована.
Ако е на разположение проучване с последващ период на наблюдение от само около 7 дни (вместо 14 дни съгласно насоките на ОИСР) и в края на проучването все още се наблюдават ефекти, получената в резултат на това стойност на LD50 може да е подвеждаща. Продължителното постоянство на ефектите може да е признак за кумулативна токсичност, която понякога съвпада с плоски отношения доза-реакция, а понякога с различия между видовете. Тази информация трябва да бъде включена при разглеждането на значимостта на доказателствата. 
Приложение I, параграф 3.1.2.3. Специфични съображения относно класифицирането на вещества като остро токсични по инхалационен път
3.1.2.3.1 Единиците за инхалационна токсичност са функция на формата на вдишания материал. Стойностите за прах и мъгла се изразяват в mg/l. Стойностите за газове се изразяват в ppmV. Като се отчитат трудностите при изпитването на пари, някои от които представляват смес от течна и парова фаза, в таблицата са дадени в единиците mg/l. Но при тези пари, които са в състояние близо до газообразното, класифицирането се основава на ppmV.
Превръщания:
Разграничаването между пари и мъгла се прави въз основа на концентрацията на наситени пари (SVC) за летливо вещество, което може да се изчисли със следното уравнение:
SVC [mg/l] = 0.0412 x MW x парово налягане в hPa при 20°C.
Превръщането от mg/l в ppm, като се приеме, че външното налягане е 1 при = 101.3 kPa и 25° C, е: ppm = 0.0245 mg/l x 1/MW.
Когато стойността на LC50 е доста под SVC, се разглежда възможността за класификация за пари, а когато стойността на LC50 е близка до или над SVC, се разглежда възможността за класификация в съответствие с критериите за мъгла (вж. също проект на Указание за изпитване 39 на ОИСР).
Съображения относно физичните форми или състояния/бионаличността:
Член 9, параграф 5. Когато оценяват наличната информация за целите на класификация, производителите, вносителите и потребителите надолу по веригата трябва да разглеждат формите или физичните състояния, в които веществото или сместа се пускат на пазара и в които може основателно да се очаква, че ще бъдат използвани.
За по-подробна информация, вж. раздели 1.2 и 1.3
Специални съображения относно аерозоли:
Насоките за изпитвания за остра инхалационна токсичност с аерозоли изискват гризачите да бъдат изложени на аерозол, съдържащ вдишани частици (със среден масов аеродинамичен диаметър (MMAD) 1 - 4 микрона), така че частиците да могат да се отложат във всички части на дихателните пътища. Използването на такива фини аерозоли помага да се избегне претоварването на извънгръдните дихателни пътища при видове, които дишат през носа, като плъхове. Резултатите от проучвания, при които са изпитани вещества с размер на частиците с MMAD > 4 микрона, по принцип не могат да бъдат използвани за класификация, но в случаите, когато има признаци за висока токсичност, е необходима експертна оценка.
Използването на силно вдишвани аерозоли е идеално за пълното изследване на потенциалната опасност от вдишване на веществото. Въпреки това, приема се, че тези експозиции не е задължително да отразяват реалните условия. Така например твърдите материали често се стриват до форма с висока степен на вдишване за изпитване, но на практика експозициите ще бъдат на прах с много по-ниска степен на вдишване. По същия начин, по отношение на пастообразните или силно вискозни материали с ниско парово налягане е необходимо да бъдат предприети сериозни мерки, за да се генерират въздушни частици с достатъчно висока степен на вдишване, докато при други материали това може да възникне спонтанно. В такива ситуации могат да възникнат специфични проблеми по отношение на класифицирането и етикетирането, тъй като тези вещества се изпитват във форма (т.е. специфично разпределение на размера на частиците), която е различна от всички форми, в които тези вещества са пуснати на пазара и в които те могат разумно да се очакват да бъдат използвани. 

Разработена е научна концепция като основа за отнасянето на условията на изпитванията за остра инхалационна токсичност към тези, които се срещат в реалния живот, за да се получи подходяща класификация на опасността. Тази концепция е приложима само за вещества или смеси, за които е доказано, че причиняват остра токсичност чрез локални ефекти и не водят до системна токсичност (Pauluhn, 2008).
Корозивни вещества
Предполага се, че корозивните вещества (и смеси) причиняват токсичност чрез вдишване. В случаите, когато не е проведено изпитване за остра токсичност при вдишване, е необходимо да се обърне специално внимание на необходимостта да се съобщава тази потенциална опасност. 

Корозивните вещества (и смеси) могат да бъдат остро токсични след вдишване в различна степен и по различни начини на действие. Следователно, не е възможно да се оцени остра токсичност при вдишване само въз основа на данните за корозивност.
Има специални разпоредби за предоставянето на информация относно опасността от остро токсични вещества с корозивно действие, вж. раздел 3.1.4.2 
3.1.2.3.3 Значимост на доказателствения материал

В случаите, когато има достатъчно доказателства за хора, които отговарят на критериите в раздел 3.1.2.2, това обикновено води до класификация за остра токсичност, независимо от друга налична информация.
Ако има данни за хора, които показват липса на класификация, но има и данни за животни, които показват наличието на класификация, тогава класификацията се основава на данните за животни, освен ако не се докаже, че данните за хора обхващат диапазона на експозиция на данните за животни или че данните за животни не са от значение за хора. Ако и данните за хора, и данните за животни показват липсата на класификация, тогава не се изисква класификация. 
Ако няма данни за хора, класификацията се основава на данните за животни.
За ролята и прилагането на експертната оценка при определянето на значимостта на доказателствения материал, вж. раздел 1.1.1 от приложение І към CLP.
3.1.2.4 Решение за класифициране
Класифицирането трябва да се извърши по отношение на всички пътища на експозиция (орален, дермален, инхалационен) въз основа на цялата подходяща и надеждна информация на разположение.
3.1.2.5 Определяне на специфичните пределни концентрации 

Специфичните пределни концентрации са неприложими по отношение на класификацията за остра токсичност. По-скоро относителната потентност на веществата се взема под внимание имплицитно във формула за адитивност (вж. раздел 3.1.3.3.3). Поради тази причина в таблица 3.1 от приложение VI към CLP или в списъка за класификация и етикетиране (член 42 от CLP) не са посочени специфични пределни концентрации за остра токсичност.
3.1.2.6 Схема за вземане на решения
Схемата на вземане на решенията по-долу е предоставена като допълнителна насока. Силно препоръчително е лицето, което отговаря за класифицирането, да е напълно запознато с критериите за класифициране за остра токсичност преди да използва схемата на вземане на решения.

За да бъде напълно класифицирано едно вещество, схемата за вземане на решения трябва да бъде разработена за всеки път на експозиция, за който има данни и/или информация. Така например, ако определено вещество е класифицирано в категория 1 въз основа на орална стойност на LD50 ≤ 5 mg/kg телесно тегло (отговорът е бил „да в поле 2 на точка (а), все още е необходимо да се върнем към поле 2 от схемата за вземане на решения и да завършим класификацията за дермален (b) и инхалационен (с) – (е) път на експозиция, когато има данни за един или за двата от тези пътища на експозиция. В случай че има данни за всичките три пътища на експозиция, класификацията за остра токсичност на веществото ще включва три подразделения на този клас на опасност, които в крайна сметка могат да доведат до три различни категории. Следователно пътят на експозиция трябва да се посочи в съответното предупреждение за опасност.
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3.1.3 Класифициране на смеси като остро токсични 




3.1.3.1 Общи съображения относно класифицирането

Приложение I, параграф 3.1.3.1. Критериите за класифициране на вещества за остра токсичност, посочени в раздел 3.1.2, се базират на данните за смъртоносно доза (получени чрез изпитване или определени). За смеси е необходимо да се получи или определи информация, която позволява да се приложат критериите за класифициране на съответната смес. Подходът за класифициране за остра токсичност е стъпаловиден и зависи от количеството информация, налична за самата смес и за отделните съставки.

Процедурата за класифициране на смеси е стъпаловидна, т.е. стъпаловиден подход, който се основава на принципа на йерархията и зависи от вида и количеството на наличните данни/информация. Ако са налични валидни данни от изпитването за цялата смес, те имат приоритет. Ако няма такива данни, трябва да се използват т.н. свързващи принципи, ако е възможно. Ако свързващите принципи не са приложими, се извършва оценка въз основа на информацията за съставките (вж. раздели 3.1.3.3.3, 3.1.3.3.4 и 3.1.3.5).




3.1.3.2 Определяне на информацията за опасността

Когато за определена смес има токсикологична информация от доказателства за хора и изпитвания върху животни, класифицирането трябва да се извърши въз основа на тази информация. Тази информация може да бъде получена от производителя на сместа. Когато няма такава информация за самата смес, трябва да се използва информацията за подобни смеси и/или съставни вещества, както е описано в раздел 3.1.3.3.
Алтернативно, информацията за опасността от всички отделни съставки в сместа може да се определени, както е описано в раздел 3.1.2.2.



3.1.3.3 Критерии за класифициране

Приложение I, параграф 3.1.3.2. За остра токсичност всеки път на експозиция се взема предвид при класифицирането на смеси, но само един път на експозиция е необходимо, доколкото този път е следван (оценен или получен чрез изпитване) за всички съставки. Ако острата токсичност се определя за повече от един път на експозиция, за класифициране се използва по-високата категория на опасност. При предоставяне на информация за опасността се отчита цялата налична информация, като се идентифицират всички пътища за експозиция. 

Класифицирането се разглежда за всеки път на експозиция, като се използва подходящият подход, както е описано в раздел 3.1.2.3. Ако са определени различни категории на опасност, за класифициране за остра токсичност се използват по-високата категория на опасност със съответната пиктограма и сигнална дума. За всеки съответен път на експозиция предупреждението за опасност трябва да съответства на класифицирането на този конкретен път.
3.1.3.3.1 Класифициране на смеси при наличие на данни за остра токсичност за цялата смес

Приложение I, параграф 3.1.3.4.1. Когато самата смес е била изпитана, за да се определи нейната остра токсичност, тя се класифицира в съответствие със същите критерии, които са използвани за веществата, представени в таблица 3.1.1.

По принцип, когато една смес е била изпитана, именно тези данни трябва да се използват, за да се подкрепи класифициране в съответствие със същите критерии, които са използвани за веществата. Въпреки това, необходимо е да се прецени дали изпитването е подходящо. Така например, ако сместа съдържа вещество, за което видът за изпитване не се счита за подходящ (напр. смес, съдържаща метанол, изпитана при плъхове, които не са чувствителни към токсичност на матанол), тогава уместността на тези данни за класифицирането трябва да се разгледа с помощта на експертна оценка. 
По отношение на класифицирането на смеси под формата на прах за остра токсичност при вдишване, размерът на частиците може да повлияе на токсичността и това трябва да бъде взето под внимание при полученото в резултат на това класифициране (вж. раздел 3.1.2.3.2).
3.1.3.3.2 Класифициране на смеси при липса на данни за цялата смес: свързващи принципи

Приложение I, параграф 3.1.3.5.1. Когато самата смес не е подлагана на изпитване за остра токсичност, но има достатъчно данни за отделните съставки и подобни изпитани смеси, за да се характеризират адекватно опасностите, свързани със сместа, тези данни се използват в съответствие с установените в раздел 1.1.3 свързващи правила.

3.1.3.3.3 Класифициране на смеси при наличие на данни за всички съставки или само за някои съставки 

Приложение I, параграф 3.1.3.6. Класифициране на смеси на база съставките на сместа (формула за адитивност)
3.1.3.6.1. Наличие на данни за всички съставки
За да се гарантира точността на класифицирането на сместа и еднократността на изчислението за всички системи, сектори и категории, оценката на остра токсичност (ATE) на съставките се провежда, както следва:

(а) включват се съставките с известна остра токсичност, отнасящи се към една от категориите на остра токсичност, показани в таблица 3.1.1;

(b) не се отчитат съставките, които не се считат за остро токсични (например вода, захар);

(с) не се отчитат съставките, ако оралното гранично изпитване не показва остра токсичност при 2000 mg/kg телено тегло.

Съставките, които влизат в приложното поле на този параграф, се разглеждат като съставки с известна оценка на остра токсичност (АТЕ).

АТЕ на сместа се определя чрез изчисления, основани на стойностите на АТЕ за всички съставки от значение за класификацията според следната формула по-долу за орална, дермална или инхалационна токсичност:
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Където:

Сi = концентрация на съставката i (тегловни или обемни %)

i = индивидуалната съставка от 1 до n

n = брой съставки

АТЕi = оценка на остра токсичност на съставка i

Формулата за адитивност не може да бъде използвана директно за смеси, съдържащи вещества, изпитани за инхалационна токсичност, като пари и други като прах, тъй като не е ясно когато трябва да се използват цифровите стойности за пари или прах. Следователно, за остра токсичност при вдишване формулата за адитивност трябва да се използва отделно за всяка съответна физична форма (т.е. газообразна, пара и/или прах/мъгла), като се използват съответните категории в таблица 3.1.1. В случай на различни резултати се прилага най-високата класификация.
	Приложение I: Таблица 3.1.2
Превръщане от експериментално получени за диапазона на остра токсичност стойности (или категории на опасност от остра токсичност) в оценки на точката за остра токсичност за класификация за съответните пътища на експозиция 

	Пътища на

експозиция
	Категория за класифициране или

експериментално получена оценка за диапазона на остра токсичност
	Превърната оценка

за точката на остра

токсичност

(виж Забележка 1)

	Орална

(mg/kg телесно

тегло)
	0 < категория 1 ≤ 5

5 < категория 2 ≤ 50

50 < категория 3 ≤ 300

300 < категория 4 ≤ 2000
	0,5

5

100

500

	Дермална

(mg/kg телесно

тегло)
	0 < категория 1 ≤ 50

50 < категория 2 ≤ 200

200 < категория 3 ≤ 1000

1000 < категория 4≤ 2000
	5

50

300

1100

	Газове

(ppmV)
	0 < категория 1 ≤ 100

100 < категория 2 ≤ 500

500 < категория 3 ≤ 2500

2500 <категория4 ≤ 20000
	10

100

700

4500

	Пари

(mg/l) 
	0 < категория 1 ≤ 0,5

0,5 < категория 2 ≤ 2,0

2,0 < категория 3 ≤ 10,0

10,0 < категория 4≤ 20,0
	0,05

0,5

3

11

	Прах/мъгла

(mg/l)
	0< категория1≤ 0.05

0,05 < категория 2 ≤ 0.5

0,5 < категория 3 ≤ 1.0

1.0 < категория 4 ≤5.0
	0,005

0,05

0,5

1.5

	Забележка 1:

Тези стойности са предвидени, за да се използват при изчисляването на ATE при класифицирането на смес на база нейните съставки и не представят резултати от изпитване.


Някои превърнати оценки на точката на остра токсичност (cATpEs) са равни на горната граница на следващата по-ниска категория, например ATpE на орална категория 2 (5 mg/kg) е равна на горната граница на орална категория 1 (също 5 mg/kg).
Това може да доведе до проблем, когато се използват стойностите на cATpE за изчисляване на острата токсичност на смеси. Така например, използването на стойностите на cATpEs за смес, съдържаща само вещества, класифицирани в категория 2, в действителност води до категория 1 при класифицирането на сместа. По същия начин, смес, съдържаща вещества, класифицирани като категория 3 за прах/мъгла, води до класифициране в категория 2. Ясно е, че тези резултати са неточни и представляват непредвиден страничен ефект от подхода. За да се реши този проблем е вписано следното предложение на Експертните групи на ООН за глобалната хармонизирана система: „Ако стойностите от диапазона на остра токсичност (или категориите за класифициране на опасност остра токсичност) на всички съставки на сместа попадат в един същи диапазон или категория, тогава сместа трябва да се класифицира в тази категория. Ако приложим това по отношение на посочените по-горе смеси, тези смеси ще бъдат класифицирани съответно в категория 2 и 3.
Приложение I, параграф 3.1.3.3.(b) Когато класифицира смес се използва като съставка на друга смес, действителната или получената оценка на остра токсичност (ATE) за въпросната смес може да се използва при класифицирането на новата смес, кат се използва формулата в раздел 3.1.3.6.1 и параграф 3.1.3.6.2.3.

Важно е потребителят надолу по веригата да има достатъчно информация, която да му позволи да извършва правилно класифициране на смеси.
3.1.3.3.4 Класифициране на смеси при липса на данни за всички съставки

Приложение I, параграф 3.1.3.6.2.1. Когато не е налице ATE за отделна съставка на сместа, но наличната информация, като например от посочения по-долу вид, може да обезпечи определянето на коефициента на превръщане, като посочения в таблица 3.1.2., се прилага формулата в раздел 3.1.3.6.1.

Това включва оценка на:

a) екстраполация между оценките на оралната, дермалната и инхалационната остра токсичност (1). Подобна оценка може да изисква подходящи фармакодинамични и фармакокинетични данни;

b) данни от експозицията на хора, които показват наличие на токсичен ефект, но не предоставят данни за смъртоносна доза;

c) доказателства от всякакви други изпитвания/проби на токсичност, налични за даденото вещество, които показват остри токсични ефекти, но не предоставят задължително данни за смъртоносна доза; или

d) данни за аналогични вещества, при които е използвана връзката между структура и действие.

________

(1) За съставките с налична оценка за острата токсичност за друг, освен за най-подходящия от пътищата на експозиция, стойностите могат да бъдат получени чрез екстраполация от наличния/наличните път/пътища на експозиция до най-подходящия път. Данните за дермален и инхалационен път не винаги се изискват за съставките. Въпреки това, когато изискванията за данните за специфични съставки включват оценките за остра токсичност при дермален и инхалационен път, стойностите, използвани във формулата, трябва да бъдат за изискваният път на експозиция. 
Извличане на оценки на остра токсичност (ATEs) от наличната информация:
Когато острата токсичност (стойностите LC50 или LD50) на съставките е известна, тази стойност трябва да се използва във формулата за адитивност. Въпреки това, за много вещества не са налични данни за остра токсичност за всички пътища на експозиция.
CLP дава възможност за два начина на извличане на коефициентите на преобразуване на остра токсичност. Един от начините е да се използват преобразуваните оценки за точката на остра токсичност в таблица 3.1.2 от приложение І. Другият начин е експертна оценка да препоръча в обосновани случаи да се използват директно получени стойности на ATE.
a) Екстраполиране на различни пътища на постъпване (раздел 3.1.3.6.2.1, буква a) от приложение I към CLP):
Екстраполирането на различни пътища на постъпване се определя като прогнозиране на общото количество вещество, прието по един път, което ще произведе същата системна токсична реакция като тази, получена от дадено количество вещество, прието по друг път. Следователно, екстраполирането на различни пътища на постъпване е приложимо само за оценяването на системни ефекти. То не е подходящо за оценяването на преки локални ефекти.
Екстраполиране е възможно, ако са изпълнени определени условия, които потвърждават предположението, че вътрешната доза, предизвикваща системен ефект по отношение на дадена мишена, е свързана с външната доза/концентрация; за предпочитане е усвояването да се определи количествено. Следователно, следва да е на разположение и да се оцени информация относно физикохимичните и биокинетичните свойства, за да се създадат условия за такова заключение и да се извърши екстраполиране между пътищата на експозиция. При отсъствието на информация относно усвояването, 100 % усвояване се приема като най-лошия сценарий за дермалния и инхалационен път. Въпреки това, екстраполирането от орален път към сценарий. По-малко от 100 % усвояване по орален път води до по-ниски оценки на остра токсичност. Друг важен фактор са локалните и системните метаболитни пътища; по-специално трябва да се гарантира да не възникне специфичен за съответния път метаболизъм/разграждане на веществото.
Когато се екстраполира от данни за орален път, трябва да се разглежда екстензивният метаболизъм в стомаха/червата и черния дроб, особено ако веществото е детоксицирано. Такъв екстензивен метаболизъм е малко вероятно да възникне в значителна степен по дермален или инхалационен път и това би довело до подценяване на токсичността по тези пътища. Следователно, когато се основава на кинетични данни или данни от (Q)SAR, специфичният ефект на първо преминаване се изключва и оралните данни могат да се използват за целите на екстраполиране.
За екстраполиране към дермалния път информация относно потенциалното проникване през кожата може да се получи от химичната структура (полярни към неполярни елементи на структурата, Log Pow, молекулно тегло), ако не са на разположение кинетични данни, които да позволяват количествено сравнение. Когато няма такава информация, следва да се приеме 100 % дермална абсорбция.
По същия начин, за екстраполиране към инхалационния път, ако не е на разположение количествена информация относно абсорбцията, тогава се приема 100 % абсорбция. Летливостта при вдишване е важен фактор, който от една страна може да увеличи експозицията, но от друга страна може да понижи абсорбцията поради по-високите скорости на издишване. Трябва да се разгледа разтворимостта (във вода и неполярни разтворители), както и размерът на частиците, който играе особена роля за токсичността при вдишване.
Екстраполиране на различни пътища на постъпване не винаги е подходящо. Така например, когато има съществена разлика при усвояването между оралния и инхалационния път (напр. слабо разтворими частици, вещества, които се разграждат в стомашно-чревни тракт), или когато веществото предизвиква локални ефекти, токсичността по различни пътища може да се различава значително и екстраполирането път-към път може да не е подходящо (ECETOC TR 86, 2003).
i: Екстраполиране от орален към инхалационен път:
Ако упоменатите условия са изпълнени, екстраполиране от орални данни се извършва, както следва:
Включена доза = концентрация x дихателен обем x време на експозиция 1 mg/kg телесно тегло = 0.0052 mg/l на 4 часа
като за плъх с тегло от 250 грама се използва дихателен обем от 0.20 литра/минута и 100 % усвояване и се постулира 100 % разграждане и усвояване (таблица R.7.12-10 от раздел R7C от IR/CSA).
Валидна информация, че скоростта на разграждане и/или усвояване за екстраполирания път е по-ниска, позволява по-висока еквивалентна ATE (вж. пример 9 от раздел 3.1.6.1.9).
ii: Екстраполиране от орален към дермален път
Ако се основават на кинетични данни и данни от зависимости структура-активност, може да се приеме висока скорост на проникване и да се изключи специфичен ефект на първо преминаване; оралната и дермална токсичност може да се разглеждат като еквивалентни. Това обаче се случва рядко.
Твърдите вещества сами по себе си може да имат много ниска скорост на усвояване, но, ако се разредят с подходящ разтворител, може да се постигне значително усвояване. Така в зависимост от кинетичните и физикохимичните свойства и вида на сместа може да се получат различни оценки на остра токсичност. Пример за тези различия е бутин-1,4-диол, който, прилаган дермално като твърдо вещество, не показва смъртност при плъхове при 5000 mg/kg, докато при воден разтвор, водещ до стойност на LD50 от 659 и 1,240 mg/kg, оралните стойности на LD50 са в диапазона от 200 mg/kg.
За повече подробности относно екстраполиране между пътищата на експозиция, вж. примери 9 и 10 от раздел R.7C.12.1.5 от IR/CSA, илюстриращи този подход.
b) Данни от експозицията на хора
Данните от експозиция на хора могат да се използват, за да се получи подходяща оценка на остра токсичност, която да се използва при подхода за адитивност за смеси (раздели 3.1.3.6.1 и 3.1.3.6.2.3 от приложение I към CLP). Следователно е необходимо да се екстраполира от подходящи и надеждни данни и да се вземе под внимание силата (т.е. магнитуда на съобщената смъртоносна доза) на ефектите при хора. По такъв начин може да се получи еквивалентна оценка на остра токсичност въз основа на валидни човешки данни за токсичност (минимална доза/концентрация) и да се използва директно във формулата за адитивност (вж. пример 1 в раздел 3.1.6.1.1). Друга алтернатива за получаването на еквивалентна оценка на остра токсичност е да се определи категорията. Категорията трябва да бъде обоснована чрез полуколичествени или качествени данни и последващо извеждане на превърнатата оценка на точката за остра токсичност (cATpE) в съответствие с таблица 3.1.2 от приложение I към CLP и последващо използване във формулите (вж. пример 2 в раздел 3.1.6.1.2). За повече подробности, вж. също раздел 3.1.2.3.1.
c) Данни от други изпитвания за токсичност:
Информацията от други видове изпитвания понякога може да е полезна за получаването на класификация за остра токсичност (вж. раздел 3.1.2.2). Тези изпитвания обикновено не предоставят стойност на LD50/ATE, която да бъде използвана директно за класификация, но те могат да предоставят достатъчно информация, която да позволи да се извърши оценка на остра токсичност, което би било достатъчно, за да се подкрепи Решение относно класифицирането.
Пример:
Налична информация: В проучване за обхват на токсичност от многократни дози се оказва, че дневни перорални дози от 1000 mg/kg в продължение на 5 дни не са нито смъртоносни, нито предизвикват сериозни симптоми при плъхове в края на периода на наблюдение от 14 дни.
Заключение: LD50 = ATE е >2000 mg/kg, тъй като 2 дози след (грубо в рамките на) 24 часа не са смъртоносни (вж. раздел 3.1.2.2). Следователно, тази съставка може да бъде пренебрегната при процедурата за адитивност. 

d) Използване на (количествена) зависимост структура-активност ((Q)SAR):
Стойности на LD50/LC50, прогнозирани от високо надежден модел (вж. раздел 2.1.2), може да се използват съгласно забележка (a) от таблица 3.1.1към приложение I, директно като LD50/LC50 = ATE във формулата за адитивност съгласно раздел 3.1.3.6.1 от приложение I към CLP. Ако оценката чрез използване на (Q)SARs дава по-общ резултат, може да се изведе превърната оценка на точката за остра токсичност (cATpE) съгласно таблица 3.1.2. Трябва да се отбележи, че тези подходи като цяло изискват значителна техническа информация и експертна оценка, за да се оцени надеждност острата токсичност.

Приложение I, параграф 3.1.3.6.2.2. В случай че в смес с концентрация 1 % или повече се използва съставка, за която няма никаква приложима информация, се прави изводът, че за тази смес не може да бъде направена окончателна оценка за остра токсичност. В тази ситуация сместа се класифицира само въз основа на известните съставки при допълнително указание, че X процент от сместа се състои от съставка(и) с неизвестна токсичност.

Допълнителни насоки как да се прилага тази разпоредба са дадени в раздел 3.1.3.3.5.

Приложение I, параграф 3.1.3.6.2.3. Ако общата концентрация на съставката/съставките с неизвестна остра токсичност е ≤ 10 %, се използва формулата, дадена в раздел 3.1.3.6.1. Ако общата концентрация на съставката/съставките с неизвестна токсичност е > 10 %, формулата, посочена в раздел 3.1.3.6.1, се адаптира, за да се коригира общия процентен дял на неизвестната/неизвестните съставка/съставки, както следва:
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3.1.3.3.5 Съставки, които трябва да бъдат взети под внимание за целите на класифициране 
Приложение I, параграф 3.1.3.3, буква a) „съставки от значение за класификацията на дадена смес са тези, които присъстват в концентрации от 1 % (тегловни за твърди вещества, течности, прах, мъгла и пари и обемни за газовете) или повече, ако няма основание да се предполага, че дадена съставка, присъстваща в концентрация по-малка от 1 %, може да има значение за класифицирането за остра токсичност на смесите (вж. таблица 1.1).

Когато дадена смес съдържа „съставка от значение за класификацията (т.е. представляваща > 1 %; приложение І, раздел 3.1.3.3, буква a)), за която има неподходящи данни за остра токсичност, тогава сместа трябва да се класифицира въз основа на съставките с известна токсичност, при допълнително указание, че сместа съдържа съставки с неизвестна токсичност (подраздел 3.1.3.6.2.2 от приложение I към CLP). Определянето на класификацията зависи от това каква част от сместа се състои от такива съставки с неизвестна токсичност. Ако тези съставки представляват <10 % от общата смес, може да се използва формулата за адитивност в раздел 3.6.1.1. Въпреки това, в случаите, когато тези съставки представляват над 10 %, се използва модифицирана формула за адитивност, която се адаптира за наличието на значителна част от съставки с неизвестна токсичност. Това отразява по-голямата несигурност по отношение на действителната токсичност на сместа (раздел 3.3.3.2.4 от приложение I към CLP).
	Приложение I: Таблица 1.1

	Общи гранични стойности

	Клас на опасност
	Общи гранични стойности, които трябва да бъдат взети под внимание

	Остра токсичност :
	

	Категория 1-3
	0,1 %

	Категория 4
	1 %

	Забележка: Общите гранични стойности са в тегловни проценти, с изключение за газообразни смеси, в който случай са в обемни проценти.


Както е показано в таблица 1.1 от приложение I към CLP, когато съставките присъстват в ниски концентрации, те не е необходимо да бъдат взети под внимание при определянето на класификацията на сместа в съответствие с подходите, описани в раздели 3.1.3.6.1 и 3.1.6.2.3 от приложение I към CLP (вж. пример 11 от раздел 3.1.6.3.1). В този смисъл всички съставки, класифицирани в категории 1-3 при концентрация <0.1 % и категория 4 при концентрация <1 %, не се взимат под внимание. По същия начин, съставки, които присъстват в концентрация <1 %, не се взимат под внимание.
3.1.3.4 Общи пределни концентрации за вещества, които определят класифицирането на смеси

Общите пределни концентрации като такива не са приложими за класифицирането за остра токсичност; следователно, специфичните пределни концентрации също не са приложими (вж. раздел 3.1.2.5). Независимо от това съгласно раздел 1.2.1 от приложение VI към CLP, класифицирането за вписвания, обозначени със знака * в колоната за специфична пределна концентрация, е от особено значение; знакът * означава, че тези вписвания имат СПК в таблица 3.2 от приложение VI към CLP, произхождащо от приложение I към DSD. Следователно, когато дадена смес се оценява в съответствие с процедурата, предвидена в приложение І към CLP, задълбоченото търсене на данни (данни за животни, Човешки опит или друга информация), послужили като основа за съответните СПК в приложение I към DSD, се посочва като необходимо. При оценката се взима под внимание цялата налична информация, като се използва подходът за значимост на доказателствата и експертна оценка със специален акцент върху евентуално наличния човешки опит или информация. След това тези валидирани данни се използват във формулата за адитивност в раздел 3.1.3.6.1 от приложение I като оценки на остра токсичност (ATEs) или превърнати оценки на точката на остра токсичност (cATpEs) (таблица 3.1.2 от приложение I).



3.1.3.5 Решение за класифициране
Оценка относно класифицирането трябва да се извърши по отношение на съответните пътища на експозиция (орално, дермално, при вдишване) въз основа на всички подходящи надеждни данни. Ако за различните пътища на експозиция е оправдано класифициране в различни категории, тогава сместа се класифицира в по-висока категория, като другите пътища, отговарящи на критериите, се обозначават със съответните предупреждения за опасност и подходящи препоръки за безопасност. Ако например сместа отговаря на критериите за токсичност категория 3 и инхалационна токсичност категория 2, тогава сместа се класифицирана в категория 2 и се назначават съответните предупреждения за опасност и за двете категории – инхалационна токсичност категория 2 и орална токсичност категория 3.




3.1.3.6 Схема за вземане на решения
Схемата за вземане на решенията е предоставена като допълнителна насока. Силно препоръчително е лицето, което отговаря за класифицирането, да се запознае с критериите за класифициране преди и по време на използването на схемата за вземане на решения.
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3.1.4 Предоставяне на информация на етикета за опасността от остра токсичност 

3.1.4.1 Пиктограми, сигнални думи, предупреждения за опасност и препоръки за безопасност

	Приложение І: Таблица 3.1.3.
Елементи на етикета за остра токсичност

	Класификация
	Категория 1
	Категория 2
	Категория 3
	Категория 4

	GHS пиктограми
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	Сигнална дума
	Опасно
	Опасно
	Опасно
	Внимание

	Предупреждение за опасност:

- орална
	H300:

Смъртоносен при

Поглъщане
	H300:

Смъртоносен при

поглъщане
	H301:

Токсичен при

поглъщане
	H302:

Вреден при

поглъщане

	- дермална
	H310:Смъртоносен при контакт с

Кожата
	H310:Смъртоносен при контакт с

кожата
	H311:Токсичен

при контакт с

кожата
	H312:

Вреден при

контакт с кожата

	- инхалационна

(вж.забележка 1)
	H330:

Смъртоносен при

Вдишване
	H330:

Смъртоносен при

вдишване
	H331:

Токсичен

при вдишване
	H332:

Вреден при

вдишване

	Препоръка за безопасност при предотвратяване (орално)
	P264

P270
	P264

P270
	P264

P270
	P264

P270

	Препоръка за безопасност при реагиране

(орално)
	P301 + P310

P321

P330
	P301 + P310

P321

P330
	P301 + P310

P321

P330
	P301 + P312

P330

	Препоръка за безопасност при съхранение

(орално)
	P405
	P405
	P405
	

	Препоръка за безопасност при изхвърляне

(орално)
	P501
	P501
	P501
	P501

	Препоръка за безопасност при предотвратяване (дермално)
	P262

P264

P270

P280
	P262

P264

P270

P280
	P280
	Р280

	Препоръка за безопасност при реагиране

(дермално)
	P302 + P350

P310

P322

P361

P363
	P302 + P350

P310

P322

P361

P363
	P302 + P352

P312

P322

P361

P363
	P302 + P352

P312

P322

P363

	Препоръка за безопасност при съхранение

(дермално)
	P405
	P405
	P405
	

	Препоръка за безопасност при изхвърляне

(дермално)
	P501
	P501
	P501
	P501

	Препоръка за безопасност при предотвратяване (инхалационно)
	P260

P271

P284
	P260

P271

P284
	P261

P271


	P261

P271



	Препоръка за безопасност при реагиране

(инхалационно)
	P304 + P340

P310

P320
	P304 + P340

P310

P320
	P304 + P340

P311

P321
	P304 + P340

P312

	Препоръка за безопасност при съхранение

(инхалационно)
	P403 + P233

P405
	P403 + P233

P405
	P403 + P233

P405
	

	Препоръка за безопасност при изхвърляне

(инхалационно)
	P501
	P501
	P501
	P501

	Забележка 1
В допълнение към класифицирането за инхалационна токсичност, ако има данни, които показват, че механизмът на токсичност е корозивност, веществото или сместа се етикетират и като EUH071: „Корозивно за дихателните пътища“ – вж. съвета в раздел 3.1.2.3.3. В допълнение към съответстващата пиктограма за остра токсичност, може да се добави пиктограма за корозивност (корозивност за кожата и очите) заедно с предупреждението за опасност „корозивно за дихателните пътища“.

Забележка 2
В случай, че съставката, за която няма никаква приложима информация, е използвана в дадена смес при концентрация от 1 % или повече, сместа се етикетира с допълнителен израз, че „х процента от сместа се състои от съставка(и) с неизвестна токсичност“ – вж. съвета в раздел 3.1.3.6.2.2.


EUH071 може също да се използва по отношение на вдишване на корозивни вещества, които не са изпитани за остра токсичност при вдишване в съответствие раздел 1.2.6 от приложение ІІ към CLP.
Когато дадена смес отговаря на критериите за класифициране по отношение на различните пътища, се определя по-високата класификация. След това този и останалите пътища на експозиция са обозначават със съответните предупреждения за опасност от таблица 3.1.3 от приложение І към CLP.

3.1.4.2 Допълнителни разпоредби за етикетиране

Приложение I, параграф 3.1.3.6.2.2. В случай че в смес с концентрация 1 % или повече се използва съставка, за която няма никаква приложима информация, се прави изводът, че за тази смес не може да бъде направена окончателна оценка за остра токсичност. В тази ситуация сместа се класифицира само въз основа на известните съставки при допълнително указание, че Х процент от сместа се състои от съставка(и) с неизвестна токсичност.

Въпреки че не съществува стандартно указание по отношение на изискването на раздел 3.1.3.6.2.2. от приложение І към CLP, би било уместно в раздела за допълнителна информация на етикета да се добави следното указание, посочващо, че пропуснатата информация се отнася само за остра токсичност : „Тази смес съдържа x % съставки с неизвестна остра (…..*) токсичност (* да се определи за всеки отделен случай, ако има приложение: орална, дермална, инхалационна)”.
Корозия:
Приложение I, параграф 3.1.2.3.3. В допълнение към класифицирането за инхалационна токсичност, ако има данни, които показват, че механизмът на токсичност е корозивност, веществото или сместа се етикетират и като „Корозивни за дихателните пътища (вж. забележка 1 в 3.1.4.1). Корозивността на дихателните пътища се определя като разрушаване на тъканите на дихателните пътища след ограничен период на еднократна експозиция, аналогична на корозия на кожата; това включва и разрушаване на мукозата (лигавицата). Оценката на корозивност може да се основава на експертна оценка, която използва такива данни като напр.: човешки опит и опит с животни, съществуващи (in vitro) данни, pH стойности, информация за аналогични вещества или всякакви други подходящи данни.

В допълнение към прилагането на класификацията за остра инхалационна токсичност, сместа трябва също така да бъде етикетирана като EUH071, когато има данни, които показват, че токсичното действие е било корозивност (вж. забележка 1 от таблица 3.1.3). Тази информация може да се извлече от данни, които оправдават класифицирането като корозивна в съответствие с опасността „корозия/дразнене на кожата (вж. раздел 3.2). В този случай веществото или сместа трябва да бъдат класифицирани и етикетирани за корозия на кожата, с пиктограма за корозивност, GHS05, предупреждение за опасност H314, както и трябва да бъдат етикетирани като EUH071 (за критериите, вж. приложение II към CLP).
Корозивните смеси могат да бъдат остро токсични след вдишване в различна степен, въпреки че това се доказва само от време на време чрез изпитване. В случай че за корозивна смес не е налице проучване за вдишване, силно препоръчително е да се приложи предупреждение за опасност P260: „Не вдишвайте прах/пушек/газ/дим/изпарения/аерозоли.”
Токсично при контакт с очите:
В случаите, когато дадено вещество или смес показва ясни признаци на тежка системна токсичност или смъртност при проучване за дразнене на очите, се изисква допълнително етикетиране с фразата EUH070 „Токсично при контакт с очите”. Това допълнително етикетиране въз основа на съответните данни не зависи от каквато и да е класификация в категорията на остра токсичност.
3.1.5 Прекласифициране на вещества и смеси, класифицирани като остро токсични в съответствие с DSD и DPD

3.1.5.1 Възможно ли е директно преобразуване на класификацията и етикетирането?

CLP позволява минимално класифициране на веществата и смесите, класифицирани в съответствие с DSD и DPD, с помощта на таблица за преобразуване в приложение VII (таблица 1.1), в съответната класификация според CLP. За повече подробности, вж. глава 1.7 относно прилагането на приложение VII.

3.1.5.2 Преоценка на данните

Ако има нова информация, която може да е от значение по отношение на класифицирането, трябва да се извърши повторна оценка. Класифицираните газове трябва да бъдат оценени повторно, тъй като ориентировъчните стойности са променени от общи ориентировъчни стойности в mg/l за аерозоли, пари и газове в специфични ориентировъчни стойности за газове в ppm. Често стойностите за класифициране са по-високи според CLP в сравнение с DSD, където може да се изисква повторна оценка на база отделен случай.
3.1.6 Примери за класифициране за остра токсичност

Забележка: Предложенията за класификация в примерите се отнасят само за остра токсичност.
3.1.6.1 Примери за вещества, които отговарят на критериите за класифициране

3.1.6.1.1 Пример 1: Метанол

	Приложение
	Използване на подходящи и надеждни данни за хора за получаване на еквивалентна оценка на остра токсичност (ATE) в съответствие с таблица 3.1.1 от приложение І към CLP. Данни за животни не са подходящи.

	
	Данни от изпитвания
	Класификация
	Обосновка

	Налична информация
	Данни за животни:
Орална стойност на LD50 при плъхове > 5000 mg/kg
	Класификация е невъзможна
	Известно е, че плъховете не са чувствителни към токсичността на метанол и поради тази причина не се считат за добър модел за ефекти при хора (различен ефект/механизъм на действие).

	
	Човешки опит:
Известно е, че метанолът причинява смъртоносни интоксикации при хора (най-вече чрез поглъщане) в относително ниски дози: „.. .минималната смъртоносна доза при липсата на медицинско лечение е между 300 и 1000 mg/kg („Критерии за здраве и околна среда на Международната програма по химическа безопасност 196, Метанол, СЗО, 1997)
	Категория 3
	Минимално обявената смъртоносна доза за 300 mg/kg телесно тегло е използвана като еквивалентна оценка на остра токсичност (ATE); съгласно таблица 3.1.1, получената класификация е категория 3 от таблица 3.1.1

	Забележки:
	Данните от изпитвания върху плъхове за смеси, съдържащи метанол, не трябва да бъдат използвани директно във формулата за адитивност.


3.1.6.1.2 Пример 2: N,N-Диметиланилин

	Приложение
	Използване на качествени данни за хора и информация от зависимости структура-активност с екстраполиране към оценка на остра токсичност (раздел 3.1.3.6.2.1, буква b) от приложение І към CLP и таблица 3.1.2. Данни за животни не са подходящи.

	
	Данни от изпитвания
	Класификация
	Обосновка

	Налична информация
	Данни за животни:
Остра дермална токсичност: стойности на LD50 > 1690 mg/kg телесно тегло на заек
	Категория 4
	

	
	Човешки опит:
На лице е богат Човешки опит, описан в много доклади за изучаване на казуси, който показва смърт, предизвикана от MetHB, след сравнително ниска орална/дермална/инхалационна експозиция на ароматни амини като N,N-диметиланилин. За N,N-диметиланилин – няма точни стойности за токсичност за хора. 
	Категория 3 (орална, дермална, инхалационна)
	Въз основа на експертна оценка се приема, че богатият и последователен опит от изпитвания с хора е достатъчно солиден, за да бъде използван за класифициране в категория 3. Стойността на LD50 на заек показва по-ниска чувствителност към образуването на MetHB, в сравнение с човека, което е съвместимо с това, което се знае от други изпитвания със зайци на вещества, които индуцират MetHB при хора. Следователно, данните за зайци не се считат за подходящи за класифициране като остро токсичен. Ето защо данните за хора за това вещество и за структурно свързани вещества могат да бъдат използвани за получаването на превърната оценка на точката за остра токсичност (cATpE) в съответствие с таблица 3.1.2 за категория 3; напр. cATpE дермално = 300 mg/kg телесно тегло, което след това попада в по-висока категория, отколкото въз основа на данните за заека. 

	Забележки:
	


3.1.6.1.3 Пример 3

	Приложение
	Няма точна стойност на LD50. Необходима е експертна оценка.

	
	Данни от изпитвания
	Класификация
	Обосновка

	Налична информация
	Корозивна летлива течност.

Данни за животни:
При съответстващо на добрата лабораторна практика изпитване за остра токсичност върху плъхове са наблюдавани следните резултати:

При доза за изпитване от 200 mg/kg телесно тегло: не е наблюдавана смъртност, а само преходни симптоми без констатации за некроза.

При доза за изпитване на 500 mg/kg е наблюдавана 100 % смъртност и следните симптоми: лошо общо състояние; констатации за некроза: хипереремия в стомаха (поради локално дразнене/корозивност), други органи не са засегнати.
	Категория 4
	Тъй като при доза за 200 mg/kg телесно тегло не е наблюдавана смъртност, а само леки преходни симптоми без констатации за некроза, а при доза за 500 mg/kg телесно тегло високото количество/концентрация на корозивното вещество е засегнала сериозно само страната, която е обект на въздействие, и е причинила смърт; въз основа на експертна оценка може да се приеме, че вероятното LD50 е > 300 mg/kg телесно тегло. Следователно, стойността на оценката на остра токсичност (ATE) за целите на класифицирането е между 300 и 500 mg/kg телесно тегло, което съответства на класификация за остра токсичност, категория 4.

	
	
	
	

	Забележки:
	Етикет: C (пиктограма по избор)

Допълнително предупреждение за опасност: EUH071 „Корозивно за дихателните пътища”


3.1.6.1.4 Пример 4

	Приложение
	Използване на нестандартни указателни данни от изпитване.

	
	Данни от изпитвания
	Класификация
	Обосновка

	Налична информация
	Данни за животни:
Проведено е проучване върху зайци за оценка на острата дермална (подкожна) токсичност. Получени са следните резултати:

· При доза от 50 mg/kg телесно тегло: не е наблюдавана смъртност;

· При доза от 200 mg/kg телесно тегло: 100 % смъртност

Следователно е изчислено, че стойността на LD50 е между 50mg/kg телесно тегло и 200mg/kg телесно тегло
	Категория 2
	Обосновка на класифицирането: Тъй като дермалната стойност на LD50 е по-висока от 50 mg/kg телесно тегло и по-ниска от 200 mg/kg телесно тегло, оправдана е категория 2 класификация. (вж. таблица 3.1.2)

	Забележки:
	


3.1.6.1.5 Пример 5

	Приложение
	Използване на таблица 3.1.1. и експериментално получена стойност на LC50

	
	Данни от изпитвания
	Класифициране
	Обосновка

	Налична информация
	Газ


Данни за животни:
Проведено е съответстващо на добрата лабораторна практика проучване за остра инхалационна токсичност (газообразна форма) в съответствие с Насоки за изпитване 403 върху плъхове. Изчислена е следната стойност на LC50: LC50: 4500 ppm/4 часа
	Категория 4
	Обосновка на класифицирането: LC50 = 4500 ppm се счита за ATE за целите на класификация; съгласно критериите за класифициране за остра инхалационна токсичност на газове (таблица 3.1.1), тази стойност съответства на категория 4. Следователно е оправдана категория 4 класификация за остра инхалационна токсичност.

	Забележки:
	


3.1.6.1.6 Пример 6

	Приложение
	Екстраполиране на време; забележка (b) от таблица 3.1.1; закон на Хабер

	
	Данни от изпитването
	Класификация
	Обосновка

	Налична информация
	Твърдо вещество 

Данни за животни:
Острата инхалационна токсичност е изследвана при плъхове в проучване в съответствие с добрите лабораторни практики и по принцип в съответствие с Насоки за изпитване 403, но само при едночасова експозиция за целите на транспортиране. Изчислена е стойността на LC50 (едночасова експозиция) на 3 mg/l.
	Категория 3
	Критериите за класифициране за остра инхалационна токсичност в таблица 3.1.1 се отнасят за 4-часова експозиция; следователно, за да се класифицира веществото, съществуващите данни за инхалационна токсичност, генерирани при 1-часова експозиция, трябва да бъдат преобразувани; съответно стойностите на LC50 при 1-часова експозиция трябва да бъдат преобразувани, като бъдат разделени на 4 (правило/закон на Хабер, прах и мъгла)

LC50 (4 часа) = (LC50 (1 час) : 4) = (3mg/l : 4) = 0.75 mg/l, следователно е оправдана класификация в категория 3 в съответствие с таблица 3.1.1.

	Забележки:
	


3.1.6.1.7 Пример 7: 2,3- Дихлоропропен

	Приложение
	Разграничаване от Специфична токсичност за определени органи - при еднократна експозиция (STOT-SE)

	
	Данни от изпитвания
	Класифициране
	Обосновка

	Налична информация
	Данни за животни:
· Орална стойност на LD50, плъх 250-320 mg/kg (предположение: резултати от различни изпитвания; валидна е най-ниската стойност на LD 50)

· Инхалационна стойност на LC50 при плъх 2.3 mg/l/4 часа (пара)

Наблюдения: обширно увреждане на черния дроб и бъбреците след орална и инхалационна експозиция на смъртоносни дози (недостатъчна информация)
	Категория 3 орална токсичност и Категория 3 инхалационна токсичност
	

	Забележки:
	Веществото е класифицирано за остра токсичност, а не за Специфична токсичност за определени органи - при еднократна експозиция (STOT-SE), тъй като очевидно причината за смъртност е наблюдаваната токсичност на органа.


3.1.6.1.8 Пример 8

	Приложение
	Екстраполиране на различни пътища на постъпване: орална експозиция към инхалационна експозиция (раздел 3.1.3.3.4). Експертна оценка.

	
	Данни от изпитвания
	Екстраполирана инхалационна 
ATE/CATpE
	Обосновка

	Налична информация
	Данни за животни:

Орална стойност на LD50 на плъх: 250 mg/kg телесно тегло (категория 3)

a) Няма специфична кинетична информация; 

b) Солидната кинетична информация позволява да се направи заключението, че се усвояват само 50 %, тъй като скоростта на издишване е 50 %.
	0.5 mg/l/4 часа (cATpE)

2.6 mg/l/4 часа (ATE)
	а)Като се използва формулата за екстраполиране 1 mg/kg телесно тегло = 0.0052 mg/l/4 часа:

250 x 0.0052 mg/l/4 часа = 1.3 mg/l/4 часа → категория 2 в съответствие с таблица 3.1.2

b) Въз основа на 50 % скорост на усвояване при вдишване, еквивалентната ATE е 2.6 (2 x 1.3) → категория 3 в съответствие с таблица 3.1.2

	Забележки:
	Солидната кинетична и друга информация позволява директно изведените стойности на АТЕ да бъдат използвани във формулата за адитивност чрез експертна оценка.


3.1.6.1.9 Пример 9

	Приложение
	Екстраполиране на различни пътища на постъпване: орална експозиция към дермална експозиция (раздел 3.1.3.3.4). Експертна оценка

	
	Данни от изпитвания
	Екстраполирана дермална
ATE/cATpE
	Обосновка

	Налична информация
	Данни за животни:

Орална стойност на LD50 на плъх: 270 mg/kg телесно тегло; предполага се 100 % орално усвояване

a) Предполагаема скорост на дермално усвояване: 100 %
b) Скоростта на дермално усвояване, въз основа на солидна кинетична информация/информация от зависимости структура-активност, е: 25 %
	300 mg/kg
LD 50 дермално 1080 mg/kg
	а) Въз основа на предположението за 100 % дермално усвояване, се извежда превърната дермална оценка на остра токсичност (ATE), като се използва таблица 3.1.2, за категория 3 → 300 mg kg/телесно тегло като превърната оценка на точката за остра токсичност (cATpE).

b) Тъй като дермалното усвояване е само 25 %, дермалната оценка на остра токсичност (ATE) съответно трябва да бъде увеличена → 4x270 mg/kg телесно тегло = 1080 mg/kg телесно тегло. Това се счита за еквивалентна оценка на остра токсичност (ATE), която може директно да бъде използвана във формулата за адитивност.

	Забележки:
	Солидната кинетична и друга информация позволява директно изведените стойности на АТЕ да бъдат използвани във формулата за адитивност чрез експертна оценка.


3.1.6.2 Примери за вещества, които не отговарят на критериите за класифициране

3.1.6.2.1 Пример 10

	Приложение
	Наличните данни са с различно качество. Експертна оценка. Подход на значимост на доказателствения материал.

	
	Данни от изпитвания
	Класификация
	Обосновка

	Налична информация
	Течност

Данни за животни:
Описани са три проучвания за остра токсичност (пара) при плъхове. Две от проучванията са проведени в съответствие с указание за проучване 403 и съответстват на добрата лабораторна практика. Едно от проучванията има недостатъци по отношение на методиката на проучването, описанието на провеждането на проучването и документирането на резултатите от проучването; няма съответствие с добрите лабораторни практики. Стойностите на LC50 са следните:

· LC50: 19 mg/l/4 часа (няма съответствие с добрите лабораторни практики);

· LC50: 23 mg/l/4 часа (Насоки за изпитване 403, ДЛП)

LC50: 28 mg/l/4 часа (Насоки за изпитване 403, ДЛП)
	Не се класифицира
	При проверка на валидността на 3 различни налични стойности е установено, че изпитването със стойност на LC50 = 19 mg/l не е напълно валидно за разлика от другите две; следователно, въз основа на подхода на значимост на доказателствения материал е направено заключението, че стойността на LC50 = ATE > 20 mg/l/4 часа. Критериите за категория 4 не са изпълнени. 

	Забележки:
	


3.1.6.3 Примери за смеси, които отговарят на критериите за класифициране

3.1.6.3.1 Пример 11

	Приложение
	Прилагане на понятията „съставка от значение за класификацията (раздел 3.1.3.3, буква a) от приложение I) и „общи гранични стойности, които трябва да бъдат взети под внимание (таблица 1.1 от приложение I) за смеси, за които липсват данни, чрез използване на уравнението в раздел 3.1.3.6.2.3 от приложение I.

	
	Данни от изпитвания
	Класификация (съставка)
	Обосновка

	Налична информация
	Данни за животни 

(орална, плъхове): 
	
	

	Съставка 1 

(4 %)
	LD50: 125 mg/kg
	Орална токсичност, категория 3
	Да се приложи уравнението в раздел 3.1.3.6.2.3 от приложение І

	Съставка 2 

(92 %)
	Няма данни
	-
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= 0.032+0.002+0.02=0.054

АТЕсмес = 148 mg/kg
→ категория 3

	Съставка 3 

(3 %)
	LD50: 1500 mg/kg
	Орална токсичност, категория 4
	

	Съставка 4 

(0.9 %)
	Няма данни
	-
	

	Съставка 5

(0.2 %)
	LD50: 10 mg/kg
	Орална токсичност, категория 2
	

	Забележки:
	Обосновка за класифицирането на сместа в категория 3:

1. Класифициране чрез прилагане на критериите за вещества е невъзможно, тъй като не са предоставени данни от изпитване за остра токсичност за цялата смес (раздел 3.1.3.4 от приложение І).

2. Класифициране чрез прилагане на свързващите принципи е невъзможно, тъй като не са предоставени данни за подобна смес (раздел 3.1.3.5.1 от приложение I).

3. Може да се разгледа възможността за класифициране въз основа на данни за съставките на сместа (раздел 3.1.3.6 от приложение I).

4. Прилагането на понятието „съставка от значение за класифицирането от раздел 3.1.3.3, буква a) от приложение І означава, че съставка 4 е изключена от изчисляването на оценката на остра токсичност на сместа (ATEmix), тъй като нейната концентрация е < 1 %. Същите разсъждения не могат да бъдат приложени по отношение на съставка 5, въпреки че нейната концентрация е под прага от 1 % на „съставката от значение за класифицирането”, но е по-висока от граничната стойност от 0.1 % за съставка от категория 2 в таблица 1.1 от приложение I.

5. Общата концентрация на съставките с неизвестна остра токсичност (т.е. съставка 2) е 92 %; следователно, трябва да се използва уравнението за ATEmix в подраздел 3.1.3.6.2.3 от приложение І. Това изчисление ще коригира съставките на сместа с неизвестна остра токсичност над 10 %.

6. Съставки 1, 3 и 5 участват при изчисляването на ATEmix, защото за тези съставки има данни, които попадат в обхвата на категорията за остра токсичност в раздел 3.1.3.6.1, буква a), от приложение I към CLP.

7. Прилагането на указанията в забележка (a) от таблица 3.1.1 води до използването на действителните данни за LD50 за съставки 1, 3 и 5 при изчисляването на ATEmix, тъй като има данни.

Допълнително етикетиране: „Сместа съдържа 92 % съставки с неизвестна остра орална токсичност”


3.1.6.3.2 Пример 12 a

	Приложение
	Различни фази при инхалационна експозиция. Екстраполиране.

	
	Данни от изпитвания
	Класификация
	Обосновка

	Налична информация
	Употреба/експозиция на аерозол (мъгла)

Данни за животни (плъхове): LC50 (mg/l/4 часа)
	
	

	Съставка 1 твърдо вещество 

(6 %)
	
	Категория 4
	Превърната оценка на остра токсичност (АТЕ) (mg/l/4 часа) = 1.5 mg/l/4 часа

	Съставка 2

твърдо вещество 

(11 %)
	0.6
	Категория 3
	АТЕ = LC50

	Съставка 3 твърдо вещество 

(10 %)
	6 (прах)
	-
	Пренебрегната, тъй като не е класифицирана в която и да е категория за остра токсичност.

	Съставка 4 течност 

(40 %)
	11 (пари)
	Категория 4
	Превърната оценка на остра токсичност (АТЕ) (mg/l/4 часа) = 1.5 mg/l/4 часа, като се приема идентична категория за пари и мъгла чрез експертна оценка

	Съставка 5 

(33 %)
	
	-
	Вода, пренебрегната

	Забележки:
	Класификация: категория 4

Няма данни за цялата смес.

Свързващи принципи не са приложими, тъй като няма данни от изпитване на подобни смеси.

Поради тази причина класифицирането следва да се базира на съставките.

Да се използва формулата за адитивност в раздел 3.1.3.6.1 от приложение І, тъй като има информация за всички съставки.

100/ATEmix = 6/1.5+11/0.6+0+40/1.5+0 = 49

→ ATEmix = 2.04 mg/l/4 часа → категория 4


Заключение: Сместа от пример 12a) трябва официално да се класифицира в категория 4 с оглед на инхалационната токсичност. Следва да се отбележи, че тази класификация е получена само от изчисления за аерозолната фаза, а не за паровата фаза.
3.1.6.4 Примери за смеси, които не отговарят на критериите за класифициране
3.1.6.4.1 Пример 12 b

	Приложение
	Различни фази при инхалационна експозиция. Екстраполиране.

	
	Данни от изпитвания
	Класификация 
	Обосновка

	Налична информация
	Употреба/експозиция на пара

Данни за животни (плъхове): LC50 (mg/l/4 часа)
	
	

	Съставка 1 твърдо вещество 

(6 %)
	
	Категория 4
	Твърдо вещество без сублимация; следователно не е налично в паровата фаза; пренебрегнато.

	Съставка 2

твърдо вещество

(11 %)
	0.6 (прах)
	Категория 3
	Като съставка 1

	Съставка 3 твърдо вещество

(10 %)
	6 (прах)
	-
	Пренебрегната, тъй като не е класифицирана в която и да е категория на остра токсичност

	Съставка 4 течност 

(40 %)
	11 (пара)
	Категория 4
	ATE = LC5o

	Съставка 5 (33 %)
	
	-
	Вода; без значение

	Забележки:
	Класификация: не се класифицира
Вдишването е подходящият път, поради наличието на една опасна съставка със значително парно налягане.

Няма данни за цялата смес.

Свързващите принципи са неприложими, тъй като няма данни от изпитвания на подобни смеси.

Следователно класифицирането следва да се базира на съставките.

Да се използва Да се използва формулата за адитивност в раздел 3.1.3.6.1 от приложение І, тъй като има информация за всички съставки.

Съставки 1 и 2 няма принос към формулата, тъй като разредените твърди съставки не сублимират и поради тази причина не участват в паровата фаза; в допълнение към това, съставка 3 също не е класифицирана в която е и да е категория на остра токсичност. Съставка 5 не показва остра токсичност.

100/ATEmix = 0+0+0+40/11+0 = 3.64 → ATEmix = 27.5

27.5 mg/l/4 часа е над горната обща пределна граница за пара → не се класифицира
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3.2
КОРОЗИЯ/ДРАЗНЕНЕ НА КОЖАТА

3.2.1 Определения за класифициранеза корозия/дразнене на кожата

Приложение I, параграф 3.2.1.1. Корозия на кожата означава причиняването на необратима вреда на кожата; а именно, видима некроза от епидермиса до дермиса, след използването на изпитваното вещество в течение на не повече от 4 часа. Корозивните реакции се проявяват под формата на язви, кръвотечения, кървави струпеи и, към края на периода на наблюдение от 14 дни, обезцветяване, предизвикано от избледняване на кожата, цели участъци с алопеция и белези. Хистопатологията се взема предвид при оценка на увреждания, за които съществуват съмнения. 

Дразнене на кожата означа причиняване на необратимо увреждане на кожата след прилагане на изпитваното вещество в течение на повече от 4 часа.

3.2.2 Класифициране на вещества като корозивни/дразнещи кожата 




3.2.2.1 Определяне на информацията за опасността

3.2.2.1.1 Определяне на данните за хора

В член 7.3 от CLP се уточнява, че за целите на CLP не се допускат изпитвания върху хора; въпреки това, в същия член се приема, че за целите на класификация могат да се използват съществуващи данни, получени от други източници.
Данни за хора могат да са извличат от редица източници, като напр. епидемиологични проучвания, клинични проучвания, добре документирани доклади за случаи, информационни центрове за отравяния и бази данни за възникнали инциденти, или професионален опит. 
В този контекст качеството и приложимостта на съществуващите данни за хора за оценка на опасността трябва да бъдат критично преразгледани. Възможно е да има значителна степен на несигурност при данните за хора, поради лошата отчетност и липсата на специфична информация за експозицията. Възможно е да липсва диагноза, потвърдена от лекари-експерти. Възможно е да не са отчетени утежняващи фактори. Малките размери на групите може да са недостатък за статистическата сила на доказателствата. Много други фактори могат да поставят под съмнение валидността на данните за хора. При клинични изследвания изборът на индивидите за изпитване и контролните групи трябва да бъде внимателно обмислян. Критичен преглед на стойността на изследвания върху хора е предоставен в раздел R.4.3.3 от IR/CSA, а по-конкретни съображения за корозия/дразнене на кожата са дадени в раздел R.7.2.4.2 от IR/CSA.
Данните показват, че човешката кожа в повечето случаи е по-малко чувствителна от тази на зайците (ECETOC, 2002). 

3.2.2.1.2 Определяне на данните за животни
Данните за животни включват физикохимични свойства, резултати от (количествени) зависимости структура-активност и експертни системи, както и резултати от in vitro и in vivo изпитвания. Наличната информация за корозия/дразнене на кожата за веществата може да включва съществуващи данни, генерирани чрез методите на изпитвания в Регламента за методи на изпитване или чрез методи, основаващи се на международно признати научни принципи.
Няколко от следващите неекспериментални методи и in vitro методи са валидирани в съответствие с критериите на DSD, но не и в съответствие с критериите за класифициране на CLP. Тъй като критериите се различават малко между DSD и CLP, трябва да се провери дали методът е достатъчно валидиран за класифициране в съответствие с CLP.
3.2.2.1.2.1 Разглеждане на физикохимичните свойства

Веществата с оксидиращи свойства могат да предизвикват до силно екзотермични реакции при контакт с други вещества и човешка тъкан. Така получените високи температури могат да увреждат/разрушават биологични материали. Това се отнася, например, за органични пероксиди, които могат да се приемат като дразнители за кожата, освен ако данните не показват друго (раздел R.7.2.3.1 от IR/CSA).
За хидропероксидите трябва да се разглежда възможността за класифициране в категория 1В Корозия на кожата, докато възможността за класифициране в категория 2 Дразнене на кожата трябва да се разглежда за пероксиди. Трябва да бъдат осигурени подходящи доказателства, за да се разгледа възможността за некласифициране на вещества с оксидиращи свойства.
3.2.2.1.2.2 Неекспериментални методи: (количествени) зависимости структура-активност ((Q)SARs) и експертни системи

Неексперименталните методи като (Q)SARs и експертни системи могат да се разглеждат за всеки отделен случай. (Q)SAR системи, които също обясняват ефектите за кожата, са например TOPKAT, TerraQSAR и BfR-DSS. Тези системи излизат извън рамките на структурните съображения за сходство, обхващащи и други параметри като топология, геометрия и свойства на повърхността. За пълни насоки се консултирайте с раздели R.6 и R.7.2.3.1 от IR/CSA.
Моделът BfR-DSS е препоръчан в раздел R.7.2.4 от IR/CSA, тъй като няма друг модел, който в достатъчна степен да описва отсъствието на ефекти. Правилата на BfR за предвиждане на дразнене и корозия на кожата са интегрирани в интернет инструмента „toxtree”, http://ecb.jrc.ec.europa.eu/qsar.
Заключение за некласифициране може да се направи, ако се докаже, че (Q)SAR или експертната система могат адекватно да предскажат отсъствието на класифицирания ефект (фигура R.7.2-2 от IR/CSA, бележка под черта „f”).
Тъй като не е предвидена официална процедура за приемането на тези неекспериментални методи и не е на разположение официална процедура на валидиране, много е важно подходящо документиране. За да се постигне приемане в съответствие с Регламента REACH, документирането трябва да отговаря на т.н. модел на формат за докладване (QMRF) на количествени зависимости структура-активност (QSAR). За по-подробна информация се консултирайте с раздел R.6.1 от IR/CSA.
3.2.2.1.2.3 Методи за изпитване: pH и киселинен/алкален резерв

Приложение I, параграф 3.2.2.2. Също така, границите на pH, като например < 2 и > 11,5, могат да покажат потенциала за причиняване на ефекти върху кожата, особено когато буферният капацитет е известен, макар корелацията да не е съвършена. Като цяло се очаква, че такива вещества следва да оказват значителни ефекти върху кожата. Ако при отчитането на киселинния/алкален резерв се прецени, че е възможно веществото да не е корозивно, въпреки ниската или висока стойност на pH, се извършва допълнително изпитване, за да се потвърди това, за предпочитане чрез използване на подходящо валидирано изпитване in vitro
Киселинният/алкалният резерв е мерило за буферния капацитет на химичните вещества. За по-подробна информация относно методологията, вж. Young et al, 1988, и Young and How, 1994.
3.2.2.1.2.4 Методи за изпитване: in vitro методи

В таблица R.7.2-2 от IR/CSA е посочено състоянието на валидиране и законодателно приемане за in vitro методи на изпитване за корозия на кожата и дразнене на кожата.
In vitro методи за корозия на кожата
През последните години ОИСР прие нови насоки за in vitro методите за корозия на кожата като алтернатива на стандартното in vivo изпитване на заешка кожа (Насоки за изпитване 404 на ОИСР). Приетите in vitro изпитвания за корозия на кожата са изброени в Регламента относно методите за изпитване и Насоките за изпитване на ОИСР:

Транскутантно изпитване за електрическо съпротивление (TER) със заешка кожа (Метод на изпитване B.40; еквивалентен на Указание за изпитване 430 на ОИСР); 


Изпитване върху модел на човешка кожа (HSM) (Метод на изпитване B.40; еквивалентен на Указание за изпитване 431 на ОИСР); 


In vitro метод на изпитване върху мембранна бариера (Указание за изпитване 435 на ОИСР).
Положителните in vitro резултати обикновено не изискват допълнително изпитване и могат да бъдат използвани за целите на класифициране. Отрицателните in vitro реакции за корозивност са обект на по-нататъшна оценка.
Като се има предвид че транскутантното изпитване за електрическо съпротивление и изпитванията върху модели на човешка кожа в момента позволяват само класифициране в една категория 1A - дразнене на кожата, изпитването върху мембранната бариера дава възможност за диференциация в три категории 1A, 1B и 1C. Приложната област на описаните тук три изпитвания (транскутантното изпитване за електрическо съпротивление, изпитване върху модел на човешка кожа и изпитване върху мембранна бариера) по отношение на алкалност и киселинност на изпитваното вещество трябва да бъде внимателно разгледана, за да се прецени кои данни са най-подходящи за съответното вещество. 
Транскутантните изпитвания за електрическо съпротивление и изпитванията върху модели на човешка кожа са валидирани за класификация на кожна корозия. Резултатите от това валидиране са добре обосновани, защото критериите на CLP за дразнещо действие за кожата са идентични на тези, посочени в проведеното преди това проучване за валидиране.
Методът на мембранната бариера е одобрен като научно валиден метод за ограничен брой вещества – основно киселини, основи и техните производни (Европейски център за утвърждаване на алтернативни методи, 2000).
In vitro методи за дразнене на кожата
Три in vitro метода за изпитване за дразнене на кожата, основаващи се на технологията на възстановения човешки епидермис (RHE), в момента са в процес на разглеждане от ОИСР за законодателно приемане като методи за изпитване, които могат надеждно да разграничават вещества без дразнещо действие от вещества с дразнещо действие в една единствена категория на дразнене. Трите метода за изпитване са EpiSkin™, модифициран EpiDerm™ и SkinEthic RHETM. Методите EpiSkin и EpiDerm са били подложени на официално валидиране от Европейския център за утвърждаване на алтернативни методи през периода от 2003 г. до 2007 г. (Spielmann et al, 2007). През 2007 г. методът EpiSkin е валидиран от Научния консултативен комитет като напълно заместващ метод. (Европейски център за утвърждаване на алтернативни методи/Научен консултативен комитет, 2007). Първоначално валидиран за използване в стратегията за изпитване за идентифициране само на положителни вещества (Европейски център за утвърждаване на алтернативни методи/Научен консултативен комитет, 2007), протоколът за методите на изпитване EpiDerm в последствие е бил променен. През м. ноември 2008 г. модифицираният метод EpiDerm и методът SkinEthic също са обявени за надеждни и подходящи методи за изпитване, които са способни да разграничават недразнители от дразнители и следователно могат напълно да заменят традиционното изпитване за дразнене на кожата (Европейски център за утвърждаване на алтернативни методи/Научен консултативен комитет, 2008). Трябва да се отбележи, че заключенията относно приложната област на трите метода почиват основно върху набора от данни за оптимизиране и валидиране. И трите метода са валидни за класифицирането на вещества като дразнещи кожата в съответствие с критериите на CLP (Европейски център за утвърждаване на алтернативни методи/Научен консултативен комитет, 2009).
Функционалното изпитване за цялост на кожата (SIFT) също е посочено в таблица R.7.2-2 от IR/CSA. До момента това изпитване е преминало само предварително валидиране и приложната му област се ограничава до повърхностоактивни вещества. Положителните данни от SIFT могат да бъдат използвани при подхода на значимост на доказателствения материал за разглеждането на възможността за класификация за дразнене, а отрицателните данни не са окончателни за изключването на класифициране.
Други подходящи in vitro методи
Положителните данни от други подходящи in vitro методи могат да бъдат използвани при подхода на значимост на доказателствения материал за определянето на класификация като дразнител, а отрицателните данни не са окончателни за изключването на класифициране. В този контекст „подходящ означава достатъчно добре разработен в съответствие с международно признатите критерии за разработване (вж. раздел 1.4 от приложение XI към REACH).
3.2.2.1.2.5 Методи за изпитване: данни in vivo
Изпитването in vivo върху зайци в съответствие с МИ B.4 (Указание за изпитване 404 на ОИСР) е стандартното изпитване за оценка на опасността и за класифициране съгласно разпоредбите на приложение VІІІ към REACH (10 тона на година и повече). Въпреки това, трябва да се отбележи, че съгласно REACH (приложения VII до X) in vivo изпитванията на корозивни вещества при нива на концентрацията/дозата, които предизвикват корозия, трябва да се избягват.
До 1987 г. стандартният протокол на ОИСР използваше оклузивен пластир за изпитваното вещество, което доведе до по-строги условия на изпитване в сравнение с използвания полуоклузивен пластир. Методът на прилагане трябва да бъде взет под внимание при оценката на ефектите особено в граничните случаи на класификация. 
Проучванията, извършени в съответствие с Американския федерален закон за опасните вещества (US-FHSA), могат да бъдат използвани за целите на класифициране, въпреки че в своя протокол те се отклоняват от Указания за изпитване 404 на ОИСР. Те не включват време на наблюдение от 48 часа, а включват 24-часова експозиция на изпитвания материал, последвана от наблюдения в течение на 24 часа и 72 часа. Освен това, изпитванията материал се поставя върху ожулена и върху здрава кожа на шест заека. Проучванията обикновено се прекратяват след 72 часа. В случай че до 72 часа не се проявят никакви или се проявят минимални реакции, това означава, че те могат да бъдат използвани за класификация чрез изчисляване на средните стойности за еритема и оток въз основа само на времето от 24 и 72 часа. Изчисляването на средните резултати обикновено трябва да се ограничава до резултатите, получени за здрава кожа. В случай на изразени реакции в рамките на 72 час е необходимо да се извърши експертна оценка, за да се прецени дали данните са подходящи за класифициране.

Данни за ефекти върху кожата на животни могат да бъдат получени от изпитвания, проведени за други основни цели, различни от изследване на корозия/дразнене на кожата. Такава информация може да бъде получена от проучвания за остра или дермална токсичност при повтарящи се дози при зайци или плъхове (МИ B.3, Указание за изпитване 402 на ОИСР; МИ B.9, Указание за изпитване 410 на ОИСР), изследвания за кожна сенсибилизация на морски свинчета (МИ B.6, Указание за изпитване 406 на ОИСР) и изследвания за дразнене при голи мишки.



3.2.2.2 Критерии за класифициране

	Приложение I, параграф 3.2.2.6. Корозия
3.2.2.6.1. Дадено вещество се класифицира като корозивно на база на резултатите, получени в хода на изпитването върху животни, както е показано в таблица 3.2.1. Корозивно вещество е вещество, което води до увреждане на кожната тъкан, а именно – до видима некроза от епидермиса до дермиса в поне едно изпитвано животно след експозиция с продължителност до 4 часа. Корозивните реакции се проявяват под формата на язви, кръвотечения, кървави струпеи и, към края на периода на наблюдение от 14 дни, обезцветяване, предизвикано от избледняване на кожата, цели участъци с алопеция и белези. Хистопатията се взема предвид при оценка на уврежданията, за които съществуват съмнения.

3.2.2.6.2. Предвидени са три подкатегории в категорията за корозия: подкатегория 1A – където реакциите са отбелязани след 3 минути експозиция и наблюдение до 1 час; подкатегория 1B – където реакциите са описани след експозиция между 3 минути и 1 час и наблюденията са извършени до 14 дни; и подкатегория 1C – където реакциите се проявяват след експозиции между 1 и 4 часа и наблюдения до 14 дни.

3.2.2.6.3. Използването на данни за хора се разглежда в параграфи 3.2.2.1 и 3.2.2.4, както и в параграфи 1.1.1.3, 1.1.1.4 и 1.1.1.5.

Таблица 3.2.1

Категория корозия за кожата и подкатегории

	Корозивно при ≥ 1 от 3 животни*
Подкатегории корозия

Експозиция

Наблюдение

Корозия категория 1: 

1А

≤ 3 минути

≤ 1 час

1В

> 3 минути - ≤ 1 час

≤ 14 дни

1С

> 1 час - ≤ 4 часа

≤ 14 дни



	3.2.2.7. Дразнене
3.2.2.7.1. Като са използвани резултатите от изпитвания върху животни, в таблица 3.2.2 е представена една единствена категория за дразнене на кожата (категория 2). Използването на данни за хора се разглежда в параграфи 3.2.2.1 и 3.2.2.4, както и в параграфи 1.1.1.3, 1.1.1.4 и 1.1.1.5. Основният критерий за отнасяне към категорията дразнене на очите е най-малко 2 от 3 експериментални животни да имат среден резултат от ≥ 2,3 - ≤ 4,0.

Таблица 3.2.2

Категория дразнене за кожата и подкатегории

	Категория

Критерии

Дразнене категория 2:

(1) Средна стойност ≥ 2,3 - ≤ 4.0 за еритема/струпеи или за оток при поне 2 от 3 експериментални животни от оценяване на 24, 48 и 72 часа след сваляне на превръзката и при забавена реакция последователно в течение на 3 дни след началото на кожна реакция; или

(2) Възпаление, което се запазва до края на наблюдението, обикновено с продължителност 14 дни поне при 2 животни, особено като се вземе предвид алопецията (ограничена площ), хиперкератоза, хиперплазия и лющене;

или

(3) В някои случаи, където съществуват явни различия в реакциите при животните, с ясно изразени положителни ефекти от химичната експозиция на едно животно, но по- малко от горепосочените критерии.


	3.2.2.8. Коментар относно реакциите, получени в хода на изпитванията за дразнене на кожата върху животни 
3.2.2.8.1. Реакциите на животни при дразнене в рамките на изпитването могат да бъдат доста различни, както и при корозия на кожата.Основният критерий за класифициране на дадено вещество като дразнещо кожата, както е посочено в параграф 3.2.2.7.1, е средната стойност на резултатите или за еритема/струпей, или за оток, изчислени за най-малко 2 от 3 експериментални животни. Отделен критерий за дразнене включва случаите, където съществува значителна реакция на дразненето, но по-малка от средния критерий за резултатите за позитивен тест. Например даден изпитван материал може да бъде определен за дразнител, ако най-малко 1 от 3 експериментални животни показва силно завишен среден резултат в хода на изпитването, в т.ч. увреждания, които се запазват към края на обичаен период на наблюдение от 14 дни. Други реакции също може да изпълняват този критерий. Въпреки това, следва да се установи със сигурност, че реакциите са резултат от експозиция на химикали.

3.2.2.8.2. Обратимостта на кожните увреждания е допълнително съображение при оценката на реакции на дразнене. При възпаление, което се запазва до края на наблюдението при 2 или повече експериментални животни, като се вземе предвид алопеция (ограничена зона), хиперкератоза, хиперплазия и лющене, материалът се отнася към дразнещите.




* Забележка: В таблица 3.2.1 да се чете „корозивен при > 1 от 3 животни”. Допусната е печатна грешка при версиите на BG, CS, ET, EL, EN, LV, PT и RO на Регламента CLP, публикуван в Официалния вестник на 31.12.2008 г.




3.2.2.3 Оценка на информацията за опасността
Приложение I, параграф 3.2.2.4.

…
Въпреки че информация може да бъде получена от оценката на отделни параметри на едно стъпало (вж. параграф 3.2.2.5), напр. алкални основи с изключително високо pH се разглеждат като корозивни за кожата, заслужава да се вземе предвид цялата налична информация и да се извърши цялостно определяне на значимостта на доказателствения материал. Това е особено вярно в случаи, при които има информация за някои, но не за всички параметри. Като цяло най-голямо значение се отдава на човешкия опит и данни за хора, след това – на данните от опита и изпитванията върху животни и едва след това да се отчитат другите източници на информация, но това е необходимо да се прецени във всеки конкретен случай.

3.2.2.5. Преценява се възможността за използване на стъпаловиден подход при оценката на първоначалната информация, където е приложимо, като се приема, че не всички елементи са от значение в определени случаи.

3.2.2.3.1 Оценка на данните за хора

Полезността на данните за хора за целите на класификация ще зависи от степента, до която даден ефект и неговият магнитуд могат надеждно да бъдат отнесени към въпросното вещество. Допълнителни насоки относно оценяването на данните за хора за корозия/дразнене на кожата може да се намерят в раздел R.7.2.4.2 от IR/CSA.

Критериите в таблица 3.2.2 от приложение I не са приложими по отношение на данни за хора.
3.2.2.3.2 Оценка на данните за животни

3.2.2.3.2.1 Данни in vitro

При оценяването на данни от изпитвания in vitro трябва да се вземе под внимание приложната област. Така например in vitro методът за изпитване върху мембранна бариера се прилага основно за киселини и основи и не се прилага за разтвори с pH стойности между 4.5 и 8.
3.2.2.3.2.2 Данни in vivo

Изпитвания със зайци - албиноси (Указание за изпитване 404 на ОИСР)
Критериите за оценка на локалните ефекти върху кожата са сериозност на увреждането и обратимост.
За сериозност на увреждането реакциите се оценяват по скалата на Дрейз от „0 (няма реакция”) до „4 (тежка реакция”). Оценяването за еритема и оток се извършва отделно.
Обратимост на кожните увреждания е другият решаващ фактор при оценяването на реакциите в изпитването върху животно. Критериите са изпълнени, ако, за
· корозия
· кожата е разрушена в пълната си дебелина в резултат на язви, кръвотечения, кървави струпеи и обезцветяване, цели участъци с алопеция и белези. В съмнителни случаи трябва да се направи консултация с патолог. Едно животно, показващо тази реакция в края на периода на наблюдение, е достатъчно за класифициране като корозивен за кожата. 
· дразнене
· възниква ограничена степен на алопеция, хиперкератоза, хиперплазия и лющене. Две животни, показващи тази реакция, са достатъчни за класифициране като дразнещ кожата.
· получават се силно завишени средни резултати в хода на изпитването, в т.ч. увреждания до края на периода на наблюдение от обикновено 14 дни. Едно животно, показващо тази реакция в хода на и до края на периода на наблюдение е достатъчно за класифициране като дразнещ кожата (в случаите на предполагаемите корозивни вещества съществуващите данни от изпитвания може да са само за едно животно поради ограничения върху изпитването, вж. пример 2.).
Що се отнася до сериозността, основният критерии за класифициране на дадено вещество като дразнещо кожата е средният резултат за животно или за еритема/струпеи, или за оток. По време на периода на наблюдение след премахването на пластира всяко животно се оценява за еритема и оток. За всяко едно от трите експериментални животни средните резултати за три последователни дни (обикновено 24, 48 и 72 часа) се изчисляват поотделно за оток и еритема. Ако граничните стойности, определени в CLP, са превишени в 2 от 3 животни, трябва да се направи съответното класифициране.
Що се отнася до обратимостта, в протокола за изпитването трябва да се докаже, че тези ефекти са преходни, т.е. засегнатите места са възстановени в рамките на периода на наблюдение на изпитването (вж. пример 1).
Некласифициране като корозивен е оправдано само, когато изпитването е проведено с поне три животни и резултатите от изпитването са отрицателни и при трите животни. 
Изпитвания, провеждани с повече от три животни
Настоящите насоки предвиждат последователно изпитване на зайци до потвърждаване на реакцията. Обикновено могат да се използват до 3 заека. Основата за положителна реакция е индивидуалната стойност на заек, усреднена за 1, 2 и 3 дни. Средният резултат за всяко отделно животно се използва като Критерии за класифициране. Дразнене на кожата категория 2 се използва, ако най-малко 2 от 3 животни покажат среден резултат от 2.3 или повече. Въпреки това, при други методи за изпитвания се използват до 6 заека. Такъв е случаят с проучванията, проведени в съответствие с US-FSHA.
За съществуващи данни от изпитвания с повече от три животни трябва да се прилагат специфични разпоредби. За по-голяма гъвкавост могат да бъдат приети основно два подхода за оценяване:
· при първия подход се използва общия среден резултат за всички животни (вж. пример 3a). Това е обичайната практика съгласно DSD.
· при втория подход се определя средния резултат за животни (вж. пример 3b). В този случай класификацията дразнене на кожата категория 2 се определя, ако 4 от 6 заека показват среден резултат от 2.3 или повече. По същия начин, ако изпитването е извършено с 4 или 5 животни, при най-малко 3 от тях средният резултат трябва да е по-висок от 2.3, за да се класифицират като дразнене на кожата категория 2.
Ако методът, показан в пример 3а, е различен от този в пример 3b трябва да се използва по-строгият резултат. 
Други дермални изпитвания върху животни
Съответните данни могат да бъдат на разположение и от изпитвания върху животни, проведени за други основни цели, а не за изследване на корозия/дразнене на кожата. Въпреки това, поради различните протоколи и междувидови различия в чувствителността, използването на такива данни като цяло трябва да се оценява във всеки отделен случай. Те се считат за значителни, ако наблюдаваните ефекти са сравними с описаните по-горе. За допълнителни насоки как да се направи оценка на данни от проучвания за дермална токсичност или кожна сенсибилизация, вж. фигура R.7.2-2 от IR/CSA, съответно бележки под черта „d) и „e”).
3.2.2.3.3 Значимост на доказателствения материал

Когато критерии не могат да бъдат прилагани пряко по отношение на наличната идентифицирана информация, прилага се определяне на значимостта на доказателствения материал посредством експертна оценка в съответствие с член 9, параграф 3 от CLP.
Определяне на значимостта на доказателствения материал означава, че цялата налична и научно обоснована информация, имаща отношение към определянето на опасността, се разглежда като цяло, като например физикохимични параметри (напр., pH, алкален/киселинен резерв), информация от прилагането на подхода на категорията (групиране, груповата концепция „read-across”), (Q)SAR резултати, резултати от подходящи in vitro изпитвания, съответни данни за животни, информация/данни за дразнене на кожата за други подобни смеси, човешки опит като професионални данни и данни от бази данни за злополуки, епидемиологични и клинични проучвания и добре документирани доклади за изучаване на казуси и наблюдения. Качеството и последователността на данните получават подходяща тежест. Положителните и отрицателните резултати се събират заедно в едно определяне на значимостта на доказателствения материал. 

Оценката се извършва на база отделен случай и с експертна оценка. Въпреки това, обичайно положителни резултати, които са подходящи за целите на класификация, не трябва да бъдат отменяни от отрицателни констатации.
Приложение I, параграф 1.1.1.4. За целите на класифицирането на опасностите за здравето (част 3) установените опасни ефекти, констатирани в рамките на подходящи изпитвания върху животни, или от човешки опит, които са съвместими с критериите за класифициране, обикновено обосновават класифицирането. Когато са налице данни и за хора, и за животни и съществува противоречие между констатациите, трябва да се оценят качеството и надеждността на данните и от двата източника, за да се реши въпросът за класифицирането. Като цяло, убедителни, надеждни и представителни данни относно хората (включително епидемиологични изследвания, научно обосновани проучвания, като тези определени в настоящото приложение, или опит, подкрепен от статистически данни) имат предимство на останалите данни. Все пак, дори и на добре разработени и проведени епидемиологични изследвания може да им липсва достатъчен брой обекти на наблюдение, което би позволило да се открият сравнително редки, но значими ефекти, да се оценят потенциално въвеждащите в заблуждение фактори. Следователно, положителни резултати от добре проведени изпитвания върху животни не се отхвърлят непременно поради липсата на положителен Човешки опит, а изискват оценка на надеждността, качеството и значимостта на статистическите данни за хора и животни.

За допълнителни насоки, ако са налични едновременно данни за хора и данни за животни, вж. раздел R.7.2.3.2 от IR/CSA.



3.2.2.4 Решение относно класифицирането

Когато веществото се класифицира като корозивно за кожата, но използваните за класифицирането данни не позволяват да се направи разграничение между подкатегории 1A/1B/1C на корозия на кожата, тогава за веществото трябва да бъде определена корозия на кожата категория 1.


3.2.2.5 Определяне на специфичните пределни концентрации

Когато подходяща и надеждна научна информация показва, че опасността от веществото присъства в сместа под общата пределна концентрация, тази информация трябва да се използва за определянето на специфичната пределна концентрация (СПК) на веществото. Тази граница има предимство над общата пределна концентрация, посочена в таблици 3.2.3 и 3.2.4 от CLP.
По-трудно е да се докаже отсъствието на опасно свойство. Следователно, само при изключителни обстоятелства, когато е налична подходяща, надеждна и убедителна информация, може да се определи специфична пределна концентрация, по-висока от общата.
Следва да се има предвид, че СПК е специфична за веществото и трябва да се прилага по отношение на всички смеси, съдържащи веществото. 
Необходимо е също така потвърждение, че разрежданията на изпитваното вещество са извършени с помощта на подходящо средство, за да се гарантира, че изпитваното вещество е действително разредено, а не е само дисперсия.
Следващият пример илюстрира, че, въз основа на резултатите от изпитвания при различни концентрации на изпитваното вещество, може да се определи праг, при който класифициране като дразнещ за кожата категория 2 повече не е необходимо. Въпреки това, трябва да се отбележи, че такова допълнително изпитване върху животни не се насърчава и трябва да бъде проведено, само ако няма алтернатива за осигуряване на подходящи, надеждни и качествени данни, но класифицирането може да се основава на отделните съставки, използващи общи пределни концентрации.”
Пример: Определяне на СПК
Резултати за вещество, изпитано в Указание за изпитване 404 на ОИСР, при което всички посочени изисквания са изпълнени:
	Концентрация [ %]
	Положителна реакция

 (= 2.3 среден резултат)
	Класификация

	100
	3/3
	Дразнител за кожата 

категория 2

	50
	2/3
	Дразнител за кожата 

категория 2

	30
	1/3
	Не е дразнител за кожата


СПК за това вещество е 30 %.
Смесите, които съдържат концентрации от вещество А над 30 %, се класифицират като дразнител на кожата категория 2.
3.2.2.6 Схема за вземане на решения за класифицирането на вещества

Схемата за вземане на решения, която се основава на фигура R.7.2-2 от IR/CSA, е преразгледана, за да отговаря на критериите на CLP. Силно7 препоръчително е лицето, което отговаря за класифицирането, да се запознае с критериите за класифициране, както и с горните насоки, преди и по време на използването на схемата за вземане на решения.

	Стъпка
	
	

	1а
	Веществото органичен хидро пероксид ли е или е органичен пероксид?

ДА→

НЕ

↓
	Да се разгледа възможността за класифициране като:

- корозивно (категория 1В Корозивно за кожата), ако веществото е хидро пероксид, или

- дразнещо (категория 2 Дразнещо за кожата), ако веществото е пероксид

ИЛИ

Да се представят доказателства за обратното и да се премине към стъпка 1b

	1b
	рН на веществото ≤ 2 ли е или е ≥ 11.5?

ДА→
НЕ

↓
	Да се разгледа възможността за класифициране като корозивно.

· Когато класифицирането се основава само на рН (т.е. буферният капацитет не е известен), да се приложи категория 1А Корозивно за кожата.

· Когато разглеждането на алкалния/киселинен резерв показва, че веществото не е корозивно, това трябва да се потвърди (за предпочитане посредством подходящо in vitro изпитване). Да се премине към стъпка 1с.

	1с
	Има ли други физични или химични свойства, които показват, че веществото е дразнещо/корозивно?

ДА→
НЕ

↓
	Да се използва информацията за определяне на значимостта на доказателствения материал (стъпка 7).

Да се премине към стъпка 2.

	2
	Има ли подходящи съществуващи данни за хора, които доказват, че веществото е корозивно или дразнещо?

ДА→
НЕ

↓
	Да се класифицира съответно.

	3
	Има ли данни от съществуващи изпитвания за дразнене и корозия върху лабораторни животни, които предоставят убедителни доказателства, че веществото е корозивно, дразнещо или недразнещо?

ДА→
НЕ

↓
	Да се класифицира съответно (категории 1А/1В/1С Корозивно за кожата или категория 2 Дразнещо за кожата, или да не се класифицира)

	4а
	Проявило ли се е веществото като корозивно, дразнещо или недразнещо в подходящо изпитване за остра дермална токсичност?

ДА→
НЕ

↓
	Ако условията на изпитване са съвместими с Указание за изпитване 404 на ОИСР, да се класифицира съответно (категории 1А/1В/1С Корозивно за кожата или категория 2 Дразнещо за кожата, или да не се класифицира).

Ако условията на изпитване не са съвместими с Указание за изпитване 404 на ОИСР, да се използва информацията от определянето на значимостта на доказателствения материал (стъпка 7) и да се премине към стъпка 4b.

	4b
	Проявило ли се е веществото като корозивно или дразнещо в проучвания за сенсибилизация или след многократна експозиция?

ДА→
НЕ

↓
	Не може да се разглежда възможността за директно класифициране. Да се използва тази информация за определяне на значимостта на доказателствения материал (стъпка 7) и да се премине към стъпка 5а.

	5а
	Има ли структурно свързани вещества (подходяща групова концепция „read across” или групиране), класифицирани като корозивни (корозия на кожата категория 1), или показват ли подходящи (Q)SAR методи потенциала за корозия на веществото?

ДА→
НЕ

↓
	Да се разгледа възможността за класифициране като корозивен за кожата кат. 1.

Да се премине към стъпка 5b.

	5b
	Има ли структурно свързани вещества (подходяща групова концепция „read across” или групиране), класифицирани като дразнещи кожата (дразнене на кожата категория2), или показват ли подходящи (Q)SAR методи потенциала за дразнене на веществото?

ДА→
НЕ

↓
	Да се разгледа възможността за класифициране в категория 2 Дразнещо за кожата.

Да се премине към стъпка 6а.

	6а
	Показало ли е веществото корозивни свойства в изпитване in vitro, одобрено от ОИСР?

ДА→
НЕ

↓
	Да се класифицира като корозивно. Ако е невъзможно да се направи разграничение межди категории 1А/1В/1С Корозивно за кожата, да се избере категория 1 Корозивно за кожата.

	6b
	Има ли приемливи данни от валидирано изпитване in vitro (одобрено от ОИСР или не), които предоставят доказателства, че веществото е дразнещо или не е дразнещо?

ДА→
НЕ

↓
	Да се класифицира съответно (категория 2 Дразнещо за кожата или да не се класифицира)

Да се премине към стъпка 6с.

	6с
	Има ли приемливи данни от подходящо изпитване in vitro (одобрено от ОИСР или не), които предоставят убедителни доказателства, че веществото е дразнещо?

ДА→
НЕ

↓
	Да се класифицира като категория 2 Дразнещо за кожата.

Да се премине към стъпка 7.

	7
	Като се вземат предвид всички съществуващи и приложими данни (стъпки 1-6), има ли достатъчно информация, за да се вземе решение относно класифицирането?

ДА→
НЕ

↓
	Да се класифицира съответно (категория 1А Корозивно за кожата или категория 1В Корозивно за кожата или категория 1С Корозивно за кожата или категория 2 Корозивно за кожата, или да не се класифицира.

	
	Веществото не може да бъде класифицирано за корозия/дразнене на кожата.
	 Да се вземе решение да се пристъпи към генерирането на нови данни от изпитвания в съответствие с Регламента REACH и член 8 от Регламента CLP.

Препоръчва се да се вземе под внимание и раздел R.7.2.7 от IR/CSA.


3.2.3 Класифициране на смеси като корозивни/дразнещи кожата

3.2.3.1 Определяне на информацията за опасността

Процедурата за класифициране на смеси е стъпаловидна, т.е. поетапна, който подход се основава на принципа на йерархията и зависи от вида и обема на наличните данни/информация, започвайки от оценка на съществуващите данни при хора за сместа, последвано от задълбочено проучване на съществуващите данни in vivo, физикохимични свойства, и накрая проучване на наличните данни in vitro за сместа. За смеси, които са на пазара от дълго време, може да съществуват данни и опит за хора, които могат да предоставят полезна информация за потенциала за дразнене на кожата на съответните смеси. Вж. раздел 3.2.2.1.1 за допълнителна информация относно определянето на данните за хора.
Ако има валидни данни от изпитвания за цялата смес, те имат предимство. Ако няма такива данни, трябва да се използват т.н свързващи принципи, ако е възможно. Когато свързващите принципи не са приложими, се извършва оценка въз основа на данните за съставките на сместа.
Когато се взима решение сместа да се класифицира камо въз основа на pH, трябва да се използва класификация за корозия на кожата категория 1A. В този случай не е необходимо да се търси допълнителна информация за самата смес.

3.2.3.2 Критерии за класифициране 

3.2.3.2.1 Когато има данни за цялата смес

Приложение I, параграф 3.2.3.1.1. Сместа се класифицира посредством критериите за вещества и като се вземат предвид стратегиите за провеждане на изпитванията и оценката, използвана за получаване на данни за съответните класове на опасност.

3.2.3.1.2. За разлика от другите класове на опасност, за някои типове вещества и смеси съществуват алтернативни изпитвания за корозивните ефекти върху кожата, които могат да дадат точен резултат за целите на класифицирането, като при това са прости и относително евтини. При преценяване на възможността за провеждане на изпитвания на смеси, класифициращите се насърчават да използват стъпаловидна стратегия на отчитане на значимостта на доказателствения материал в този вид, в който тя е включена в критериите за класифициране на вещества като корозивни и дразнещи за кожата (параграф 3.2.2.5), за да се осигури точно класифициране и да се избегне провеждането на ненужни изпитвания върху животни. Сместа се разглежда като Корозия на кожата (корозия за кожата категория 1), ако има ниво на pH 2 или по-малко или ниво на pH 11.5 или повече. Ако при отчитане на киселинния/алкалния резерв се прецени, че е възможно веществото или сместа да не са корозивни, въпреки ниската или висока стойност на pH, се извършва допълнително извършване, за да бъде потвърдено това, за предпочитане чрез използване на подходящо валидирано изпитване in vitro.
Има редица системи за изпитвания in vitro, които са валидирани за тяхната пригодност за оценяване на корозивния/дразнещия потенциал на веществата. Някои, но не всички системи за изпитване са валидирани за смеси и не всички налични системи за изпитвания in vitro функционират еднакво добре за всички типове смеси. Преди да се изпита определена смес в конкретен тест in vitro за целите на класифициране, трябва да се провери, дали за съответното изпитване е доказано преди това, че е подходящо за прогнозирането на свойства на корозия/дразнене на кожата за типа смес, която се оценява.
3.2.3.2.1.1 Смеси с гранични стойности на pH

Като общо правило, смеси с pH ≤ 2 или ≥ 11.5 трябва да се разглеждат като корозивни. Въпреки това, трябва да се разгледа оценката на буферния капацитет на сместа, показан от нейния киселинен или алкален резерв. Ако допълнителното разглеждане на киселинния/алкалния резерв според Young et al. (1987, 1994) показва, че може да не е оправдана класификация за корозия и дори за дразнене, се провеждат допълнително изпитвания in vitro, за да се потвърди окончателната (или никаква) класификация. Смесите не трябва да се освобождават от класификация само на основание на разглеждането на киселинния/алкалния резерв.
Когато сместа има гранична стойност на pH, но единствената корозивна/дразнеща съставка в сместа е киселина или основа с определена СПК (определена или в приложение VІ към CLP, или от доставчика), сместа трябва да се класифицира в съответствие със СПК. В този случай стойността на pH на сместа не трябва да се разглежда втори път, тъй като тя е била вече взета под внимание при извеждането на СПК за веществото. 
Ако случаят не е такъв, стъпките, които трябва да бъдат взети под внимание при класифицирането на смеси с pH ≤ 2 или ≥ 11.5, са описани в следващата схема за вземане на решения:
	Смес, за която няма in vivo данни за корозия на кожата или съответни данни от подобни изпитани смеси

 рН е ≤ 2 или ≥ 11.5

	Показва ли киселинният/алкалният резерв, че сместа може да не е корозивна?

НЕ→

ДА

↓
	Да се класифицира като корозивна, категория 1А Корозия на кожата.

	Изпитана ли е сместа в in vitro изпитване за корозия на кожата, одобрено от ОИСР?

НЕ→

ДА

↓
	Да се класифицира като корозивна, категория 1А Корозия на кожата.

	Проявила ли е сместа корозивни свойства в in vitro изпитване за корозия на кожата, одобрено от ОИСР?

ДА→

НЕ

↓
	Да се класифицира като корозивна. Ако е невъзможно да се направи разграничение между категории 1А/1В/1С Корозия на кожата, да се избере категория 1 Корозия на кожата.

	Да се приложат методите в раздели 3.2.3.3.2 (таблица 3.2.3)/3.2.3.3.3. (таблица 3.2.4) от приложение І

→

(Когато има валидирани методи за in vitro изпитване за дразнене на кожата, те могат да бъдат използвани за получаване на данни за класифицирането на сместа, вместо метода на сумиране.)
	Да се класифицира съответно.


Сместа трябва да се класифицира като категория 1 Корозия на кожата, в случай че доставчикът реши да не провежда необходимите изпитвания за потвърждение. 

Също така е важно да се отбележи, че методът на стойността на pH и киселинния/алкалния резерв за промяна на класификацията от корозивен към дразнещ или от дразнещ към некласифициран допуска, че потенциалната корозия или дразнене се дължи на ефекта на йонните единици. Ако случаят не е такъв, особено когато сместа съдържа нейонни (които не могат да се йонизират) вещества, които сами по себе си са класифицирани като корозивни или дразнещи, методът на стойността на pH и резерва не може да послужи като основание за промяна на класификацията, но трябва да се вземе под внимание при анализа на значимостта на доказателствения материал. 
3.2.3.2.2 Когато няма данни за цялата смес: свързващи принципи

Приложение I, параграф 3.2.3.2.1. Когато самата смес не е подлагана на изпитване, за да се определи опасността от корозия/дразнене на кожата, но има достатъчно данни за отделните съставки и за подобни изпитани смеси, за да се характеризират адекватно опасностите, свързани с тази смес, тези данни се използват в съответствие със свързващите правила, установени в раздел 1.1.3.

За да се прилагат свързващите правила е необходимо да има достатъчно данни за подобни изпитани смеси, както и за съставките на сместа. 
Когато наличната идентифицирана информация не е достатъчна за прилагането на свързващите правила, сместа се класифицира с помощта на методите, описани в раздел 1.6.3.2.
3.2.3.2.3 Когато има данни за всички съставки или само за някои съставки

3.2.3.2.3.1 Съставки, които трябва да бъдат взети под внимание за целите на класифициране

Приложение I, параграф 3.2.3.3.1. Хипотезата: „съставки от значение за класифициране на сместа са тези, които присъстват в концентрации 1 % (тегловни проценти за твърди вещества, течности, прах, мъгла и пари и обемни проценти за газове) или повече, освен когато има основание (напр. в случай на корозивни съставки) да се предполага, че дадена съставка, присъстваща в концентрация под 1 %, може да има значение при класифицирането на сместа за корозия/дразнене на кожата.
3.2.3.2.3.2 Адитивният подход е приложим

Приложение I, параграф 3.2.3.3.2. Като цяло подходът за класифициране на смеси като дразнещи или корозивни за кожата при наличие на данни за съставките, но не и за цялата смес, е основан на теорията за адитивност съгласно която всяка корозивна или дразнеща съставка допринася за общите дразнещи или корозивни свойства на сместа пропорционално на силата и концентрацията си. Тегловен коефициент равен на 10 се използва за корозивни съставки, когато те присъстват в концентрация, по-ниска от общата пределна концентрация за класифициране в категория 1, но имат концентрация, която ще допринесе за класифицирането на сместа като дразнеща. Сместа са класифицира като корозивна или дразнеща, когато сумата от концентрациите на такива съставки превишава пределната концентрация.

3.2.3.3.3. Таблица 3.2.3 съдържа общите пределни концентрации за определяне на това дали сместа се счита за дразнеща или Корозия на кожата. 

Когато доставчикът не може да извлече класификацията от данните за самата смес или с помощта на свързващите принципи, той трябва да определи свойствата на корозия/дразнене за кожата на сместа, като използва данни за отделните съставки. Доставчикът трябва да провери дали адитивният подход е приложим, като първата стъпка от тази процедура е идентифицирането на всички съставки в сместа (т.е. тяхното наименование, химичен тип, ниво на концентрация, класификация на опасност и всички СПК), както и нивото на pH на сместа. В допълнение към това, например, в сместа може да се проявява взаимодействие на ПАВ или неутрализация на киселини/основи, което също прави важно да се разгледат ефектите от цялата смес (т.е. pH и киселинен/алкален резерв), вместо да се разгледа приноса на отделните съставки. Адитивност не може да се прилага, когато сместа съдържа веществата, посочени в раздел 3.2.3.3.4 от приложение I, вж. раздел 3.2.3.2.3.3.
Прилагане на СПК, когато се прилага адитивен подход
Общите пределни концентрация (ОПК) са показани в таблица 3.2.3 от приложение І. Въпреки това съгласно член 10, параграф 5 от CLP, СПК имат предимство пред ОПК. Така че, ако дадено вещество има СПК, именно тази специфична пределна концентрация трябва да се вземе под внимание при прилагането на подхода на сумиране (адитивност) за корозия/дразнене на кожата (вж. примери 5 и 6).
В случаите, когато се прилага адитивност за корозия/дразнене на кожата на смес с две или повече вещества, някои от които може да имат определени СПК, се използва следната формула: 
Сместа се класифицира за корозия/дразнене на кожата, ако
Сумата от (ConcA/clA) + (ConcB/clB) + ....+ (ConcZ/clZ) е > 1
Където:
ConcA = концентрация на вещество A в сместа;



clA = пределна концентрация (специфична или обща) на вещество A;



ConcB = концентрация на вещество B в сместа;



clB = пределна концентрация (специфична или обща) на вещество B; и пр.
Този подход е подобен на използвания в DPD, при който СПК на едно вещество заменя стандартните граничните стойности в уравнението на традиционния метод 
3.2.3.2.3.3 Адитивният подход не е приложим

Приложение I, параграф 3.2.3.3.4.1. Особено внимание трябва да се обръща при класифицирането на смеси, съдържащи някои видове вещества като киселини и основи, неорганични соли, алдехиди, феноли и повърхностно активни вещества. Подходът, обяснен в параграфи 3.2.3.3.1 и 3.2.3.3.2, може да не е приложим, тъй като много такива вещества са корозивни или дразнещи при концентрации под 1 %. 

3.2.3.3.4.2. За смеси, съдържащи силни киселини или основи като критерий за класифициране се използва тяхното pH (виж параграф 3.2.3.1.2), тъй като pH е по-добър показател за корозивност от пределните концентрации в таблица 3.2.3.

3.2.3.3.4.3. Смес, съдържаща корозивни или дразнещи кожата съставки, които не могат да бъдат класифицирани на основата на адитивния подход (таблица 3.2.3), поради химични свойства, които не позволяват прилагането на този подход, се класифицира в категория Корозия на кожата 1А, 1В или 1С, ако съдържа ≥ 1 % от съставка, класифицирана съответно в категория 1А, 1В или 1С, или в категория 2, ако съдържа ≥ 3 % от съставка с дразнещо действие. Класификацията на смеси със съставки, към които не може да се приложи подходът в таблица 3.2.3, са обобщени в таблица 3.2.4.

3.2.3.3.5. В някои надеждни случаи данни могат да показват, че опасността от корозия/дразнене на кожата от дадена съставка няма да бъде видимо при ниво, по-високо от общите пределни концентрации, посочени в таблици 3.2.3 и 3.2.4. В тези случаи сместа се класифицира в съответствие с тези данни (вж. също членове 10 и 11). В други случаи, когато се очаква, че опасността от корозия/дразнене на кожата, свързана със съставката, няма да бъде видима, ако тя присъства на ниво над общите пределни концентрации, посочени в таблици 3.2.3 и 3.2.4, се преценява необходимостта от провеждане на изпитване на сместа. В тези случаи се използва стъпаловидната стратегия за оценка на значимостта на доказателствения материал, описана в параграф 3.2.2.5.

3.2.3.3.6. Ако има данни, които показват, че дадена(и) съставка(и) може(могат) да бъде(бъдат) корозивна(и) или дразнеща(и) при концентрация < 1 % (корозивна) или < 3 % (дразнеща), сместа се класифицира съответно. 


3.2.3.3 Общи пределни концентрации за вещества, които определят класификацията на сместа

3.2.3.3.1 Когато адитивният подход е приложим
	Приложение І: Таблица 3.2.3
Общи пределни концентрации на съставки, класифицирани за опасност от корозия/дразнене на кожата (категория 1 или 2), които определят класифицирането на сместа като корозивна/дразнеща за кожата

	Сума на съставките, класифицирани като:
	Концентрация, 

която определя класифицирането на дадена смест като:

	
	Корозивно за кожата
	Дразнещо за кожата

	
	Категория 1 

(вж. забележката по-долу)
	Категория 2

	Категория 1A, 1B, 1C Корозивен за кожата
	≥ 5 %
	≥ 1 %, но < 5 %

	Категория 2 Дразнещ за кожата 
	
	 ≥ 10 %

	(10 x Категории 1A, 1B, 1C Корозивен за кожата) + Категория 2 Дразнещ за кожата 
	
	≥ 10 %

	Забележка:

Сумата на всички съставки на сместа, класифицирани съответно в категория 1A, 1B или 1C Корозивни за кожата, трябва да е за всяка една > 5 %, за да се класифицира сместа съответно в категория 1A, 1B или 1C Корозия на кожата. Ако сумата на съставките от категория 1А Корозивни за кожата е < 5 %, но сумата на съставките от категории 1A+1Bе > 5 %, сместа се класифицира като категория 1B Корозия на кожата. По същия начин, ако сумата на съставките от категория 1A+1B Корозивни за кожата е < 5 %, но сумата на съставките от категории 1A+1B+1C е > 5 %, сместа се класифицира като категория 1C Корозия на кожата.


3.2.3.3.2 Когато адитивният подход не е приложим
	Приложение I: Таблица 3.2.4
Общи пределни концентрации на съставките на смес, за която адитивният подход не е приложим, които определят класифицирането на сместа като корозивна/дразнеща за кожата

	Съставка:
	Концентрация:
	Сместа се класифицира като: корозивна/дразнеща за кожата

	Киселина с pH < 2
	≥ 1 %
	Категория 1

	Основа с pH > 11,5
	≥ 1 %
	Категория 1

	Други корозивни съставки (от категории 1A, 1B, 1C), за които не се прилага адитивност
	≥ 1 %
	Категория 1

	Други дразнещи съставки (от категория 2), за които не се прилага адитивност, включително киселини и основи 
	≥ 3 %
	Категория 2


3.2.3.4 Схема за вземане на решения за класифицирането на смеси

Схемата за вземане на решения, която се основава на фигура R.7.2-2 от IR/CSA, е преразгледана, за да отговори на изискванията на CLP. Силно препоръчително е лицето, което отговаря за класифицирането, да се запознае с критериите за класифициране, както и с горните насоки, преди и по време на използването на схемата за вземане на решения.
	1. Когато има данни за цялата смес

	1а
	рН на сместа ≤ 2 ли е или е ≥ 11.5?

ДА→

НЕ

↓
	Да се разгледа възможността за класифициране като корозивна.

· Когато класифицирането се основава само на рН (т.е. буферният капацитет не е известен), да се приложи категория 1А Корозия на кожата.

- Когато разглеждането на алкалния/киселинния резерв показва, че веществото не е корозивно, това трябва да се потвърди (за предпочитане посредством подходящо изпитване in vitro). Да се премине към стъпка 1b.

	1b
	Има ли други физични или химични свойства, които показват, че сместа е корозивна/дразнеща?

ДА→
НЕ

↓
	Да се използва информацията за определянето на значимостта на доказателствения материал (стъпка 6).

Да се премине към стъпка 2.

	2
	Има ли подходящи съществуващи данни за хора, които доказват, че сместа е корозивна или дразнеща?

ДА→
НЕ

↓
	Да се класифицира съответно (Категория 1 Корозия на кожата или Категория 2 Дразнене на кожата).

	3
	Има ли данни от съществуващи изпитвания за дразнене и корозия върху лабораторни животни, които предоставят убедителни доказателства, че сместа е корозивна, дразнеща или недразнеща?

ДА→
НЕ

↓
	Да се класифицира съответно (категория 1А Корозия на кожата или Категория 1В Корозия на кожата или Категория 1С Корозия на кожата или Категория 2 Дразнене на кожата, или да не се класифицира 

	4а
	Проявила ли се е сместа като корозивна, дразнеща или недразнеща в подходящо изпитване за остра дермална токсичност?

ДА→
НЕ

↓
	- Ако условията на изпитване са съвместими с Указание за изпитване 404 на ОИСР, да се класифицира съответно (категории 1А/1В/1С Корозия на кожата или категория 2 Дразнене на кожата, или да не се класифицира).

- Ако условията на изпитване не са съвместими с Указание за изпитване 404 на ОИСР, да се използва информацията от определянето на значимостта на доказателствения материал (стъпка 6 и да се премине към стъпка 4b.

	4b
	Проявила ли се е сместа като корозивна или дразнеща в проучвания за сенсибилизация или след многократна експозиция?

ДА→
НЕ

↓
	Не може да се разглежда възможността на директно класифициране. Да се използва тази информация за определянето на значимостта на доказателствения материал (стъпка 6).

Да се премине към стъпка 5а.

	5а
	Показала ли е сместа корозивни свойства в изпитване in vitro, одобрено от ОИСР?

ДА→
НЕ

↓
	Да се класифицира като корозивна. Ако е невъзможно да се направи разграничение между категории 1А/1В/1С Корозия на кожата, да се избере категория 1 Корозия на кожата.

	5b
	Има ли приемливи данни от валидирано изпитване in vitro (одобрено от ОИСР или не), които предоставят доказателства, че сместа е дразнеща или не е дразнеща?

ДА→
НЕ

↓
	Да се класифицира съответно (категория 2 Дразнене на кожата или да не се класифицира)

Да се премине към стъпка 5с.

	5с
	Има ли приемливи данни от подходящо изпитване in vitro (одобрено от ОИСР или не), които предоставят убедителни доказателства, че сместа е дразнеща?

ДА→
НЕ

↓
	Да се класифицира като категория 2 Дразнене на кожата.

Да се премине към стъпка 6.

	6
	Като се вземат предвид всички съществуващи и приложими данни (стъпки 1-5), включително потенциалните синергични/антагонистични ефекти и бионаличност, има ли достатъчно информация, за да се вземе решение относно класифицирането?

ДА→
НЕ

↓
	Да се класифицира съответно (Категория 1А Корозия на кожата или Категория 1В Корозия на кожата или Категория 1С Корозия на кожата или Категория 2 Дразнене на кожата, или да не се класифицира)

	2. Когато няма данни за цялата смес: свързващи принципи

	7а
	Съществуват ли достатъчно данни за корозия/дразнене на кожата за подобни изпитани смеси и за отделните съставки?

НЕ→

ДА

↓
	Да се премине към стъпка 8

	7b
	Могат ли да се прилагат свързващи принципи

ДА→

НЕ

↓
	Да се класифицира в подходяща категория (Категория 1А Корозия на кожата или Категория 1В Корозия на кожата или Категория 1С Корозия на кожата или Категория 2 Дразнене на кожата, или да не се класифицира)

	3. Когато има данни за всички съставки или само за някои съставки на сместа

	8а
	рН на сместа ≤ 2 ли е или е ≥ 11.5?

ДА→

НЕ

↓
	Да се следва схемата за вземане на решения в раздел 3.2.3.2.1.1 и да се класифицира съответно.

	8b
	Има ли индикация, че принципът на адитивност не се прилага?

ДА→

НЕ

↓

	Може да се прилагат раздел 3.2.3.3.4 и таблица 3.2.4 от приложение І. Да се вземат под внимание съответните съставки от значение за класифицирането (раздел 3.2.3.3.1 от приложение І и СПК, което е приложимо).

Да се класифицира в подходяща категория (категории 1А/1В/1С Корозия на кожата или категория 2 Дразнене на кожата, или да не се класифицира)

	
	Прилагат се раздел 3.2.3.3.2 и таблица 3.2.3 от приложение І. Да се вземат под внимание съответните съставки от значение за класифицирането (раздел 3.2.3.3.1 от приложение І и СПК, което е приложимо). Да се класифицира в подходяща категория (категории 1А/1В/1С Корозия на кожата или категория 2 Дразнене на кожата, или да не се класифицира).
	Когато сместа е класифицирана като корозивна, но данните, използвани за класифицирането, не позволяват да се направи разграничение в подкатегории 1А/1В/1С на категория Корозия на кожата, сместа се класифицира в категория 1 Корозия за кожата.


3.2.4 Информация за опасността от корозия/дразнене на кожата на етикета
3.2.4.1 Пиктограми, сигнални думи, предупреждения за опасност и препоръки за безопасност

	Приложение І, параграф 3.2.4.1. Елементи на етикета се използват за вещества или смеси, които отговарят на критериите за класифициране в този клас на опасност, в съответствие с таблица 3.2.5.

	Таблица 3.2.5
Елементи на етикета за корозия/дразнене на кожата

	Класификация
	Категории 1A/1B/1C
	Категория 2

	GHS пиктограми
	[image: image96.emf]
	[image: image97.jpg]




	Сигнална дума
	Опасно
	Внимание

	Предупреждение за опасност
	H314: Причинява тежки изгаряния на кожата и увреждане на очите 
	H315: Причинява дразнен на кожата

	Препоръка за безопасност при предотвратяване
	P260 

P264 

P280
	P264 

P280

	Препоръка за безопасност при реагиране
	P301 + P330+ P331 

P303+ P361+ P353 

P363 

P304+ P340 

P310 

P321

P305 + P351+ P338
	P302 + P352

P321 

P332+ P313 

P362

	Препоръка за безопасност при съхранение
	P405
	

	Препоръка за безопасност при изхвърляне
	P501
	





3.2.4.2 Допълнителни разпоредби за етикетиране

Приложение ІІ, параграф 1.2.6 ЕUH071 – Корозивен за дихателни(те пътища
За вещества и смеси в допълнение към класификацията за инхалационна токсичност, ако има данни, които показват, че механизмът на токсичност е корозия, в съответствие с параграф 3.1.2.3.3 и забележка 1 от таблица 3.1.3 в приложение I.

За вещества и смеси в допълнение към класификацията за корозивност на кожата, ако няма данни за остра инхалационна токсичност и които могат да бъдат вдишвани.

Корозивните вещества (и смеси) може да са остро токсични след вдишване в различна степен, което се доказва само от време на време при изпитване. В случай че не е на разположение проучване за остра токсичност за корозивно вещество (или смес) и такова вещество (или смес) може да бъде вдишано, може да съществува опасност от корозия на дихателните пътища. Поради тази причина веществата и смесите трябва да бъдат допълнително етикетирани с EUH071. Освен това, в такъв случай силно се препоръчва да се използва предупреждение за опасност P260: „Не вдишвайте прах/пушек/газ/дим/изпарения/аерозоли.”
Приложение ІІ, параграф 1.2.4 EUH066 – Многократна експозиция може да причини изсъхване и напукване на кожата

За вещества и смеси, които могат да предизвикат безпокойство в резултат на изсъхване, белене и напукване на кожата, но които не отговарят на критериите за дразнене на кожата в раздел 3.2 от приложение I, въз основа на:

· практически наблюдения; или

· съответни данни относно очакваното им въздействие върху кожата.

3.2.5 Прекласифициране на вещества и смеси, класифицирани като корозивни/дразнещи за кожата в съответствие с DSD и DPD

3.2.5.1 Възможно ли е директно „преобразуване” на класификацията и етикетирането?

Директно преобразуване, както е показано в таблицата за преобразуване в приложение VII към CLP, по принцип е възможно. Преобразуването от класификация по DSD или DPD в класификация според CLP е както следва:
· C; R35 се преобразува в категория А Корозивност за кожата; H314. Критериите в CLP и в DSD са идентични.
· C; R34 се преобразува в категория В Корозивност за кожата; H 314 със следната забележка:
Приложение VII: Таблица 1.1
Забележка 2
Препоръчва се да се класифицира в категория 1B, дори ако също би могло да бъде възможно в някои случаи да се прилага 1C. Връщането към първоначалните данни не може да доведе до възможността да се направи разграничение между категория 1B или 1C, тъй като периода на експозиция обикновено е до 4 часа в съответствие с Регламент (ЕО) № 440/2008. Въпреки това, в бъдеще, когато данните се получават от изпитвания чрез последователен подход, както е предвидено в Регламент (ЕО) № 440/2008, трябва да се разгледа възможността за категория 1C.

· Xi; R38 се преобразува в категория 2 Дразнене на кожата; H315. Критериите в CLP и в DSD са идентични.
Трябва да се отбележи, че, когато смеси, съдържащи вещества с рискова фраза R34, са били класифицирани въз основа на опасностите на отделните съставки, използването на таблицата за преобразуване може да доведе до подценяване на класификацията на сместа. Това става така, защото общите пределни концентрации, които се прилагат за смеси, се понижават според CLP в сравнение с DPD. За смеси, които съдържат вещества с тази класификация, използването на таблицата на преобразуване може следователно да не е подходящо и прекласифициране чрез използване на съществуващите данни би било по-правилно. За по-подробна информация, вж. раздел 1.7. 



3.2.5.2 Преоценка на данните

Ако има нова информация, която би могла да е от значение за класификацията, трябва да се извърши преоценка.
3.2.6 Примери за класифициране за корозия/дразнене на кожата

3.2.6.1 Примери за вещества, които отговарят на критериите за класифициране

3.2.6.1.1 Пример 1: Стандартно изпитване в съответствие с Указание за изпитване 404 на ОИСР върху три животни

В едно изпитване, проведено съгласно Указание за изпитване 404 на ОИСР, изпитваното вещество е било приложено в продължение на три минути и 1 час. Не са били установени белези или други необратими ефекти. Резултатите, получени след 4 часа време на прилагане, са посочени в следната таблица:
	Животно

№
	Степен на еритема след ...

 [време на наблюдение]
	Степен на оток след ... 

[ време на наблюдение ]
	Ø 24/48/72 часа

≥ 2.3 ?

	
	1

час
	24

часа
	48 часа
	72 часа
	7

дни
	14

дни
	1

час
	24

часа
	48

часа
	72 

Часа
	7

дни
	14

дни
	Еритема
	Оток

	1
	3
	3 3 2
	0
	
	1
	2 2 2
	0
	
	Да
	Не

	
	
	Ø 24/48/72 ч = 2.7
	
	
	
	Ø 24/48/72 ч = 2.0
	
	
	=>„положителен респондер”

	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	2
	3
	3 3 3
	0
	
	1
	2 2 1
	0
	
	Да
	Не

	
	
	Ø 24/48/72 ч = 3
	
	
	
	Ø 24/48/72 ч = 1.7
	
	
	=> положителен респондер”

	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	3
	1
	1 1 0
	0
	
	1
	1 1 1
	0
	
	Не
	Не

	
	
	Ø 24/48/72 ч =0,66
	
	
	
	Ø 24/48/72 ч = 1
	
	
	
	


Класификация: Дразнене на кожата от категория 2 
Класификацията е извършена въз основа на 2 от 3 животни, надвишаващи средния резултат от 2.3 за еритема - „положителни респондери”. 
3.2.6.1.2 Пример 2: Изпитване, проведено върху едно животно с изпитвано вещество, за което се предполага, че е корозивно

Поради безпрецедентната структура, биологичните ефекти на дадено вещество не могат да се предвиждат. По тази причина изпитването в съответствие с Указание за изпитване 404 на ОИСР е започнало само с едно животно съгласно ограниченията за изпитване. Времето на експозиция е било 3 минути и 1 час. Наблюдавани са били следните резултати/ефекти:
	Време на експозиция
	Степен на еритема след…. 

[време на наблюдение]
	Степен на оток след….

 [ време на наблюдение ]
	Видима некроза, необратимо увреждане на кожата

	
	1

час
	24

часа
	48

часа
	72

часа
	
	1

час
	24

часа
	48

часа
	72

часа
	
	След 14 дни

	3 мин
	0
	0
	0
	0
	
	0
	0
	0
	0
	
	Не

	1 час
	0
	1
	2
	3
	
	0
	2
	2
	3
	
	Да


Класификация: Корозия на кожата от категория 1B
Обосновката на класификацията е разрушаване на тъканта в рамките на експозиция от 1 час.
3.2.6.1.3 Пример 3a: Изпитване, проведено върху повече от три животни

Вещество е било изпитано за остро дразнене/корозия на кожата съгласно Указание за изпитване 404 на ОИСР. Времето на контакт е било 4 часа. Не са били наблюдавани ефекти след време на контакт от 3 минути и 1 час. Получени са били следните резултати: 
	Животно 

№
	Степен на еритема след…. 

[време на наблюдение]
	Степен на оток след….

 [ време на наблюдение ]

	
	1

час
	24

часа
	48

часа
	72

часа
	7

дни
	14

дни
	1

час
	24

Часа
	48

часа
	72

часа
	7

дни
	14

дни

	1
	3
	3
	2
	2
	1
	0
	2
	3
	2
	2
	1
	0

	2
	3
	2
	2
	2
	1
	0
	2
	2
	2
	2
	1
	0

	3
	2
	2
	1
	1
	1
	0
	2
	2
	2
	2
	1
	0

	4
	2
	2
	1
	1
	1
	0
	2
	2
	2
	2
	1
	0


Оценката е направена въз основа на средната аритметична стойност за всички животни. 
Средната аритметична стойност след 24/48/72 часа за еритема ME= 21:12 = 1.8; а за оток MO = 25:12 = 2.1. И двете стойности са под 2.3, т.е. не е обоснована класификация за дразнене на кожата.
3.2.6.1.4 Пример 3b: Изпитване, проведено върху повече от три животни

Вещество е било изпитано за остро дразнене/корозия на кожата съгласно Указание за изпитване 404 на ОИСР. Времето на контакт е било 4 часа. Не са били наблюдавани ефекти след време на контакт от 3 минути и 1 час. Получени са били следните резултати след време на контакт от 4 часа:
	
	Време на наблюдение
	

	
	1

час
	24

часа
	48

часа
	72

часа
	7

дни
	14

дни
	1

час
	24

часа
	48

часа
	72

часа
	7

дни
	14

дни
	Респондер

	Животно 

№
	Еритема
	Оток
	Еритема
	Оток

	1
	3
	3
	2
	2
	1
	0
	2
	3
	2
	2
	1
	0
	Да
	Да

	2
	3
	2
	2
	2
	1
	0
	2
	2
	2
	2
	1
	0
	Не
	Не

	3
	2
	2
	1
	1
	1
	0
	2
	2
	2
	2
	1
	0
	Не
	Не

	4
	2
	2
	1
	1
	1
	0
	2
	2
	2
	2
	1
	0
	Не
	Не


Оценката е направена въз основа на средния резултат за животно.
Само 1 от 4 животни е достигнало граничната стойност от 2.3, т.е. само животно № 1 е положителен респондер. Не е обоснована класификация за дразнен на кожата.
3.2.6.2 Примери за смеси, които отговарят на критериите за класифициране

Когато сместа се състои от съставки без определени СПК, трябва да се използва подходящо сумиране и общите пределни концентрации от таблица 3.2.3 от приложение І към CLP.
3.2.6.2.1 Пример 4

	Съставка
	Класификация корозия/дразнене на кожата 
	Концентрация

(тегловни %)
	Специфична пределна концентрация 

(СПК)

	Повърхностно активно вещество A
	Категория 2

Корозия/дразнене на кожата
	1,8
	не е определена

	Вещество B
	не е класифицирано
	0,5
	

	Вещество C
	Категория 2

Корозия/дразнене на кожата
	5,4
	не е определена

	Вещество D
	не е класифицирано
	4
	

	Киселина
	Категория 1А

Корозия/дразнене на кожата
	2
	не е определена

	Вода
	не е класифицирана
	86.3
	


Стойността на pH на сместа е 9.0 - 10.0; следователно, разпоредбите за pH с гранични стойности не са приложими. Сместа съдържа повърхностно активно вещество и киселина, но нито едно от двете не е корозивно/дразнещо в концентрация под 1 % (както е определено от липсата на СПК в приложение VІ към CLP или в писъка за класификация и етикетиране). Адитивност може да се прилага.
Вещество B, вещество D и водата могат да бъдат пренебрегнати, тъй като те на са класифицирани за корозия/дразнене на кожата. 

Сместа съдържа 2 % киселина, която е единствената съставка, класифицирана в категория 1 Корозия на кожата. Тъй като тя се съдържа в концентрация по-ниска от 5 % ОПК, сместа не се класифицира в категория 1 Корозия на кожата, но се класифицира в категория 2 Дразнене на кожата (≥ 1 % < 5 %).
3.2.6.2.2 Пример 5

	Съставка
	Класификация корозия/дразнене на кожата
	Концентрация

(тегловни %)
	Специфична пределна концентрация 

(СПК)

	Повърхностно активно вещество A
	Категория 2

Корозия/дразнене на кожата
	3,8
	не е определена

	Вещество B
	не е класифицирано
	0,5
	

	Основа E
	Категория 1В

Корозия/дразнене на кожата
	5,4
	C ≥ 10 %: Категория 1В

Корозия/дразнене на кожата

5 % ≤ C < 10 %: Категория 2

Корозия/дразнене на кожата

	Вещество D
	не е класифицирано
	4
	

	Вещество F
	Категория 1В

Корозия/дразнене на кожата
	2
	не е определена

	Вода
	не е класифицирана
	84.3
	


Стойността на pH на сместа е 10.5 - 11.0; следователно, разпоредбите за гранични стойности на pH не са приложими. Сместа съдържа повърхностно активно вещество и основа, но нито едно от двете не е корозивно/дразнещо в концентрация под 1 % (както е определено от липсата на СПК в приложение VІ към CLP или в списъка за класификация и етикетиране). Адитивност може да се прилага.
Вещество B, вещество D и водата могат да бъдат пренебрегнати, тъй като те на са класифицирани за корозия/дразнене на кожата.
СПК не са определени нито за вещество F, нито за повърхностно активно вещество A, следователно за тези съставки се прилагат ОПК. СПК са определени за Основа E (вж. раздел 3.2.3.2.3.2 „Прилагане на СПК, когато се прилага адитивен подход”).
Категория 1 Корозия/дразнене на кожата :
( % вещество F/ОПК) + ( % основа E/СПК) = (2/5) + (5.4/10) = 0.94 => < 1; следователно, сместа не се класифицира в категория 1 Корозия на кожата.
Категория 2 Корозия/дразнене на кожата:
( % вещество F/ОПК) + ( % основа E/СПК) + ( % повърхностно активно вещество A/ОПК) = (2/1) + (5.4/5) + (3.8/10) = 3.46, което е > 1; следователно, сместа не се класифицира като Дразнене на кожата от категория 2.
3.2.6.3 Примери за смеси, които не отговарят на критериите за класифициране

3.2.6.3.1 Пример 6

	Съставка
	Класификация

корозия/дразнене на кожата
	Концентрация

(тегловни %)
	Специфична пределна концентрация 

(СПК)

	Повърхностно активно вещество C
	Категория 2

Корозия/дразнене на кожата 
	0,4
	не е определена

	Повърхностно активно вещество G
	Категория 2

Корозия/дразнене на кожата
	3.0
	не е определена

	Повърхностно активно вещество A
	Категория 2

Корозия/дразнене на кожата
	0,7
	не е определена

	Вещество H
	Категория 1А

Корозия/дразнене на кожата
	3,0
	C ≥ 70 %: Категория 1А Корозия/дразнене на кожата 

50 % ≤ C < 70 %: Категория 1В Корозия/дразнене на кожата 

35 % ≤ C < 50 %: Категория 2 Корозия/дразнене на кожата 

	Вещество D
	не е класифицирано
	2
	

	Вода
	не е класифицирана
	90.9
	


Стойността на pH на сместа е: 2.5 - 3.0; следователно, разпоредбите за гранични стойности на pH не са приложими. Сместа съдържа три повърхностно активни вещества, но нито едно от тях не е корозивно в концентрация под 1 % (както е определено от липсата на специфични пределни концентрации в приложение VІ към CLP или списъка за класификация и етикетиране.) Адитивност се прилага.
Вещество D и водата могат да бъде пренебрегнати, тъй като те не са класифицирани за корозия/дразнене на кожата. Повърхностно активно вещество C и повърхностно активно вещество A също могат да бъдат пренебрегнати, тъй като и двете присъстват в концентрация под 1 %.
СПК не са определени за повърхностно активно вещество G; следователно, за тази съставка се прилагат ОПК. 

Категория 1 Корозия/дразнене на кожата:
Сместа съдържа 3 % вещество H, което е единствената съставка, класифицирана като Категория 1 Корозия на кожата. Тъй като тя се съдържа в концентрация по-ниска от 50 % СПК на вещество H, сместа не се класифицира като категория 1 Корозия на кожата.
Категория 2 Корозия/дразнене на кожата:
( % вещество H/СПК) + ( % повърхностно активно вещество G/ОПК) = (3/35) + (3/10) = 0.39, което е < 1; следователно, сместа не се класифицира като категория 2 Корозия на кожата.
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3.3
СЕРИОЗНО УВРЕЖДАНЕ/ДРАЗНЕНЕ НА ОЧИТЕ

Трябва да се отбележи, че ако дадено вещество или смес са класифицирани като дразнещи за кожата от категория 1, то сериозно увреждане на очите се подразбира и не е необходимо да се продължи с класификация за ефекти за очите.
3.3.1 Определения за класифицикация като сериозно увреждащ/дразнещ очите 

Приложение I, параграф 3.3.1.1. Сериозно увреждане на очите означава увреждане на тъканта на очите или сериозно увреждане на зрението, в резултат от съприкосновението на изпитваното вещество с външната повърхност на очите, което не е напълно обратимо в рамките на 21 дни след прилагането му.

Дразнене на очите означава предизвикване на изменения в очите в резултат от съприкосновението на изпитваното вещество с външната повърхност на очите, което е напълно обратимо в рамките на 21 дни след прилагането.

3.3.2 Класифициране на вещества за сериозно увреждане/дразнене на очите 




3.3.2.1 Определяне на информацията за опасността

3.3.2.1.1 Определяне на данните за хора 

Съществуващите данни за ефектите върху очите при хора могат да включват добре документирани епидемиологични проучвания, клинични проучвания, доклади за казуси и данни от информационни центрове по отравянията и от бази данни за възникнали злополуки или от професионален опит. Тяхното качество и значение за оценяването на опасността трябва да бъдат щателно преглеждани. Критичен преглед на стойността на изследвания върху хора е предоставен в раздел R.4.3.3 от IR/CSA, а по-конкретни съображения относно увреждането/дразненето на очите са дадени в раздел R.7.2.4.2 от IR/CSA.
3.3.2.1.2 Определяне на данните за животни

Наличната информация за сериозно увреждане/дразнене на очите за веществата може да включва съществуващи данни, получени с помощта на методите за изпитване в Регламента относно методите за изпитване или посредством методи, основаващи се на международно приети научни принципи.
Няколко от следващите неекспериментални и in vitro методи са валидирани в съответствие с критериите на DSD, но не са валидирани в съответствие с критериите за класифициране на CLP. Поради тази причина трябва да се провери дали методът е достатъчно валидиран за класификация според CLP.
3.3.2.1.2.1 Разглеждане на физикохимичните свойства

Веществата с оксидиращи свойства могат да предизвикват силно екзотермични реакции при контакт с други вещества и човешка тъкан. Така получените високи температури могат да увреждат/разрушават биологични материали. Това се отнася, например, за органични пероксиди, които могат да се приемат като дразнители за очите, освен ако данните не показват друго (раздел R.7.2.3.1 от IR/CSA).
За хидропероксидите трябва да се разглежда възможността за класифициране в категория 1 Увреждане на очите, докато възможността за класифициране в категория 2 Дразнене на очите трябва да се разглежда за пероксиди. Трябва да бъдат осигурени подходящи доказателства, за да се разгледа възможността за некласифициране на вещества с оксидиращи свойства.

3.3.2.1.2.2 Неекспериментални методи: (количествени) зависимости структура-активност ((Q)SARs) и експертни системи

Неексперименталните методи като (Q)SARs и експертни системи могат да се разглеждат за всеки отделен случай. (Q)SARs като цяло не са много специфични за дразнене на очите. В много случаи правилата се използват по същия начин, като при тези, които се използват за дразнене и корозия на кожата. (Q)SAR системи, които също обясняват ефектите за кожата, са например TOPKAT, Derek за Windows и SICRET. За пълни насоки се консултирайте с раздел R.6 от IR/CSA („QSAR и групиране на химични вещества”), в който са разгледани много недостатъци на съществуващите системи.
Тъй като не е предвидена официална процедура за приемането на тези неекспериментални методи и не е на разположение официална процедура на валидиране, много е важно подходящо документиране. За да се постигне приемане в съответствие с Регламента REACH, документирането трябва да отговаря на т.н. модел на формат за докладване (QMRF) на количествени зависимости структура-активност (QSAR). За по-подробна информация се консултирайте с раздел R.6.1 от IR/CSA.
3.3.2.1.2.3 Методи на изпитване: pH и киселинен/алкален резерв

Приложение I, параграф 3.3.2.3
По аналогичен начин, най-ниската и най-високата стойност на pH като ≤ 2 and ≥ 11,5 могат да причинят сериозно увреждане на очите, особено в съчетание със значителен буферен потенциал. За такива вещества се очаква да оказват сериозни ефекти върху очите. Вероятността от корозия на очите следва да се оценява преди разглеждане на въпроса за сериозно увреждане/дразнене на очите, за да се избегнат изпитванията за локални ефекти върху очите на вещества, корозивни за кожата. 
Веществата може да се очаква да са корозивни, ако pH е ≤ 2 или ≥ 11.5. Когато границата на pH е единствената база за класификация като сериозно увреждащ очите е важно да се вземе под внимание киселинния/алкалния резерв, който е мерило за буферния потенциал (Young et al, 1988, и Young and How, 1994). Въпреки това, само липсата на буферен потенциал не трябва да се използва като основание за освобождаване от класификация като корозивен.
Ако pH е < 3.2 или > 8.6, за веществото трябва да се разгледа възможността за класифициране като сериозно увреждащо/дразнещо очите (раздел R.7.2.4.1 от IR/CSA). За да се достигне до заключението дали веществото причинява сериозно увреждане на очите или дразнене на очите са необходими допълнителна информация и/или разсъждения. Този модел не се препоръчва за разграничаване между вещества с дразнещо действие за очите и вещества без дразнещо действие за очите. Все пак, той може да бъде използван в контекста на стъпаловидната стратегия за изпитване, за да се идентифицират дразнители за очите (поради много ниския си процент на недействителни положителни резултати), но не и за недразнители (поради относително високия си процент на недействителни отрицателни резултати
3.3.2.1.2.4 Методи за изпитване: методи in vitro
В момента не съществуват одобрени от ОИСР in vitro/ex-vivo изпитвания за сериозно увреждане/дразнене на очите. Въпреки това, в ЕС е регулаторно прието, че дадено вещество може да се счита за сериозен дразнител за очите (сериозно увреждане на очите от категория 1) въз основа на положителни резултати от тест върху изолирано око пилешко око (ICE), тест на непрозрачност и пропускливост на говежда роговица (BCOP), тест върху изолирано заешко око (IRE) или тест върху хориоалантоинова мембрана на кокоше яйце (HET- CAM). При отрицателни in vitro резултати за корозия трябва да бъдат проведени допълнителни изпитвания (раздел R.7.2.4.1 от IR/CSA)
В момента не съществуват регулаторно одобрени изпитвания in vitro за дразнене на очите, но два модела на човешки роговичен епител са представени на Европейския център за утвърждаване на алтернативни методи за утвърждение. 
3.3.2.1.2.5 Методи за изпитване: данни in vivo

Изпитвания за дразнене на очите не би трябвало да се провеждат за вещества, за които е известно или се очаква да са корозивни за кожата. Такива вещества автоматично се считат за сериозно увреждащи очите. Не се изисква паралелна класификация за сериозно увреждане на очите в допълнение към корозия на кожата.
Изпитването in vivo върху зайци съгласно Указание за изпитване 405 на ОИСР (B.5 от Регламента за методите за изпитване), е стандартно изпитване за оценка на опасността съгласно REACH.
Тестът за очите върху малък обем (LVET; Griffith et al 1980) е модификация на стандартното Указание за изпитване 405 на ОИСР, като разликите са следните:
· материалът за изпитване се поставя директно върху роговицата, вместо да се въвежда в конюнктивалната торбичка от вътрешната страна на долния клепач;
· намаляване на обема на използвания материал за изпитване (0.01 мл (или съответното тегло за твърди вещества), в сравнение със стандартните 0.1 мл).
Данните от LVET следва да се разглеждат, но трябва внимателно да се оценяват. Валидираната област до този момент се ограничава до перилни препарати и почистващи продукти. Установено е, че положителните данни са предпоставка за подходящо класифициране, но че отрицателните данни не са окончателни за некласифициране. (раздел R.7.2.4.1 от IR/CSA). Въпреки това, те трябва да се разглеждат при определянето на значимостта на доказателствения материал.




3.3.2.2 Критерии за класифициране

	Приложение I, параграф 3.3.2.6. Необратими ефекти за очите/сериозно увреждане на очите (категория 1)

3.3.2.6.1. Веществата, които имат потенциал за сериозно увреждане на очите, се класифицират в категория 1 (необратимо увреждане на очите). Веществата се класифицират в тази категория на опасност на база на резултатите от изпитванията върху животни, проведени в съответствие с критериите, изброени в таблица 3.3.1. Тези наблюдения включват животни с увреждане на роговицата 4 степен и други сериозни реакции (напр. разрушаване на роговицата), наблюдавани по всяко време в хода на провеждане на изпитванията, както и крайна непрозрачност на роговицата, обезцветяване на роговицата, причинено от багрилно вещество, адхезия, панус и нарушаване на функцията на ириса или други последици, които увреждат зрението. В този контекст за трайни увреждания се считат такива, които не са напълно обратими в рамките на периода на наблюдение, обикновено продължаващ 21 дни. Веществата се класифицират в категория 1 и ако удовлетворяват критериите за непрозрачност на роговицата ≥ 3 или ирит > 1,5, което се установява при провеждане на теста на Дрейз (Draize eye test) върху очите на заек, като се отчита факта, че такива сериозни увреждания обикновено не се възстановяват в течение на периода на наблюдение в продължение на 21 дни.

Таблица 3.3.1

Категория за необратими ефекти върху очите

Категория

Критерии

Необратими ефекти 

върху очите

(категория 1)

Ако при съприкосновение с очите на животно дадено вещество причинява:

- поне при едно животно има ефекти за роговицата, ириса или конюнктива, които не се очаква да са обратими или не са напълно обратими в течение на обичаен период на наблюдение с продължителност 21 дни; 

и/или

- поне при 2 от 3 животни, върху които е проведено изпитване, се наблюдава положителна реакция:


- непрозрачност на роговицата ≥ 3 и/или


- ирит > 1,5

изчислени като средни резултати, получени при разпределени в серии изпитвания на 24, 48 и 72 часа след поставянето на изпитвания материал.



	Приложение I, параграф 3.3.2.7. Обратими ефекти върху очите (категория 2)
3.3.2.7.1. Веществата, които имат потенциала да причиняват обратимо дразнен на очите, се класифицират в категория 2 (Дразнене на очите).

Таблица 3.3.2

Категория за обратими ефекти върху очите

	Категория
	Критерии

	Дразнене на очите 

(категория 2)
	Ако при прилагане върху очите на животно веществото предизвиква:

- поне при 2 от 3 животни, върху които е проведено

изпитване, положителна реакция на:


- непрозрачност на роговицата ≥ 1 и/или


- ирит ≥ 1, и/или


- зачервяване на конюнктива ≥ 2 и/или


- оток на конюнктива (хемозис) ≥ 2

- изчислени като средни резултати, получени при

разпределени в серии изпитвания на 24, 48 и 72 часа след поставянето на изпитвания материал, и които се възстановяват напълно в рамките на периода на наблюдение от 21 дни.

	3.3.2.7.2. За веществата, при които има ясно изразена променливост в реакциите на животни, тази информация се взема предвид при определянето на класификацията. 


Критериите за класифициране се прилагат за резултатите от Указание за изпитване 405 на ОИСР и резултатите от изпитване LVET. Отрицателните резултати от LVET не са окончателни за некласифициране, но трябва да се разглеждат при определянето на значимостта на доказателствения материал.
3.3.2.3 Оценка на информацията за опасността
Приложение I, параграф 3.3.2.5. Преценява се възможността за използване на стъпаловиден подход при оценката на първоначалната информация, където е приложимо, като се отчита обстоятелството, че не всички елементи са от значение в определени случаи.

3.3.2.4
Макар че информация може да бъде получена в резултат от оценката на единични параметри в рамките на съответното стъпало (например алкални основи с крайно високи или ниски стойности на pH следва да се разглеждат като корозивни вещества с локално действие), цялата съвкупност от съществуваща информация се взема предвид за цялостно определяне на значимостта на доказателствения материал, особено когато има информация за някои, но не за всички параметри. Като цяло, първостепенно значение се отдава на експертната оценка, като се взема под внимание опита за ефектите на веществото при хора, след това резултатите от изпитванията за дразнене на кожата и надлежно валидирани алтернативни методи.

3.2.3.1 Оценка на данните за хора

Качествени данни за предизвикано от вещество дразнене на очите при хора се срещат рядко. Когато са на разположение данни за хора, полезността на тези данни за целите на класификация ще зависи от степента, до която даден ефект или неговият магнитуд могат надеждно да бъдат отнесени към въпросното вещество. Качеството и значението на такива данни за оценяването на опасността трябва да бъдат критично преразглеждани.
Ако е диагностично потвърдено от лекар, че дадено вещество причинява сериозно увреждане на зрението с ефекти, които не са преходни, а трайни, това ще доведе до най-сериозната класификация за очите Увреждане на очите категория 1.

Допълнителна информация за оценката на данните за хора за дразнене на очите може да се намери в раздел R7.2.4.2 от IR/CSA.
3.3.2.3.2 Оценка на данните за животни

Резултатите от неекспериментални методи за изпитване, отговарящи на критериите в параграфи 1.3 и 1.5 от приложение ХІ към REACH, трябва да бъдат използвани вместо да се провеждат изпитвания или като част от подхода за определяне на значимостта на доказателствения материал.
3.3.2.3.2.1 Данни in vitro 

За класифициране като сериозен дразнител за очите могат да бъдат използвани само положителни резултати от in vitro тестове BCOP, ICE, IRE и HET-CAM. Отрицателните резултати не са окончателни за вземането на решение за некласифициране.
В момента не съществуват валидирани in vitro методи за изпитване за дразнене на очите. Въпреки това, два модела на реконструирана човешка тъкан (моделите на човешки роговичен епител EpiOcularTM и SkinEthicTM) са в процес на официално валидиране. 
 3.3.2.3.2.2 Данни in vivo 

Изпитвания при зайци-албиноси (Указание за изпитване 405 на ОИСР)
Критериите за оценка на локалните ефекти върху очите са сериозност на увреждането и обратимост.
За сериозност на увреждането се оценява степента на възпаление. Реакциите се оценяват в съответствие с оценката на уврежданията за очите в Указание за изпитване 405 от ОИСР.
Оценката се извършва отделно за роговицата, ириса и конюнктива (еритема и подуване). Ако резултатът отговаря на критериите в таблици 3.3.1/3.3.2 от приложение І, веществото се класифицира съответно в категория 1 за сериозно увреждане на очите или категория 2 за дразнене на очите.

Обратимост на увреждане на очите е другият решаващ фактор при оценяването на реакциите при изпитвания върху животни. Ако ефектите не отшумяват в рамките на времето на наблюдение от 21 дни,
 а причиняват трайно увреждане, те се считат за необратими и изпитваното вещество се класифицира в категория 1. При изследвания с по-кратък период на наблюдение с необратими ефекти се разглежда възможността за класифициране на базата на експертна оценка.
По отношение на обратимостта в протокола за изпитването трябва да се докаже, че тези ефекти са преходни, т.е. засегнатите места се възстановяват в рамките на периода на наблюдение на изпитването (вж. пример 1). Оценката на обратимост или необратимост на наблюдаваните ефекти не трябва да надвишава 21 дни след прилагането за целите на класификация.
Съгласно Указание за изпитване 405 на ОИСР, при съмнения за сериозно увреждане на очите изпитването започва само с едно животно. Ако ефектите при това животно са необратими до края на периода на наблюдение, налице е достатъчна информация, за да се класифицира веществото за сериозно увреждане на очите. За вземането на решение дали веществото да не се класифицира за сериозно увреждане на очите и/или дразнене или пък да се класифицира като вещество с дразнещо действие е необходимо да се проведат изпитвания върху две животни. 

За всяко едно от трите изпитвани животни средните резултати за три последователни дни (обикновено 24, 48 и 72 часа) се изчисляват отделно за роговицата, ириса и конюнктива (еритема и подуване). Когато средните резултати за 2 от 3 животни надвишават стойностите в таблици 3.3.1/3.3.2, класификацията се определя по съответния начин.
Изпитвания, провеждани с повече от три животни 
При по-старите методи за изпитване са били използвани до шест заека. CLP не предоставя критерии за оценка на такива изследвания. Може да се разгледа действащата Препоръка на Американската агенция за опазване на околната среда/ООН (US EPA/UN) (вж. пример 2):
В случай на 6 заека се прилага следното:
Класификация за сериозно увреждане на очите - категория 1, ако поне при едно от животните са налице ефекти върху роговицата, ириса или конюнктива, които не се очаква да се обърнат или които не са обърнати напълно в рамките на периода на наблюдение от обикновено 21 дни; и/или

поне 4 от 6 заека показват среден резултат:
≥ 3 за роговицата и/или
≥ 1.5 за ириса
Класификация за дразнене на очите - категория 2, ако поне 4 от 6 заека показват среден резултат:
≥ 1 за роговицата и/или
≥ 1 за ириса и/или
≥ 2 конюнктивална еритема и/или
≥ 2 конюнктивално подуване
В случай на 5 заека се прилага следното:
Класификация за сериозно увреждане на очите - категория 1, ако поне при едно от животните са налице ефекти върху роговицата, ириса или конюнктива, които не се очаква да се обърнат или които не са обърнати напълно в рамките на периода на наблюдение от обикновено 21 дни; и/или

поне 3 от 5 заека показват среден резултат:
≥ 3 за роговицата и/или
≥ 1.5 за ириса
Класификация за дразнене на очите - категория 2, ако поне 3 от 5 заека показват среден резултат:
≥ 1 за роговицата и/или
≥ 1 за ириса и/или
≥ 2 конюнктивална еритема и/или
≥ 2 конюнктивално подуване
В случай на 4 заека се прилага следното:
Класификация за сериозно увреждане на очите - категория 1, ако поне при едно от животните са налице ефекти върху роговицата, ириса или конюнктива, които не се очаква да се обърнат или които не са обърнати напълно в рамките на периода на наблюдение от обикновено 21 дни; и/или

поне 3 от 4 заека показват среден резултат:
≥ 3 за роговицата и/или
≥ 1.5 за ириса
Класификация за дразнене на очите - категория 2, ако поне 3 от 4 заека показват среден резултат:
≥ 1 за роговицата и/или
≥ 1 за ириса и/или
≥ 2 конюнктивална еритема и/или
≥ 2 конюнктивално подуване
В този случай категории 1 и 2 за дразнене се използват, ако 4 от 6 заека показват среден резултат, както е посочено в критериите. Алтернативно, ако изпитването се извършва с 4 или 5 животни, за поне 3 животни средният резултат трябва да надвишава стойностите, определени в критериите за класифициране. Ако само едно единствено животно покаже необратими или сериозни ефекти, съвместими с корозия, това ще наложи класификация като сериозно увреждане на очите от категория 1, независимо от броя на използваните животни в изпитването.
Други изпитвания върху животни
При LVET се използва същата система за оценяване като тази за резултати от Указание за изпитване 405 на ОИСР, но данните от изпитването не са окончателни за вземането на решение за некласифициране. Въпреки това, те могат да бъдат използвани при определянето на значимостта на доказателствения материал.
Трябва да се има предвид, че, ако има данни от изпитвания, които не са изпитвания на ОИСР, и не е направено оценяване по системата на Дрейз, стойностите в таблици 3.3.1/3.3.2 от приложение I вече не са приложими за целите на класифициране. Въпреки това, тези данни от изпитвания, които не са на ОИСР, трябва да бъдат разгледани при определянето на значимостта на доказателствения материал.
3.3.2.3.3 Значимост на доказателствения материал

Когато критериите не могат да бъдат прилагани директно по отношение на наличната идентифицирана информация, се прилага определяне на значимостта на доказателствения материал посредством експертна оценка в съответствие с член 9, параграф 3 от CLP.
Определяне на значимостта на доказателствения материал означава, че цялата налична и научнообоснована информация, която е от значение за определянето на опасността, се разглежда съвкупно, така например човешки опит (включително професионални данни и данни от бази данни за злополуки, епидемиологични и клинични проучвания и добре документирани доклади за казуси и наблюдения), съответни за животното данни, информация/данни за дразнене на кожата, физикохимични параметри (напр., pH, алкален/киселинен резерв), резултати от подходящи изпитвания in vitro, информация от прилагането на подхода на категорията (групиране, групова концепция „read-across”), резултати от QSAR. Качеството и съвместимостта на данните получават подходяща тежест. Положителните и отрицателните резултати се събират заедно в едно определяне на значимостта на доказателствения материал. Оценката се прави на база отделен случай и посредством експертна оценка. Въпреки това, обичайно положителни резултати, които са подходящи за целите на класификация, не трябва да се отхвърлят от отрицателни констатации. 
Приложение I, параграф 1.1.1.4. За целите на класифицирането на опасностите за здравето (част 3), установените опасни ефекти, констатирани в рамките на подходящи изпитвания върху животни или от човешки опит, които са съвместими с критериите за класифициране, обикновено обосновават класифицирането. Когато са налице данни и за хора и за животни и съществува противоречие между констатациите, трябва да се оценят качеството и надеждността на данните и от двата източника, за да се разреши въпросът за класифицирането. Като цяло, убедителни, надеждни и представителни данни относно хора (включително епидемиологични изследвания, научнообосновани проучвания, като тези определени в настоящото приложение, или опит, подкрепен от статистически данни) имат предимство пред останалите данни. Все пак, дори на добре разработени и проведени епидемиологични изследвания може да им липсва достатъчен брой обекти на наблюдение, което би позволило да се открият сравнително редки, но значими ефекти, да се оценят потенциално въвеждащите в заблуждение фактори. Следователно, положителни резултати от добре проведени изпитвания върху животни не се отхвърлят непременно поради липсата на положителен Човешки опит, а изискват оценка на надеждността, качеството и значимостта на статистическите данни за хора и животни.
За допълнителни насоки, когато са налице едновременно данни за хора и за животни, вж. раздел R.7.2.3.2 от IR/CSA.
3.3.2.4 Решение за класифициране
Вещество, което е корозивно за кожата, се счита също, че причинява сериозно увреждане на очите, което е показано в предупреждение за опасност за корозия на кожата (H 314: Причинява тежки изгаряния на кожата и сериозно увреждане на очите). Следователно, в случай че вещество трябва да бъде класифицирано за корозия на кожата, не се показва допълнителна класификация с H318 „Причинява сериозно увреждане на очите”.
3.3.2.5 Определяне на специфичните пределни концентрации

Когато подходяща и надеждна научна информация показва, че опасността от вещество присъства в смес под общата пределна концентрация, тази информация трябва да се използва за установяването на специфичната пределна концентрация на веществото. Тази граница има предимство над общата пределна концентрация, посочена в таблици 3.2.3 и 3.2.4 от CLP.
По-трудно е да се докаже отсъствието на опасно свойство. Поради тази причина, само при изключителни обстоятелства, когато е налице убедителна, надеждна и окончателна научна информация, може да се определи специфична пределна концентрация, която е по-висока от общата.
Трябва да се отбележи, че СПК е специфична за веществото и трябва да се прилага за всички смеси, в които се съдържа веществото.
Необходимо е също така потвърждение, че разрежданията на изпитваното вещество са направени с подходящо средство, за да се гарантира, че изпитваното вещество е действително разредено, а не е просто дисперсия.
3.3.2.6 Схема за вземане на решенията

Схемата на вземане на решения, която се основава на фигура R.7.2-3 от IR/CSA, е преразгледана, за да отговаря на изискванията на CLP. Силно препоръчително е лицето, което отговаря за класифицирането, да се запознае с критериите за класифициране преди и по време на използването на схемата за вземане на решения.
	Стъпка
	
	

	0
	Класифицирано ли е веществото като корозивно за кожата?

ДА→

НЕ

↓
	Когато е класифицирано като корозивно за кожата от категория 1, рискът от сериозно увреждане на очите се подразбира.

Не е необходимо да се пристъпва към следващите стъпки.

	1а
	Веществото органичен хидро пероксид ли е или е органичен пероксид?

ДА→

НЕ

↓
	- Да се разгледа възможността за класифициране като сериозно увреждащо очите (категория 1 Увреждане на очите), ако веществото е хидро пероксид, или дразнещо очите (категория 2 Дразнена на очите), ако веществото е пероксид.

ИЛИ

Да се представят доказателства за обратното и да се премине към стъпка 1b

	1b
	рН на веществото ≤ 2 ли е или е ≥ 11.5?

ДА→
НЕ

↓
	- Когато класифицирането се основава само на рН (т.е. буферният потенциал не е известен), да се приложи категория 1 Увреждане на очите Когато е определена категория 1 Корозия на кожата, рискът от сервизно увреждане на очите се подразбира.

· Когато разглеждането на алкалния/киселинен резерв показва, че веществото не е корозивно, това трябва да се потвърди (за предпочитане посредством подходящо in vitro изпитване). Да се премине към стъпка 1с.

	1с
	Има ли други физични или химични свойства, които показват, че веществото има потенциал, който може да причини сериозно увреждане на очите или е дразнещо за очите?

ДА→
НЕ

↓
	Да се използва информацията за определяне на значимостта на доказателствения материал (стъпка 6).

Да се премине към стъпка 2.

	2
	Има ли подходящи съществуващи данни за хора, които доказват, че веществото има потенциал, който може да причини сериозно увреждане на очите или е дразнещо за очите?

ДА→
НЕ

↓
	Да се класифицира съответно. (категория 1 Увреждане на очите или категория 2 Дразнене на очите)

	3
	Има ли данни от съществуващи изпитвания за дразнене на очите върху лабораторни животни, които предоставят убедителни доказателства, че веществото има потенциал, който може да причини сериозно увреждане на очите, им дразнещо действие за очите или няма дразнещо действие за очите?

ДА→
НЕ

↓
	Да се класифицира съответно (категория 1 Увреждане на очите или категория 2 Дразнене на очите, или да не се класифицира)

	4
	Има ли структурно свързани вещества (подходяща групова концепция „read across” или групиране), класифицирани като сериозно увреждащи очите или дразнещи очите, или показват ли валидни (Q)SAR методи наличието/липсата на потенциал за сериозно увреждане на очите/дразнене на очите на веществото?

ДА→
НЕ

↓
	Да се класифицира съответно (категория 1 Увреждане на очите или категория 2 Дразнене на очите). Ако не може да се направи разграничение между категория 1 Увреждане на очите или категория 2 Дразнене на очите, да се избере категория 1 Увреждане на очите.

Да се премине към стъпка 5а.

	5а
	Има ли приемливи данни от валидирано изпитване in vitro (одобрено от ОИСР или не), които предоставят данни, че веществото е дразнещо за очите или че не е дразнещо за очите?

ДА→
НЕ

↓
	Да се класифицира съответно (категория 1 Увреждане на очите или категория 2 Дразнене на очите, или да не се класифицира). Ако не може да се направи разграничение между категория 1 Увреждане на очите или категория 2 Дразнене на очите, да се избере категория 1 Увреждане на очите.

Да се премине към стъпка 5b.

	5b
	Има ли приемливи данни от подходящо изпитване in vitro (одобрено от ОИСР или не), които предоставят убедителни доказателства, че веществото сериозно дразнещо очите?

ДА→
НЕ

↓
	Да се класифицира в категория 1 Увреждане на очите.

Да се премине към стъпка 6.

	6
	Като се вземат предвид всички съществуващи и приложими данни, има ли достатъчно информация, за да се вземе решение относно класифицирането?

ДА→
НЕ

↓
	Да се класифицира съответно (категория 1 Увреждане на очите или категория 2 Дразнене на очите, или да не се класифицира).

	
	Веществото не може да бъде класифицирано за сериозно увреждане на очите/дразнене на очите.
	Да се вземе решение да се пристъпи към генериране на нови данни от изпитвания в съответствие с Регламента REACH и член 8 от Регламента CLP.

Препоръчва се да се вземе под внимание и раздел R.7.2.6 от IR/CSA.


3.3.3 Класифициране на смеси за сериозно увреждане/дразнене на очите




3.3.3.1 Определяне на информацията за опасността

Процедурата за класифициране на смеси е стъпаловидна, т.е. поетапна, който подход се основава на принципа на йерархията и зависи от вида и обема на наличните данни/информация, започвайки от оценка на съществуващите данни при хора за сместа, последвано от задълбочено проучване на съществуващите данни in vivo, физикохимични свойства, и накрая проучване на наличните данни in vitro за сместа. Ако има валидни данни от изпитвания за цялата смес, те имат предимство. Ако няма такива данни, трябва да се използват т.н свързващи принципи, ако е възможно. Когато свързващите принципи не са приложими, се извършва оценка въз основа на данните за съставките на сместа.
Когато се взима решение сместа да се класифицира камо въз основа на pH, трябва да се използва класификация за увреждане на очите категория 1. В този случай не е необходимо да се търси допълнителна информация за самата смес.

3.3.3.1.1 Определяне на съществуващите данни за хора

За смеси, които са на пазара от дълго време, може да съществуват определени данни и опит за хора, които могат да предоставят полезна информация за потенциала за дразнене на очите на съответните смеси. Независимо от това, липсата на данни за ефектите при хора може да се дължи, например, на слаба отчетност или неподходящи превантивни мерки. Следователно, липсата на данни не може да се приеме като доказателство, че сместа не е опасна. Вж. раздел 3.2.2.1.1 за допълнителна информация относно определянето на данните за хора.




3.3.3.2 Критерии за класифициране

3.3.3.2.1 Когато има данни за цялата смес

Приложение I, параграф 3.3.3.1.1. Сместа се класифицира, като се използват критериите за вещества и като се вземат под внимание стратегиите за изпитване и оценка, използвани за натрупване на данните за тези класове на опасност.

За разлика от другите класове на опасност, съществуват алтернативни изпитвания за корозия на кожата от някои видове смеси, които дават точен резултат за целите на класифицирането, като при това не са сложни и са сравнително евтини. При разглеждане на въпроса за изпитването на сместа, на класифициращите се препоръчва да използват стъпаловидна стратегия, основана на значимостта на доказателствения материал, както е посочено в критериите за класифициране на вещества, според тяхното корозивно въздействие върху кожата, сериозно увреждане на очите и дразнене на очите, за да се осигури извършването на правилна класификация, както и за да се избегнат ненужните изпитвания върху животни. Дадена смес се разглежда като предизвикваща сериозно увреждане на очите (категория 1), ако тя има pH ≤ 2.0 или ≥ 11.5. Ако при отчитане на киселинния/алкалния резерв се прецени, че е възможно сместа да притежава потенциал, който да причинява сериозно увреждане на очите, независимо от ниската или високата стойност на pH, то е необходимо провеждането на допълнителни изпитвания за потвърждаването на това, за предпочитане посредством използване на подходящо валидирано in vitro изпитване.

Когато критериите не могат да се приложат директно по отношение на наличната идентифицирана информация, прилага се определяне на значимостта на доказателствения материал посредством експертна оценка в съответствие с член 9, параграф 3 от CLP. Определяне на значимостта на доказателствения материал означава, че цялата налична и научнообоснована информация, която е от значение за определянето на опасността, се разглежда като цяло, напр. физикохимични параметри, резултати от подходящи in vitro изпитвания, съответни за животното данни и човешки опит. Качеството и съвместимостта на данните получават подходяща тежест. Положителните и отрицателните резултати се събират в едно определяне на значимостта на доказателствата.
Интегрирането на цялата информация, за да се получи окончателна оценка на опасността въз основа на значимостта на доказателствения материал, като цяло изисква задълбочена токсикологична експертиза. 
Съществуват известен брой системи за in vitro изпитване, които в момента са в процес на валидиране за годността им за оценяване на потенциала за сериозно увреждане/дразнене на очите на вещества и смеси. Когато са налице валидирани in vitro изпитвания за дразнене на очите, резултатите от такива изпитвания могат да се използват за целите на класификация в бъдеще. Тези резултати могат да се използват за класифициране на сместа. Въпреки това, не всички налични системи за in vitro изпитване работят еднакво добре за всички видове смеси. Преди да се изпита дадена смес в конкретен in vitro тест за целите на класификация, трябва да се провери дали вече е доказано съответния тест, че е подходящ за прогнозирането на свойства за сериозно увреждане/дразнене на очите за вида смес, която се оценява. 
3.3.3.2.1.1 Смеси с гранични стойности на pH

Когато сместа има гранична стойност на pH, но единствената корозивна/дразнеща съставка в сместа е киселина или основа с определена СПК (определена или в приложение VІ към CLP, или от доставчика), сместа трябва да се класифицира в съответно. В този случай стойността на pH на сместа не трябва да се разглежда втори път, тъй като тя е била вече взета под внимание при извеждането на СПК за веществото. 
Ако случаят не е такъв, стъпките, които трябва да бъдат взети под внимание при класифицирането на смес с pH ≤ 2 или ≥ 11.5, са описани в следващата схема за вземане на решения:
	Смес, която не е класифицирана като Дразнеща кожата от категория 1 и за която няма in vivo данни за сериозно увреждане на очите/дразнене на очите или съответни данни от подобни изпитани смеси

рН е ≤ 2 или ≥ 11.5

	Показва ли киселинният/алкалният резерв, че сместа може да не е корозивна?

НЕ→

ДА

↓
	Да се класифицира като сериозно увреждаща очите, категория 1 Увреждане на очите.

	Изпитана ли е сместа за увреждане на очите в одобрено in vitro изпитване?

НЕ→

ДА

↓
	Да се класифицира като сериозно увреждаща очите, категория 1 Увреждане на очите.

	Показва ли сместа свойства за сериозно увреждане на очите в одобрено in vitro изпитване?

ДА→

НЕ

↓
	Да се класифицира като сериозно увреждаща очите, категория 1 Увреждане на очите.

	Да се приложат методите в раздели 3.3.3.3.2 (таблица 3.3.3)/3.3.3.3.4. (таблица 3.3.4) от приложение І



→

(Когато има валидирани методи за in vitro изпитване за дразнене на очите, те могат да бъдат използвани за получаване на данни за класифицирането на сместа, вместо метода на сумиране.)
	Да се класифицира съответно.


Ако разглеждането на граничните стойности на pH и киселинния/алкалния резерв показва, че сместа може да няма потенциал за причиняване на сериозно увреждане на очите, доставчикът трябва да проведе допълнителни изпитвания, за да потвърди това (раздел 3.3.3.2.1 от приложение І). Сместа трябва да бъде класифицирана в категория 1 Сериозно увреждане на очите, ако доставчикът реши да не провежда необходимите изпитвания за потвърждение.
Ако при допълнителните изпитвания се потвърди, че сместа не трябва да се класифицира за ефекти на сериозно увреждане на очите, доставчикът трябва да оцени сместа за дразнене на очите или чрез in vitro методи за изпитване на дразнене на очите, когато има такива, или чрез метода на сумиране.
Трябва да се отбележи, че методът на стойността на pH и киселинния/алкалния резерв допуска, че потенциалната корозия или дразнене се дължи на ефекта на йонните единици. Когато случаят не е такъв, особено когато сместа съдържа нейонни (които не могат да бъдат йонизирани) вещества, които сами по себе си са класифицирани като корозивни или дразнещи, методът на стойността на pH и резерва не може да послужи като основание за промяна на класификацията. 

Когато сместа има гранична стойност на pH и съдържа някои други корозивни/дразнещи съставки (някои от които може да имат определени СПК), допълнително към киселина или основа, с или без определени СПК, за сместа трябва да се приложи процедурата, описана в схемата за вземане на решения.
3.3.3.2.2 Когато няма данни за цялата смес: свързващи принципи

Приложение I, параграф 3.3.3.2.1. В случаите когато самата смес не е била изпитана за определяне на корозивно действия върху кожата или потенциала за предизвикване на сериозни ефекти или дразнен, но има достатъчно данни за отделните съставки и подобни изпитани смеси, за да се характеризират адекватно опасностите, свързани със сместа, тези данни се използват в съответствие със свързващите правила, установени в раздел 1.1.3.

За да се приложат свързващите правила е необходимо да има достатъчно данни за подобни изпитани смеси, както и за съставките на сместа. 
Когато наличната идентифицирана информация не е подходяща за прилагането на свързващите правила, сместа трябва да се класифицира с помощта на методите, описани в раздел 1.1.3.2.3.
3.3.3.2.3 Когато има данни за всички съставки или само за някои съставки на сместа

3.3.3.2.3.1 Съставки, които трябва да бъдат взети под внимание за целите на класифициране 
Приложение I, параграф 3.3.3.3.1 Хипотеза: „съставки от значение за класифициране на сместа са тези, които присъстват в концентрация 1 % (тегловни проценти за твърди вещества, течности, прах, мъгла и пари и обемни проценти за газове) или повече, ако няма основание да се предполага (например в случая на корозивни съставки), че дадена съставка, присъстваща в концентрация под 1 %, може да има значение при класифицирането на сместа за дразнене на очите/сериозно увреждане на очите. 
3.3.3.2.3.2 Адитивният подход е приложим

Приложение I, параграф 3.3.3.3.2. Като цяло подходът към класифициране на смесите като дразнещи очите или сериозно увреждащи очите при наличие на данни за съставките, но не за сместа като цяло, е основан на теорията на адитивност съгласно която всяка корозивна или дразнеща съставка допринася за общите дразнещи или корозивни свойства на сместа пропорционално на силата и концентрацията си. Тегловен коефициент равен на 10 се използва за корозивни съставки, когато те присъстват в концентрация, по-ниска от общата пределна концентрация за класифициране в категория 1, но имат концентрация, която ще допринесе за класифицирането на сместа като дразнеща. Сместа се класифицира като сериозно увреждаща очите или дразнеща очите, когато сумата от концентрациите на такива съставки превишава дадена пределна концентрация 

3.3.3.3.3. Таблица 3.3.3 съдържа общите пределни концентрации, които се използват, за да се определи дали сместа трябва да бъде класифицирана като дразнеща или като сериозно увреждаща очите.

Когото доставчикът не може да извлече класификацията от данните за самата смес или с помощта на свързващите принципи, той трябва да определи свойствата на сериозно увреждане на очите/дразнен на очите на сместа като използва данни за отделните съставки. Доставчикът трябва да провери дали подходът на адитивност е приложим, като първата стъпка на тази процедура е да се идентифицират всички съставки в сместа (т.е. тяхното наименование, химичен тип, ниво на концентрация, класификация на опасност и всички СПК) и pH на сместа. В допълнение към това, в сместа би могло да възникне взаимодействие на ПАВ или неутрализация на киселини/основи, което прави важно да се разгледа не само приносът на отделните съставки, но също така и ефектът от цялата смес.
Адитивност не може да се прилага, когато сместа съдържа веществата, посочени в раздел 3.3.3.3.4.1 от приложение I, които може да са корозивни/дразнещи при концентрации под 1 %, вж. раздел 3.3.3.2.3.3.
Прилагане на СПК, когато се прилага адитивния подход

Общите пределни концентрация (ОПК) са показани в таблица 3.3.3 от приложение І. Въпреки това съгласно член 10, параграф 5, СПК имат предимство пред ОПК. Така че, ако дадено вещество има СПК, именно тази специфична пределна концентрация трябва да се вземе под внимание при прилагането на подхода на сумиране (адитивност) за сериозно увреждане/дразнене на очите (вж. примери 4 и 5).
В случаите, когато се прилага адитивност за сериозно увреждане/дразнене на очите на смес с две или повече вещества, някои от които може да имат определени СПК, се използва следната формула: 
Сместа се класифицира за сериозно увреждане/дразнене на очите, ако

Сумата от (ConcA/clA) + (ConcB/clB) + ....+ (ConcZ/clZ) е > 1
Където:
ConcA = концентрация на вещество A в сместа;



clA = пределна концентрация (специфична или обща) на вещество A;



ConcB = концентрация на вещество B в сместа;



clB = пределна концентрация (специфична или обща) на вещество B; и пр.
Този подход е подобен на използвания в DPD, при който СПК на едно вещество може да замени стандартните гранични стойности в уравнението на традиционния метод. 
3.3.3.2.3.3 Адитивният подход не е приложим

Приложение I, параграф 3.3.3.3.4.1. Особено внимание трябва да се обръща при класифицирането на смеси, съдържащи някои видове вещества като киселини и основи, неорганични соли, алдехиди, феноли и повърхностно активни вещества. Подходът, обяснен в параграфи 3.3.3.3.1 и 3.3.3.3.2, може да не е приложим, тъй като много такива вещества са корозивни или дразнещи при концентрации под 1 %. 

3.3.3.3.4.2. За смеси, съдържащи силни киселини или основи като критерий за класифициране се използва тяхното pH (виж параграф 3.3.2.3), тъй като pH е по-добър показател за сериозно увреждане на очите от общите пределни концентрации в таблица 3.3.3.

3.3.3.3.4.3. Смес, съдържаща корозивни или дразнещи кожата съставки, които не могат да бъдат класифицирани на основата на адитивния подход (таблица 3.3.3), поради химични свойства, които не позволяват прилагането на този подход, се класифицира в категория 1 за ефекти върху очите, ако съдържа ≥ 1 % от корозивната съставка, и в категория 2, ако съдържа ≥ 3 % от съставка с дразнещо действие. Класификацията на смеси със съставки, към които не може да се приложи подходът в таблица 3.3.3, са обобщени в таблица 3.3.4.

3.3.3.3.5. В някои надеждни случаи данни могат да показват, че опасността от обратими/необратими ефекти върху очите от дадена съставка няма да бъде видима при ниво, по-високо от общите пределни концентрации, посочени в таблици 3.3.3 и 3.3.4. В тези случаи сместа се класифицира в съответствие с тези данни (вж. също членове 10 и 11). В други случаи, когато се очаква, че опасността от корозия/дразнене на кожата или обратими/необратими ефекти върху очите, свързана със съставката, няма да бъде видима, ако тя присъства на ниво над общите пределни концентрации, посочени в таблици 3.3.3 и 3.3.4, се преценява необходимостта от провеждане на изпитване на сместа. В тези случаи се използва стъпаловидната стратегия за оценка на значимостта на доказателствения материал.

3.3.3.3.6. Ако има данни, които показват, че дадена(и) съставка(и) може(могат) да бъде(бъдат) корозивна(и) или дразнеща(и) при концентрация < 1 % (корозивна) или < 3 % (дразнеща), сместа се класифицира съответно. 



3.3.3.3 Общи пределни концентрации на вещества, които определят класификацията на смеси

3.3.3.3.1 Когато адитивният подход е приложим
	Приложение I: Таблица 3.3.3
Общи пределни концентрации на съставките на смес, класифицирани като категория 1 Корозивни за кожата и/или категория 1 или 2 Ефекти върху очите, които определят класифицирането на сместа в категория 1 или 2 Ефекти върху очите

	Сума на съставките, класифицирани като:
	Концентрация, определяща класифицирането на дадена смес като:

	
	Необратими ефекти върху очите
	Обратими ефекти върху очите

	
	Категория 1
	Категория 2


	Категория 1 Ефекти върху очите или категории 1A, 1B, 1C Корозия на кожата
	≥ 3 %
	≥ 1 %, но < 3 %

	Категория 2 Ефекти върху очите
	
	≥ 10 %

	(10 x категория 1 Ефекти върху очите) + категория 2 Ефекти върху очите
	
	≥ 10 %

	Категории 1A, 1B, 1C Корозия за кожата + категория 1 Ефекти върху очите
	≥ 3 %
	≥ 1 %, но < 3 %

	10 x (категории 1A, 1B, 1C Корозия за кожата + категория 1 Ефекти върху очите) + категория 2 Ефекти върху очите
	
	≥ 10 %


3.3.3.3.2 Когато адитивният подход не се прилага

	Приложение I: Таблица 3.3.4
Общи пределни концентрации на съставките на смес, за които не се прилага адитивен подход, които определят класифицирането на сместа като опасна за очите 

	Съставка
	Концентрация
	Сместа се класифицира като опасна за очите

	Киселина с pH ≤ 2
	≥ 1 %
	Категория 1

	Основа с pH ≥ 11,5
	≥ 1 %
	Категория 1

	Други корозивни съставки (категория 1), за които не се прилага адитивност
	≥ 1 %
	Категория 1

	Други дразнещи съставки (категория 2), за които не се прилага адитивност, включително киселини и основи
	≥ 3 %
	Категория 2


В процес на разискване на равнище ООН е въпросът дали „Други дразнещи съставки (категория 2) в таблица 3.3.4 (последен ред) включват дразнители за кожата и очите или само дразнители за очите.



3.3.3.4 Схема за вземане на решения

Схемата за вземане на решения, която се основава на фигура R.7.2-3 от IR/CSA, е преразгледана, за да се изпълнят изискванията на CLР. Силно препоръчително е лицето, което отговаря за класифицирането, да се запознае с Критерии за класифициране преди и по време на използването на схемата за вземане на решения.
	1. Когато има данни за цялата смес

	0
	Класифицирана ли е сместа като корозивна за кожата?

ДА→

НЕ

↓
	Когато е определена категория 1 Корозия за кожата, рискът от сериозно увреждане на очите се подразбира.

Да не се процедира по-нататък.

	1а
	рН на сместа ≤ 2 ли е или е ≥ 11.5?

ДА→

НЕ

↓
	- Когато класифицирането се основава само на рН (т.е. буферният капацитет не е известен), да се приложи категория 1А Увреждане на очите. Когато е определена категория 1 Корозия за кожата, рискът от сериозно увреждане на очите се подразбира.

- Когато разглеждането на алкалния/киселинния резерв показва, че веществото не е корозивно, това трябва да се потвърди (за предпочитане посредством подходящо изпитване in vitro). Да се премине към стъпка 1b.

	1b
	Има ли други физични или химични свойства, които показват, че сместа има потенциал, който причинява сериозно увреждане на очите или дразнене на очите?

ДА→
НЕ

↓
	Да се използва тази информацията при определянето на значимостта на доказателствения материал (стъпка 6).

Да се премине към стъпка 2.

	2
	Има ли подходящи съществуващи данни за хора, които предоставят доказателства, че сместа има потенциал, който причинява сериозно увреждане на очите или дразнене на очите?

ДА→
НЕ

↓
	Да се класифицира съответно (Категория 1 Увреждане на очите или Категория 2 Дразнене на очите).

	3
	Има ли данни от съществуващи изпитвания за дразнене на очите върху лабораторни животни, които предоставят убедителни доказателства, че сместа има потенциал, който причинява сериозно увреждане на очите или дразнене на очите?

ДА→
НЕ

↓
	Да се класифицира съответно (Категория 1 Увреждане на очите или Категория 2 Дразнене на очите, или да не се класифицира) 

	4а
	Има ли данни от валидирано in vitro или ex vivo изпитване (одобрено от ОИСР или не), които предоставят доказателства, че сместа е дразнеща за очите или не е дразнеща? 

ДА→
НЕ

↓
	Да се класифицира съответно (Категория 1 Увреждане на очите или Категория 2 Дразнене на очите, или да не се класифицира).

Ако е невъзможно да се направи разграничение между категория 1 Увреждане на очите и категория 2 Дразнене на очите, да се избере категория 1 Увреждане на очите.

Да се премине към стъпка 4b.

	4b
	Има ли приемливи данни от подходящо in vitro изпитване, които предоставят доказателства, че сместа е дразнеща за очите?

ДА→
НЕ

↓
	Да се класифицира съответно (Категория 1 Увреждане на очите или Категория 2 Дразнене на очите). Ако е невъзможно да се направи разграничение между категория 1 Увреждане на очите и категория 2 Дразнене на очите, да се избере категория 1 Увреждане на очите.

Да се премине към стъпка 5.

	5
	Като се вземат предвид всички съществуващи и приложими данни (стъпки 1-4), включително потенциалните синергични/антагонистични ефекти и бионаличност, има ли достатъчно информация, за да се вземе решение относно класифицирането?

ДА→
НЕ

↓
	Да се класифицира съответно (Категория 1 Увреждане на очите или Категория 2 Дразнене на очите, или да не се класифицира).



	2. Когато няма данни за цялата смес: свързващи принципи

	6а
	Има ли данни за дразнене на очите за подобни изпитани смеси и за отделните съставки?

НЕ→

ДА

↓
	Да се премине към стъпка 7а.

	6b
	Могат ли да се прилагат свързващи принципи

ДА→

НЕ

↓
	Да се класифицира съответно (Категория 1 Увреждане на очите или Категория 2 Дразнене на очите, или да не се класифицира).



	3. Когато има данни за всички съставки или само за някои съставки на сместа

	7а
	рН на сместа ≤ 2 ли е или е ≥ 11.5?

ДА→

НЕ

↓
	Да се приложи схемата за вземане на решения в раздел 3.3.3.2.1.1 и да се класифицира съответно.

	7b
	Има ли индикация, че принципът на адитивност не се прилага?

ДА→

НЕ

↓

	Може да се приложат раздел 3.3.3.3.4 и таблица 3.3.4 от приложение І. 

Да се вземат под внимание съответните съставки от значение за класифициране (раздел 3.2.3.3.1 от приложение І и СПК, което е приложимо).

Да се класифицира в подходяща категория (Категория 1 Увреждане на очите или Категория 2 Дразнене на очите, или да не се класифицира)

	
	Прилагат се раздел 3.3.3.3.2 и таблица 3.3.3 от приложение І. 

Да се вземат под внимание съответните съставки от значение за класифициране (раздел 3.2.3.3.1 от приложение І и СПК, което е приложимо). 

Да се класифицира в подходяща категория (Категория 1 Увреждане на очите или Категория 2 Дразнене на очите, или да не се класифицира).
	Когато сместа е класифицирана като корозивна, но данните, използвани за класифицирането, не позволяват да се направи разграничение между подкатегории 1А/1В/1С на категория Корозия на кожата, сместа да се класифицира в категория 1 Корозия за кожата.


3.3.4 Информация на етикета относно опасността от сериозно увреждане/дразнене на очите

3.3.4.1 Пиктограми, сигнални думи, предупреждения за опасност и препоръки за безопасност

	Приложение I, параграф 3.3.4.1 Елементи на етикета се използват за вещества или смеси, които отговарят на критериите за класифициране в този клас на опасност в съответствие с таблица 3.3.5.

	Таблица 3.3.5
Елементи на етикета за сериозно увреждане/дразнене на очите

	Класификация
	Категория 1
	Категория 2

	GHS пиктограми
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	Сигнална дума
	Опасно
	Внимание

	Предупреждение за опасност
	H318: Причинява сериозно увреждане на очите
	H319: Причинява сериозно дразнене на очите

	Препоръка за безопасност при предотвратяване
	P280
	P264 

P280

	Препоръка за безопасност при реагиране
	P305 + P351 + P338 

P310
	P305 + P351+ P338 

P337+ P313

	Препоръка за безопасност при съхранение
	
	

	Препоръка за безопасност при изхвърляне
	
	


Смес, която е корозивна за кожата, се счита също така, че причинява сериозно увреждане на очите, което и показано в предупреждение за опасност за корозия на кожата, H 314: Причинява тежки изгаряния на кожата и сериозно увреждане на очите. В такава връзка, в случай че смес трябва да бъде класифицирана за корозия на кожата, не се обозначава допълнителна класификация с H318: Причинява тежки изгаряния на кожата и сериозно увреждане на очите.
3.3.5 Прекласифициране на вещества и смеси, класифицирани за сериозно увреждане/дразнене на очите в съответствие с DSD и DPD

3.3.5.1 Възможно ли е директно преобразуване на класификацията и етикетирането?

Директно преобразуване, както е показано в таблицата за преобразуване в приложени VII към CLP по принцип е възможно. Въпреки това, трябва да се направи оценка и класифициране в съответствие с членове 9 – 13 от CLP, когато за сместа има данни. Преобразуването от класификация съгласно DSD в класификация съгласно CLP е както следва:
· Xi; R41 се преобразува в категория 1 Увреждане на очите; H318. Критериите в DSD напълно се покриват от критериите в CLP.
· Xi; R36 се преобразува в категория 2 Дразнен на очите; H 319. Критериите в DSD напълно се покриват от критериите в CLP.
Трябва да се отбележи, че категория 2 Дразнене на очите в CLP ще включва повече вещества, които в момента не са класифицирани според DSD, но при стойности на непрозрачност на роговицата >1 и <2 или стойности на зачервяване на конюнктивата >2 и < 2.5 ще бъдат класифицирани като дразнители на очите според CLP.
Трябва да се отбележи, че, когато смеси, съдържащи вещества с рискова фраза R41, са класифицирани въз основа на опасностите на отделните съставки, използването на таблицата за преобразуване може да доведе до подценяване на класификацията на сместа. Това е така, защото общите пределни концентрации, които се прилагат за смеси, са занижени според CLP в сравнение с DPD. Следователно, за смеси, съдържащи вещества с тази класификация, използването на таблицата за преобразуване не е подходящо и по-правилно би било прекласифицирането да се извърши въз основа на съществуващите данни. За по-подробна информация, вж. раздел 1.7.
3.3.5.2 Повторна оценка на данните

Ако има нова информация, която би могла да е от значение за класифицирането, трябва да се извърши повторна оценка.
3.3.6 Примери за класифициране за сериозно увреждане/дразнене на очите

3.3.6.1 Примери за вещества, които отговарят на критериите за класифициране

3.3.6.1.1 Пример 1: Стандартно изпитване в съответствие с Указание за изпитване 405 на ОИСР върху три животни

В едно проучване съгласно Указание за изпитване 405 на ОИСР, изпитваното вещество е приложено върху очите на три заека. Получените резултати са изброени в следващата таблица: 
Роговица:
	Животно 

№
	Оценка след ...
	Положителен респондер?

Ø Резултат ...

	
	1 час
	24 часа
	48 часа
	72 часа
	21 дни
	≥ 1
	≥ 3

	1
	0
	2
	2
	2
	0
	
	

	
	
	Ø 24/48/72 ч животно 1 е 2
	
	Да
	Не

	2
	2
	2
	2
	2
	0
	
	

	
	
	Ø 24/48/72 ч животно 2 е 2
	
	Да
	Не

	3
	2
	2
	1
	1
	0
	
	

	
	
	Ø 24/48/72 ч животно 3 е 1.3
	
	Да
	Не












Ефектите са обратими 

Ирис:
	Животно 

№
	Оценка след ...
	Положителен респондер?

Ø Резултат ...

	
	1 час
	24 часа
	48 часа
	72 часа
	21 дни
	≥ 1
	≥ 1,5

	1
	0
	1
	1
	1
	0
	
	

	
	
	Ø 24/48/72 ч животно 1 е 1
	
	Да
	Не

	2
	1
	1
	1
	1
	0
	
	

	
	
	Ø 24/48/72 ч животно 2 е 1
	
	Да
	Не

	3
	1
	1
	1
	1
	0
	
	

	
	
	Ø 24/48/72 ч животно 3 е 1
	
	Да
	Не


Ефектите са обратими

Конюнктива - еритема:
	Животно

№
	Оценка след ...
	Положителен респондер?

Ø Резултат ...

	
	1 час
	24 часа
	48 часа
	72 часа
	21 дни
	≥ 2
	

	1
	2
	2
	2
	2
	0
	
	

	
	
	Ø 24/48/72 ч животно 1 е 2
	
	Да
	

	2
	1
	1
	1
	1
	0
	
	

	
	
	Ø 24/48/72 ч животно 2 е 1
	
	Не
	

	3
	1
	1
	1
	1
	0
	
	

	
	
	Ø 24/48/72 ч животно 3 е 1
	
	Не
	


Ефектите са обратими

Конюнктива - еритема:
	Животно

№
	Оценка след ...
	Положителен респондер?

Ø Резултат ...

	
	1 час
	24 часа
	48 часа
	72 часа
	21 дни
	≥ 2
	

	1
	0
	3
	3
	3
	0
	
	

	
	
	Ø 24/48/72 ч животно 1 е 3
	
	Да
	

	2
	2
	2
	2
	1
	0
	
	

	
	
	Ø 24/48/72 ч животно 2 е 1.7
	
	Не
	

	3
	2
	3
	2
	2
	0
	
	

	
	
	Ø 24/48/72 ч животно 3 е 2.3
	
	Не
	


Ефектите са обратими

Класификация според CLP: Категория 2 Дразнител за очите

Обосновка: Роговица и конюнктива „положителен респондер ≥ 2: 2/3 животни




Ирис „положителен респондер ≥ 1: 3/3 животни

3.3.6.1.2 Пример 2: Изпитване, проведено върху повече от 3 заека

Роговица:
	Животно №
	Оценка след ...
	Положителен респондер?

Ø Резултат ...

	
	1 час
	24 часа
	48 часа
	72 часа
	7 дни
	14 дни
	21 дни
	 ≥ 3
	≥ 1

	1
	1
	2
	3
	3
	1
	1
	0
	
	

	
	
	Ø 24/48/72 ч = 2.7
	
	
	
	Не
	Да

	2
	1
	2
	2
	3
	1
	1
	0
	
	

	
	
	Ø 24/48/72 ч = 2.3
	
	
	
	Не
	Да

	3
	1
	2
	3
	3
	2
	1
	0
	
	

	
	
	Ø 24/48/72 ч = 2.7
	
	
	
	Не
	Да

	4
	1
	2
	4
	4
	2
	1
	0
	
	

	
	
	Ø 24/48/72 ч = 3.3
	
	
	
	Да
	Да


Ефектите са обратими

Ирис
	Животно №
	Оценка след ...
	Положителен респондер?

Ø Резултат ...

	
	1 час
	24 часа
	48 часа
	72 часа
	7 дни
	14 дни
	21 дни
	≥ 1.5
	≥ 1

	1
	0
	0
	0
	0
	0
	0
	0
	
	

	
	
	Ø 24/48/72 ч = 0
	
	
	
	Не
	Не

	2
	0
	0
	0
	0
	0
	0
	0
	
	

	
	
	Ø 24/48/72 ч = 0
	
	
	
	Не
	Не

	3
	0
	1
	1
	1
	1
	0
	0
	
	

	
	
	Ø 24/48/72 ч = 1
	
	
	
	Не
	Да

	4
	0
	0
	0
	0
	0
	0
	0
	
	

	
	
	Ø 24/48/72 ч = 0
	
	
	
	Не
	Да











Ефектите са обратими

Конюнктива- еритема:
	Животно №
	Оценка след ...
	Положителен респондер?

Ø Резултат ...

	
	1 час
	24 часа
	48 часа
	72 часа
	7 дни
	14 дни
	21 дни
	≥ 2
	

	1
	2
	2
	2
	1
	1
	1
	0
	
	

	
	
	Ø 24/48/72 ч = 1.7
	
	
	
	Не
	

	2
	2
	2
	2
	1
	1
	0
	0
	
	

	
	
	Ø 24/48/72 ч = 1.7
	
	
	
	Не
	

	3
	2
	2
	2
	1
	1
	1
	1
	
	

	
	
	Ø 24/48/72 ч = 1.7
	
	
	
	Не
	

	4
	2
	2
	2
	1
	0
	0
	0
	
	

	
	
	Ø 24/48/72 ч = 1.7
	
	
	
	Не
	


Ефектите са НЕобратими

Конюнктива - подуване:
	Животно №
	Оценка след ...
	Положителен респондер?

Ø Резултат ...

	
	1 час
	24 часа
	48 часа
	72 часа
	7 дни
	14 дни
	21 дни
	≥ 2
	

	1
	2
	2
	2
	1
	1
	1
	0
	
	

	
	
	Ø 24/48/72 ч = 1.7
	
	
	
	Не
	

	2
	2
	2
	1
	1
	1
	0
	0
	
	

	
	
	Ø 24/48/72 ч = 1.3
	
	
	
	Не
	

	3
	2
	2
	2
	1
	1
	1
	1
	
	

	
	
	Ø 24/48/72 ч = 1.7
	
	
	
	Не
	


	4
	2
	2
	2
	1
	1
	1
	1
	
	

	
	
	Ø 24/48/72 ч = 1.7
	
	
	
	Не
	











Ефектите са НЕобратими

Класификация според CLP: Категория 1 Сериозно увреждане на очите

Обосновка: Конюнктива с необратими ефекти

3.3.6.2 Примери за смеси, които отговарят на критериите за класифициране

3.3.6.2.1 Пример 3: Прилагане на адитивния подход за смеси, съдържащи съставки без СПК 

Когато сместа се състои от съставки без определени специфични пределни концентрации, трябва да се извърши подходящо сумиране(ия) съгласно таблица 3.3.3.

	Съставка
	Класификация за кожата/очите
	Концентрация

(тегловни %)
	СПК

	Повърхностно активно вещество A
	Категория 1 за очите
	1.8
	не е определена

	Вещество B
	Категория 2 за очите
	0.5
	не е определена

	Вещество C
	Категория 1 за очите
	5.4
	не е определена

	Вещество D
	не е класифицирано
	4.0
	

	Киселина E
	Корозия/дразнене на кожата категория 1A
	2.0
	не е определена

	Вода
	не е класифицирано
	86.3
	


Стойността н pH на сместа е 9.0 - 10.0; следователно, разпоредбите за гранични стойности на pH не се прилагат. Сместа съдържа повърхностно активно вещество и киселина, но нито едно от двете не е корозивно/дразнещо в концентрация под 1 % (както е определено от липсата на специфични пределни концентрации в приложение VІ към CLP Приложение VI или в списъка за класификация и етикетиране). Адитивност може да се прилага.
Вещество D и водата може да бъдат пренебрегнати, тъй като те не са класифицирани за сериозно увреждане/дразнене на очите. Вещество B също може да бъде пренебрегнато, тъй като присъства в концентрация под 1 %.
Сместа съдържа 7.2 % съставки от категория 1 за очите, както и 2 % киселина E, така че се прилага сумиране {категории 1A, 1B, 1C Корозия на кожата + категория 1 за очите} и то е > 3 %, следователно сместа се класифицира в категория 1 за очите.
3.3.6.2.2 Пример 4: Прилагане на адитивния подход за смеси, съдържащи съставки, които може да имат СПК

	Съставка
	Класификация за кожата/очите
	Концентрация

(тегловни %)
	СПК

	Повърхностно активно вещество A
	Категория 1 за очите
	2.0
	не е определена

	Вещество B
	Категория 2 за очите
	0.5
	не е определена

	Вещество C
	Категория 1В за кожата
	5.4
	C ≥ 10 %: категория 1B за кожата

5 % ≤ C < 10 %: категория 2 за очите

	Вещество D
	не е класифицирано
	4.0
	

	Вещество E
	Категория 1В за кожата
	2.0
	не е определена

	Вода
	не е класифицирано
	86.1
	


Стойността на pH на сместа е 10.5 - 11.0, следователно, разпоредбите за гранични стойности на pH не се прилагат. Сместа съдържа повърхностно активно вещество, киселина и основа, но нито едно от тях не е корозивно/дразнещо в концентрация под 1 % (както е определено от липсата на специфични пределни концентрации в приложение VІ към CLP Приложение VI или в списъка за класификация и етикетиране). Адитивност може да се прилага.
Вещество D и водата може да бъдат пренебрегнати, тъй като те не са класифицирани за сериозно увреждане/дразнене на очите. Вещество B също може да бъде пренебрегнато, тъй като присъства в концентрация под 1 %.
СПК не са определени за вещество E или за повърхностно активно вещество A; Категория 1 за очите
( % повърхностно активно вещество A/ОПК) + ( % вещество C/СПК) + ( % вещество E/ОПК) = (2/3) + (5.4/10) + (2/3) = 1.9 => > 1 тази смес се класифицира в категория 1 за очите.
3.3.6.2.3 Пример 5: Прилагане на адитивния подход за смеси, съдържащи съставки, които може да имат СПК 

	Съставка
	Класификация сериозно увреждане на очите/дразнене на очите
	Концентрация

(тегловен %) 
	СПК

	Повърхностно активно вещество B
	Категория 1 за очите
	0.7
	не е определена

	Вещество C
	Категория 2 за очите
	74.9
	не е определена

	Вещество D
	Категория 1 за очите
	8.5
	C ≥ 25 %: Категория 1 за очите

10 % ≤ C < 25 %: Категория 2 за очите

	Вещество E
	не е класифицирано
	15.9
	


Стойността на pH на сместа е 10.0 - 10.5 (10 % разтвор); следователно, разпоредбите за гранични стойности на pH не се прилагат. Сместа съдържа повърхностно активно вещество, което не е корозивно/дразнещо в концентрация под 1 % както е определено от липсата на специфични пределни концентрации в приложение VІ към CLP Приложение VI или в списъка за класификация и етикетиране). Адитивност може да се прилага.
Вещество E може да бъде пренебрегнато, тъй като то не е класифицирано за сериозно увреждане/дразнене на очите. Повърхностно активно вещество B също може да бъде пренебрегнато, тъй като присъства в концентрация под 1 %.
СПК не са определени за вещество C; следователно за тази съставка се прилагат ОПК.

Категория 1 за очите
Сместа съдържа 8.5 % вещество D, което е единствената съставка „от значение за класифициране”, класифицирана в категория 1 за очите. Тъй като тя се съдържа в концентрация по-ниска от 25 % СПК на вещество D, сместа не се класифицира в категория 1 за очите.
Категория 2 за очите
( % вещество D/СПК) + ( % вещество C/ОПК) = (8.5/10) + (74.9/10), което е > 1; следователно, сместа се класифицира в категория 2 за очите.
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3.4
РЕСПИРАТОРНА ИЛИ КОЖНА СЕНСИБИЛИЗАЦИЯ

3.4.1 Определения и общи съображения относно респираторна или кожна сенсибилизация

Приложение I, параграф 3.4.1.1. Респираторен сенсибилизатор означава вещество, което води до висока чувствителност на дихателните пътища, поради вдишване на веществото. 

3.4.1.2. Кожен сенсибилизатор означава вещество, което води до алергична реакция след контакт с кожата.

По отношение на превенцията е важно да се отбележи, че респираторна сенсибилизация може да се предизвика не само при вдишване, но и при контакт с кожата.
Приложение I, параграф 3.4.1.3. За целите на раздел 3.4, сенсибилизацията включва две фази: първата фаза е индуциране на специализирана имунологична памет в индивида чрез експозиция на алерген. Втората фаза е предизвикване, тоест създаване на клетъчно медиирана или медиирана от антитела алергична реакция чрез експозиция на сенсибилизиран индивид на въздействието на алерген.

3.4.1.4. При респираторна сенсибилизация, моделът на индукция, последван от фази на предизвикване, е общ с този на кожната сенсибилизация. За кожната сенсибилизация се изисква фаза на индукция, в която имунната система се учи да реагира; тогава клиничните симптоми могат да възникнат, когато последващата експозиция е достатъчна, за да предизвика видима реакция на кожата (фаза на предизвикване). Може да се направи извод, че прогнозните изпитвания обикновено следват този модел, в който съществува фаза на индукция, реакцията на която се измерва посредством стандартната фаза на предизвикване, обикновено включваща кожна проба при алергия. Локалното изпитване на лимфния възел, което определя с точност индуктивната реакция, е изключение. Доказателството за наличие на сенсибилизация при хора обикновено се оценява посредством диагностична кожна алергична проба.

3.4.1.5. Обикновено и за кожна и за респираторна сенсибилизация са необходими по-ниски нива на предизвикване, отколкото за индукция. Разпоредби за предупреждение на сенсибилизирани индивиди (индивиди със свръхчувствителност) за наличието на определен сенсибилизатор в дадена смес могат да бъдат открити в раздел 3.4.4.

3.4.1.6. Класът на опасност респираторна или кожна сенсибилизация е разделен на:


- респираторна сенсибилизация;


- кожна сенсибилизация.

3.4.2 Класифициране на вещества за респираторна или кожна сенсибилизация




3.4.2.1 Определяне на информацията за опасността

Няма официално признати и валидирани изпитвания върху животни за респираторна сенсибилизация. Въпреки това, може да има данни от наблюдения върху хора, показващи респираторна сенсибилизация при експонирано население.
По отношение на определянето на информацията от значение за кожна сенсибилизация, вж. раздел R.7.3.3 от IR/CSA.
3.4.2.1.1 Определяне на данните за хора

Информация от значение за респираторна или кожна сенсибилизация може да се получи от доклади за казуси, епидемиологични проучвания, медицински схеми за наблюдение и докладване. За по-подробна информация, вж. раздел R.7.3.3.2 от IR/CSA.
3.4.2.1.2 Определяне на данните за животни

В момента не съществуват валидирани неекспериментални системи за прогнозиране на потенциала за кожна сенсибилизация. Химичната структура на молекула, когато е подобна на известни сенсибилизатори, може да е част от значимостта на доказателствения материал за целите на класификация (вж. също раздел R.7.3.3 от IR/CSA). 
Въпросът за in vitro изпитванията за кожна сенсибилизация се разглежда също така в R.7.3.3 от IR/CSA. В момента не съществуват валидирани vitro методи за определяне на потенциала за сенсибилизация на химично вещество.
Има три метода за изпитване върху животни, които се използват за оценяването на кожна сенсибилизация за вещества: локално изпитване на миши лимфен възел (LLNA), максимизиращ тест с морски свинчета (GPMT) и тест на Бюлер с морски свинчета. Те са описани по-подробно в раздел R.7.3.3 от IR/CSA и в контекста на класификация в раздел 3.4.2.3.4 от IR/CSA.



3.4.2.2 Критерии за класифициране на вещества

	Приложение I, параграф 3.4.2.1. Респираторни сенсибилизатори

	Веществата се класифицират като респираторни сенсибилизатори (категория 1) в съответствие с критериите в таблица 3.4.1:

Таблица 3.4.1

	Категория на опасност зареспираторни сенсибилизатори

	Категория
	Критерии

	Категория 1
	Веществата се класифицират като респираторни сенсибилизатори (категория 1) в съответствие със следните критерии:

(а) при наличие на данни за хората за това, че дадено вещество може да доведе до специфична респираторна свръхчувствителност, и/или 

(б) ако съществуват положителни резултати от съответно изпитване върху животни.

	3.4.2.2. Кожни сенсибилизатори

	3.4.2.2.1. Веществата се класифицират като кожни сенсибилизатори (категория 1) в съответствие с критериите в таблица 3.4.2:

	Таблица 3.4.2

	Категория на опасност за кожни сенсибилизатори

	Категория
	Критерии

	Категория 1
	Веществата се класифицират като кожни сенсибилизатори (категория 1) в съответствие със следните критерии:

(i) при наличие на данни за хората за това, че веществото може да доведе до сенсибилизация в резултат на контакт с кожата, при значителен брой лица, или

(ii) ако има положителни резултати от съответно изпитване върху животни (вж. специфичните критерии в параграф 3.4.2.2.4.1).





3.4.2.3 Оценка на информацията за опасността
3.4.2.3.1 Данни за хора относно респираторна сенсибилизация

Веществата се класифицират като респираторни сенсибилизатори при наличието на данни за хора за това, че дадено вещество може да доведе до специфична респираторна свръхчувствителност.
3.4.2.3.2 Данни за хора относно кожна сенсибилизация

Приложение I, параграф 3.4.2.2.2.1. За класифициране на дадено вещество като кожен сенсибилизатор, данните включват едно или всички от следните:

(а) положителни данни от кожна алергична проба, обикновено получени в повече от една дерматологична клиника;

(б) епидемиологични проучвания, показващи алергичен контактен дерматит, предизвикан от дадено вещество; случаи, в които при значителна част от експонираните лица се проявяват характерни симптоми, следва да се разглеждат с особено внимание, дори ако броят на случаите е незначителен;

…

(г) положителни данни от експериментални проучвания върху хора (вж. член 7, параграф 3);

(д) добре документирани случаи на алергичен контактен дерматит, обикновено получени в повече от една дерматологична клиника.

3.4.2.3.3 Данни за животни относно респираторна сенсибилизация

В момента не съществуват официално признати и валидирани изпитвания върху животни за респираторна сенсибилизация.
3.4.2.3.4 Данни за животни относно кожна сенсибилизация

В момента CLP позволява класификация на кожни сенсибилизатори само в една категория на опасност. Тъй като е възможно оценката на кожни сенсибилизатори да се усъвършенства въз основа на силата на сенсибилизащия ефект, това ръководство съветва как да се оцени силата въз основа на препоръчаните методи за изпитване. Съображенията относно силата на сенсибилизащия ефект могат да бъдат използвани като основа за определяне на специфичните пределни концентрации (вж. раздел 3.4.2.5), както и се прави заключението в GHS, че тези съображения относно силата на сенсибилизащия ефект ще бъдат включени като допълнителни критерии за класифициране в бъдеще.
В момента има три признати и официално одобрени методи за изпитване върху животни за кожна сенсибилизация, описани в Насоки за изпитванията на ОИСР. Те са: локално изпитване на миши лимфен възел (LLNA), максимизиращ тест с морски свинчета на Магнусон и Клигман (GPMT) и тест на Бюлер с морски свинчета. Методите с мишки и морски свинчета се различават съществено по отношение на използваните крайни точки; докато изпитването LLNA с мишки измерва реакциите, предизвикани по време на индуцирането на сенсибилизация, двете изпитвания с морски свинчета измерват индуцираните от предизвикателство реакции на предизвикване при предварително сенсибилизирани животни. За ново изпитване на вещества изпитването LLNA е първият предпочитан метод в момента. При изключителни обстоятелства, когато изпитването LLNA не е подходящо, може да се използва алтернативно изпитване (тест на Бюлер или максимизиращ тест с морски свинчета), но трябва да се представи обосновка (вж. раздел R.7.3.2.1 от IR/CSA).
Резултатите от изпитванията LLNA, GPMT и теста на Бюлер могат да бъдат използвани директно за класификация. Те могат също така да бъдат използвани за оценка на силата.
Сенсибилизиращ потенциал на дадено вещество се определя, ако е получен значителен ефект при приемливо in vivo изпитване. Значителен сенсибилизаращ за кожата ефект във всяко едно от трите признати изпитвания върху животни се определя, както следва: 
Таблица 3.4.2.3.4: Определение за значителен сенсибилизиращ за кожата ефект
	Изпитване
	Резултат

	Локално изпитване на миши лимфен възел (LLNA)
	Индекс на стимулация ≥ 3

	Максимизиращ тест с морски свинчета (GPMT)
	Зачервяване при ≥ 30 % от изпитваните животни

	Тест на Бюлер с морски свинчета
	Зачервяване при ≥ 15 % от изпитваните животни


Дадено вещество може да бъде класифицирано като кожен сенсибилизатор въз основа на положителен резултат, получен при едно от описаните по-горе изпитвания върху животни. Положителен резултат, получен чрез друг метод на изпитване, който не е официално признат, може също да оправдана класификация като кожен сенсибилизатор, но обикновено не може да има предимство над отрицателен резултат, получен при едно от описаните по-горе признати три изпитвания върху животни. Не е необходимо да се провежда ново изпитване върху животно в стремежа да се отрече категоричен положителен резултат от официално непризнати методи на изпитване, особено когато има други подкрепящи доказателства, че веществото е кожен сенсибилизатор.

3.4.2.3.4.1 Локално изпитване на миши лимфен възел (LLNA, Указание за изпитване 429 на ОИСР)

LLNA се използва както за определяне на силата на сенсибилизиращия за кожата ефект (характеризиране на опасността), така и за определяне на относителната сила на сенсибилизиращия за кожата ефект (характеризиране на опасността). И в двата случая показател е клетъчната пролиферация, индуцирана в отводняващите лимфни възли след локално излагане на химическото вещество, като клетъчната пролиферация на лимфните възли е причинно и количествено свързана с предизвикването на сенсибилизация за кожата (Basketter et al. 2002a, 2002b). Установена е връзка между концентрацията на химическото вещество, която се изисква, за да се предизвика сенсибилизация на кожата при хора в съответствие с историческите прогнозни данни, и силата на сенсибилизиращия за кожата ефект, измерена при изпитване LLNA с мишки (Schneider and Akkan 2004, Basketter et al. 2005b). Силата се измерва като функция на производните стойности на EC3. Стойността на EC3 е количеството на изпитваното химическо вещество ( % на концентрация, моларна стойност или доза на единица площ), което се изисква, за да се предизвика индекс на стимулация 3 при стандартно изпитване LLNA (Kimber et al. 2003). Между стойността на ЕС3 и силата има обратнопропорционална връзка, което означава, че изключително мощните сенсибилизатори имат изключително ниски стойности на EC3. Значението на силата произтича от признанието, че сенсибилизаторите за кожата варират до четири или пет степени по отношение на минималните концентрация, които се изискват, за да се индуцира сенсибилизация на кожата. Силата се оценява въз основа на тези минимални концентрации, като всяка степен отразява диапазон на концентрацията от около един порядък.
Следната схема може да се използва за определяне на категориите сила за сенсибилизатори. Въпреки това, при класифицирането на сенсибилизатори в момента не се изисква класифициране в категории на сила.
Таблица 3.4.2.3.4.1: Сила на сенсибилизацията на кожата при локално изпитване на миши лимфен възел
	Стойност на EC3 (тегловни/обемни %)
	Сила

	≤ 0.2
	Изключителна

	> 0.2 - ≤ 2
	Голяма

	> 2
	Умерена



Силата може да бъде взета под внимание при определянето на специфичната пределна концентрация на вещество в смеси (вж. раздел 3.4.2.5).
3.4.2.3.4.2 Максимизиращ тест с морски свинчета (GPMT, Указание за изпитване 406 на ОИСР)

Този тест е бил използван в продължение на почти 40 години за откриване на сенсибилизиращия потенциал на химическите вещества чрез система за изпитване, максимизираща чувствителността чрез интрадермална и епидермална индукция и използване на адювант (пълен адювант на Фройнд). Интрадермалната индукция се извършва чрез инжектиране. Следователно тестът не е подходящ за продукти, които не могат да бъдат превърнати в течно състояние.
GPMT е бил първоначално предназначен по-скоро за максимизиране на способността за идентифициране на опасността от сенсибилизация, отколкото за определяне на силата на сенсибилизация на кожата. Въпреки това, само когато е налице резултат от изпитване GPMT е възможно да се извърши категоризация на силата въз основа на концентрацията на изпитвания материал, използван за интрадермална индукция, и процента на сенсибилизираните морски свинчета. Все пак, трябва да се признае, че често има изместна степен на несигурност, свързана с определянето на потенциала на алергични реакции при GPMT. Ако изпитването е проведено в пълно съответствие с Указание за изпитване 406 на ОИСР и техническите подробности, което гарантира правилно интерпретиране на данните, както е посочено от Schlede и Eppler (1995), може да се използва следната схема.
Следната схема може да се използва за определяне на категориите сила за сенсибилизатори. Въпреки това, при класифицирането на сенсибилизатори в момента не се изисква класифициране в категории на сила.
Таблица 3.4.2.3.4.2: Сила въз основа на максимизиращия тест с морски свинчета
	Концентрация за интрадермална индукция (тегловен/обемен %)
	Процент на сенсибилизирани морски свинчета 

( %)
	Сила

	≤ 0.1
	≥ 60
	Изключителна

	≤ 0.1
	≥ 30 - <60
	Голяма

	>0.1 - ≤ 1.0
	≥ 60
	Голяма

	>0.1 - ≤ 1.0
	≥ 30 - <60
	Умерена

	> 1.0
	≥ 30
	Умерена


Силата може да се вземе под внимание, когато се определя специфичната пределна концентрация на вещество в смеси (вж. раздел 3.4.2.5).

3.4.2.3.4.3 Тест на Бюлер с оклузивен пластир (Указание за изпитване 406 на ОИСР)

Този тест е било използван през последните 40 години като по-реалистичен, въпреки че все още чувствителен тест за откриване на сенсибилизатори чрез експозиция на епидермална оклузия. При този тест кожната бариера на изпитваните видове (морски свинчета) се запазва цяла, като по този начин се създава ситуация на експозиция, която се доближава повече до човешка ситуация. Силата може да бъде категоризирана с помощта на резултатите от теста на Бюлер въз основа на броя сенсибилизирани животни и концентрацията на изпитвания материал, използван за епидермална индукция. Все пак, трябва да се признае, че често има известна степен на несигурност, свързана с получаването на алергичните свойства от теста Бюлер. Следната схема може да се използва за определяне на категориите сила, ако изпитването е проведено в пълно съответствие с Указание за изпитване 406 на ОИСР и техническите подробности, което гарантира правилно интерпретиране на данните, както е посочено от Robinson et al (1990).
При класифицирането на сенсибилизатори в момента не се изисква класифициране в категории на сила

Таблица 3.4.2.3.4.3: Сила въз основа на теста на Бюлер с оклузивен пластир 
	Концентрация за интрадермална индукция

(тегловни/обемни %)
	Процент сенсибилизирани морски свинчета

( %)
	Сила

	≤ 0.2
	≥ 60
	Изключителна

	≤ 0.2
	≥ 15 - < 60
	Голяма

	> 0.2 - ≤ 20
	≥ 60
	Голяма

	> 0.2 - ≤ 20
	≥ 15 - < 60
	Умерена

	> 20
	≥ 15
	Умерена


Силата може да се вземе под внимание, когато се определя специфичната пределна концентрация на вещество в смеси (вж. раздел 3.4.2.5). 

3.4.2.3.4.4 Изпитвания за кожна сенсибилизация, които не отговарят на изискванията

Методите за изпитване in vivo, които не отговарят на признатите насоки, не са препоръчителни за идентифицирането на кожни сенсибилизатори или за оценката на силата на сенсибилизиращите за кожата ефекти. Резултатите от такива изпитвания трябва да се оценяват внимателно, но може да се предоставят доказателства в подкрепа. Ако съществуват съмнения относно валидността и тълкуването на резултатите, оценката трябва да се направи, като се използва подхода на значимост на доказателствения материал.
3.4.2.3.4.5 Методи за изпитване върху животни, провеждани за цели, различни от сенсибилизация

Признаци на кожна сенсибилизация понякога се появяват при изпитвания с многократна доза. Такива изпитвания често са изпитвания за дермална токсичност при плъхове. Когато признаци на еритема/оток се появяват при животни след прием на многократна доза, очевидно е необходимо да се разгледа възможността за кожна сенсибилизация и в идеалния случай да се оцени в подходящо проучване.
3.4.2.3.5 Значимост на доказателствения материал

Наличието на положителни ефекти за кожна сенсибилизация и при хора и при животни обикновено оправдава класификация. Доказателствата от проучвания върху животни за кожна сенсибилизация обикновено са по-надеждни от доказателствата от експозиция на хора, въпреки че надеждните данни за хора, разбира се, са от най-голямо значение за хора. В случаите, когато има данни и от двата източника и между резултатите има противоречие, е необходимо да се оценят качеството и надеждността на доказателствата и от двата източника, за да се реши класификацията във всеки отделен случай. Отрицателните резултати за хора обикновено не трябва да отричат положителните констатации при изследвания с животни.
Тъй като използваните данни за оценка на опасността или риска трябва да са адекватни, надеждни и достатъчни за регулаторна цел, необходимо е оценката да се основава на съвкупността от наличната информация, т.е. да се приложат съображенията относно значимост на доказателствения материал. 
Оценката на значимостта на доказателствения материал може да се основава на съвкупността от експериментални данни, както и на следпазарни проучвания и/или данни от професионален опит. В случая на смеси екстраполацията от подобни смеси или от налични данни за съставките би могла да е надеждно средство за оценка. Изчислените данни биха могли да се използват за допълване и повишаване на доверието в наличните експериментални данни, а в други случаи такива данни може да се използват вместо експериментални данни.
Оценката на значимостта на доказателствения материал може да бъде разделена на два етапа:
a) Оценка на всеки единичен резултат от изпитването и, ако е необходимо, на другите резултати. Може да е полезно да се прилагат критериите за надеждност, определени от Klimisch et al (1997). Тези критерии включват подробности относно признаването на метода на изпитване, изчерпателността, актуалността на метода, параметрите на изпитването и др.;
b) Сравнение на претеглените единични резултати от изпитването. Данните за добро качество на самото вещество имат по-голяма тежест, отколкото тези, екстраполирани от подобни вещества.



3.4.2.4 Решение относно класифицирането

Съгласно раздел 3.4.2.1 от приложение І към CLP, веществата, които отговарят на критериите за респираторна сенсибилизация, се класифицират като категория 1, а съгласно раздел 3.4.2.2 от приложение І към CLP, веществата, които отговарят на критериите за кожна сенсибилизация, се класифицират като такива в категория 1. В допълнение към това, на веществата, класифицирани в категория 1 за кожна сенсибилизация, може да бъдат определени специфични пределни концентрации, както е предвидено в раздел 3.4.2.5.



3.4.2.5 Определяне на специфичните пределни концентрации

Респираторните сенсибилизатори не могат да бъдат определени надеждно само въз основа на изпитвания върху животни, тъй като не съществува признато валидирано изпитване за определяне на сенсибилизиращия потенциал и сила чрез вдишване. Следователно специфичните пределни концентрации (СПК) не могат да бъдат определяни въз основа на данни за животни. Освен това, не съществува понятие за определяне на СПК въз основа на човешки данни за респираторни сенсибилизатори.
СПК за кожна сенсибилизация могат да бъдат определяни въз основа на предположението, че дадено вещество може да бъде категоризирано съгласно неговата сила за кожна сенсибилизация въз основа на резултатите от изпитвания върху животни, както е описано в подраздели 3.4.2.3.4.1, 3.4.2.3.4.2 и 3.4.2.3.4.3 по-горе. СПК се определят въз основа на изпитване на веществото и никога въз основа на изпитване на сместа, съдържаща сенсибилизиращото вещество (вж. подраздел 3.4.3.1.1 от приложение I).
Общите пределни концентрации (ОПК) за класифицирането на сенсибилизатори в смеси са 1 % (таблица 3.4.3 от приложение І към CLP). Въпреки това, за някои сенсибилизатори 1 % не е достатъчно безопасно. Следователно се определя специфична пределна концентрация (СПК) (член 10 от CLP), която по-добре отразява опасността от смеси, съдържащи съответен кожен сенсибилизатор.
СПК се определят, когато има адекватна и надеждна научна информация, която показва, че специфичната опасност е очевидно под ОПК, т.е. 1 %, за целите на класификация. Като такава, обикновено СПК трябва да отговаря на СПК, определена в таблица 3.4.2.5. Въпреки това, когато е подкрепена от надеждни данни, СПК може да има друга стойност под 1 %. Надеждни данни биха могли да бъдат данни за хора, например, от проучвания на работното място, където се определя експозицията.
По-трудно е да се докаже отсъствието на сенсибилизиращи свойства при определени нива на концентрация. Следователно СПК над ОПК, т.е. 1 %, може да се определя само при изключителни обстоятелства, когато научната информация е адекватна, надеждна и окончателна за конкретния кожен сенсибилизатор. Въпреки това, в момента няма насоки относно това как да се определя СПК над ОПК.
Пределните концентрации за кожни сенсибилизатори, категоризирани в зависимост от тяхната сила за сенсибилизация в таблица 3.4.2.5, се препоръчват от експертна група на ЕС по кожна сенсибилизация (Basketter et al., 2005a).
Таблица 3.4.2.5: Сила на сенсибилизиращия за кожата ефект за вещества и 

препоръки за специфични пределни концентрации
	Сила
	Пределна концентрация 

(тегловни/обемни %)

	Прекалено голяма
	0.001 (СПК)

	Голяма
	0.1 (СПК)

	Умерена
	1 (ОПК)


3.4.2.6 Схема за вземане на решения относно класифицирането на вещества

Силно препоръчително е лицето, което отговаря за класифицирането, да се запознае с критериите за класифициране преди и по време на схемата за вземане на решения.
Схема за вземане на решения за респираторна сенсибилизация
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Схема за вземане на решения за кожна сенсибилизация
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3.4.3 Класифициране на смеси за респираторна и кожна сенсибилизация

3.4.3.1 Общи съображения относно класифицирането

Прилагат се същите принципи като за вещества (вж. раздел 3.4.2).
3.4.3.2 Определяне на информацията за опасността за кожна сенсибилизация

За определяне на потенциала за сенсибилизация на дадена смес може да е на разположение следната информация:
a) резултати от изпитване на една или повече, за предпочитане на всички потенциално сенсибилизиращи съставки; или
b) резултати от изпитване на самата смес; или
c) резултати от изпитване на подобна смес.
Методите за изпитване за описани в подраздел 3.4.2.3.4. Въпреки това, тези изпитвания върху животни са разработени за идентифициране на сенсибилизиращи вещества, а не на смеси. Ето защо резултатите, получени за смеси, трябва да бъдат внимателно оценявани. За една смес граничната стойност при локално изпитване на миши лимфен възел (LLNA) трябва да се разглежда като праг за идентифициране на сенсибилизатор, а не като праг за сенсибилизация. Заключението за липса на сенсибилизиращ потенциал на дадена смес въз основа на отрицателен резултат от изпитване трябва да се направи много внимателно. 

От друга страна, данните от изпитвания на една смес вземат под внимание ефектите от възможните взаимодействия на нейните съставки. Така например е известно, че присъствието на агент може значително да повлияе върху силата на кожната сенсибилизация чрез повлияване на проникването на сенсибилизиращата(ите) съставка(и) през кожата (Basketter et al. 2001, Dearman et al. 1996, Heylings et al. 1996) или чрез други механизми, участващи в придобиването на чувствителност (Cumberbatch et al. 1993; Dearman et al. 1996).
Многократната експозиция на смеси, които не са сенсибилизиращи при стандартните условия на експозиция на LLNA, може да предизвика кожна сенсибилизация, ако сенсибилизираща съставка в този смес има достатъчен потенциал за натрупване в кожата, за да се достигне минималната концентрация за положителен ефект (De Jong et al. 2007). Съществува несигурност относно ефекта от такава смес след експозиция върху по-голяма площ от кожа. Следователно, ако резултатът от изпитване за сенсибилизация на смес не съответства на класификацията въз основа на съдържанието на сенсибилизиращата(ите) съставка(и), е важно да се осигури допълнителна информация. Например валидността на добре проведено изпитване на смес с отрицателен резултат може да бъде научно потвърдено чрез прибавяне на друг сенсибилизатор към сместа (положителна контролна проба) в различни концентрации или чрез показване на зависимостта доза-реакция. Такива изпитвания LLNA може да са били разработени за осигуряването на такава информация без използване на допълнителни животни. Допълнителни изпитвания върху животни за целите на класификация и етикетиране се предприемат, само когато не са възможни други алтернативи, които да осигуряват адекватна надеждност и качество на данните (член 7, параграф 1 от CLP).



3.4.3.3 Критерии за класифициране 

3.4.3.3.1 Когато има данни за всички съставки или само за някои съставки

Приложение I, параграф 3.4.3.3.1. Сместа се класифицира като респираторен или кожен сенсибилизатор, когато най-малко една от съставките е била класифицирана като респираторен или кожен сенсибилизатор и присъства в концентрация равна или по-висока от стойността на съответната обща пределна концентрация, както е посочено в таблица 3.4.3, съответно за твърди вещества/течности и газове.

3.4.3.3.2. Някои вещества, класифицирани като сенсибилизатори, могат да предизвикат реакция, ако присъстват в сместа в количества под концентрациите, определени в таблица 3.4.1, при индивиди, които вече са сенсибилизирани към веществото или сместа (вж. забележка 1 към таблица 3.4.3).

Таблица 3.4.3.

Общи пределни концентрации на съставките на смес, класифицирани като кожни или като респираторни сенсибилизатори, които определят класифицирането на сместа

	Съставката е

класифицирана като:
	Концентрация, която определя класифицирането на дадена смес като:

	
	Кожен

сенсибилизатор
	Респираторен 

сенсибилизатор

	
	Всички агрегатни

състояния
	Твърдо

вещество/течност
	Газ

	Кожен сенсибилизатор
	≥ 0,1 %
(Забележка 1)
	-
	-

	
	≥ 1,0 %
(Забележка 2)
	-
	-

	Респираторен

Сенсибилизатор
	-
	 ≥ 0,1 %
(Забележка 1)
	≥ 0,1 %
(Забележка 1)

	
	-
	≥ 1,0 %
(Забележка 3)
	≥ 0,2 %
(Забележка 3)


Забележка 1
Тази пределна концентрация по принцип се използва при прилагането на специалните изисквания за етикетиране на раздел 2.8 от приложение II за защита на вече сенсибилизирани индивиди. За смес, съдържаща съставка над тази концентрация, е необходим информационен лист за безопасност. 

Забележка 2
Тази пределна концентрация се използва при класифицирането на сместа като кожен сенсибилизатор.

Забележка 3
Тази пределна концентрация се използва при класифицирането на сместа като респираторен сенсибилизатор.

Всички сенсибилизиращи съставки на една смес, равни или по-високи от тяхната обща или специфична концентрация, трябва да бъдат взети под внимание за целите на класифициране. Специфични пределни концентрации (вж. раздел 3.4.2.5) винаги имат предимство на общите пределни концентрации.
Понятието за адитивност не се прилага за респираторна или кожна сенсибилизация, т.е. ако едно единствено класифицирано вещество присъства в сместа над общата пределна концентрация, сместа трябва да се класифицира за тази опасност. Ако сместа съдържа две вещества, всяко едно под общите пределни концентрации, сместа не се класифицира, доколкото не е определена СПК.
3.4.3.3.2 Когато има данни за цялата смес

Приложение I, параграф 3.4.3.1.1. Когато за смесите има надеждни и качествени данни за хора или подходящи изпитвания на експериментални животни, както е описано в критериите за веществата, тогава сместа може да бъде класифицирана съгласно оценката на тези данни, основана на значимостта на доказателствения материал. При оценката на данните за смеси трябва да се обърне внимание на това използваната доза да не води до неубедителност на резултатите. 
В случай че класифицирането на една смес се основава на резултати от изпитване за цялата смес, тези данни трябва да бъдат посочени като окончателни. Особено трябва да се има предвид, че в случай на кожна сенсибилизация настоящите методи на изпитване се основават на прилагането на максимална доза, която може да се получи, само ако се използва веществото само по себе си, а не разредено в смес.
Признава се, че смеси, които не показват сенсибилизация при изпитване, все още може да съдържат ниска концентрация на сенсибилизираща съставка.
За конкретни насоки относно методите за изпитване и оценката на резултатите, вж. подраздел 3.4.2.3.4 на раздел 3.4.3.1 и подраздел 3.4.3.1.1 от приложение І към CLP.
3.4.3.3.3 Когато няма данни за цялата смес: свързващи правила

Приложение I, параграф 3.4.3.2.1. В случаите, когато самата смес не е подлагана на изпитване за определяне на нейните сенсибилизиращи свойства, но има достатъчно данни за отделните съставки и за подобни изпитвани смеси, за да се характеризира адекватно опасността, тези данни се използват в съответствие със свързващите правила, установени в раздел 1.1.3.

Когато не е било провеждано изпитване за дадена смес, за оценка на потенциала за кожна сенсибилизация може да се използват данни от изпитвания за подобна смес, т.е. смес, съдържаща същата сенсибилизираща съставка в подобна концентрация.

3.4.3.4 Схема за вземане на решения относно класифицирането на смеси 

Силно препоръчително е лицето, което отговаря за класифицирането, да се запознае с критериите за класифициране преди и по време на схемата за вземане на решения.
Схема за вземане на решения за респираторна сенсибилизация
[image: image102.jpg]



Схема за вземане на решения за кожна сенсибилизация
[image: image103.jpg]U





3.4.4 Предоставяне на информация за опасността за респираторна или кожна сенсибилизация

3.4.4.1 Пиктограми, сигнални думи, предупреждения за опасност и препоръки за безопасност

	Приложение І, параграф 3.4.4.1 Елементи на етикета се използват за вещества или смеси, които отговарят на критериите за класифициране в този клас на опасност в съответствие с таблица 3.4.2.

Таблица 3.4.4.

Елементи на етикета за респираторна или кожна сенсибилизация

	Класификация
	Респираторна сенсибилизация
	Кожна сенсибилизация

	
	Категория 1
	Категория 2

	GHS пиктограми
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	Сигнална дума
	Опасно
	Внимание

	Предупреждение за опасност
	H334: Може да причини

алергични или астматични

симптоми или затруднения

в дишането при вдишване
	H317: Може да причини

aлергична кожна реакция

	Препоръка за безопасност при предотвратяване
	P261 

P285 


	P261 

P272 

P280 

	Препоръка за безопасност при реагиране
	P304+ P341

P342+ P311
	P302+ P352

P333+ P313

	Препоръка за безопасност при съхранение
	
	

	Препоръка за безопасност при изхвърляне
	Р501
	Р501


Когато се използва пиктограма за опасност „GHS08 за респираторна сенсибилизация, не се използва пиктограма за опасност „GHS07 за кожна сенсибилизация или за дразнене на кожата и очите (член 26 от CLP).
В информационните листове за безопасност на веществото е необходимо да се предостави информация за общата или за специфичната пределна концентрация.




3.4.4.2 Допълнителни разпоредби за етикетиране

Приложение II, параграф 2.8. Смеси, които не са класифицирани като сенсибилизиращи, но които съдържат поне едно сенсибилизиращо вещество 

Етикетът на опаковката на смеси, съдържащи поне едно вещество, класифицирано като сенсибилизиращо и присъстващо в концентрация равна или по-висока от 0,1 % или в концентрация равна или по-висока от посочената в конкретната забележка за веществото в част 3 от приложение VI, следва да съдържа следното предупреждение:

EUH208 - „Съдържа (наименование на сенсибилизиращото вещество). Може да предизвика алергична реакция”
3.4.5. Прекласифициране на вещества и смеси, класифицирани като респираторни или кожни сенсибилизатори съгласно DSD и DPD

3.4.5.1 Възможно ли е директно „преобразуване на класификацията и етикетирането?

За сенсибилизиращи вещества е възможно директно преобразуване от DSD към CLP.
Всички съществуващи СПК могат да бъдат пренесени в CLP и използвани за класифицирането на смеси. Когато не съществуват СПК за вече класифицирано вещество, веществото се класифицира в стандартната категория 1 и се прилага обща пределна концентрация от 1 %.
Преоценка на данните за кожна сенсибилизация

Преоценка на неизпитани смеси се направи въз основа на съответните нови данни, които може да са на разположение след последната класификация или ако е била определена специфична пределна концентрация.
3.4.6 Примери за класифициране за кожна сенсибилизация

3.4.6.1 Примери за вещества, които отговарят на критериите за класифициране за кожна сенсибилизация

3.4.6.1.1 Пример 1

Вещество X е показало положителен резултат при локално изпитване на миши лимфен възел (LLNA) със стойност на EC3 от 10.4 %. Тъй като тази стойност на EC3 е над допустимата от 2 %, веществото се счита за умерен кожен сенсибилизатор и следва да бъде класифицирано като кожен сенсибилизатор от категория 1. ОПК за класифицирането на смеси, съдържащи вещество X, е 1 %.
3.4.6.1.2 Пример 2

Вещество Y е показало положителен резултат при локално изпитване на миши лимфен възел (LLNA) със стойност на EC3 от 0.5 %. При максимизиращ тест върху морски свинчета (GPMT) дермалното индуциране на концентрация от 0.375 % е предизвикало положителна реакция при 70 % от животните. Въз основа и на двата положителни резултата веществото се счита за силен сенсибилизатор, който следва да бъде класифициран като кожен сенсибилизатор от категория 1. Предлага се специфична пределна концентрация от 0.1 %.
3.4.6.1.3 Пример 3

Herby е хербициден препарат, съдържащ 28 g/l вещество X, което е умерен кожен сенсибилизатор (вж. пример 1). За самия препарат няма данни за сенсибилизация. Тъй като Herby съдържа по-висока ОПК (1 %) за това сенсибилизиращо вещество и предвид липсата на всякаква допълнителна информация, то следва да се класифицира като кожен сенсибилизатор от категория 1. На етикета също трябва да постави предупреждение за опасност EUH208.
3.4.6.1.4 Пример 4

Метил/хлорометил-изотиазолин е пример за изключително мощен сенсибилизатор. Това вещество е включено в приложение VI към CLP (Индекс № 613-167-00-5) с хармонизирана класификация. Като изключително мощен сенсибилизатор, веществото има специфична пределна концентрация за кожна сенсибилизация и поради това му свойство всяка смес, в която веществото се съдържа в концентрация ≥ 0.0015 %, трябва да бъде класифицирана като кожен сенсибилизатор от категория 1. На етикета също трябва да постави предупреждение за опасност EUH208. 

3.4.6.2 Примери за вещества или смеси, които не отговарят на критериите за класифициране за кожна сенсибилизация

3.4.6.2.1 Пример 5

Вещество A е изпитано в локално изпитване на миши лимфен възел (LLNA) и е показало максимален индекс на стимулация 2.4. Въз основа на индекса на стимулация, който е под 3, вещество A не се счита за кожен сенсибилизатор и не следва да се класифицира.
3.4.6.2.2 Пример 6

Insecto super е инсектициден препарат, съдържащ 9 g/l вещество X (вж. пример 1). Вещество X е умерен кожен сенсибилизатор (обща пределна концентрация в смеси 1 %). Въз основа на класификацията на вещество X, инсектицидният препарат не се класифицира като сенсибилизиращ, тъй като концентрацията на веществото е под ОПК от 1 %. На етикета трябва да постави предупреждение за опасност EUH208.
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3.5
МУТАГЕННОСТ ЗА ЗАРОДИШНИ КЛЕТКИ

3.5.1 Определения и общи съображения относно класифицирането за мутагенност за зародишни клетки

Приложение I, параграф 3.5.1.1. Мутацията се определя като постоянна промяна в количеството или структурата на генетичния материал в дадена клетка. Терминът „мутация се прилага както за наследствени генетични изменения, които могат да се проявят на фенотипно ниво, така и към основните модификации на ДНК, когато такива са известни (включително и специфични изменения на базови двойки и хромозомни транслокации). Терминът „мутагенен и „мутаген се използват за агенти, които водят до увеличаване на броя на мутациите в популациите от клетки и/или организми. 

3.5.1.2. По-общите термини „генотоксичен и „генотоксичност се прилагат за агенти или процеси, които променят структурата, информационното съдържание или сегрегацията на ДНК, включително тези, които увреждат ДНК, като се намесват в нормалните процеси на възпроизвеждане, или които по нефизиологичен начин (временно) променят неговото възпроизвеждане. Резултатите от изпитвания за генотоксичност обикновено се използват като показатели за мутагенни ефекти.

Мутации за зародишни клетки са тези, които се срещат при яйцеклетката или сперматозоида (зародишни клетки) и следователно могат да се предават на поколението на организма. Соматични мутации са тези, които се срещат в клетки, които не са зародишни клетки, и не могат да се предават на следващото поколение. Това е важно разграничение, което трябва да се взима предвид по отношение на причините и ефектите от мутация. 
Приложение I, параграф 3.5.2.1 Класът на опасност е свързан предимно с веществата, които могат да предизвикват мутации в зародишните клетки, предаващи се на потомството. Въпреки това, резултатите от изпитвания in vitro за мутагенност или за генотоксичност и в соматични и зародишни клетки на бозайници in vivo също се вземат предвид при класифицирането на вещества и смеси в този клас на опасност.

Приложение I, параграф 3.6.2.2 Специфични съображения относно класифицирането на вещества като канцерогенни.
3.6.2.2.6. Мутагенност: признато е, че генетичните явления заемат централно място в общия процес на развитието на рака. Затова данните за мутагенна активност in vivo могат да показват, че химичното вещество притежава потенциал за канцерогенни ефекти.
Класифицирането на опасността за мутагенност за зародишни клетки има за цел преди всичко да се идентифицират вещества, които причиняват наследствени мутации или за които се предполага, че причиняват наследствени мутации. Втората цел е класът на опасност „Мутагенност за зародишни Клетки да предостави подкрепяща информация по отношение на класифицирането на канцерогенни вещества. Тази идея е заложена в широкия смисъл на предупрежденията за опасност „H340: Може да причини генетични дефекти и „H341: Предполага се, че причинява генетични дефекти”, което се свежда до наследствено генетично увреждане и мутагенност на соматични клетки. По този начин класификацията като мутаген за зародишни клетки (от категория 1A, 1B и 2) показва опасността от наследствено генетично увреждане и е индикация, че дадено вещество може да е канцерогенно. 
Когато има доказателства само за генотоксичност на соматични клетки е оправдано веществата да се класифицират като предполагаеми мутагени за зародишни клетки. Класифициране като предполагаем мутаген за зародишни клетки може също да намеква за потенциална класификация за канцерогенност. Това е валидно най-вече важи за тези генотоксични вещества, които не могат да причиняват наследствени мутации, защото не могат да достигнат до зародишните клетки (напр. генотоксични вещества, които действат само локално, генотоксични вещества от типа „на мястото на контакт”). Това означава, че, ако положителни резултати in vitro се подкрепят от поне едно положително локално изпитване на соматични клетки in vivo, този ефект трябва да се счита за достатъчно доказателство, водещо до класифицирането в категория 2. Когато има също така и отрицателни или двусмислени данни, трябва да се приложи подходът на определяне на значимостта на доказателствения материал чрез експертна оценка.
3.5.2 Класифициране на вещества за мутагенност за зародишни клетки 




3.5.2.1 Определяне на информацията за опасността

3.5.2.1.1 Определяне на данните за хора

Понякога може да са на разположение изследвания за генотоксични ефекти при хора, изложени на въздействие, напр., на злополука, професия или участие в клинични проучвания (напр. от доклади за случаи или епидемиологични проучвания). Като цяло, циркулиращите в кръвта клетки се изследват за възникване на различни видове изменения; вж. също раздел R.7.7.3.2 от IR/CSA.
3.5.2.1.2 Определяне на данните за животни

Данни за животни
За някои методи на изпитване има официално приети насоки от ЕС/ОИСР относно процедурата за изпитване, докато за други няма. Освен това, разработени си изменения на протоколите на ОИСР за различните класове вещества, което може да послужи за подобряване на точността на резултатите от изпитвания. Използването на тези изменени протоколи е въпрос на експертна оценка и се променя като функция на химичните и физичните свойства на веществото, което се оценява. Провежданите изпитвания in vivo, за които няма насоки, често използват методи, чрез които всяка тъкан на животните може да се изследва за ефекти върху генетичния материал, което позволява да се изследват тъкани в мястото на контакт (т.е. кожа, епител на дихателните пътища или на стомашно-чревния тракт) при изпитвания за генотоксичност. В допълнение към това, налице са методи на изпитване, разработени през последните години с мухата Дрозофила и различни растителни видове и гъбички; вж. също раздел R.7.7.3 от IR/CSA.
Други in vivo изпитвания на соматични клетки, предоставящи подкрепящи доказателства за генотоксичност/мутагенност, може да включват, например, изследване на единични клетки чрез прилагане на гел-електрофореза (Comet assay) за ДНК разкъсвания или изпитване за генни мутации при трансгенни модели на гризачи, използващи репортер-гени. 
С изключение на проучванията in vivo, доказващи въздействия от типа „на мястото на контакт”, данните за генотоксичност от такива нестандартни проучвания in vivo не са достатъчни, но често може да предложат допълнителна информация за класификация. 
Данни in vitro 
Обикновено in vitro изпитванията се извършват с култивирани бактериални клетки, човешки клетки или клетки на други бозайници. Чувствителността и специфичността на изпитванията варира в зависимост от различните класове вещества; вж. също раздел R.7.7.3 от IR/CSA.
Използване на други данни
Виж раздел R.7.3.3.1 от IR/CSA.
Съществуващи методи за изпитване
Виж раздел R.7.3.3.1 от IR/CSA.




3.5.2.2 Критерии за класифициране на вещества

	Приложение І, параграф 3.5.2.2. За целите на класифицирането за мутагенност за зародишни клетки, веществата се разпределят в една от двете категории, както е показано в таблица 3.5.1.

Таблица 3.5.1.
Категории опасност за мутагени за зародишни клетки

	Категории
	Критерии

	КАТЕГОРИЯ 1:

Категория 1А:

Категория 1В:
	Вещества, за които е известно, че предизвикват наследствени мутации, или за които се приема, че предизвикват наследствени мутации в зародишните клетки на човека.

Вещества, за които е известно, че предизвикват наследствени мутации в зародишните клетки на човека.

Класифицирането в категория 1A се основава на положителните данни от епидемиологични проучвания на хора.

Вещества, за които се приема, че предизвикват наследствени мутации в зародишни клетки на човека.

Класифицирането в категория 1B се основава на:


– положителен резултат(и) от изпитвания за мутагенност за зародишни клетки in vivo при бозайници; или


– положителен/положителни резултат/ резултати от изпитвания in vivo за мутагенност за соматични клетки при бозайници, в комбинация с някои доказателства, че веществото е възможно да предизвика мутации в зародишните клетки. Възможно е това подкрепящо доказателство да се получи от изпитвания in vivo за мутагенност/генотоксичност за зародишните клетки, или чрез доказване на способността на веществото или неговият/неговите метаболит/метаболити да взаимодейства/взаимодействат с генетичния материал на зародишните клетки; или


– положителните резултати от изпитванията, показващи мутагенни ефекти за зародишните човешки клетки без доказване на предаването на потомството; например повишаване в честотата на анеуплоидията в сперматозоидните клетки на експонирани хора.

	КАТЕГОРИЯ 2:
	Вещества, които пораждат безпокойство за здравето на хората, произлизащо от възможността те да предизвикват наследствени мутации в зародишните клетки на човека.

Класифицирането в Категория 2 се основава на:


− положителни данни, получени в резултат от изпитвания върху бозайници и/или в някои случаи от изпитвания in vitro, получени от:


− изпитвания in vivo за мутагенност за соматични клетки на бозайници; или


− други изпитвания in vivo за генотоксичност на соматичните клетки, които се потвърждават от положителните резултати от изпитвания in vitro за мутагенност.

Забележка: Вещества, които са положителни при изпитванията in vitro за мутагенност при бозайници, и които също така показват връзка между химична структура - активност с познати

мутагени за зародишни клетки, се разглеждат като мутагенни от категория 2.





3.5.2.3. Оценка на информацията за опасността
Приложение І, параграф 3.5.2.3.3. Класифицирането за наследствени ефекти в зародишни клетки на човека се прави на основата на добре проведени и достатъчно валидирани изпитвания, за предпочитане както е описано в Регламент (ЕО) № 440/2008, приет в съответствие с член 13, параграф 3 от Регламент (ЕО) № 1907/2006 („Регламент за методите на изпитване”), като например посочените в следващите параграфи. Оценяването на резултатите от изпитването се прави въз основа на експертна оценка, като се преценява значимостта на всички налични доказателства при извършване на класифициране.

3.5.2.3.1 Оценка на данните за хора

Данните за хора трябва да се оценяват внимателно във всеки отделен случай. Тълкуването на тези данни изисква значителна експертиза. Трябва да се обръща внимание, особено на адекватността на информацията за експозицията, въвеждащите в заблуждение фактори, комбинирани експозиции и източници на пристрастия при разработването на проучването или при инцидент. Статистическото значение на изпитването може също да се вземе под внимание (вж. раздел R.7.4.4.2 от IR/CSA).
3.5.2.3.2 Оценка на данните за животни

Оценката на данните от изпитванията за генотоксичност се прави внимателно. В случай на положителни резултати, с повишено внимание трябва да се тълкуват само реакциите, получени при високи токсични/цитотоксични концентрации, и трябва да се разгледа липсата на зависимостта доза/реакция. В случай на отрицателни констатации трябва да се разгледа токсикокинетичната и друга налична информация in vivo, напр. за да се провери дали веществото е достигнало до органа-мишена (за по-подробни насоки, вж. раздел R.7.7.4.1 от IR/CSA).



3.5.2.4 Решение относно класифицирането

Приложение I, параграф 3.5.2.3.1. За да се достигне до класификация, се вземат предвид резултатите от изпитванията, които определят мутагенните и/или генотоксичните ефекти за зародишните и/или соматични клетки на експонираните животни. Мутагенните и/или генотоксични ефекти, определени при изпитванията in vitro, също се вземат предвид.

Приложение I, параграф 3.5.2.3.9. Класифицирането на отделните вещества се основава на общата преценка на наличния доказателствен материал, като се използва експертна оценка (вж. 1.1.1). В случаите, в които за класифициране е използвано едно единствено добре проведено изпитване, то осигурява ясни и недвусмислено положителни резултати. Ако са налице нови, надлежно валидирани изпитвания, те също могат да се използват при общото оценяване на значимостта на доказателствения материал, който трябва да бъде разгледан. Съответствието между пътя на експозиция, използван в изследването на веществото, в сравнение с пътя на експозиция при хората също се взема предвид. 

Класифициране като мутагенен от категория 1A 
Епидемиологичните проучвания до момента не са успели да предоставят доказателства за класифицирането на дадено вещество като мутагенно от категория 1A. Наследствените заболявания при хората в по-голямата си част имат неизвестен произход и показват различно разпространение в различните популации. Поради случайното разпространение на мутациите в генома, не се очаква едно конкретно вещество да предизвика едно конкретно генетично заболяване. За това е малко вероятно, че такива доказателства може да бъдат получени от епидемиологични проучвания, което да позволи класифицирането на вещество като мутаген от категория 1A.
Класифициране като мутагенен от категория 1B 
Класифицирането в категория 1B може да се основава на положителните резултати от поне едно валидирано изпитване in vivo за мутагенност за зародишни клетки при бозайници. В случай че има отрицателни или двусмислени данни, се прилага подходът на значимост на доказателствения материал, като се използва експертна оценка.
Ако има само положителни данни от поне едно валидирано изпитване in vivo за соматична мутагенност при бозайници, но няма съответни данни за зародишни клетки при бозайници, са необходими допълнителни доказателства за класифициране като мутаген от категория 1B. Тези допълнителни данни трябва да доказват, че веществото или неговият/неговите метаболит/метаболити взаимодейства/взаимодействат in vivo с генетичния материал на зародишните клетки. Подкрепящи данни могат да бъдат получени също при изпитване за генотоксичност in vivo на зародишни клетки при бозайници. В допълнение към това, генетичното увреждане на зародишни клетки при експонирани хора, предизвикано от експозицията на вещество, може също да осигури информация от значение. В случай на други подкрепящи доказателства или когато има отрицателни или двусмислени данни, се прилага подходът за значимост на доказателствения материал, като се използва експертна оценка.
Може да се твърди, че при доказана мутагенност/генотоксичност in vivo и системно наличие на разглежданото вещество съответното вещество може също да се счита за мутаген от категория 1B. Мутагените за зародишните клетки като сперматогони като цяло не са защитени от експозиция на вещества посредством кръвно-тестикуларната бариера, образувана от Сертолиеви клетки. При такива обстоятелства съответните категории са следните:
Приложение I, параграф 3.5.2.2. (извлечение от таблица 3.5.1)

Категория 1B

…

– положителен/положителни резултат/резултати от изпитвания in vivo за мутагенност за соматични клетки при бозайници, в комбинация с някои доказателства, че веществото е възможно да предизвика мутации в зародишните клетки. Възможно е това подкрепящо доказателство да се получи от изпитвания in vivo за мутагенност/генотоксичност за зародишните клетки, или чрез доказване на способността на веществото или неговият/неговите метаболит/метаболити да взаимодейства/взаимодействат с генетичния материал на зародишните клетки.
…

Тази формулировка показва, че, освен изпитванията за мутагенност на соматичните клетки in vivo, са необходими допълнителни доказателства, за да се класифицира едно вещество като мутаген от категория 1B. Второто изречение в зеленото поле по-горе дава примери за такива доказателства, от които става ясно, че такива подкрепящи доказателства са експерименталните доказателства. Трябва да има или данни, които показват, че мутагенността за зародишните клетки/генотоксичността се причинява от веществото, или данни, че веществото или неговият/неговите метаболит/метаболити взаимодейства/взаимодействат с генетичния материал на зародишните клетки. Следователно, при такива обстоятелства, освен изпитванията за мутагенност на зародишните клетки in vivo, са необходими експериментални доказателства, за да може да се класифицира веществото като мутаген от категория 1B. 
Класифициране като мутагенен от категория 2
Класифицирането в категория 2 може да се основава на положителните резултати от поне едно валидирано изпитване за мутагенност на зародишните клетки in vivo при бозайници, показващо мутагенни ефекти при соматичните клетки. Класифицирането като мутаген от категория 2 може също да се основава на положителните резултати от поне едно валидирано изпитване за генотоксичност при бозайници, подкрепено от положителни резултати за мутагенност in vitro. Генетичното увреждане на соматичните клетки при експонираните хора, причинено от експозицията на веществото, подкрепено от положителните резултати за мутагенност in vitro, може също да предлага съответна информация, която да оправдава класифициране като мутаген от категория 2. In vitro резултатите могат да доведат до класифициране като мутаген от категория 2 само в случая, когато това се подкрепя от зависимостта химична структура-активност за известни мутагени за зародишните клетки. В случаите, когато има отрицателни или двусмислени данни, се прилага подходът за значимост на доказателствения материал, като се използва експертна оценка.
Като цяло, мутациите могат да бъдат разделени на генни мутации (напр. точкова или рамкова мутация), хромозомни мутации (структурни изменения на хромозомите) и геномни мутации (загуба или придобиване на цели хромозоми). Различните изпитвания за мутагенност могат да открият различни видове мутации и генотоксични ефекти, които трябва да бъдат взети под внимание при определянето на значимостта на доказателствения материал. Така например едно вещество, което причинява само хромозомни мутации, може да показва отрицателен резултат в изпитване за откриване на точкови мутации. Една сложна ситуация от данни с положителни и отрицателни резултати все още може да доведе до класификация. Това е така, защото всички изпитвания, откриващи определен вид мутация (напр. точкови мутации) са положителни, а всички изпитвания, откриващи хромозомни мутации, са отрицателни. Тези обстоятелства категорично оправдават класифициране, въпреки че няколко изпитвания са отрицателни, което е реалистично в този случай.
Положителният резултат за соматична или зародишна мутагенност в изпитване, при което се използва интраперитонеален прием, показва само, че изпитваното вещество има присъщо мутагенно свойство, като фактът, че при други пътища на прием се получават отрицателни резултати, може да бъде свързан с фактори, влияещи на разпределението/метаболизма на веществото, което може да е характерно за изпитвания животински вид. Не може да се приеме, че положителен резултат само при интраперитонеално изследване при гризачи може да е от значение за хората.
Ако има положителни резултати при поне едно валидирано изпитване за мутагенност in vivo, при което се прилага интраперитонеален прием, или от поне едно валидирано изпитване за генотоксичност in vivo, при което се прилага интраперитонеален прием, плюс подкрепящи in vitro данни, класифициране е оправдано. В случаите, когато са на разположение допълнителни данни от допълнителни изпитвания in vivo с орален, дермален или инхалационен прием на веществото, за да се вземе решение е необходимо да се приложи подходът на значимост на доказателствения материал, като се използва експертна оценка. Така например може да е трудно да се достигне до решение относно това дали определено вещество да бъде класифицирано или не в случая, когато има положителни in vivo данни от поне едно изпитване in vivo, при което се използва интраперитонеален прием, но (само) отрицателни данни от изпитване/изпитвания in vivo, при което се използва орален, дермален или инхалационен прием. В такъв случай може да се твърди, че мутагенност/генотоксичност може да се показва само при вътрешни телесни концентрации на веществото, които не могат да бъдат постигнати чрез други пътища на прием, различни от интраперитонеално. Въпреки това, трябва да се има предвид, че по принцип няма праг за мутагенност, освен ако няма конкретно доказателство за съществуването на такъв праг, какъвто може да е случаят с анеугените. Следователно, ако мутагенност/генотоксичност може да се демонстрира само изключително за интрапериотеалния път, това може да означава,
че ефектът при изпитвания in vivo, използващи път на прием, различен от интраперитонеален, може да е присъствал, но да не е бил открит, защото е бил под границата за откриване за орални, дермални или инхалационни изпитвания.
В обобщение, класифициране като мутагенен от категория 2 по принцип се прилага, само ако интраперитонеални изпитвания in vivo показват мутагенност/генотоксичност и отрицателните резултати от изпитвания in vivo, използващи други пътища на прием, са правдоподобни. Факторите, които влияят върху правдоподобността, са напр. изпитваните дози и предполагаемите кинетични данни за изпитваното вещество. Въпреки това, анализът на база отделен случай чрез експертна оценка на значимостта на доказателствения материал може да оправдае некласифициране.



3.5.2.5 Определяне на специфичните пределни концентрации

Не съществуват приети подробни насоки, разработени за определяне на специфичните пределни концентрации (СПК) за мутагенност, какъвто е случаят за канцерогенните вещества. Трябва да се разработят насоки, като концепцията T25 за Канцерогени, която обхваща всички аспекти от значение, за да се определят СПК за мутагени по стандартен начин. Има няколко причини защо се счита, че определянето на СПК за мутагени е невъзможно без цялостни насоки, като едната от тях е, че не са конкретно разработени изпитвания за мутагенност за определяне на количествените реакции. Освен това, различните изпитвания за мутагенност имат различна чувствителност при откриването на мутагени. Поради тази причина е много трудно да се опишат минималните изисквания за данните, които ще позволят стандартно получаване на СПК. Друг практически недостатък е, че повечето получени резултати не предлагат достатъчна информация за зависимостта доза-реакция, особено при изпитванията in vivo. В заключение, възможността за определяне на СПК за мутагенност за зародишни клетки не се счита за възможна в процеса на полукласифициране, тъй като няма стандартен методически подход, който адекватно да отразява цялата приложима информация.




3.5.2.6 Схема за вземане на решения за вещества

Схемата за вземане на решения, която следва, е предоставена като допълнителна насока. Силно препоръчително е лицето, което отговаря за класифицирането, да се запознае с критериите преди и по време на използването на схемата за вземане на решения.
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3.5.3 Класифициране на смеси за мутагенност за зародишни клетки




3.5.3.1 Критерии за класифициране на смеси

Класифицирането на смеси се основава на наличните данни от изпитвания за отделните съставки на сместа, като се използват пределните концентрации за съставките. В редки случаи класифицирането може да бъде променено въз основа на наличните данни от изпитванията за цялата смес във всеки отделен случай или въз основа на свързващите правила (вж. член 6, параграф 3).
3.5.3.1.1 Когато има данни за цялата смес

Приложение I, параграф 3.5.3.2.1. Класифицирането на смеси се основава на наличните данни от изпитвания за отделните съставки на сместа, като се използват пределните концентрации за съставките, класифицирани като мутагени за зародишни клетки. Въз основа на преценката на всеки отделен случай данните от изпитването на смесите може да се използват за класифициране, когато доказват ефектите, които не са били установени от оценката, основана на отделните съставки. В такива случаи трябва да се покаже убедителността на резултатите от изпитването на сместа като цяло, като се вземат предвид дозата и други фактори като продължителност, наблюдения и анализ на схемата за изпитване на мутагенност за зародишни клетки.Подходящи подкрепящи класифицирането документи се съхраняват и се предоставят за разглеждане при поискване.

3.5.3.1.2 Когато няма данни за цялата смес: свързващи правила

Приложение I, параграф 3.5.3.3.1. В случаите когато самата смес не е била изпитана, за да се определи дали представлява мутагенна опасност за зародишни клетки, но има достатъчно данни за отделните съставки и подобни изпитани смеси (съгласно параграф 3.5.3.2.1), за да се характеризират адекватно опасностите, свързани със сместа, тези данни се използват в съответствие с приложимите свързващи правила, установени в раздел 1.1.3.

3.5.3.2 Общи пределни концентрации за вещества, които определят класифицирането на смеси

	Приложение I, параграф 3.5.3.1.1. Сместа се класифицира като мутагенна, когато най-малко една съставка е била класифицирана като мутагенна от категория 1A, категория 1B или категория 2 и присъства в концентрация равна или по-висока от съответната обща пределна концентрация, както е показано в таблица 3.5.2 съответно за категория 1A, категория 1B и категория 2.

Таблица 3.5.2
Общи пределни концентрации на съставките на смес, класифицирани като мутагенни за зародишни клетки, които определят класифицирането на сместа

	Съставка, класифицирана като:
	Общи пределни концентрации, които определят класифицирането на дадена смес като:

	
	Мутагенна от категория 1А
	Мутагенна от категория 1В
	Мутагенна от категория 2

	Мутагенна от категория 1А
	≥ 0,1 %
	-
	-

	Мутагенна от категория 1В
	-
	≥ 0,1 %
	-

	Мутагенна от категория 2
	-
	-
	≥ 1,0 %

	Забележка

Стойностите на пределна концентрация в таблицата по-горе са приложими за твърди вещества и течности (тегловни единици), както и за газове (обемни единици).


Възможността за определяне на специфичните пределни концентрации за мутагенност за зародишни клетки не е приложима в процеса на самостоятелно класифициране, тъй като няма стандартен методичен подход, който адекватно да отчита цялата приложима информация (вж. раздел 3.5.2.5).



3.5.3.3 Схема за вземане на решения за смеси

Схемата за вземане на решения, която следва, е предоставена като допълнителна насока. Силно препоръчително е лицето, което отговаря за класифицирането, да се запознае с критериите преди и по време на използването на схемата за вземане на решения. Тази схема се отклонява (незначително) от оригиналните насоки на глобалната хармонизирана система, за да отговори на изискванията на CLP.

Класифициране въз основа на отделните съставки на сместа
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Модифицирано класифициране на база отделен случай

Данни от изпитвания за смеси могат да се използват за класифициране, когато показват ефекти, които не са били установени от оценката въз основа на отделните съставки (раздел 3.5.3.2.1 от CLP, вж. също член 6, параграф 3 от CLP).
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3.5.4 Предоставяне на информация за мутагенност за зародишни клетки на етикета

3.5.4.1 Пиктограми, сигнални думи, предупреждения за опасност и препоръки за безопасност

	Приложение I, параграф 3.5.4.1 Елементите от етикета се използват в съответствие с таблица 3.5.3 за вещества или смеси, които отговарят на критериите за класифициране в този клас на опасност.

Таблица 3.5.3

Елементи на етикета за мутагенност за зародишни клетки

	Класификация
	Категория 1А или 

категория 1В
	Категория 2

	GHS пиктограми
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	Сигнална дума
	Опасно
	Внимание

	Предупреждение за опасност
	H 340: Може да причини

генетични дефекти (да се

посочи пътя нa

експозицията, ако е

доказано убедително, че

няма друг път на

експозиция, който води

до същата опасност)
	H 341: Предполага се, че

причинява генетични

дефекти (да се посочи

пътят на експозицията,

ако е доказано

убедително, че няма друг

път на експозиция, който

води до същата опасност)

	Препоръка за безопасност при предотвратяване
	P201

P202

P281
	P201

P202

P281

	Препоръка за безопасност при реагиране
	P308 + P313
	P308 + P313

	Препоръка за безопасност при съхранение
	Р405
	Р405

	Препоръка за безопасност при изхвърляне
	Р501
	Р501


Предупреждението за опасност, което трябва да бъде използвано за класификацията за мутагенност за зародишни клетки, трябва да бъде изменено и да посочва пътя на експозицията, ако е доказано убедително, че няма други пътища на експозиция, който водят до съответния ефект. Убедително доказателство означава, че трябва да са налице валидни данни от изпитвания in vivo за всичките три пътища на експозиция, които да показват ясно, че само един път на експозиция води до положителен резултат. Освен това, тези констатации трябва да са правдоподобни по отношение на начина на действие. Изчислено е, че такива обстоятелства съществуват рядко, ако изобщо съществуват някога. Следователно, не следва да се разглежда възможността за изменение на предупреждението за опасност, сочещо пътя на експозицията.



3.5.4.2 Допълнителни разпоредби за етикетиране

Няма допълнителни разпоредби за етикетиране за вещества и смеси, класифицирани за мутагенност за зародишни клетки съгласно CLP, въпреки че има разпоредби в приложение XVII към REACH. Опаковката на вещества, класифицирани като мутагенни за зародишни клетки от категория 1A или категория 1B, и смеси, съдържащи такива вещества, „трябва да бъде маркирана видимо, четливо и незаличимо както следва: „Само за професионални потребители” (точка 29 от приложение XVII към REACH).

3.5.5 Прекласифициране на вещества, класифицирани като мутагенни за зародишни клетки съгласно DSD и DPD

За вещества и смеси, класифицирани като мутагенни за зародишни клетки, по принцип не е възможно директно преобразуване на класификацията и етикетирането.
В CLP се прави ясно разграничение между изпитвания за мутагенност in vivo и изпитвания за генотоксичност in vivo по отношение на тяхното практическо значение за класификацията. Освен това, при някои обстоятелства, за които се предполага, че се случват много рядко, ако изобщо се случват, ако не се направи експертна оценка, това може да доведе до различна класификация.
Така например положителни резултати от проучвания, показващи мутагенни ефекти в зародишни клетки на експонирани хора, могат да доведат до класифициране като мутагенен от категория 1B съгласно CLP. Въпреки това, с помощта на критериите в DSD не е ясно как да се класифицира в такъв случай. Освен това, изпитванията за генотоксичност на соматични клетки in vivo трябва да бъдат подкрепени от in vitro данни, за да се класифицира като мутагенен от категория 2 съгласно CLP. При такива обстоятелства съгласно DSD, in vivo данните не трябва непременно да бъдат подкрепени от in vitro данни. Все пак, трябва да се има предвид, че такива обстоятелства възникват рядко, тъй като стратегията за изпитване използва in vitro изпитвания като отправна точка.
3.6
КАНЦЕРОГЕННОСТ

3.6.1 Определения и общи съображения относно класификацията за канцерогенност

Приложение I, параграф 3.6.1.1. Канцероген означава вещество или смес от вещества, които причиняват рак или водят до увеличаване на заболеваемостта.Веществата, които предизвикват доброкачествени и злокачествени тумори в хода на добре проведени експериментални изпитвания върху животни, се разглеждат също като предполагаеми или очаквани канцерогени, ако не съществува сериозно доказателство за това, че такъв механизъм за образуване на тумора не се среща при хората.

Очевидно химичните вещества се определят като канцерогенни, ако те предизвикват тумори, увеличават честотата на туморите и/или злокачествеността или съкращават времето до появата на тумора. Доброкачествените тумори, които се считат, че имат потенциал да прогресират до злокачествени тумори, по принцип се разглеждат заедно със злокачествените тумори. Химичните вещества могат потенциално да предизвикат рак по всеки път на експозиция (напр. при вдишване, поглъщане, прилагане на кожата или инжектиране), но канцерогенния потенциал и сила могат да зависят от условията на експозиция (напр. път, ниво, модел и продължителност на експозицията).
Канцерогенните химични вещества традиционно са разделени в зависимост от предполагаеми вид на действие - генотоксичен или негенотоксичен, вж. 3.6.2.3.2, буква k).
Класифицирането на едно вещество като канцерогенно се основава на разглеждането на убедителността на доказателствата на наличните данни за класифициране и допълнителните съображение относно всякаква друга приложима информация (значимост на доказателствения материал), която се взима под внимание в зависимост от случая. Убедителността на доказателствата включва изброяване на туморите при изследвания с хора и животни и определяне на тяхното ниво им на статистическа значимост. Разглеждат се и редица други фактори, които влияят върху общата вероятност, че дадено вещество представлява канцерогенна опасност за хората (определяне на значимостта на доказателствения материал). Списъкът на факторите за допълнително разглеждане е дълъг и изисква най-новите научни знания. Признава се, че в повечето случаи е необходима експертна оценка, за да може да се определи най-подходящата категория на класификация за канцерогенност.
3.6.2 Класифициране на вещества за канцерогенност

3.6.2.1 Определяне на информацията за опасността

Канцерогени могат да бъдат идентифицирани от епидемиологични проучвания, от експерименти с животни и/или чрез други подходящи средства, които могат да включват анализи на (количествени) зависимости структура-активност и/или екстраполация от структурно сходни вещества (групиране и екстраполиране „read-across”). В допълнение към това, определена информация за канцерогенния потенциал може да се извлече от in vivo и in vitro проучвания за мутагенност за зародишни и соматични клетки, in vitro изследвания за клетъчна трансформация и изпитвания за междуклетъчна комуникация чрез междуклетъчни каналчета (GJIC).
Обширни насоки относно изискванията за данни, източниците на информация и стратегиите за определяне на потенциални канцерогени са дадени в раздел R.7.7.9 (Изисквания към информацията за канцерогенност) и раздел R.7.7.10 (Информация за канцерогенност и източници) и за потенциалните мутагени в раздел R.7.7.3 (Информация за мутагенност и източници) от IR/CSA.
За повече информация относно данни, които не са от изпитвания, вж. раздел 3.6.2.3.4



3.6.2.2 Критерии за класифициране за вещества

Веществата се класифицират в зависимост от техния потенциал да причиняват рак при хората. В някои случаи има преки доказателства за канцерогенността за хора от епидемиологични проучвания. Все пак, в повечето случаи наличната информация за канцерогенност се осигурява преди всичко от проучвания върху животни. В този случай трябва да се разгледа практическата приложимостта на констатациите при животни по отношение на хората.

	Приложение I, параграф 3.6.2.1. За целите на класифицирането на опасността от канцерогенност, веществата се отнасят към едната от двете категории на основата на убедителността на доказателствения материал и допълнителните съображения (значимост на доказателствения материал). В някои случаи може да се наложи специална Класифициране въз основа на пътя на експозиция, ако бъде убедително доказано, че нито един друг път на експозиция не показва опасността.

Таблица 3.6.1 

Категории на опасност за канцерогени

	Категории
	Критерии

	КАТЕГОРИЯ 1:

Категория 1А:

Категория 1B:
	Известни или предполагаеми канцерогени за човека

Класифицирането на дадено вещество в категория 1 за канцерогенност се извършва на основата на епидемиологични данни и/или данни от изпитване върху животни. По-нататък

може да бъде класифицирано в:

Категория 1А, вещество, за което е известно, че притежава потенциал на канцерогенност за хората; класифицирането е основано главно на данните за хора, или 

Категория 1B, за което се предполага, че притежава потенциал за канцерогенност за хората; класифицирането е основано главно на данните за животни.

Класифицирането в категория 1А и 1B е основано на убедителността на доказателствения материал, заедно с допълнителните съображения (вж. раздел 3.6.2.2). Такива доказателства могат да се извлекат от:

· проучванията на хора, установяващи причинната връзка между експозицията на човека на дадено вещество и развитието на рак (известен канцероген за човека).

· опити с животни, за които съществуват достатъчно(1) данни за канцерогенност при животни (предполагаем канцероген за човека).

Освен това във всеки конкретен случай научната преценка може да изисква вземането на решение за предполагаема канцерогенност за човека, което произтича от изследвания, предоставящи ограничени доказателства за канцерогенност за

хората, заедно с ограничени доказателства за канцерогенност при изпитвани животни.

	КАТЕГОРИЯ 2:
	Възможни канцерогени за човека

Класифицирането на вещество в категория 2 се извършва въз основа на данни, получени в резултат от проучвания на хора и/или изпитвания върху животни, но когато тези данни не са достатъчно убедителни за класифицирането на това вещество в категория 1A или 1B, въз основа убедителността на доказателствения материал, заедно с допълнителните съображения (вж. раздел 3.6.2.2). Такива доказателства може да се извлекат или от ограничените данни за канцерогенност от проучванията на хора, или от ограничените данни за канцерогенност от изпитванията върху животни.

	(1) Забележка: вж. подраздел 3.6.2.2.4




3.6.2.3 Оценка на информацията за опасността
Приложение I, параграф 3.6.2.2.1. Класифицирането на вещество като канцероген се извършва на основата на данни, получени посредством надеждни и приемливи проучвания, и е предназначено за използване по отношение на веществата, на които е присъщо свойство да причиняват рак. Оценките се основават на всички налични данни, публикувани проучвания, предмет на партньорска проверка, и допълнителни приемливи данни.

3.6.2.2.2. Класифицирането на вещество като канцероген е процес, който включва две взаимосвързани преценки: оценка на убедителността на данните и съобразяване на цялата друга приложима информация за класифициране на химически вещества, които могат да причинят рак при хората, в съответните категории на опасност.

Класифицирането на дадено вещество като канцерогенно изисква експертна оценка и съобразяване на много други фактори (значимост и убедителност на доказателствения материал), включени в информацията за опасността за канцерогенност. Насоките предоставят по-скоро подход за анализ на данните, отколкото строги и бързи правила. При класифицирането може да се приложи стъпаловиден подход, при който се разглеждат систематично всички фактори, значимостта и убедителността на доказателствения материал, които могат да повлияят на резултата. Такъв подход, включително разглеждането на тези фактори е описан в McGregor et al, 2009 и Boobis et al, 2006. Също така, „Концептуална рамка за оценка на начина на действие за химическа канцерогенеза (2001) на Международната програма за химическа безопасност (МПХБ), „Рамка за анализ на информацията от значение за хората за начини на действие на канцерогени на Международния институти за науките за живота (МИНЖ) (Meek et al., 2003; Cohen et al, 2003, 2004) и Международна агенция за изучаване на рака (МАИР, 2006 - раздел B от преамбюла) предоставят основа за систематични оценки, които могат да се извършват по един последователен начин на международно равнище; въпреки това, те не са предназначени да предоставят списъци на критерии, които да бъдат проверявани.

Необходимите специфични съображения са очертани в раздел 3.6.2.3 от приложение I към CLP (вж. раздел 3.6.2.3.1), а другите важни фактори, които трябва да бъдат взети под внимание, са разгледани в раздел 3.6.6.2.6 от приложение I към CLP (вж. раздел 3.6.2.3.2). Допълнителни насоки относно тези важни фактори са дадени в настоящия документ.
3.6.2.3.1 Специфични съображения относно класифицирането

Съществува силна връзка между CLP и критериите за класифициране на Международната агенция за изучаване на рака. Определенията за достатъчни и недостатъчни доказателства, както е дефинирано от МАИР, представляват част от критериите (раздел 3.6.2.2.3 от приложение I). МАИР, обаче, разбира критериите за „достатъчен и „недостатъчен”, както следва: „Признава се, че критериите за тези оценки, които са описани по-долу, не могат да обхванат всички фактори, които могат да бъдат от значение за оценката на канцерогенност. При разглеждането на всички приложими научни данни, Работната Група може да определи за даден химичен агент по-висока или по-ниска категория, отколкото показва строгото тълкуване на тези критерии. (IARC 2006, раздел 6 от преамбюла, „Оценка и обосновка”). Това изречение подчертава, че при определени обстоятелства експертната оценка може да изключи строгото тълкуване на критериите на МАИР за „достатъчен и „недостатъчен”. Тези същите ограничения се прилагат и по отношение на сегашните критерии, а именно че е необходима експертна оценка, която може да изключи строгото тълкуване на определенията.
Приложение I, параграф 3.6.2.2.3. Убедителността на данните включва количеството на туморите при проучванията с хора и изпитванията върху животни и определяне на нивото на тяхната статистическа значимост. Достатъчно данни за хората свидетелстват за наличието на причинна връзка между експозицията на хора и развитието на ракови тумори, докато достатъчните данни за животни свидетелстват за причинната връзка между веществото и по-честата поява на тумори. Недостатъчни данни за хората има, когато съществува позитивна връзка между експозицията и раковите заболявания, но не може да бъде установена причинна връзка. Недостатъчни данни за животни има, когато данните предполагат канцерогенен ефект, но не са достатъчни. Термините „достатъчен и „недостатъчен са използвани тук според определението им от Международната агенция за изучаване на рака (МАИР) и имат следното значение:

(а) Канцерогенност при човека

Свързаните с канцерогенност данни от проучвания за хора се класифицират в една от следните категории:

· достатъчно данни за канцерогенност: установена е случайна причинна връзка между експозиция на химичния агент и наличието на рак у човека. Това означава, че се наблюдава положителна връзка между експозицията и раковото наблюдаване в проучвания, при които случайни фактори, отклонения и грешки могат да се изключат с достатъчна увереност;

· недостатъчно данни за канцерогенност: наблюдава се положителна връзка между експозицията на химичния агент и раковото заболяване, за която се счита, че е причинно-следствена и това тълкуване се приема за надеждно, но влиянието на случайни фактори, отклонения и грешки не може да се изключи с достатъчна увереност.
(б) Канцерогенност при експериментални животни

Канцерогенността при експериментални животни може да бъде оценена, като се използват традиционни биологични проучвания, биологични проучвания, при които се използват генетично модифицирани животни, и други in vivo биологични проучвания, които са съсредоточени върху един или повече от критичните стадии на канцерогенезата. При липсата на данни от традиционни дългосрочни биологични проучвания или от проучвания, чийто краен резултат са туморни образования, при оценката на наличието на достатъчно данни за канцерогенност при експерименталните животни се вземат предвид систематично положителните резултати в няколко модела, които се отнасят до няколко стадия в многостадийния процес на канцерогенеза. Данните, свързани с канцерогенност при експериментални животни, се класифицират в една от следните категории:

· достатъчно данни за канцерогенност: установена е причинна връзка между химичния агент и засилената поява на злокачествени туморни образования или на съответна комбинация на доброкачествени и злокачествени туморни образования в (a) два или повече вида животни или (б) две или повече независими изпитвания на един вид, проведени по различно време или в различни лаборатории или при различни протоколи. Засилената поява на тумори в двата пола на един вид при добре проведено изпитване, най-добре проведено при спазване на добри лабораторни практики, може също да осигури достатъчно данни. Може да се приеме, че единично изследване на един вид и пол осигурява достатъчно данни за канцерогенност, когато се появяват злокачествени туморни образования в необичайна степен по отношение на честота, място, тип на тумора или възрастта, при която възниква, или когато са налице убедителни данни за откриване на тумори на многобройни места;

· недостатъчно данни за канцерогенност: данните предполагат канцерогенен ефект, но са ограничени за съставянето на категорична оценка, защото например (a) данните за канцерогенност са ограничени до единичен експеримент; (б) има нерешени въпроси по отношение на адекватността на проекта, провеждането или тълкуването на изпитванията; (в) агентът засилва появата само на доброкачествените образования; или (г) данните за канцерогенност са ограничени до изпитвания, които показват стимулираща дейност само в ограничен кръг от тъкани или органи.

При изследванията върху хора качеството и значимостта на епидемиологичните проучвания изискват експертно разглеждане и обикновено водят до класификация в категория 1A, ако данните с подходящо качество показват причинно-следствена връзка между експозицията и развитието на рака. В раздел R.7.7.10.2 от IR/CSA допълнително се разглеждат видовете данни за хора от епидемиологични проучвания и ограниченията за данните. Когато има достатъчно съмнения в данните за хора, може да е по-подходящо класифициране в категория 1B. От друга страна, заради несигурностите в оценката на експозицията и/или ограничената чувствителност и статистическа значимост, епидемиологичните проучвания може да не успеят да потвърдят канцерогенните свойства на дадено вещество, както е определено в проучвания с животни (Работна група на СЗО, 2000).
3.6.2.3.2 Допълнителни съображения относно класифицирането

Приложение I, параграф 3.6.2.2.4. Допълнителните съображения (като част от подхода за определяне на значимостта на доказателствения материал (вж. 1.1.1)). Освен преценката на убедителността на данните за канцерогенност, се отчитат и редица други фактори, които влияят върху вероятността дадено вещество да представлява канцерогенна опасност за хората. Пълният списък на факторите, влияещи върху такова определяне, би бил много дълъг, но някои от по-важните са разгледани тук. 

3.6.2.2.5. Факторите могат да се разглеждат или като увеличаващи, или като намаляващи нивото на безпокойство относно канцерогенност за човека. Относителното значение, придавано на всеки фактор, зависи от количеството и вътрешната съгласуваност на доказателствата, свързани с всеки от тях. Като цяло съществува необходимост от по-пълна информация за намаляване, отколкото за повишаване на нивото на безпокойство. При оценката на данните за тумори и други фактори във всеки конкретен случай се използват и допълнителни съображения. 

3.6.2.2.6. Някои важни фактори, които могат да се вземат под внимание при оценката на общото ниво на безпокойство, са:

а) типът на тумора и съществуващата заболеваемост;

б) поява на реакция на повече места (multi-site responses);

в) превръщане на пораженията в злокачественост;

г) намаляване на латентния период на туморите;

д) дали реакциите се проявяват при единия или и при двата пола;

е) дали реакциите са при отделен вид или при няколко видове;

ж) структурно сходство с вещество(а), за кое(и)то съществува(т) убедителни данни за канцерогенност;

з) пътища на експозиция;

и) сравнение на абсорбцията, разпределението, метаболизма и екскрета между изпитвани животни и данни за хора;

й) възможност за погрешни изводи за резултатите от изпитванията при крайно високи токсични дози;

к) механизъм на действие и неговото значение за хората, например цитотоксичност със стимулация на растежа, митогенеза, потискане на имунитета, мутагенност. 

Както е показано по-горе, оценката на данните за канцерогенност за животни изисква да се разгледат редица важни допълнителни фактори, които могат да увеличат или да намалят нивото на безпокойство и категорията на класификация. Списъкът в раздел 3.6.2.6 от приложение I не е изчерпателен. Всеки един от тези фактори е разгледан отделно по-долу.

(a) Тип на тумора и съществуваща заболеваемост
Познанията относно вида на тумора, включително неговата туморна биология, са крайно необходими, за да се вземе решение относно значението на наблюдаваните тумори за хора.
По подразбиране канцерогенните ефекти при експериментални животни се считат за свързани с хората и за тях се разглежда възможността за класифициране като канцерогени. Само когато има достатъчно данни, показващи, че определен тип тумор не е свързан с хората, този тумор се изключва от класификация.
Определени типове тумори при проучвания за канцерогенност с животни са съмнителни или без значение за хората. В случай че се очаква множество тумори да са без значение за хората, се прави обосновка за всеки тип тумор. Обосновката за изключване на всеки конкретен тумор се представя като научно солиден и прозрачен аргумент.
Има няколко причини защо един тумор, наблюдаван при животни, може да бъде считан за тумор без значение за хората или с ниско ниво на безпокойство. В повечето от тези случаи туморите възникват чрез начин на действие, който не се среща при хората (вж. буква к) от този раздел). В някои случаи туморът може да възникне в тъкан, за която е известно, че е прекалено чувствителна при изпитвания вид към развитието на определени тумори, и следователно може да бъде счетен за тумор с по-малко значение за хората. В няколко случая туморът може да възникне в тъкан без еквивалент при хората.
Тумори, възникващи при тъкани без еквивалент при хората
Някои от най-често използваните животни имат някои тъкани, които нямат еквивалент при хората. Туморите, които възникват в тези тъкани, включват следните:
· Тумори на предстомаха при гризачи след прием чрез сонда на дразнещи или корозивни, немутагенни вещества. При гризачите стомахът е разделен на две части от муко-епидермоиден възел, който отделя плоскоклетъчния от жлезистия епител. Съседната част или предстомаха е нежлезиста, образува континуум с хранопровода и е покрита от кератинизиран, стратифициран плоскоклетъчен епител. Докато хората нямат предстомах, те имат сравними плоскоклетъчни епителни тъкани в устната кухина и горните две-трети на хранопровода. Вж. също този раздел, буква k), Международна агенция за изследване рака (2003) и Национален институт по обществено здраве и околна среда (RIVM) на Кралство Нидерландия (2003).

· Тумори на жлезите на Зимбал. Жлезите на Зимбал се намират под плоскоклетъчния епител в предната и задната част на ушния канал. Външната част на жлезата при плъхове е 3 до 5 милиметра в диаметър.
- Тумори на жлезите на Хардерниан. Жлези на Хардериан имат всички гръбначни животни, които притежават мигателна ципа или трети клепач. Те са разположени зад очната ябълка в мигателната ципа на орбитата, която опасва зрителния нерв. При хората тези жлези са недоразвити.
Туморите, които се срещат в такива тъкани, показват, че веществото има потенциал да предизвиква канцерогенни ефекти при изпитаните видове. Не може автоматично да се изключи, че веществото би могло да причини подобни тумори със сравним клетъчен/тъканен произход (напр. плоскоклетъчни тумори в други епителни тъкани) при хората. Тези тумори трябва внимателно да се разгледат и да се оценят експертно в контекста на пълната реакция на тумора (т.е. дали има тумори и на други места), както и трябва да се разгледа начинът на действие, за да се вземе решение дали тези констатации подкрепят класификация. Въпреки това, тумори, наблюдавани в тези тъкани, без други наблюдавани тумори, е малко вероятно да доведат до класификация. Все пак, такива преценки трябва да бъдат оценявани внимателно при обосноваването на канцерогенен потенциал за хората; трябва също да се разгледа и всяка поява на други тумори на отдалечени места.
Разглеждане на съществуващата заболеваемост и използване на исторически данни за контрол

Всяко статистическо значимо увеличаване на честотата на туморите, особено когато е налице връзка „доза-реакция”, по принцип се приема като положително доказателство за канцерогенна активност. Въпреки това, в някои случаи, когато резултатите са свързани с увеличена честота на туморите при третираните животни, която се намира на границата на биологичната и/или статистическата значимост, или е налице увеличение на спонтанния тип тумор, силно се насърчава да се сравни честотата на туморите с историческите данни за контрол на тумори.
Историческите данни за контрол предоставят полезна информация за обичайния модел и диапазон от типове тумори и честоти за конкретен животински щам/вид, които не могат да бъдат отразени от резултатите за туморите в равностойни контролирани изпитвания при което и да е отделно проучване. Това може да бъде от особено значение за животинските щамове, които проявяват склонност да развиват конкретен тип спонтанен тумор с променлива и потенциално висока честота. В такъв случай честотата на туморите в третираната група може да е значително над тази в равностойното контролирано изпитване, но все още в рамките на историческия диапазон от честоти за този тип тумор при този вид, и следователно да не предоставя надеждни доказателства за свързаната с лечението канцерогенност.
Някои примери за животински тъкани с висока честота на спонтанно възникване на тумори са:
· Надбъбречен феохромоцитом при мъжки плъхове F344 (NTP, 2007a), плъхове Sprague-Dawley (NTP, 2005; RIVM, 2001; Ozaki et al., 2002);
· Хипофизни аденоми при плъхове F344 (NTP, 2007a), плъхове Sprague-Dawley (NTP 2005; RIVM 2005);
· Тумори на млечната жлеза (аденоми и карциноми) при женски плъхове Sprague-Dawley (NTP, 2005);
· Мононуклеарна клетъчна левкемия при плъхове F344 (NTP, 2007a; RIVM, 2005);
· Чернодробни тумори при мишки B6C3F1 (NTP, 2007b; Haseman et al. 1998; Battershill, J.M. and Fielder, R.J., 1998);
· Аденом на Лайдиговите клетки при мъжки плъхове F344 (Cook et al, 1999; Mati et al., 2002; RIVM, 2004; EU Specialised Experts Report, 2004).
Историческите данни за контрол могат също така на бъдат полезни за преценката на биологическото значение на малките увеличения при тумори, които не се срещат често. Ако има малко увеличение на конкретен тип тумор, което историческите данни показват, че е рядко и е малко вероятно да е станало случайно, то това може да подкрепи заключение за канцерогенност, без изискване за статистическо значимо увеличение.
Използването на историческите данни за контрол трябва да се извършва на базата на отделен случай при надлежно отчитане на целесъобразността и уместността на историческите данни за контрол за проучването, което се оценява. В най-общ смисъл съвкупността от исторически данни за контрол трябва максимално да съответства на проучването, което се оценява. Историческите данни трябва да бъдат от същия животински щам/вид и в най-добрия случай от същата лаборатория, за да се сведат до минимум всички потенциални обърквания, дължащи се на промени в лабораторните условия, условията на проучването, доставчиците на животните, отглеждането и грижата за животните и пр. Също така е известно, че честотата на туморите при контролни животни може да се променя във времето, което се дължи на фактори като генетичен дрифт, промяна на критериите за диагностика на патологични изменения/типове тумори и факторите за отглеждане и грижа за животните (включително използваната стандартна диета), така че историческите данни трябва да бъдат съвременни на проучването, което се оценява (напр. в рамките на период от максимум до 5 години от проучването). Исторически данни, които са по-стари от тези, трябва да бъдат използвани с повишено внимание и признаване на по-ниската им уместност и надеждност. (RIVM, 2005; Fung et al, 1996; Greim et al, 2003).
Дори когато конкретен тип тумор може да бъде пренебрегнат, трябва да се използва експертна оценка, за да се оцени общия профил на тумора при всяко животно. Въпреки това, появата само на спонтанни тумори, особено ако те се появяват само при високи дози, може да бъде достатъчно да се понижи класификацията от категория 1B на Категория 2, или дори да няма класификация. Когато единствените налични данни за тумори са чернодробни тумори при някои чувствителни миши щамове, без всякакви други допълнителни доказателства, веществото може да не бъде класифицирано в някоя от категориите (Battershill and Fielder, 1998). Необходима е експертна оценка, за да се оцени значението на резултатите.

(б) Поява на реакция на повече места
Като цяло химичните вещества се оценяват за канцерогенен потенциал в двугодишни биологични изследвания, провеждани с мишки и плъхове. Химичните вещества предизвикват спектър от реакции, вариращи от никакви ефекти и при двата вида до предизвикване на злокачествени туморни новообразувания в множество тъкани и при двата вида. Между тези две крайности има променливи реакции при тъканите, половете и видовете, които показват, че има съществени различия между канцерогените, както и между видовете, в които те са изпитвани. Наблюдаваният туморен профил на дадено вещество трябва да бъде взет под внимание при определянето на най-подходящата класификация. 

Данните показват, че веществата, които причиняват тумори на повече места и/или при повече видове, са склонни да бъдат по-мощни канцерогени, отколкото тези,които причиняват тумори само на едно място при един вид. (Dybing et al., 1997). Това често е вярно за вещества, които са мутагенни. Също така, когато канцерогени за хора са били изпитвани при два или повече видове, повечето са причинили рак при някои от видовете. (Tennant, 1993). По този начин, ако дадено вещество причинява тумори на повече места и/или при повече видове от един, това обикновено осигурява силни доказателства за канцерогенност. Обикновено такъв туморен профил води до класификация в категория 1B.
(в) Превръщане на пораженията в злокачествени
По принцип, ако дадено вещество включва свързано с лечение увеличение на туморите, то отговаря на критериите за класифициране като канцероген.
Ако е доказано, че веществото предизвиква злокачествени тумори, това обикновено представлява достатъчно доказателство за канцерогенност, подкрепящо категория 1B (подраздел 3.6.2.2.3 от приложение I). Предизвикването само на доброкачествени тумори обикновено предоставя по-слаби доказателства за канцерогенност, отколкото предизвикването на злокачествени тумори, и обикновено подкрепя категория 2 (подраздел 3.6.2.2.3 от приложение I). Въпреки това, доброкачествените тумори могат също да бъдат от съществено значение и силата на доказателствата за канцерогенност, които те предоставят, трябва да се разглежда с помощта на експертна оценка. Например някои доброкачествени тумори може да имат потенциал за превръщане в злокачествени тумори и следователно всяка индикация, че наблюдаваните тумори имат потенциал за превръщане в злокачествени, може да увеличи нивото на безпокойство. Също така, някои доброкачествени тумори, като напр. мозъчните тумори, може да предизвикват безпокойство сами по себе си.

(г) Намаляване на латентния период на туморите
Латентният период на развитие на туморите, т.е. колко бързо дадено вещество предизвиква тумори, често отразява силата на канцероген. Това се отнася особено за мутагенните вещества, които често предизвикват тумори с относително кратък период на латентност и обикновено са по-бързи, отколкото не-генотоксичните агенти. Латентният период на туморите като цяло не е изследван подробно в стандартни проучвания за канцерогенност, макар че част от информацията може да се осигури, ако в проучването се използват серийни пожертвания. 

Латентният период на образуване на тумора не засяга съществено класификацията и категорията на опасност. Всяко вещество, което причинява рак, привлича класификация, независимо от латентното развитие на тумора. Това включва и туморни реакции в края на периода на лечение/живота, ако са свързани с веществото. Въпреки това, необичайните типове тумори и туморите с намалена латентност могат да добавят данни към значимостта на доказателствения материал за канцерогенния потенциал на дадено вещество, дори ако туморите не са статистически значими.

(д) Дали реакциите се проявяват при единия или и при двата пола
В стандартни проучвания за канцерогенност по принцип се изпитват животни и от мъжки, и от женски пол. Може да има случаи, когато тумори се наблюдават само при единия пол.

Тумори само в единия пол могат да възникват по две широки причини. Туморите могат да възникват в специфична за пола тъкан, напр. матката или тестисите (специфична за пола тъкан), или в неспецифична за пола тъкан, само при единия пол. Тумори могат също така да бъдат провокирани от механизъм, който е специфичен за пола (или секса), напр. хормонално-медииран механизъм или механизъм, който включва специфични за пола (или секса) разлики в токсикокинетиката. Както е във всички случаи, убедителността на доказателствата за канцерогенност се оценява въз основа на съвкупността от наличната информация, като се използва подходът на значимост на доказателствения материал. Позицията по подразбиране е, че тези тумори продължават да бъдат доказателство за канцерогенност и трябва да бъдат оценявани в контекста на общата туморогенна реакция на веществото, наблюдавана на други места (реакции на повече места или честота над съществуващата) при определянето на канцерогенния потенциал и категорията на класификация.

Когато туморите се наблюдават само при единия пол на определен животински вид, механизмът на действие трябва внимателно да се проучи, за да се установи дали реакцията е съвместима с постулирания механизъм на действие. Ефектите, наблюдавани само при единия пол на изпитван вид, може да са по-малко убедителни в сравнение с тези, наблюдавани и при двата пола, освен когато има ясна патофизиологично различие, съвместимо с механизма на действие, което обяснява реакцията само при единия пол. Въпреки това, няма изискване за механистично разбиране на туморната провокация, за да се използват тези констатации в подкрепа на класификация. Ако има ясни доказателства за провокация на тумор и при двата пола, то тогава може да е подходяща класификация в категория 1B. Все пак, трябва да се има предвид, че съгласно критериите, се изискват допълнителни данни, които да предоставят достатъчно доказателства за канцерогенност при животни (1B).

(е) Дали реакциите са при отделен вид или при няколко видове
Критериите показват, че канцерогенност в едно изследване с животни (и за двата пола, в идеалния случай проучване в съответствие с ДЛП) може да бъде достатъчно доказателство и следователно да доведе до класификация в категория 1B при отсъствието на всякакви други данни. Това представлява промяна в сравнение с предходната система на ЕС, при която такова изследване рядко води до еквивалента на класификация в категория 1B. За класификация като канцероген от категория 2 съгласно DSD трябва да има или положителни резултати при два животински вида, или ясни положителни доказателства при един вид, заедно с подкрепящи доказателства като данни за генотоксичност, метаболитни или биохимични проучвания, индуциране на доброкачествени тумори, структурна връзка с други известни канцерогени или данни от епидемиологични проучвания, предполагащи връзка. 

Въпреки това съгласно определението за „достатъчно данни (подраздел 3.6.2.2.3, буква б) от приложение I), може да се приеме, че единично изследване на един вид и пол осигурява достатъчно данни за канцерогенност, когато се появяват злокачествени туморни образования в необичайна степен по отношение на честота, място, тип на тумора или възрастта, при която възниква, или когато са налице убедителни данни за откриване на тумори на многобройни места. Освен това, приема се, че единично изследване на един вид и пол в комбинация с положителни in vivo данни за мутагенност осигурява достатъчно данни за канцерогенност.

Положителните резултати при няколко видове добавят данни към значимостта на доказателствения материал, че дадено химично вещество е канцероген.

(ж) Структурно сходство, или не, с химическо(и) вещество(а), за кое(и)то има убедителни данни за канцерогенност

Вж. подраздел 3.6.2.3.4

(з) Пътища на експозиция;
Приложение I, параграф 3.6.2.2.8. При класифицирането на опасността също така се взема предвид дали дадено вещество постъпва по един или повече пътища на експозиция, или дали съществуват само местни тумори на мястото на постъпване на веществото за съответния път(ища) и дали изпитването на други основни пътища показва липса на канцерогенност.

Класификацията за канцерогенност обикновено не уточнява конкретни пътища на експозиция. Ако е доказано, че дадено химично вещество причинява тумори по всеки път на постъпване, тогава то може да изисква класификация, освен ако няма солидна обосновка за отхвърляне на констатациите за конкретен път. Въпреки това, при предишната система на ЕС (приложение VI към DSD) класификация конкретно при вдишване е била приета чрез използване на рисковата фраза R49: Може да причини рак при вдишване и в CLP е установено конкретно предупреждение за опасност H350i: Може да причини рак при вдишване (таблица 1.1 от приложение VII към CLP).

Повечето стандартни проучвания за канцерогенност използват физиологични пътища на експозиция за хората, а именно чрез вдишване, поглъщане или през кожата. Констатациите от тези пътища обикновено се считат за пряко свързани с хората. Проучванията, използващи тези пътища, обикновено имат предимство пред подобни проучвания, използващи други пътища на експозиция.

Понякога се използват други нефизиологични пътища като напр. интрамускулни, подкожни, интраперитонеални и интратрахеални инжекции или вливания. Резултатите от тези проучвания, при които се използват тези пътища, могат да предоставят полезна информация, но трябва да се разглеждат с особено внимание. Обикновено дозирането чрез тези пътища осигурява висока болус доза, при която се получава различна токсикокинетика на нормалните пътища и която може да доведе до атипична индикация на канцерогенност. Така например висока локална концентрация може да доведе до локални тумори в мястото на инжекцията. Това обикновено не се счита за надеждна индикация за канцерогенност, тъй като възниква в резултат на ненормално висока локална концентрация на изпитваното вещество и води до по-ниска категория на класификация или до липса на класификация.

Когато са на разположение резултати от проучвания, използващи стандартни пътища и използващи нефизиологични пътища, първите обикновено имат предимство. Като цяло проучванията, използващи нестандартнти пътища, предоставят само подкрепящи доказателства. 
Предупреждението за опасност дава възможност да се определи пътя на експозиция, „ако е доказано убедително, че опасността не се причинява от други пътища на експозиция (раздел 3.6.4.1 от приложение I). В този случай предупреждението за опасност може да бъде променено съответно. Генотоксичните канцерогени по принцип се предполага, че са канцерогенни по всеки път.

(и) Сравнение на абсорбцията, разпределението, метаболизма и екскрета между изпитвани животни и хора;
Приложение I, параграф 3.6.2.2.9. Важно е при провеждането на класифициране да се взема предвид това, което е известно за физикохимичните, токсикокинетичните и токсикодинамичните свойства на даденото вещество, както и всяка налична приложима информация за химически аналози, тоест за връзката „структура-активност”.

Разглеждането на абсорбцията, разпределението, метаболизма и екскрета (токсикокинетиката) на веществата при изпитваните животни и хора е едно важно съображение, включително когато дадено вещество се метаболизира до активен канцерогенен метаболит. Токсикокинетичното поведение обикновено се предполага, че е подобно при животните и при хората, най-малко от качествена гледна точка. От друга страна, някои типове тумори при животните могат да бъдат свързани с токсикокинетика или токсикодинамика, които са уникални за изпитвания животински вид и не могат да предсказват канцерогенност при хора. Когато съществуват значителни качествени и количествени разлики в токсикокинетиката между хората и животните, това може да повлияе на значимостта на животинските констатации за хората и в някои случаи може да повлияе на категорията на класификация. Когато е установено, че канцерогенен метаболит, идентифициран при животните, не се произвежда при хората, може да е оправдана липса на класификация, ако може да се докаже, че това е единственият механизъм на действие за канцерогенност.

Използването на физиологично-базирано фармакокинетично (PB/PK) моделиране изисква повече валидиране и то може и да не води пряко до промяна на класификацията, но заедно с експертна оценка може да помогне да се промени безпокойството за хората.

(й) Възможност за погрешни изводи за резултатите от изпитванията при крайно високи токсични дози

В биологични изследвания за продължителността на живота съединенията обикновено се изследват, като се използват най-малко три нива на дози, за да се даде възможност за идентификация на опасността и за характеризиране на опасността като част от оценката на риска. Най-високата от тези дози трябва да предизвиква минимална токсичност, каквато се характеризира от намаление в наддаването на телесното тегло от приблизително 10 % (максимално поносима доза). Максимално поносимата доза е най-високата доза на изпитвания агент по време на биологичното изследване, за която може да се предвиди, че не променя обичайната продължителност на живота на изпитваното животно от ефекти, различни от канцерогенност. Данните, получени от изследвания за токсичност на субхронични или други многократни дози се използват като основа за определяне на максимално поносимата доза.

Прекомерната токсичност, например токсичност при дози, превишаващи максимално поносимата доза, може да повлияе на канцерогенните реакции в биологични изследвания. Такава токсичност може да причини ефекти като клетъчна смърт (некроза) със свързаната регенеративна хиперплазия, което може да доведе до развитието на тумори като вторична последица, която не е свързана с присъщия потенциал на самото вещество да причинява тумори при по-ниски, по-малко токсични дози.

Туморите, които възникват само при прекомерни дози, свързани с тежка токсичност, обикновено имат по-съмнителен потенциал за канцерогенност при хора. В допълнение към това, туморите, които възникват само на местата на контакт и/или само при прекомерни дози, трябва да бъдат внимателно оценени за значение на опасността от канцерогенност при хората. Така например, както е показано в настоящата подточка (a) „Тип на тумора и съществуваща заболеваемост”, туморите на предстомаха, след прием чрез сонда на дразнещо или корозивно немутагенно химично вещество, могат да бъдат със съмнително значение, както поради липсата на съответстваща тъкан при хората, така и, което е важно, поради прекия ефект на високата доза върху тъканта. Въпреки това, такива преценки трябва да бъдат внимателно оценени при обосновката на канцерогенния потенциал за хора; също така трябва да се разгледа и всяка поява на други тумори на отдалечени места. 

На семинар на СЗО/МПХБ относно хармонизирането на оценката на риска за канцерогенност и мутагенност (за зародишни клетки) – Среща с обхват (МПХБ, 1995; Ashby et al, 1996), са поставени редица научни въпроси относно класифицирането на химичните вещества, напр. чернодробни тумори при мишки, пероксизомна пролиферация, рецептор-медиирани реакции, химични вещества, които са канцерогенни само при токсични дози и които не показват мутагенност.

Ако е установено, че дадено изпитвано съединение е канцерогенно само при най-високата/най-високите доза/дози, използвана/използвани в биологично изследване за продължителност на живота, и притежава характеристики, свързани с дози, превишаващи посочената по-горе минимално поносима доза, това би могло да е индикация за погрешни изводи за резултатите от изпитвания при крайно високи токсични дози. Това може да подкрепя класификация на изпитваното съединения в категория 2 или липса на класификация.

(k) Механизъм на действие и неговото значение за хората, например мутагенност, цитотоксичност със стимулация на растежа, митогенеза, потискане на имунитета
Канцерогенните химични вещества са традиционно разделени на две категории в зависимост от предполагаемия механизъм на действие - генотоксичен или негенотоксичен. Генотоксичните механизми на действие включват генетични изменения, предизвикани от прякото взаимодействие на химичното вещество с ДНК, което вероятно води до промяна на основната ДНК последователност след клетъчно деление. Химично вещество може също да доведе до генетични изменения след косвено взаимодействие с други клетъчни процеси (напр. вторични процеси след индуциране на оксидативно напрежение). Негенотоксичните механизми на действие включват епигенетични изменения, т.е. ефекти, които не включват ДНК изменения, но които могат да повлияят на генната експресия, променената междуклетъчна комуникация или други фактори, участващи в канцерогенния процес. Например хроничната цитотоксичност с последваща регенеративна клетъчна пролиферация се счита за механизъм на действие, чрез който може да се увеличи развитието на тумора: предизвикването на тумори на пикочния мехур при плъхове може в някои случаи да се дължи на упорито дразнене/възпаление, ерозия на тъканите и регенеративна хиперплазия на уротела след образуването на камъни в пикочния мехур. Други механизми на негенотоксично действие могат да включват специфични рецептори (напр. пероксизомен пролифератор-активиран рецептор алфа (PPARa), който е свързан с чернодробни тумори при гризачи или с тумори, предизвикани от различни хормонални механизми). Повече подробности са дадени в раздел R7.7.8 от IR/CIS.

Счита се, че някои механизми на действие при образуването на тумори не се отнасят за хората. Когато e идентифициран такъв механизъм, класификация може да не е уместна. Само когато е окончателно определено, че механизмът на действие при развитието на тумор не е валиден за хора, данните за канцерогенност за този тумор може да бъдат пренебрегнати. Въпреки това, оценката на значимостта на доказателствения материал за веществото налага да се извърши оценка на всяка друга туморогенна активност. В допълнение към това, наличието на вторичен механизъм на действие, който показва практически праг над определената доза (напр. хормонални ефекти за определени органи или механизми на физиологично регулиране, хронична стимулация на клетъчна пролиферация) може да доведе до понижаване на класификацията от категория 1 на категория 2.

В различните международни документи за оценка на канцерогенността е отбелязано, че механизмът на действие при и сам за себе си или разглеждането на сравним метаболизъм трябва да се оценяват във всеки отделен случай и представляват част от подхода на аналитичната оценка. Човек трябва да се вглежда внимателно във всеки механизъм на действие при експерименти с животни, отчитайки сравнителната токсикокинетика/токсикодинамика между изпитваните животински видове и хората, за да определи приложимостта на резултатите за хората. Това може да доведе до пренебрегване на много специфични ефекти на някои типове химични вещества. Ефектите, които зависят от етапа на живота, могат също да доведат до качествени различия между животните и хората.

За да се установи начина на действие обикновено се изискват специфични изследователски проучвания към и извън стандартното проучване за канцерогенност. Всички налични данни се разглеждат внимателно, за да се прецени дали може да се направи заключението, че туморите се предизвикват чрез конкретния механизъм. Рамката на МПХБ за анализ на приложимостта на механизма на действие при рака за хора (2007) може да е полезно средство за изготвянето и представянето на една солидна и прозрачна оценка на тези данни. 

Някои механизми на образуване на тумори, които не се отнасят за хора:

· Бъбречни тумори при мъжки плъхове, свързани с вещества, причиняващи a2p,-глобулин нефропатия (IARC, 1999);

· Феохромоцитоми при мъжки плъхове, изложени на въздействието на частици чрез вдишване след хипоксемия(Ozaki et al, 2002);

· Лайдигови клетъчни аденоми, предизвикани от допамин антагонисти или от гонадотропин-освобождаващ хормон (GnRH) (EU Specialised Experts, 2004; RIVM, 2004);

· Тумори на пикочния мехур, дължащи се на кристали в пикочния мехур (IARC, 1999);

· Тумори на предстомаха при гризачи след постъпване чрез сонда на дразнещи или корозивни негенотоксични вещества (RIVM, 2003; IARC 2003);

· Някои тумори на щитовидната жлеза при гризачи, медиирани от индукция на УДФ- глюкуронилтрансфераза (УГТ) (IARC, 1999; EU Specialised Experts, 1999);

· Чернодробни тумори при гризачи, свързани с пероксизомна пролиферация (МАИР, 1994).

3.6.2.3.3 Съображения относно мутагенност
Приложение I, параграф 3.6.2.2.6. Мутагенност: признато е, че генетичните явления заемат централно място в общия процес на развитието на рака. Затова данните за мутагенна активност in vivo могат да показват, че химичното вещество притежава потенциал за канцерогенни ефекти.

Както е показано в раздел 3.6.2.1 и по-горе, канцерогенните химични вещества са традиционно разделени в зависимост на предполагаемия механизъм на действие - генотоксичен или негенотоксичен. Доказателствата за генотоксична активност се придобиват от проучвания на мутагенната активност.

Трябва да се отбележи, че по принцип, ако дадено вещество е мутагенно, то се счита за потенциално канцерогенно за хората, въпреки че данните за мутагенност сами по себе си са недостатъчна информация, за да се оправдае класификация за канцерогенност. В някои случаи, в които има само данни за мутагенност in vitro и in vivo без данни за канцерогенност, може да се обмисли възможността за класификация в категория 2, след като се вземат под внимание всички данни като тип и качество на данните за мутагенност, връзката структура-активност и пр. Единично положително изследване за канцерогенност на един вид и пол в комбинация с положителни данни за мутагенност in vivo се счита, че предоставя достатъчно данни за канцерогенност.

Липсата на генотоксичност е показател, че действат други механизми, както е показано в параграф 3.6.2.3.2, буква k) по-горе. Следователно е необходим внимателен анализ въз основа на цялата налична информация, за да се идентифицира механизмът и да се изведе категорията на класификация, като се вземат предвид факторите, които водят до наблюдаваните тумори при животните. 

3.6.2.3.4 Неекспериментални данни

Приложение I, параграф 3.6.2.2.7. Вещество, което не е било подлагано на изпитване за канцерогенност, може в някои случаи да бъде класифицирано в категория 1A, категория 1B или категория 2 въз основа на данните за туморите от структурен аналог, заедно със сериозни доводи, получени при разглеждането на други важни фактори като формиране на общи значими метаболити, например за близки до бензидина оцветители.

Химично вещество, което не е било подлагано на изпитване за канцерогенност, може в някои случаи да бъде класифицирано като канцероген въз основа на данните за структурно подобно химично вещество, с което се предполага, че има подобна канцерогенна активност. Такъв подход трябва винаги да се основава на солидни и прозрачни доводи, които подкрепят предположението. Може да има и доказателства, които показват сходство по отношение на други важни фактори като токсикокинетика или мутагенна активност и пр. (ОИСР 2004, 2005, 2007; раздел R.6 от IR/CSA, Количествени зависимости структура-активност и групиране на химичните вещества).

При липса на данни за канцерогенност може да се използва подходът за групиране и екстраполиране „read-across” в подкрепа на класификацията за канцерогенност, когато въпросното химично вещество е подобно на известен и предполагаем канцероген (категория 1A, 1B или 2). Сходството между химичните вещества се разглежда по отношение на структурните характеристики, физикохимичните свойства и общия токсикологичен профил. 

Като цяло химичните вещества споделят общ структурен елемент или функционална група (т.е. токсифор), за който в добре проведени проучвания е доказано, че е част от скрития механизъм на канцерогенност при химични вещества с такъв токсифор. Тези токсифори могат да бъдат идентифицирани чрез експертна оценка или чрез автоматизирани системи като например количествени зависимости структура-активност. При подхода на групиране и екстраполиране „read-across също се разглеждат физикохимичните свойства на химичното вещество и данните от други проучвания за токсичност, за да се прецени сходството между химичните вещества по отношение на бионаличността чрез съответните пътища на експозиция и токсикокинетиката. Профилът на токсичност от други проучвания също се сравнява (напр. остра токсичност/токсичност при многократна доза и мутагенност) и трябва да споделя прилики по отношение на естеството и сериозността. Данните от по-краткосрочни проучвания за токсичност може да са полезни, особено за негенотоксични канцерогени, и да показват, че химичните вещества предизвикват едни и същи скрити патологични изменения (напр. хиперплазия) и действат чрез общ механизъм на действие. Всички предвиждания, направени въз основа на подхода за групиране и екстраполиране „read-across”, трябва да вземат под внимание съвкупността от данни за въпросните химични вещества, включително физикохимичните свойства, токсикологичния профил, токсикокинетиката, структурния аналог и изпълнението на всички модели (Q)SAR, при подхода за определяне на значимостта на доказателствения материал чрез експертна оценка. Окончателното решение трябва да е ясно, научнообосновано и прозрачно.

Конкретната категория зависи от известния канцероген и от степента на увереност в убедителността на предвиждането, направено чрез подхода на групиране и екстраполиране „read-across”. Категорията няма да е по-висока от тази на химическото вещество, използвано за екстраполация, а обикновено да е същата. Въпреки това, може да се определи по-ниска категория, ако подходът на групиране и екстраполиране „read-across” посочва възможна опасност от канцерогенност в подкрепа на класификацията, но има несигурност по отношение на убедителността на предвиждането чрез подхода „read-across” или доказателства, напр., от проучвания за механизма на въздействие или други проучвания, че химичното вещество предизвиква по-ниско безпокойство по отношение на канцерогенността.

Ако химично вещество е подобно на вещество, за което е известно, че е канцерогенно, и притежава токсифор, който се счита за причинно-следствено свързан с канцерогенност, тогава е малко вероятно предвиждането за липса на опасност да е достатъчно убедително (напр. въз основа на аргументи, основаващи се на различията между физикохимичните или пространствените свойства), за да се оправдае възможността за некласифициране в отсъствието на подкрепящи отрицателни експериментални данни. Въпреки това, бионаличността на токсифора трябва да бъде оценена (раздел R.6 от IR/CSA).




3.6.2.4 Решение относно класифицирането

Както се споменава досега, класифицирането като канцероген се основава на разглеждането на убедителността на доказателствата и на допълнителните съображения (значимост на доказателствения материал), в зависимост от случая. Признава се, че в повечето случаи е необходимо да се направи експертна оценка, за да се определи категорията на класификация.




3.6.2.5 Определяне на специфичните пределни концентрации

Експерименталните проучвания показват големи различия при дозите от различни канцерогенни вещества, необходими за предизвикването на тумори при животни. Ето защо количеството химични канцерогени, което се изисква, за да се предизвикат тумори, варира с коефициент до 108-109 при различните съединения. Логично е да се предположи, че има подобни различия в потентността на веществата, които са канцерогенни за хората (Sanner and Dybing, 2005).

Канцерогенните свойства на смесите обикновено не се изпитват. Следователно класификацията и етикетирането на смеси като канцерогенни се основава на класификацията на съставките и на процента на всяка съставка в сместа. Както е показано в раздел 3.6.3, критериите съдържат проценти по подразбиране за класифицирането на смеси с канцерогенни свойства, но член 10.1 от CLP допуска да се използват специфични пределни концентрации (СПК) въз основа на потентността на канцерогена(ите). ЕС е приел концепцията за канцерогенност T25 (Dybing et al., 1997) с допълнителни съображения като мерило за присъщата потентност и документ с насоки (EО, 1999), за да се подпомогне установяването на СПК за канцерогени. Чрез използването на този подход СПК може понякога да бъдат намалени или завишени в сравнение с обичайните общи пределни концентрации.

3.6.2.6 Схема за вземане на решения относно класифицирането на вещества

Схемата за вземане на решения, която следва по-долу, е взета от Насоките относно GHS. Силно препоръчително е лицето, което отговаря за класифицирането, да се запознае с критериите за класифициране пред и по време на използването на схемата за вземане на решения. 
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3.6.3 Класифициране на смеси за канцерогенност




3.6.3.1 Критерии за класифициране на смеси

Класифицирането на смеси се основава на наличните данни от изпитвания за отделните съставки на сместа, като се използват граничните стойности/пределните концентрации за тези съставки и се взима под внимание потентността. Класифицирането се извършва на база отделен случай въз основа на наличните данни от изпитвания за сместа като цяло (вж. раздел 3.6.3.1.2) или въз основа на свързващи правила (вж. раздел 3.6.3.1.3).

3.6.3.1.1 Когато има данни за всички съставки или само за някои съставки
	Приложение I, параграф 3.6.3.1.1. Дадена смес ще бъде класифицирана като канцероген, когато най-малко една съставка от нея е била класифицирана като канцероген от категория 1A, категория 1B или категория 2 и присъства в концентрация равна или по-висока от стойността на съответната обща пределна концентрация, както е посочено в таблица 3.6.2, съответно за категория 1A, категория 1B и категория 2.



Таблица 3.6.2

Общи пределни концентрации на съставките на сместа, класифицирани като канцерогенни, които определят класифицирането на сместа

	Съставки,
класифицирани
като:
	Общи пределни концентрации на съставките, определящи класифицирането на дадена смес като

	
	Канцерогенна от
категория 1А
	Канцерогенна от
категория 1В
	Канцерогенна от
категория 2

	Канцерогенна от
категория 1А
	≥ 0,1 %
	-
	-

	Канцерогенна от
категория 1В
	-
	≥ 0,1 %
	-

	Канцерогенна от
Категория 2
	-
	-
	≥ 1,0 %
[Забележка 1]

	Забележка

Пределните концентрации в таблицата по-горе са приложими за твърди вещества и смеси (тегловни единици), както и за смеси (обемни единици).

Забележка 1

Ако в сместа присъства съставка канцероген от категория 2 при концентрация ≥ 0,1 %, при поискване за сместа се предоставя информационен лист за безопасност.


В случай че СПК са установени за една или повече съставки, тези СПК имат предимство над съответните ОПК. Виж раздел 3.6.2.5 за определяне на СПК за вещества.

3.6.3.1.2 Когато има данни за цялата смес

Приложение I, параграф 3.6.3.2.1. Класифицирането на смеси се основава на наличните данни от изпитвания за отделните съставки на сместа, като се използват пределните концентрации за съставките, класифицирани като канцерогенни. Въз основа на всеки отделен случай, данните от изпитването на смесите могат да се използват за класифициране, когато доказват ефектите, които не са били установени от оценката, основана на отделните съставки. В такива случаи, трябва да се докаже убедителността на резултатите от изпитването на сместа като цяло, като се вземат предвид дозата и други такива фактори, като продължителност, наблюдение и анализ на системите за изпитване на канцерогенност. Подходящи подкрепящи класифицирането документи се съхраняват и се предоставят за разглеждане при поискване.

3.6.3.1.3 Когато няма данни за цялата смес: свързващи правила

Приложение I, параграф 3.6.3.3.1. Когато самата смес не е подлагана на изпитване за определяне на опасността от канцерогенност, но съществуват достатъчно данни за отделните съставки и подобни изпитани смеси (при спазване на параграф 3.6.3.2.1), за да се характеризират адекватно опасностите, свързани със сместа, тези данни се използват в съответствие с приложимите свързващи правила, установени в раздел 1.1.3. 
Следва да се има предвид, че не всички свързващи правила в раздел 1.1.3 от приложение І са приложими, когато се извършва класифициране за канцерогенност. 
3.6.3.2 Схема за вземане на решения относно класифицирането на смеси
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Схемата за вземане на решения, която се основава на Насоките относно GHS, е преразгледана, за да се спазят изискванията на CLP. Силно препоръчително е лицето, което отговаря за класифицирането, да се запознае с критериите за класифициране преди и по време на използването на схемата за вземане на решения.

Класифициране въз основа на отделните съставки на сместа

Модифицирано класифициране на база отделен случай
Данните от изпитванията на смеси могат да се използват за класифициране, когато се докажат ефекти, които не са били установени от оценката, основана на отделните съставки (подраздел 3.6.3.1.1 от CLP, вж. също член 6, параграф 3 от CLP).
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3.6.4. Предоставяне на информация за канцерогенност на етикета

3.6.4.1 Пиктограми, сигнални думи, предупреждения за опасност и препоръки за безопасност

	Приложение І, параграф 3.6.4.1. Елементите на етикета се използват в съответствие с таблица 3.6.3 за вещества или смеси, които отговарят на критериите за класифициране в този клас на опасност.

Таблица 3.6.3

Елементи на етикета за канцерогенност

	Класификация
	Категория 1А или 

категория 1В
	Категория 2

	GHS пиктограми
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	Сигнална дума
	Опасно
	Внимание

	Предупреждение за опасност
	H 350: Може да причини

рак (да се посочи пътят

на експозицията, ако е

доказано убедително, че

няма друг път на

експозиция, който води

до същата опасност)
	H 351: Предполага се, че

причинява рак (да се

посочи пътят на

експозицията, ако е

доказано убедително, че

няма друг път на

експозиция, който води

до същата опасност)

	Препоръка за безопасност при предотвратяване
	P201

P202

P281
	P201

P202

P281

	Препоръка за безопасност при реагиране
	P308 + P313
	P308 + P313

	Препоръка за безопасност при съхранение
	Р405
	Р405

	Препоръка за безопасност при изхвърляне
	Р501
	Р501


Формулировката на предупрежденията за опасност може да се намери в част 2 от приложение ІV към CLP.

Когато има убедително доказателство, че рак се причинява само по определен/определени път/пътища, тогава този път може да се посочи в предупреждението за опасност. В случая на канцерогени от категория 1, когато има убедително доказателство, че рак се причинява само при вдишване, се прилага фразата за опасност „H350i: Може да причини рак при вдишване (таблица 1.1 от приложение VII към CLP).




3.6.4.2 Допълнителни разпоредби за етикетиране

В CLP няма допълнителни разпоредби за етикетиране за канцерогенни вещества и смеси, но са предвидени разпоредби в приложение XVII към REACH. Опаковката на вещества с хармонизирана класификация като канцерогенни от категория 1A или категория 1B, или на смеси, съдържащи такива вещества, „трябва да бъде обозначена видимо, четливо и неизличимо, както следва: „Само за професионални потребители” (точка 28 от приложение XVII към REACH).

3.6.5 Прекласифициране на вещества и смеси, класифицирани за канцерогенност съгласно DSD и DPD

3.6.5.1 Възможно ли е „директно преобразуване” на класификацията и етикетирането?

Директно преобразуване, както е показано в таблица за преобразуване в приложение VII към CLP, по принцип е възможно. Преобразуването от класификация съгласно DSD и DPD към класификация съгласно CLP е както следва:

Канцероген от категория 1 се преобразува в канцероген от категория 1A;

Канцероген от категория 2 се преобразува в канцероген от категория 1В;

Канцероген от категория 3 се преобразува в канцероген от категория 2;

3.6.5.2 Някои допълнителни съображения относно прекласифицирането

Има само няколко ситуации, при които директното преобразуване може да доведе до различни резултати, но те възникват много рядко.

Първата разлика при прилагането на критериите на CLP е, че достатъчно данни (канцероген от категория 1B) за канцерогенност при животни могат също да се получат от две или повече независими проучвания с един вид, проведени по различно време или в различни лаборатории или при различни протоколи. Втората разлика при прилагането на критериите на CLP е, че достатъчно данни (канцероген от категория 1B) за канцерогенност при животни могат да бъдат получени от повишена честота на туморите и при двата пола на един вид в добре проведено проучване, идеално проведено в съответствие с ДЛП. Критериите в DSD позволяваха класифициране като канцерогенен от категория 2 (аналогична на канцерогенен от категория 1В съгласно CLP), когато е имало положителни резултати при два животински вида или ясни положителни резултати при един вид, заедно с подкрепящи доказателства като данни за генотоксичност, метаболитни или биохимични проучвания, индуциране на доброкачествени тумори, структурно сходство с други известни канцерогени, или данни от епидемиологични проучвания, предполагащи връзка.

Друга разлика може да се извлече от класификацията на Международната агенция за изследване на рака (МАИР) като „вероятно канцерогенен за хората (МАИР 2B)”. Тази категория се използва за вещества, за които няма достатъчно доказателства за канцерогенност при експериментални животни. Съгласно МАИР, класификацията „вероятно канцерогенен за хората може да бъде получена от изключително силни доказателства от данни за механизма на въздействие и други приложими данни. Това означава, че не са необходими нито данни за канцерогенност in vivo, нито данни от (Q)SAR, за да се достигне до класификация при недостатъчно доказателства за канцерогенност.
3.6.6 Примери за класифициране за канцерогенност

Класифицирането като канцерогенен включва разглеждане на много различни фактори, които са описани по-горе, и е сложно начинание, което изисква експертна оценка. Ето защо в настоящия документ за насоки не са включени Примери за класифициране за канцерогенност.
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3.7
ТОКСИЧНОСТ ЗА РЕПРОДУКЦИЯТА

3.7.1 Определения и общи съображения относно токсичност за репродукцията

Приложение I, параграф 3.7.1.1. Токсичност за репродукцията включва вредни ефекти върху половата функция и оплодителната способност на мъжете и жените, както и токсичност за развитието на потомството. Посочените по-долу определения са съставени въз основа на определения, приети като работни определения в документ IPCS/EHC № 225, Принципи за оценка на рисковете за здравето, свързани с репродукцията при експозиция на химични вещества. За целите на класифицирането, сведенията за формирането на генетично обоснованите наследствени ефекти при потомството се разглеждат в раздела Мутагенност за зародишни клетки (раздел 3.5), тъй като в настоящата система за класифициране се счита за по-подходящо такива ефекти да се разглеждат в рамките на отделния клас на опасност за мутагенност за зародишни клетки. 

В тази система на класифициране токсичността за репродукцията се разделя на две основни категории:

(а) вредни ефекти върху половата функция и оплодителната способност;

(б) вредни ефекти върху развитието на потомството.

Някои токсични за репродукцията ефекти не могат да бъдат еднозначно отнесени към нарушаването на половата функция и оплодителната способност или към токсичността за развитието. Въпреки това, веществата, които се характеризират с такива ефекти, или смесите, които ги съдържат, се класифицират като токсични за репродукцията.

3.7.1.2. За целите на класифицирането класът на опасност „Токсичност за репродукцията се подразделя на:

- вредни ефекти



- върху половата функция и оплодителната способност, или



- върху развитието;

- ефекти върху или чрез лактацията

3.7.1.3 Вредни ефекти върху половата функция и оплодителната способност
Всякакви ефекти от вещества, които притежават потенциал за нарушаване на половата функция и оплодителната способност. Това включва, но без да се ограничава само до това, изменения в женската и мъжката репродуктивна система, вредни ефекти върху началото на процеса на половото съзряване, производството и преноса на полови клетки, нормалния репродуктивен цикъл, сексуалното поведение, оплодителната способност, раждането, резултатите от бременността, преждевременното репродуктивно стареене или изменение на други функции, които зависят от целостта на репродуктивната система.

3.7.1.4 Вредни ефекти върху развитието на потомството
Токсичността, влияеща върху развитието, в най-широк смисъл, включва всякакви ефекти, които влияят на нормалното развитие на плода както до, така и след раждането, и които са възникнали в резултат на експозицията на който и да е от родителите до зачатието, или експозицията на развиващото се потомство в периода на пренаталното развитие или след раждането, до настъпването на полова зрялост. Въпреки това се счита, че класифицирането в раздела за токсичност, влияеща върху развитието, е на първо място предназначено да осигури предупреждение за опасност за бременни жени, както и за мъжете и жените с репродуктивна способност. Затова за целите на практическото приложение на класифицирането, терминът „токсичност за развитието основно обозначава вредните ефекти, причинени по време на бременността или в резултат на експозиция на родителите. Тези ефекти могат да се проявяват във всеки момент от живота на организма. Основните проявления на токсичността, влияеща на развитието, включват: (1) смърт на развиващия се организъм, (2) структурна аномалия, (3) изменение в растежа и (4) функционална недостатъчност.

3.7.1.1 Специални съображения относно ефектите върху или чрез лактацията

Тази класификация е предназначена да показва кога едно вещество може да причини вреда, поради неговите ефекти върху или чрез лактацията. Това може да се дължи на поглъщане на веществото от жените и на неговото вредно влияние върху производството или качеството на млякото или на присъствието на веществото (или неговите метаболити) в майчиното мляко в количества, достатъчни да предизвикат безпокойство за здравето на кърмачето.

Приложение I, параграф 3.7.1.5. Вредните ефекти върху или чрез лактацията също са включени в токсичността за репродукцията, но за целите на класифицирането такива ефекти се разглеждат отделно. Това се прави с цел класифицирането на веществата, особено за вредните им ефекти върху лактацията, така че на кърмещите майки да се осигури предупреждение за опасността от такива ефекти.

Следователно, ако и след in utero експозиция възникват вредни ефекти, водещи до нарушено развитие на потомството, тогава веществото се класифицира също и за токсичност за развитието. С други думи класифицирането за ефекти върху или чрез лактацията зависи от разглеждането на токсичността на веществото за репродукцията и дадено вещество може да бъде класифицирано за ефекти върху или чрез лактацията, независимо дали веществото е класифицирано също и за токсичност за репродукцията или не.

Класифицирането за ефекти върху или чрез лактацията само по себе си не е достатъчно за едно вещество, за да бъде подложено на хармонизирана класификация и етикетиране в съответствие с член 36 от CLP.

3.7.2 Класифициране на вещества за токсичност за репродукцията




3.7.2.1 Определяне на информацията за опасността 

3.7.2.1.1 Определяне на данните за хора

Епидемиологични проучвания, както и клинични данни и доклади за отделни случаи, могат да бъдат на разположение, както е посочено в раздел 3.7.2.2.3 от приложение I към CLP и допълнително в раздел R.7.6.3.2 от IR/CSA.

3.7.2.1.2 Определяне на данните за животни

В раздел 3.7.2.5 от приложение I към CLP са описани данните за животни in vitro и неексперименталната информация, използвани за целите на класифицирането, а в раздел R.7.6.3.1 от IR/CSA са изброени допълнителните конкретни препратки към различните методи да изпитване.



3.7.2.2 Критерии за класифициране

	Приложение I, параграф 3.7.2.1.1. При класифицирането за токсичност за репродукцията, веществата се разпределят в две категории. В рамките на всяка категория ефектите върху половата функция и оплодителната способност и върху развитието се разглеждат отделно. В допълнение ефектите върху лактацията се разпределят в рамките на отделна категория на опасност.

	Таблица 3.7.1 (a)
Категории на опасност за вещества, токсични за репродукцията

	Категории
	Критерии

	КАТЕГОРИЯ 1

Категория 1А

Категория 1В
	Известна или предполагаема токсичност за човешката репродукция

Веществата се класифицират в категория 1 Токсичност за репродукцията, когато е известно, че имат вредни ефекти върху половата функция и оплодителната способност или върху човешкото развитие, или когато има данни от изпитвания върху животни, по възможност в допълнение с друга информация, за да се осигури сериозно основание да се предполага, че веществото може да повлияе на човешката репродукция. Класифицирането на дадено вещество освен това допълнително се разграничава въз основа на това дали доказателството за класифициране основно е получено от данни за хора (категория 1A) или от данни за животни (категория 1B).

Известна токсичност за човешката репродукция

Класифицирането на дадено вещество в категория 1А се основава предимно на данни за хора.

Предполагаема токсичност за човешката репродукция

Класифицирането на вещество в категория 1B се основава предимно на данни за животни. Подобни данни трябва да осигурят убедително доказателство за вредни ефекти върху половата функция и оплодителната способност или върху развитието в отсъствие на други токсични ефекти, или при проява заедно с други токсични ефекти, вредните ефекти върху репродукцията не се считат за вторична неспецифична последица от други токсични ефекти. Въпреки това, когато съществува информация за механизма на въздействие, която предизвиква съмнение дали ефектите се отнасят и за хората, то класифицирането в категория 2 би могло бъде по-подходящо.

	КАТЕГОРИЯ 2
	Възможна токсичност за човешката репродукция

Веществата се класифицират в категория 2 Токсичност за репродукцията, когато съществуват данни за хора или от изпитвания върху животни, по възможност в допълнение с друга информация за вредните ефекти върху половата функция, оплодителната способност или върху развитието, и в случаите, в които данните не са достатъчно убедителни, за да се класифицира веществото в категория 1. Ако поради неточности в изпитванията данните не са толкова убедителни, класифицирането в категория 2 би могло да се окаже по-подходящо.

Такива ефекти се наблюдават в отсъствието на други токсични ефекти или ако се проявяват паралелно с други токсични ефекти, то вредните ефекти върху репродукцията не се считат за вторична неспецифична последица от другите токсични ефекти.


3.7.2.2.1 Класифициране при наличието на токсичност при родителите

3.7.2.2.1.1 Ефекти, които трябва да бъдат разгледани при наличието на силно изразени систематични ефекти 
По принцип, за целите на класифицирането се разглеждат всички данни за токсичност за репродукцията, независимо от степента на токсичност при родителите. Извършва се сравнение между сериозността на ефектите върху оплодителната способност/развитието и сериозността на други токсикологични данни.

Ефекти върху оплодителната способност
Вредните ефекти върху оплодителната способност и репродукцията, наблюдавани само при дози, предизвикващи силно изразена системна токсичност (напр. смъртност, драстично намаление на абсолютното телесно тегло, кома), не са от значение за целите на класифициране.

Не е установена връзка между ефектите върху оплодителната способност и по-слабо изразената системна токсичност. Ето защо следва да се предположи, че ефектите върху оплодителната способност, наблюдавани при дози, причиняващи по-слабо изразена системна токсичност, не са вторична последица от тази токсичност. Въпреки това, чифтосването може да бъде повлияно от ефекти върху родителите, които не са пряко свързани с репродукцията (напр. седация, парализа), и такива ефекти върху чифтосването може да не оправдават класифициране.

Ефекти върху развитието: 

Приложение I, параграф 3.7.2.4. Токсичност при майката
3.7.2.4.1. Развитието на потомството по време на бременността и на ранните етапи от постнаталното развитие може е повлияно от токсични ефекти в организма на майката или чрез косвени механизми, свързани със стреса и с нарушаване на хомеостазата на майката, или чрез отделни, присъщи за майката, механизми. При интерпретиране на последиците за развитието с цел определяне на класификацията за ефекти върху развитието е важно да се отчита възможното въздействие на токсичността на майката. Това е сложен въпрос заради несигурността относно зависимостта между токсичността при майката и последиците за развитието. Експертната оценка и подходът, основан на значимостта на доказателствения материал, се прилагат за определяне на степента на въздействие, която се отдава на токсичността при майката, като се интерпретират критериите за класифициране на ефекти върху развитието. Като част от оценката на значимостта на доказателствения материал се разглеждат първо вредните ефекти върху ембриона/фетуса, а след това и токсичността пир майката, заедно с всякакви други фактори, които е възможно да повлияят на тези ефекти, за да се подпомогне достигането до заключението относно класифицирането.

3.7.2.4.2. Въз основа на практически наблюдения е възможно да се предположи, че токсичността при майката, в зависимост от своята степен, може да оказва въздействие на развитието чрез неспецифичен вторичен механизъм, като води до ефекти като намаляване на теглото на фетуса, забавена осификация (образуване на костно вещество), възможни резорбции и определени малформации при някои разновидности от дадени животински видове. Въпреки това, ограниченият брой проучвания, които изследват зависимостта между ефектите върху развитието и общата токсичност при майката, не успяват да докажат последователна, възпроизводима зависимост сред различните животински видове. Ефектите върху развитието, които възникват дори в присъствието на токсичност при майката, се разглеждат като доказателство за наличие на токсичност за развитието, освен ако еднозначно бъде доказано във всеки конкретен случай, че ефектите върху развитието се явяват вторични по отношение на токсичността при майката. Освен това възможността за класифициране се разглежда, когато при потомството се появяват значителни токсични ефекти, например необратими ефекти като структурни малформации, смъртност на ембриона/фетуса и значими постнатални функционални мутации.

3.7.2.4.3. Класифицирането не се изключва автоматично за вещества, които оказват токсично въздействие върху процеса на развитие само във връзка с токсичност при майката, дори ако е било доказано наличие на конкретен, предаван от майката механизъм. В такъв случай класифицирането в категория 2 може да се разглежда като по-подходящо, отколкото класифицирането в категория 1. Въпреки това, когато веществото е толкова токсично, че предизвиква смъртта на майката или води до сериозно изтощаване на нейния организъм, или когато силите отслабнат съществено и тя не е в състояние да кърми, има основание да се приеме, че токсичността за развитието възниква изключително като вторична последица спрямо токсичността при майката, и да не се вземат под внимание ефектите върху развитието. Класифицирането не е непременно резултат в случаите на незначителни изменения в развитието, когато е налице само слабо намаление на теглото на фетуса/новороденото или забавяне на осификацията, когато се наблюдава във връзка с токсичност при майката.

Вредните ефекти върху постнаталното развитие и растеж, наблюдавани само при дози, причиняващи токсичност при майката, може да се дължат на липсата на майчини грижи или на други причини като вредни ефекти върху или чрез лактацията или токсичност за развитието. В случай че постнаталните ефекти са причинени от липсата на майчини грижи, класифициране за ефекти върху развитието може да не е оправдано.

3.7.2.2.1.2 Значение на специфични ефекти при родителите

Всички видове токсични ефекти за репродукцията може да се разглеждат като вторични на токсичност при родителите. При сегашното ниво на знания не е възможно да се идентифицират специфични ефекти, показващи токсичност при животни, които са родители, които нямат никакво значение за токсичност за репродукцията (напр. пероксизомна пролиферация). Въпреки това, токсичност при родителите, по-малка от силно изразената, не трябва да повлиява класифицирането за токсичност за репродукцията, независимо от наблюдаваните специфични ефекти при родителите.

По принцип е много трудно да се докаже причинно-следствена връзка между предаван от родителите механизъм и вредните ефекти при потомството. Обикновено данните не са достатъчно, за да се направи заключение дали определен ефект върху потомството е пряк ефект или вторичен на токсичност при родителите. За да се определи дали токсичен ефект за репродукцията е независими или вторичен на ефект при родителите, би било най-подходящо да се съпоставят отделни данни за потомството и неговите родители. Независимо от това, връзките между ефекти при родителите и при потомството обикновено не доказват причинно-следствена връзка.

В случаите, когато е установена причинно-следствена връзка между токсичност за репродукцията и токсичност при родителите и може да се докаже, че ефектите върху потомството са вторични на токсичността при майката, тези ефекти могат да бъдат използвани за класификация за развитието, в зависимост от тяхната сериозност. 
Трябва да се направи сравнение между тежестта на токсичност при майката и сериозността на констатациите при потомството. Има няколко примера, които показват, че развиващият се организъм може да е по-чувствителен и дългосрочните последици могат да бъдат по-сериозни, отколкото при възрастните. Майката може да се възстанови, докато поколението може да бъде трайно засегнато. 

Приложение I, параграф 3.7.2.4.4. Някои от крайните точки, използвани за оценка на ефектите при майката, са посочени по-долу. Данните за тези крайни точки в случай, че има такива, трябва да се оценяват в светлината на тяхната статистическа или биологична значимост и на зависимостта „доза-реакция”.

Смъртност на майката:

повишена смъртност сред третирани майки при контролирано изпитване се разглежда като доказателство за токсичност при майката, ако такова увеличение е пропорционално на дозата и може да бъде отдадено на системната токсичност на изпитвания материал. Смъртност при майките над 10 % се счита за прекомерна и данните за това ниво на дозата по правило не трябва да се вземат предвид за по-нататъшна оценка.
Коефициент на чифтосване:

(брой животни с вагинални тапи или сперма/брой на чифтосванията x 100) (1) 

Коефициент на оплодителна способност:

(брой животни с импланти/брой на чифтосванията x 100)

Продължителност на бременността: 

(ако раждането е позволено)

Телесно тегло и изменение на телесното тегло:

Изменението на теглото на тялото на майката и/или промененото (коригирано) телено тегло на майката се включват в оценка на токсичността при майката във всички случаи, когато подобни данни са налице. Изчисляването на намаленото (коригирано) средно телесно тегло на майката, което представлява разликата между първоначалното и окончателното тегло на тялото минус теглото на матката при бременността (или алтернативно сумата от теглото на фетусите), може да указва дали въздействието е от майката или е вътрешноматочно. При зайците наддаването на тегло може да не е добър показател за токсичност при майката поради обичайните колебания в теглото в периода на бременността.

Потребление на храна и вода (ако е от значение):

Наблюдението на значително намаляване на средното потребление на храна или вода при третираните майки, съпоставено с контролна група, е полезно при оценката на токсичността при майката, особено когато изпитваният материал е включен в храната или питейната вода. Измененията в потреблението на храна и вода трябва да се оценяват в съчетание с телесното тегло на майката при определяне на това дали забелязаните ефекти отразяват токсичност при майката или просто неприятен вкус на изпитвания материал в храна или вода.

Клинични оценки (включително клинични признаци, показатели, хематология и изследвания в областта на клиничната химия):

Наблюдението на увеличен брой случаи на сериозни признаци на токсичност при третираните майки по отношение на контролната група е полезно при оценката на токсичността при майката. Ако това се използва като основа за оценка на токсичността при майката, то в изследванията следва да се съобщава за типовете, честотата, степента и продължителността на наличие на клинични признаци. Примери за явни клинични признаци за интоксикация на майката са: кома, прострация, хиперактивност, загуба на рефлекса за пазене на равновесие, атаксия или задух.

Данни post-mortem:

Увеличаването на броя и/или тежкия характер на констатациите post-mortem може да е показателно за токсичност при майката. Те могат да включват големи или микроскопични патологични находки или данни за теглото на органите, включително абсолютно тегло на органа, съотношение между теглото на органа и телесното тегло, съотношение между теглото на органа и теглото на мозъка. Когато са подкрепени от данни за вредни хистопатологични ефекти върху засегнатия орган(и), наблюдението на значителни изменения в средното тегло на предполагаемия орган(и) на третираните майки в сравнение с тези при контролната група, може да се счита за доказателство за токсичност при майката. 
________________

(1) Признава се, че коефициентът на цифтосване и коефициентът на оплодителна способност могат да се влияят и от самеца.

3.7.2.2.2 Вещества, които причиняват ефекти върху или чрез лактацията



Приложение I: Таблица 3.7.1 (b) 

Категория на опасност за ефекти върху лактацията

ЕФЕКТИ ВЪРХУ ИЛИ ЧРЕЗ ЛАКТАЦИЯТА

Ефекти върху или чрез лактацията се отнасят към отделна самостоятелна категория. Признава се фактът, че за много вещества отсъства информация за техния потенциал да причиняват вредни ефекти върху потомството чрез лактацията. Въпреки това, веществата, поемани от жени, за които има данни, че оказват ефекти върху лактацията, или които могат да присъстват (включително метаболити) в кърмата в количества достатъчни, за да причинят безпокойство за здравето на кърмачето, се класифицират и етикетират така, че да се даде указание за съществуването на такова свойство, което е опасно за кърмачетата. Класифицирането може да се направи въз основа на:

(а) данни за хора, свидетелстващи за опасност за деца в периода на лактацията; и/или 

(б) резултати от изпитванията върху едно или две поколения животни, които дават ясни доказателства за вредните ефекти върху потомството във връзка с пренос в млякото или вредни ефекти върху качеството на млякото; и/или

(в) изследванията на абсорбцията, метаболизма, разпределението и екскрета, които показват вероятност за присъствие на веществото в потенциално токсични нива в кърмата.

Има два основни критерия за тази класификация:

(i) …се абсорбират от жени и е доказано, че оказват ефекти върху лактацията.

Това се отнася до ефектите при майката, които въздействат вредно върху кърмата или по отношение на произведеното количество, или по отношение на качеството на произведената кърма (т.е. състава). Всеки ефект върху качеството или количеството на кърмата е вероятно да се дължи на системни ефекти при майката. Въпреки това, открита токсичност при майката не може да се наблюдава (напр. веществото може просто да въздейства на прехвърлянето на хранително вещество в кърмата без последица за майката). Видът и силата на ефектите при майката и тяхното потенциално влияние върху лактацията/производството на мляко трябва да се разглеждат във всеки отделен случай, за да се определи дали е необходимо класифициране за ефекти върху или чрез лактацията.

Ако дадено вещество причинява силно изразена открита системна токсичност при майката при същото ниво на дозата, тогава е възможно, а че това може косвено да наруши производството на мляко или да наруши майчината грижа като неспецифичен вторичен ефект. Видът и салата на ефектите при майката и тяхното потенциално влияние върху лактацията/производството на мляко трябва да се разглеждат във всеки отделен случай с помощта на експертна оценка. Ако има убедителни доказателства, които да показват, че ефектите върху лактацията не са причинени пряко от веществото, тогава веществото не трябва да се класифицира като такова.

Вещество, което не причинява открита токсичност при майката, но което нарушава производството и качеството на млякото, обикновено се класифицира за ефекти върху или чрез лактацията, тъй като в този случай ефектът върху лактацията е най-вероятно пряко свързан с ефекта от веществото.

(ii) ... може да присъстват (включително метаболити) в кърмата в количества достатъчни да причинят безпокойство за здравето на кърмачето.

Това се отнася до способността на веществото (включително метаболити) да навлиза в кърмата в количества достатъчни да причинят безпокойство. Когато ефектът върху потомството е причинен от веществото (или метаболит) чрез транспортиране чрез майчиното мляко, тогава токсичността при майката не е от значение за класифициране. Като цяло, положителни данни обикновено следва да бъдат на разположение, за да се докаже, че дадено вещество води до вреден ефект за поколението поради ефекти върху лактацията, за да се подкрепи класифициране. Въпреки това, при изключителни обстоятелства, ако има обосновани доказателства за безпокойство, че веществото може да има вреден ефект чрез лактацията, тогава то може да се класифицира като такова при отсъствието на преки доказателства. Това трябва да се основава на количествено сравнение на очаквания пренос чрез млякото и прага за токсичност при малките. Това може да се прилага в случаите, когато веществото има капацитет за биоакумулиране, което ще доведе до потенциално по-висока обремененост при потомството или когато има доказателства, че потомството може да е по-чувствително към токсичността на веществото отколкото възрастните.

Самото присъствие на веществото в млякото само по себе си без убедителна обосновка за безпокойство за потомството обикновено не подкрепя класифициране за ефекти върху или чрез лактацията.




3.7.2.3 Оценка на информацията за опасността
Подходящото класифициране винаги зависи от комплексната оценка на всички налични данни и тяхната взаимовръзка чрез използване на подхода за значимост на доказателствения материал. Отделните масиви от данни трябва да се анализират за всеки отделен случай с помощта на експертна оценка.

3.7.2.3.1. Използване на данни от стандартни изпитвания с многократна доза

Ефекти върху оплодителната способност:
Токсикологичните ефекти, включително силно изразените ефекти, наблюдавани при стандартни проучвания с многократна доза, може да се считат за валидни за фазата преди чифтосване за възрастни жени и за фазата преди и след чифтосване за възрастни мъже. Въпреки това, при противоречие между стандартните изпитвания с многократна доза и изпитванията за репродукцията, резултатите от последните следва да се считат за по-уместни.

За бременни и кърмещи майки и непълнолетни данните от стандартни изпитвания с многократна доза не може лесно да бъдат екстраполирани.

Ефекти върху развитието:
Подробна оценка на токсичността при бременни животни не може да бъде екстраполирана от изследвания с небременни животни. Въпреки това, информация от проучвания за обща токсичност може да е показателна за токсичност при майката, която може да се очаква в последващо проучване за токсичност за развитието. 

3.7.2.3.2. Проектиране на проучванията
Оценката на зависимостите „доза-реакция на крайните резултати за токсичност при родителите и токсичност за репродукцията и тяхното възможно взаимодействие изискват да се проектират проучвания, при които интервалите на дозите не са твърде далеч един от друг. Това ще подобри оценката за „доза-реакция”, както и ще намали възможността за укриване на малфолмациите от тежка токсичност (напр. резорбции, смъртност) при високи нива на дозите, и може да доведе до експериментални проекти, при които се изпитват повече от стандартните три групи от дози и контролна група. Крайните резултати от изследванията за токсичност при многократни дози може да е полезно да бъдат включени в последващи изследвания за токсичност за репродукцията. Тези крайни резултати трябва да се оценяват както при животните-родители, така и при тяхното потомството.

3.7.2.3.3. Оценка на данните, свързани с ефекти върху или чрез лактацията

(a) Данни за хора, свидетелстващи опасност за деца в периода на лактацията

Този критерий признава, че данните за хора, напр. от епидемиологични проучвания или доклади за отделни случаи, показващи опасност за бебета по време на периода на лактация, могат също да бъдат използвани в подкрепа на класифицирането за ефекти върху или чрез лактацията. Използването на данни за хора е очевидно и всяко проучване трябва да се оценява по същество, за което може да е необходима експертна оценка. Трябва да се предприемат наблюдения при хора, които да предоставят данни за вредните ефекти при кърмачетата на майки, изложени на въздействието на въпросното химично вещество, за да се осигурят явни доказателства, подкрепящи класифицирането. Проучванията, които не показват вреден ефект, трябва да се разглеждат внимателно. Проучванията върху хора изследват риска при конкретните условия на експозиция, а отрицателните резултати може по-скоро да са показател за използването на неподходящи методи за откриване на ефектите или за недостатъчна експозиция, отколкото да доказват липсата на опасност.

На практика има вероятност полезните данни за хора да са рядко явление поради естеството на крайния резултат. По-вероятни са проучванията, при които изследват нивата на химичното вещество в кърмата. Такива проучвания може да предоставят полезна информация за потенциала на експозиция на майката, който води до наличието на химичното вещество в майчиното мляко, и така те могат да бъдат полезни при оценяването на необходимостта от класификация за ефекти върху или чрез лактацията.

(b) Резултати от изпитвания върху едно или две поколения животни, които дават ясни доказателства за вредните ефекти върху потомството в резултат на пренос в млякото или поради вредни ефекти върху качеството на млякото;

В идеалния случай ще бъдат на разположение проучвания, които директно предоставят информация дали веществото причинява вредни ефекти върху потомството поради вреден ефект при лактацията. Проучванията за токсичност за репродукцията върху едно или повече поколения, които включват директна експозиция или постанатална експозиция на потомството чрез млякото, обикновено предоставят информация за това. Най-често провежданото днес проучване е проучването върху две поколения, но съществуват и проучвания върху едно поколение с нови проекти, като скринингово проучване TG421/422 на ОИСР или проучване за невротоксичност за развитието TG426 на ОИСР. Стойността на тези проучвания се изразява в това, че при тях малките директно се наблюдават в периода на лактацията и всички ефекти като смърт, намалена жизнеспособност, клинични признаци като намалено наддаване на телесното тегло и пр., могат да бъдат директно наблюдавани и оценявани. Въпреки това се изисква експертна оценка, за да се определи дали тези ефекти при малките се дължат на директен вреден ефект върху лактацията или на поведение на нарушена майчина грижа, което е специфична вторична последица от токсичност при майката. Ако се докаже че поведението на нарушена майчина грижа се дължи на свързан с веществото специфичен ефект върху поведението, тогава може да е уместно класифициране за ефекти върху или чрез лактацията. Трябва също така да се отбележи, че някои ефекти върху развитието, които са резултат от експозиция in utero, се проявяват само постнатално и следва да се използват за класифицирането за ефекти върху или чрез лактацията. Проучванията на кръстосано отглеждане на потомството между биологичен родител и сурогат, когато има такива, могат да помогнат да се установи дали ефектите се дължат на експозиция in utero или по време на лактацията. Ако има достатъчно данни, че резултатите за животни не са от значение за хората, те не трябва да бъдат взети под внимание. 

(с) Изследвания на абсорбцията, метаболизма, разпределението и екскрета, които показват вероятност за присъствие на веществото в потенциално токсични нива в кърмата;

Този критерий показва, че токсикокинетичните проучвания, които показват, че веществото може да присъства в потенциално токсични нива в кърмата, могат да подкрепят класифицирането. В тази клауза е заложена хипотезата е, че малките могат да получат телесна обремененост от токсичното вещество чрез бозаене, достатъчна, за да причини токсичност, когато нивото на токсичното вещество в млякото е над определена граница („ниво, което причинява безпокойство”). Няма сигурен начин за изчисляването на тази граница, въпреки че вероятната очаквана обремененост при кърмачето може да се сравни с данните за токсичност при възрастните (напр. подходящо ниво, при което се наблюдава неблагоприятен ефект, или костна минерална плътност), за да се установи дали токсичността е вероятна. Присъствието на веществото в млякото само по себе си без силен аргумент, че тези нива може да са потенциално токсични за потомството, обикновено не подкрепя класифициране. 
Токсикокинетиката на дадено вещество и вероятността то да проникне в кърмата може да се прогнозират въз основа на физикохимичните свойства на химичното вещество (напр. чрез използване на pKa, logP, разтворимост във вода, молекулно тегло и пр.) и тази информация може да се използва като част от посочените по-горе аргументи. Потенциалът на веществото за биоакумулиране след многократна експозиция може също да е важен фактор, който трябва да бъде взет под внимание, тъй като достигането до потенциално токсично ниво при потомството може да допринесе за неговата обременост. Проучвания, при които поколението/новородените са изложени на въздействие дълго време, като напр. проучвания върху много поколения, създават условия за биоакумулиране и резултатите от такива проучвания сами по себе си могат да предоставят информация за потенциалните ефекти от биоакумулацията. Когато такива изследвания не са на разположение, потенциалното биоакумулиране може да бъде взето под внимание като част от токсикокинетичната оценка с помощта на експертна оценка

Може да има токсикокинетични и токсикодинамични причини, които да обясняват защо новородените са повече или по-малко уязвими на конкретен вреден ефект, отколкото възрастните, а именно, че някои системи (напр. имунната и метаболитната системи) и тъкани/органи при тях са незрели и все още са развиват. Дали новороденото е повече или по-малко уязвимо, отколкото възрастните, зависи от конкретното химично вещество и се определя от фактори като опасни свойства на химичното вещество, физикохимични свойства и начин на метаболизиране. Ето защо относителната чувствителност на новородените и възрастните към дадено вещество трябва да се оценява във всеки отделен случай, като се използва експертна оценка. Ако няма надеждна и убедителна информация за целта, следва да се приеме, че новородените и възрастните са равностойни по отношение на чувствителността към веществото. 
Като цяло, класифицирането за ефекти върху или чрез лактацията може да се определи въз основа на токсикокинетични данни или само въз основа на добре обоснована оценка на експозицията чрез млякото, при условие че е подкрепена от аргументи, недвусмислено доказващи, че има вероятност нивото в кърмата да навреди на развитието на потомството.

3.7.2.4 Решение за класифициране
Съгласно раздел 3.7.2.1.1 от приложение І към CLP, токсичните вещества за репродукцията се разпределят в една от трите категории 1A, 1B или 2. Ефекти върху лактацията се отнасят към отделна категория на опасност и тази категория се определя за вещество, независимо от това дали е класифицирано в друга категория за токсичност за репродукцията или не.

3.7.2.5 Определяне на специфичните пределни концентрации

Няма разработени и приети подробни насоки за определяне на специфичните пределни концентрации (СПК) за токсичност за репродукцията, какъвто е напр. случаят с канцерогенните вещества. За да може СПК за токсичните за репродукцията вещества да бъдат определяни по стандартен начин, са необходими насоки, като напр. концепцията T25 за канцерогенни вещества, която обхваща всички приложими аспекти. Това е така, защото токсичност за репродукцията е сложен клас на опасност, при който определянето на СПК е трудна задача. В заключение, в момента възможността за определяне на СПК за токсичност за репродукцията не се счита за осъществима в процеса на самостоятелно класифициране, тъй като няма стандартен методологичен подход, който адекватно да взима под внимание цялата приложима информация. Понастоящем експертна група на ЕС (към Европейската агенция по химикалите) работи върху концепция за определяне на специфичните пределни концентрации (СПК) за токсичност за репродукцията, която ще бъде добавена към настоящите насоки, когато бъде завършена.

3.7.2.6 Схема за вземане на решения

Схемата за вземане на решения, която следва по-долу, е предоставена като допълнителни насоки. Силно препоръчително е лицето, което отговаря за класифицирането, да се запознае с критериите за класифициране преди и по време на използването на схемата за вземане на решения. 
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Класифициране на вещества за ефекти върху оплодителната способност или развитието

Класифициране на вещества за ефекти чрез лактацията

[image: image117.jpg]



3.7.3 Класифициране на смеси като токсични за репродукцията




3.7.3.1 Критерии за класифициране

Класифицирането на смеси като токсични за репродукцията се основава на наличието на съставка, класифицирана като токсична за репродукцията (вж. член 6, параграф 3 от CLP и раздел 3.7.3 от приложение I). Само когато има данни за самата смес, които доказват ефекти, които не са извлечени от съставките, тези данни могат да бъдат използвани за класифицирането. Когато няма такива данни за самата смес, могат да се използват данни за подобна смес в съответствие със свързващите правила (вж. раздел 1.1.3 от приложение І към CLP).

	Приложение I: Таблица 3.7.2
Общи пределни концентрации на съставките на смес, класифицирани като токсични за репродукцията или за ефекти върху или чрез лактацията, които определят класифицирането на сместа

	Съставка, класифицирана като:
	Общи пределни концентрации, определящи класифицирането на сместа като:

	
	Токсична за репродукцията Категория 1А
	Токсична за репродукцията Категория 1В
	Токсична за репродукцията Категория 2
	Допълнителна категория за ефекти върху или чрез лактацията

	Токсична за репродукцията

Категория 1A 


	≥ 0,3 % 

[Забележка 1]
	
	
	

	Токсична за репродукцията

Категория 1В
	
	≥ 0,3 % 

[Забележка 1]
	
	

	Токсична за репродукцията

Категория 2
	
	
	≥ 3,0 % 

[Забележка 1]
	

	Допълнителна категория за ефекти върху или чрез лактацията
	
	
	
	≥ 0,3 % 

[Забележка 1]

	Забележка
Пределните концентрации, посочени в горната таблица, са приложими както за твърди вещества и течности (тегловни проценти), така и за газове (обемни проценти).

Забележка 1
Ако токсично за репродукцията вещество, класифицирано за ефекти върху или чрез лактацията, категория 1 или категория 2, присъства в сместа като съставка при концентрации над 0,1 %, при поискване за сместа се предоставя информационен лист за безопасност. 


3.7.3.1.1 Когато има данни за отделните съставки

Приложение I, параграф 3.7.3.1.1. Сместа се класифицира като токсична за репродукцията, когато най-малко една състава е била класифицирана в категория 1A, категория 1B или категория 2 като токсична за репродукцията и присъства в концентрация равна или по-висока от стойността на съответната обща пределна концентрация, както е посочено в таблица 3.7.2 съответно за категория 1A, категория 1B и категория 2.

3.7.3.1.2. Сместа се класифицира за ефекти върху или чрез лактацията, когато най-малко една съставка е била класифицирана за ефекти върху или чрез лактацията и присъства в концентрация равна или по-висока от стойността на съответната обща пределна концентрация, както е посочено в таблица 3.7.2 по отношение на допълнителната категория за ефекти върху или чрез лактацията. 

3.7.3.1.2 Когато има данни за цялата смес

Приложение I, параграф 3.7.3.2.1 Класифицирането на смеси се основава на наличните данни от изпитвания за отделните съставки на сместа, като се използват пределните концентрации за съставките на сместа. Като се разглежда във всеки отделен случая, данните от изпитванията на смеси могат да се използват за класифициране, когато се докажат ефекти, които не са били установени от оценката, основана на отделните съставки. В такива случаи трябва да се докаже убедителността на резултатите от изпитването на сместа като цяло трябва, като се вземат предвид дозата и други фактори като продължителност, наблюдения, чувствителност и статистически анализи на системите за изпитване на репродукцията. Подходящи, подкрепящи класифицирането документи се съхраняват и се предоставят за разглеждане при поискване.

3.7.3.1.3 Когато няма данни за цялата смес: свързващи правила

Приложение I, параграф 3.7.3.3.1 При спазване на параграф 3.7.3.2.1, когато самата смес не е била подлагана на изпитване на токсичност на репродукцията, но има достатъчно данни за отделните съставки и за подобни изпитани смеси, за да се характеризират адекватно опасностите, свързани със сместа, тези данни се използват в съответствие с приложимите свързващи правила, установени в раздел 1.1.3.
3.7.3.2 Схема за вземане на решения

Схемата за вземане на решения, която следва по-долу, е предоставена като допълнителни насоки. Силно препоръчително е лицето, което отговаря за класифицирането, да се запознае с критериите за класифициране преди и по време на използването на схемата за вземане на решения.

Класифициране на смеси за ефекти върху оплодителната способност или развитието:

Класифициране въз основа на отделните съставки на сместа
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Модифицирано класифициране на база отделен случай
Данните от изпитванията на смеси могат да се използват за класифициране, когато се докажат ефекти, които не са били установени от оценката, основана на отделните съставки (подраздел 3.7.3.1.1 от CLP, вж. също член 6, параграф 3 от CLP).
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Класифициране на смеси за ефекти върху чрез лактацията:

Класифициране въз основа на отделните съставки на сместа
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Модифицирано класифициране на база отделен случай
Данните от изпитванията на смеси могат да се използват за класифициране, когато се докажат ефекти, които не са били установени от оценката, основана на отделните съставки (подраздел 3.7.3.1.1 от CLP, вж. също член 6, параграф 3 от CLP).
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3.7.4 Предоставяне на информация на етикета за токсичност за репродукцията 

3.7.4.1 Пиктограми, сигнални думи, предупреждения за опасност и препоръки за безопасност

	Приложение I, параграф 3.7.4.1. Елементите на етикета се използват за вещества или смеси, които отговарят на критериите за класифициране в този клас на опасност, в съответствие с таблица 3.7.3.

	Таблица 3.7.3
Елементи на етикета за токсичност за репродукцията

	Класификация
	Категория 1A или Категория 1B
	Категория 2
	Допълнителна категория за ефекти върху или чрез лактацията

	GHS пиктограми
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	Няма 

пиктограма

	Сигнална дума
	Опасно
	Внимание
	Няма сигнална дума

	Предупреждение за опасност
	H 360: Може да увреди

оплодителната

способност или плода

(да се посочи

конкретното

въздействие, ако е

известно) (да се посочи

пътят на експозицията,

ако е доказано

убедително, че няма

друг път на експозиция,

който води до същата

опасност)
	H 361: Предполага се, че

уврежда оплодителната

способност или плода

(да се посочи

конкретното

въздействие, ако е

известно) (да се посочи

пътят на експозицията,

ако е доказано

убедително, че няма

друг път на експозиция,

който води до същата

опасност)
	H362: Може да доведе до увреждания при кърмачета

	Препоръка за безопасност при предотвратяване 
	P201 

P202

P281
	P201 

P202

P281
	P201

P260

P263

P264

P270

	Препоръка за безопасност при реагиране
	P308 + P313
	P308 + P313
	P308 + P313

	Препоръка за безопасност при съхранение
	P405
	P405
	


Както е показано в таблица 3.7.3 от приложение І към CLP, вещество, класифицирано като токсично за репродукцията в категория 1A или 1B, се обозначава с предупреждение за опасност H360, a вещество, класифицирано в категория 2 се обозначава с предупреждение за опасност H361. Всяко едно от тези две предупреждения за опасност включва упоменаването на вредните ефекти върху половата функция и оплодителната способност или вредните ефекти върху развитието на потомството.

В зависимост от наличните данни, предупреждение за опасност H360 или H361 се приписва, напр., на токсично вещество за репродукцията, в случай че са изпълнени критериите за категория 1A/1B или категория 2, или за полова функция или оплодителна способност, или за токсичност за репродукцията, и когато другите ефекти за репродукцията не могат да бъдат изключени.

Ако са налице надеждни и подходящи данни за токсичност за репродукцията (така че е възможно да се припише една категория за ефекти за оплодителната способност и една категория за токсични ефекти върху развитието), опасността може да се уточни в предупреждението за опасност. Получените в резултат на това различни варианти на H360 и H361 са показани в таблицата по-долу, където са показани и някои примери кога те да бъдат приписвани на вещество.

Таблица 3.7.4.1: Предупреждения за опасност за токсичност за репродукцията: H360 и H361, и техните спецификации

	H360
	„Може да увреди оплодителната способност или плода”
Примери:

1) вещество, класифицирано като токсично за репродукцията от категория 1А/В заради вредните ефекти за оплодителната способност, за което токсичните ефекти за развитието не могат да се изключат

2) вещество, класифицирано като токсично за репродукцията от категория 1А/В, но токсичните ефекти по отношение на оплодителната способност или развитието не могат да се уточнят

	H361
	„Предполага се, че уврежда оплодителната способност или плода”
Примери:

1) вещество, класифицирано като токсично за репродукцията от категория 2 въз основа на токсичните ефекти върху развитието, за което ефектите за оплодителната способност не могат да се изключат

2) вещество, класифицирано като токсично за репродукцията от категория 2, но токсичните ефекти за оплодителната способност или развитието не могат да се уточнят

	H360F
	„Може да увреди оплодителната способност”
Пример: вещество, класифицирано като токсично за репродукцията от категория 1А/В въз основа на токсичните ефекти върху оплодителната способност, но токсичните ефекти за развитието могат да се изключат в съответствие с надеждни и подходящи данни 

	H360D
	„Може да увреди плода”
Пример: вещество, класифицирано като токсично за репродукцията от категория 1А/В въз основа на токсичност за развитието, но ефектите върху оплодителната способност могат да се изключат в съответствие с надеждни и подходящи данни

	H361f
	„Предполага се, че уврежда оплодителната способност”
Пример: вещество, класифицирано като токсично за репродукцията от категория 2 въз основа на токсични ефекти върху оплодителната способност, но токсичните ефекти върху развитието могат да се изключат в съответствие с надеждни и подходящи данни

	H361d
	„Предполага се, че уврежда плода”
Пример: вещество, класифицирано като токсично за репродукцията от категория 2 въз основа на токсични ефекти върху оплодителната способност, но токсичните ефекти върху развитието могат да се изключат в съответствие с надеждни и подходящи данни

	H360FD
	„Може да увреди оплодителната способност”; „Може да увреди плода”
Пример: вещество, класифицирано като токсично за репродукцията от категория 1А/В въз основа на ефекти за оплодителната способност и токсичност за развитието

	H361fd
	„Предполага се, че уврежда оплодителната способност”; „Предполага се, че уврежда плода”
Пример: вещество, класифицирано като токсично за репродукцията от категория 2 въз основа на ефекти върху оплодителната способност и токсичност за развитието

	H360Fd
	„Може да увреди оплодителната способност”; „Предполага се, че уврежда плода”
Пример: вещество, класифицирано като токсично за репродукцията от категория 1А/В въз основа на ефекти върху оплодителната способност и от категория 2 въз основа на токсичност за развитието

	H360Df
	„Може да увреди плода”; „Предполага се, че уврежда оплодителната способност”
Пример: вещество, класифицирано като токсично за репродукцията от категория 1А/В въз основа на токсичност за развитието и класифицирано като токсично за репродукцията от категория 2 въз основа на ефекти за оплодителната способност


Съгласно раздел 3.7.4.1 от приложение І към CLP, предупрежденията за опасност се изменят, като се уточнява пътят на експозиция, ако е убедително доказано, че няма друг път на експозиция, който води до вреден ефект върху половата функция или оплодителната способност или развитието на потомството. Когато е убедително доказано означава, че са необходими валидни данни от изпитвания in vivo за всичките три пътища на експозиция, които да показват ясно, че само единият път на експозиция е дал положителни резултати, т.е. вреди ефекти върху репродукцията. Освен това, тази констатация следва да се счита за правдоподобна по отношение на механизма или начина на действие. Счита се, че такава ситуация възниква рядко. Поради това обикновено не е необходимо да се разглежда възможността за изменение на предупреждението за опасност за уточняване на пътя на експозиция.




3.7.4.2 Допълнителни разпоредби за етикетиране

В CLP няма допълнителни разпоредби за етикетиране на токсични за репродукцията вещества, но са предвидени разпоредби в приложение XVII към REACH. Опаковката на вещества с хармонизирана класификация за токсичност за репродукцията от категория 1A или категория 1B, и на смеси, съдържащи такива вещества, трябва да бъде обозначена видимо, четливо и неизличимо, както следва: „Само за професионални потребители” (точка 30 от приложение XVII към REACH).

3.7.5 Прекласифициране на вещества и смеси, класифицирани като токсични за репродукцията съгласно DSD и DPD

3.7.5.1 Възможно ли е „директно преобразуване” на класификацията и етикетирането?

По принцип, да. В случай че няма преоценка на данните, трябва да се постави предупреждение за опасност, посочващо както „уврежда оплодителната способност”, така и „уврежда плода”. Възможно е да се пропусне предупреждението за опасност, посочващо ефекти за оплодителната способност и за развитието, в случай че има категорични отрицателни резултати (вж. раздел 3.7.4.1).

Въпреки това, в някои много редки случаи може да е необходимо токсично за репродукцията вещество, класифицирано като токсично за репродукцията от категория 3; R62, да се класифицира като токсично за репродукцията от категория 1B, H360 в съответствие с CLP. Съгласно приложение VI към DSD, за да се класифицира дадено вещество в категория 2 за нарушена оплодителна способност, обикновено трябва да има категорични данни за един животински вид, с подкрепящи доказателства за механизма на действие или мястото на действие, или химичната връзка с други известни агенти, които са вредни за оплодителната способност, или друга информация за хора, които да водят до заключението, че има вероятност ефектите да се наблюдават при хора. Съгласно CLP, такива подкрепящи доказателства не са необходими.

Класифицирането за ефекти върху или чрез лактацията в съответствие с CLP е пряко еквивалентно на поставянето на рискова фраза R64 в съответствие с DSD, тъй като критериите по същество са същите. Поради тази причина директно преобразуване от R64 към H362 е възможно.
3.8
СПЕЦИФИЧНА ТОКСИЧНОСТ ЗА ОПРЕДЕЛЕНИ ОРГАНИ – ЕДНОКРАТНА ЕКСПОЗИЦИЯ 

3.8.1 Определения и общи съображения относно специфична токсичност за определени органи - еднократна експозиция

Приложение 1, параграф 3.8.1.1. Понятието „специфична токсичност за определени органи-еднократна експозиция се определя като специфична несмъртоносна токсичност за определени органи, възникваща в резултат от еднократна експозиция на дадено вещество или смес. Включват се всички значими ефекти върху здравето, които могат да нарушат както обратимо, така и необратимо, незабавно и/или в последствие функциите на организма и не са подробно разгледани в раздели 3.1 - 3.7 и 3.10 (вж. също 3.8.1.6).
Има два класа на опасност за токсичност при еднократна експозиция: „Остра токсичност и „Специфична токсичност за определени органи – еднократна експозиция”. Те са независими един от друг, като и двата могат да бъдат дадени на вещество или смес, ако са изпълнени съответните критерии. Остра токсичност се отнася до смъртност, а специфична токсичност за определени органи – еднократна експозиция се отнася до несмъртоносни ефекти. Въпреки това, трябва да се внимава да не се зададат и двата класа за един и същи токсичен ефект, което по същество води до „двойна класификация”, дори когато са изпълнени критериите и за двата класа. В такъв случай се задава най-подходящият клас.

Класификацията остра токсичност обикновено се определя въз основа на очевидна смъртност (напр. стойност LD50/LC50) или когато потенциалът за причиняване на смъртност може да се заключи от очевидна токсичност (напр. от процедура на фиксирана доза. Специфична токсичност за определени органи – еднократна експозиция се разглежда, когато има явно доказателство за токсичност за определен орган, особено когато това се наблюдава в отсъствието на смъртност. 

Освен това, специфичните токсични ефекти, обхванати от други класове, не са включени в специфична токсичност за определени органи – еднократна експозиция. Специфична токсичност за определени органи – еднократна експозиция се назначава, само когато наблюдаваната токсичност не е обхваната по-подходящо от друг клас на опасност. Например специфични ефекти, предизвикани след еднократна експозиция като корозия на кожата или ефекти върху репродуктивните органи, се използват за класификация за корозия на кожата или токсичност за репродукцията, но не за специфична токсичност за определени органи – еднократна експозиция.

Приложение 1, параграф 3.8.1.4. При оценката се отчитат не само значителните изменения в един от органите или биологичната система, но и общите изменения от по-незначителен характер, свързани с няколко органа. 

3.8.1.5. Специфичната токсичност за определени органи може да възникне по всякакъв път, която се отнася за хора, предимно орален, дермален или инхалационен.

3.8.1.7. Класът на опасност „Специфична токсичност за определени органи – еднократна експозиция е разделен на следните подразделения: 

Специфична токсичност за определени органи – еднократна експозиция, категории 1 и 2;
Специфична токсичност за определени органи – еднократна експозиция, категория 3.

Класът на опасност „Специфична токсичност за определени органи – еднократна експозиция се състои от 3 категории, като категории 1 и 2 се различават от категория 3 по отношение на токсичността, която те отразяват, и критериите. Категории 1 и 2 за несмъртоносни „значителни и/или остри токсични ефекти са основата за класифициране в категорията, отразяващи нивото на дозата, което се изисква, за да се предизвика ефект. Категория 3 включва „обратими ефекти”, възникващи след еднократна експозиция, по-специално дразнене на дихателните пътища (ДДП) и наркотични ефекти (НЕ). Връзката между категории 1/2 и категория 3 се разглежда в раздел 3.8.2.43.

3.8.2 Класифициране на вещества за специфична токсичност за определени органи – еднократна експозиция




3.8.2.1 Определяне на информацията за опасността 

Приложение 1, параграф 3.8.2.1.5. Информацията, изисквана за оценка на токсичните ефекти върху определени органи, се получава или от еднократна експозиция при хора, например: въздействие в домашни условия, на работното място или в околната среда, или от изпитвания върху експериментални животни.
CLP не изисква изпитване на вещества и смеси за целите на класифициране. Оценката се основава на съответните критерии заедно с наличните адекватни и убедителни данни/информация от изпитвания. Обикновено информация, свързана със специфична токсичност за определени органи – еднократна експозиция, може да се получи от опит с хора или проучвания за остра токсичност върху животни.

3.8.2.1.1 Определяне на данните за хора

Съответната информация по отношение на токсичност след еднократна експозиция може да бъде осигурена от доклади за отделни случаи, епидемиологични проучвания, медицински схеми за наблюдение и докладване и национални центрове по отравянията.

Данни за дразненето на дихателните пътища могат да бъдат осигурени от изпитвания с доброволци, включително обективни измервания на дразнене на дихателните пътища като например електрофизиологични реакции, данни от изследвания на прага на латерализация, биомаркери за възпаления в течностите на назален или бронхоалвеоларен лаваж (раздел 7.2.3.2 от IR/CSA). За по-подробна информация, вж. раздели 7.4.3.2 и R.7.2 от IR/CSA.

3.8.2.1.2 Определяне на данните за животни

Приложение 1, параграф 3.8.2.1.5 Стандартните изпитвания върху животни като плъхове или мишки, които осигуряват тази информация, са изследвания за наличието на остра токсичност, които могат да включват клинични наблюдения и подробни макроскопски и микроскопски изследвания, даващи възможност да бъдат идентифицирани токсични ефекти върху отделните тъкани/органи. Резултатите от изследванията за остра токсичност, провеждани с други видове, също могат да дадат полезна информация.

Приложение 1, параграф 3.8.2.1.7.3. Данните от подходящи изпитвания върху експериментални животни могат да предоставят по-голямо количество подробна информация под формата на клинични наблюдения, а също така и макроскопски и микроскопски патологични изследвания, което често може да разкрива съществуване на опасност, която макар и да не заплашва живота, може да показва функционални разстройства. Съответно класифицирането се основава на всички налични данни, като се отчита значението им за човешкото здраве, …
Неекспериментални данни

Физикохимични данни
Физикохимичните свойства, като pH, физична форма, разтворимост, парно налягане, размер на частиците, може да са важни параметри при оценката на проучванията за токсичност и при определянето на най-подходящата класификация, особено по отношение на вдишване, където физичната форма и размерът на частиците могат да имат значително въздействие върху токсичността.

Модели на (количествена) зависимост структура-активност ((Q)SAR), групиране и екстраполиране („read-across”)
„Неекспериментални данни (т.е. данни, които не са получени от експериментални методи) могат да бъдат предоставени чрез използване на техники, като групиране/формиране на категория, модели на количествени и качествени зависимости структура-активност и експертни системи, които обикновено свързват физикохимичните свойства и химичната структура с токсичността. Използването на тези методи е описано по-подробно в раздел 2.3.2 и подраздел R.7.4.4.1 от IR/CSA.

Потенциалното използване на модели на количествени и качествени зависимости структура-активност за предвиждане на ефекти, свързани със специфична токсичност за определени органи – еднократна експозиция от категории 1/2, в момента е твърде ограничено и може да се прилага само в конкретни случаи. Въпреки това, те могат да бъдат малко по-полезни за специфична токсичност за определени органи – еднократна експозиция от категория 3, когато са налице някои добре установени връзки между физикохимичните свойства или химична структура и ефектите като наркоза и дразнене на дихателните пътища. Така например вещества, като алдехиди, ненаситени въглеродни естери и реактивни неорганични съединения, обикновено се считат за дразнещи дихателните пътища.

В допълнение към това, има системи, които могат да предвиждат метаболизма на веществата. Те могат да бъдат полезни при предоставянето на информация за потенциала на веществото да се метаболизира до вещества с известна токсичност. Пример за това са някои естери, които след ензимно разделяне на въглеродни киселини и алкохоли в областта на носа, причиняват дразнене на дихателните пътища.

За повече подробности, вж. раздел 7.4.3.1 от IR/CSA.

Данни от изпитвания
Данни за животни
Стандартните изпитвания за остра токсичност са изброени в раздел R.7.4.3.1 от IR/CSA.

За категории 1 и 2, в общи линии, повечето проучвания, които включват еднократна експозиция чрез всеки съответен път на експозиция, като проучвания за остра токсичност, могат да бъдат използвани за целите на класифициране. Старите изследвания за остра токсичност, които клоняха към измерване само на смъртността като краен резултат от наблюденията (напр. за определяне на LD5o/LC5o), обикновено не осигуряват полезна информация за специфична токсичност за определени органи – еднократна експозиция. Въпреки това, по-новите протоколи от изпитвания за остра токсичност, като процедури на фиксирана доза и процедури на увеличена и намалена доза, имат по-широк кръг на наблюдения за признаците на токсичност и следователно могат да предоставят информация, свързана със специфична токсичност за определени органи – еднократна експозиция. Други стандартни проучвания, като например изпитвания за невротоксичност или ad hoc изпитвания, които са предназначени да изследват остра токсичност, могат също да предоставят ценна информация за специфична токсичност за определени органи – еднократна експозиция. 

Трябва да се внимава да не се класифицират ефекти в категорията за специфична токсичност за определени органи – еднократна експозиция, които при определена доза все още не са смъртоносни, но водят до смъртност в обхвата на многобройните критерии за класифициране. С други думи, ако при определени дози настъпва смърт, тогава класифицирането в категорията за остра токсичност ще има предимство и няма да бъде назначена категорията за специфична токсичност за определени органи – еднократна експозиция.

Въпреки че класифицирането в категория 3 се основава предимно на данни за хора, ако такива са на разположение, данни за животни също могат да бъдат включени при оценката. Тези данни за животни за ДДП и НЕ обикновено се получават от стандартни проучвания за остра токсичност при вдишване, макар че е възможно да се наблюдава наркоза при проучвания, при които се използват други пътища. Стандартните изпитвания за остра токсичност често са по-полезни за класифициране в категория 3, отколкото в категории 1/2 на специфична токсичност за определени органи – еднократна експозиция, защото при клиничните наблюдения по-често се констатира наркоза и дразнене на дихателните пътища.

Тестът на Alarie дава конкретна информация за потенциала за сетивно дразнене. Допълнителна информация за този тест и неговите ограничения може да се намери в раздел R.7.2 от IR/CSA.

Освен това, изпитването за опасност при вдишване (Приложение към TG 403 на ОИСР) може да даде информация за потенциала за дразнене на дихателните пътища на летливи вещества. Въпреки че фокусът на специфична токсичност за определени органи – еднократна експозиция е върху ефектите, причинени от еднократна експозиция, данните от проучвания за многократна експозиция могат да предоставят допълнителна ценна информация, особено по отношение на основния механизъм на действие на дразнене на дихателните пътища.

Данни in vitro 
Тъй като в момента няма изпитвания in vitro, които да са официално приети от ЕС или ОИСР за оценка на остра токсичност, няма и полезни системи за изпитване на специфична токсичност за определени органи – еднократна експозиция (вж. раздел R.7.4.3.1 от IR/CSA). Всички налични проучвания следва да бъдат оценявани чрез експертна оценка.

3.8.2.2 Критерии за класифициране в категории 1 и 2
	Приложение I, параграф 3.8.2.1.1. Веществата се класифицират поотделно според техните незабавни или забавени ефекти, като се използва експертна оценка (вж. 1.1.1) въз основа на значимостта на доказателствения материал, включително използването на препоръчаните ориентировъчни стойности (вж. 3.8.2.1.9). След това веществата се класифицират в категория 1 или 2, в зависимост от характера и сериозността на наблюдаваните ефекти (таблица 3.8.1).

Таблица 3.8.1.

Категории за специфична токсичност за определени орган – еднократна експозиция

	Категории
	Критерии

	Категория 1
	Вещества, предизвикали значителна токсичност при хора или такива, за които въз основа на данните от изпитвания върху животни, може да се приеме, че имат потенциал да предизвикват значителна токсичност за хората при еднократна експозиция.

Веществата са класифицирани в категория 1 за специфична токсичност за определени органи (еднократна експозиция) въз основа на:


a) надеждни и качествени данни за хора или епидемиологични проучвания; или


б) наблюдения от съответни изпитвания върху експериментални животни, в хода на които значителните и/или остри токсични ефекти, които оказват въздействие върху човешкото здраве, се проявяват обикновено при ниски концентрации на експозиция. Ориентировъчните стойности за съответната доза/концентрация са дадени по-долу (вж. 3.8.2.1.9) за използване като част от оценката на значимостта на доказателствения материал

	Категория 2
	Вещества, които въз основа на данните от изпитвания върху експериментални животни, могат да се разглеждат като потенциално опасни за човека след еднократна експозиция.

Веществата са класифицирани в категория 2 за специфична токсичност за определени органи (еднократна експозиция) въз основа на наблюдения от подходящи изпитвания върху експериментални животни, в хода на които са били наблюдавани значителни токсични ефекти, които оказват въздействие върху човешкото здраве, при умерени концентрации на експозиция. По-долу (виж 3.8.2.1.9) са дадени ориентировъчните стойности на дозата/концентрацията, улесняващи класифицирането.

В изключителни случаи могат да се използват и данните за хора за класифициране на веществото в категория 2 (вж. 3.8.2.1.6).

	Забележка: За тези категории може да се направи опит да бъде определен основен орган, засегнат от токсичността и за тази цел да се класифицират веществата, като например хепатоксични, невротоксични. Данните се оценяват внимателно и по възможност вторичните ефекти следва да не се включват (например хипотоксичните вещества могат да имат вторични ефекти върху нервната или стомашно-чревната система).

3.8.2.1.2. Определя се съответният път или пътища на експозиция, по който класифицираното вещество нанася вреда (вж. 3.8.1.5).


Категории 1 и 2 „Специфична токсичност за определени органи – еднократна експозиция се определят въз основа на резултати за „значителна или „остра токсичност. В този контекст понятието „значителен означава изменения, които явно показват функционално разстройство или морфологични изменения, дължащи се на токсичност. „Острите ефекти като цяло са по-задълбочени или по-сериозни от „значителните ефекти и имат значително неблагоприятен характер със значително въздействие върху здравето. И двата фактора трябва да се оценяват чрез експертна оценка на значимостта на доказателствения материал.

3.8.2.2.1 Ориентировъчни стойности

Приложение 1, параграф 3.8.2.1.9.1 За да се улесни вземането на решение за това дали дадено вещество да се класифицира или не и в каква категория да бъде класифицирано (категория 1 или категория 2), съществуват „ориентировъчни стойности”, които се вземат предвид, спрямо дозата/концентрацията, за която е било доказано, че оказва значителни ефекти върху здравето.

	Приложение 1, параграф 3.8.2.1.9.3. Границите на ориентировъчните стойности (C) за експозиция на еднократна доза, оказала значителен несмъртоносен токсичен ефект, са тези, приложими при изпитванията за остра токсичност, както е посочено в таблица 3.8.2.

	Таблица 3.8.2
Граници на ориентировъчните стойности за експозиция на еднократна дозаa

	
	Граници на ориентировъчните стойности за:*

	Път на експозиция
	Единици
	Категория 1
	Категория 2
	Категория 3

	Орален (плъх)
	mg/kg 

телесно тегло 
	C ≤ 300
	2000 ≥ C > 300
	Не се прилагат ориентировъчни стойностиб

	Дермален (плъх или заек)
	mg/kg 

телесно тегло
	C ≤ 1000
	2000 ≥ C > 1000
	

	Инхалационен (плъх) газ
	ppmV/4h
	C ≤ 2500
	20000 ≥ C > 2500
	

	Инхалационен (плъх) пара
	mg/l/4h
	C ≤ 10
	20 ≥ C > 10
	

	Инхалационен (плъх) прах/мъгла/изпарения
	mg/l/4h
	C ≤ 1.0
	5,0 ≥ C >1,0
	

	Забележка
	
	
	
	

	(a) Стойностите и границите, посочени в таблица 3.8.2 по-горе, са предназначени само за ориентиране, тоест за използване като част от подхода, основаващ се на значимостта на доказателствения материал, и за подпомагане на вземането на решение относно класифицирането за опасност. Те не са предназначени да служат като строго ограничителни стойности.

	(б) За веществата в категория 3 не са посочени ориентировъчни стойности, тъй като дадената класификация е основана главно на данни за хора. Данните за животни, ако има такива, могат да бъдат отчетени при оценката на значимостта на доказателствения материал.


* Забележка: В таблица 3.8.2 от приложение І е допусната печатна грешка; заглавието „Граници на ориентировъчните стойности за: трябва да включва и колона „Категория 1”.
Когато при изпитвания с животни се наблюдава значителна или остра токсичност, нивото на дозата/концентрацията, причиняващо тези ефекти се сравнява с ориентировъчните стойности, които са предоставени, за да се определи дали класифицирането в категория 1 или 2 е най-подходящо.

В случаите на проучвания за токсичност при вдишване, с различна продължителност на експозицията до 4 часа, може да се извърши екстраполация подобна на тази, описана в глава 3.1 за остра токсичност.

3.8.2.3 Критерии за класифициране в категория 3: обратими ефекти върху определени органи

В момента критериите за класифициране в категория 3 включват само обратимите ефекти от „дразнене на дихателните пътища и „наркотични ефекти”.

	Приложение I: Таблица 3.8.1 (продължение) 

Категории за специфична токсичност за определени органи – еднократна експозиция

	Категории
	Критерии

	Категория 3
	Обратими ефекти върху определени органи

Тази категория включва само наркотичните ефекти и дразненето на дихателните пътища. Това са ефекти върху определени органи, за които вещество не отговаря на критериите за класифициране в посочените по-горе категория 1 или 2. Това са ефекти, които показват вредно въздействие за кратък период след експозицията и от които хората могат да се възстановят след разумен период от време, без да останат значителни изменения в структурата или функцията на органа. Веществата се класифицират специално за тези ефекти, както е посочено в 3.8.2.2.


Приложение 1, параграф 3.8.2.2.1 Критерии за дразнене на дихателните пътища 

Критериите за дразнене на дихателните пътища за класифициране на вещества в категория 3 са:

(а) дразнене на дихателните пътища (характеризиращо се с локално почервеняване, оток, сърбеж и/или болка), което нарушава респираторната функция, с такива симптоми като кашлица, болка, задушаване и затруднено дишане. Тази оценка ще се основава на първо място на данни за хора;

(б) субективните наблюдения върху хора биха могли да се подкрепят с обективни данни за резултатите от измеренията на явно дразнене на дихателните пътища (ДДП) (като например електрофизиологични реакции, биомаркери за възпаления в течностите при назален или бронхоалвеоларен лаваж);

(в) симптомите, наблюдавани при хора, също трябва да бъдат типичните, които биха се появили в експонираната група, а не изолирана идиосинкратична реакция или реакция, предизвикана само при хора с хиперчувствителни дихателни пътища. Нееднозначни данни, характеризиращи симптомите само като „дразнене”, се изключват, тъй като този термин обикновено се използва за описване на широк кръг усещания, включително такива като миризма, неприятни вкусови усещания, сърбеж и сухост, които са извън обхвата на класифицирането за дразнене на дихателните пътища; 

(г) понастоящем няма потвърдени резултати от изпитвания върху животни, специално за ДДП, но полезна информация може да бъде получена в резултат на изпитванията на токсичност при вдишване при еднократна и повтаряща се експозиция. Например изпитвания върху животни могат да осигурят полезна информация по отношение на клинични признаци на токсичност (диспнея, ринит и т.н.) и хистопатология (например хиперемия, едема, минимално възпаление, удебелена лигавица), които са обратими и могат да отразяват характерните клинични симптоми, описани по-горе. Такива изпитвания върху животни могат да се използват за оценка на значимостта на доказателствения материал.
(д) това специално класифициране може да се провежда само тогава, когато не се наблюдават по-сериозни ефекти върху органите, включително и за дихателната
система.

В CLP е посочено ясно, че понастоящем няма валидирани изпитвания върху животни, които да се занимават конкретно с ДДП, но изпитванията върху животни могат да се използват за оценка на значимост на доказателствения материал (подраздел 3.8.2.2.1.2, буква d). Въпреки това, когато няма данни за хора и данните за животни показват ефекти за ДДП, трябва да се направи експертна оценка, за да се определи сериозността на наблюдаваните ефекти при животни, условията на изпитването, физикохимичните свойства на веществото и дали тези съображения сами по себе си биха могли да са достатъчни за класифициране в категория 3 за ДДП.

Общият термин „дразнене на дихателните пътища (ДДП) включва два различни ефекта: „сетивно дразнене и „локални цитотоксични ефекти”. Класифицирането в категория 3 на специфична токсичност за определени органи – еднократна експозиция за дразнене на дихателните пътища обикновено се ограничава до локални цитотоксични ефекти.

Сетивното дразнене се отнася до локалното и централното рефлексно взаимодействие на дадено вещество с автономните нервни рецептори, които са широко разпространени в мукозните тъкани на очите и горните дихателни пътища. Това помага да се сведе до минимум експозицията чрез намаляване на обема и времето на вдишване и принуждаване на експонирания субект да напусне районите на дразнещи концентрации, ако е възможно. Ефектите, свързани със сетивно дразнене, са напълно обратими, като се има предвид, че неговата биологична функция е да служи като предупреждение срещу вещества, които биха могли да увредят дихателните пътища.

Локалните цитотоксични дразнещи ефекти предизвикат изменение на тъканите в мястото на контакт, което може да се открие чрез клитикопатологични или патологични методи. Такива ефекти могат да предизвикат дълготрайно функционално увреждане на дихателната система. 

Основните механизми, които обхващат морфологичните изменения, се свеждат до цитотоксичност и предизвикване на възпаление. Въз основа на качеството и сериозността на морфологичните изменения ще бъде нарушена функцията на дихателната система, което може да доведе до развитието на последващи системни ефекти, т.е. би могло да има последствия за дисталните органи чрез намаляване на прихода на кислород. Тъй като функционалното увреждане рядко се оценява от експериментални проучвания за инхалационно приложение при животни, данните за функционални изменения се получават основно от опит с хора.

За повече информация, вж. раздел R.7.2 от IR/CSA.

Приложение 1, параграф 3.8.2.2.2. Критерии за наркотични ефекти

Критериите за класифициране на веществата в категория 3 за наркотични ефекти са:

(а) потискане на централната нервна система, включително ефектите от наркотично въздействие върху хора като сънливост, състояние на наркоза, понижаване на вниманието, загуба на рефлекси, липса на координация и световъртеж.. Тези ефекти могат да се проявят и като силно главоболие или прилошаване и могат да доведат до влошаване на способността за преценка, световъртеж, раздразнителност, умора, отслабване на паметта, нарушаване на възприятията и координацията, забавеност на реакциите или сънливост;

(б) наркотични ефекти, наблюдавани в хода на изпитванията върху животни, могат да включват летаргия, липса на координация, загуба на рефлекс за пазене на равновесие и световъртеж. Ако тези ефекти нямат обратим характер, те се разглеждат като подкрепящи класифициране за специфична токсичност за определени органи – еднократна експозиция в категория 1 или 2. 

3.8.2.4 Оценка на информацията за опасността от специфична токсичност за определени органи – еднократна експозиция за вещества

3.8.2.4.1 Оценка на данните за хора

Приложение I, параграф 3.8.2.1.6. По изключение въз основа на експертна оценка е целесъобразно определени вещества, за които данните за хората доказват токсични ефекти върху определени органи, да бъдат класифицирани в категория 2: 
(а) когато данните за хората не са достатъчно убедителни за класифицирането на веществото в категория 1, и/или 

(б) въз основа на характера и сериозността на ефектите.

Нивата на дозата/концентрацията при хората не се отчитат при класифицирането за опасност и всички налични данни от изпитванията върху животни трябва да са в съответствие с класифицирането в категория 2. С други думи, ако има и данни за животни за това вещество, които обосновават класифицирането в категория 1, то веществото се класифицира в категория 1.

Приложение 1, параграф 3.8.2.1.7.2. Данните за човешкия опит или инцидентите с хора обикновено се ограничават до докладите за вредните за здравето последици, често с несигурност относно условията на експозиция, и е възможно те да не осигуряват подробна научна информация, която може да бъде получена от добре проведени изпитвания върху експериментални животни. 

Приложение 1, параграф 3.8.2.1.10.2. При наличие на добре обосновани данни за хора, които показват специфичен токсичен ефект върху определени органи, който може надеждно да се приеме като резултат от еднократна експозиция на дадено химично вещество, това вещество обикновено се класифицира. Положителни данни за хора, независимо от вероятната доза, имат водещо значение в сравнение с данните за животни. По този начин, ако някое химическо вещество не е класифицирано поради това, че наблюдаваната специфична токсичност за определения орган или система е била счетена за неприложима или незначителна за човека, в случай че се появяват данни за хора, свидетелстващи за специфична токсичност за определени органи, съответното вещество се класифицира. 

Данните за хора са потенциално много ценни за определянето на подходяща класификация, тъй като те предоставят пряко доказателство за ефектите на веществото при хората. Въпреки това, оценката на данните за хора често е затруднена от различните ограничения, които обичайно се срещат при видовете изследвания и данни, изброени в раздел 3.8.2.4.1. Това са несигурностите, свързани с оценката на експозицията (т.е. ненадеждна информация за количеството вещество, на което индивидите са били изложени или което са погълнали) и погрешни експозиции на други вещества. В резултат на това трябва да се признае, че данните за хора често не предоставят достатъчно убедителни доказателства сами по себе се, за да се подкрепи класифициране, но могат да допринесат за оценката на значимостта на доказателствения материал с друга налична информация като проучвания върху животни.

Категории 1 и 2
По принцип, когато са налице надеждни и убедителни данни, които доказват, че дадено вещество причинява значителна токсичност за определени органи, тези данни имат предимство над други данни и директно подкрепят класифициране в категория 1. Наличните данни за животни могат да подкрепят това заключение, но не се отклоняват от него (напр. ако същият ефект не се наблюдава и при животните).

По изключение, когато токсичност за определени органи се наблюдава при хората, но данните не са достатъчно убедителни, за да подкрепят класифициране в категория 1, поради липсата на подробности при наблюденията или при условията на експозиция и/или по отношение на естеството и сериозността на наблюдаваните ефекти, тогава може да е оправдано класифициране в категория 2 (раздел 3.8.2.1.6 от приложение І към CLP). В този случай всички налични данни от изпитванията върху животни трябва да са съвместими с категория 2 и да не подкрепят категория 1 (вж. по-долу). В този случай, ако данните за животни подкрепят категория 1, те имат предимство пред данните за хора. Това е така, защото надеждността на данните за хора в този случай вероятно е по-ниска от надеждността на данните от стандартни добре проведени проучвания върху животни и съответно трябва да имат по-ниска значимост на доказателствения материал при оценката.

При използване на данни за хора не се отчита нивото на дозата/експозицията при хора, предизвикало тези ефекти.

Категория 3
Дразнене на дихателните пътища
Данни за хора за дразнене на дихателните пътища често се осигуряват от професионални доклади за отделни случаи, при които експозицията е свързана с признаци на дразнене на дихателните пътища. Такива доклади следва да се тълкуват внимателно с експертна преценка, за да се гарантира, че те предоставят надеждна информация. Например трябва да има ясна връзка между експозицията и появата на признаци на дразнене на дихателните пътища, при дразнене на дихателните пътища, което се появява сравнително скоро след началото на експозицията. Твърдо вещество, което причинява дразнене на дихателните пътища поради физическо/механично дразнене, когато се вдишва като прах, не трябва да се класифицира. За повече подробности относно дразнене на дихателните пътища, вж. раздел R7a.7.2.1 и пример № 3 за серен диоксид.

Наркотични ефекти
Наркотичните ефекти могат да варират от леко замайване до дълбоко безсъзнание и могат да бъдат причинени от няколко механизма:

· фармацевтични лекарства (проектиран ефект; често медиирани от рецептор; обикновено ниска ефективна доза; пациент под професионално наблюдение; ограничено значение за промишлени химикали и оценка на тяхната безопасност);

· неспецифични ефекти на много органични промишлени химикали върху мембрани на ЦНС при високи дози (често пари на разтворителя, > 6000 ppm във вдишан въздушен обем). Такива ефекти могат да се очакват при високи дози на експозиция дължащи се иначе ниска токсичност;

· органични химикали със сходство с и намеса в предаватели на ЦНС; често е необходимо метаболитно преобразуване; определени разтворители, напр. бутандиол, бутиролактон, метоксиетанол, средни нива на ефективната доза. Децата могат да са значително по-податливи отколкото възрастните.

· химикали с висока специфична токсичност за ЦНС; наркотични ефекти обикновено близки до близки до смъртоносни дози (пример: H2S).

Наркотичните ефекти обикновено са лесно обратими след прекратяване на експозицията без тройни увреждания или изменения..

Данните за хора, свързани със състоянието на наркоза, трябва да се оценяват внимателно.Често докладването на клинични признаци е относително субективно и докладите за ефекти като силно главоболие и замаяност трябва да се тълкуват внимателно, за да се прецени дали те предоставят убедителни доказателства за състояние на наркоза. Когато съответните данни за хора не отразяват реално условията на експозиция, например в доклади за отделни случаи на прекомерна експозиция при инциденти, може да е необходима подкрепяща информация, за да потвърдят наблюдаваните ефекти. Един единствен доклад за случай на непредумишлена или умишлена експозиция (т.е. злоупотреба) е малко вероятно да предостави достатъчно солидни доказателства в подкрепа на класификацията без други доказателства. За по-подробна информация относно оценката на наличната информация за хора, виж също подраздел 3.1.2.3.1 и раздел от R.7.4 IR/CSA (по-специално подраздел R.7.4.4.2). В пример № 4 е илюстрирана процедурата за толуол.

3.8.2.4.2 Оценка на данните за животни

Приложение 1, параграф 3.8.2.1.5. Стандартните изпитвания върху животни като плъхове или мишки, които осигуряват тази информация, са изследвания за наличието на остра токсичност, които могат да включват клинични наблюдения и подробни макроскопски и микроскопски изследвания, даващи възможност да бъдат идентифицирани токсичните ефекти върху отделните тъкани/органи. Резултатите от изследванията за остра токсичност, провеждани с други видове, също могат да дадат полезна информация.

Приложение 1, параграф 3.8.2.1.10.1. Когато дадено вещество се характеризира само с данни за животни (типични за нови вещества, но също така верни и за много съществуващи вещества), процесът на класифициране включва позоваване на ориентировъчните стойности на дозата/концентрацията като един от елементите, които допринасят за прилагането на подхода, основаващ се на значимост на доказателствения материал.

Приложение 1, параграф 3.8.2.1.10.3. Вещество, което не е било изпитвано за специфична токсичност за определени органи, може да се класифицира, ако е приложимо, въз основа на валидираните данни за връзка „структура-активност и на екстраполиране, основаващо се на експертна оценка на структурния аналог, който преди това е бил класифициран, заедно със сериозни подкрепящи материали от разглеждане на други важни фактори като формиране на общо значими метаболити.

Доказателствата, изброени в раздели 3.8.2.1.7 и 3.8.2.1.8 от приложение І към CLP, които подкрепят или не подкрепят класифициране (напр. клинична биохимия, промени в теглото на органите без доказателства за дисфункция на органите), рядко се осигуряват от изпитвания върху животни, предназначени да се измери остра смъртност/токсичност (вж. раздел 3.8.2.1.2).

Категории 1 и 2
Общи насоки относно оценяването на данните са дадени в раздел R.7.4 и подраздел R.7.4.4.2 от IR/CSA. Всички налични данни за животни, които са с приемливо качество, трябва да бъдат използвани в подхода на значимостта на доказателствения материал въз основа на сравнение с описаните по-горе критерии за класифициране. Оценката трябва да се направи за всеки път на експозиция.

При всяко изследване ефектите, наблюдавани при всеки пол при стойности равни на или около ориентировъчните стойности (ОС) за категория 1 и категория 2 трябва да бъдат сравнени с ефектите, които оправдават класифициране в категория 1 и 2. Обикновено се използват резултатите при най-чувствителния пол, за да се определи класификацията. Ако нивото, при което не се наблюдава (неблагоприятен) ефект при проучването е над ОС, резултатите от това проучване не показват класификация за тази категория (ситуации 1 и 2 на фигура1). Ако нивото, при което не се наблюдава (неблагоприятен) ефект е под ОС, тогава нивото на ефективната доза (ЕД), най-ниската доза, предизвикваща значителна/остра токсичност за определени органи, както е определено в раздел 3.8.2.2.1, трябва да бъде определено въз основа на описаните по-горе критерии. Ако ЕД е под ОС, тогава това проучване показва, че класифициране е оправдано (ситуации 2 и 4 на фигура 1).

В случая, когато ЕД е над ОС, но нивото, при което не се наблюдава (неблагоприятен) ефект е под ОС (ситуации 3 и 5), се изисква екстраполация между ЕД и нивото, при което не се наблюдава (неблагоприятен) ефект, за да се определи дали очакваните ефекти при стойности равни на или под ОС, биха оправдали класифициране.

Фигура 3.8.2.4.2. Сравнение между нивото, при което се наблюдава (неблагоприятен) ефект, и ефективната доза спрямо ориентировъчните стойности 
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Когато са на разположение определен брой проучвания, те трябва да бъдат използвани при подхода на значимостта на доказателствения материал, за да се определи най-подходящата класификация. Когато резултатите от отделни проучвания водят до различна класификация, тогава проучванията трябва да бъдат оценени по отношение на качеството, използвания вид и щам, естеството на изпитваното вещество (включително профила на примеси и физичната форма) и т.н., за да се избере най-подходящото проучване, което подкрепя класифицирането. Обикновено се използва проучването, което подкрепя най-строгата класификация, освен ако няма основателни причини да се счита, че то не е най-подходящо. Ако ефектите, наблюдавани при животни, не са от значение за хората, тогава те не трябва да бъдат използвани в подкрепа на класифицирането. По същия начин, ако има солидни доказателства, че хората се различават по отношение на чувствителността или податливостта към наблюдавания при проучването ефект, тогава това се взима под внимание, като вероятно води до повишаване или понижаване на определената класификация. Окончателната класификация въз основа на данните за животни е най-строгата класификация за трите пътища на експозиция. 

Категория 3
Няма подобни ориентировъчни стойности за категория 3. Следователно, ако проучването показва ясни доказателства за наркотични ефекти или за дразнене на дихателните пътища при всякакво ниво на дозата, това може да подкрепя класифициране в категория 3.

При оценяването на проучвания за вдишване винаги трябва да се прави опит за разграничаване между ефекти за дихателните пътища и системни ефекти. В допълнение към това, областта от дихателните пътища и качественото естество на наблюдаваните ефекти е от основно значение. Често наблюдаваните увреждания представляват етапи от модел на реагиране, водещи до сериозни и необратими функционални и структурни изменения. Ето защо обратимостта на ефектите е важен разграничител. За по-подробна информация, вж. също раздел 3.8.2.3.

3.8.2.4.3 Оценка на неекспериментални и in vitro данни
Неексперименталните и in vitro данни могат да допринесат за значимостта на доказателствения материал в подкрепа на класифицирането. Както е описано в приложение XI към REACH, подходи като (количествена) зависимост структура-активност, групирани и екстраполиране могат да предоставят информация за опасните свойства на веществата, вместо изпитвания, и да бъдат използвани за целите на класифициране. Виж също раздел R7.4.4.1.

3.8.2.4.4 Превръщания

Ориентировъчните стойности се изразяват в mg/kg телесно тегло. Когато дозите в едно проучване се изразяват в различни единици, те ще трябва да бъдат превърнати, в зависимост от случая. Например дозите в изследвания за фуражи и питейна вода често се изразяват в ppm, mg изпитвано вещество/kg (фуражи) или mg (изпитвано вещество)/l (питейна вода).

Превръщането от mg/l в ppm, при налягане на околната среда от 1 при 101.3 kPa и температура 25° C, е ppm = 0.0245 mg/l x 1/MW.

3.8.2.4.5 Значимост на доказателствения материал

Приложение 1, параграф 3.8.2.1.6. По изключение въз основа на експертна оценка е целесъобразно определени вещества, за които данните за хората доказват токсични ефекти върху определени органи, да бъдат класифицирани в категория 2: 

1) когато данните за хората не са достатъчно убедителни за класифицирането на веществото в категория 1, и/или 

2) въз основа на характера и сериозността на ефектите.

Нивата на дозата/концентрацията при хората не се отчитат при класифицирането на опасността и всички налични данни от изпитванията върху животни трябва да са в съответствие с класифицирането в категория 2. С други думи, ако има и данни за животни за това вещество, които обосновават класифицирането в категория 1, то веществото се класифицира в категория 1.

Наличната информация трябва да бъде оценена чрез експертна оценка на значимостта на доказателствения материал, както е описано в раздел 1.1.1 от приложение І към CLP и модул 1.

Валидните данни за хора обикновено имат предимство пред данните за животни и други неекспериментални данни. Ако има данни за хора, които показват, че не е необходимо класифициране, но данните за животни показват, че е необходимо класифициране, тогава класифицирането се основава на данните за животни, освен ако не се докаже, че данните за хора включват диапазона на експозиция на данните за животните или че данните за животни не са от значение за хората. Ако и данните за хора, и данните за животни показват, че не е необходимо класифициране, тогава класифициране не се изисква.

Ако има данни за животни, тогава класифицирането се основава на данните за животни.




3.8.2.5 Решение за класифицирането на вещества

Решението за класифициране за специфична токсичност за определени органи след еднократна експозиция се основава на резултатите от оценката на значимостта на доказателствения материал, описана в раздел 2.3.

Категориите „Специфична токсичност за определени органи след еднократна експозиция и „Остра токсичност са независими една от друга и могат да бъдат зададени на дадено вещество, ако са изпълнени съответните критерии. Независимо от това, трябва да се внимава да не се зададе един и същи клас за един и същи ефект, с други думи трябва да се избягва двойна класификация за един и същи ефект. Специфична токсичност за определени органи след еднократна експозиция се признава, когато има явни доказателства за токсичност за определени органи, особено при липсата на смъртност, вж. примери № 1 и № 3 (метанол и трикрезилфосфат).

Ако не е оправдано класифициране за остра токсичност, въпреки значителните токсични ефекти, за веществото трябва да се разглежда възможността за класифициране за специфична токсичност за определени органи след еднократна експозиция.

Обикновено определянето на специфична токсичност за определени органи след еднократна експозиция от категория 1 или 2 не зависи от определянето на категория 3. Следователно дадено вещество може да бъде класифицирано както в категория 1 или 2, така и в категория 3, ако са изпълнени съответните критерии, например, в случая на невротоксично вещество, което причинява и преходни наркотични ефекти. Ако категория 1 или 2 се задава въз основата на ефекти върху дихателните пътища, тогава категория 3 не трябва да се зададе, тъй като това няма да предостави допълнителна информация.

Счита се, че класифицирането като остро токсичен и/или корозивен включва и предоставя адекватна информация за специфичните токсикологични ефекти. Не е необходимо допълнително класифициране за специфична токсичност за определени органи (след еднократна експозиция, категория 1 или 2), когато тежките токсикологични ефекти са последица от локален (т.е. корозивен) механизъм на действие.

Разумно е да се предположи, че корозивните вещества могат също да причиняват дразнене на дихателните пътища, когато бъдат вдишани при концентрации на експозицията по-ниски от концентрациите, които причиняват истинска корозия на дихателните пътища. Ако в подкрепа на това има данни от изследвания върху животни или от опит с хора, тогава може да е подходяща категория 3. Като цяло, класификацията за корозивност включва имплицитно потенциала за причиняване на дразнене на дихателните пътища (ДДП) и поради тази причина се счита, че категория 3 е излишна, въпреки че може да бъде зададена по преценка на класифициращия. Класификация в категория 3 може да бъде определена, само когато не се наблюдават по-сериозни ефекти върху дихателната система. 

Ефектите от категория 3 се ограничават до изменения, независимо дали функционални или морфологични, възникващи в горните дихателни пътища (носови проходи, гърло и ларинкс). Локално дразнене и свързаните с него адаптивни реакции (напр. възпаление, епителна метаплазия, хиперплазия на клетки на Гоблет, пролиферативни ефекти) може да възникне и е съвместимо с реакциите за категория 3. По отношение на нараняването на обонятелния епител трябва да се разграничава между нараняване на обонятелния епител, свързано с дразнене (неспецифично), и метаболитно нараняване на обонятелния епител, което не е свързано с дразнене (специфично).

3.8.2.6 Определяне на специфичните пределни концентрации за специфична токсичност за определени органи след еднократна експозиция

Специфичните пределни концентрации (СПК) за специфична токсичност за определени органи след еднократна експозиция могат да бъдат определяни от доставчика в някои случаи съгласно член 10 от CLP. За специфична токсичност за определени органи след еднократна експозиция това може да се направи само за вещества, предизвикващи специфична токсичност за определени органи след еднократна експозиция от категория 1 при доза или концентрация, която е явно (повече от една величина) под ориентировъчните стойности съгласно таблица 3.8.2, например при телесно тегло по-ниско от 30 mg/kg въз основа на проучване за еднократна орална експозиция. Това се основава главно на данни за експериментални животни, но може също да се базира на данни за хора, ако са на разположение надеждни данни за експозиция. Специфичната пределна концентрация за класифицирането на дадена смес в категория 1 (СПК за категория 1) въз основа на вещества, които са класифицирани в категория 1, може да се определи с помощта на следната формула: 




ЕД
СПК Кат.1 = ------ х 100 %
Уравнение 3.8.2.6(a)



ОС1

СПК за Кат. 1: 0.7 mg/kg телесно тегло/300 mg/kg телесно тегло x 100 % = 0.22 % -- > 0.2 %
В тази формула ЕД е дозата, предизвикваща значителна специфична токсичност за определени органи, а ОС1 е ориентировъчната стойност за категория 1 съгласно Таблица 3.8.2 от приложение I. Получената СПК се закръгля към най-близката предпочитана стойност (1, 2 или 5).

Въпреки че не се определя класификация на сместа в категория 1, ако съставка от категория 1 присъства в концентрации, по-ниски от определените СПК, трябва да се помисли за възможността за класифициране в категория 2.
СПК за класифицирането на дадена смес в категория 2 (СПК за категория 2) въз основа на вещества, които са класифицирани в категория 1, може да се определи с помощта на следната формула:




ЕД
СПК Кат.2 = ------ х 100 %
Уравнение 3.8.2.6(b)




ОС2

СПК за Кат. 2: 0.7 mg/kg телесно тегло/2000 mg/kg телесно тегло x 100 % = 0.035 -- > 0.02 % (със закръгление)

В тази формула ЕД е дозата, предизвикваща специфична токсичност за определени органи, а ОС2 е горната ориентировъчна стойност за категория 2 съгласно таблица 3.8.2 от приложение I. Получената СПК се закръгля до най-близките предпочитани стойности (1, 2 или 5). Въпреки това, ако изчислената СПК за категория 2 на сместа е по-голяма от 1 %, което е стойността на общата пределна концентрация, тогава стойността трябва да се коригира на 1 %.

Така например едно вещество, предизвикващо специфична токсичност за определени органи при 0.7 mg/kg телесно тегло/ден в проучване за остра токсичност при орална експозиция, ще изисква СПК 0.2 % за смес от категория 1 и 0.02 % за смес от категория 2.

Не е целесъобразно да се определят СПК за вещества, класифицирани в категория 2, тъй като съставките с по-висока потентност (т.е. по-ниски ефективни дози от ориентировъчните стойности за категория 2) ще бъдат класифицирани в категория 1; веществата с дози за въздействие по-високи от горната ориентировъчна стойност за категория 2 по принцип не се класифицират.

Класифицирането в категория 3 за специфична токсичност за определени органи след еднократна експозиция за дразнене на дихателните пътища и наркотични ефекти не взема под внимание потентността и поради тази причина няма ориентировъчни стойности. Предлага се прагматична стандартна ОПК от 20 %, въпреки че може да се използва по-ниска или по-висока СПК, когато е оправдано. Следователно СПК може да бъде определена във всеки отделен случай за вещества, класифицирани в категория 3 за специфична токсичност за определени органи след еднократна експозиция с помощта наекспертна оценка.





3.8.2.7 Схема за вземане на решения за класифициране

Схемата за вземане на решения се предоставя като допълнителни насоки. Силно препоръчително е лицето, което отговаря за класифицирането, да се запознае с критериите за класифициране преди и по време на схемата за вземане на решения.

Тази схема за вземане на решения се отклонява незначително от оригиналната глобална хармонизирана система на ООН при отделянето на връзката между категория 2 и категория 3, тъй като, за разлика от процедурата при други класове на опасности, те се разглеждат независимо.
Класифициране в категория 1 и категория 2
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Класифициране в категория 3
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3.8.3 Класифициране на смеси за специфична токсичност за определени органи след еднократна експозиция

3.8.3.1 Определяне на информацията за опасността 

Когато за дадена смес е налична токсикологична информация, тази информация трябва да се използва за определяне на подходящата класификация. Такава информация може да бъда получена от производителя на сместа. Когато няма информация за самата смес, се използва информацията за подобни смеси и/или за съставките на сместа, както е описано по-долу.

3.8.3.2 Критерии за класифициране на смеси

Приложение 1, параграф 3.8.3.1. Смесите се класифицират, като се използват същите критерии, както за вещества, или алтернативно, както е описано по-долу. 
3.8.3.2.1 Класифициране на смеси при наличие на данни за цялата смес

Приложение 1, параграф 3.8.3.2.1. Когато има надеждни и качествени данни за човешкия опит или данни от подходящи изпитвания върху експериментални животни, както е описано при критериите за вещества, тогава сместа може да бъде класифицирана въз основа на оценка на значимостта на доказателствения материал (вж. 1.1.1.3). При оценката на данните за смеси се внимава дозата, продължителността, наблюдението или анализа да не водят до неубедителни резултати. 

В случаите, когато за сместа има данни от изпитвания, процедурата за класификация е съвсем същата, както за вещества.

3.8.3.2.2 Класифициране на смеси при липса на данни за цялата смес: свързващи правила

Приложение 1, параграф 3.8.3.3.1. Когато самата смес не е била изпитвана за определяне на нейната специфична токсичност за определен орган, но има достатъчно данни за отделните съставки и за подобни изпитвани смеси, за да се характеризират адекватно опасностите, свързани с тази смес, тези данни се използват в съответствие със свързващите принципи, установени в раздел 1.1.3.

Когато няма данни от изпитвания за сместа като цяло, могат да се използват така наречените „свързващи принципи”, когато има данни за подобни изпитани смеси и за отделните опасни съставки на сместа, които са достатъчни, за да се оценят адекватно опасностите от сместа. 
3.8.3.2.3 Класифициране на смеси при наличие на данни за всички или само за някои съставки на сместа

Приложение 1, параграф 3.8.3.4.1. Когато няма надеждни доказателства или данни от изпитвания на самата смес и свързващите принципи не могат да бъдат използвани за извършване на класифициране, тогава класифицирането на сместа се извършва въз основа на класифицирането на веществата, които са нейни съставки. В този случай сместа се класифицира за специфична токсичност за определени органи (посочва се конкретния орган) след еднократна експозиция, когато най-малко една съставка е била класифицирана в категория 1 или категория 2 като специфично токсична за определени органи и присъства в концентрация равна или по-висока от стойността на съответната обща пределна концентрация, както е посочено в таблица 3.8.3, съответно за категории 1 и 2.

Дадена смес, некласифицирана като корозивна, но съдържаща корозивна съставка, се разглежда за класификация в категория 3 „Дразнене на дихателните пътища” във всеки отделен случай, като се използва описания по-горе подход (вж. раздел 3.8.2.3). Повече информация относно класифицирането на смеси в категория 3 е предоставена по-долу (раздел 3.8.3.3)

3.8.3.2.4 Съставки на сместа, които трябва да бъдат взети под внимание за целите на класифициране 

Съставки с концентрация равна или по-висока от общата пределна концентрация (1 % за съставки от категория 1 и 10 % за категория 2; вж. таблица 3.8.3) или със специфична пределна концентрация (вж. раздел 3.8.2.6) трябва да бъдат взети под внимание за целите на класифициране. За категория 3 ОПК е 20 %. Специфичните пределни концентрации имат предимство пред общите пределни концентрации.

3.8.3.3 Общи пределни концентрации на вещества, които определят класифицирането на смеси като специфично токсични за определени органи след еднократна експозиция

Класът на опасност „Специфична токсичност за определени органи - еднократна експозиция” не предвижда сумиране на веществата от категория 1 или 2 в процедурата по класифициране на сместа. Освен това, тъй като категория 1 и 2 представят различни опасности в сравнение с категория 3, оценката трябва да се извърши независимо една от друга.

	Приложение І: Таблица 3.8.3.
Общи пределни концентрации на съставките на дадена смес, класифицирани като специфично токсични за определени органи, които определят класифицирането на сместа в категории 1 или 2

	Съставка, 

класифицирана като:
	Общи пределни концентрации, определящи класифицирането на сместа като:

	
	Категория 1
	Категория 2

	Специфично токсична за определени органи

Категория 1
	Концентрация ≥ 10 %
	1.0 % ≤ концентрация < 10 %

	Специфично токсична за определени органи

Категория 2
	
	Концентрация ≥ 10 %

[(Забележка)]

	Забележка 1:

Ако специфично токсично за определен орган вещество от категория 2 присъства в сместа като съставка при концентрация ≥ 1,0 %, при поискване за сместа се предоставя информационен лист за безопасност.

8.8.3.4.4. В случаите когато е съчетано действието на токсични вещества, засягащи повече от една система от органи, се отчита потенциалът за синергетично взаимодействие, тъй като определени вещества могат да бъдат токсични за определени органи при концентрация < 1 %, ако сместа съдържа други съставки, за които е известно, че усилват тези токсични ефекти.

3.8.3.4.5. При екстраполиране токсичността на смес, съдържаща съставка(и) от категория 3, следва да се проявява внимание. Подходяща обща пределна концентрация е 20 %, но се признава, че тази пределна концентрация може да бъде по-висока или ниска, в зависимост от съставката/съставките от категория 3 и че някои ефекти като дразненето на дихателните пътища могат да не възникват при определена пределна концентрация, докато други ефекти, например ефектите от наркотичните ефекти, могат да възникнат при стойности под 20 %. Необходимо е да се използва експертна оценка.


Категории 1 и 2
Всяка една класифицирана съставка в диапазона на концентрация, показан в таблица 3.8.3, определяне класифицирането на сместа, т.е. не се прилага адитивност на концентрациите на съставките.

Категория 3
Когато дадена смес съдържа някои вещества, класифицирани в категория 3 и присъстващи в концентрация под ОПК (т.е. 20 %), може да е целесъобразно при определянето на класификацията на сместа да се приложи адитивен подход. ри адитивния подход концентрациите на отделните вещества с една и съща опасност (т.е. дразнене на дихателните пътища или наркотични ефекти) се сумират поотделно Ако всяка отделна сума е по-голяма от ОПК, тогава сместа трябва да се класифицира като категория 3 за тази опасност. Дадена смес може да бъде класифицирана или като специфично токсична за определени органи след еднократна експозиция категория 3 (дразнене на дихателните пътища), или като специфично токсична за определени органи след еднократна експозиция категория 3 (наркотични ефекти), или и двете.

Пример
Следният пример показва дали да се прилага адитивност по отношение на преходни ефекти на специфична токсичност за определени органи – еднократна експозиция (STOT-SE) от категория 3 или да не се прилага.

Информация за съставките:

	Съставка
	Тегл. %
	Класификация

	Съставка 1
	0.5
	-

	Съставка 2
	3.5
	Категория 3 - Дразнене на дихателните пътища 

	Съставка 3
	15
	Категория 3 - Наркотични ефекти

	Съставка 4
	15
	Категория 3 - Наркотични ефекти

	Съставка 5
	66
	-


Отговор:

Сместа е от категория 3 – Наркотични ефекти.

Σ % категория 3 – Наркотични ефекти = 15 % + 15 % = 30 %, което е > 20 %, следователно се класифицира в категория 3 – Наркотични ефекти.

Σ % категория 3 – Дразнене на дихателните пътища = 3.5 %, което е < 20 %, не се класифицира като дразнеща за дихателните пътища.

Обосновка:

a) Класифициране чрез прилагане на критериите за вещества е невъзможно, тъй като за сместа няма данни от изпитвания (параграф 3.8.3.2);

b) Класифициране чрез прилагане на свързващите принципи е невъзможно, тъй като няма данни за подобна смес (параграф 3.8.3.3.1);

c) За класифицирането се прилага параграф 3.8.3.4.5. Когато се прилага този параграф е необходима е експертна оценка. В параграф 3.8.3.4.5 е отбелязано, че е предложена гранична стойност/пределна концентрация от 20 %, но че граничната стойност/пределната концентрация, при която възникват ефекти, може да е по-висока или по-ниска, в зависимост от съставката/съставките от категория 3. В този случай класифициращите са преценили, че 30 % е достатъчно, за да се класифицира.

СПК
Когато е установена специфичната пределна концентрация на една или повече съставки, то тази СПК има предимство пред общата пределна концентрация.




3.8.3.4 Схема за вземане на решения за класифицирането на смеси

Дадена смес се класифицира или в категория 1, или в категория 2, в съответствие с описаните по-горе критерии. Използва се съответното предупреждение за опасност (H370 за категория 1 или H371 за категория 2) без да се уточняват конкретните органи, освен когато класифицирането на сместа са основава на данни за цялата смес, в който случай се посочват конкретните органи. По същия начин, не се уточнява и4 пътят на експозиция, освен когато има данни за цялата смес и е доказано убедително, че няма друг път на експозиция, който води до същата опасност.

Ако са изпълнени критериите за класифициране на сместа и в категория 3 за дразнене на дихателните пътища или наркотични ефекти, към информацията за опасността се добавя само съответното предупреждение за опасност (H335 и/или H336).

Схемата за вземане на решения е предоставена като допълнителна насока. Силно препоръчително е лицето, което отговаря за класифицирането да се запознае с критериите за класифициране преди и по време на използването на схемата за вземане на решения.

Класифициране в категория 1 и категория 2
[image: image127.jpg]el e
T00 U

e O [ R




Класифициране в категория 3
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3.8.4 Предоставяне на информация за опасността от специфична токсичност за определени органи след еднократна експозиция на етикета

3.8.4.1 Пиктограми, сигнални думи, предупреждения за опасност и препоръки за безопасност

	Приложение I, параграф 3.8.4.1. Елементите на етикета се използват за вещества или смеси, които отговарят на критериите за класифициране в този клас на опасност, в съответствие с таблица 3.7.4.

	Таблица 3.8.4
Елементи на етикета за специфична токсичност за определени органи в резултат от еднократна експозиция



	Класификация
	Категория 
	Категория 2
	Категория 3

	GHS пиктограми
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	Сигнална дума
	Опасно
	Внимание
	Внимание

	Предупреждение за опасност
	Н370: Причинява

увреждане на

органите (или да

се посочат

всички засегнати

органи, ако са

известни) (да се

посочи пътят на

експозицията,

ако е доказано

убедително, че

няма друг път на

експозиция,

който води до

същата опасност)
	Н371: Може да

причини увреждане

на органите (или да

се посочат всички

засегнати органи,

ако са известни) (да

се посочи път на

експозицията, ако е

доказано

убедително, че

няма друг път на

експозиция, който

води до същата

опасност)
	H 335: Може да

причини дразнене

на дихателните

пътища;

или

H 336: Може да

причини сънливост

или световъртеж

	Препоръка за безопасност при предотвратяване 
	P260

P264

P270
	P260

P264

P270
	P261

P271



	Препоръка за безопасност при реагиране
	P307 + P311

P321
	P309 + P311
	P304 + P340

P312

	Препоръка за безопасност при съхранение
	P405
	P405
	P403 + P233

P405

	Препоръка за безопасност при изхвърляне
	P501
	P501
	P501


В предупреждението за опасност се уточнява основният(ите) орган(и), засегнат(и) от токсичност. Органите, при които се наблюдават вторични ефекти, не се посочват. Пътят на експозиция не се уточнява, освен ако не е доказано убедително, че няма други пътища на експозиция, които да водят до същата опасност. Когато дадена смес се класифицира за специфична токсичност за определени органи след еднократна експозиция въз основа на данни от изпитвания, предупреждението за опасност следва да уточнява органите по същия начин, както за дадено вещество. Ако сместа се класифицира въз основа на съставките, предупреждението за опасност (H370 за категория 1 или H371 за категория 2) може да се използва без да се уточняват определените органи, в зависимост от случая.

По същия начин не се уточнява и пътят на експозиция, освен когато има данни за цялата смес и е доказано убедително, че няма други пътища на експозиция, които да водят до същата опасност. От практически съображения и поради факта, че класифицирането е за специфична токсичност за определени органи, препоръчително е да се включват не повече от три основни органа. Когато са засегнати повече органи е препоръчително да се отрази цялото системно увреждане, като са използва фразата „увреждане на органи”.




3.8.4.2 Допълнителни разпоредби за етикетиране

Приложение I, параграф 3.8.2.1.10.4

Концентрацията на наситени пари се отчита, където е уместно, като допълнителен елемент за осигуряване на специфична защита за здравето и безопасността. 
Съгласно параграф 3.8.2.1.10.4 от приложение І към CLP, концентрацията на наситените пари се отчита като допълнителен елемент за осигуряване на специфична защита за здравето и безопасността. Следователно, когато класифицираното вещество е силно летливо, може да се предостави допълнителна препоръка за безопасност (напр. „Необходимо е специално/допълнително внимание, поради високо налягане на наситените пари”), за да се изтъкне опасността, в случай че същата не е обхваната вече от общите препоръки за безопасност (като правило, веществата, за които съотношението между концентрация за въздействие <= 4 часа и концентрацията на наситените пари при температура 20° C е <= 1/10).

Разредените корозивни вещества (могат да) показват потенциал за дразнене на дихателните пътища, ако имат достатъчна концентрация на наситените пари. При взимането на Решение за класифициране в категория 3 за специфична токсичност за определени органи - еднократна експозиция е необходимо да се направи експертна оценка. В тези случаи може да е оправдано да се премине от един клас на опасност (корозия/дразнене на кожата) към друг (специфична токсичност за определени органи - еднократна експозиция).

3.8.5 Прекласифициране на вещества и смеси, класифицирани като специфично токсични за определени органи след еднократна експозиция в съответствие с директивите DSD и DPD

Класифицирането в категория 1 и 2 за специфична токсичност за определени органи след еднократна експозиция в съответствие с Регламента CLP е сравнимо с класифицирането като R39/X и R68/X в съответствие с директивата DSD. Класифициране като R39-41 понякога се използва за вещества, предизвикващи смъртност при изпитвания за дразнене на очите. Тази класификация не трябва да се преобразува в специфична токсичност за определени органи след еднократна експозиция, но изисква допълнително етикетиране с EUH070. Класифицирането в категория 3 за специфична токсичност за определени органи след еднократна експозиция в съответствие с CLP е сравнимо с класифицирането като R37 и R67 в съответствие с DSD.

3.8.5.1 Възможно ли е директно „преобразуване” на класификацията и етикетирането на вещества за специфична токсичност за определени органи след еднократна експозиция?

Директно преобразуване на вещества или смеси, класифицирани като R39/X, е възможно, но категорията може да се промени. Всички вещества или смеси, класифицирани катоR39/24, R39/25, R39/27, R38/28, и/или пари и прах/мъгла/изпарения, класифицирани като R39/26 или R39/23, се класифицират в категория 1 за специфична токсичност за определени органи след еднократна експозиция, тъй като за класификация според CLP се изискват по-малко неблагоприятни ефекти и по-високи ориентировъчни стойности, в сравнение с DSD. Определянето на СПК може да се разглежда за вещества, показващи нива на специфична токсичност за определени органи след еднократна експозиция под ориентировъчните стойности (вж. раздел 3.8.2.6).

Всички вещества и смеси, класифицирани като R68/22, R68/21 и/или R68/20 (за пари), се класифицират най-малко в категория 2 за специфична токсичност за определени органи след еднократна експозиция. Въпреки това, поради по-високите ориентировъчни стойности и изискването за по-малко тежки ефекти и тъй като класът на опасност за специфична токсичност за определени органи след еднократна експозиция при хората винаги води до класифициране в категория 1, това е най-ниската класификация и не може адекватно да предаде сериозността на токсичността. Ето защо се разглежда възможността за класифициране в категория 1. Прах/мъгла/изпарения, класифицирани като R68/20, могат директно да бъдат преобразувани в категория 2 за специфична токсичност за определени органи след еднократна експозиция, тъй като ориентировъчните стойности са същите. Газовете, класифицирани като R68/20, се преоценяват, поради превключване на ориентировъчните стойности от mg/l към ppm.

Когато преобразуването води до класифициране в категория 1 за специфична токсичност за определени органи след еднократна експозиция за един път на експозиция и в категория 2 за специфична токсичност за определени органи след еднократна експозиция за друг път на експозиция, се изисква да се извърши класифициране само в категория 1 (и за двата пътя на експозиция).

Класифицирането за специфична токсичност за определени органи след еднократна експозиция не е специфично по отношение на пътя на експозиция, какъвто бе случаят при класифицирането като R39/X и R68/X. Специфичността на пътя на експозиция при специфична токсичност за определени органи след еднократна експозиция се уточнява в предупреждението за опасност и включва екстраполиране на различни пътища на постъпване по подразбиране, освен ако убедително не е доказано друго. Ето защо е необходимо специфичните за определен път на експозиция данни за специфична токсичност за определени органи след еднократна експозиция да бъдат преоценени. Преоценка също е необходима и защото основните органи, засегнати от специфична токсичност за определени органи след еднократна експозиция, трябва да бъдат уточнени в предупреждението за опасност.

Всички вещества или смеси, които са класифицирани като R67, се класифицират в категория 3 за специфична токсичност за определени органи след еднократна експозиция, H336.

Всички вещества или смеси, които са класифицирани като R3,7, се класифицира в категория 3 за специфична токсичност за определени органи след еднократна експозиция, H335. Следва да се разгледа и възможността за допълнително етикетиране с EUH071 (корозивен за дихателните пътища).

3.8.5.2 Преоценка на данните за специфична токсичност за определени органи след еднократна експозиция 

Газовете, класифицирани като R39/23 или R39/26, се преоценяват, поради превключване на ориентировъчните стойности от mg/l към ppm.

Веществата или смесите, които не са класифицирани за специфична токсичност за определени органи след еднократна експозиция, се преоценяват, защото за класифициране в съответствие с Регламента CLP се изискват по-малко неблагоприятни ефекти и по-високи ориентировъчни стойности, в сравнение с Директивата DSD. Освен това, ефектите при хората вече се отчитат без ограничения по отношение на нивото на експозиция.

3.8.6 Примери за класифициране в клас на опасност „Специфична токсичност за определени органи след еднократна експозиция”
3.8.6.1 Примери за вещества, които отговарят на критериите за класифициране

3.8.6.1.1 Пример 1: Метанол

	Приложение
	Използване на адекватни и надеждни данни за хора, когато данните за животни не са подходящи. Независимо класифициране в клас на опасност „Специфична токсичност за определени органи след еднократна експозиция” и в клас на опасност „Остра токсичност”, поради различни ефекти.

	
	Данни от изпитвания
	Класификация
	Обосновка

	Налична информация
	Данни за животни:

Стойности на LD50 при плъх > 5,000 (mg/kg)

При плъхове не наблюдава специфична токсичност за определени органи (увреждане на зрението), дори във високи дози.
	Не е възможно класифициране
	Известно е, че плъхът е нечувствителен към токсичност на метанол и поради тази причина не се счита за добър модел за ефекти при хората (различни ефекти/механизъм на действие).

	
	Човешки опит:

Богат човешки опит от много доклади за отделни случаи, показващ за настъпването на слепота след орален прием. За метанол е известно, че причинява интоксикации при хората (най-вече при поглъщане) в относително ниски дози: „минималната смъртоносна доза при липсата на медицинско лечение е между 300 и 1000 mg/kg” (Международна програма за химическа безопасност)
	Специфична токсичност за определени органи след еднократна експозиция Категория 1
	Критериите за класифициране в категория 1 са изпълнени: явни данни при хората за ефект на специфична токсичност за определени органи, който не е обхванат от класа на опасност „Остра токсичност.

	Забележки
	Стандартният животински вид за изпитвания (за остра токсичност) след еднократна експозиция, плъхът, е нечувствителен, т.е. не е подходящ вид за този ефект на специфична токсичност за определени органи. Метанол се класифицира независимо за остра токсичност, тъй като увреждането на зрението не води до смъртност, т.е. налице са различни ефекти.

Етикетиране:

GHS пиктограма 08; сигнална дума: „Опасен”; предупреждение за опасност: H370 „Причинява увреждане на зрението”.


3.8.6.1.2 Пример 2: Трикрезил фосфат

	Приложение
	Използване на валиден човешки опит, подкрепен от данни за животни

	
	Данни от изпитвания
	Класификация
	Обосновка

	Налична информация
	Човешки опит:

Има добре документирани доклади за отделни случаи, показващи тежки невротоксични ефекти

Експерименти с животни:
Тежки невротоксични ефекти (парализа) са наблюдавани след еднократна експозиция на дози < 200 mg/kg;

Стойности на LD50 при плъхове, орално приложение, 3000 - 3900 mg/kg
	Специфична токсичност за определени органи след еднократна експозиция Категория 1
	Въз основа на човешкия опит и резултатите от изследвания с животни е установено, че критериите за класифициране са изпълнени. 

	Забележки
	Етикетиране:
	
	

	
	GHS пиктограма 08; сигнална дума: „Опасен”; предупреждение за опасност: H370 „Причинява увреждане на централната нервна система”.


3.8.6.1.3 Пример 3: Серен диоксид

	Приложение
	Използване на валидни човешки данни

	
	Данни от изпитвания
	Класификация
	Обосновка

	Налична информация
	Човешки опит:

Богат, добре документиран човешки опит за дразнещ ефект за дихателната система
	Специфична токсичност за определени органи след еднократна експозиция Категория 3
	Въз основа на добре документирания човешки опит е установено, че са изпълнени критериите за класифициране в категория 3 (Дразнене за дихателните пътища).

	Забележки
	Етикетиране:

GHS пиктограма 07; сигнална дума: „Внимание”; предупреждение за опасност: H335 „Може да причини дразнене на дихателните пътища”


3.8.6.1.4 Пример 4: Толуол

	Приложение
	

	
	Данни от изпитвания
	Класификация
	Обосновка

	Налична информация
	Данни за животни:

При валидни експерименти с животни са наблюдавани наркотични ефекти (преходни ефекти върху нервната система) при доза >= 8 mg/l.
	Специфична токсичност за определени органи след еднократна експозиция Категория 3
	Въз основа на добре документирани резултати от експерименти с животни е установено, че са изпълнени критериите за класифициране в категория 3 (Наркотични ефекти). 

	Забележки
	Етикетиране:

Пиктограма GHS 07; сигнална дума: „Внимание”; предупреждение за опасност: H336 „Може да причини сънливост и световъртеж„


3.8.6.2 Примери за вещества, които не отговарят на критериите за класифициране

3.8.6.2.1 Пример 5: ABC

	Приложение
	Еднократна експозиция в случай, че същият ефект води до класифициране като остро токсичен

	
	Данни от изпитвания
	Класификация
	Обосновка

	Налична информация
	Данни за животни:

При изследване с плъхове след еднократна експозиция на доза от 2,000 mg/kg е наблюдавано сериозно увреждане на черния дроб (макроскопско изследване) и смъртност при 6 от 10 животни.
	Не се класифицира в клас на опасност „Специфична токсичност за определени органи след еднократна експозиция”
	Въпреки че е увреден определен орган, веществото се класифицира като остро токсично (категория 4), тъй като се наблюдава смъртност поради увреждане на черния дроб. Приема се, че стойностите на LD50 = ATE е < 2,000 mg/kg. За един и същи ефект/механизъм, причиняващ смъртност чрез увреждане на определен орган, не следва да се извърши двойно класифициране. Следователно, не се класифицира за специфична токсичност за определени органи след еднократна експозиция.


3.8.6.2.2 Пример 6: N,N-Диметиланилин

	Приложение
	Не се класифицира в клас на опасност „Специфична токсичност за определени органи след еднократна експозиция” в случай, че същият ефект води до класифициране в клас на опасност „Остра токсичност”

	
	Данни от изпитвания
	Класификация
	Обосновка

	Налична информация
	Данни за животни:

Остра орална токсичност: стойности на LD50 > 1,120 -1,300 при орална експозиция на плъхове и 1,690 mg/kg телесно тегло при дермална експозиция на зайци; ca. 50 mg/kg са смъртоности при котки поради висока степен на формиране на Met HB; не е наблюдавана специфична токсичност за определени органи (токсичност за кръвта) при плъхове.
	Не се класифицира в клас на опасност „Специфична токсичност за определени органи след еднократна експозиция”
	Критериите за класифициране за специфична токсичност за определени органи след еднократна експозиция не са изпълнени, независимо от явния специфичен ефект за определени органи при хората и при съответния животински вид. Веществото се класифицира като остро токсично - категория 3, тъй като формирането на Met HB води до смърт при хора и при животни (котки) в ниски дози.

	
	Човешки опит:

Богат човешки опит от много доклади за отделни случаи за смъртоносни интоксикации, причинени от метхемоглобинемия след орална/дермална/инхалационна експозиция на ароматни амини.
	Не се класифицира в клас на опасност „Специфична токсичност за определени органи след еднократна експозиция”
	

	Забележки
	Стандартният животински вид за изпитвания (за остра токсичност) след еднократна експозиция, плъхът, е нечувствителен, т.е. не е подходящ вид за този специфичен ефект.


3.9
СПЕЦИФИЧНА ТОКСИЧНОСТ ЗА ОПРЕДЕЛЕНИ ОРГАНИ – ПОВТАРЯЩА СЕ ЕКСПОЗИЦИЯ

3.9.1 Определения и общи съображения за специфична токсичност за определени органи - повтаряща се експозиция

Приложение I, параграф 3.9.1.1. Специфична токсичност за определени органи (повтаряща се експозиция) означава специфична токсичност за определени органи, възникваща в резултат на повтаряща се експозиция на дадено вещество или смес. Включват се всички значими ефекти върху здравето, които могат да нарушат функциите както обратимо, така и необратимо, незабавно и/или след известен период от време. Въпреки това други специфични ефекти, специално разгледани в раздели 3.1 - 3.8 и в раздел 3.10, не са разгледани тук.

Съгласно раздел 3.9.1.1 от приложение І към CLP, специфичните токсични ефекти, обхванати от други класове на опасности, не са включени в класа на опасност „Специфична токсичност за определени органи - повтаряща се експозиция”. Клас на опасност „Специфична токсичност за определени органи - повтаряща се Експозиция се задава, само когато наблюдаваната токсичност не е обхваната по-подходящо от друг клас на опасност. Така например специфични ефекти като тумори или ефекти върху репродуктивните органи се използват за класифициране съответно в класове на опасност „Канцерогенност” или „Токсичност за репродукцията”, а не в клас на опасност „Специфична токсичност за определени органи - повтаряща се експозиция”.

Приложение I, параграф 3.9.1.3. Тези вредни ефекти включват постоянни и установими токсични ефекти при хора или при експериментални животни, значими от токсикологична гледна точка изменения, които са засегнали функцията или морфологията на дадена тъкан/орган, или са предизвикали сериозни изменения в биохимичния състав или хематология на организма и тези изменения влияят на човешкото здраве. 

3.9.1.4. При оценката се отчитат не само значителните изменения в един от органите или биологичната система, но и общите изменения от по-сериозен характер, свързани с няколко органа.

3.9.1.5. Специфичната токсичност за определени органи може да възникне по всякакъв път, който се отнася за хора, тоест по принцип орално, дермално или при вдишване.

Приложение I, параграф 3.9.2.2. Определя се съответният път или пътища на експозиция, по който класифицираното вещество нанася вреда.

Целта на класа на опасност”Специфична токсичност за определени органи - повтаряща се експозиция” е да се определи(ят) основният(те) орган(и), засегнат(и) от токсичност (раздел 3.9.1.4 от приложение І към CLP), който да бъде включен в предупреждението за опасност. Когато възможни вторични ефекти се наблюдават при други органи, за тях трябва внимателно да се разгледа възможността за класифициране. В класификацията за специфична токсичност за определени органи - повтаряща се експозиция трябва да се определят пътищата, по които веществото причинява токсичност за определени органи (раздели 3.9.1.5 и 3.9.2.2 от приложение І към CLP). Това обикновено се основава на наличните данни за всеки път. Няма неотложни причини да се направи екстраполация на различни пътища на постъпване, за да се оцени токсичността чрез други пътища на експозиция, за които няма данни.
Приложение I, параграф 3.9.1.6. Несмъртоносните токсични ефекти, наблюдавани след еднократна експозиция, се класифицират, както е описано в Специфична токсичност за определени органи – еднократна експозиция (раздел 3.8) и поради това са изключени от раздел 3.9.

Когато се наблюдава един и същи ефект след еднократна и след повтаряща се експозиция на подобна доза, може да се направи заключението, че токсичността по същество е остър ефект (т.е. еднократна експозиция) без натрупване или обостряне на токсичността при повтаряща се експозиция. В такъв случай би била подходяща само класификация за специфична токсичност за определени органи - еднократна експозиция.

3.9.2 Класифициране на вещества за специфична токсичност за определени органи - повтаряща се експозиция




3.9.2.1 Определяне на информацията за опасността

Приложение 1, параграф 3.9.2.5. Информацията, изисквана за оценка на токсичните ефекти за определени органи, се получава или от многократна експозиция на хора, например експозиция в домашни условия, на работното място, в околната среда, или от изпитвания върху експериментални животни. 
CLP не изисква веществата и смесите да се изпитват за целите на класифициране. Прави се оценка, която се основава на съответните критерии и на разглеждането на цялата налична адекватна и надеждна информация, предимно такава, свързана с многократни експозиции, но също така и като се отчита общата физикохимична природа на веществото.Най-полезната информация обикновено се получава от човешка епидемиология, казуси и изследвания с животни, но може да се използва и информация, получена чрез метода за групиране и екстраполиране „read-across” от подобни вещества, както и от подходящи in vitro модели, когато е уместно.

3.9.2.1.1 Определяне на данните за хора

Съответната информация по отношение на токсичност при повтаряща са експозиция може да бъде получена от доклади за отделни случаи, епидемиологични проучвания, медицински схеми за наблюдение и докладване и национални центрове по отравянията.

По-подробна информация е изложена в раздел 7.5.3.2 от IR/CSA.

3.9.2.1.2 Определяне на данните за животни

Приложение 1, параграф 3.9.2.5
Стандартните изпитвания върху животни – плъхове или мишки, които осигуряват такава информация, се провеждат в течение на 28, 90 дни или през целия живот (до 2 години) и включват хематологични, клиникохимични и подробни микроскопски и макроскопски изследвания, даващи възможност за определяне на токсичните ефекти за определени тъкани/органи. Ако са налични, могат да бъдат използвани и данни от изследвания с многократна доза, проведени с други видове. Други изследвания с дългосрочна експозиция, например за канцерогенност, невротоксичност или токсичност за репродукцията, могат също да осигурят данни за токсичност за определени органи, които биха могли да бъдат използвани при преценяването на класификацията.
Неекспериментални данни
Физикохимични данни
Физикохимичните свойства, като pH, физична форма, разтворимост, парно налягане и размер на частиците, може да са важни параметри при оценката на проучванията за токсичност и при определянето на най-подходящата класификация, особено по отношение на експозицията при вдишване, където физичната форма и размерът на частиците могат да имат значително въздействие върху токсичността.

Модели на (количествена) зависимост структура-активност ((Q)SAR)
Подход „read-across”/групиране/химична категория/метаболитни пътища за структурно свързани вещества или вещества, свързани чрез механизма на действие: Анализите на (количествените) зависимости структура-активност за дадено вещество може да предоставят информация за специфичен механизъм на действие и да определят възможната токсичност за определен орган или система при многократна доза. Като цяло подходите на (количествените) зависимости структура-активност в момента не са добре валидирани за токсичност при многократна доза (подраздел R7.5.4.1 от IR/CSA). Може да са на разположение данни за структурно аналогични вещества, които да допълват профила на токсичност на изследваното вещество. Понятието за групиране, включително „read-across” и свързаната химическа категория, е разработено по Програмата на Организацията за икономическо сътрудничество и развитие за химикали с високи производствени обеми. За определени вещества, за които няма данни от изпитвания, образуването на общи значими метаболити или информацията за такива на изпитваните вещества или информацията от прекурсори може да е ценна. (За повече подробности, вж. раздел R.6.1 и подраздел R.6.2.5.2 от IR/CSA и ОИСР (2004); Принципи на ОИСР за валидиране на модели на (количествена) зависимост структура-активност) за регулаторни цели) 

Данни от изпитвания
Данни за животни
„Най-подходящите данни за токсичност при многократна доза за характеризиране на опасностите и за оценка на риска се получават предимно от проучвания с експериментални животни, съответстващи на международно приетите насоки за изпитвания. В някои случаи съответната информация за тази крайна точка може да се получи от проучвания за токсичност при многократна доза, които не съответстват на традиционните насоки за изпитвания.” (подраздел R.7.5.3.1 от IR/CSA). Проучванията, които не са проведени в съответствие със Стандартните насоки за изпитване и/или Добрите лабораторни практики, се оценяват във всеки отделен случай чрез експертна оценка и в контекста на общата преценка на значимостта на доказателствения материал, ако има повече данни. (За по-подробна информация, вж. раздел 3.9.2.3.4 и подраздел R.7.5.4.1 от IR/CSA 
Стандартните насоки за изпитване са описани в подраздел R.7.5.4.1 от IR/CSA. Може да има също така и проучвания, използващи различни видове и пътища на експозиция. В допълнение към това, за някои вещества може да са проведени специални проучвания за токсичност, изследващи допълнително природата, механизма и/или връзката между дозата и критичния ефект за определен орган или тъкан. Полезна информация за токсичност при многократна доза може да бъде осигурена и от други проучвания, предоставящи информация за токсичност при многократна доза, въпреки че те нямат за цел да изследват токсичността при многократна доза по същество, както и други налични изпитвания в съответствие с насоките за изпитване на ЕС/ОИСР, включващи повтаряща се експозиция на експериментални животни, например изследвания за токсичност за репродукцията или за канцерогенност. За по-подробна информация, вж. подраздел R .7.5.4.1 от IR/CSA (Европейска агенция по химикалите, 2008). 
Данни in vitro 
В момента наличните данни in vitro сами по себе си не са полезни за регулаторни решения като класифициране и етикетиране. Въпреки това, такива данни може да са полезни при оценка на токсичността при многократна доза, например, за откриването на локални ефекти за определени органи и/или за изясняването на механизмите на действие. Тъй като в момента няма валидирани и регулаторно приети методи in vitro, качеството на тези проучвания и адекватността на осигурените данни трябва внимателно да се оценява.” (подраздел R.7.5.4.1 от IR/CSA).



3.9.2.2 Критерии за класифициране на вещества

	Приложение 1, параграф 3.9.2.1. Веществата се класифицират като специфично токсични за определени органи в резултат на повтаряща се експозиция посредством експертна оценка (вж. 1.1.1), въз основа на значимостта на всички налични доказателства, включително използването на препоръчани ориентировъчни стойности, които отчитат продължителността на експозицията и дозата/концентрацията, довели до съответния/съответните ефект/ефекти (вж. 3.9.2.9), и са отнесени към една от двете категории, в зависимост от характера и сериозността на наблюдаваното въздействие (ефекти) (таблица 3.9.1).

Таблица 3.9.1
Категории за специфична токсичност за определени органи – повтаряща се експозиция

	Категории
	Критерии

	Категория 1
	Вещества, предизвикали значителна токсичност при хора или за които на основата на данни от изпитвания върху експериментални животни може да се предположи, че имат потенциал да предизвикат значителна токсичност за хората, след повтаряща се експозиция.

Веществата се класифицират в категория 1 за токсичност за определени органи (повтаряща се експозиция) въз основа на:

- надеждни и качествени данни от наблюдения на хора или епидемиологични проучвания; или

- наблюдения от съответни изпитвания върху експериментални животни, в хода на които значителните и/или остри токсични ефекти (от значение за човешкото здраве) се проявяват обикновено при ниски концентрации на експозиция. Ориентировъчните стойности за съответната доза/концентрация са дадени по-долу (вж. 3.9.2.9) за използване като част от оценката на значимостта на доказателствения материал.

	Категория 2
	Вещества, които въз основа на данните от изпитванията върху експериментални животни могат да се разглеждат като потенциално опасни за човека след повтаряща се експозиция. Веществата се класифицират в категория 2 за токсичност за определени органи (повтаряща се експозиция) въз основа на наблюдения от подходящи изпитвания върху експериментални животни, в хода на които, при умерени концентрации на експозиция, са били наблюдавани значителни токсични ефекти от значение за човешкото здраве. По-долу (вж. 3.9.2.9.) са дадени ориентировъчните стойности на дозата/концентрацията, улесняващи класифицирането. В изключителни случаи могат да се използват и данните за хора за класифициране на веществото в категория 2 (вж. 3.9.2.6).

	Забележка

За тези категории се прави опит да бъде определен основен орган, засегнат от токсичността и за тази цел да се класифицират веществата, като например хепатоксични, невротоксични. Данните се оценяват внимателно и по възможност не се включват вторичните ефекти (хипотоксичните вещества могат да имат вторични ефекти върху нервната или стомашно-чревната система).


В забележката по-горе „да се класифицират” означава да се определи основния засегнат орган.
Специфична токсичност за определени органи - повтаряща се експозиция се определя въз основа на резултатите за „значителна” или „тежка” токсичност. В този контекст „значителна” означава изменения, които ясно показват функционално нарушение или морфологични промени от токсикологично значение. „Тежки” ефекти като цяло са по-дълбоки или по-сериозни от „значителни” ефекти и са от значително по-неблагоприятен характер, който оказва значително въздействие върху здравето. И двата фактора трябва да се оценяват чрез експертна оценка на значимостта на доказателствения материал.

	Приложение 1, параграф 3.9.2.9.4. Вземането на решение за класифициране може да бъде повлияно от посочването на ориентировъчните стойности/концентрации, при които или под които са били наблюдавани токсични ефекти.


	Приложение 1, параграф 3.9.2.9.6. По този начин класифицирането в категория 1 е приложимо, ако токсичните ефекти, наблюдавани в хода на 90-дневно изпитване върху експериментални животни с многократна доза, се проявяват при или под ориентировъчните стойности (к), посочени в таблица 3.9.2 по-долу:



	Таблица 3.9.2

Ориентировъчни стойности за подпомагане на класифицирането в категория 1

	Път на 

експозиция
	Единици
	Ориентировъчни стойности (доза/концентрация)

	Орален (плъх)
	mg/kg телесно тегло/ден
	C ≤ 10

	Дермален (плъх или заек)
	mg/kg телесно тегло/ден
	C ≤ 20

	Инхалационен (плъх) газ
	ppmV/6ч/ден
	C ≤ 50

	Инхалационен (плъх) пари
	mg/l/6ч/ден
	C ≤ 0,2

	Инхалационен (плъх) прах/мъгла/изпарения
	mg/l/6ч/ден
	C ≤ 0,02


	Приложение, параграф 3.9.2.9.7. Класифицирането в категория 2 се извършва, когато сериозните токсични ефекти, наблюдавани в хода на 90-дневно изпитване върху експериментални животни с многократна доза, се проявяват в рамките на граници на ориентировъчните стойности, както е посочено в таблица 3.9.3 по-долу:



	Таблица 3.9.3

Ориентировъчни стойности за подпомагане на класифицирането в категория 2

	

	Път на експозиция
	Единици
	Граници на ориентировъчните стойности: (доза/концентрация)

	Оралeн (плъх)
	mg/kg телесно тегло/ден
	10 < C ≤ 100

	Дермалeн (плъх или заек)
	mg/kg телесно тегло/ден
	20 < C ≤200

	Инхалационeн (плъх) газ
	ppmV/6ч/ден
	50 < C ≤250

	Инхалационeн плъх) пари
	mg/l/6ч/ден
	0,2 < C ≤ 1,0

	Инхалационeн (плъх) прах/мъгла/изпарения
	mg/l/6ч/ден
	0,02 < C ≤0,2


Приложение 1, параграф 3.9.2.9.8. Ориентировъчните стойности и граници, посочени в параграфи 3.9.2.9.6 и 3.9.2.9.7, са предназначени само за ориентиране, тоест за използване като част от подхода, основаващ се на значимостта на доказателствения материал, а и за подпомагане на вземането на решение за класификацията. Те не са предназначени да служат като строго ограничителни стойности.

Приложение, параграф 1 3.9.2.9.5. Предложените ориентировъчни стойности се отнасят до ефекти, наблюдавани в стандартно 90-дневно проучване на токсичността, провеждано с плъхове. Те могат да бъдат използвани като основа за екстраполиране на еквивалентни ориентировъчни стойности за изследванията за токсичност с по-голяма или по-малка продължителност, аналогична на правилото на Хабер за инхалирането, което по същество гласи, че въздействащата доза е правопропорционална на концентрацията на експозиция и на продължителността на експозиция. Оценката се провежда за всеки конкретен случай, например за 28-дневно изследване посочените по-долу ориентировъчни стойности се увеличават три пъти.

Правилото на Хабер се използва за приспособяване на стандартните ориентировъчни стойности, които са за проучвания с 90-дневна продължителност, към проучвания с по-голяма или по-малка продължителност. То трябва да се използва предпазливо и с необходимото разглеждане на естеството на съответното вещество и получената стойност.
По-специално трябва да се внимава, когато правилото на Хабер се използва за оценка на данни за инхалационна експозиция на вещества, които са корозивни или локално активни или които имат потенциал за натрупване при повтаряща се експозиция. 

Един конкретен проблем, който трябва да се изтъкне, е, че при приспособяване на ориентировъчната стойност за проучвания с много кратко времетраене това може да доведе до много високи ориентировъчни стойности, които не са подходящи. Така например при 4-дневна експозиция е възможно да се получи ориентировъчна стойност от 2250 mg/kg телесно тегло/ден за класифициране като специфично токсичен за определени органи след повтаряща се експозиция от категория 2. Това е над границата за остра токсичност от 2000 mg/kg телесно тегло и е безсмислено да има ориентировъчна стойност за токсичност при повтаряща се доза, която е над ориентировъчната стойност за смъртност след остра експозиция. За решаването на този проблем се предлага праграмичен подход. За проучвания с продължителност на експозицията по-малко от 9 дни (т.е. 10 % от 90-те дни, за които се прилага стандартната обща ориентировъчна стойност) използваната ориентировъчна стойност не трябва да е по-голяма от 10 пъти стандартната ориентировъчна стойност. Например ефектите при проучване за орална експозиция от 9 дни или по-малко трябва да бъдат сравнени с ориентировъчна стойност от 1000 mg/kg телесно тегло/ден за категория 2 на специфична токсичност за определени органи след повтаряща се експозиция.
Таблица 3.9.2.2 Еквивалентни ориентировъчни стойности за 28- и 90-дневни проучвания
	Вид проучване
	Животински вид
	Единици
	Категория 1 90-дневно проучване
	Категория 1 28-дневно

проучване
	Категория 2 90-дневно проучване
	Категория 2 28-дневно проучване

	Орален път
	Плъх
	mg/kg телесно тегло/ден
	≤ 10
	≤ 30
	≤ 100
	≤ 300

	Дермален път
	Плъх
	mg/kg телесно тегло/ден
	≤ 20
	≤ 60
	≤ 200
	≤ 600

	Инхалационен път, газ
	Плъх
	ppmV/6ч/ден
	≤ 50
	≤ 150
	≤ 250
	≤ 750

	Инхалационен път, пара
	Плъх
	mg/l/6ч/ден
	≤ 0.2
	≤ 0.6
	≤ 1
	≤ 3

	Инхалационен път, прах/мъгла/изпарения
	Плъх
	mg/l/6ч/ден
	≤ 0.02
	≤ 0.06
	≤ 0.2
	≤ 0.6


За определянето на еквивалентни ориентировъчни стойности е необходимо да се направи експертна оценка, защото човек трябва да знае какви са ограниченията за приложимостта на пропорционалността. В следващата таблица са посочени еквивалентните стойности за 28- и 90-дневни проучвания съгласно правилото на Хабер:
Приложение 1, параграф 3.9.2.9.9. Така е възможно конкретен профил на токсичност да се проявява при изпитванията върху животни с многократна доза при дози/концентрации по-ниски от ориентировъчните стойности, например < 100 mg/kg телесно тегло/ден при въвеждане по орален път, но характерът на ефектите, например нефротоксичността, наблюдавана само при мъжете плъхове от една конкретна разновидност, характерна със своята възприемчивост към такова въздействие, може да доведе до вземане на решение да не се извършва класифициране. И обратно – в хода на изпитванията върху животни може да се прояви особен специфичен профил на токсичност, възникващ при ниво по-високо от ориентировъчните стойности, тоест при или над 100 mg/kg телесно тегло/ден при въвеждане по орален път, и освен това да съществува допълнителна информация от други източници, например от проучвания за дългосрочно въздействие или данни за случаи с хора, която поддържа извода за това, че предвид значимостта на доказателствения материал, е разумно да се вземе решение за класифициране.



3.9.2.3 Оценка на информацията за опасността

Приложение 1, параграф 3.9.2.4. ……..Оценката се основава на всички съществуващи данни, включително публикуваните изследвания, предмет на партньорска проверка и допълнителни приемливи данни.

3.9.2.3.1 Оценка на данните за хора

Приложение 1, параграф 1.1.1.4. За целите на класифицирането на опасностите за здравето (част 3), установените опасни ефекти, констатирани в рамките на подходящи изпитвания върху животни или от човешки опит, които са съвместими с критериите за класифициране, обикновено обосновават класифицирането. Когато са налице данни и за хора и за животни и съществува противоречие между констатациите, трябва да се оценят качеството и надеждността на данните и от двата източника, за да се разреши въпросът за класифицирането. Като цяло, убедителни, надеждни и представителни данни относно хората (включително епидемиологични изследвания, научно обосновани проучвания, като тези определени в настоящото приложение, или опит, подкрепен от статистически данни) имат предимство пред останалите данни. Все пак, дори нае добре разработени и проведени епидемиологични изследвания може да им липсва достатъчен брой обекти на наблюдение, което би позволило да се открият сравнително редки, но значими ефекти, да се оценят потенциално въвеждащи в заблуждение фактори. Следователно, положителни резултати от добре проведени изпитвания върху животни не се отхвърлят непременно поради липса на положителен опит с хора, а изискват оценка на надеждността, качеството и статистическата значимост на данните за хора и животни. 
Приложение 1, параграф 3.9.2.7.2. Данни за хора или за инциденти с хора, обикновено се ограничават до докладите за вредните за здравето ефекти, често с несигурност относно условията на експозиция и е възможно те да не осигуряват подробна научна информация, която може да бъде получена от добре проведени изпитвания върху експериментални животни.

В случаите, когато съответните данни за хора не отразяват реалистично условията на експозиция, може да е необходима подкрепяща информация, за да се потвърдят наблюдаваните ефекти. Един единствен доклад за отделен случай на съзнателна експозиция (т.е. злоупотреба) е малко вероятно да предостави достатъчно солидни доказателства в подкрепа на класификацията без други доказателства. 
Подраздел R.7.5.4.2 съдържа подробно описание на използването на информацията за опасността за хората.
3.9.2.3.2 Оценка на данните за животни

Приложение 1, параграф 3.9.2.7.3. Данни от подходящи изпитвания върху експериментални животни могат да предоставят значително количество подробна информация под формата на клинични наблюдения, хематология, клинична химия, микроскопски и макроскопски и патологични изследвания, което често може да разкрива съществуването на опасност, която макар и да не застрашава живота, може да показва функционални разстройства.

Всички налични данни за животни, които са с приемливо качество, трябва да бъдат използвани при подхода, основаващ се на значимостта на доказателствения материал, в съответствие с описаните по-горе критерии за класифициране. Това трябва да се направи поотделно за всеки път на експозиция, за който са на разположение данни.
При всяко проучване ефектите, наблюдавани при всеки пол при или около ориентировъчните стойности за категория 1 и категория 2 се сравняват с ефектите, които обосновават класификация в категория 1 и 2. Като цяло, за определянето на класификацията трябва да се използват резултатите при най-чувствителния пол. Ако нивото, при което не се наблюдава (неблагоприятен) ефект, при проучването е над ориентировъчната стойност (ОС), резултатите от това проучване не обосновават класификация в тази категория (ситуации 1 и 2 на фигура 3.9.2.3.2). Ако нивото, при което не се наблюдава (неблагоприятен) ефект е под ОС, тогава нивото на ефективната доза (ЕД), т.е. най-ниската доза, показваща значителна/тежка токсичност за определени органи, както е определено в раздел 3.9.2.2, се определя въз основа на описаните по-горе критерии. Ако ЕД е под ОС, тогава проучването показва, че е оправдано класифициране (ситуации 2 и 4 на фигура 1).
В случай че ЕД е над ОС, но нивото, при което не се наблюдава (неблагоприятен) ефект е под ОС (ситуации 3 и 5), тогава се изисква интерполация между ЕД и нивото, при което не се наблюдава (неблагоприятен) ефект, за да се определи дали ефектите, които се очакват при или под ОС, оправдават класификация.

Фигура 3.9.2.3.2. Сравнение между нивото, при което се наблюдава (неблагоприятен) ефект, и ефективната доза спрямо ориентировъчните стойности 
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Когато има определен брой проучвания, те трябва да бъдат оценени посредством подхода на значимост на доказателствения материал, за да се определи най-подходящата класификация. Когато резултатите от отделни проучвания водят до различна класификация, тогава проучванията трябва да бъдат оценени по отношение на качеството, използвания вид и щам, естеството на изпитваното вещество (включително профила на примеси и физичната форма) и т.н., за да се избере най-подходящото проучване, което подкрепя класифицирането. Обикновено се използва проучването, което подкрепя най-строгата класификация, освен ако няма основателни причини да се счита, че то не е най-подходящо. Ако ефектите, наблюдавани при животни, не са от значение за хората, тогава те не трябва да бъдат използвани в подкрепа на класифицирането. По същия начин, ако има солидни доказателства, че хората се различават по отношение на чувствителността или податливостта към наблюдавания при проучването ефект, тогава това се взима под внимание, като вероятно води до повишаване или понижаване на определената класификация. 

Ако има различия по отношение на ефектите при ОС между проучванията с различна продължителност, тогава обикновено се дава по-голяма значимост на проучванията с по-голяма продължителност (28 дни или повече). Това е така, защото животните може да не са се адаптирани напълно към експозицията при проучвания с по-малка продължителност, както и защото проучванията с по-голяма продължителност са склонни да включват по-задълбочени и обширни изследвания (напр. по отношение на подробната патология и хематологичните ефекти и т.н.), които като цяло могат да дадат по-съществена информация в сравнение с проучванията с по-малка продължителност. Ако са на разположение и 90-дневно, и 28-дневно проучване, е необходимо да се направи експертна оценка, а не само да се използва правилото на Хабер.
Ако има различите по отношение на ефектите между качествени данни за един и същи пол, вид и щам, тогава трябва да се разгледат други променливи величини като размер на частиците, среда, чистота на веществото и замърсители и концентрация. Ако се счита, че резултатите зависят от конкретен замърсител, тогава може да се помисли за възможността за различни класификации в зависимост от концентрацията на замърсителя.
Всяка информация, отнасяща се до приложимостта на констатациите при животните по отношение на хората трябва да бъде взета под внимание и може да се използва за промяна на класификацията от такава, каквато е въз основа на наличните данни за животни. Така например може да се докаже, че констатациите при животните не са от значение за хората, ако токсичността при животните се опосредства от механизъм на действие, който не възниква при хората. Това би могло да подкрепи липсата на класификация. По същия начин, данните могат да предлагат, че потентността на веществото е по-голяма или по-малка при хората, отколкото при животните, например поради различия в токсикокинетиката/токсикодинамиката между видовете. Такива данни могат да бъдат използвани за повишаване или понижаване на класификацията, в зависимост от случая. Трябва да се отбележи, че аргументите за промяна на класификацията трябва да са убедителни и прозрачни (вж. параграф 3.9.2.3.4).
Окончателната класификация въз основа на данните за животни ще бъде най-строгата класификация за трите пътища на експозиция. Ако се докаже, че за конкретен път не се изисква класификация за определена крайна точка, това може да бъде включено в предупреждението за опасност. Оценката на данните за животни може да доведе до липсата на класификация - Специфична токсичност за определени органи след повтаряща се експозиция категория 1 или Специфична токсичност за определени органи след повтаряща се експозиция категория 2. Резултатите от оценката на данните за животни трябва да се използва заедно с оценката на данните за хора.
Ако се докаже, че к че за конкретен път не се изисква класификация за определена крайна точка, това може да бъде включено в предупреждението за опасност в съответствие с таблицата по-долу.

Таблица 3.9.2.4.1 Включване на пътя на експозиция в предупреждението за опасност
	Път 1
	Път 2
	Път 3
	Предупреждение за опасност

	Категория 1
	Категория 2
	Неизвестен
	Причинява увреждане на органи при продължителна или повтаряща се експозиция 

	Категория 1
	Категория 2
	Не се класифицира
	Причинява увреждане на органи чрез път 1 и път 2

	Категория 1
	Не се класифицира
	Неизвестен
	Причинява увреждане на органи при продължителна или повтаряща се експозиция 

	Категория 1
	Неизвестен
	Неизвестен
	Причинява увреждане на органи при продължителна или повтаряща се експозиция 

	Категория 1
	Не се класифицира
	Не се класифицира
	Причинява увреждане на органи чрез път 1


3.9.2.3.3 Превръщания

Ориентировъчните стойности се изразяват в mg/kg телесно тегло. Когато дозите в едно проучване се изразяват в различни единици, те трябва да бъдат превръщани, в зависимост от случая. Например дозите в изследвания за храна и питейна вода често се изразяват в ppm, mg изпитвано вещество/kg (храна) или mg (изпитвано вещество)/l (питейна вода).

Когато информацията от дадено проучване не е достатъчна, за да се извърши превръщане, таблици 3.9.2.3.3.1 и 3.9.2.3.3.2 може да се използват като „приблизителни отношения”. Тези таблици са получени от следните документи: таблица 17 от Глава 17 от IR/CSA; и таблица 1 от ENV/JM/MONo (2002)19 от 04.09.2001 г. на ОИСР; L.R. Arrington (Introductory Laboratory Animal Science, 1978).
Таблица 3.9.2.4.2(a) Превръщане на храна

	Животно
	Тегло (kg)
	Консумирана храна 

на ден (g)
	Фактор 1 mg/kg телесно тегло/ден, еквивалентен на ppm за диетата

	Плъх, млад
	0.10
	10
	10

	Плъх, възрастен
	0.40
	20
	20

	Мишка
	0.02
	3
	7

	Куче
	10
	250
	40


Таблица 3.9.2.4.2(b) Превръщане на питейна вода

	Животно
	Тегло (kg)
	Консумирана питейна вода на ден (g)
	Фактор 1 mg/kg телесно тегло/ден, еквивалентен на ppm за питейна вода

	Плъх, млад
	0.25
	28 (25-30)
	9

	Плъх, възрастен
	0.40
	28 (25-30)
	14

	Мишка
	0.025
	5 (4-7)
	8

	Куче
	13
	350
	37


Превръщането се извършва с помощта на следното просто уравнение:
mg/kg телесно тегло = ppm/фактор
Пример: В 4-седмично изследване плъхове получават 1000 ppm изпитвано вещество в хранителна доза (mg/kg телесно тегло): 1000:10= 100 mg/kg телесно тегло.
Във всеки случай е за предпочитане да се направи изчисление на средния прием на веществото въз основа на измереното телесно тегло и данните за потреблението и това трябва да се прави, когато е възможно. 
Газове: mg/l в ppm:
Дозите за ефект при газове, изразени в mg/l, трябва да бъдат превърнати в ppm, използвани от CLP, с помощта на следната опростена формула, като се приемат стойности за налягане на околната среда 1 atm = 101.3 kPa и температура 25° C:
mg/l = ppm x MW/0.02445 

3.9.2.3.4 Значимост на доказателствения материал

Приложение 1, параграф 3.9.2.3. Класифицирането се извършва посредством експертна оценка (вж. раздел 1.1.1), въз основа на значимостта на всички налични доказателства, включително насоките, представени по-долу.

3.9.2.4. Оценката на значимостта на доказателствения материал от всички данни (вж. раздел 1.1.1), включително инциденти с хора, епидемиология и изпитванията върху експериментални животни, се използва за доказване на токсичните ефекти за определени органи, които следва да бъдат класифицирани като опасни. За това се използва значителния обем на събраните в течение на годините данни от промишлена токсикология. Оценката се основава на всички съществуващи данни, включително публикуваните изследвания, предмет на партньорска проверка и допълнителни приемливи данни.

Приложение 1, параграф 3.9.2.10.2. Когато са налице добре обосновани данни за хора, показващи специфичен токсичен ефект върху определени органи, които надеждно могат да бъдат отдадени на повтаряща се или продължителна експозиция, веществото обикновено се класифицира. Положителните данни за хора, независимо от вероятната доза, имат приоритетно значение в сравнение с данните за животни. Така, ако веществото не е класифицирано, защото не е установено специфична токсичност за определения орган на или под нивото на предложената ориентировъчна стойност на доза/концентрация за изпитвания върху животни, и последващите данни за хора са показали наличието на специфични токсични ефекти върху определения орган, то веществото се класифицира.

3.9.2.10.3. Вещество, което не е било изпитвано за специфична токсичност за определени органи, когато е уместно, може да се класифицира на основата на данните за валидираната връзка „структура-активност” и на екстраполиране, основаващо се на експертна оценка на структурния аналог, койот преди това е бил класифициран, и заедно със сериозни подкрепящи материали от разглеждането на други важни фактори като формирането на общи значими метаболити.

В случаите, когато са на разположение достатъчно данни за хора, които отговарят на критериите в таблица 3.9.1 от приложение I към CLP в подкрепа на класифициране, това обикновено води до класифициране в категория 1, независимо от друга налична информация.
Когато данните за хора не отговарят на този критерий, например когато значимостта на доказателствения материал не е достатъчно убедителна (ограничен брой случаи или съмнения относно причинно-следствена връзка), или поради естеството и тежестта на ефектите (раздели 3.9.2.7.3 и 3.9.2.8.1 от приложение I към CLP), тогава класифицирането се основава предимно на данните за животни.
Ако няма данни за хора, класифицирането се основава на данните за животни. Ако има данни за хора, които не обосновават класифициране, но в същия момент има данни за животни, които обосновават класифициране, в такъв случай класифицирането се основава на данните за животни, освен ако не е доказано, че данните за хора обхващат диапазона на експозиция на данните за животни и че данните за животни не са от значение за хората. Ако и данните за хора, и данните за животни не обосновават класифициране, то тогава класифициране не се изисква. 



3.9.2.4 Решение за класифициране

Приложение 1, параграф 3.9.2.7.1. Класифицирането се подкрепя от данни, показващи връзката между многократната експозиция на веществото и последователен и определим токсичен ефект.

Приложение 1, параграф 3.9.2.7.3. Данни от подходящи изпитвания върху експериментални животни могат да предоставят значително количество подробна информация под формата на клинични наблюдения, хематология, клинична химия, микроскопски и макроскопски и патологични изследвания, което често може да разкрива съществуването на опасност, която макар и да не заплашва живота, може да показва функционални разстройства. Следователно всички налични данни и влиянието върху човешкото здраве трябва да се вземат предвид в процеса на класифициране, като се включва, но не се ограничава само до следните токсични ефекти при хора и/или животни:

(a) заболеваемост или смърт в резултат на повтаряща се или продължителна експозиция. Заболеваемостта или смъртността могат да бъдат резултат от повтаряща се експозиция, дори при сравнително ниски дози/концентрации, вследствие на бионатрупването на веществото или неговите метаболити или вследствие нарушаване на процесите на детоксикация в резултат от повтаряща се експозиция на веществото или на неговите метаболити;

(b) сериозни функционални разстройства в централната или периферната нервна системи или други системи от органи, включително признаци за депресия на централната нервна система и въздействия върху определени сетива (напр. зрение, слух и обоняние);

(c) всички трайни и значителни негативни изменения в клиничните параметри на биохимичния състав, хематологията или урината;

(d) сериозно увреждане на органите, което може да бъде отбелязано при аутопсия и/или впоследствие наблюдавано и потвърдено при микроскопско изследване; 
(e) фокална или дифузна некроза, фиброза или образуване на грануломи в жизнено важни органи, притежаващи регенеративна способност; 

(f) морфологични изменения, които потенциално са обратими, но ясно свидетелстват за забележима дисфункция на органа (напр. сериозни мастни изменения на черния дроб);

(g) данни за ярко изразено умиране на клетки (включително дегенерация на клетки и намаляване на количеството на клетките) в жизнено важни органи, неспособни на регенерация.

Приложение 1, параграф 3.9.2.8. Ефекти, считани за необосноваващи класифицирането за специфична токсичност за определени органи в резултат на повтаряща се експозиция 

3.9.2.8.1. Признава се, че някои ефекти върху хората и/или животните могат да не обосновават класифицирането. Такива ефекти включват, но не се ограничават до: 

(a) клинични наблюдения или малки изменения в увеличаването на телесното тегло, потреблението на храна и вода, които имат значение от токсикологична гледна точка, но които сами по себе си не показват „значителна токсичност”; 
(b) малки изменения в клиничните параметри на биохимичния състав, параметрите на кръвта или урината и/или преходни ефекти, когато такива изменения или последици имат съмнително или минимално значение от токсикологична гледна точка; 
(c) изменения в теглото на органите, при липса на данни за дисфункция на органите;

(d) адаптивни реакции, за които не се счита, че са от значение от гледна точка на токсикологията;

(e) предизвикани от веществото и присъщи за конкретния вид механизми на токсичност, тоест когато с достатъчна сигурност е било доказано, че не се отнасят за човешкото здраве.

Ако оценката на наличните данни за веществото показват, че критериите за класифициране в дадена категория са изпълнени, веществото се класифицира в съответната категория за специфична токсичност за определени органи след повтаряща се експозиция. Ако данните показват, че класифицирането е оправдано в категория 1 за един път на експозиция и в категория 2 за друг път на експозиция, веществото се класифицира само в категория 1. Съответните предупреждения за опасност са предвидени в раздел 3.9.4.1.
Ако са налични данни само за един път на експозиция, които показват че класифицирането е оправдано, в предупреждението за опасност не се посочва друг път на експозиция. Ако данните убедително показват, че не е оправдано класифициране за специфична токсичност за определени органи след повтаряща се експозиция за конкретен път на експозиция, останалите пътища на експозиция се посочват. Ако данните показват, че е оправдано класифициране в категория 1 за един път на експозиция и в категория 2 за друг път на експозиция, в предупреждението за опасност за категория 1 се посочват и двата пътя на експозиция, тъй като веществата се поставят в една от двете категории.
3.9.2.5 Допълнителни съображения

В следващите раздели се разглеждат по-подробно някои специални аспекти от процеса на вземане на решение за класифициране.
3.9.2.5.1 Дразнещи/корозивни вещества

Веществата (или смесите), класифицирани като корозивни, могат да причиняват тежки токсикологични ефекти след повтаряща се експозиция, особено в белия дроб след експозиция при вдишване. В такива случаи трябва да се прецени дали тежкият ефект е отражение на действителна токсичност при повтаряща се експозиция или в действителност е остра токсичност (т.е. корозивност). Един от начините да се направи разграничение между тези две възможности е да се разгледа нивото на дозата, причиняващо токсичност. Ако дозата е над половин порядък по-ниска от тази, която опосредства очевидната остра токсичност (корозивност), тогава може да се признае ефект в резултат от повтаряща се доза, различен от остра токсичност. В този случай класифициране като специфично токсичен за определени органи (повтаряща се експозиция) би било обосновано, дори ако веществото (или сместа) да е класифицирано също като остро токсично и/или корозивно.
При оценяването на несистематичните ефекти, причинени от дразнещи/корозивни вещества, трябва да се има предвид, че ориентировъчните стойности/критерии за R48 в DSD и по-късно тези за специфична токсичност за определени органи след повтаряща се експозиция в CLP са изведени от критериите за остра токсичност (основаващи се на смъртност), допускайки, че систематичните ефекти показват зависимо от времето увеличение на тежестта поради натрупване на токсичност и взимайки предвид процесите на адаптация и детоксикация. Разглежданият в този контекст ефект е смъртност. Това показва, че класифицирането е предназначено само за наличието на тежко увреждане на здравето. (вж. ECBI/67/00)
3.9.2.5.2 Хематотоксичност

Метхемоглобин генериращи агенти
Метхематоглобинеята често се разглежда като остър клиничен симптом в резултат на действието на метхемоглобин генериращи агенти. Ако при хора или при животни
 се наблюдава или може да бъде прогнозирана смъртност (QSAR), метхемоглобин генериращите агенти трябва да бъдат класифицирани в класа на опасност „Остра токсичност”. Тъй като този ефект е труден за откриване при гризачи, трябва да се използва експертна оценка (вж. Ръководство за остра токсичност, пример 2). Ако метхемоглобинемията не води до смъртност, но експозицията на метхемоглобин генериращи агенти води до признаци на увреждане на еритроцитите и хемолиза, анемия или хипоксемия, образуването на метхемоглобин трябва да се класифицира съответно в специфична токсичност за определени органи след еднократна експозиция или специфична токсичност за определени органи след повтаряща се експозиция. (Muller A. et al, 2006).
Хемолитична анемия
Насоките, разработени за класифицирането на вещества, предизвикващи хемолитична анемия в съответствие с 67/548/ЕИО[sic!] (Muller A. et al., 2006), не могат да бъдат използвани директно според CLP, поради промени в критериите (вж. раздел 3.9.2.7.3, буква c и раздел 3.9.2.8, букви b и d от приложение І към CLP). Основният критерии за хемолитична анемия е променен:
· от „Всички трайни промени в хематологията, които показват тежка дисфункция на органи.”
· на „Всички трайни и значителни неблагоприятни промени в хематологията.”
Това показва, че според СLP се разглежда възможността за класифициране на по-малко неблагоприятни ефекти. Това е съвместимо с промените в другите критерии за класифициране за повтаряща се експозиция.
Адаптирането към критериите в CLP води до следната насока:
Очевидно е, че анемията описва поредица от ефекти от субклинични до потенциално смъртоносни като тежест. Като цяло тълкуването на резултатите от проучванията изисква оценка на съвкупността от констатациите, за да се прецени дали те представляват адаптивна реакция или неблагоприятен значим от токсикологична гледна точка ефект. Ако хемолитично вещество предизвиква един или повече сериозни за здравето ефекти от тези, изброени в примерите по-долу, в рамките на критичния диапазон на доза, класифицирането е оправдано. За да е оправдано класифициране е достатъчно да е изпълнен само един от тези критерии.
Приложение I, параграф 2.9.2.7.3.
(a) заболеваемост или смърт в резултат на повтаряща се или продължителна експозиция. Заболеваемостта или смъртността могат да бъдат резултат от повтаряща се експозиция, дори при сравнително ниски дози/концентрации, вследствие на бионатрупване на веществото или неговите метаболити или вследствие нарушаване на процесите на детоксикация в резултат на повтаряща се експозиция на веществото или на неговите метаболити;

Пример:
· Преждевременна смърт при анемични животни, която не се ограничава до първите три дни от лечението при проучване с повтаряща се доза (Смъртността от ден 0 до ден 3 може да е свързана с остра токсичност.)
· Клинични признаци за хипоксия, напр. цианоза, диспнеа, бледнота при анемични животни, които не се ограничават до първите три дни от лечението при проучване с повтаряща се доза.
(b) сериозни функционални разстройства в централната или периферната нервна системи или други системи от органи, включително признаци за депресия на централната нервна система и въздействия върху определени сетива (напр. зрения, слух и обоняние);

(c) всички трайни и значителни негативни изменения в клиничните параметри на биохимичния състав, хематологията или урината;

Примери:
· Намаляване на Hb при ≥20 %;
· Намаляване на функционалния Hb при ≥20 %, поради комбинация от намаляването на Hb и увеличаването на MetHb;
· Хемоглобинуриа, която не се ограничава до първите три дни от лечението при проучване с повтаряща се доза в комбинация с изменения, показващи значителна хемолитична анемия (напор. намаляване на Hb при ≥10 %);
· Хемосидеринуриа, подкрепена от съответните хистопатологични находки в бъбреците, в комбинация с други изменения, показващи значителна хемолитична анемия (напр. намаление на Hb при ≥10 %).
(d) сериозно увреждане на органите, което може да бъде отбелязано при аутопсия и/или впоследствие наблюдавано и потвърдено при микроскопско изследване

(e) мултифокална или дифузна некроза, фиброза или образуване на грануломи в жизнено важни органи, притежаващи регенеративна способност;

Пример:
· Мултифокална или дифузна фиброза в далака, черния дроб или бъбреците.
(f) морфологични изменения, които потенциално са обратими, но ясно свидетелства за забележима дисфункция на органа (напр. сериозни мастни изменения в черния дроб);
Пример:
· Тубуларна нефроза
(g) данни за ярко изразено умиране на клетки (включително дегенерация на клетки и намаляване количеството на клетките) в жизнено важни органи, неспособни на регенерация.

В случая, когато се наблюдават многобройни по-малко тежки ефекти с регенеративна способност, класифицирането се прилага, както следва:

„При оценката се вземат под внимание не само значителните изменения в един от органите или биологичната система, но също общите изменения от по-незначителен характер, свързани с няколко органа.”
Пример:
· Значително увеличаване на хемосидерозата в далака, черния дроб или бъбреците в комбинация с други изменения, показващи значителна хемолитична анемия (напр. намаляване на Hb при ≥10 %) в 28-дневно проучване;
· Значително увеличаване на хемосидерозата в далака, черния дроб или бъбреците в комбинация с микроскопични ефекти като некроза, фиброза и цироза. 
Приложение I, параграф 3.9.2.8.1. Признава се, че някои ефекти върху хората и/или животните могат да не обосновават класифицирането. Такива ефекти включват, но не се ограничават до:

(a) клинични наблюдения или малки изменения в увеличаването на телесното тегло, потреблението на храна или вода, които имат значение от токсикологична гледна точка, но които сами по себе си не показват „значителна” токсичност; 
(b) малки изменения в клиничните параметри на биохимичния състав, параметрите на кръвта или урината и/или преходни ефекти, когато такива изменения или последици имат съмнително или минимално значение от токсикологична гледна точка; 

Пример:
· Значително намаляване на Hb без никакви други съществени индикации за хемолитична анемия;

· Минимално до леко увеличение на образуването на MetHb без никакви други индикации за съществена хемолитична анемия.
(c) изменения в теглото на органите, при липса на данни за дисфункция на органите;

(d) адаптивни реакции, за които не се счита, че са от значение от гледна точка на токсикологията.

Пример:
· Само адаптивни или компенсиращи ефекти без съществени признаци за хемолитична анемия.
(e) предизвикани от веществото и присъщи за конкретния вид механизми на токсичност, тоест когато с достатъчна сигурност е било доказано, че не се отнасят към човешкото здраве, не обосновават класифицирането.

3.9.2.5.3 Механизми, които не са от значение за хората (раздел 3.9.2.8.1, буква e) от приложение I към CLP)

Като цяло, валидни данни от експерименти с животни се считат за данни от значение за хората и се използват за оценяването/класифицирането на опасност. Въпреки това се признава, че има случаи, в които данните за животни не са от значение за хората и не трябва да се използват за тази цел. Такъв е случаят, когато има явни данни, че предизвикан от веществото ефект се дължи на присъщ за конкретния вид механизъм, който не е от значение за хората. МВ този раздел са описани примери за такива видови различия.
α-2-µ глобулин нефропатия при мъжки плъхове
Протеинът α-2-µ глобулин, който се синтезира предимно в мъжки плъхове, има способността да се свързва с някои химически вещества. Получените в резултат на това адукти се натрупват като капчици в бъбреците и причиняват прогресивна бъбречна токсичност в рамките на няколко седмици, което в крайна сметка може да доведе до бъбречни тумори. Този специфичен механизъм е уникален за мъжките плъхове и не е от значение за хората. Сред примерите за химически вещества, причиняващи α-2-µ глобулин нефропатия, са: безоловен бензин, хлорирани парафини, изопрофан, d-лимонен.
Специфична токсичност за щитовидната жлеза чрез индукция на чернодробни ензими

Някои химически вещества предизвикват индукция на чернодробни ензими и се намесват в регулирането на хормоните на щитовидната жлеза. Увеличената активност на чернодробната UDPG-трансфераза води до увеличаване на глукуронирането на хормоните на щитовидната жлеза и до повишено отделяне. Известно е, че гризачите са силно чувствителни към намаляването на нивата на хормоните на щитовидната жлеза (T4), което води до токсичност на щитовидната жлеза (напр. хипертрофия, хиперплазия) след многократно стимулиране/експозиция на този орган. Това от своя страна е свързано с увеличаването на активността на чернодробната UDPG-трансфераза. Хората, за разлика от гризачите, притежават T4 свързващ протеин, което значително намалява податливостта към изчерпването на плазма T4 и стимулирането на щитовидната жлеза. Следователно този механизъм/ефект не може да бъде директно екстраполиран към хората, т.е. тези ефекти за щитовидната жлеза, наблюдавани при гризачи, причинени в резултат на увеличаването на активността на чернодробната UDPG-трансфераза, се считат за недостатъчно безпокойство за класифициране (вж. ECBI/22/98-Add1).
Пероксизомна индукция/пролиферация
Пероксизомите са клетъчни органели, които могат да бъдат индуцирани до особено високо ниво при плъхове и мишки при определени условия, напр. чрез повтаряща се експозиция на дълговерижни и разклонени мастни киселини. Пероксизомната пролиферация, която по-специално възниква в черния дроб, причинява токсичност на черния дроб (напр. хиперплазия, оксидативно напрежение) и може в крайна сметка след продължителна експозиция да доведе до тумори. Няма данни, напр., за хепатомегалия от клинични проучвания при хора, лекувани с пероксизомни пролифератори (I.H.F.Purchase, Human & Experimental Toxicology (1994), 13, Suppl.2 S47-S48). Примери за това са Клофибрат и Диетилхексилфталат (DEHP).
Белодробно претоварване 
Значението на белодробното претоварване при животни за хората в момента не е ясно и подлежи на по-нататъшен научен дебат.
3.9.2.5.4 Адаптивни реакции (раздел 3.9.2.8.1, буква г) от приложение I към CLP)

Адаптивните (компенсаторни) промени по принцип представляват нормална биохимична или физиологична реакция на дадено вещество или на ефекта от дадено вещество (напр. реакция на образуването на метхемоглобин), която обикновено се проявява при фонови процеси като обмяната на веществата или еритропоеза и др., които обикновено са обратими без неблагоприятни последици за прекратяването на експозицията. В някои случаи адаптивната реакция може също да бъде свързана с патологични изменения, които отразяват нормалната реакция на целевата тъкан към веществата: напр. чернодробна хипертрофия като ответна реакция на индуцирането на ензими, увеличаване на алвеоаларните макрофаги след вдишване на неразтворими частици, които трябва да бъдат изчистени от белите дробове, и развитие на епителна хиперплазия и метаплазия в ларинкса на плъхове при вдишване на дразнещи вещества.
Определянето на това дали адаптивните промени подкрепят класифицирането изисква цялостна оценка на естеството и тежестта на наблюденията и техните връзки „доза-реакция” с помощта на експертна оценка. Експозицията на дадено вещество може да доведе до цял спектър от ефекти, които се различават по честота и тежест в зависимост от дозата. При по-ниски дози може да има адаптивни промени, които не се считат за токсикологично значими или неблагоприятни, докато при високи дози тези промени могат да станат по-тежки и/или да възникнат други ефекти, които заедно да доведат до явна токсичност. Също така, понякога се наблюдава адаптивен ефект, но не се наблюдава първичен ефект, защото съответният параметър не е определен или не е определен в точното време. Така например дразнене на ларинкса след вдишване на дразнещи вещества не се наблюдава в края на проучване с повтаряща се доза, заради бърза реакция. Следователно адаптивният ефект може да се използва като показател за първичния ефект. Често е трудно да се направи ясно разграничение между промените, които са адаптивни по природа, и тези, които представляват ясна открита токсичност и тази преценка изисква експертна оценка. Когато реакцията на дадено вещество се счита за чисто адаптивна при дозови нива, съответни за класифицирането, тогава класифициране не би било подходящо.
3.9.2.5.5 Периоди на последващо наблюдение при 28- и 90-дневни проучвания

За субакутни/субхронични протоколи за изпитване обичайната процедура е да се пожертват експонираните животни веднага след приключването на периода на експозиция (ден 29 или 91).
Японските агенции често изисква 14-дневен период на последващо наблюдение за 28-дневните проучвания (ОИСР 407). Това означава, че са необходими още 10 животни за топ дозата и още 10 животни като допълнителна контролна група.
Обратимостта на органотоксичните ефекти в повечето случаи може да бъде оценена от патолог въз основа на хистологични резултати без период на последващо наблюдение.
· Някои ефекти са напълно обратими като обикновено дразнене или много форми на чернодробна, тестикуларна и хематотоксичност;
· Други ефекти може да са обратими от морфологична гледна точка, но резервният капацитет на организма може необратимо да бъде компрометиран (като в случая на бъбречна токсичност с трайна загуба на бъбречни нефрони);
· Някои форми на тъканна токсичност може да бъдат фундаментално необратими, като токсичност за ЦНС и невротоксичност със специфични хистологични находки, сърдечна токсичност и белодробна токсичност. Често някои ефекти не се връщат към нормалната морфология и може да се влошат дори след преустановяването на експозицията.



3.9.2.6 Определяне на специфичните пределни концентрации

Специфичните пределни концентрации (СПК) за специфична токсичност за определени органи след повтаряща се експозиция могат да бъдат определени в определени ситуации съгласно член 10 от CLP. За специфична токсичност за определени органи след повтаряща се експозиция това може да се направи само за вещества, предизвикващи токсичност за определени органи при доза или концентрация категорично (повече от един порядък) под ориентировъчните стойности съгласно таблица 3.9.2 от приложение І към CLP, което отговаря на ЕД под 1 mg/kg телесно тегло при 90-дневно проучване за орална експозиция. Когато продължителността на експозицията не е 90 дни, ЕД трябва да бъде коригирана до равностойната за 90 дни чрез закона на Хабер и с помощта на експертна оценка (както е описано по-горе). Това се основава предимно на данни за експериментални животни, но могат да се използва и данни за хора, ако са на разположение надеждни данни за експозиция. Определянето на СПК над ОПК не е приложимо за специфична токсичност за определени органи след повтаряща се експозиция, защото класифицирането за специфична токсичност за определени органи след повтаряща се експозиция се основава на потентността. Веществата с ниска потентност не изискват класифициране за този клас на опасност, а веществата със средна до висока потентност се класифицират в категория, определена въз основа на ОС.
СПК за вещества от категория 1 (СПК за кат.1) може да се определи с помощта на следната формула:



EД
СПК кат.1 = ----- 100 %


Равенство 3.9.2.6(a)



ОС1
СПК кат. 1: 0.12 mg/kg телесно тегло/10 mg/kg телесно тегло x 100 % = 1.2 % --> 1 %
EД (ефективна доза) е дозата, предизвикваща специфична токсичност за определени органи, ОС1 е ориентировъчната стойност за категория 1 съгласно таблица 3.9.2 от приложение І към CLP, коригирана за продължителността на експозицията. Получената СПК се закръгля до най-близката предпочитана стойност (1, 2 или 5).
Въпреки че не се определя класификация на смес в категория 1, когато дадена съставка от категория 1 присъства в концентрации по-ниски от определената СПК, е необходимо да се разгледа възможността за класифициране в категория 2. СПК за класифицирането на смес в категория 2 (СПК кат. 2) въз основа на вещества, класифицирани в категория 1, може да се определи с помощта на следната формула:



EД
СПК кат.2 = ----- 100 % 

 Равенство 3.9.2.6(b)



ОС2
СПК кат.2: 0.12 mg/kg телесно тегло/100 mg/kg телесно тегло x 100 % = 0.12 % --> 0.1 %
В тази формула ЕД (ефективна доза) е дозата, предизвикваща специфична токсичност за определени органи, а ОС2 е горната ориентировъчна стойност за категория 2 съгласно таблица 3.9.3 от приложение І към CLP, коригирана за продължителността на експозицията. Получената СПК се закръгля до най-близките предпочитани стойности (1, 2 или 5).
Не е уместно да се определят СПК за вещества, класифицирани в категория 2, тъй като съставките с по-висока потентност (т.е. по-ниски дози за ефект, отколкото ориентировъчните стойности за категория 2) се класифицират в категория 1, а веществата със съответно по-високи дози за ефект обикновено не се класифицират. Например вещество, предизвикваща специфична токсичност за определени органи при 0.12 mg/kg телесно тегло/ден в 90-дневно проучване за орална експозиция изисква СПК за категория 1 от 1 % , а за категория 2 от 0.1 %.
3.9.2.7 Схема за вземане на решения за класифицирането на вещества

Схемата за вземане на решения, която следва по-долу, е предоставена като допълнителни насоки към критериите. Силно препоръчително е лицето, което отговаря за класифицирането, да се запознае с критериите за класифициране преди и по време на използването на схемата за вземане на решения.
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3.9.3 Класифициране на смеси за специфична токсичност за определени органи - повтаряща се експозиция

3.9.3.1 Определяне на информацията за опасността

Когато е налична токсикологична информация за дадена смес, тази информация трябва да се използва за извеждането на подходяща класификация. Такава информация може да бъде получена от производителя на сместа. Когато не е налична такава информация за самата смес, трябва да се използва наличната информация за подобни смеси, както е описано по-долу.
Освен това, информацията за опасността за всички отделни съставки на сместа може да бъде определена, както описано в раздел 3.9.3.3.2.
3.9.3.2 Критерии за класифициране на смеси

Приложение 1, параграф 3.9.3.1. Смесите се класифицират, като се използват същите критерии, както и за веществата, или алтернативно, както е описано по-долу. Както и веществата, смесите се класифицират за специфична токсичност за определени органи след повтаряща се експозиция.




3.9.3.3 Когато има данни за цялата смес

Приложение 1, параграф 3.9.3.2.1. Когато за смеси има надеждни и качествени данни за въздействието върху хора или данни от подходящи изпитвания върху експериментални животни, както е описано при критериите за вещества (вж. 1.1.1.3), тогава сместа може да бъде класифицирана въз основа на оценка на значимостта на този доказателствен материал. При оценката на данните за смеси се внимава дозата, продължителността на наблюдението или анализа да не водят до получаване на неубедителни резултати.

В случаите, когато за смеси има данни от изпитвания, процесът на класифициране е съвсем същия, както за вещества.
3.9.3.3.1 Когато няма данни за цялата смес: свързващи правила

Приложение 1, параграф 3.9.3.3.1. Ако самата смес не е подлагана на изпитване за определяне на нейната специфична токсичност, но има достатъчно данни за отделните съставки и за подобни изпитвани смеси, за да се характеризират адекватно опасностите, свързани със сместа, тези данни се използват в съответствие със свързващите правила, установени в раздел 1.1.3.

Когато за сместа като цяла няма данни от изпитвания, се използват т.н. „свързващи правила”, когато има данни за подобни изпитани смеси и за отделните опасни съставки на сместа, които са достатъчни, за да се оценят адекватно опасностите, свързани със сместа.
3.9.3.3.2 Когато има данни за всички или само за някои съставки на сместа

Приложение 1, параграф 3.9.3.4.1. Когато няма надеждни данни или данни от изпитванията за самата смес, а свързващите правила не могат да бъдат използвани за извършване на класифициране, тогава класифицирането на сместа се извършва въз основа на класифицирането на веществата, които са нейни съставки. В този случай сместа се класифицира като специално токсична за определени органи (посочва се конкретният орган), когато най-малко една съставка е класифицирана в категория 1 или 2 като специфично токсична за определени органи и присъства в концентрация равна или по-висока от стойността на съответната обща пределна концентрация, както е посочено в таблица 3.9.4, съответно за категории 1 и 2.

3.9.3.3.3 Съставки на сместа, които трябва да бъдат взети под внимание за целите на класифицирането 

Съставки в концентрация равна или по-висока от стойността на съответната обща пределна концентрация (1 % за съставки от категория 1 и 10 % за категория 2; вж. таблица 3.9.4 от приложение І към CLP) или специфичната пределна концентрация (вж. също 3.9.3.5) се взимат под внимание за целите на класифицирането. Специфичните пределни концентрации имат предимство пред общите пределни концентрации.
3.9.3.4 Общи пределни концентрации за вещества, определящи класифицирането на смеси.
	Приложение 1: Таблица 3.9.4
Общи пределни концентрации на съставките на дадена смес, класифицирани като специфично токсични за определени органи, които определят класифицирането на сместа

	Съставка, 

класифицирана като:
	Общи пределни концентрации, определящи класифицирането на сместа като:

	
	Категория 1
	Категория 2

	Специфично токсична за определени органи

Категория 1


	концентрация ≥ 10 %
	1.0 % < концентрация ≤ 10 %

	Специфично токсична за определени органи

Категория 2


	
	концентрация ≥ 10 % (Забележка 1)

	Забележка 1

Ако в сместа присъства специфично токсично за определен орган вещество от категория 2 при концентрация ≥ 1,0 %, при поискване за сместа се предоставя информационен лист за безопасност.


Приложение 1, параграф 3.9.3.4.4. В случаите когато е съчетано действието на токсични вещества, засягащи повече от една система от органи, се отчита потенциалът за синергетично взаимодейства, тъй като определени вещества могат да бъдат токсични за определени органи при концентрация < 1 %, ако сместа съдържа други съставки, за които е известно, че усилват тези токсични ефекти.
В случай се са установени специфични пределни концентрации за една или повече съставки, тези СПК имат предимство пред съответните общи пределни концентрации. 

Когато дадена смес се класифицира за специфична токсичност за определени органи след повтаряща се експозиция, не се използва адитивният подход, при който концентрациите на отделните съставки с една и съща опасност се сумират. Ако дадена отделна съставка присъства в концентрация по-висока от съответната обща или специфична пределна концентрация, тогава сместа се класифицира.
3.9.3.5 Схема за вземане на решения за класифицирането на смеси

Дадена смес се класифицира или в категория 1, или в категория 2, в съответствие с критериите, описани по-горе. Когато сместа се класифицира за специфична токсичност за определени органи след еднократна експозиция въз основа на данни от изпитвания, в предупреждението за опасност се уточняват основните органи по същия начин, както за вещество. Когато сместа се класифицира въз основа на съставките, предупреждението за опасност (H372 за категория 1 или H373 за категория 2) може да се използва без да се уточняват основните органи. По същия начин пътят на експозиция не се уточнява, освен ако има данни за цялата смес и ако е доказано убедително, че няма друг път на експозиция, който да води до същата опасност.
Схемата за вземане на решения, която следва, се предоставя като допълнителни насоки за критериите. Силно препоръчително е лицето, което отговаря за класифицирането, да се запознае с критериите за класифициране преди и по време на използването на схемата за вземане на решения.
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3.9.4 Предоставяне на информация за опасността за специфична токсичност за определени органи след повтаряща се експозиция на етикета 

3.9.4.1 Пиктограми, сигнални думи, предупреждения за опасност и препоръки за безопасност

	Приложение І, параграф 3.9.4.1 Елементите на етикета се използват за вещества или смеси, които отговарят на критериите за класифициране в този клас на опасност, в съответствие с таблица 3.9.5.

Таблица 3.9.5

Елементи на етикета за специфична токсичност за определени органи след повтаряща се експозиция

	Класификация
	Респираторна сенсибилизация
	Кожна сенсибилизация

	
	Категория 1
	Категория 2

	GHS пиктограми
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	Сигнална дума
	Опасно
	Внимание

	Предупреждение за опасност
	H372: Причинява увреждане на органите (или да се посочат всички засегнати органи, ако са известни) посредством

продължителна или повтаряща се експозиция (да се посочи пътят на експозицията, ако е

доказано убедително, че няма

друг път на експозиция, който води до същата опасност)
	H373: Може да причини

увреждане на органите (или да се посочат всички засегнати органи, ако са известни) при

продължителна или повтаряща се експозиция) (да се посочи пътят на експозицията, ако е доказано убедително, че няма друг път на експозиция, който води до същата опасност)

	Препоръка за безопасност при предотвратяване
	P260

P264

P270
	P260



	Препоръка за безопасност при реагиране
	P314
	P314

	Препоръка за безопасност при съхранение
	
	

	Препоръка за безопасност при изхвърляне
	Р501
	Р501


Предупреждението за опасност включва основния(ите) орган(и), засегнат(и) от токсичност. Органите, при които се наблюдават вторични ефекти, не се включват. Пътят на експозиция не се посочва, освен ако е доказано убедително, че няма друг път, който да води до същата опасност.
Когато сместа се класифицира за специфична токсичност за определени органи след повтаряща се експозиция въз основа на данни от изпитвания, в предупреждението за опасност се уточняват основните органи по същия начин, както за вещество. Ако сместа се класифицира въз основа на съставките, предупреждението за опасност (H372 за категория 1 или H373 за категория 2) може да се използва без да се уточняват основните органи, както е подходящо.
По същия начин пътят на експозиция не се уточнява, освен ако има данни за цялата смес и ако е доказано убедително, че няма друг път, който да води до същата опасност.
Препоръчва се да се включат не повече от три първични основни органа от практически съображения и защото класификацията е за специфична токсичност за определени органи. Когато са засегнати повече основни органи се препоръчва да се отрази цялото системно увреждане, като се използва по-общото понятие „увреждане на органи”. 



3.9.4.2 Допълнителни изисквания за етикетиране

Приложение 1, параграф 3.9.2.10.4 Концентрацията на наситените пари се отчита, когато е уместно, като допълнителен елемент за осигуряване на специфична защита на здравето и безопасността.

Съгласно раздел 3.9.2.10.4 от приложение І към CLP, концентрацията на наситените пари се отчита като допълнителен елемент за осигуряването на специфична защита на здравето и безопасността. Така че, ако класифицираното вещество е силно летливо, може да се предостави допълнителна препоръка за безопасност (напр. „Да се обърне специално/допълнително внимание, поради високо налягане на наситените пари”), за да се изтъкне опасносността, в случай че вече не е обхваната от общите препоръки за безопасност (като правило, веществата, при които съотношението между концентрация за въздействие < 4 часа и концентрация на наситените пари при температура 20° C, е < 1/10).
Въпреки че не е в съответствие с критериите за специфична токсичност за определени органи след повтаряща се експозиция, може да се използва следното специално в рамките на ЕС предупреждение за опасност „Повтаряща се експозиция”, когато е уместно:
EUH066- „Повтарящата се експозиция може да причини сухота или напукване на кожата” (вж. Глава 3.2 Корозия/дразнене на кожата).
3.9.5 Прекласифициране на вещества и смеси, класифицирани за специфична токсичност за определени органи след повтаряща се експозиция в съответствие с Директивите DSD и DPD

Класификацията за специфична токсичност за определени органи след повтаряща се експозиция в съответствие с Регламент CLP е сравнима с класификацията като R48/X в съответствие с Директивата DSD. Освен това е необходимо да бъдат разглеждани веществата и смесите, които в момента са класифицирани като R33, защото няма съответстваща класификация в CLP. Има разлики обаче при подхода към екстраполацията на различни пътища на постъпване.
3.9.5.1 Възможно ли е директно „преобразуване” на класификацията и етикетирането за вещества, класифицирани за специфична токсичност за определени органи след повтаряща се експозиция?

Директно преобразуване на веществата и смесите, класифицирани като R48/X, е възможно, тъй като критериите за класифициране се основават на дозата и тежестта на токсичните ефекти и са сравними и в двете CLP и DSD. Въпреки това, в някои случаи преглед на данните може да доведе до промяна на категорията.
Веществата или смесите, класифицирани като R48/23, R48/20 (за пари), R48/24 и/или R48/25, се класифицират като специфично токсични за определени органи след повтаряща се експозиция от категория 1, защото за класифициране в съответствие с CLP се изискват по-малко неблагоприятни ефекти и по-високи ориентировъчни стойности, в сравнение с DSD.Трябва да се отбележи, че има едно изключение: прах/мъгла/изпарения с ЕД > 0.02 и < 0.025 mg/l/6ч, които са класифицирани в съответствие с DSD като R48/23, не могат да бъдат класифицирани в категория 1 в съответствие с CLP. Може да се прецени възможността за определяне на СПК за вещества, показващи специфична токсичност за определени органи след повтаряща се експозиция при нива, които са очевидно по-ниски от ориентировъчните стойности (вж. 3.9.2.6).
Всички вещества или смеси, които са класифицирани като R48/20 (за прах/мъгла/изпарения), R48/21 и/или R48/22, се класифицират обикновено най-малко като специфично токсични за определени органи след повтаряща се експозиция от категория 2. Прах/мъгла/изпарения с ЕД > 0.2 и < 0.25 mg/l/6ч, които са класифицирани в съответствие с DSD като R48/20, не могат да бъдат класифицирани в съответствие с CLP. Въпреки това, поради общото увеличение на ориентировъчните стойности е необходимо да се вземе под внимание изискването за класифициране на по-малко тежки ефекти в категория 2.
Ако преобразуването доведе до класифициране в специфична токсичност за определени органи след повтаряща се експозиция категория 1 за един път на експозиция и специфична токсичност за определени органи след повтаряща се експозиция категория 2 за друг път на експозиция, класифициране се извършва само в категория 1 (и за двата пътя на експозиция). За разлика от DSD, където пътят на експозиция е включен в класификацията и корелира с изпитваните (или екстраполирани) пътища съгласно CLP, пътят на експозиция се уточнява, само когато е доказано убедително, че няма друг път на експозиция, който води до същата опасност. Следователно, специфичните данни за пътя на експозиция за специфична токсичност за определени органи след повтаряща се експозиция трябва да бъдат преоценени. Преоценка също е необходима, защото първичните основни органи за специфична токсичност за определени органи след повтаряща се експозиция трябва да бъдат посочени в предупреждението за опасност.
3.9.5.2 Преоценка на данните за специфична токсичност за определени органи след повтаряща се експозиция 

Газовете, класифицирани като R48/20 или R48/23, трябва да бъдат преоценявани, защото ориентировъчните стойности са променени от общи ориентировъчни стойности в mg/l за аерозоли, пари и газове на специфични ориентировъчни стойности за газове в ppm.
Веществата или смесите, които не са класифицирани за специфична токсичност за определени органи след повтаряща се експозиция, включително веществата или смесите, класифицирани като R33, трябва да бъдат преоценявани, защото за класифициране в съответствие с CLP се изискват по-малко неблагоприятни ефекти и по-високи ориентировъчни стойности, в сравнение с DSD. Освен това, ефектите при хора сега се разглеждат за класифициране по принцип без ограничения за нивото на експозиция.
3.9.6 Примери за класификация за специфична токсичност за определени органи след повтаряща се експозиция

Забележки:
Предложенията за класифициране в примерите се отнасят само до специфична токсичност за определени органи след повтаряща се експозиция.
Етикетиране се извършва само по отношение на предупрежденията за опасност (предупреждение по отношение на засегнатите органи = определени органи).
3.9.6.1 Примери за вещества, които отговарят на критериите за класифициране

3.9.6.1.1 Пример 1: Хидроксиламин/хидроксиламониеви соли (CAS № 7803-49-8)

Прилагане на критериите за оценка/класификация и решение за класифициране: Използване на проучвания с различна продължителност; правило на Хабер; експертна оценка
Налична информация
1) Човешки опит: Не е налична информация
2) Данни за животни: 

Исторически сведения:
Хидроксиламин и неговите соли са преки производители на MetHb, за разлика от ароматните амини, които изискват метаболитна активация (XI/484/92).
Няколко проучвания са на разположение за оценка на токсичност след многократно приложение:
· 4-седмично проучване с питейна вода (BASF, 1989)
· 3-месечно проучване с питейна вода (BASF, 1989)
· Комбинирано проучване с питейна вода за хронични/канцерогенни ефекти при плъхове (BASF, 2001)
Въпреки че не е изрично посочено в критериите, „… обикновено се използва проучването с най-голяма продължителност”.
· При 3-месечното проучване, при ниво на дозата 21 mg/kg телесно тегло, са били наблюдавани само „леки до умерени хематологични ефекти”. Следователно тази доза не е достатъчно ефективна доза (ЕД), която да причинява „значителни/тежки” ефекти, но може да се направи заключението, че посредством интерполация ЕД води до диапазон на ориентировъчни стойности за категория 2 (10-100 mg/kg телесно тегло).
· Въз основа на 3-месечното проучване е оправдано класифициране в категория 2.
При комбинираното проучване за хронични/канцерогенни ефекти (BASF, 2001), ефектите, наблюдавани след 12 и след 24 месеца, трябва да се разглеждат поотделно:
12-месечно проучване: 
· 0 ppm (контролна група): ниска степен на натрупване на хемосидерин при мъжки и женски плъхове (в далака).
· 5 ppm (мъжки 0.3 mg и женски 0.4 mg/kg телесно тегло/ден): няма предизвикани от веществото ефекти; ниска степен на натрупване на хемосидерин при мъжки и женски плъхове, сравнимо с контролните групи.
· 20 ppm (мъжки 1.1 mg и женски 1.6 mg/kg телесно тегло/ден): Тук е наблюдавано натрупване на хемосидерин в далака на мъжките плъхове с градация до умерено; ниска степен на натрупване на хемосидерин при женските плъхове, сравнимо с контролните групи. Този ефект не трябва да се разглежда като сериозен, тъй като хематологията не показва никакви находки по отношение на анемия. Това се подкрепя от факта, че в тази група не е наблюдавана съществена екстрамедуларна хематопоеза (1/10 умерена, но 1/10 тежка в мъжката контролна група). При хистопатологичното изследване не е установено морфологично нарушение на далака. Следователно тази доза трябва да се разглежда като ниво, при което не се наблюдава неблагоприятен ефект (NOAEL) за мъжки плъхове и ниво, при което не се наблюдава ефект (NOEL) при женски плъхове.
· 80 ppm (мъжки 4.5 mg и женски 6.2 mg/kg телесно тегло/ден): Клиникохимичните резултати се оценяват като лека анемия при мъжките (напр. намаляване на червените кръвни клетки (RBC), хемоглобин (HB) и хематокрит (HТ) (< 10 %); средният обем на еритроцитите (MCV) се увеличава в началото и се нормализира компенсаторно по-късно), както и като лека анемия при женските (намаляване на червените кръвни телца (RBC) < 12 %, хемоглобин (HB) < 10 % и хематокрит (HT) < 10 %). Увеличението на средния обем на еритроцитите (MCV), тромбоцитите (PLT) и RET и на телцата на Хауел-Жоли се разглежда като компенсаторен ефект, при който костният мозък все още реагира, т.е. той не показва „... намалено производство от костния мозък на червени кръвни клетки” по смисъла на критериите. Единственото лекото увеличение на телцата на Хайнц се разглежда като признак на слаб хематотоксичен ефект. От гледна точка на хистопалотолията ефектите (натрупване на хемосидерин, екстрамедуларна хематопоеза) могат да се разглеждат като признаци на анемия, но не в смисъла на „сериозни” (ефектът е по-силно изразен при женските, отколкото при мъжките). Наблюдаваната екстрамедуларна хематопоеза отново е компенсаторна в смисъл на функционална контрареакция.
Оценка:
При 12-месечното проучване граничните стойности от 25 и 2.5 mg/kg телесно тегло/ден (100 mg/kg/ден: 4) трябва да се разглеждат за специфична токсичност за определени органи след повтаряща се експозиция съответно категория 1 и категория 2. При ниво на дозата 1.1 (мъжки) или 1.6 (женски) mg/kg телесно тегло/ден, не са наблюдавани никакви хематотоксични ефекти или екстрамедуларна хематопоеза, нито съществени натрупвания на хемосидерин. Ефектите при 4.5 (женски) и 6.2 (мъжки) mg/kg телесно тегло/ден се разглеждат като лека анемия; въпреки това, може да се очаква да се появяват по-ясни ефекти близо до граничната стойност (25 mg/kg/ден). Следователно изглежда оправдано класифициране в категория 2.
24-месечно проучване:
За разлика от 12-месечното проучване, не е извършено пълно хематологично изследване, т.е. оценени са само морфологичните параметри, още не пълна хистопатология. Получени са следните резултати, отнасящи се до класифицирането, с изключение на неоплазии:
· 5 ppm (мъжки 0.2 mg и женски 0.4 mg/kg телесно тегло/ден): няма не-неопластични ефекти.
· 20 ppm (мъжки 1 mg и женски 1.6 mg/kg телесно тегло/ден): Увеличен дял на натрупванията от хемосидерин в далака на женските, без екстрамедуларна хематопоеза, което показва, че не е имало ясна анемия преди това.
Забележка:
Фактът, че при това ниво на дозата е установен хемосидерин само при мъжките в 12-месечното проучване и увеличен дял на натрупванията от хемосидерин само при женските в 24-месечното проучване, показва, че този ефект е само граничен.
· 80 ppm (мъжки 3.7 mg и женски 6.2 mg/kg телесно тегло/ден): Отново е наблюдавано натрупване на хемосидерин и екстрамедуларна хематопоеза, въпреки че не се наблюдават сериозни ефекти нито при хематологияга, нито при хистопатологията. Освен това, резултатите от проучването не показват, че някое от животните е умряло преждевременно от анемия.
Забележка:
Ефекти не са били наблюдавани нито в бъбреците, нито в черния дроб при 12-месечното проучване. При 3-месечното проучване относителните тегла на черния дроб са се увеличили само при най-високата доза при мъжките; както при 3-месечното проучване, така и при 24-месечното проучване са били наблюдавани само маргинални ефекти (дифузно натрупване на хемосидерин в черния дроб) и при двата пола при най-високата доза.
Оценка:
Резултатите от 24-месечното проучване показват, че ефектите след 12-месечна експозиция не са се увеличили значително. 
Класификация:
Въз основа на оценката на 3-месечното проучване и експертната оценка на 12-месечното проучване, което е по-голямо значение, е оправдано класифициране в категория 2.
Етикетиране:
Предупреждение за опасност: H373 Може да причини увреждане на кръвоносната система при продължителна или повтаряща се експозиция.
(Вж. също ECBI/14/3/Add 3 (2003) и ECBI/56/04 Rev 1)
3.9.6.1.2 Пример 2: But-2-yn-1,4-diol (EC № 203-788-6; CAS № 110-65-6)

Действаща класификация според DSD: Xn; R48/22
Прилагане на критериите за оценка/класификация и определяне на предупрежденията за опасност по отношение на конкретните органи и път на експозиция
Налична информация
1) Човешки опит: Не е налична информация
2) Данни за животни:
· 28-дневно проучване за орална експозиция
· 28-дневно проучване за експозиция при вдишване
· Остра орална токсичност: LD50 плъхове 132 (мъжки) и 176 (женски) mg/kg - > категория 3
· Остра дермална токсичност: LD50 424 (мъжки) и 983 (женски) mg/kg - > категория 3
· Остра инхалационна токсичност: LC50 плъхове 0.69 mg/l - > категория 2
· Корозивност при експерименти с животни (категория 1)
Специфична токсичност за определени органи след повтаряща се орална експозиция:
28-дневна орална експозиция на плъхове (сонда): дози 0; 1; 10; 50 mg/kg телесно тегло/ден
· 1 mg/kg: ниво, при което не се наблюдава ефект (NoEL);
· 10 mg/kg: най-ниско ниво/концзентраця, при която не се наблюдава ефект (LOEL);
· Увеличено тегло на черния дроб (Не е статистически значимо);
· Изменения на черния дроб и далака (Няма ясно описание на тежестта на измененията);
· Намален брой на червените кръвни телца (RBC) при женските, все още няма изменения в биохимичните показатели на кръвта;
· Хистопатология: при 2/10 мъжки и 3/10 женски подуване на паренхимните клетки и увеличен полиморфизъм на ядрата на хепатоцитите и ядрените клетки. Тези ефекти не се разглеждат като „значителни/тежки токсични ефекти”;
· 50 mg/kg: смъртност (3/8 мъжки; 3/8 женски); хепато-и нефротоксичност, на които се дължи смъртността; ясна хепато- и нефротоксичност не е установена при оцелелите;
· Хематология: намаляване на броя на червените кръвни клетки (RBC) ca. 20 % и 21 % при HB при женските; намаляване на Хематокрит 11 %. Тези ефекти се разглеждат като „умерена хематотоксичност”.
Заключение за групата с най-висока доза: тежки ефекти.
Оценка:
Веществото се характеризира с висока остра токсичност (s. a.). Тъй като факторът между акутната стойност LD50 и субакутната смъртоносна доза (20 приложениея) е само 2-3, може да се предположи, че веществото има слаб кумулативен потенциал. От друга страна е наблюдавана внезапна реакция на дозата при 4-седмичното проучване, поради което чрез интерполация може да се направи заключението, че при 30 mg/kg може да се очаква умерена, но не „значителна/тежка” токсичност; 30 mg/kg е ориентировъчната стойност за категория 1 при 4-седмичното проучване съгласно правилото на Хабер: 10 mg/kg x 3).
Специфична токсичност за определени органи след повтаряща се инхалационна експозиция 
При валидно 4-седмично проучване на инхалационна експозиция (пари) плъхове са били експонирани на 0.5; 5; и 25 mg/m3/6ч/ден.
· 0.5 mg/m3: концентрация, при която не се наблюдава неблагоприятен ефект (NoAEC) за локални ефекти върху дихателните пътища
· 5 mg/m3: минимална-лека фокусна плоскоклетъчна метаплазия и възпаление на ларинкса

· 25 mg/m3: минимална-лека фокусна плоскоклетъчна метаплазия и възпаление на ларинкса
· 25 mg/m3: концентрация, при която не се наблюдава неблагоприятен ефект (NoAEC) за системни ефекти, включително хематологични, клиникохимични, хистопатологични и нефропатични изследвания 
Оценка:

До най-високата изпитана концентрация не са наблюдавани системни ефекти. Тъй като веществото е класифицирано като корозивно, може да се очаква дразнене на дихателните пътища от пари и такова е било наблюдавано в минимално до лека степен при концентрации от 5 до25 mg/m3. Предполага се, че дразненето се увеличава с увеличаването на концентрацията. Потенциалът за корозия/дразнене е обхванат от класификацията „корозивен” категория 1; следователно не може да се направи класифициране за специфична токсичност за определени органи след повтаряща се експозиция по отношение на инхалационния път на експозиция.
Класификация:
Предлага се категория 2 орална експозиция, тъй като в рамките на ориентировъчните стойности 30-300 mg/kg при 4-седмичното проучване не са се появили сериозни ефекти. Въз основа на подхода на значимостта на доказателствения материал може да се направи заключението, че тези значителни ефекти няма да бъдат наблюдавани при концентрация по-ниска от 30 mg/kg, която е пределната концентрация за категория 1.
Не е оправдано класифициране въз основа на инхалационен път на експозиция, тъй като при най-високите изпитани концентрации са били наблюдавани само локални, а не системни ефекти. Локалните ефекти (корозивност/дразнене) са обхванати от съответната класификация.
Етикетиране:
ПРЕДУПРЕЖДЕНИЕ ЗА ОПАСНОСТ: H373 МОЖЕ ДА ПРИЧИНИ УВРЕЖДАНЕ НА ЧЕРНИЯ ДРОБ И БЪБРЕЦИТЕ ПРИ ПРОДЪЛЖИТЕЛНА ИЛИ ПОВТАРЯЩА СЕ ЕКСПОЗИЦИЯ 
Забележка. Тъй като веществото е класифицирано за специфична токсичност за определени органи след повтаряща се експозиция по орален път и специфична токсичност по дермален път не е окончателно изключена (по-скоро може да се очаква остра токсичност категория 3, поради високата дермална абсорбция), трябва да се използва предупреждението за опасност общо за специфична токсичност за определени органи след повтаряща се експозиция, без да се уточнява пътя на експозиция, въз основа на класификацията за орален път.
(Вж. също Доклад за оценка на риска BUT-2YNE-1,4-DIOL; EC 2005)
3.9.6.1.3 Пример 3: XYZ

Прилагане на критериите за оценка/класификация и определяне на предупрежденията за опасност по отношение на конкретните органи и път на експозиция
Налична информация
1) Човешки опит: Не е налична информация

2) Данни за животни:
	Ключови данни за хронична токсичност 

(подчертани за класификация на ЕС)
	Класификация според CLP: повтаряща се експозиция (специфична токсичност за определени органи) 

	Вид проучване - ефекти
	NoAEL ppm (mg/kg/ден)
	LOAEL ppm (mg/kg/ден)
	

	мишки, 28-дневна орална експозиция 

0, 300, 600, 1200 ppm

(мъжки: 0, 51-58, 101-115, 177-226 mg/kg/ден; женски: 0, 59-66, 111-127, 221​281 mg/kg/ден)

хематологични промени при мъжките (намаляване броя на червените кръвни клетки (RBC), хемоглобин (Hb), хематокрит (Ht)
	Мъжки: няма NoAEL

Женски: 

300 (59-66)
	Мъжки: 

300 (51-58) 

Женски: 

600 (111-127)
	Категория 2 въз основа на ефектите върху кръвта

	плъхове, 13-седмична орална експозиция

0, 50, 500, 1000 ppm

(мъжки: 0, 3.5, 38, 67 mg/kg/ден; женски: 0, 4, 38, 80 mg/kg/ден)

хематологични промени при женските (намаляване броя на червените кръвни клетки (RBC), хемоглобин (Hb), хематокрит (Ht))
	50 (мъжки: 3.5, женски: 4)
	500 (мъжки: 38, женски: 38)
	Категория 2 въз основа на ефектите върху кръвта

	мъжки плъхове, 30, 60, 90-дневна орална експозиция 

0, 5, 10, 25 mg/kg/ден (чрез сонда) (отворена литература)

смъртност при 5 (5/25), 10 (7/25) и 25 (8/25) mg/kg
	
	
	Въз основа на проучването не се предлага класифициране, тъй като наблюдаваната смърт при 3-те групи противоречи на други свързани експерименти с този животински вид. (смъртта не е свързана с дозата, някои от животните вече са мъртви на 30-я ден при 5 mg/kg)

	плъхове, 2-годишна орална експозиция

0,30, 150, 300 ppm

(мъжки: 0, 1.46, 7.31, 14.66 mg/kg/ден; женски: 0, 1.8, 8.86, 18.57 mg/kg/ден)

маси на клепачите: 1 Ж/50 при 150 ppm, 5 М/50 и 3 Ж/49 при 300 ppm

промени в еритроидните параметри: (намаляване RBC, повишение на MCHb, повишение на MCV при женските при 300 ppm)

екстрамедуларна хемопоеза на черния дроб: (мъжки: 150 и 300 ppm; женски: 300 ppm), далак

увеличение на миелоидната хиперплазия на костния мозък в бедрената кост и гръдната кост на женските при 300 pmm

увеличение на i. кръвоизливите w/i мезентериални лимфни възли при 150 и 300 ppm
	30 (мъжки: 1.46, женски: 1.8)
	150 (мъжки: 7.31, женски: 8.86)
	Категория 2 въз основа на ефекти върху кръвта (хемолитична анемия, съпътствана от компенсаторни механизми)

	Плъхове, 80-седмична орална експозиция

Мъжки: 0, 5, 20,52 mg/kg/ден

Женски: 0, 6, 26, 67 mg/kg/ден

(отворена литература)

атаксичен синдром при женските при 67 mg/kg/ден (необичайна походка). Състоянието на тези плъхове се влошава, като се достига до парализа след лумбална атрофия на задните крака. Не се наблюдава специфично хистопатологично увреждане на централната нервна система или периферната нервна система.
	
	
	Няма класификация (ефекти над граничните стойности)

	Плъхове, 104-седмична орална експозиция

0, 3, 30, 300 ppm

Мъжки: 0, 0.1, 1.2, 11.6 mg/kg/ден

Женски: 0, 0.1, 1.4, 13.8 mg/kg/ден

(отворена литература)

анемия при 300 ppm (женски) (а не при 30 ppm)

регресивни изменения на седалищния нерв (дегенерация) + атрофия на мускула на прасеца при женските при 300 ppm, но не се наблюдават неврологични симптоми

прогресия на миокардни увреждания при 300 ppm


	
	
	Категория 2 въз основа на ефектите върху кръвта и нервната система

	Мишки, 97/98-седмична орална експозиция

Мъжки: 0, 15, 150, 300 ppm (0, 3, 24, 50 mg/kg/ден)

Женски: 0, 15, 300, 600 ppm (0, 3, 57, 112 mg/kg/ден)

атрофия на ретината при ≥ 150 ppm (намаляване или изчезване на външния слой на клетките на ядрото на ретината)

увеличаване на оборота на еритроцитите
	15 (мъжки: 5.2, женски: 3.1)
	
	Категория 2 въз основа на ефектите върху кръвта.

Категория 2 въз основа на ефектите върху ретината


Класификация за XYZ: Специфична токсичност за определени органи след повтаряща се експозиция, категория 2 

Етикетиране: 

Символ: GHS08 

Сигнална дума: Внимание
Предупреждение за опасност: 
H373 Може да причини увреждане на кръвоносната и 

нервната системи при продължителна или повтаряща се експозиция.
Обосновка:
Ефекти върху кръвоносната система се съобщават при 2 животински вида (мишка, плъх) при дози, които са достатъчно ниски, за да оправдаят категория 2. Ефектите върху нервната система се съобщават при плъхове при дози, достатъчно ниски, за да оправдаят категория 2.
3.9.6.2 Примери за вещества, които не отговарят на критериите за класифициране 

3.9.6.2.1 Пример 4: Средноверижни хлоринирани парафини (MCCPs) = алкани C14- 17, хлорирари (EC № 287-477-0; CAS № 85535-85-9)

Прилагане на критериите за оценка/класификация по отношение на механизми, които не са от значение за човека (вж. раздел 3.9.2.5.3)
Налична информация
1) Човешки опит: Не е налична информация
2) Данни за животни: вж. резюме

	Ключови данни за хронична токсичност: Резюме на данните за повтаряща се експозиция

	Единствените налични данни се отнасят до изследвания с орални дози (с продължителност до 90 дни), при които е изследвана токсичността при повтарящи се дози на средноверижни хлоринирани парафини (MCCPs) (C14-17, 40% или 52% хлорирани парафини) при гризачи. Въпреки това, изглежда само две от изследванията осигуряват полезна информация за връзката „доза-реакция” по отношение на класификацията и етикетирането (IRDC 1984, Poon et al 1995). Останалите, които са по-подробно представени в ESR RAR, като цяло са механистични проучвания за взаимодействието между черния дроб и щитовидната жлеза и значението на ефектите върху тези органи за човешкото здраве, които са проведени при относително високи нива на експозиция.

При плъхове черният дроб, щитовидната жлеза и бъбреците са конкретните органи-мишени за токсичност при повтаряща се доза на средноверижни хлоринирани парафини.

По отношение на черния дроб повишаване на теглото и промяна на активността на ензимите се наблюдава при плъхове при нива на експозиция от 36 mg/kg/ден или повече (Poon et al 1995). Тези ефекти се разглеждат като част от адаптивната реакция на увеличеното метаболитно търсене. Има вероятност и пероксизомната пролиферация да играе определена роля. Не се счита, че тези констатации оправдават класифициране. При по високи нива на експозиция (около 360 mg/kg/ден) е наблюдавана некроза на единични клетки при плъхове (Poon et al 1995), но това е над граничното ниво за класифициране.

Повишено тегло на щитовидната жлеза е наблюдавано при 90-дневно изследване само при най-високото изпитано ниво на експозиция, т.е. 625 mg/kg/ден (IRDC 1984). От хистопатологична гледна точка увреждания като хиперплазии са наблюдавани до най-ниските изпитани нива на експозиция (напр. 0.4 mg/kg/ден от Poon et al 1995), с нарастване на свързаната с експозицията тежест. Въпреки това, тежестта варира от „лека” до „умерена”, дори при увеличаване на експозицията от 3 порядъка. Измененията на щитовидната жлеза (повишено тегло и фоликуларна хипертрофия и хиперплазия) се разглеждат като резултат от повтаряща се стимулация на този орган, причинена от добре характеризирания негативен ефект на контрол на обратната връзка, възникващ от изчерпването на T4 плазмата. Това от своя страна е свързано с п повишаването на активността на чернодробната UDPG-трансфераза. Хората, за разлика от гризачите, притежават T4 свързващ протеин, който значително намалява чувствителността към изчерпването на T4 плазмата и стимулирането на щитовидната жлеза. Наблюдаваните при плъхове ефекти върху щитовидната жлеза не се считат за достатъчни, за да бъдат повод за класифициране.

В 90-дневното изследване не са били наблюдавани неблагоприятни ефекти върху ретината при мъжки и женски плъхове при доза 0.4 mg/kg/ден (Poon et al, 1995). Вътрешна медуларна дилатация на тубулите е била наблюдавана при доза 4 mg/kg/ден в бъбреците само на женски плъхове. Тези увреждания са били леки, с промени, състоящи се от незначително увеличение на тежестта и честотата при по-високи нива (доза до 420 mg/kg/ден за женски плъхове). Свързано с експозицията увеличение на честотата и тежестта на смесена популация от интерстициални възпалителни клетки, тубуларна регенерация и минимални дегенеративни промени в тубуларния епител са наблюдавани при третирани мъжки и женски плъхове при доза 10 mg/kg/ден или повече. При 10 mg/kg/ден тежестта на измененията се определя като „незначителна” и дори при най-високото ниво на доза, което е 625 mg/kg/ден, тя е само „лека”. Тъй като ефектите, наблюдавани при групата с най-висока доза, не изглеждат сериозни, не се предлага класифициране за ефекти при повтаряща се експозиция.

Механистичните проучвания, проведени с помощта на късоверижни хлоринирани парафини (SCCPs, C10-13), показват натрупване на ß2µ глобулин в проксималните спирални тубули, което може да е основният механизъм за бъбречна токсичност при мъжки плъхове.


Класификация за средноверижни хлоринирани парафини: не се класифицират за специфична токсичност за определени органи след повтаряща се експозиция 

Обосновка:
Ефекти върху черния дроб: ефектите, които обосновават класифициране (некроза), са над граничните стойности.
Ефекти върху щитовидната жлеза: наблюдаваните ефекти са специфични за плъхове и не оправдават класифициране.
Ефекти върху бъбреците: данните не са описани достатъчно подробно, за да се придобие представа какви са реално ефектите около граничните стойности (10-100 mg/kg), вместо 50 mg/kg (гранична стойност съгласно DSD), но вероятно бихме могли да достигнем до същото заключение, т.е. ефектът не е достатъчен, за да оправдава класифициране в която и да е категория.
3.9.6.3 Примери за смеси, които отговарят на критериите за класифициране

3.9.6.3.1 Пример 5:

Прилагане на критериите за класифициране на смеси: „Когато има данни за цялата смес” (вж. раздел 3.9.3.3).
Налична информация
Смес със съмнителна съставка (8 %) е била изпитана във валидно 90-дневно проучване за орална експозиция, в съответствие с Насоки за изпитвания 408 на ОИСР и ДЛП. При доза от 90 mg/kg телесно тегло/ден е било наблюдавано тежко увреждане на черния дроб (некроза), а при доза 30 mg/kg телесно тегло/ден - леко до умерено нарушение на черния дроб. Нивото, при което не се наблюдава неблагоприятен ефект, е 9 mg/kg телесно тегло/ден.
Класификация: Специфична токсичност за определени органи след повтаряща се експозиция, категория 2
Обосновка:
Класифицирането се основава на валидно подходящо изпитване върху животни за цялата смес. Следователно се прилагат критериите за вещества (таблица 3.9.3 от приложение І към CLP).
3.9.6.3.2 Пример 6

Прилагане на критериите за класифициране на смеси: „Когато има данни за всички съставки” (раздел 3.9.3.3). Съставките на дадена смес, които трябва да бъдат взети под внимание, са изброени по-долу, заедно с техните концентрации. Използват се общите пределни концентрации, не се прилага адитивност.
Налична информация

	Съставка
	Тегловен %
	Класификация

	1
	39
	Не се класифицира

	2
	5.5
	Специфична токсичност за определени органи след повтаряща се експозиция, категория 1

	3
	54
	Не се класифицира

	4
	1.5
	Специфична токсичност за определени органи след повтаряща се експозиция, категория 2


Класифициране на сместа: Специфична токсичност за определени органи след повтаряща се експозиция, категория 2 

Обосновка:
Няма данни за цялата смес по отношение на специфична токсичност за определени органи след повтаряща се експозиция. Свързващите правила не се прилагат, тъй като няма съответни данни от изпитвания за подобна смес. Класифицирането на сместа се основава на класифицираните съставки (таблица 3.9.4 от приложение І към CLP).
Има една съставка от категория 1 в концентрация < 10 %. Следователно сместа не се класифицира в категория 1. Има една съставка от категория 1 в концентрация > 1 % и < 10 %, следователно е оправдана категория 2. Съставката от категория 2 в концентрация от 1.5 % въобще не се взима под внимание, тъй като концентрацията е < 10 %.
3.9.6.3.3 Пример 7

Прилагане на критериите за класифициране на смеси: „Когато има данни за всички съставки” (раздел 3.9.3.3). Съставките на сместа, които трябва да бъдат взети под внимание, са изброени по-долу, заедно с техните концентрации. Използват се общите пределни концентрации, освен когато са посочени специфичните пределни концентрации. Адитивност не се прилага.
Налична информация

	Съставка
	Класификация
	Концентрация

 (тегловен %)
	Класификация на сместа
	Забележки

	
	
	
	
	

	A
	Категория 1
	0.1
	
	СПК 0.2 %

	Б
	Категория 1
	9
	
	


Класифициране на сместа: Категория 2 въз основа на съставка Б в концентрация от 9 %, което е > 1 % и < 10 %; съставка A не допринася за класифицирането на сместа, тъй като концентрацията на съставка A е < 0.2 % (СПК) и не се прилага адитивност по отношение на двете съставки.
3.9.6.3.4 Пример 8

Прилагане на критериите за класифициране на смеси: „Когато има данни за всички съставки (раздел 3.9.3.3). Съставките на сместа, които трябва да бъдат взети под внимание, са изброени по-долу, заедно с техните концентрации. Използват се общите пределни концентрации, освен когато са посочени специфичните пределни концентрации. Адитивност не се прилага.
Налична информация
	Съставка
	Класификация
	Концентрация

(тегловен %)
	Забележки

	A
	Категория 1
	0.3
	СПК 0.2%

	В
	Категория 2
	9
	


Класифициране на сместа: Категория 1, тъй като концентрацията на съставка A, дори и да е по-ниска от общата пределна концентрация, е по-висока от СПК; съставка В не допринася за класифицирането на сместа.
3.9.6.4 Пример за смеси, които не отговарят на критериите за класифициране 

3.9.6.4.1 Пример 9

Прилагане на критериите за класифициране на смеси: „Когато има данни за всички съставки” (раздел 3.9.3.3). Съставките на сместа, които трябва да бъдат взети под внимание, са изброени по-долу, заедно с техните концентрации. Използват се общите пределни концентрации. Не се прилага адитивност.
Налична информация
	Съставка
	Концентрация (тегловен %)
	Класификация

	1
	39
	Не се класифицира

	2
	9
	Специфична токсичност за определени органи след повтаряща се експозиция, категория 2

	3
	49.5
	Не се класифицира

	4
	2.5
	Специфична токсичност за определени органи след повтаряща се експозиция, категория 2


Класифициране на сместа: не се класифицира. 

Обосновка:
За сместа като цяло няма данни от изпитвания по отношение на специфична токсичност за определени органи след повтаряща се експозиция. Свързващите правила не могат да се приложат, тъй като няма съответни данни от изпитвания за подобна смес (таблица 3.9.4 от приложение І към CLP).
Класифицирането на сместа се основава на класифицираните съставки. Нито една съставка не е класифицирана в категория 1. Ето защо сместа не може да бъде класифицирана в категория 1. Въпреки че сумата на съставките от категория 2 (11.5 %) е по-висока от стойността на общата пределна концентрация от 10 %, сместа не се класифицира. Това е така, защото за специфична токсичност за определени органи след повтаряща се експозиция не се прилага адитивният подход и нито една отделна съставка не присъства в сместа в концентрация > 10 %.
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ЧАСТ 4: ОПАСНОСТИ ЗА ОКОЛНАТА СРЕДА

4.1
ОПАСНО ЗА ВОДНАТА СРЕДА

4.1.1 Увод 

Насоки за прилагането на критериите, обхващащи ефекти върху водната среда, са разработени от ОИСР и включени като приложения 9 и 10 в „Глобалната хармонизирана система за класифициране и етикетиране на химични вещества (ГХС на ООН)” (ГХС на Обединените нации (Трето преработено издание) 2009 г.)).
Съдържанието на тази глава и още повече на някои приложения към нея се основава до голяма степен на съдържанието на ГХС на ООН (Трето преработено издание, 2009 г.). Насоките в приложения 9 и 10 от ГХС на ООН се отнасят за вещества, а не за смеси. Следователно някои части са били изменени, за да се вземат под внимание последните развития и допълнителните указателни документи, предоставени от Европейската агенция по химикалите. Освен това, в тази глава са предоставени насоки относно класифицирането на смеси и са приведени примери както за вещества, така и за смеси.
4.1.2 Обхват

Приложение I, параграф 4.1.1.3.1 Класифицирането на вещества и смеси за опасности за околната среда изисква идентифициране на опасностите, които те представляват за водната среда. Водната среда се разглежда както по отношение на водните организми, живеещи във водата, така и на водната екосистема, от която те са част. Поради това основа за определянето на острите (краткосрочни) и дългосрочни опасности е токсичността на веществото или сместа за водната среда, въпреки че това може да се измени чрез вземане под внимание на допълнителна информация за процеса на разграждане и биоакумулация, ако е подходящо.

Схемата за класификация е разработена с цел да се определят тези химически вещества, които чрез присъщите си свойства представляват опасност за водната среда, обхващаща сладководни и морски екосистеми. За повечето вещества по-голямата част от наличните данни разглеждат тази водна среда. Схемата за класификация е ограничена по обхват с това, че тя все още не включва водните утайки, нито по-висшите организми в най-горния край на водната хранителна верига, въпреки че те могат до известна степен да бъдат покрити от избраните критерии.
Макар и ограничена по обхват, широко прието е, че тази среда е уязвима с това, че е приемаща среда за много вредни вещества и организмите, които живеят в нея, могат да са много чувствителни. Тя също така е сложна, тъй като всяка система, която има за цел да идентифицира опасностите за околната среда, трябва да се стреми да определи тези ефекти по-скоро в контекста на по-широките последици за екосистемите, отколкото за отделни индивиди в рамките на даден вид или популация. Въпреки това, от практически съображения е избрана ограничена съвкупност от специфични свойства, чрез която острите (краткосрочни) и дългосрочни опасности могат да се опишат най-добре: остра токсичност за водната среда; хронична токсичност за водната среда; липса на бърза разградимост и потенциална или действителна биоакумулация. Съответните определения за класифицирането на веществата за опасности за водната среда, т.е. остра и/или хронична токсичност за водната среда, наличности бионаличност за водната среда са посочени в раздел 4.1.1.1 от приложение І към регламента CLP. Някои допълнителни насоки могат да бъдат намерени в глава В.6.3 от IR/CSA
. Обосновката за избора на тези свойства като средство за определяне на опасността за водната среда ще бъде разгледаната по-подробно в следващите раздели от настоящото ръководство.
4.1.3 Класифициране на вещества, опасни за водната среда

4.1.3.1 Налична информация за класифицирането на вещества, опасни за водната среда

4.1.3.1.1 Свойства на веществата, използвани за целите на класифициране

Като цяло, при вземането на решение дали дадено вещество да бъде класифицирано е необходимо подходящите бази данни и други източници на данни да бъдат прегледани за най-малко следните свойства на веществото: разтворимост във вода, коефициент на разпределение между октанол и вода (log Kow), остра токсичност за водната среда (L(E)C50), хронична токсичност за водната среда (концентрация, при която не се наблюдава ефект (NOEC) или еквивалентна ECx
 стойност), разградимост (доказателства за бърза разградимост, хидролиза) и биоакумулация (за предпочитане фактор на биоконцентрация при риби (BCF)). Друга информация може да се разглежда на база отделен случай.
Въпреки че не са използвани директно в критериите, данните за разтворимост във вода и за стабилност са важни, тъй като са ценна помощ при тълкуването на данните за останалите свойства. Разтворимостта във вода, обаче, може да е трудно да се определи и често се описва като ниска, никаква или по-ниска от границата на откриване. Това може да създаде проблеми при тълкуването на проучвания за токсичност за водната среда и биоакумулация (вж. също приложение III). Данните за хидролизата (Регламент (ЕО) № 440/2008 за методите за изпитване; Насоки за изпитване 111 на ОИСР) и информацията за продуктите на хидролизата и тяхното поведение във вода може също да са полезни. Така например за вещества, чийто период на полуразграждане (DT50) е по-малко от 12 часа, ефектите за околната среда е вероятно да бъдат приписани на продуктите на хидролизата, а не на самото изходно вещество (глава R7.8 от IR/CSA).
4.1.3.1.2 Наличие на информация и данни

Приложение I, параграф 4.1.1.2.2 За предпочитане е данните да се получават чрез използване на стандартизираните методи за изпитване, посочени в член 8, параграф 3. На практика данни от други стандартизирани методи за изпитване като националните методи се използват, когато се счита, че са еквивалентни. В случаите, при които има валидни данни от нестандартизирани изпитвания и от методи, които не включват изпитвания, те могат да се зачитат при класифицирането, ако се прецени, че отговарят на изискванията, определени в раздел 1 на приложение XI към Регламент (ЕО) № 1907/2006. По принцип както данните за токсичност спрямо сладководни, така и тези спрямо морски видове, се считат за подходящи за използвани при класифициране, при положение че използваните методи за изпитване са еквивалентни. Когато такива данни липсват, класифицирането се основава на най-добрите налични данни. Виж също част 1 на приложение I към Регламент (ЕО) № 1272/2008.

Данните, които се използват за класифицирането на вещество, могат да бъдат получени от данните, които се изискват за регулаторни цели, както и от съответната литература. Съществуват редица международно признати бази данни, които могат да послужат като добра отправна точка. Такива бази данни се различават значително по отношение на качеството и всеобхватността и е малко вероятно всяка една база данни да съдържа цялата информация, която е необходима, за да се извърши класифициране. Някои бази данни са специализирани в областта на токсичност за водната среда, а други в областта на съдбата на околната среда. Информация може също да бъде събрана от данните, представени съгласно законодателството за продуктите за растителна защита и/или биоцидните продукти.
Информация, която не е от изпитвания
Информация, получена чрез методите на (количествената) зависимост структура-активност ((Q)SAR) и „read-across”, групиране и категоризиране, може също да бъде използвана, вж. също глава R.6 от IR/CSA.
Източници на информация
В глава R.3.4.1 от IR/CSA са посочени избрани свободно достъпни бази данни и банки данни, които могат да бъдат използвани за целите на класифицирането. Всички указателни документи на Европейската агенция по химикалите са на разположение на интернет страницата на Агенцията (http://echa.europa.eu/web/guest/support/guidance-on- reach-and-clp-implementation).
Данни могат също така да бъдат намерени чрез eChemPortal, което е световен портал за информация за химичните вещества. eChemPortal осигурява достъп до определен брой бази данни, включително Програмата на ОИСР за химикали с висок производствен обем (съществуваща база данни за химикали) и Програмата на ООН за околната среда за малките островни развиващи се държави (Screening Information Dataset for High Volume Chemicals). eChemPortal в момента се хоства от ОИСР: (http://www.echemportal.org/)

Допълнителни насоки са предоставени в приложение V към настоящия документ.
4.1.3.2 Оценка на наличната информация

4.1.3.2.1 Общи съображения

Терминът „вещество” обхваща широк спектър от химични вещества, (глава 3 от INS
) много от които представляват предизвикателство за основаващата се на строги критерии система за класификация. В такава връзка този раздел предоставя някои насоки за това как тези предизвикателства да бъдат решени въз основа на опита при използването и ясната научна обосновка.
Обхватът на проблемите за тълкуване може да е обширен и в резултат на това такова тълкуване винаги ще разчита на способността и експертизата на лицата, отговарящи за класифицирането. Въпреки това е възможно да се определят някои най-често срещащи се затруднения и да се предоставят насоки. Тези затруднения могат да попаднат в редица припокриващи се въпроси:
a) Затруднение при прилагането на действащите процедури за изпитване на някои видове вещества;
b) Затруднение при тълкуването на данните, получени както от тези „трудни за изпитване” вещества, така и от други вещества;
c) Затруднение при тълкуването на различните бази данни, получени от разнообразни източници (напр. значимост на доказателствения материал).
d) Затруднение при тълкуването на „друга” информация.
Относно използването на данните от изпитвания, като цяло, за целите на класифициране трябва да се използва само надеждна информация (т.е. с оценка за надеждност по точковата система на Klimisch 1 (надеждна без ограничения) или 2 (надеждна с ограничения)). Въпреки това, качествени данни не винаги може да са на разположение за всички трофични нива. Необходимо е да се разглеждат и данни с по-ниско качество за тези трофични нива, за които не са на разположение качествени данни. При разглеждането на тези данни, обаче, трябва да се разглеждат и затрудненията, които може да са засегнали вероятността за постигане на валиден резултат. При по-дългите бази данни трябва да се даде предпочитание на информацията с оценка 1 по системата на Klimisch, а информацията с оценка 2 по системата на Klimisch може да се използва като подкрепяща информация. За повече информация относно системата за оценяване на надеждността на Klimisch, вж. глава R.4.2 от IR/CSA.
4.1.3.2.2 Трудни за изпитване вещества

За много органични вещества изпитването и тълкуването на данните не представлява проблем, когато се прилагат съответните Регламент (ЕО) № 440/2008 за методите за изпитване и/или Насоки за изпитвания на ОИСР и критериите за класифициране. Някои тълкувателни проблеми, обаче, могат да бъдат характеризирани от свойствата на веществата, които се изследват. Такива вещества обикновено се наричат „трудни вещества”:
a.  слабо разтворими вещества: тези вещества са трудни за изпитване, защото представляват проблем при подготовката на разтвора за изпитване, поддържането на концентрациите за изпитване и проверката на експозицията по време на изпитването за токсичност за водната среда. В допълнение към това, много от наличните данни за такива вещества са получени чрез използване на „разтвори” по-големи от разтворимостта във вода, което води до основни проблеми при тълкуването и определянето на действителната стойност на L(E)C50 или на NOEC/ECx за целите на класифициране. Тълкуването на поведението на делене също може да е проблематично, когато слабата разтворимост във вода и октанол може да е усложнена от недостатъчна чувствителност на аналитичния метод. Разтворимостта във вода може да е трудно да бъде определена и често се документира като по-ниска от границата на откриване, което създава проблеми при тълкуването на изпитванията за токсичност за водната среда и за биоакумулация. При изпитванията за биоакумулация слабата разтворимост може да доведе до ниска бионаличност и оттук до по-ниска от очакваната биодеградация. Следователно специфичният метод на изпитване или изборът на използваните процедури може да е от ключово значение;

b. неустойчиви вещества: такива вещества, които се разграждат (или реагират) бързо в системата за изпитване, представляват както проблем при изпитването, така и проблем при тълкуването. Необходимо е да се определи дали е била използвана правилната методология в съответствие с насоките, предвидени в раздел 4.1.3, дали е било изпитано веществото или продуктът на разграждане/реакция и дали получените данни са от значение за класифицирането на изходното вещество;
c. летливи вещества: такива вещества, които могат ясно да представляват проблем при изпитването, когато се използват в отворени системи, трябва да бъдат оценявани, за да се гарантира адекватно поддържане на концентрациите на експозицията. Загубата на материал за изпитване по време на изпитване за биоразграждане е неизбежна при определени методи и може да доведе до погрешно тълкуване на резултатите; 
d. сложни или многосъставни
 вещества: такива вещества, като например сложни въглеводороди или други UVCB
 вещества, често не могат да се разтварят в хомогенен разтвор и многобройните съставки правят мониторинга невъзможен. Следователно за органични вещества е необходимо да се разглежда използването на данните, получени от изпитването на водни фракции след утаяването на водно-маслените маси (WAFs) за токсичност за водната среда, както и използването на такива данни в схемата за класификация
. Биодеградацията, биоакумулацията, деленето и разтворимостта във вода поставят проблеми при тълкуването, като всяка съставка на тези сложни или многосъставни вещества може да се държи по различен начин;
e. полимери: такива вещества често обхващат широк диапазон от молекулни маси, които поотделно биха могли да имат различни разтворимости във вода. На разположение са специални методи за определяне на разтворимата във вода фракция и тези данни трябва да бъдат използвани при тълкуването на данните от изпитванията в съответствие с критериите за класифициране;
f. неорганични съединения и метали: такива вещества, които взаимодействат със средата, могат да произведат диапазон от токсичности за водната среда, в зависимост от фактори като pH, твърдост на водата и други. Свързани с тълкуването проблеми възникват и при изпитването на елементи, които са благоприятни при определени нива. За метали и неорганични метални съединения понятието за биодеградация, както се прилага за органични съединения, има ограничено или никакво значение. По същия начин, към използването на данните за биоакумулация трябва да се подхожда внимателно (вж. също приложение IV);
g. повърхностноактивни вещества (ПАВ): такива вещества могат да образуват емулсии, при които бионаличността е трудно да се установи дори във внимателно приготвени разтвори. Образуването на мицели може да доведе до бионалична фракция, дори когато очевидно се образуват „разтвори”. Това създава съществени проблеми при тълкуването при всяко изпитване за разтворимост във вода, за Коефициент на разпределение, за биоакумулация и за токсичност за водната среда;

h. йонизиращи вещества: такива вещества могат да променят степента на йонизация в съответствие с нивото на насрещните йони в средата. Киселини и основи, например, показват коренно различно поведение на делене в зависимост от pH;

i. оцветени вещества: такива вещества могат да създават проблеми при изпитването на водорасли/водни растения поради блокиране на падащата светлина;

j. примеси: някои вещества могат да съдържат примеси, които варират като процент и химично естество между производствените партиди. Свързани с тълкуването проблеми могат да възникнат, когато всяко едно или и двете от токсичност и разтворимост във вода на примесите са по-големи от изходното вещество, като по този начин влияят потенциално на данните за токсичност в значителна степен. По принцип дадено вещество, както е произведено, включително примесите, се изпитват и класифицирането се основава на резултатите от това изпитване. За оценка на еднаквостта на две вещества, съдържащи едни и същи примеси в различно количество, вж. глава 5 от INS;

k. есенциални елементи: някои вещества са от съществено значение за живота, въпреки че, като всяко вещество, прекомерните концентрации може да бъдат вредни. Това може да доведе до сложни криви на концентрация/доза-реакция;

l. вещества, които могат да хелират или отделят есенциални елементи, водещи до същите проблеми, както в (k).
За повече подробности, вж. Документ на ОИСР за насоки за изпитването на трудни вещества и смеси за токсичност на водната среда (ОИСР, 2000 г.), както и приложение 7.8.1 към глава R.7b от Ръководството на IR/CSA, и приложение I към настоящото ръководство.
4.1.3.2.3 Тълкуване на данните за токсичност за водната среда, разграждане и биоакумулация

4.1.3.2.3.1 Токсичност за водната среда

Приложение I, параграф 4.1.2.7.1 Обикновено острата токсичност за водната среда се определя, като се използва 96-часова LC50 стойност за риби, 48-часова EC50 стойност за ракообразни и/или 72- или 96-часова EC50 стойност за водорасли. Тези видове обхващат широк кръг от трофични нива и таксони и се счита за заместители за всички водни организми. Данните за другите видове (напр.Lemna spp.) също могат да бъдат отчетени, ако методологията на изпитване е подходяща. Изпитванията за инхибиране на растежа на водните растения обикновено са считани за изпитвания от хроничен тип, но EC50s се разглеждат като стойности за остра токсичност за целите на класификацията (вж. забележка 2).

4.1.2.7.2 За определяне на хроничната водна токсичност за целите на класификацията се приемат данните, получени съгласно стандартизираните методи за изпитване, посочени в член 8, параграф 3, както и резултатите, получени от други признати и международно приети методи за изпитване. Използват се NOECs или други еквивалентни ECx (напр. EC10) стойности.

Рибите, ракообразните и водораслите или други водни растения се изпитват като заместители, които представляват широк кръг от трофични нива и таксони, а методите за изпитване са стандартизирани във висока степен. (вж. приложение I за повече подробности). Валидни данни за краткосрочни и дългосрочни изпитвания върху други видове на същите трофични нива също се отчитат, при условие че те са равностойни по отношение на уместността на видовете, условията на изпитване и крайните резултати от изпитването.
Целта на класифицирането е да се характеризират както острите, така и дългосрочните опасности за водната среда. Острите и дългосрочните опасности представляват различни видове опасности и трябва да се прилагат самостоятелно. 
Най-ниската/ите налична/и/ стойност/и/, а токсичност между и в рамките на различните трофични нива (риби, ракообразни, (водорасли/водни растения) обикновено се използва/използват са определяне на подходящата/подходящите категория/категории, въпреки че може да има обстоятелства, при които да се изисква да се приложи подходът за оценка на значимостта на доказателствения материал (вж. раздел 4.1.3.2.4).
Трябва да се внимава, когато се класифицират вещества като йонизиращи органични химични вещества или органо-метални вещества, тъй като наблюдаваните резултати могат да изразяват различна токсичност в сладководна и морска среда и/или слабо разтворими вещества (разтворимост във вода < 1 mg/l), когато има доказателства, че изпитването за остра токсичност не представлява действително мерило за присъщата токсичност.
Съответните описания на вида на изпитванията за остра и/или хронична токсичност за водната среда се съдържат подробно в приложение I към настоящото ръководство и в подраздели R.7.8.3 - R.7.8.4. За целите на класифициране и етикетиране изпитвания, използващи организми извън определения размер (обикновено по-малки), и/или изпитвания с различна продължителност на изпитването могат да бъдат използвани, ако няма други приемливи данни.
В момента in vitro проучвания са валидирани само за някои крайни точки за човешкото здраве и съгласно раздели R.7.8.3 - R.7.8.4 от IR/CSA, в момента няма валидирани налични системи за рибни клетки, които да бъдат използвани като алтернативни данни за определяне на остри и дългосрочни опасности в обхвата на класификацията и етикетирането.
4.1.3.2.3.2 Разграждане

Приложение I, параграф 4.1.2.9.1 Вещества, които са бързо разградими, могат бързо да бъдат отстранявани от околната среда. Въпреки че е възможно такива вещества да окажат ефекти, особено в случая с разлив или авария, те са локализирани и краткосрочни. При отсъствие на бърза разградимост в околната среда, веществото във водната среда има потенциала да предизвиква токсични ефекти в широк времеви и пространствен мащаб.

4.1.2.9.2 Един от начините за доказване на бърза разградимост се състои в провеждането на скрининг-тестове за биоразградимост, предназначени за определяне на това дали подобно вещество е „лесно биоразградимо”, т.е. когато такива данни липсват, BOD(5 дни)/COD съотношение > 0,5 се счита като показателно за бърза разградимост. По този начин вещество, което премине такъв скрининг-тест, вероятно е подложено на „бърз” процес на биоразграждане във водна среда и по този начин едва ли се явява устойчиво. Въпреки това неуспешен резултат от скрининг-теста не означава непременно, че веществото няма да се разгради бързо в околната среда. Поради това могат да бъдат отчетени и други доказателства за бърза разградимост в околната среда и те могат да бъдат от особено значение в случаите, когато веществата са инхибитори на микробиологична активност при концентрации, използвани при стандартното изпитване. За това е добавен допълнителен критерий, който позволява използването на данни, които показват, че веществото действително се разгражда биотично или абиотично във водна среда при ниво > 70 % за период от 28 дни. Съответно, ако разграждането се провежда в условия, близки до условията на околната среда, тогава ще отговаря на критерия за „бърза разградимост”.
Определението за разграждане обхваща както биотични (биоразграждане), така и абиотични процеси на разграждане. Данни за свойствата на разграждане на дадено вещество може да бъдат на разположение от стандартизирани изпитвания и други видове изследвания или могат да бъдат изчислени въз основа на структурата на молекулите (вж. раздел 1.4). В раздел II.2 от приложение II към настоящото ръководство се съдържа общ преглед на съответните определения за това как да се използват различните изпитвания за (био)разградимост и насоки за тълкуването на данните от изпитванията в контекста на класификацията и етикетирането. Допълнителна информация за методите за изпитване на (био)разградимост може да бъде намерена в раздел R.7.9 от IR/CSA. Методите за изпитване на ОИСР 301A-F (C.4-A до F от Регламент № 440/2008 за методите на изпитване), 310 на ОИСР или равностойни изпитвания са често използвани за определянето на „готова биоразградимост” Някои насоки относно използването на методите QSAR за биораградимост се съдържат в глава R.7.9.3.1 от IR/CSA.
Параграфите по-долу са фокусирани към насоките за използването на данни за биоразградимост за целите на класифициране и етикетиране в съответствие с CLP. Трябва да се има предвид, че насоките за биоразградимост се отнасят предимно за отделни вещества. В случай на сложни или многосъставни вещества предлаганите подходи за изпитване обикновено не позволяват еднозначно тълкуване на разградимостта на отделните съставки на веществата. Ето защо е необходимо резултатите от изпитванията за биоразградимост на сложни или многосъставни вещества да бъдат внимателно оценявани преди да се използват за целите на класифициране.
Приложение I, параграф 4.1.2.9.3 Много данни за разграждане са налични под формата на данни за полуразграждане и могат да се използват при определянето на бързо разграждане при условия, че се постигне пълно биоразграждане на веществото, тоест пълна минерализация. Обикновено първичното биоразграждане не е достатъчно при оценката на бързото разграждане, освен ако може да се докаже, че продуктите на разграждането не отговарят на критериите за класифициране като опасни за водната среда.

4.1.2.9.4 Използваните критерии отразяват факта, че разграждането в околната среда може да бъде биотично или абиотично. Хидролизата може да бъде взета предвид, ако продуктите на хидролизата не отговарят на критериите за класифицирането им ако опасни за водната среда.

4.1.2.9.5  Веществата се считат за бързо разградими в околната среда, ако е удовлетворен един от следните критерии:

(a) Ако в течение на 28-дневно проучване на лесното биоразграждане се достигнат следните нива на разграждане:

(i) изпитвания, основани на разтворен органичен въглерод: 70 %;

(ii) изпитвания, основани на изчерпване на кислорода или генериране на въглероден диоксид: 60 % от теоретичния максимум.

Тези нива на биоразградимост трябва да се достигнат в течение на 10 дни от началото на разграждането, което се отчита от момента, когато са се разградили 10 % от веществото; освен ако веществото не е идентифицирано като UVCB или като комплексно, многсъставно вещество със структурно подобни съставки. В този случай и когато има достатъчно доказателства, условието за 10-дневен прозорец може да бъде отменено и нивото за преминаване приложено при 28 дни, или

(b) в случаите, когато има данни само за BOD и COD, когато съотношението BOD5/COD е > 0,5; или

(c) ако има други убедителни научни доказателства, които да покажат, че веществото може да бъде разградено (биотични или абиотично) във водната среда до ниво > 70 % в рамките на 28-дневния период.

Следната схема за вземане на решения може да се използва като общи насоки за улесняване вземането на решения във връзка с бързо разграждане във водната среда и класифицирането на химични вещества, опасни за водната среда.
Едно вещество се счита за вещество, което не е бързо разградимо, освен ако не е изпълнено поне едно от следните изисквания:
a) Веществото е доказано, че е бързо разградимо, при 28-дневно изпитване за бърза разградимост. Нивото за преминаване на изпитването (70 % отстраняване на DOC или 60 % теоретична потребност от кислород) трябва да бъде постигнато в рамките на 10 дни от началото на биоразграждането, ако е възможно да се оцени според наличните данни от изпитването (условието за 10-дневен прозорец може да бъде отменено за сложни многосъставни вещества, а нивото за преминаване приложено на 28-я ден, както е посочено в точка II.2.3 от приложение II към настоящия документ). Ако това е невъзможно, тогава нивото на преминаване трябва да бъде оценено в рамките на времеви прозорец от 14 дни, ако е възможно, или след края на изпитването; или
b) Веществото е доказано, че в крайна сметка се разгражда, при изпитване в симулация на повърхностни води с период на полуразграждане < 16 дни (което съответства на биоразграждане > 70 % в рамките на 28 дни); или
c) Веществото е доказано, че основно се разгражда биотично или абиотично, напр. чрез хидролиза, във водната среда с период на полуразграждане < 16 дни (което съответства на биоразграждане > 70 % в рамките на 28 дни), и може да се докаже, че продуктите на биоразграждане не отговорят на критериите за класифициране като опасно за водната среда. 

Когато тези предпочитани видове данни не са налични, бързо разграждане може да се докаже, ако е изпълнен един от следните критерии:
d) Веществото е доказано, че в крайна сметка се разгражда, при изпитване в симулация на воден сегмент или почва с период на полуразграждане < 16 дни (което съответства на биоразграждане > 70 % в рамките на 28 дни); или
e) В случаите, когато са на разположение само данни за BOD5 и COD, съотношението между BOD5 и COD е по-голямо или равно на 0.5. Същият критерий се прилага по отношение на изпитвания за лесна биоразградимост с продължителност, по-малка от 28 дни, ако периодът на полуразграждане е < 7 дни; или
f) Подходът на значимостта на доказателствения материал, основаващ се на групиране и екстраполиране „read-across”, предоставя убедителни доказателства, че дадено вещество е бързо разградимо.
Ако нито един от горепосочените видове данни не е на разположение, тогава веществото се счита за небързоразградимо. Това решение може да бъде подкрепено чрез изпълнението на поне един от следните критерии:
i. веществото не е присъщо разградимо при изпитване за присъща разградимост; или
ii. веществото се очаква да е бавно разградимо въз основа на научно валидни QSAR, напр. съгласно Програмата за вероятността от биоразграждане оценката за бързо разграждане (линеен или нелинеен модел) < 0.5; или
iii. веществото се счита за небързо разградимо въз основа на косвени доказателства като знания от структурно подобни вещества; или 
iv. не са налични никакви други данни за биоразградимостта.
Процентът на биоразграждане, която се постига след 28 дни при изпитвания за лесна биоразградимост, може да бъде използват директно за оценка на „бърза разградимост”, ако не е на разположение конкретна информация за времевия прозорец или ако данните са получени от изпитване MITI 1 (ОИСР, метод 301C, 2006 или Регламент № 440/2008 за методите на изпитване, метод C.4-E). При теста затворена колба (ОИСР, метод 301D или Регламент № 440/2008 за методите на изпитване, C.4-F) може да бъде използван 14-дневен прозорец, когато не са извършени измервания до 10 дни. За някои промишлени химични вещества, които като състав могат да бъдат разглеждани като многосъставни вещества, изпитванията за „лесна разградимост” могат да доведат до проблеми при тълкуването (вж. приложение II към настоящото ръководство). 
Избор на системи за изпитване
Що се отнася до параграф 4.1.2.9.5, буква „c” от приложение I към CLP, оценката на изпълнението на този критерий трябва да се извършва за всеки отделен случай чрез експертна оценка. Системите за изпитване, които могат да бъдат използвани за доказване настъпването на бърза разградимост, са изброени в приложение II. Това включва, напр., симулационни изпитвания при реалистични условия, мезосреда и полеви мониторинг.
Присъщите симулационни изпитвания (ОИСР, метод 302 A и Б, или Регламент № 440/2008 за методите за изпитване, методи C.9 и C.12) и симулационните изпитвания за пречистване на отпадни води (ОИСР, метод 303, или Регламент № 440/2008 за методите на изпитване, метод C.10) обикновено не се използват в този контекст, поради високите нива на адаптирана биомаса. Изпитванията за анаеробно разграждане (ОИСР, метод 311/ISO 11734 и аналогични изпитвания) не отговарят на изискванията поради спецификата на анаеробните отделения. Новодефинираната категория „(Скринингови) изпитвания за засилено лесно биоразграждане” в глава от IR/CSA също не отговаря на изискванията за използване за целите на класификация и етикетиране, тъй като в момента не се разглежда и международно стандартизира.
Използване на зависимости структура-активност (SARs) и количествени зависимости структура-активност (QSARs)
Оценката на разграждане посредством SARs и/или QSARs за хидролиза и биоразграждане е бързо развиваща се област. Може да се счита, че предвижданията въз основа на QSAR модели допринасят за вземането на решение за лесна или бърза разградимост за целите на класифициране. QSAR моделите трябва да се използват с голямо внимание, като се вземат предвид областта на приложение и валидирането на моделите. Сегашната практика е да се използват резултатите от тези модели на биоразграждане, за да се докаже по-скоро, че веществото не е лесно разградимо, отколкото обратното. Това е така, защото модели като BIOWIN са склонни да предвиждат по-точно небиоразградимост, отколкото биоразградимост. Въпреки това, информацията от QSAR може да се използва като част от практиките за експертна оценка и определяне на значимостта на доказателствения материал, напр., когато са на разположение много последователни, измерени и прогнозирани данни за структурно аналогично съединение.
Общи проблеми при тълкуването и трудни за изпитване вещества
Както в приложение 9 от Глобалната хармонизирана система на ООН, така и в Ръководството за идентифициране и наименуване на вещества се разглеждат веществата, които по своята същност са трудни за изпитване за биоразградимост, и възможните корекции за преодоляване на проблемите при тълкуването. Проблеми при изпитването или тълкуването могат да възникнат, напр., при сложните многосъставни вещества, повърхностно активните агенти, силно летливите или неразтворими вещества, веществата, които са токсични за микроорганизмите при нормални концентрации на изпитване, и неустойчивите молекули.
4.1.3.2.3.3 Биоакумулация

Приложение I, параграф 4.1.2.8.1 Именно биоакумулацията на веществата във водни организми може да предизвиква токсични ефекти за продължителни периоди от време, дори когато действителните водни концентрации са ниски. За органични вещества потенциалът на биоакумулация обикновено се определя посредством коефициента на разпределение между октанол и вода, обикновено описван като „log Kow”. За връзката между коефициента на разпределение на органичното вещество и неговата биоконцентрация log Kow, измервана чрез фактора на биоконцентрация (BCF) при риби, съществуват значителен брой подкреящи данни в научната литература. Използването на граничната стойност log Kow > 4 има за цел идентифицирането само на вещества с реален потенциал за биоконцентрация. Въпреки че по този начин може да се представи потенциала за биоакумулация, експерименталното определения BCF осигурява по-добра преценка и е за предпочитане да се използва, ако е наличен. BCF > 500 при рибите е показател за потенциала за биоконцентриране за целите на класификацията. Могат да се наблюдават някои отношение между хронична токсичност и потенциал за биоакумулация, тъй като токсичността е свързана с телесната обремененост.

Потенциалът за биоакумулация е важен критерий за определяне дали дадено химично вещество представлява потенциална опасност за околната среда. Биоакумулирането на едно вещество в един организъм само по себе си не представлява опасност, но трябва да се разглежда във връзка с потенциалните дългосрочни ефекти. Химичната концентрация и натрупването могат да доведат до вътрешни концентрации на веществото в организма (телесна обремененост), които могат или не могат да доведат до токсични ефекти при дългосрочни експозиции. Допълнителни насоки относно биоакумулацията са дадени в приложение III към настоящото ръководство. Биоакумулация на метали се разглежда в приложение IV.
Информация за действителното биоакумулиране на едно вещество може да бъде на разположение от стандартизирани изпитвания (напр. Регламент (ЕО) №440/2008 за методите на изпитване, метод 305 на ОИСР: Биоконцентрация - поток чрез изпитване с риби) или информация за потенциала за биоакумулация на органични вещества може да бъде получена чрез изчисления въз основа на структурата на молекулата.
Като цяло, потенциалът на дадено органично вещество за биоконцентриране е свързан основно с липофилността на веществото. Заместителна мярка за липофилност е n-коефициентът на разпределение между октанол и вода (Kow), който за липофилни нейонизирани органични вещества, подложени на минимален метаболизъм или биотрансформация в организма, корелира с фактора на биоконцентрация. Следователно Kow често се използва за оценка на биоконцентрацията на нейонизирани органични вещества, въз основа на емпиричното отношение между BCF и Kow. За тези вещества са на разположение методи за изчисляване на Kow. Следователно данни за свойствата на биоконцентрация на нейонизираните органични вещества могат да бъдат: 
1) експериментално определени;
2) изчислени от експериментално определени стойности на Kow, или
3) изчислени от стойности на Kow, получени чрез използване на количествени зависимости структура – активност (QSARs).
За целите на класифициране се предпочитат качествени експериментално получени стойности на фактора на биоконцентрация (BCF). Резултатите от проучвания за BCF с лошо или съмнително качество не трябва да бъдат използвани за целите на класифициране, ако са на разположение качествени данни за Kow. Когато не са на разположение данни за BCF на риби, като заместител в най-лошия случай могат да бъдат използвани качествени данни за BCF на някои безгръбначни (напр. синя мида, стрида и/или раковина).
За нейонизираните органични вещества предпочитани са качествените експериментално получени стойности на Kow. Когато не са на разположение качествени експериментални данни, могат да бъдат използвани валидирани количествени зависимости структура – активност (QSARs) за Kow в процеса на класификация. Ако са на разположение данни, но те не са валидирани, трябва да се предприеме експертна оценка. При йонизираните органични вещества могат да възникват проблеми, напр., свързани с промени в pH, които могат значително да повлияят на разтворимостта във вода и на коефициента на разпределение на веществото. Допълнителни насоки за това как да се преодолеят тези трудности са предоставени в Документа за насоки на ОИСР за токсичност на трудни вещества и смеси за водната среда (ОИСР, 2000 г.).
4.1.3.2.4 Използване на подхода на значимост на доказателствения материал при оценки в контекста на класификацията и етикетирането

4.1.3.2.4.1 Общи аспекти на значимостта на доказателствения материал

Подходът на значимост на доказателствения материал е описан в глава В.4.4 от IR/CSA, както следва: „Подходът на значимост на доказателствения материал (WoE) не е научно добре дефиниран термин или съгласувана формализирана концепция. Той включва оценка на уместността, надеждността и адекватността на всяка част от наличната информация, запазване на различните части от информацията и достигане до заключение относно определена опасност. Този процес винаги включва експертна оценка. Важно е да се документира и да предостави информация, че този основаващ се на доказателствата подход е използван по надежден, убедителен и прозрачен начин.”
Когато е регистриран само един набор от експериментална информация за определена крайна точка, вземането на решение за класифициране и етикетиране е относително просто. Това обаче често не е случаят, когато се борави с вещества, за които няма данни, или вещества, за които има повече от един набор от данни за определен елемент от данните. И в двата случая наличната информация се оценява внимателно. Недостиг на данни може да възникне за вещества, за които няма или има ограничени експериментални данни от значение за класификацията и етикетирането. Такъв може да е случаят с вещества, освободени от изискванията на Регламента REACH, като полимери или вещества, произвеждани в количества < 1 тон/годишно.
Избраните таксони, риби, ракообразни и водни растения, които са „основна група” в повечето профили на опасност, представляват минимален набор от данни за пълното и валидно описание на дадена опасност. Обикновено се използва най-ниската от наличните стойности на токсичност, за да се определи категорията на опасност. Като се има предвид широката гама от видове в околната среда, трите изпитвани таксона могат да бъдат само лош заместител и следователно от съображения за предпазливост се взима под внимание най-ниската стойност, за да се определи категорията на опасност. По този начин се признава, че разпределението на чувствителността на видовете може да е широко от няколко порядъка и следователно има както повече или по-малко чувствителни видове в околната среда. Поради това, когато данните са ограничени, използването на най-чувствителните изпитвани видове осигурява предпазливо, но приемливо определяне на опасността. Има случаи, при които може да не е подходящо най-ниската стойност на токсичност да се използва като основа за класифицирането. Това обикновено се случва, само когато разпределението на чувствителността може да се определи с по-голяма точност, отколкото обичайно би било възможно, като например когато са достъпни големи масиви от данни. Такива големи масиви от данни трябва да бъдат оценявани с нужното внимание.
Обратно, тъй като CLP допуска да се направи експертна оценка при използването на неекспериментална информация като количествени зависимости структура – активност, класифицирането на вещества, за които няма достатъчно данни, може потенциално да се извърши в отсъствието на експериментални данни.
При прилагането на подхода за оценка на значимостта на доказателствения материал трябва да бъде взета под внимание надеждността на оценяваната експериментална информация. Тази информация обикновено се получава от проучвания, които са били оценени по критериите на Klimisch. Оценките на проучванията могат да послужат като показател за „тежестта”, която съответната информация може да има при „определянето на значимостта на доказателствения материал”.
4.1.3.2.4.2 Насоки относно значимостта на доказателствения материал за вещества, за които няма достатъчно данни

Както за веществата, за които няма набор от стандартни данни от изпитвания за остра токсичност за водната среда при риби, ракообразни и водорасли/водни растения, така и за веществата, за които има пропуски в данните, Регламентът REACH въвежда понятието „Интегрирата стратегия за изпитване” (за допълнителни насоки, вж. фигура R.7.8-2 в R.7B от IR/CSA). Тази стратегия включва стъпаловиден подход при използването на данни от изпитвания и неекспериментална информация, като надеждни QSAR и in vitro изпитвания. В нея се очертава как съответната информация се събира и оценява и, като последна стъпка, как се използва експертната оценка, за да се достигне до цялостна оценка за токсичност на оценяваното вещество за водната среда, като се вземат под внимание метаболити, продукти от реакции и аналози.
За целите на класифицирането трябва да бъдат избрани представителни видове, които обхващат определен кръг от трофични нива и таксономични групи, а именно риби, ракообразни и първични производители. В приложение I към настоящия документ са дадени насоки за следното, когато няма експериментални данни:
Количествените зависимости структура – активност (QSAR) могат да предоставят прогнози за остра токсичност за риби, ракообразни (Daphnia и Mysid) и водорасли за вещества, които не са електролити, не са електрофилни вещества или по друг начин нереактивни вещества. Трябва да се внимава, когато се оценява токсичността на слабо разтворими във вода вещества, в случаите когато цитираната токсичност може да е по-голяма от разтворимостта във вода.
4.1.3.2.4.3 Насоки относно значимостта на доказателствения материал за вещества, за които има повече от един валиден набор от данни за определен елемент от данните

Като основа за класифицирането трябва да се използват най-добрите данни. Класифицирането за предпочитане трябва да се основава на първични източници на данни. Важно е условията на изпитване да са ясно и напълно определени.
Когато са на разположение многобройни проучвания за определена таксономична група, се взимат под внимание всички проучвания, оценени като достатъчно качествени. Проучването, показващо най-ниска стойност на токсичност (напр. проучването с най-ниска стойност на L(E)C50, NOEC или ECx), обикновено се избира като ключово проучване за класифицирането на опасността за водната среда за таксономичната група. Въпреки това, независимо от резултатите от изпитванията, подходът за оценка на значимостта на доказателствения материал може да определи различна тежест за проучванията. Така например трябва да се прави преценка във всеки отделен случай дали проучванията с оценка 1 по системата за оценяване на Klimish в определен набор от данни са получили по-голяма тежест от проучванията с оценка 2 по системата за оценяване на Klimish или са на разположение валидни данни за количествени зависимости структура-активност (QSAR) за същата таксономична група.
По-специално информацията с по-ниско качество, показваща никаква или ниска токсичност, трябва да се третира внимателно, особено когато при оценката на качеството са установени основания за загриженост по отношение на методологията и докладването (напр. поддържане на изпитваните концентрации). В допълнение към това трябва да се отбележи, че трудните за изпитване вещества може да показват очевидни резултати, които да не отразяват истинската токсичност. В такива случаи е необходимо да се направи и експертна оценка.
Оценката на качеството на данните включва оценка на адекватността на информацията за целите на класификация, както и оценка на уместността и надеждността на информацията. По-подробна информация относно оценката на качеството може да се намери в глава R.4 от IR/CSA.
Когато са на разположение повече от едно приемливо изпитване за една и съща таксономична група, обикновено се използва най-чувствителното (това с най-ниска стойност на L(E)C50 или NOEC/EC10) за целите на класифициране. Независимо от това, този въпрос се решава във всеки отделен случай. Когато са на разположение по-големи набори от данни (четири или повече стойности) за един и същи вид, може да се използва средно геометричната стойност на токсичност като представителна стойност на токсичност за съответния вид. При изчисляването на средната стойност не е целесъобразно да се комбинират изпитвания за различни видове в рамките на една таксономична група, или изпитвания на различен етап от живота, или изпитвания при различни условия или продължителност. Това означава, че за веществата, за които са на разположение четири или повече набора от данни за екотоксичност за един и същи вид и крайна точка, данните трябва да се групират и да се използва средно геометрична стойност като представителна стойност на токсичност за съответния вид. 
В случая на много големи набори от данни, отговарящи на критериите за прилагане на подхода за разпределение на чувствителността на видовете (SSD) (вж. глава R.10) от IR/CSA, се счита, че при подхода за оценка на значимостта на доказателствения материал могат да се използват статистически техники (напр. деривация на HC5) за определяне на референтната стойност на токсичност за водната среда за целите на класифициране (равностойна на най-ниската стойност на EC50 или NOEC).
4.1.3.2.4.4 Силно отличаващи се стойности

При подхода за оценка на значимостта на доказателствения материал също се разглеждат и възможните силно отличаващи се стойности, защото, като отправна точка, се разглеждат всички данни за определено трофично ниво/таксономична група, за да се достигне до едно и също разпределение на чувствителността. Подходящи статистически изпитвания се провеждат, само ако са на разположение достатъчно данни, за да се потвърди или отхвърли конкретна стойност като силно отличаваща се стойност.
Въпросът за възможните „силно отличаващи се стойности”, които може да съществуват, особено при големи масиви от данни, може да бъде решен в съответствие с предложението в глава R.7.8.4.1 от IR/CSA.
4.1.3.2.4.5 Значимост на доказателствения материал при разграждане

Когато са на разположение многобройни или противоречиви данни за едно единствено химично вещество, първо се избират най-надеждните данни, след което въз основа на тези данни се прилага подходът за оценка на значимостта на доказателствения материал. Това означава, че ако при изпитванията за бърза разградимост на веществото са получени и положителни резултати (т.е. над нивото за преминаване), и отрицателни резултати (под нивото за преминаване), тогава най-качествените и най-добре документираните данни трябва да се използват за определянето на бърза разградимост на веществото. Така че, предвид консервативния характер на изпитванията за лесна биоразградимост, положителни резултати могат да бъдат използвани, независимо от отрицателните резултати, когато научното им качество е добро и условията на изпитване са добре документирани, т.е. когато са изпълнени критериите. За допълнителни указания, вж. приложение II.
4.1.3.2.4.6 Значимост на доказателствения материал при биоакумулация

Когато са на разположение противоречиви данни за биоакумулация, вж. приложение III за указания.
4.1.3.3 Категории и критерии за класифициране

4.1.3.3.1 Описание на основната система за класификация

Приложение I, параграф 4.1.2.2. В основата си система за класифициране на веществата се състои от една категория за остра токсичност и три категории за хронична токсичност. Категориите на класифициране за остра и хронична токсичност се прилагат независимо. 
Приложение I, параграф 4.1.2.3. Критериите за класифициране на веществата в категория 1 за остра токсичност са основани само на данните за остра токсичност за водната среда (EC50 или LC50). Критериите за класифициране на веществата в категории 1 до 3 за хронична токсичност следват стъпковидния подход, при който на първата стъпка се преценява дали наличната информация за хронична токсичност е основание за класификация за дългосрочна опасност. При отсъствието на адекватни данни за хронична токсичност следващата стъпка е да се съчетаят два типа информация, т.е. данни за остра токсичност за водната среда и данни за вредно въздействие върху околната среда (данни за разградимост и биоакумулация) (вж. фигура 4.1.1).

Фигура 4.1.1
Категории за вещества, дългосрочно опасни за водната среда
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	4.1.2.1. Системата за класифициране приема, че най-характерна обща опасност за водните организми представляват както острата, така и хроничната токсичност на съответното вещество. И за двете свойства са определени отделни категории на опасност, които представляват градация на нивото на идентифицираната опасност. По правило се използва най-ниската от наличните стойности на токсичност между и в рамките на различните трофични нива (риба, ракообразни, водорасли/водни растения), за да се определи подходящата категория(и) на опасност. Може да съществуват обстоятелства, обаче, при които да се използва подходът за оценка на значимостта на доказателствения материал.


Когато има адекватни данни за хронична токсичност и за трите трофични нива и най-ниската стойност на хронична токсичност (въз основа която по правило се определя най-подходящата категория на опасност) е по-ниска или равна на 1 mg/l, е оправдано класифициране за дългосрочна опасност. Действителната категория зависи също така и от информацията за бързо разграждане.
Макар и да се признава, че за опакованите стоки основна загриженост представлява дългосрочната опасност, трябва също така да се признае, че генерирането на данни за хронична токсичност е скъпо и такива по принцип не са лесно достъпни за повечето вещества. От друга страна, данните за остра токсичност по-често са достъпни, отколкото данните за хронична токсичност, или могат да бъдат генерирани в съответствие с високо стандартизирани протоколи за изпитване. Следователно именно остра токсичност се използва като основа при определянето едновременно на остра опасност и дългосрочна опасност, когато не са на разположение адекватни данни от изпитвания за хронична токсичност. Независимо от това е признато, че данните за хронична токсичност, ако такива са на разположение, трябва да се предпочитат при определянето на категорията за дългосрочна опасност.
Данните за хронична токсичност (ECx или NOEC) обикновено отменят данните за остра токсичност за класифициране на дългосрочна опасност. Въпреки това, при оценяването на адекватността може да има случаи (като вещества с малко данни), при които данните за хронична токсичност не представляват вида, който се счита за най-чувствителен при наличните изпитвания за краткосрочна опасност. В такива случаи класифицирането се основава на данните (остра или хронична токсичност), които предлагат най-строгата класификация и мултипликационен фактор.
Комбинацията от хронична токсичност и свойства на разграждане отразява потенциалната опасност от веществото. Веществата, които не се разграждат бързо, имат по-висок потенциал за по-дълги експозиции и поради тази причина трябва да бъдат класифицирани в по-строга категория, отколкото бързо разградимите вещества. 
За да се вземе решение, дали е оправдана класификация за дългосрочна опасност, е необходимо съществуващите адекватни данни за остра токсичност и данните за вредното въздействие върху околната среда (разграждане и биоакумулация) да бъдат разгледани за тези трофични нива, за които може да не са на разположение адекватни данни за хронична токсичност.
Макар и да се признава, че остра токсичност сама по себе си не е достатъчно точна за предвиждането на хронична токсичност, за да бъде използвана самостоятелно и директно за определянето на опасността, се счита, че в комбинация с потенциал за биоакумулиране (т.е. експериментално определен фактор на биоконцентрация (BCF) > 500 или, ако липсва такъв, Kow > 4) или потенциална дългосрочна експозиция (т.е. липса на бързо разграждане) остра токсичност може да се използва като подходящ заместител за целите на класифициране. Бързо разграждащите се вещества, които показват остра токсичност със значителна степен на биоакумулация, обикновено показват хронична токсичност при значително по-ниска концентрация. По същия начин, веществата, които не се разграждат бързо, притежават по-висок потенциал за дългосрочна експозиция, което отново може да доведе до възникване на дългосрочна токсичност.
Категориите на опасност за остра и хронична токсичност за водната среда и свързаните с тях критерии са посочени в таблица 4.1.0 на раздел 4.1 от приложение І към CLP.
	Приложение I: Таблица 4.1.0 

Категории за класифициране на веществата за опасно за водната среда



	(а) Остра (краткосрочна) опасност за водната среда

Остра опасност категория 1: (забележка 1)

96 часа LC50 (за риби)

48 часа EC50 (за ракообразни)

72 или 96 часа ErC50 (за водорасли или други водни растения


	≤ 1 mg/l и/или

≤ 1 mg/l и/или

≤ 1 mg/l (забележка 2)



	(b) Дългосрочна опасност за водната среда
	

	(i) Вещества, които не са бързо разградими (забележка 3), за които има подходящи данни за хронична токсичност

	Хронична опасност категория 1: (забележка 1)
	

	NOEC или ECx за хронична опасност (за риби)
	≤ 0,1 mg/l и/или

	NOEC или ECx за хронична опасност (за ракообразни)
	≤ 0,1 mg/l и/или

	NOEC или ECx за хронична опасност (за водорасли или други водни растения)


	≤ 0,1 mg/l

	Хронична опасност категория 2:
	

	NOEC или ECx за хронична опасност (за риби)
	≤ 1 mg/l и/или

	NOEC или ECx за хронична опасност (за ракообразни)
	≤ 1 mg/l и/или

	NOEC или ECx за хронична опасност (за водорасли или други водни растения)


	≤ 1 mg/l

	(ii) Вещества, които са бързо разградими (забележка 3), за които има подходящи данни за хронична токсичност


	Хронична опасност категория 1: (забележка 1)
	

	NOEC или ECx за хронична опасност (за риби)
	≤ 0,01 mg/l и/или

	NOEC или ECx за хронична опасност (за ракообразни)
	≤ 0,01 mg/l и/или

	NOEC или ECx за хронична опасност (за водорасли или други водни растения)


	≤ 0,01 mg/l

	Хронична опасност категория 2:
	

	NOEC или ECx за хронична опасност (за риби)
	≤ 0,1 mg/l и/или

	NOEC или ECx за хронична опасност (за ракообразни)
	≤ 0,1 mg/l и/или

	NOEC или ECx за хронична опасност (за водорасли или други водни растения)


	≤ 0,1 mg/l

	Хронична опасност категория 3:
	

	NOEC или ECx за хронична опасност (за риби)
	≤1 mg/l и/или

	NOEC или ECx за хронична опасност (за ракообразни)
	≤1 mg/l и/или

	NOEC или ECx за хронична опасност (за водорасли или други водни растения)


	≤1 mg/l

	(iii) Вещества, за които няма подходящи данни за хронична токсичност

Хронична опасност категория 1: (забележка 1) 
96 часа LC50 (за риби)





≤ 1 mg/l и/или
48 часа EC50 (за ракообразни)




≤ 1 mg/l и/или

72 или 96 часа ErC50 (за водорасли или други водни растения) ≤ 1 mg/l
(забележка 2)

И веществото не е бързо разградимо и/или ако е експериментално определен стойност на BCF ≥ 500 (или, ако такава липсва, Kow ≥ 4). (забележка 3).




Хронична опасност категория 2:
96 часа LC50 (за риби)
>1 до ≤ 10 mg/l и/или

48 часа EC50 (за ракообразни)
>1 до ≤ 10 mg/l и/или

72 или 96 часа ErC50 (за водорасли или други водни растения)
>1 до ≤ 10 mg/l (забележка 2)

и веществото не е бързо разградимо и/или ако е експериментално определена стойност на BCF ≥ 500 (или, ако такава липсва, Kow ≥ 4). (забележка 3).

Хронична опасност категория 3:
96 часа LC50 (за риби)
> 10 до ≤ 100 mg/l и/или

48 часа EC50 (за ракообразни)
> 10 до ≤ 100 mg/l и/или

72 или 96 часа ErC50 (за водорасли или други водни растения)
> 10 до 100 mg/l (забележка 2)
и веществото не е бързо разградимо и/или ако е експериментално определена стойност на BCF ≥ 500 (или, ако такава липсва, Kow ≥ 4). (Забележка 3).

ЗАБЕЛЕЖКА 1: Когато се класифицират веществата в категория 1 като остро токсични и/или хронично токсични от категория 1, е необходимо да бъде посочен и подходящият(ите) М-фактор(и) (вж. таблица 4.1.3).

ЗАБЕЛЕЖКА 2: Класифицирането се основава на ErC50 [=EC50 (скорост на растежа)]. При обстоятелства, при които основанието за EC50 не е посочено или няма регистриран ErCs0, класифицирането се основава на най-ниската налична стойност за EC50.

ЗАБЕЛЕЖКА 3: Когато няма полезни данни за разградимост, които са или експериментално определени, или са изчислени, веществото се счита за небързо разградимо.
Класифициране може също да се направи, когато не са на разположение данни за трите трофични нива. В тези случаи класифицирането може да бъде предмет на допълнителна информация, която става достъпна. По принцип е необходимо да се разгледат всички налични данни преди да се определи класификацията. Когато не са на разположение качествени данни е необходимо да се разгледат данните с по-ниско качество. При такива обстоятелства се прави преценка по отношение на истинското ниво на опасността. Например, когато има качествени данни за конкретни видове или таксони, тези данни трябва да се използват предпочтително пред данните с по-ниско качество, които може също да са на разположение за съответния вид или таксон. Въпреки това, качествени данни не винаги може да са на разположение за всички трофични нива. За тези трофични нива, за които няма качествени данни, ще бъде необходимо да се разгледат данните с по-ниско качество. При разглеждането на такива данни, обаче, е необходимо да се разгледат и трудностите, които може да са засегнали вероятността за постигането на валиден резултат. Например данните за изпитвания и проектиране на експерименти може да са критично важни за оценяването на използваемостта на определени данни, като например тези за хидролитично неустойчиви химични вещества и по-малко за други химични вещества. Тези трудности са описани по-нататък в приложение I от настоящото ръководство.
Обикновено идентифицирането на опасността и от тук класифицирането се основават на информацията, директно получена от изпитването на разглежданото вещество. Има случаи, обаче, в които това може да създаде трудности или резултатите да не отговарят на здравия разум. Например някои химични вещества, въпреки че са устойчиви в колба, реагират бързо (или бавно) във вода, което води до генерирането на продукти на разграждане, които могат да имат различни свойства. Когато разграждането е бързо, наличните данни от изпитванията често идентифицират опасността от продуктите на разграждане, тъй като именно те са тези, които са изпитани. Тези данни могат да бъдат използвани за класифициране на изходното вещество по обичайния начин. Въпреки това, когато разграждането е бавно, може да е възможно да се изпита изходното вещество и по такъв начин да се генерират данни за опасността по обичайния начин. Последващото разграждане може след това да се разгледа при определянето на това дали да се приложи категория на опасност от остра или дългосрочна токсичност. Може да има случаи, обаче, в които така изпитваното вещество може да се разгражда до получаването на по-опасен продукт. При тези обстоятелства при класифицирането на изходното вещество трябва да се вземе под внимание опасността от продукта на разграждане и скоростта, при която той може да се образува при нормални условия в околната среда (за по-подробна информация, моля, проверете приложенията към настоящото ръководство.
4.1.3.3.2 „Предпазна мрежа”
Параграф 4.1.2.4 Системата също така въвежда класифициране „предпазна мрежа” (наречено хронична опасност категория 4) за използване, когато наличните данни не позволяват класифициране по официалните критерии за остра токсичност категория 1 или хронична опасност категория 1 до 3, но въпреки това съществуват основания за загриженост (вж. пример в таблица 4.1.0).

Приложение I, параграф 4.1.2.6. Таблица 4.1.0 (продължение)
„Предпазна мрежа” класифициране 
Хронична опасност категория 4
Случаи, когато данните не позволяват класифициране по горепосочените критерии, но въпреки това съществуват основания за загриженост. Това включва например: слабо разтворими вещества, за които не е регистрирана остра токсичност при нива, по-високи от стойността на разтворимост във вода (забележка 4), и които не са бързо разградими в съответствие с раздел 4.1.2.9.5, за които експериментално е определен BCF ≥ 500 (или, ако липсва, Kow ≥ 4), показващи потенциал за биоакумулиране, които се класифицират в тази категория, освен ако има други научни доказателства, които показват, че класифицирането не е необходимо. Такива доказателства включват хронична токсичност, NOECs > разтворимост във вода или > 1 mg/l, или данни за бърза разградимост в околната среда, отколкото тези, предвидени от който е да е от методите, изброени в раздел 4.1.2.9.5.

ЗАБЕЛЕЖКА 4: „Остра токсичност няма” означава, че L(E)C50 стойността(ите) е(са) по-висока(и) от разтворимостта във вода. Освен това, при слабо разградими вещества (разтворимост във вода < 1 mg/l), в случаите, когато съществуват доказателства, че изпитването за остра токсичност не осигурява реално определяне на действителната токсичност.
Хронична опасност категория 4, напр., се определя в следните случаи. За някои слабо разтворими вещества, които обикновено се разглеждат като тези, които имат разтворимост във вода < 1 mg/l, „остра токсичност няма” се изразява в изпитвания за токсичност, провеждани на границата на разтворимост. Но ако за такова вещество стойността на BCF > 500 или, ако такава липсва, Kow > 4 (което показва потенциал за биоакумулиране) и веществото не е бързо разградимо, се определя класификация „предпазна мрежа”, хронична опасност категория 4. За тези видове вещества продължителността на експозицията при краткосрочни изпитвания може да се окаже твърде кратка, за да се постигне устойчива концентрация на веществото в изпитваните организми. Следователно, дори и остра токсичност да е била измерена в краткосрочно изпитване (за остра опасност), остава реалната възможност, че такива небързо разградими и биоакумулиращи вещества могат да оказват хронични ефекти. Най-вече, защото ниската разградимост може да доведе до по-продължителен период на експозиция във водната среда.
Точните определения за основните елементи на тази система са описани по-подробно в приложения I - III към настоящето Ръководство.
4.1.3.3.3 Определяне на M-фактор за силно токсични вещества

Параграф 4.1.2.5 Вещества с остра токсичност под 1 mg/l или хронична токсичност под 0,1 mg/l (ако не са бързо разградими) и 0,01 mg/l (ако са бързо разградими) допринасят за токсичността на сместа като съставки на сместа даже при ниска концентрация и обикновено им се придава по-голяма тежест при прилагане на подхода за сумиране на класификациите (вж. забележка 1 от таблици 4.1.0 и 4.1.3.5.5).

Когато едно вещество се класифицира в категория 1 Остра опасност и/или Категория 1 Хронична опасност, трябва да се определи(ят) мултипликационният/мултипликационните фактор/фактори (M-фактор) (както е описано в член 10 от CLP). Когато е уместно, M-факторите се определят за остра и за дългосрочна опасност поотделно. Това означава, че за едно вещество може да има два различни M-фактора (единият за остра, а другият за дългосрочна опасност). Също така е важно M-факторът/факторите да бъде/бъдат включен/включени в Информационния лист за безопасност, тъй като други потребители от веригата на доставките може да се нуждаят от него/тях, напр. за класифицирането на смеси, които съдържат съответното вещество.
Самият M-фактор може да бъде взет от таблицата по-долу и зависи от диапазона на токсичност на веществата. Например за вещество с остра токсичност 0.005 mg/l се определя M-фактор 100, докато за вещество с хронична токсичност 0.005 mg/l се определя M-фактор 10 за небързо разградими вещества и M-фактор 1 за бързо разградими вещества.
Приложение I: Таблица 4.1.3 

Мултипликационни фактори за остро токсични съставки на сместа
	Остра токсичност
	М-фактор
	Хронична токсичност
	М-фактор

	L(E)C50 Стойност
	
	Стойност на NOEC 
	NRDa съставки
	RDb съставки

	0,1 < L(E)C50 ≤ 1
	1
	0,01 < NOEC ≤ 0,1
	1
	-

	0,01 < L(E)C50 ≤ 0,1
	10
	0,001 < NOEC ≤ 0,01
	10
	1

	0,001 < L(E)C50 ≤ 0,01
	100
	0,0001 < NOEC ≤ 0,001
	100
	10

	0,0001 < L(E)C50 ≤ 0,001
	1000
	0,00001 < NOEC ≤ 0,0001
	1000
	100

	0,00001 < L(E)C50 ≤ 0,0001
	10000
	0,000001 < NOEC ≤ 0,00001
	10000
	1000

	(продължава с интервали с фактор)
	(продължава с интервали с фактор 10)

	 a небързо разградими 

 b бързо разградими


Стойността на NOEC в таблица 4.1.3 (приложение I към CLP) се отнася както за NOEC, така и за ECx (стойностите на токсичност се изразяват в mg/l). Първите две колони в таблица 4.1.3 се отнасят до системата за класификация в таблица 4.1.0 (a)(b, подточка iii), последните три колони се отнасят до системата за класификация в таблица 4.1.0 (b, подточки i и ii). В случаите, когато няма данни за хронична токсичност и се използва таблица 4.1.0 (a) (b, подточка iii) за определяне на дългосрочна опасност за водната среда, полученият в резултат на това M-фактор за категорията на опасност остра токсичност за водната среда се прилага също и за класификацията за дългосрочна опасност за водната среда.

4.1.3.4 Решение за класифициране: примери за вещества

Ако критериите показват, че критериите са изпълнени, се определя една категория за остра токсичност за водната среда и/или една категория за дългосрочна токсичност за водната среда, както и M-фактор(и), когато е приложимо. По отношение на елементите на етикета като пиктограми за опасност, сигнални думи, предупреждения за опасност и препоръки за безопасност, виж раздел 4.1.6 от настоящото ръководство.

Допълнителни примери, свързани конкретно с класифицирането на метали и метални съединения, са дадени в приложение IV към настоящото ръководство.

Примерите в настоящия раздел са с фокус към самостоятелно класифициране, основаващо се на съответните налични данни. Задължителното използване на хармонизирано класифициране на веществата, съгласно таблица 3.1 от приложение VI, използването на информация от списъка за класификация и етикетиране и използването на таблицата за преобразуване в приложение VII не са взети под внимание в тези примери.

След събирането на данните самостоятелното класифициране започва с оценка на адекватността на събраните данни, оценка на резултатите и изразяване на заключение за крайните точки, свързани с класифицирането на опасността за околната среда. Когато оценката показва, че критериите за класифициране на опасността за околната среда са изпълнени, се определя една категория за остра токсичност за водната среда и/или една категория за дългосрочна токсичност за водната среда и се изчислява M-фактор(и), когато е приложимо.

Списък на примерите за класифициране на вещества, разгледани в настоящия раздел:

Пример A: Хидрофилно вещество, директно класифициране въз основа на данните за остра и хронична токсичност;

Пример B: Хидрофилно вещество, директно класифициране въз основа на данните за остра токсичност, не са на разположение данни за хронична токсичност;

Пример C: Умерено разтворимо във вода вещество, директно класифициране въз основа на данните за остра токсичност, не са на разположение данни за хронична токсичност за две трофични нива; комбиниран набор от данни от количествени зависимости структура-активност (QSAR) и експериментални данни;

Пример D: Вещество с няколко данни за токсичност за едно трофично ниво;

Пример E: Класифициране „предпазна мрежа” в категория 4 за хронична опасност;

Пример F: Трудно за изпитване вещество, токсичност над нивото на разтворимост във вода.

Допълнителни примери конкретно за метали и метални съединения се съдържат в приложение IV към настоящото ръководство.

Примерите са представени в логически формат, който започва с таблица, в която са изброени всички съответни елементи от данните на наличната информация, след което следва оценка на опасността за водната среда за всеки един от елементите от данни, раздел, който показва класифицирането на опасността за водната среда, раздел, който съдържа обосновка въз основа на заключенията, и накрая таблица, в която са представени приложимите елементи на етикета.

Обяснение на използваните в примерите елементи от данните:

Физикохимични свойства, важни за оценката на опасностите за водната среда за целите на класифицирането: Обикновено тези свойства са разтворимост във вода (mg/l) и коефициент на разпределение октанол/вода (Kow);

Остра токсичност за водната среда: Обикновено това се отнася до стойностите на LC50 или EC50 (mg/l);

Дългосрочна токсичност за водната среда: Обикновено това се отнася до NOEC или ECx (mg/l);

Разграждане (данни за бързо разграждане): Обикновено това се отнася до биотичното или абиотично разграждане на органичните вещества (или до трансформацията на неорганичните вещества). В случай на бързо първично разграждане се осигурява информация, независимо дали продуктите от разграждането могат да бъдат класифицирани като опасни за водната среда или не;

Биоакумулация: Обикновено това се отнася до фактора на биоконцентрация за Риби.
Информацията за надеждност не е взета под внимание при илюстрирането. За целите на примерите се приема, че оценката за надеждност е висока (например за експериментални изпитвания оценка 1 или 2 по системата за оценяване на Klimisch), освен ако не е посочено друго. Следва да се има предвид, че е важно да се постави оценка за надеждност на проучването - ако дадено проучване се оценява като слабо надеждно, то обикновено не може да се използва за целите на класифициране.

Освен заключението от проучването за съответните крайни резултати за класифицирането, за всеки в отделна колона е дадена следната информация в отделна колона: 

Препратка към приложимия метод на изпитване, в съответствие с Регламент (ЕО) № 440/2008 на ЕС за методите на изпитване или Указанията за изпитване на ОИСР или използваните модели на количествена зависимост структура-активност (QSAR);

Определена основна информация за дизайна на изпитването (pH на изпитваната среда, режим на подновяване на изпитваната среда (статичен, полустатичен, поточен режим);

Използване на измерени или номинални изпитвани концентрации;

Съответствие на експеримента и докладваните резултати с правилата на Добрата лабораторна практика (ДЛП) на ОИСР;

Специфична информация, отнасяща се до съответните крайни точки, в зависимост от случая.

Тази информация играе решаваща роля, когато адекватността на данните и оценката на резултатите от изпитването се преценяват за тяхната приложимост в схемата за класификация и етикетиране. Въпреки това, информацията е включена в примерите най-вече, за да направи данните по-реалистични.

4.1.3.4.1 Пример A: Хидрофилно вещество, класифицирано непосредствено въз основа на данните за остра и хронична токсичност

	ЕЛЕМЕНТИ ОТ ДАННИТЕ
	Стойност
	Метод на изпитване съгласно Регламент № 440/2008 на ЕС или указания/забележки на ОИСР

	Физикохимични свойства
	
	

	Разтворимост във вода:
	1200 mg/l
	A.6./pH:7.0, не е в съответствие с ДЛП

	Коефициент на разпределение октанол/вода (Kow):
	2.75
	A.8./pH:7.5, в съответствие с ДЛП

	Остра токсичност за водната среда
	
	

	Риби:


Oncorhynchus mykiss:




Lepomis macrochirus:
	12 mg/l

(96 часа LC50) 

2.7 mg/l

(96 часа LC50)
	C.1./статичен режим, не е в съответствие с ДЛП

C.1./статичен режим, в съответствие с ДЛП

	Ракообразни:

Daphnia magna:
	18 mg/l (48 часа LC50)
	C.2./статичен режим, не е в съответствие с ДЛП

	Водорасли/водни растения:



Scenedesmus subspicatus:




Lemna gibba:
	0.056 mg/l 

(96 часа ErC50) 

0.031 mg/l 

(7 дни ErC50)
	C.3./статичен режим, в съответствие с ДЛП

C.26./полустатичен режим, в съответствие с ДЛП

	Хронична токсичност за водната среда
	
	

	Риби:


Danio rerio:
	1.2 mg/l 

(21 дни NOEC)
	Указание 210 на ОИСР/изпитване за токсичност на ранен етап от живота, поточен режим, в съответствие с ДЛП

	Ракообразни:

Daphnia magna:
	1.1 mgl 

(21 дни NOEC)
	C.20./полустатичен режим, в съответствие с ДЛП

	Водорасли/водни растения: 



Scenedesmus subspicatus:
	0.01 mg/l 

(96 часа NOEC)
	C.3./статичен режим, в съответствие с ДЛП

	Разграждане (данни за бързо разграждане)
	
	

	Биотично разграждане:

Абиотично разграждане, хидролиза: (период на полуразграждане (в дни)):
	86 % за 28 дни (изпълнен критерий за прозорец от 10 дни)

Няма данни
	C.4-C/pH:7.5, в съответствие с ДЛП

	Биоакумулация
	
	

	Фактор на биоконцентрация при риби (BCF)
	Няма данни
	


Оценка на опасността за водната среда, заключения и коментари:

Физикохимични свойства:

Веществото е лесно разтворимо. Коефициентът Kow е < 4, което показва нисък потенциал за биоакумулация, който може да бъде използван при липсата на данни за фактора за биоконцентрация.

Остра токсичност за водната среда:

Острата токсичност за водната среда въз основа на най-ниската от наличните стойности за токсичност е между 0.01 и 0.1 mg/l.

Дългосрочна токсичност за водната среда:

Дългосрочната токсичност за водната среда въз основа на най-ниската от наличните стойности за токсичност е между 0.001 и 0.01 mg/l.

Биоразграждане (данни за бързо биоразграждане):

> 70 % биоразграждане след 28 дни, основано на разтворен органичен въглерод (DOC), изпълнява критериите за бързо разграждане.

Класифициране на опасността за водната среда и, когато има приложение, определяне на M-фактора/факторите: 

Остра (краткосрочна) опасност за водната среда: категория 1 Остра опасност, M-фактор: 10. 

Дългосрочна опасност за водната среда: категория 1 Хронична опасност , M-фактор: 1.

Обосновка:

Остра опасност за водната среда: стойност на L(E)C50 за остра токсичност ≤ 1 mg/l. M-факторът, основан на стойността на L(E)C50, е между 0.01 и 0.1 mg/l.

Дългосрочна опасност за водната среда:

Критериите за класифициране на веществото в категории от 1 до 3 Хронична опасност следват стъпаловиден подход, при който първата стъпка е да се провери дали е налична подходяща информация за дългосрочна токсичност, която позволява да се извърши класифициране за дългосрочна опасност. Ако няма подходящи данни за дългосрочна токсичност за някои или за всички трофични нива, следващата стъпка е да се комбинират два типа информация, т.е. данните за остра токсичност за водната среда и данните за вредно въздействие върху околната среда (данни за биоразградимост и биоакумулация). За повече подробности, виж раздел 4.1.3.3 и таблица 4.1.0.

Подходящи данни за дългосрочна токсичност за всичките три трофични нива, NOEC за дългосрочна токсичност ≤ 0.01 mg/l, бързо разградимо. M-факторът се основава на NOEC между 0.001 и 0.01 mg/l (бързо разградимо).

Елементи на етикета, основаващи се на класификацията:

	Елемент
	Код

	GHS пиктограма
	GHS09

	Сигнална дума
	ВНИМАНИЕ

	Предупреждение за опасност
	H410


	Препоръка/препоръки за безопасност
	P273, P391, P501


4.1.3.4.2 Пример B: Хидрофилно вещество, класифицирано непосредствено въз основа на данните за остра токсичност, няма данни за хронична токсичност

	ЕЛЕМЕНТИ ОТ ДАННИТЕ
	Стойност
	Метод на изпитване съгласно Регламент № 440/2008 на ЕС или Указания/Забележки на ОИСР

	Физикохимични свойства
	
	

	Разтворимост във вода:
	1200 mg/l
	A.6./pH:7.0, не е в съответствие с ДЛП

	Коефициент на разпределение октанол/вода (Kow):
	2.75
	A.8./pH:7.5, в съответствие с ДЛП

	Остра токсичност за водната среда
	
	

	Риби:


Oncorhynchus mykiss:




Lepomis macrochirus:
	12 mg/l 

(96 часа LC50) 

2.7 mg/l 

(96 часа LC50)
	C.1./статичен режим, не е в съответствие с ДЛП

C.1./статичен режим, в съответствие с ДЛП

	Ракообразни:

Daphnia magna:
	18 mg/l 

(48 часа LC50)
	C.2./статичен режим, не е в съответствие с ДЛП

	Водорасли/водни растения:



Scenedesmus subspicatus:




Lemna gibba:
	0.056 mg/l 

(96 часа ErC50) 

0.031 mg/l 

(7 дни ErC50)
	C.3./статичен режим, в съответствие с ДЛП

C.26./полустатичен режим, в съответствие с ДЛП

	Хронична токсичност за водната среда
	
	

	Риби:
	Няма данни
	

	Ракообразни:
	Няма данни
	

	Водорасли/водни растения:
	NOEC не се съобщава
	

	Разграждане (данни за бързо разграждане)
	
	

	Биотично разграждане:

Абиотично разграждане, хидролиза: (период на полуразграждане (в дни)):
	86 % за 28 дни (изпълнен критерият за прозорец от 10 дни)

Няма данни
	C.4-C/pH:7.5, в съответствие с ДЛП

	Биоакумулация
	
	

	Фактор на биоконцентрация при риби (BCF)
	560 l/kg
	C.13./pH: 7.8, в съответствие с ДЛП, BCF (свързан с общите радиоактивни остатъци, тъй като няма данни за изходното съединение)


Оценка на опасността за водната среда, заключения и коментари:

Физикохимични свойства:

Веществото е лесно разтворимо. Коефициентът Kow е < 4, което показва нисък потенциал за биоакумулиране, който може да бъде използван при липсата на данни за фактора на биоконцентрация.

Остра токсичност за водната среда:

Острата токсичност за водната среда въз основа на най-ниската от наличните стойности на токсичност е между 0.01 и 0.1 mg/l.

Дългосрочна токсичност за водната среда:

Няма подходящи данни за хронична токсичност за всички три трофични нива.

Разграждане (данни за бързо разграждане):

70 % разграждане след 28 дни, основано на разтворен органичен въглерод (DOC), отговаря на критериите за бързо разграждане.

Биоакумулация:

Факторът на биоконцентрация е > 500, оттук висок потенциал за биоакумулиране. Стойността на фактора на биоконцентрация изключва използването на стойността на коефициента Kow, който в този случай е по-нисък от граничната стойност 4.

Класифициране на опасността за водната среда и, когато има приложение, определяне на M-фактора/факторите: 

Остра (краткосрочна) опасност за водната среда: категория 1 Остра опасност 1, M-фактор: 10. 

Дългосрочна опасност за водната среда: категория 1 Хронична опасност, M-фактор: 10.

Обосновка:

Остра (краткосрочна) опасност за водната среда: стойността на L(E)C50 за остра токсичност е ≤ 1 mg/l. M-факторът, основан на стойността на L(E)C50, е между 0.01 и 0.1 mg/l.

Дългосрочна опасност за водната среда:

Критериите за класифициране на веществото в категории от 1 до 3 Хронична опасност следват стъпаловиден подход, при който първата стъпка е да се провери дали е налична подходяща информация за дългосрочна токсичност, която позволява да се извърши класифициране за дългосрочна опасност. Ако няма подходящи данни за дългосрочна токсичност за някои или за всички трофични нива, следващата стъпка е да се комбинират два типа информация, т.е. данните за остра токсичност за водната среда и данните за вредно въздействие върху околната среда (данни за биоразградимост и биоакумулация). За повече подробности, виж раздел 4.1.3.3 и таблица 4.1.0.

Няма подходящи данни за дългосрочна токсичност (за всичките три трофични нива);

Най-ниска стойност за остра токсичност на L(E)C50 ≤ 1 mg/l;

Веществото е бързо разградимо, но експериментално определеният фактор на биоконцентрация е > 500;

Тъй като заключението се основава на таблица 4.1.0(b)(iii), следователно М-факторът се основава на остра токсичност между 0.01 и 0.1 mg/l. В този случай един и същи М-фактор се прилага и за остра, и за дългосрочна опасност.

Елементи на етикета, основаващи се на класификацията:

	Елемент
	Код

	GHS пиктограма
	GHS09

	Сигнална дума
	ВНИМАНИЕ

	Предупреждение за опасност
	H410


	Препоръка/препоръки за безопасност
	P273, P391, P501


4.1.3.4.3 Пример C: Вещество, което е умерено разтворимо във вода, класифицирано непосредствено въз основа на наличните данни за хронична токсичност само за две трофични нива; комбинирана съвкупност от данни от количествена зависимост структура-активност (QSAR) и експериментални данни

	ЕЛЕМЕНТИ ОТ ДАННИТЕ
	Стойност
	Метод на изпитване съгласно Регламент № 440/2008 на ЕС или Указания/Забележки на ОИСР

	Физикохимични свойства
	
	

	Разтворимост във вода:
	25 mg/l
	A.6./pH: 7.0, не е в съответствие с ДЛП

	Коефициент на разпределение октанол/вода (Kow):
	5.75 3.9
	A.8./pH: 7.5, в съответствие с ДЛП

QSAR LOG KOWINN, валиден, не е в съответствие с ДЛП

	Остра токсичност за водната среда
	
	

	Риби: Oncorhynchus mykiss:

 Lepomis macrochirus:
	12.3 mg/l 

(96 часа LC50) 

22.5 mg/l 

(96 часа LC50)
	C.1./статичен режим, не е в съответствие с ДЛП C.1./статичен режим, в съответствие с ДЛП

	Ракообразни: Daphnia magna:

 Daphnia magna:
	0.79 mg/l 

(48 часа LC50) 

1.06 mg/l

 (48 часа LC50)
	C.2./статичен режим, не е в съответствие с ДЛП,

QSAR, ECOSAR, валиден, не е в съответствие с ДЛП

	Водорасли/водни растения: 
 Scenedesmus subspicatus:
	1.53 mg/l 

(96 часа ErC50)
	C.3./статичен режим, в съответствие с ДЛП

	Хронична токсичност за водната среда
	
	

	Риби: Oncorhynchus mykiss:
	0.56 mg/l 

(21 дни NOEC)
	Указание 210 на ОИСР/изпитване за токсичност на ранен етап от живота, поточен режим, в съответствие с ДЛП

	Ракообразни:
	Няма данни
	

	Водорасли/водни растения: 
 Scenedesmus subspicatus:
	0.23 mg/l 

(96 часа NOEC)
	C.3./статичен режим, в съответствие с ДЛП

	Разграждане (данни за бързо разграждане)
	
	

	Биотично разграждане:

Абиотично разграждане, хидролиза: (период на полуразграждане (в дни)):
	45 % за 28 дни 

Няма данни
	C.4-C/pH: 7.5, 

в съответствие с ДЛП

	Биоакумулация
	
	

	Фактор на биоконцентрация при риби (BCF):
	Няма данни
	


Оценка на опасността за водната среда, заключения и коментари:

Физикохимични свойства:

Веществото е умерено разтворимо. Коефициентът Kow 5.75 се основава на оценка на значимостта на доказателствения материал, валидните експериментални данни в съответствие с изискванията на ДЛП имат предимство пред валидния коефициент Kow , определен чрез количествена зависимост структура-активност.

Следва да се има предвид, че експерименталните данни и данните, определени чрез количествена зависимост структура-активност, за изчислението на коефициента Kow трябва да се разглеждат внимателно във всеки отделен случай. Валидността на данните може да зависи от структурата на химичното вещество. Виж раздел 2.2 от приложение III за повече подробности за използването на данни за Kow и раздел 3.4.1 от приложение III за повече подробности за химичните класове, на които трябва да се обърне особено внимание в това отношение. 

Остра токсичност за водната среда:

Острата токсичност за водната среда въз основа на най-ниската от наличните стойности за токсичност е между 0.1 и 1 mg/l;

За Daphnia magna са представени две валидни стойности. Приложен е подходът за оценка на значимостта на доказателствения материал, при който валидните експериментални данни имат предимство пред данните от количествена зависимост структура-активност. Поради това за ракообразни се използва най-ниската стойност за остра токсичност - 0.79 mg/l. 

Дългосрочна токсичност за водната среда:

Подходящи данни за хронична токсичност са на разположение само за Риби и за водорасли/водни растения, но не са на разположение за ракообразни;

Хроничната токсичност за водната среда въз основа на най-ниската от наличните стойности за токсичност за Риби и за водорасли/водни растения е между 0.1 и 1 mg/l.

Тъй като има подходящи данни за хронична токсичност за две трофични нива, да се оцени едновременно:

в съответствие с критериите, посочени в таблица 4.1.0(b)(i) или 4.1.0(b)(ii) (в зависимост от информацията за бързо разграждане), и

(ако има подходящи данни за остра токсичност за друго/други трофично/трофични ниво/нива, в съответствие с критериите, посочени в таблица 4.1.0(b)(iii),

и да се класифицира в съответствие с най-строгия резултат.

Разграждане (данни за бързо разграждане):

< 70 % разграждане след 28 дни, основано на разтворен органичен въглерод (DOC), не отговаря на критериите за бързо разграждане.

Биоакумулация:

Коефициентът Kow е 5.75, което показва висок потенциал за биоакумулация и може да бъде използван при липсата на данни за фактора на биоконцентрация.

Класифициране на опасността за водната среда и, когато има приложение, определяне на M-фактора/факторите: 

Остра опасност за водната среда: категория 1 Остра опасност, M-фактор: 1.

Дългосрочна опасност за водната среда: категория 1 Хронична опасност, M-фактор: 1.

Обосновка:

Остра (краткосрочна) опасност за водната среда: най-ниската стойност на L(E)C50 за остра токсичност ≤ 1 mg/l. M-факторът въз основа на стойността на L(E)C50 е между 0.1 и 1 mg/l.

Дългосрочна опасност за водната среда:

Критериите за класифициране на веществото в категории 1 до 3 Хронична опасност следват стъпаловиден подход, при който първата стъпка е да се определи дали е на разположение подходяща информация за дългосрочна токсичност, която позволява да се извърши класифициране на дългосрочна опасност. При липса на подходящи данни за дългосрочна токсичност за всички трофични нива следващата стъпка е да се комбинират два типа информация, т.е. данните за остра токсичност за водната среда и данните За повече подробности, виж раздел 4.1.3.3 и таблица 4.1.0.

основаваща се на NOEC система (таблица 4.1.0(b)(i): най-ниско NOEC за дългосрочна токсичност за водната среда < 1 mg/l, не е бързо разградимо, следователно категория 2 Хронична опасност;

Заместителна система (таблица 4.1.0 (b)(iii): най-ниска стойност на L(E)C50 за остра токсичност за водната среда < 1 mg/l, но не е бързоразградимо (и коефициент Kow>4), следователно категория 1 Хронична опасност;

Заключение: прилага се категория 1 Хронична опасност в съответствие с най-строгия резултат;

Тъй като заключението се основава на заместителна система (таблица 4.1.0 (b)(iii)), M-факторът се основава на остра токсичност за водната среда между 0.1 и 1 mg/l.

Елементи на етикета, основаващи се на класификацията:

	Елемент
	Код

	GHS пиктограма
	GHS09

	Сигнална дума
	ВНИМАНИЕ

	Предупреждение за опасност
	H410


	Препоръка/препоръки за безопасност
	P273, P391, P501


4.1.3.4.4. Пример D: Вещество с няколко набора от данни за токсичност за определено трофично ниво

	ЕЛЕМЕНТИ ОТ ДАННИТЕ
	Стойност
	Метод на изпитване съгласно Регламент № 440/2008 на ЕС или Указания/Забележки на ОИСР

	Физикохимични свойства
	
	

	Разтворимост във вода:
	120 mg/l
	A.6./pH:7.0, не е в съответствие с ДЛП

	Коефициент на разпределение октанол/вода (Kow):
	4.9
	A.8./pH:7.5, в съответствие с ДЛП

	Остра токсичност за водната среда
	
	

	Риби:
	Lepomis macrochirus:
	108 mg/l 

(96 часа LC50)
	C.1./статичен режим, в съответствие с ДЛП

	Ракообразни
:
	Daphnia magna:


	40 mg/l 

(48 часа LC50)
	C.2./статичен режим, в съответствие с ДЛП

	
	Procambarus clarkii:
	0.12 mg/l 

(48 часа LC50)
	Метод без приложение/статичен режим, в съответствие с ДЛП

	
	Asellus aquaticus:
	0.4 mg/l 

(48 часа LC50)
	Метод без приложение/статичен режим, не е в съответствие с ДЛП

	
	Mysidopsis bahia:
	0.5 mg/l 

(48 часа LC50)
	Метод без приложение/статичен режим, в съответствие с ДЛП

	
	ChiroNomus tentans:
	0.8 mg/l 

(48 часа LC50)
	Метод без приложение/статичен режим, в съответствие с ДЛП

	Водорасли/водни растения:
	Pseudokirchneriella
	22 mg/l 

(96 часа ErC50)
	C.3./статичен режим, в съответствие с ДЛП

	
	subcapitata:
	
	

	Хронична токсичност за водната среда
	
	

	Риби:
	Pimephales promelas
	mg/l 

(21 дни NOEC)
	Указание 210 на ОИСР/изпитване за токсичност на ранен етап от живота, поточен режим, в съответствие с ДЛП, крайна точка: растеж

	Ракообразни:
	Daphnia magna
	1.2 mg/l ( 21 дни NOEC)
	C.20./полустатичен режим, в съответствие с ДЛП, крайна точка: репродукция

	Водорасли/водни растения:
	Pseudokirchneriella
	8.5 mg/l

(96 часа NOEC)
	C.3./статичен режим, в съответствие с ДЛП

	
	subcapitata:
	
	

	Разграждане (данни за бързо разграждане)
	
	

	Биотично разграждане:
	Няма данни
	

	Абиотично разграждане, хидролиза (период на полуразграждане (в дни)):
	Няма данни
	

	Биоакумулация
	
	

	Фактор на биоконцентрация при риби (BCF):
	Няма данни
	


Оценка на опасността за водната среда, заключения и коментари:

Физикохимични свойства:

Веществото е разтворимо във вода. Коефициент Kow 4.9.

Остра токсичност за водната среда:

Острата токсичност за водната среда (въз основа на най-ниската от наличните стойности за токсичност) е между 0.1 и 1 mg/l. Класификацията в този пример следва да се базира на най-чувствителния вид, който е ракообразни Procambarus clarkii;

Следва да се има предвид, че обикновено веществата, за които са на разположение многобройни данни за токсичност за таксономична груха (в този случай ракообразни) във всеки отделен случай данните за токсичност може да бъдат оценявани чрез определяне на значимостта на доказателствения материал. Ако например има четири или повече стойности на LC50 за един и същи вид Риби, тогава може да се изчисли средно геометричната стойност (вж. раздел 4.1.3.2.4.3). В този конкретен пример има данни за остра токсичност за пет отделни вида ракообразни и всички те, с изключение на данните за един вид, са получени от проучвания в съответствие с ДЛП, при които са еднакво оценени чрез подход за оценка на значимостта на доказателствения материал. Съответно за целите на класифицирането се използват най-ниските стойност.

Хронична токсичност за водната среда:

На разположение са подходящи данни за дългосрочна токсичност само за Риби и водорасли/водни растения. Хроничната токсичност за водната среда (въз основа на най-ниската от две налични стойности за токсичност) е по-висока от 1 mg/l;

За ракообразни са на разположение данни за хронична токсичност за Daphnia magna, които въз основа на относително големия набор от данни за остра токсичност очевидно са на-малко чувствителният вид, за който са налични данни. Следователно трябва са се счита, че данните за хронична токсичност за водната среда за Daphnia magna не съответстват на определението за „подходящи данни за хронична токсичност”.

Разграждане (данни за бързо разграждане):

Няма данни за това вещество. В този случай се счита, че веществото не е бързо разградимо (виж забележка 3 от таблица 4.1.0).

Биоакумулация:

Коефициентът Kow е 4.9, което показва висок потенциал за биоакумулация, който може да се използва при липса на данни за фактора за биоконцентрация.

Класифициране на опасността за водната среда и, когато има приложение, определяне на M-фактора/факторите: 

Остра опасност за водната среда: категория 1 Остра опасност 1, M-фактор: 1. Дългосрочна опасност за водната среда: категория 1 Хронична опасност, M-фактор: 1.

Обосновка:

Остра опасност за водната среда: Стойността на L(E)C50 за остра токсичност за водната среда е > 0.001 и < 0.01 mg/L

Дългосрочна опасност за водната среда:

Критериите за класифициране на веществото в категории от 1 до 3 Хронична опасност следват стъпаловиден подход, при който първата стъпка е да се провери дали е налична подходяща информация за дългосрочна токсичност, която позволява да се извърши класифициране за дългосрочна опасност. Ако няма подходящи данни за дългосрочна токсичност за някои или за всички трофични нива, следващата стъпка е да се комбинират два типа информация, т.е. данните за остра токсичност за водната среда и данните за вредно въздействие върху околната среда (данни за биоразградимост и биоакумулация). За повече подробности, виж раздел 4.1.3.3 и таблица 4.1.0.

На разположение са данни за хронична токсичност за две от трите трофични нива (риби и водорасли/водни растения), най-ниското NOEC е по-голямо от 1 mg/l. Заключение за тези две трофични нива: основаваща се на NOEC система (таблица 4.1.0 (b)(i): най-ниска стойност на NOEC за дългосрочна токсичност за водната среда > 1 mg/l, следователно, не се класифицира;

Заместителна система (таблица 4.1.0 (b)(iii): най-ниска стойност на L(E)C50 за остра токсичност за водната среда < 1 mg/l (0.12 mg/l Procambarus clarkii), не е бързо разградимо (и коефициент Kow > 4), следователно категория 1 Хронична опасност ;

Заключение: прилага се категория 1 Хронична опасност в съответствие с най-строгите резултати;

Тъй като заключението се основава на заместителна система (таблица 4.1.0(b)(iii)) M-факторът се основава на остра токсичност за водната среда между 0.1 и mg/l.

Елементи на етикета, основаващи се на класификацията:

	Елемент
	Код

	GHS пиктограма
	GHS09

	Сигнална дума
	ВНИМАНИЕ

	Предупреждение за опасност
	H410


	Препоръка/препоръки за безопасност
	P273, P391, P501


4.1.3.4.5 Пример E: Класификация „безопасна мрежа”, категория 4 Хронична опасност 

	ЕЛЕМЕНТИ ОТ ДАННИТЕ
	Стойност
	Метод на изпитване съгласно Регламент № 440/2008 на ЕС или Указания/Забележки на ОИСР

	Физикохимични свойства
	
	

	Разтворимост във вода:
	0.009 mg/l
	A.6./pH:7.0, 

не е в съответствие с ДЛП

	Коефициент на разпределение октанол/вода (Kow):
	5.4
	A.8./pH:7.5, 

в съответствие с ДЛП

	Остра токсичност за водната среда
	
	

	Риби:
	Няма данни
	

	Ракообразни

Daphnia magna:
	> 1 mg/l 

(48 часа LC50)
	C.2./статичен режим, номинална концентрация, не е в съответствие с ДЛП

	Водорасли/водни растения:
	Няма данни
	

	Хронична токсичност за водната среда
	
	

	Риби:
	Няма данни
	

	Ракообразни:
	Няма данни
	

	Водорасли/водни растения:
	Няма данни
	

	Разграждане (данни за бързо разграждане)
	
	

	Биотично разграждане:
	Няма данни
	

	Абиотично разграждане, хидролиза (период на полуразграждане (в дни)):
	Няма данни
	

	Биоакумулация
	
	

	Фактор на биоконцентрация при риби (BCF):
	Няма данни
	


Оценка на опасността за водната среда, заключения и коментари:

Физикохимични свойства:

Веществото е слабо разтворимо. Коефициентът Kow > 4, което показва висок потенциал за биоиоакумулация, който може да се използва при липсата на данни за фактора за биоконцентрация.

Остра токсичност за водната среда:

Оскъдни данни за веществото. Не са регистрирани данни за остра токсичност на нива до границата на разтворимост във вода.

Дългосрочна токсичност за водната среда:

Няма подходящи данни за хронична токсичност за всички три трофични нива.

Разграждане (данни за бързо разграждане):

Счита се, че веществото не е бързо разградимо по подразбиране при липсата на измерени данни.

Биоакумулация:

Коефициентът Kow е 5.4, което показва висок потенциал за биоакумулация, който може да се използва при липсата на данни за фактора на биоконцентрация.

Класифициране на опасността за водната среда и, когато има приложение, определяне на M-фактора/факторите: 

Остра опасност: Не се класифицира.

Дъгосрочна опасност: Класификация „предпазна мрежа” категория 4 Хронична опасност. 

Обосновка:

Остра опасност: Не са регистрирани данни за остра токсичност за водната среда на нива до границата на разтворимост във вода;

Дългосрочна опасност: Няма подходящи данни за хронична токсичност за всичките три трофични нива. Независимо от това, въпросното вещество се основава на следните констатации:

Слабо разтворимо вещество;

Няма данни за остра токсичност за водната среда на нива до границата на разтворимост във вода;

Не е бързо разградимо (по подразбиране при липсата на измерени данни);

Висок потенциал за биоакумулация (при липсата на данни за фактора на биоконцентрация, коефициент Kow > 4);

Няма данни за NOEC > разтворимост във вода за всичките три трофични нива;

Няма други данни за бързо разграждане в околната среда.

Елементи на етикета, основаващи се на класификацията:

	Елемент
	Код

	GHS пиктограма
	-

	Сигнална дума
	-

	Предупреждение за опасност
	H413

	Препоръка/препоръки за безопасност
	P273, P501


4.1.3.4.6 Пример F: Трудно за изпитване вещество, чиято токсичност е над нивото на разтворимост във вода

	ЕЛЕМЕНТИ ОТ ДАННИТЕ
	Стойност
	Метод на изпитване съгласно Регламент № 440/2008 на ЕС или Указания/Забележки на ОИСР

	Физикохимични свойства
	
	

	Разтворимост във вода:
	< 0.2 mg/l
	A.6./pH: 7.0, не е в съответствие с ДЛП

	Коефициент на разпределение октанол/вода (Kow):
	Няма данни
	Не е определен поради неустойчивост на веществото във вода

	Остра токсичност за водната среда
	
	

	Риби:


Oncorhynchus mykiss:
	12 mg/l 

(96 часа LC50)
	C.1./статичен режим, номинална концентрация, не е в съответствие с ДЛП

	Ракообразни:


Daphnia magna:
	18 mg/l

 (48 часа LC50)
	C.2./статичен режим, номинална концентрация, не е в съответствие с ДЛП

	Водорасли/водни
Pseudokirchneriella

растения:

subcapitata:
	3.56 mg/l 

(96 часа ErC50)
	C.3./статичен режим, номинална концентрация, не е в съответствие с ДЛП

	Хронична токсичност за водната среда
	
	

	Риби:
	Няма данни
	

	Ракообразни:
	Няма данни
	

	Водорасли/водни растения:
	Няма данни
	

	Разграждане (данни за бързо разграждане)
	
	

	Биотично разграждане:
	Няма данни
	

	Абиотично разграждане, хидролиза: (период на полуразграждане (в дни)):
	< 0.5 дни (най-дълъг период на полуразграждане в диапазон на pH 

от 4 до 9)
	C.7./pH: 7.0, не е в съответствие с ДЛП

	Биоакумулация
	
	

	Фактор на биоконцентрация при риби (BCF):
	Няма данни
	


Оценка на опасността за водната среда, заключения и коментари:

Физикохимични свойства:

Изпитването за разтворимост във вода не се счита за валидно (оценка 3 по системата за оценяване на Klimisch), тъй като за веществото е известно, че хидролизира бързо и това не е разгледано в проучването. Коефициентът Kow не е определен.

Остра токсичност за водната среда:

Тези данни се основават на първоначално измерените концентрации в суспензия и докладваните стойности на EC50 са много над разтворимостта във вода (оценка 3 по системата за оценяване на Klimisch). Извършените изпитвания са в статичен режим, който е неподходящ за вещество, което хидролизира бързо (вж. също раздел R.7b от IR/CSA за насоки как да се изпитват трудни за изпитване вещества);

Не е ясно дали регистрираните при проучванията за остра токсичност въздействия се дължат на физическите въздействия на неразтворените частици на веществото в изпитвания среда върху изпитвания вид или на присъщата токсичност на веществото.

Дългосрочна токсичност за водната среда:

Няма подходящи данни за дългосрочна токсичност за всичките три трофични нива.

Разграждане (данни за бързо разграждане):

При оценката на за бързо разграждане може да се отчете хидролиза, ако продуктите от хидролиза не отговарят на критериите за класифициране като опасни за водната среда. В този пример хидролизата е достатъчна, за да се докаже бърза разградимост на изходното вещество в околната среда, но няма информация за продукта/продуктите на разграждане. Необходими са повече данни за разграждането на този/тези съставка(и); 

При липсата на данни, които доказват бързо разграждане на продукта/продуктите на разграждане се счита, че изходното вещество не е бързо разградимо.

Биоакумулация:

Коефициентът Kow не може да се определи по експериментален път. Изходното вещество има нисък потенциал за биоакумулация поради хидролитична нестабилност.

Класифициране на опасността за водната среда и, когато има приложение, определяне на M-фактора/факторите: 

Остра опасност за водната среда: не се класифицира при липсата на подходящи данни (некачествени данни).

Дългосрочна опасност за водната среда: категория 4 Хронична опасност.

Обосновка:

Остра опасност (таблица 4.1.0(a)): Не е налице остра токсичност за водната среда, тъй като не са на разположение подходящи данни за остра токсичност;

Дългосрочна опасност: Не са на разположение подходящи данни за дългосрочна токсичност за всичките три трофични нива.

Независимо от това, въпросното вещество се основава на следните констатации:

Слабо разтворимо вещество (< 0.2 mg/l);

Няма данни за остра токсичност за водната среда на нива до границата на разтворимост във вода;

Не е бързо разградимо (виж раздел 4.1.3.2.3.2 от настоящото ръководство (точка 4.1.2.9.3 от правния текст към CLP);

Няма доказателства, че NOEC е > разтворимост във вода за всичките три трофични нива.

Няма информация за продуктите от хидролиза, поради което наборът от данни, който не е решаващ за това дали са изпълнени критериите за класифициране се основава на:

Токсичност;

Бърза разградимост;

Биоакумулация.

В този случай трябва да се приложи класифициране „предпазна мрежа”, поради голямата несигурност относно вредните въздействия и ефекти на продуктите от хидролиза. 

Елементи на етикета, основаващи се на класификацията:

	Елемент
	Код

	GHS пиктограма
	-

	Сигнална дума
	-

	Предупреждение за опасност
	H413

	Препоръка/препоръки за безопасност
	P273, P501


4.1.4 Класифициране на смеси, опасни за водната среда

4.1.4.1 Общи съображения относно класифицирането на смеси, опасни за водната среда 

Да се има предвид, че общите принципи за класифицирането на смеси в съответствие с Регламента CLP са описани в раздел 1.1.6.2 и раздел 1.6 от част 1 на настоящето Ръководство.

Основният принцип за класифициране на смеси в съответствие с CLP е посочен в зеленото поле по-долу и на фигура 4.1.2, която е обяснена в текста под полето.

Приложение I, параграф 4.1.3.2 Подходът за класифициране за опасно за водната среда е стъпаловиден и зависи от типа на наличната информация за сместа като цяло и за нейните съставки. Фигура 4.1.2 очертава процеса, който трябва да бъде следван.

Елементите на този стъпаловиден подход включват:

- класифициране, основано на предложените за изпитване смеси;

- класифициране, основано на свързващите правила;

- използване на”сумиране на класифицираните съставки” и/или „формула за адитивност”.

Фигура 4.1.2
Стъпаловиден подход за класифицирането на смеси остра и хронична (дългосрочна) опасност за водната среда

Налични данни от изпитвания за токсичност за водната среда за сместа като цяло

[image: image138.jpg]



Пояснение на фигура 4.1.2:

Хоризонтална стрелка на първия ред: В някои случаи, по-специално когато за сместа вече са налични конкретни и валидни данни от изпитвания, има общо задължение за целите на класификацията да се използват именно тези данни за самата смес. Следователно валидни данни обичайно трябва да са на разположение за всяко едно от риба, ракообразни и водорасли или други водни растения, освен ако не може да се вземе решение да бъдат класифицирани в най-строгата категория(и) (Остра опасност категория 1 и/или Хронична опасност категория 1) без пълен набор от данни (виж раздел 4.1.4.3 от настоящия документ);

Хоризонтални стрелки на втория ред: В други случаи може да са налични достатъчно данни за подобни изпитани смеси за оценка на опасността с помощта на свързващите правила (виж раздел 4.1.4.4 от настоящия документ);

Хоризонтални стрелки на третия ред: Като цяло, обаче, когато са налични данни за токсичност за водната среда или данни за класификацията за всички съответни съставки на сместа, класифицирането на опасността за водната среда трябва да се извърши чрез идентифициране на опасността от съответните съставки на първата стъпка, а след това на втората стъпка чрез сумиране на количествата на тези опасни съставки, прилагайки на метода на сумиране (виж раздел 4.1.4.5 от настоящия документ). Когато се прави това: процентът на всички съставки, класифицирани в категория 1 Остра опасност и/или категории 1, 2, 3 и 4 Хронична опасност се въвежда непосредствено в метода на сумиране (за съответните съставки виж точка 4.1.3.1 от приложение I към CLP); за процента на останалите съставки с данни за остра или хронична (дългосрочна) токсичност могат да бъдат приложени формулите за адитивност (виж точка 4.1.3.5.2 от приложение I към CLP). Получената стойност на L(E)C50 или на EqNОECm се превръща в подходящата категория „Остра опасност” или „Хронична опасност” и след това на втората стъпка се въвежда в метода на сумиране.

Хоризонтални стрелки на четвъртия (последен) ред: Използвайте наличните данни за опасност за известните съставки.

Това се отнася за смеси, съдържащи неизвестни съставки и/или известни съставки, за които не са известни нито данни за токсичност, нито данни за класификацията. В тези случаи се поставя допълнително предупреждение на етикета и в информационния лист за безопасност: „Съдържа x % съставки с неизвестна опасност за водната среда” (виж зеленото поле по-долу). За класифициране, основаващо се на известната част от сместа, използвайте метода на сумиране и/или формулата за адитивност (виж раздел 4.1.4.5 от настоящия документ).

Приложение I, параграф 4.1.3.6.1 В случай че за една или няколко съставки на сместа от значение за класификацията няма приложима информация за тяхната остра и/или хронична (дългосрочна) опасност за водната среда, се прави изводът, че тази смес не може да бъде класифицирана в една или повече категория(и) на опасност. В този случай класификацията на сместа се прави въз основа само на известните съставки в допълнителен израз на етикета и в информационния лист, гласящ: „Съдържа x % съставки с неизвестна опасност за водната среда”.

4.1.4.2 Изисквания към информацията

Преди да се пристъпи към класифициране е необходимо да се събере цялата налична информация за токсичност, както и наличната информация за състава на сместа и за категорията на опасност на съответните съставки (вещества). Следва да се има предвид, че Регламентът CLP не изисква от производителите, вносителите или потребителите надолу по веригата да генерират нови данни за определяне на класификацията за опасност за водната среда на сместа. Вместо това е необходимо да се установи контакт с доставчика, когато се счита, че информацията за доставената смес не е достатъчна за целите на класификацията.

Следователно, като цяло класификацията на съставните вещества трябва да се използва като основа за определянето на правилната класификация на опасността за крайната смес (виж също раздел 1.6.4 от настоящото ръководство).

В член 11 от Регламента CLP се разглеждат граничните стойности. Тези стойности представляват минималните концентрации на дадено вещество, които се взимат под внимание за целите на класификация. Веществата, които отговарят на тези критерии, са ингредиенти, които са от значение за класифицирането, или съставки, които са от значение за класифицирането. Когато определено класифицирано вещество присъства в концентрация по-висока от общата пределна концентрация, това допринася за класифицирането на сместа, дори и да не може да определи класифицирането на сместа директно.

Приложение I, параграф 4.1.3.1. Системата за класифициране на смеси обхваща всички категории за класифициране, използвани за химични вещества: категория 1 за остра опасност и 1 до 4 за хронична опасност. За използване на всички налични данни за целите на класифицирането на опасностите за водната среда се прилага следното, когато е подходящо:

„Съставки, които са от значение за класифицирането” на сместа са тези, които са класифицирани в „Остра опасност, категория 1” или „Хронична опасност, категория 1” и присъстват в концентрация 0.1 % тегловни или повече, и тези, класифицирани в „Хронична опасност, категория 2”, „Хронична опасност, категория 3” и „Хронична опасност, категория 4” и присъстват в концентрация 1 % тегловни или повече, освен когато има основание да се предположи (например в случая на силно токсични съставки (вж. 4.1.3.5.5.5)), че дадена съставка, присъстваща в по-ниска концентрация, може да бъде от значение за класифицирането на сместа като опасна за водната среда. Обикновено за вещества, класифицирани в „Остра опасност, категория 1”или „Хронична опасност, категория 1”, концентрацията, която трябва да се вземе под внимание, е (0.1/M) %. (За пояснение относно M-фактора вж. 4.1.3.5.5.5).

Граничните стойности за опасностите за водната среда са допълнително разгледани в точка 1.1.2.2.2, подточка (b) от приложение I към CLP. Изчислението, предвидено в подточка (b)(i) на тази точка, може да се намери в точка 4.1.3.1 от приложение I към CLP (вж. зелено поле по-горе).

Това показва, че силно токсичните съставки трябва да бъдат разглеждани на по-ниски нива от общите гранични стойности, и това изискване се прилага за всички вещества, за които е определен М-фактор по-голям от 1 (вж. раздел 4.1.4.5 от настоящия документ).

Следва да се има предвид, че общите пределни концентрации (ОПК) трябва да се прилагат в тегловни проценти, с изключение на газообразните смеси, които най-добре могат да бъдат изразени в обемни проценти, например една опасна съставка в инертен разредител, например азот или хелий.

Когато е събрана и валидирана информацията за сместа трябва да бъдат следвани следните насоки, в зависимост от вида и нивото на наличната информация. 

4.1.4.3 Критерии за класифициране на смеси, опасни за водната среда, въз основа на данни от изпитвания за цялата смес 

Изпитването на една смес за токсичност за водната среда е много сложно едновременно по отношение на провеждането на изпитването и по отношение на тълкуването на данните от изпитването. Различните физикохимични свойства, като разтворимост във вода, парно налягане и абсорбция, правят почти невъзможно да се приготви концентрация на експозицията, която е характерна за сместа, докато многосъставните анализи, необходими за проверката на такава концентрация на експозицията, са сложни и скъпи.

Ето защо преди провеждането на всяко такова ново изпитване е необходимо да се разгледат алтернативни подходи, като метода на сумиране, особено когато в изпитването се използват гръбначни животни като Риби (вж. също раздел 1.1.6.2 от настоящия документ). Независимо от това, има обстоятелства, при които може да са налични данни от изпитвания, които да бъдат изследвани за оценяване на тяхното значение за целите на класификацията. Данните, които са изготвени за регулаторно използване в съответствие със стандартните насоки, като данни от изпитванията на продукти за растителна защита или биоцидни продукти, се считат за приемливи за целите на класификация. Когато са на разположение такива валидни данни от изпитвания едновременно за остра и за хронична опасност, те могат да бъдат използвани в съответствие с общите насоки по-долу. 

Приложение I, параграф 4.1.3.3.1 Ако сместа като цяло е била подложена на изпитване за определяне на нейната токсичност за водната среда, тази информация може да бъде използвана за класифицирането на сместа в съответствие с критериите, приети за вещества. Класифицирането обикновено се основава на данните за Риби, ракообразни и водорасли/растения (вж. раздели 4.1.2.7.1 и 4.1.2.7.2). Когато няма подходящи данни за остра или хронична токсичност за цялата смес, трябва да се използват „свързващите правила” или „методът на сумиране” (вж. раздели 4.1.3.4 и 4.1.3.5).

4.1.3.3.2 Класифицирането на смеси за дългосрочна опасност изисква допълнителна информация за разградимост и в някои случаи за биоакумулация. Изпитвания за разградимост и биоакумулация на смеси не се използват, тъй като обикновено са трудни за тълкуване, и такива изпитвания могат да имат смисъл само за отделни вещества.

4.1.3.3.3 Класифициране в категория 1 Остра опасност

а) Когато има подходящи данни от изпитвания за остра токсичност (LC50 или EC50) за цялата смес, показващи L(E)C50 ≤ 1 mg/l:

Сместа се класифицира в категория 1 Остра опасност,в съответствие с буква (a) от таблица 4.1.0.

(b) Когато има данни от изпитвания за остра токсичност (LC50 или EC50) за цялата смес, показващи L(E)C50 >1 mg/l обикновено за всички трофични нива:

Няма необходимост от класифициране за остра опасност.

4.1.3.3.4 Класифициране в категории 1, 2 и 3 Хронична опасност

Когато има подходящи данни за хронична токсичност (ECx или NOEC) за цялата смес, показващи ECx или NOEC на изпитваната смес ≤ 1 mg/l:

Сместа се класифицира в категория 1, 2 или 3 Хронична опасност, в съответствие с буква (b)(ii) от таблица 4.1.0 като бързо разградима, ако наличната информация позволява да се направи заключението, че всички съставки от значение за класифицирането на сместа са бързо разградими;

Сместа се класифицира в категория 1 или 2 Хронична опасност във всички останали случаи, в съответствие с буква (b)(i) от таблица 4.1.0 като небързо разградима;
Когато има подходящи данни за хронична токсичност (ECx или NOEC) за цялата смес, показващи ECx или NOEC на изпитваната смес > 1 mg/l обикновено за всички трофични нива:

Няма необходимост от класифициране за хронична (дългосрочна) опасност в категории 1, 2 или 3 Хронична опасност.

4.1.3.3.5 Класифициране в категория 4 Хронична опасност

Ако все пак има причини за безпокойство:

Сместа се класифицира в категория 4 Хронична опасност (класификация „предпазна мрежа”), в съответствие с таблица 4.1.0.

Когато класифицирането се извършва въз основа на данни от изпитвания, трябва да има валидни данни за всяко едно от Риби, ракообразни и водорасли или други водни растения, освен когато може да се вземе решение за класифициране в най-строгата категория(и) (категория 1 Остра опасност и/или категория 1 Хронична опасност) без пълен набор от данни. За да бъде валидно, обикновено трябва да се докаже, че изпитвания организъм е бил изложен на въздействието на токсичните съставки на сместа пропорционално на състава на сместа и че тази експозиция е била запазена през цялото време на изпитването. Ако това не може да се направи, класифицирането трябва да се основе на информацията за отделните съставки. Не е достатъчно само да се приготви водна фракция след утаяване на водно-маслените смеси (WAF) за изпитване.

Когато има подходящи данни за токсичност за цялата смес, това може да бъде опростено до две основни правила за всяка една от класификациите за остра и хронична опасност: 

Класифициране като остра (краткосрочна) опасност за водната среда:

Ако най-ниската валидна стойност на L(E)C50 за остра/краткосрочна опасност е ≤ 1 mg/l, сместа се класифицира в категория 1 Остра опасност;

Ако има валидни данни от изпитвания за остра/краткосрочна опасност за Риби, ракообразни и водорасли/водни растения (т.е. и за трите трофични нова) и всички те показват L(E)C50 > 1 mg/l, няма необходимост от класифициране за остра опасност за водната среда.

Класифициране като хронична (дългосрочна) опасност за водната среда:

Ако най-ниските валидни данни за хронична токсичност (NOEC или ECx) са ≤ 1 mg/l, сместа се класифицира в категории 1, 2 или 3 Хронична опасност, в зависимост от информацията за разградимост на съставките, например ако е известно, че всички съставки са бързо разградими.

Ако има валидни данни от изпитвания за хронична токсичност за Риби, ракообразни и водорасли/водни растения (т.е. и за трите трофични нива) и всички те показват NOEC или ECx >1 mg/l, няма необходимост от класифициране за дългосрочна опасност за водната среда в категории 1, 2 или 3 Хронична опасност.

4.1.4.4 Когато няма експериментални данни за токсичност за водната среда за цялата смес: свързващи правила

Приложение I, параграф 4.1.3.4.1 Когато самата смес не е била подлагана на изпитване на определяне на опасността за водната среда, но има достатъчно данни за отделните съставки и за подобни подложени на изпитване смеси, за да се характеризират адекватно опасностите, свързани със сместа, тези данни се използват в съответствие със свързващите правила, установени в раздел 1.1.3. Въпреки това, по отношение на прилагането на свързващото правила за разреждане се прилагат параграфи 4.1.3.4.2 и 4.1.3.4.3.

4.1.3.4.2 Разреждане: ако дадена смес е получена посредством разреждане на друга смес или вещество, класифицирани като опасни за водната среда, с помощта на разредител, класифициран в равностоен или по-нисък клас на опасност за водната среда в сравнение с най-малко токсичната изходна съставка и който се предполага, че не влияе на опасността на другите съставки за водната среда, то тази смес може да се класифицира като смес, еквивалентна на изходната смес или изходното вещество. Алтернативно, може да се приложи методът, обяснен в раздел 4.1.3.5.

4.1.3.4.3 Ако дадена смес е получена посредством разреждане на друга класифицирана смес или класифицирано вещество с вода или друг напълно нетоксичен материал, то токсичността на тази смес може да се изчисли въз основа на токсичността на изходната смес или изходното вещество.

В случаите, когато няма или има неподходящи данни от изпитвания за самата смес, класифицирането на сместа може да се определи въз основа на достатъчните данни за отделните съставки на сместа и за друга подобна подложена на изпитване смес чрез прилагане на което и да е от посочените „свързващи правила”. Идентифицираната съответна информация трябва да бъде оценена за целите на класифицирането чрез сравнение с критериите в точка 1.1.3 от приложение I към CLP. Тези правила позволяват да се характеризира опасността от сместа без да се провеждат изпитвания за сместа, а по-скоро чрез използване на наличната информация за подобни изпитани смеси (вж. също раздел 1.6.3.2 от част 1 от настоящото ръководство).

4.1.4.5 Когато има данни за опасността (информация за токсичността или класификацията) за всички съставки на сместа

Приложение I, параграф 4.1.3.5.1 Класифицирането на сместа се осъществява въз основа на сумирането на класифицирането на нейните съставки. Процентният дял на съставките, класифицирани като „остро опасни” или „хронично опасни”, се въвежда непосредствено в метода на сумиране. Методът на сумиране а подробно описан в 4.1.3.5.5.

Когато няма или има неподходящи данни от изпитвания за самата смес и не се прилагат свързващите правила, класифицирането на сместа се осъществява въз основа на информацията за съставките. Информацията, която най-често е на разположение за подпомагане на класифицирането на сместа, е класификацията на отделните съставки (вещества). Тези данни и всички свързани М-фактор се включват в Информационните листове за безопасност (ИЛБ), както и в Списъка за класификация и етикетиране (Списък C&L), установен и поддържан от Агенцията под формата на база данни [да се добави линка след като публичният списък стане достъпен]. В случаите, когато класифицирането на сместа се извършва въз основа на данните за съставките, това обикновено се свежда до сумиране на количествата на опасните съставки, които трябва да бъдат използвани за определянето на конкретната класификация за опасност на сместа.

При условие че са известни данните за класификацията, частично или изцяло, и процентът на тези съставки в сместа, класифицирането на сместа се извършва в съответствие с метода на сумиране. В следващия текст от CLP е описано приложението на този метод.

	Приложение I, параграф 4.1.3.5.5 Метод на сумиране

4.1.3.5.5.1 Обосновка

4.1.3.5.5.1.1 В случаите на класифициране на веществото в Остра опасност, категория 1 или Хронична опасност, категории 1-3, основните критерии за определяне на токсичност се различават с фактор 10 от една категория в друга. Затова веществата, класифицирани в диапазона на висока токсичност, допринасят за класифицирането на сместа като опасна в по-нисък диапазон. Поради това, при изчисляването на тези критерии е необходимо да се отчита приносът на всяко вещество, класифицирано в категория 1, 2 или 3 за хронична опасност.

4.1.3.5.5.2 Процедура на класифициране

4.1.3.5.5.2.1 По правило по-строгата класификация за смеси има приоритет пред по-малкото строгата класификация, например класифициране в Хронична опасност, категория 1 има приоритет пред класифициране в Хронична опасност, категория 2. Като следствие, в този пример процедурата на класифициране завършва, ако резултатът е класифициране в Хронична опасност, категория 1. По-висока категория на опасност от категория 1 за хронична опасност не съществува и затова няма смисъл да се продължава процедурата за класифициране на опасността. 

4.1.3.5.5.3 Класифициране в Остра опасност, категория 1

4.1.3.5.5.3.1 Първо се отчитат всички съставки, класифицирани в категория 1 за остра опасност. Ако сумата на концентрациите (в %) на тези съставки, умножена по съответните им М-фактори, превишава 25 %, цялата смес се класифицира в Остра опасност, категория 1.

4.1.3.5.5.3.2 Класифицирането на смеси за остра опасност въз основа на това сумиране на класифицираните съставки е обобщено в таблица 4.1.1.

Таблица 4.1.1

Класифициране на сместа като остро опасна въз основа на сумиране на класифицираните съставки

Сума от съставките, класифицирани като:

Сместа е класифицирана като:

 Остра опасност, категория 1 х Ма ≥ 25 %
Остра опасност, категория 1

а За пояснение за категориите 1, 2, 3 и 4 Хронична опасност, вж. 4.1.3.5.5.5

4.1.3.5.5.4 Класифициране в Хронична опасност, категории 1, 2, 3 и 4

4.1.3.5.5.4.1 Първо се отчитат всички съставки, класифицирани в Хронична опасност, категория 1. Ако сумата на концентрациите (в %) на тези съставки, умножена по съответните им М-фактори, е равна на или превишава 25 %, цялата смес се класифицира в категория 1 за хронична опасност. Процедурата на класифициране завършва, ако резултатът от изчисляването води до класифициране на сместа в Хронична опасност, категория 1.

4.1.3.5.5.4.2 В случаите когато сместа не е класифицирана в Хронична опасност, категория 1, се разглежда възможността за нейното класифициране в Хронична опасност, категория 2. Сместа се класифицира в Хронична опасност, категория 2, ако сумата от концентрациите (в %) на всички съставки, класифицирани в категория 1 за хронична опасност, умножена по съответните им М-фактори, умножена по 10, заедно със сумата от концентрациите (в %) на всички съставки, класифицирани в категория 2 за хронична опасност, е равна на или превишава 25 %. Ако резултатите от изчисленията позволяват да се класифицира сместа в категория 2 за хронична опасност, процедурата за класифициране за опасност завършва.

4.1.3.5.5.4.3 В случаите когато смета не е класифицирана нито в Хронична опасност, категория 1, нито в Хронична опасност, категория 2, се разглежда възможността за нейното класифициране в Хронична опасност, категория 3. Сместа се класифицира в Хронична опасност, категория 3, ако сумата от концентрациите (в %) на всички съставки, класифицирани в Хронична опасност, категория 1, умножени по съответните им М-фактори, умножена по 100, заедно със сумата от концентрациите (в %) на всички съставки, класифицирани в категория 2 за хронична опасност, умножена по 10, заедно със сумата от концентрациите (в %) на всички съставки, класифицирани като Хронична опасност, категория 3, е ≥ 25 %.

4.1.3.5.5.4.4 Ако сместа все още не е класифицирана в Хронична опасност, категории 1, 2 или 3, се разглежда възможността за класифициране на сместа в Хронична опасност, категория 4. Сместа се класифицира в Хронична опасност, категория 4, ако сумата от концентрациите (в %) на всички съставки, класифицирани в категории 1, 2, 3 или 4 за хронична опасност, е равна на или по-голяма от 25 %.

4.1.3.5.5.4.5. Класифицирането на смеси за хронична (дългосрочна) опасност посредством сумиране на концентрациите на класифицираните съставки е обобщено в таблица 4.1.2 по-долу.

Таблица 4.1.2

Класифициране на сместа за хронична (дългосрочна) опасност въз основа на сумиране на класифицирани съставки

	Сума от съставките, класифицирани като:
	Сместа е класифицирана като:

	Хронична опасност, категория 1 x Ma ≥ 25 %
	Хронична опасност, категория 1

	(M x 10 x Хронична опасност, категория 1) + Хронична опасност, категория ≥ 25 %
	Хронична опасност, категория 2

	(M x 100 x Хронична опасност, категория 1) + (10 x Хронична опасност, категория 2) + Хронична опасност, категория 3 ≥ 25 %
	Хронична опасност, категория 3

	Хронична опасност, категория 1 + Хронична опасност, категория 2 + Хронична опасност, категория 3 + Хронична опасност, категория 4 ≥ 25 %
	Хронична опасност, категория 4

	A
За пояснение за М-фактора, вж. 4.1.3.5.5.5

4.1.3.5.5.1.2 Когато сместа съдържа съставки, класифицирани в Остра опасност, категория 1 или Хронична опасност, категория 1, трябва да се обръща внимание на факта, че такива съставки, в случаите, в които тяхната остра токсичност се намира под 1 mg/l и/или хронична токсичност се намира под 0,1 mg/l (ако не са бързо разградими) и 0.01 mg/l (ако са бързо разградими), спомагат за токсичността на сместа дори при по-ниска концентрация. Активните съставки при пестицидите често се отличават с такава висока водна токсичност, като това е присъщо и на някои други вещества, като например органометалните съединения. При тези обстоятелства прилагането на обичайните общи пре4делни концентрации може да доведе до класификация на сместа в по-ниска категория на опасност. Затова, както е описано в раздел 4.1.3.5.5.5, за високо токсични съставки се прилагат мултипликационни фактори.


За тези съставки, за които има само данни за токсичност, формулите за адитивност предлагат начин да се оцени каква ще бъде токсичността на сместа, ако се „съберат” непосредствено токсичностите на отделните вещества. По такъв начин се приема подобен „механизъм на действие” за всяка съставка.

За да се използва пълноценно този подход, се изисква да се осигури достъп до всички данни за токсичност за водната среда и знания, необходими, за да се изберат най-добрите и подходящи данни. Очевидно е, че най-доброто използване би било да се съберат поотделно данните за токсичност за риби, данните за токсичност за ракообразни и данните за токсичност за водорасли/водни растения, за да се получи конкретната стойност за токсичност за всяко трофично ниво. Най-ниската от стойностите за токсичност обикновено се използва за определяне на подходящата категория на опасност за сместа. В действителност, ако част от сместа може да се характеризира по този начин, за тази част може да се определи категория на опасност (и M-фактор за категория 1 Остра опасност и/или категория 1 Хронична опасност) и след това, като втора стъпка, да се използва методът на сумиране. Използването на формулата за адитивност се ограничава до тези обстоятелства, при които категорията на опасност на веществото не е известна. В следващия текст от Регламента CLP се описва прилагането на формулата за адитивност.

Приложение I, параграф 4.1.3.5.2 Смесите може да се състоят от комбинация както от съставки, които са класифицирани (в категория 1 Остра опасност и/или категории 1, 2, 3, 4 Хронична опасност), така и от други съставки, за които има адекватни данни за токсичност. Когато има адекватни данни за токсичност за повече от една съставка на сместа, общата токсичност на тези съставки може да се изчисли посредством следните формули за адитивност в (a) или (b), в зависимост от естеството на данните за токсичност:

(а) Въз основа на остра токсичност за водната среда:
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където:

Ci = концентрация на съставката i (тегловен процент); 

L(E)C50 i = (mg/l) LC50 или EC50 за съставкатаi; 

η = брой на съставките, и i е от1 до n; 

L(E)C50m = L(E) C50 от част от сместа, състоящата се от съставки, за които има данни от изпитване;

Изчислената токсичност може да се използва за класифициране на съответната част от сместа в съответната категория на остра опасност, която в последствие се използва при прилагането на метода на сумиране.

(b) Въз основа на хронична токсичност за водната среда:
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където:

Ci = концентрация на съставката i (тегловен процент), включваща бързо разградимите съставки;

Cj = концентрация на съставката j (тегловен процент), включваща небързо разградимите съставки;

NOECi = NOEC (или други признати мерки за хронична токсичност) на съставката i, включваща бързо разградимите съставки, в mg/l;

NOECj = NOEC (или други признати мерки за хронична токсичност) на съставката j, включваща набързо разградимите съставки, в mg/l;

n = брой на съставките, като съставките i и j са от 1 до n;

EqNOECm = еквивалентно NOEC на частта от сместа, за която има данни от изпитване;

Следователно еквивалентната токсичност отразява факта, че небързо разградимите вещества се класифицират в категория на опасност едно ниво „по-строга”, отколкото бързо разградимите вещества.

Изчислената еквивалентна токсичност може да се използва за класифициране на тази част от сместа в категория на дългосрочна опасност, в съответствие с критериите за бързо разградими вещества (буква (b)(ii) от таблица 4.1.0.), която в последствие се използва при прилагането на метода на сумиране.

4.1.3.5.3. Когато формулата за адитивност са прилага само за част от сместа, за предпочитане е да се изчисли токсичността на тази част от сместа, като за всяко вещество се използват стойности на токсичност, отнасящи се към една и съща таксономическа група (например, риби, ракообразни, водорасли или еквивалентни), а след това да се използват полученото за най-високата токсичност (най-ниска стойност) (тоест да се използва най-чувствителната от трите таксономични групи).

Въпреки това, ако няма данни за токсичността на всяка съставка от същата таксономична група, стойността на токсичността за всяка съставка се избира по същия начин, както се избират стойностите за класифициране на веществата, тоест използва се по-високата токсичност (от най-чувствителния изпитван организъм). Изчислената по този начин остра токсичност след това се използва за оценка на това дали тази част от сместа да се класифицира в Остра опасност, категория 1 и/или Хронична опасност, категории 1, 2 или 3, като се използват същите критерии, описани за веществата.

Следва да се има предвид, че общите пределни концентрации (ОПК) трябва да се прилагат в тегловни проценти, с изключение на някои газообразни смеси, при които те могат най-добре да се изразяват в обемни проценти, например една опасна съставка в инертен разредител, например азот или хелий.

ЗАБЕЛЕЖКА: Когато са на разположение данни за токсичност за водната среда за дадена съставка, класификацията и М-факторът/факторите на съставката може лесно да бъдат получени чрез директно сравнение с критериите за вещества, които след това да бъдат въведени в метода на сумиране. Обикновено след това не е необходимо да се използва формулата за адитивност.

4.1.4.6. Когато има данни за опасността (информация за токсичността или класификацията) само за някои съставки на сместа

Този раздел се отнася до фигура 4.1.1, с помощта на която човек може да реши да приложи метода на сумиране и/или формулата за адитивност (вж. точка 4.1.3.5 от приложение I към CLP) и да приложи точка 4.1.3.6 от приложение I към CLP.

Да се използват наличните данни за опасност за известните съставки.

Това се отнася за смеси, съдържащи неизвестни и/или известни съставки, за които не са известни нито данните за токсичност, нито класификацията. В тези случаи за целите на етикетиране се разглеждат разпоредбите на точка 4.1.3.6 от приложение I към CLP. За класифициране въз основа на известната част от сместа, да се използва метода на сумиране и/или формулата за адитивност (вж. точка 4.1.3.5 от приложение I към CLP).

ЗАБЕЛЕЖКА: Ако дадена смес е класифицирана по повече от един начин, трябва да се използва методът, показал най-строгия резултат.

4.1.4.7. Решение за класифициране: примери за смеси

Когато оценката показва, че са изпълнени критериите, се задава една категория за остра опасност за водната среда и/или една категория за хронична (дългосрочна) опасност за водната среда. По отношение на елементите от етикета, като пиктограми за опасност, сигнални думи, предупреждения за опасност и препоръки за безопасност, вж. раздел 4.1.6.

Списък на примерите за класифициране на смеси, включени в настоящия раздел:

Системата за класифициране на смеси е сложна, тъй като са на разположение различни методи. Кой метод да се използва зависи от типа на наличната информация.

Пример A: Когато има данни за класифицирането за някои или за всички съставки на сместа: непосредствено прилагане на метода на сумиране; 

Пример B1: Когато има данни от изпитване за токсичност за сместа като цяло за всичките три трофични нива: класифициране въз основа на данните от изпитването на сместа;

Пример B2: Когато има информация за класифицирането на съставките и данни от изпитването на сместа като цяло за някои, но не за всичките три трофични нива: класифициране въз основа на метода на сумиране; 

Пример C: Когато няма данни за сместа като цяло и нейните съставки, но има данни от изпитване на подобна изпитана смес: използване на свързващите правила – разреждане във вода;

Пример D: Когато има данни от изпитване само за някои, но не за всички съставки на сместа: използване на формулата за адитивност и метода за сумиране. 

4.1.4.7.1 Пример A: Когато има данни за класификацията за някои или за всички съставки на сместа/непосредствено прилагане на метода на сумиране 

	Информация за класификацията и концентрацията на съставките

	
	Остра опасност за водната среда
	M
	Дългосрочна опасност за водната среда
	M
	К (%)

	Astralamid

Bastralamid

Castralamid

Dastralamid

Estralamid

Festralamid
	Остра опасност, категория 1

Остра опасност, категория 1

Не се класифицира

Не се класифицира

Не се класифицира

Не се класифицира
	10

1

-

-

-

-
	Хронична опасност, категория 1

Хронична опасност, категория 2

Хронична опасност, категория 2

Хронична опасност, категория 3

Не се класифицира

Не се класифицира


	10

-

-

-

-

-
	1

3

10

10

10

66

	M = M-фактор (фактор на биомултипликация); К = концентрация


Класифициране на опасността за водната среда:

Остра опасност за водната среда:

Не се класифицира.

Хронична (дългосрочна) опасност за водната среда:

Хронична опасност, категория 2

Обосновка:

· Няма валидни данни от изпитване на сместа като цяло (и за трите трофични нива);

· Няма валидни от изпитване за подобна изпитана смес, което означава, че не могат да се използват свързващи правила.

Следователно трябва да се разгледа възможността за класифициране въз основа на отделните съставки посредством метода на сумиране.

Остра опасност за водната среда: Има информация за класификацията, включително за свързаните М-фактори и процентно участие на съставките в сместа. Да се класифицира за остра опасност, ако: X (Остра опасност категория 1 x M) ≥ 25 %

Използване на класификацията на съставките на сместа: (1 x 10) + (3 x 1) = 13 (което е < 25 %). Следователно не е необходимо класифициране за остра опасност за водната среда.

Дългосрочна опасност за водната среда:

Стъпка 1: Да се класифицира като Хронична опасност категория 1, ако: Σ (Хронична опасност категория 1 x M) ≥ 25 % (ако не е, да се премине към Стъпка 2).

Стъпка 2: Да се класифицира като Хронична опасност категория 2, ако: Σ (10 x Хронична опасност категория 1 x M) + Σ (Хронична опасност категория 2) ≥ 25 % (ако не е, да се премине към Стъпка 3).

Стъпка 3: Да се класифицира като Хронична опасност категория 3, ако: Σ (100 x Хронична опасност категория 1 x M) + Σ (10 x Хронична опасност категория 2) + Σ (Хронична опасност категория 3 ≥ 25 % (ако не е, да се премине към Стъпка 4).

Стъпка 4: Да се класифицира като Хронична опасност категория 4, ако: Σ (Хронична опасност категория 1) + Σ (Хронична опасност категория 2) + Σ (Хронична опасност категория 3) + Σ (Хронична опасност категория 4) ≥ 25 %.

Използване на класификацията на съставките на сместа: 

Стъпка 1: (1 x 10) = 10 (което е < 25 % → Стъпка 2).

Стъпка 2: (10 x 1 x 10) + 3+10 = 113 (което е > 25 %). Следователно да се класифицира като Хронична опасност категория 2.

Елементи от етикета, основаващи се класификацията:

	Елемент
	Информация за опасността за водната среда, която може да се постави на етикета

	GHS пиктограма
	GHS09

	Сигнална дума
	-

	Предупреждение за опасност
	H411

	Препоръка/препоръки за безопасност
	P273, P391, P501


4.1.4.7.2 Пример B1: Когато има данни за токсичност за цялата смес за всичките три трофични нива: класифициране въз основа на данните от изпитването на сместа 

	Информация за класификацията и концентрацията на съставките

	
	Остра опасност за водната среда
	M
	Хронична (дългосрочна) опасност за водната среда
	M
	К (%)

	Frusthrin
	Остра опасност категория 1
	1
	Хронична опасност категория 1
	1
	40

	Gladobrin
	Остра опасност категория 1
	1
	Хронична опасност 3
	-
	60

	M = M-фактор (фактор на биомултипликация); К = концентрация


	Остра (краткосрочна) токсичност за водната среда
	Стойност
	Метод на изпитване съгласно Регламент № 440/2008 на ЕС или указания/забележки на ОИСР

	Риби:

Смес (Cyprinus carpio)

Ракообразни:

Смес (Daphnia magna)

Водорасли/водни растения:

Смес (Scenedesmus subspicatus)
	19 mg/l

(96 часа LC50)

3.5 mg/l

(48 часа EC50)

15 mg/l

(72 или 96 часа ErC50)
	C.1/статичен режим, в съответствие с ДЛП

C.2/статичен режим, в съответствие с ДЛП

C.3/статичен режим, в съответствие с ДЛП

	Хронична (дългосрочна) токсичност за водната среда
	
	

	Риби:

Смес (Cyprinus carpio)

Ракообразни:

Смес (Daphnia magna)

Водорасли/водни растения:

Смес (Scendesmus subspicatus)
	0.09 mg/l

(12 дни NOEC)

0.05 mg/l

( 21 дни NOEC)

1.5 mg/l

(96 часа NOEC)
	210 на ОИСР/на ранен етап от живота, поточен режим, в съответствие с ДЛП

C.20/полустатичен режим, в съответствие с ДЛП

C.3/статичен режим, в съответствие с ДЛП


Класифициране на опасността за водната среда:

Остра опасност за водната среда: Не се класифицира.

Хронична (дългосрочна) опасност за водната среда: Хронична опасност категория 1.

Обосновка:

Остра опасност за водната среда:

Има валидни данни от изпитване на сместа като цяло за всичките три трофични нива, поради което не е необходимо да се разглежда възможността за прилагане на свързващите правила или класификацията на отделните съставки за класифицирането на сместа за остра опасност. Данните от изпитванията са показали, че стойността на L(E)C50 > 1 mg/L. Следователно не е необходимо класифициране за остра опасност за водната среда.

Дългосрочна опасност за водната среда:

Има валидни данни от изпитване на сместа като цяло за всичките три трофични нива, поради което не е необходимо да се разглежда възможността за използване на класификацията на отделните съставки за класифицирането на сместа за хронична (дългосрочна) опасност. Данните от изпитването са показали, че стойността на NOEC < 0.1 mg/l. Няма информация за бързо разграждане, поради което сместа се счита за небързо разграждаща се. Сместа се класифицира в категория 1 за хронична опасност.

Елементи от етикета, основаващи се на класификацията:

	Елемент
	Информация за опасността за водната среда, която може да се постави на етикета

	GHS пиктограма
	GHS09

	Сигнална дума
	ВНИМАНИЕ

	Предупреждение за опасност
	H410

	Препоръка/препоръки за безопасност
	P273, P391, P501


4.1.4.7.3 Пример B2: Когато има информация за класифицирането на съставките и данни за токсичност за цялата смес за някои, но не за всичките трит трофични нива: използване на метода на сумиране

	Информация за класификацията и концентрацията на съставките

	
	Остра опасност за водната среда
	M
	Дългосрочна опасност за водната среда
	M
	К (%)

	Frusthrin
	Остра опасност категория 1
	1
	Хронична опасност категория 1


	1
	40

	Gladobrin
	Остра опасност категория 1
	1
	Хронична опасност 3
	-
	60

	M = M-фактор (фактор на биомултипликация); К = концентрация


	Остра (краткосрочна) токсичност за 

водната среда
	Стойност
	Метод на изпитване съгласно Регламент № 440/2008 на ЕС или указания/забележки на ОИСР

	Водорасли/водни растения:

Смес (Scenedesmus subspicatus)
	15 mg/l

(72 или 96 часа ErC50)
	C.3/статичен режим, в съответствие с ДЛП

	Хронична (дългосрочна) токсичност за водната среда
	
	

	Водорасли/водни растения:

Смес (Scenedesmus subspicatus)
	1.5 mg/l

(96 часа NOEC)
	C.3/статичен режим, в съответствие с ДЛП


Класифициране на опасността за водната среда:

Остра опасност за водната среда: Остра опасност категория 1.

Хронична (дългосрочна) опасност за водната среда: Хронична опасност категория 1.

Обосновка:

· Има валидни данни от изпитване на цялата смес за едно, но не за всичките три трофични нива, и ние не знаем дали водораслите са очевидно най-чувствителното трофично ниво за сместа.

· Нито има валидни данни от изпитване за подобна изпитана смес, което означава, че не могат да се използват свързващите правила.

Следователно трябва да се помисли за възможността за класификация както за остра опасност, така и за хронична (дългосрочна) опасност, въз основа на отделните съставки като се използва метода на сумиране. За сместа не трябва да се провежда изпитване за останалите трофични нива.

Остра опасност за водната среда:

Има информация за класификацията, включително свързаните М-фактори и процентното участие на съставките в сместа.

Да се класифицира в остра опасност, ако: Σ (Остра опасност категория 1 x M) ≥ 25 %

Използване на класификацията на съставките на сместа: (40 x 1) + (60 x 1) = 100 (което е ≥ 25 %). Следователно Остра опасност категория 1.

Дългосрочна опасност за водната среда:

Има информация за класификацията, включително свързаните М-фактори и процентното участие на съставките в сместа.

Стъпка 1: Да се класифицира като Хронична опасност категория 1, ако: Σ (Хронична опасност категория 1 x M) ≥ 25 % (ако не е, да се премине към Стъпка 2).

Използване на класификацията на съставките на сместа:

Стъпка 1: (40 x 1) = 40 (което е ≥ 25 %). Следователно Хронична опасност категория 1.

Елементи от етикета, основаващи се на класификацията:

	Елемент
	Информация за опасността за водната среда, която може да се постави на етикета

	GHS пиктограма
	GHS09

	Сигнална дума
	ВНИМАНИЕ

	Предупреждение за опасност
	H410


	Препоръка/препоръки за безопасност
	P273, P391, P501


4.1.4.7.4 Пример C: Когато няма данни за цялата смес или нейните съставки, но има данни от изпитването на подобна изпитана смес: използване на свързващите правила – разреждане с вода

	Изпитван вид
	Информация/данни

	Риби
	Няма данни

	Ракообразни
	Няма данни

	Водорасли
	Няма данни

	
	


Референтка смес е показала стойност на LC50 0.5 mg/l и адекватни стойности на NOEC в диапазона от 0.07 до < 0.1 mg/L. Въз основа на тези данни тя е класифицирана в категория 1 остра опасност и категория 1Хронична опасност.
В последствие тази смес е разредена във вода с фактор 10 и сега трябва да се класифицира новоразредената.

Класифициране на опасността за водната среда:

Остра опасност за водната среда:

Не се класифицира.

Хронична (дългосрочна) опасност за водната среда:

Категория Хронична опасност 2.

Обосновка:

Сместа е образувана чрез разреждане на друга класифицирана смес с вода, токсичността на сместа следователно може да бъде изчислена въз основа на изходната смес. (вж. раздел от настоящия документ и точка 4.1.3.4.3 от приложение І към CLP)

Остра опасност за водната среда:

LC50 = 5 mg/l (0.5x10). Следователно не се класифицира. 

Хронична (дългосрочна) опасност за водната среда:

Подходящи NOEC в диапазона от 0.7 до < 1 mg/l (0.07x10 и 0.1x10). Следователно Хронична опасност категория 2.

Елементи от етикета, основаващи се на класификацията:

	Елемент
	Информация за опасността за водната среда, която може да се постави на етикета

	GHS пиктограма
	GHS09

	Сигнална дума
	-

	Предупреждение за опасност
	H411

	Препоръка/препоръки за безопасност
	P273, P391, P501


4.1.4.7.5 Пример D: Когато има данни от изпитване за някои, но не за всички съставки на сместа: използване на формулата за адитивност и метода на сумиране

	Информация за класификацията и концентрацията на съставките

	
	Остра опасност за водната среда
	M
	Дългосрочна опасност за водната среда
	M
	К (%)

	Съставка 1
	-
	-
	-
	-
	50

	Съставка 2
	-
	-
	-
	-
	10

	Съставка 3
	-
	-
	-
	-
	10

	Съставка 4
	Не се класифицира
	-
	Хронична опасност категория 1
	-
	30


Данни за токсичност на съставките:

	Елементи

от данните
	Съставка 1

(50 % от сместа)
	Съставка 2

(10 % от сместа)
	Метод на изпитване съгласно Регламент № 440/2008 на ЕС или указания/забележки на ОИСР

	Физикохимични свойства
	
	
	

	Разтворимост във вода (Sw):
	200 mg/l
	1000 mg/l
	A.6/pH: 7.0, не съответства на ДЛП

	Коефициент на разпределение между октанол/вода
	Няма данни
	Няма данни
	

	(Kow):
	
	
	

	Остра (краткосрочна) токсичност за водната среда
	
	
	

	Риби:

Oncorhynchus mykiss
	Няма данни
	0.3 mg/l

(96 часа LC50)
	C.1/статичен режим, в съответствие с ДЛП

	Ракообразни: 

Daphnia magna
	0.55 mg/l

(48 часа EC50)
	Няма данни
	C.2/статичен режим, не съответства на ДЛП


	Водорасли/водни растения:

Scenedesmus subspicatus
	0.37 mg/l

(72 часа EC50)
	1.37 mg/l

(72 часа EC50)
	C.3/статичен режим, в съответствие с ДЛП

	Дългосрочна токсичност за водната среда
	
	
	

	Риби:

Oncorhynchus mykiss
	0.07 mg/l

(28 дни NOEC)
	1.3 mg/l

(28 дни NOEC)
	210 на ОИСР/полустатичен режим

	Ракообразни: 

Daphnia magna
	0.09 mg/l

(21 дни NOEC)
	1.4 mg/l

(21 дни NOEC)
	C.20/полустатичен режим, в съответствие с ДЛП

	Водорасли/водни растения:

Scenedesmus subspicatus
	0.13 mg/L

(72 часа NOEC)
	0.53 mg/L

(72 часа NOEC)
	C.3/статичен режим, в съответствие с ДЛП

	Разграждане (доказателства за бързо разграждане)
	
	
	

	Биотично разграждане (% на разграждане след 28 дни (или, ако няма, периода на полуразграждане във вода (в дни)):

Абиотично разграждане (хидролиза) (полуразграждане (в дни)):
	Няма данни

Няма данни
	Няма данни

Няма данни
	

	Биоакумулация
	
	
	

	Фактор на биоконцентрация при риби (BCF):
	Няма данни
	Няма данни
	


Класификация за хронична опасност е известна за 30 % от сместа.

Данни от изпитвания са на разположение за 60 % от сместа. 

За 10 % от сместа няма информация.

Класифициране на опасността за водната среда:

Остра опасност за водната среда: Остра опасност категория 1.

Хронична (дългосрочна) опасност за водната среда: Хронична опасност категория 1.

Обосновка:

· Няма валидни данни от изпитване на сместа като цяло (за всичките три трофични нива).

· Няма валидни данни от изпитване на подобна подложена на изпитване смес, поради което не може да се приложи нито едно свързващо правило.

Следователно трябва да се помисли за възможността за класифициране на сместа въз основа на отделните съставки с помощта на метода на сумиране.

ВНИМАНИЕ!В случай че потребителите надолу по веригата или вносителите не разполагат с класификация за всички съставки, може да е необходим допълнителен диалог с доставчика за получаване на допълнителна информация. Доставчиците по веригата на доставките са длъжни да си сътрудничат за изпълнение на изискванията за класификация, етикетиране и опаковане (вж. член 4, параграф 9 от CLP). Този конкретен пример, обаче, показва какво може да се направи, когато в определен случай не е на разположение класификация за някои съставки (какъвто, напр., може да е случаят, когато се внасят някои смеси).

Остра опасност за водната среда:

За съставка 1 най-чувствителният вид показва стойност на L(E)C50 0.37mg/l. Поради това съставка 1, съставляваща 50 % от сместа, се класифицира в категория 1 за остра токсичност; M-факторът е 1. Като се използва след това в метода на сумиране, повече от 25 % от сместа се класифицира в категория 1 за остра опасност. От тук следва, че сместа се класифицира в категория 1 Остра опасност.

Алтернативно: Вие можете да изчислите общата токсичност на съставки 1 и 2, като приложите формулата за адитивност
:

L(E)C50m = 60/(50/0.37 mg/L + 10/0.3mg/L) = 0.36 mg/L

Да се определи категория 1 Остра опасност 1. Това означава, че 60 % от тази смес са класифицирани в категория 1 за остра опасност и, когато след това се използват в метода на сумиране, цялата смес може да се класифицира в категория 1 Остра опасност.

Дългосрочна опасност за водната среда:

Да се определят категориите на опасност за всяка съставка, за която има адекватни данни за хронична токсичност:
	
	Съответна информация
	Категория
	Щ (%)

	Съставка 1
	0.07 mg/L

(NOEC за период от 28 дни за риби);

няма информация за разграждането. Следователно веществото се счита за небързо разградимо.
	Да се определи Хронична опасност, категория 1,

M-фактор 1
	50 %

	Съставка 2
	0.53 mg/L

(NOEC за период от 72 часа за водорасли);

няма информация за разграждането
	Да се определи Хронична опасност, категория 2
	10 %

	Съставка 3
	Няма данни
	-
	10 %

	Съставка 3
	Не се класифицира
	Хронична опасност, категория 1
	30 %


Повече от 25 % от сместа са класифицирани в категория 1 Хронична опасност, поради което сместа се класифицира в категория 1 Хронична опасност.

Алтернативно: Вие можете да използвате формулата за адитивност
, за да изчислите общата токсичност на съставки 1 и 2 (60 % от сместа). 

EqNOECm = 60/(50/(0.1 x 0.07) + 10/(0.1 x 1.3)) = 0.008 mg/l за риба 

EqNOECm = 60/(50/(0.1 x 0.09)) + 10/(0.1 x 1.4)) = 0.011 mg/l за ракообразни 

EqNOECm = 60/(50/(0.1 x 0.13) + 10/(0.1 x 0.53)) = 0.015 mg/l за водорасли

Най-ниската изчислена стойност на EqNOECm е 0.008 mg/l.

Да се използва таблица 4.1.0 b(i). Да се определи категория 1 Хронична опасност, M-фактор 10 за тази част от сместа.

В допълнение към това, съставка 4 на сместа е класифицирана в категория 1 Хронична опасност и съставлява 10 % от сместа

Категорията за дългосрочна опасност, зададена на тази част от сместа, се използва след това при прилагането на метода на сумиране.

Да се класифицира като категория 1 Хронична опасност, ако: 

Σ (Хронична опасност категория 1 x M) ≥ 25 %

Σ (60 x 10) + 10 = 610 

Следователно сместа се класифицира в категория 1 Хронична опасност.

Елементи на етикета, основаващи се на класификацията:

	Елемент
	Информация за опасността за водната среда, която може да се постави на етикета

	GHS пиктограма
	GHS09

	Сигнална дума
	ВНИМАНИЕ

	Предупреждение за опасност
	H410


	Препоръка/препоръки за безопасност
	P273, P391, P501


В Информационния лист за безопасност (ИЛБ) и на етикета следва да се посочи: „Съдържа 10 % съставки с неизвестна опасност за водната среда”.

4.1.5 Метали и метални съединения 

Параграф 4.1.2.10. Неорганични съединения и метали
4.1.2.10.1. За неорганичните съединения и метали понятието разградимост, прилагано към органичните съединения, има ограничено значение или изобщо няма значение. По-скоро такива вещества могат да бъдат преобразуване посредством обичайните процеси в околната среда, които увеличават или намаляват бионаличността на токсичните форми на веществата. По същия начин внимателно се използват данните за биоакумулация*.

4.1.2.10.1. Слабо разтворимите неорганични съединения и метали могат да имат остра или хронична токсичност във водна среда в зависимост от действителната токсичност на биологически достъпни неорганични форми на веществата и степента и количеството на тези форми на веществата, които са разтворени във водна среда. Всички данни се претеглят при вземането на решението за класифицирането. Това най-вече се отнася за метали, които показват гранични резултати в Протокол за преобразуване/разтваряне р.

------------------------

(*)Конкретни насоки са издадени от Европейската агенция по химикалите за това как тези данни за такива вещества могат да бъдат използвани в изпълнението на изискванията на критериите за класифициране.”

В приложение IV са предоставени подробни насоки за класифицирането на метали и метални съединения.

Насоките за класифицирането на сплави и сложни метали, съдържащи минерали, са ограничени към настоящия момент. Необходими са повече насоки (вж. също раздел 5.5.1 от приложение IV).

4.1.6 Предоставяне на информация за опасността за водната среда

Дадено вещество или смес, класифицирани като опасни и поставени в опаковка, се етикетират в съответствие с правилата в Дял III от Регламент CLP. Елементите, които трябва да бъдат включени в етикета, се посочват в съответствие с пиктограмите за опасност, сигналните думи, предупрежденията за опасност и препоръките за безопасност, които формират основната информация на системата в CLP. За общи насоки относно етикетирането, вж. Уводно ръководство относно Регламента CLP (Европейска агенция по химикали, 2009 г.), както и Ръководство за етикетиране и опаковане в съответствие с Регламент (ЕО) № 1272/2008 (Европейска агенция по химикали, 2011 г.).

Елементите на етикета се използват за вещества или смеси, които отговарят на критериите за класифициране в класа на опасност „Опасно за водната среда”, в съответствие с таблица 4.1.4 от приложение I към CLP.
Пиктограма 

Пиктограмата за опасност трябва да отговаря на изискванията в приложение V и част 1.2 от приложение I към Регламент.
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Символ: Околна среда; код на пиктограмата: GHS09
Пиктограма GHS09 се изисква само за вещества или смеси, класифицирани в: 

- Остра опасност, категория 1 и/или

- Хронична опасност, категории 1 или 2.

Сигнална дума

Етикетът трябва да съдържа съответната сигнална дума, свързана с класификацията на опасното вещество или сместа. Сигналната дума, свързана с класа на опасност „Опасно за водната среда”, е:

ВНИМАНИЕ

Код на сигналната дума: Wng

Сигналната дума „ВНИМАНИЕ” се изисква само за вещества или смеси, класифицирани в:

- Остра опасност, категория 1 и/или

- Хронична опасност, категория 2. 

Когато върху етикета се използва сигналната дума „Опасно” поради класифициране в друг(и) клас(ове) на опасност, сигналната дума „ВНИМАНИЕ” не трябва да фигурира на етикета.

Предупреждения за опасност

Етикетът трябва да съдържа приложимите предупреждения за опасност в съответствие с класификацията на опасното вещество или смес и да бъде формулиран в съответствие с Приложение III към CLP.

Предупрежденията за опасност (и кодовете на предупрежденията за опасност), свързани за класа на опасност „Опасно за водната среда”, са:

Силно токсичен за водните организми




(H400)

Силно токсичен за водните организми с дълготраен ефект

(H411)

Вреден за водните организми с дълготраен ефект


(H412)

Може да причини дълготраен вреден ефект за водните организми 
(H413)

Предупреждение за опасност H400 се изисква само за вещества или смеси, класифицирани в: Остра опасност категория 1

Предупреждения за опасност H410 до H413 се изискват съответно за вещества или смеси, класифицирани в: Хронична опасност категории 1, 2, 3 или 4

В член 27 от CLP се посочва, че дадено вещество или смес се класифицират в рамките на няколко класове на опасност или подкласове в рамките на определен клас на опасност, като всички предупреждения за опасност в резултат от класификацията трябва да фигурират върху етикета, освен ако няма очевидно дублиране или излишно повторение. 

Това означава, че когато предупреждение за опасност H410 се използва върху етикета заради класификация в категорията за дългосрочна опасност Хронична опасност категория 1, предупреждение за опасност H400 не трябва да фигурира върху етикета. Освен това, когато дадено вещество или смес са класифицирани едновременно в категориите за остра и за хронична опасност, изискваното за този клас на опасност предупреждение за опасност върху етикета е H410 (вж. таблица 4.1.6).

Таблица 4.1.6

	Класификация за опасност за

водната среда
	Свързано предупреждение за опасност
	Свързано предупреждение за опасност, което може да фигурира върху етикета

	Остра опасност категория 1
	H400
	H400

	Остра опасност категория 1 и Хронична опасност категория 1
	H400; H410
	H410

	Остра опасност категория 1 и Хронична опасност категория 2
	H400; H411
	H410

	Остра опасност категория 1 и Хронична опасност категория 3
	H400; H412
	H410

	Остра опасност категория 1 и Хронична опасност категория 4

	H400; H413
	H410

	Хронична опасност категория 1
	H410
	H410

	Хронична опасност, категория 2
	H411
	H411

	Хронична опасност, категория 3
	H412
	H412

	Хронична опасност, категория 4
	H413
	H413


Препоръки за безопасност

Съгласно членове 17 и 22 от CLP, етикетът трябва да включва съответните препоръки за безопасност. Препоръките за безопасност, които по принцип могат да бъдат използвани за класа на опасност „Опасно за водната среда”, са:

Да се избягва изпускане в околната среда 
(P273)

Попийте разлятото



(P391)

Съдържанието/съдът да се изхвърли в ... 
(P501)

4.1.7 Прекласифициране на вещества и смеси, класифицирани като опасни за водната среда в съответствие с директивите DSD/DPD

При прекласифицирането на вещества и смеси по отношение на тяхната опасност за водната среда доставчиците трябва да прилагат критериите за класифициране, посочени в част 4 от приложение I към CLP. За тази цел цялата налична информация трябва да бъда съответно преоценена, за да се приложат критериите в CLP. Не се предлага да се извърши ново изпитване, но вместо това наличната информация трябва да бъде оценена за уместност и надеждност.

Освен, че трябва да бъдат установени М-факторите за класификациите Остра опасност категория 1 и Хронична опасност категория 1, директно преобразуване на класификацията от класификация в съответствие с директивите DSD/DPD в класификация в съответствие с Регламента може да се извърши, само ако няма данни за хронична токсичност. Но и тогава преобразуването за вещества не е лесно във всички случаи, например:

- Разлики между класифициране по CLP и класифициране по DSD на вещества, за които R53 се прилага самостоятелно или заедно с R50, R51 R52. Това се основава на незначително различните критерии за класифициране, по-специално на по-високите гранични стойности за коефициента Kow (т.е. 4 в CLP в сравнение с 3 в DSD) и на фактора на биоконцентрация (т.е. 500 в CLP в сравнение със 100 в DSD). Това означава, че само класификацията на тези вещества, за които няма адекватни данни за хронична токсичност, за които класификацията за дългосрочна опасност за водната среда се основава на комбинацията от данни за остра токсичност и данни за биоакумулация (без данни за бърза разградимост, които да повлияят върху класификацията) и за които прилаганата в момента фраза R53 се основава изключително на фактор на биоконцентрация между 100 и 500 или коефициент Kow между 3 и 4, е обект на повторно разглеждане .
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ЧАСТ 5: ДОПЪЛНИТЕЛНИ ОПАСНОСТИ

5.1 ОПАСНО ЗА ОЗОНОВИЯ СЛОЙ

Разделът за критериите за класифициране и етикетиране на вещества и смеси, опасни за озоновия слой, е кратък и необходимостта от насоки се ограничава до действителните стойности на потенциала за разрушаване на озоновия слой, които определят класифицирането на дадено вещество.

Приложение I:

5.1.2 Критерии за класифициране на вещества

5.1.2.1. Дадено вещество се класифицира като опасно за озоновия слой (категория 1), ако наличните данни относно неговите свойства и неговите прогнозни или наблюдавани вредни въздействия върху околната среда и поведение показват, че то може да представлява опасност за структурата и/или функционирането на стратосферния озонов слой.

5.1.3. Критерии за класифициране на смеси

5.1.3.1. Смесите се класифицират като опасни за озоновия слой (категория 1) въз основа на индивидуалните концентрации на съставката/съставките им, които също са класифицирани като опасни за озоновия слой, в съответствие с таблица 5.1.

Всички вещества, притежаващи потенциал за разрушаване на озоновия слой (ODP) по-висок или равен на най-ниския потенциал за разрушаване на озоновия слой (ODP) (т.е. 0.005) на веществата, които понастоящем са изброени в приложение I към Регламент (ЕО) № 1005/2009
, се класифицират като опасни за озоновия слой (категория 1).

ПРИЛОЖЕНИЯ

I
ПРИЛОЖЕНИЕ I: ТОКСИЧНОСТ ЗА ВОДНАТА СРЕДА

І.1 
Увод

Основата за идентифициране на опасността за водната среда за дадено вещество е токсичността за водната среда на това вещество. Класификацията се основава на наличните данни за токсичност за риби, ракообразни и водорасли/водни растения. Тези таксони са общоприети като представителни за водната фауна и флора за идентифицирането на опасностите. Данни конкретно за тези таксони е вероятно да бъдат намерени, заради това общо приемане от регулаторните органи и химическата промишленост. Използва се и друга информация за поведението на разграждане и биоакумулация, за да се очертае по-добре опасността за водната среда. Този раздел описва подходящите изпитвания за екотоксичност, дава някои основни понятия при оценяването на данните и използването на комбинациите от резултати от изпитвания за целите на класифицирането. Допълнителни подробни насоки се съдържат в Интегрираната стратегия за изпитвания (ITS) за токсичност за водната среда на веществото (раздели 7.8.3 - 7.8.5 от R.7A на IR/CSA).

І.2
Описание на изпитванията

За класифицирането на веществата в хармонизираната система данните за токсичност на сладководни и морски видове се считат за еквивалентни данни. Трябва да се отбележи, че някои видове вещества, например йонизиращи органични химични вещества или органометални вещества, могат да изразяват различна токсичност в сладководна и морска среда. Тъй като целта на класифицирането е да се характеризира опасността за водната среда, обикновено се избира резултатът, показващ най-висока токсичност, Въпреки това, има случаи, в които е подходящ подходът за оценка на значимостта на доказателствения материал.

Критериите за определяне на опасността за водната среда трябва да са неутрални по отношение на методите на изпитване и да позволяват използването на различни подходи толкова дълго, колкото те са научно обосновани и валидирани в съответствие с международните процедури и посочените вече критерии в съществуващите системи за съответната опасност, както и да произвеждат взаимно приемливи данни. Когато са на разположение валидни данни от нестандартни изпитвания и от нестандартни методи, те трябва да бъдат взети под внимание при класифицирането, при условие че отговарят на изискванията, посочени в раздел 1 от приложение XI към Регламента REACH (ЕО) № 1907/2006.

Съгласно предложената система (ОИСР, 1998 г.):

„Остра токсичност обикновено се определя с помощта на стойонстта на LC50 на риби за период от 96 часа (Указание за изпитване 203 на ОИСР или еквивалентно), стойността на EC50 на ракообразни за период от 48 часа (Указание за изпитване 202 на ОИСР или еквивалентно) и/или стойонстта на EC50 на водорасли за период от 72 или 96 часа (Указание за изпитване 201 на ОИСР или еквивалентно). Тези видове се считат за заместител на всички водни организми и данни за видове, като водораслото Lemna, могат също да бъдат разглеждани, ако методологията за изпитване е подходяща.”

Изпитванията за хронична опасност включват експозиция, която обхваща значителен период от време в сравнение с жизнения цикъл на организма. Терминът може да обозначава периоди от дни до година или повече, в зависимост от репродуктивния цикъл на водния организъм. Изпитвания за хронична опасност могат да бъдат провеждани, за да се оцени определена информация, свързана с растежа, оцеляването, възпроизвеждането и развитието. 

„Данни за хронична токсичност са по-малко налични в сравнение с данни за остра токсичност и обхватът на процедурите за изпитване е по-малко стандартизиран. Данни, получени в съответствие с Указания за изпитване на ОИСР 210 (Изпитване на риби на ранен етап от живота), 202 - част 2 или 211 (Репродукция при Daphnia) и 201 (Потискане на растежа на водораслите) или еквивалентни, могат да бъдат приети. Могат да бъдат използвани и други валидирани и международно приети изпитвания. Трябва да бъдат използвани стойностите на NOEC или на друга еквивалентна ECx.”

Трябва да се отбележи, че няколко от насоките за изпитване, цитирани като примери за класифициране, са в процес на преразглеждане или се планира да бъдат актуализирани. Такива преразглеждания могат да доведат до незначителни промени в условията на изпитване. Ето защо експертната група, разработила хармонизираните критерии за класификация, е предвидила известна гъвкавост при продължителността на изпитванията и/или използвания вид и брой животни.

Насоки за провеждането на приемливи изпитвания с риба, ракообразни и водорасли може да бъдат намерени в много източници (Регламент № 440/2008 за методите на изпитване; ОИСР, напр. монограф № 11 на ОИСР, Detailed Review Paper on Aquatic Toxicity Testing for Industrial Chemicals and Pesticides, 1999; EPA, 1996; ASTM, 1999; ISO EU).

І.2.1 Изпитвания върху риби

І.2.1.1 Изпитвания за остра опасност

Изпитванията за остра опасност обикновено се провеждат върху млади екземпляри с размер от 0.1 до 5 g за период от 96 часа. Крайната точка на наблюдение при тези изпитвания е смъртност. Риби с размер по-голям от този диапазон на размери и/или с продължителност на изпитването по-кратка от 96 часа обикновено са по-малко чувствителни. Въпреки това, те биха могли да бъдат използвани за целите на класифицирането, ако няма приемливи данни за по-малки риби за период от 96 часа или ако резултатите от изпитванията върху различен размер риби или с различна продължителност биха повлияли да се извърши класифициране в по-опасна категория. За целите на класифицирането трябва да се използват изпитвания в съответствие с Указание за изпитване 203 на ОИСР (LC50 за 96 часа на риби) или еквивалентни.

І.2.1.2 Изпитвания за хронична опасност 

Изпитванията за хронична или дългосрочна опасност върху риби могат да започнат с оплодени яйца, ембриони, млади екземпляри и възрастни екземпляри на възраст в репродуктивна активност. В схемата за класифициране могат да бъдат използвани изпитвания в съответствие с Указание за изпитване 210 на ОИСР (Изпитване върху риби на ранен етап от живота), изпитване върху жизнения цикъл на риби (850.1500 на Американската агенция за опазване на околната среда) или еквивалентни. Продължителността на изпитването може да варира широко, в зависимост от целта на изпитването (във всички случаи от 7 дни до над 200 дни). Крайните точки на наблюденията могат да включват успешно излюпване, растеж (промени в дължината и теглото), успешно хвърляне на хайвера и оцеляване. От техническа гледна точка Указание за изпитване 210 на ОИСР (Изпитване върху риби на ранен етап от живота) не е изпитване за „хронична опасност”, а за субхронична опасност на чувствителни етапи от живота. То е широко прието като показател за хронична токсичност и се използва като такъв за целите на класифициране в хармонизираната система. Данни за токсичност на ранен етап от живота на риби са много повече достъпни, отколкото данни от изследвания върху жизнения цикъл или репродукция на риби.

І.2.2 Изпитвания върху ракообразни

І.2.2.1 Изпитвания за остра опасност

Изпитванията за остра опасност върху ракообразни обикновено започват с първите млади екземпляри. За дафнии се използват изпитвания с продължителност от 48 часа. За други ракообразни, като Mysids или други, типичната продължителност на изпитването е 96 часа. Крайната точка на наблюдение е смъртност или обездвижване като заместител на смъртност. Обездвижване се определя като нечувствителност при нежно побутване. За целите на класифицирането трябва да се използват изпитвания в съответствие с Указание за изпитване 202, част 1 на ОИСР (Остра токсичност при Daphnia) или OPPTS 850.1035 на Американската агенция за опазване на околната среда (Остра токсичност при Mysid) или еквивалентни.

І.2.2.2 Изпитвания за хронична опасност 

Изпитванията за хронична опасност върху ракообразни обикновено също започват с първите млади екземпляри и продължават през цялото време на съзряването и репродукцията. За дафнии, по-специално Daphnia magna, 21 дни са достатъчни за съзряване и производство на 3 люпила. За mysids са необходими 28 дни. Крайните точки на наблюденията включват време до първото потомство, брой на потомството, произведено от един женски екземпляр, растеж и оцеляване. Препоръчително е в схемата за класифициране да се използват изпитвания в съответствие с Указания за изпитване 211 и/или 202, част 2 на ОИСР (Репродукция при Daphnia) или 850.1350 на Американската агенция за опазване на околната среда (Хронична опасност при Mysid) или еквивалентни.

I.2.3 Изпитвания върху водорасли/други водни растения

І.2.3.1 Изпитания върху водорасли

Водораслите се култивират и излагат на изпитваното вещество в хранително обогатена среда. Използват се изпитвания в съответствие с Указание за изпитване 201 на ОИСР (инхибиране на растежа на водораслите). При стандартните методи за изпитване се използва клетъчна плътност в инокулата, за да се гарантира експоненциалния растеж през цялото време на изпитването, обикновено с продължителност от 3 до 4 дни.

Изпитването за инхибиране на растежа на водораслите е краткосрочно изпитване, което предоставя крайни точки както за остра, така и за хронична опасност. Въпреки това, стойността на EC50 се третира като стойност за остра опасност за целите на класифицирането. Класифицирането се основава на крайната точка на намаляване на скоростта на растежа на водораслите, ErC50 [= EC50 (скорост на растежа)] и NOErC [= NOEC (скорост на растежа)], при условие че контролираният растеж е експоненциален (по-голям от фактор от 16). Тази крайна точка се предпочита, защото тя не зависими от дизайна на изпитването, докато крайната точка инхибиране (на растежа) на биомасата (EbC50) зависи както от скоростта на растежа на изпитвания вид, така и от продължителността на изпитването и други елементи от дизайна на изпитването. По такъв начин при обстоятелства, при които основата на EC50 не е уточнена и не се регистрира ErC50, класифицирането се основава на най-ниската налична стойност на ЕC50. Когато токсичността на водораслите ErC50 [= EC50 (скорост на растежа)] падне повече от 100 пъти под следващия най-чувствителен вид и доведе до класификация, основаваща се единствено на този ефект, е необходимо да се помисли дали тази токсичност не е представителна за токсичност на водни растения. Когато може да се докаже, че това не е така, трябва да се направи професионална оценка, за да се реши дали да се извърши класифициране.

І.2.3.2 Изпитвания върху водни растения (макрофити)

Най-често използваните изпитвания върху висши растения за токсичност за водната среда са сладководните водорасли Lemna gibba и L. minor. Изпитванията продължават 14 дни и се провеждат в хранително обогатена среда, подобна на тази, използвана за водорасли, която обаче може да подсили. Крайната точка на наблюдение се основава на промяна на броя на произведените листа. Използват се изпитвания в съответствие с Указание за изпитване на ОИСР върху Lemna (2006) и 850.4400 на Американската агенция за опазване на околната среда (Токсичност при водни растения, Lemna).

При проучванията за забавяне на растежа на водните растения според Регламента REACH водораслите са предпочитан вид.

I.3
Понятия, свързани с токсичност за водната среда

Този раздел се отнася до използването на данните за остра и хронична токсичност и разглежда някои специални съображения относно режимите на експозиция, изпитванията за токсичност на водорасли и използването на количествени зависимости структура-активност (QSARs).

I.3.1 Остра токсичност

Остра токсичност за целите на класифициране се отнася до присъщото свойство на дадено вещество да бъде вредно за даден организъм при краткосрочно излагане на въздействието на това вещество. Остра токсичност обикновено се изразява като концентрация, която е смъртоносна за 50 % от изпитваните организми (смъртоносна концентрация, LC50), предизвиква измеримо въздействие върху 50 % от изпитваните организми (напр. обездвижване на дафнии, EC50) или води до 50 % намаляване на реакциите на изпитвания (третирания) организъм в сравнение с тези на контролния (нетретиран) организъм (напр. скорост на растежа при водорасли, ErC50).

Остра токсичност за водната среда обикновено се определя с помощта на 96 часа LC50 при риби, LC50 за период от 48 часа при ракообразни, LC50 за период от 72 или 96 часа при водорасли и/или LC50 за период от 7 дни при водни растения. Тези видове обхващат диапазон от трофични нива и таксони и се считат за заместител на всички водни организми. Данните за други видове трябва също да се разглеждат, ако методологията на изпитване е подходяща. Тъй като целта на класифицирането е да се характеризира опасността за водната среда, се избира резултатът, който показва най-висока токсичност. Въпреки това, при някои обстоятелства е уместно да се приложи подходът за оценка на значимостта на доказателствения материал.

Веществата с остра токсичност, определена като по-малко от една част на милион (1 mg/l) обикновено се признават като силно токсични. Обработването, използването или изпускането на такива вещества в околната среда представлява висока степен на опасност и те са класифицирани в категория 1 Остра опасност. При класифициране на вещества в категория 1 Остра опасност е необходимо в същото време да се посочи подходящ мултипликационен фактор – М-фактор. Мултипликационните фактори се определят с помощта на стойността на токсичност (вж. подраздел 4.1.3.3.2).

I.3.2 Хронична токсичност

Хронична токсичност за целите на класифициране се отнася до присъщото свойство на дадено вещество да предизвиква вредни последици за водните организми по време на експозиции, които са определени във връзка с жизнения цикъл на организма. Такива хронични въздействия обикновено включват диапазон от сублетални крайни точки и се изразяват по отношение на концентрацията, при която не се наблюдава ефект (NOEC), или еквивалентно ECx. Наблюдаемите крайни точки обикновено включват оцеляване, растеж и/или възпроизвеждане. Продължителността на експозициите на хронична токсичност може да варира, в зависимост от измерваните при изпитването крайни точки и използвания при изпитването вид.

При класифициране, основаващо се на хронична токсичност, се прави разграничение между бързо разградими и небързо разградими вещества. Веществата, които се разграждат бързо, се класифицират в категория 1 Хронична опасност, когато стойността на NOEC или ECx за хронична токсичност е определена като < 0.01 mg/l. Приемат се десетични ленти при категоризирането на хронична токсичност над тази категория. Веществата със стойност на NOEC или ECx за хронична токсичност между 0.01 и 0.1 mg/l се класифицират в категория 2 Хронична опасност. Веществата със стойност на NOEC или ECx за хронична токсичност между 0.1 и 1.0 mg/l се класифицират в категория 3 Хронична опасност. И накрая веществата със стойности на NOEC или ECx за хронична токсичност над 1.0 mg/l не се класифицират за дългосрочна опасност в нито една от категории 1, 2 или 3 за хронична опасност. За веществата, които не се разграждат бързо или за които това трябва да се приеме в най-лошия случай (т.е. в случаите, в които няма информация за бързо разграждане), се използват две категории за хронична опасност: категория 1 Хронична опасност категория, когато NOEC или ECx за хронична токсичност е определено като < 0.1 mg/l, и категория 2 Хронична опасност, когато NOEC или ECx за хронична токсичност е определено между 0.1 и 1.0 mg/l.

При класифицирането на веществата в категория 1 Хронична опасност е необходимо в същото време да се посочи подходящ M-фактор. Мултипликационните фактори се определят с помощта на стойността за токсичност (вж. подраздел 4.1.3.3.2).

Тъй като данните за хронична токсичност не са толкова често срещани в някои сектори, както данните за остра токсичност, в схемите за класифициране потенциалът за дългосрочна опасност при липсата на данни за хронична токсичност се определя чрез подходящи комбинации на остра токсичност, отсъствие на разградимост и/или потенциална или действителна биоакумулация. Въпреки това, когато съществуват адекватни данни за хронична токсичност, те трябва да бъдат използвани за предпочитане пред класификация, която се основава на комбинирането на остра токсичност с разградимост и/или биоакумулация. В този контекст се използва следният общ подход:

Ако има адекватни данни за хронична токсичност за всичките три трофични нива, те могат да бъдат използвани пряко за определянето на подходяща категория на дългосрочна опасност;

Ако има адекватни данни за хронична токсичност за едно или две трофични нива, трябва да се провери, дали има данни за остра токсичност за друго/други трофично/трофични ниво/нива. Класифициране се извършва за трофичното/трофичните ниво/нива, за което има данни за хронична токсичност, и то се сравнява с класифицирането, извършено с помощта на данните за остра токсичност за друго/други трофично/трофични ниво/нива. Окончателното класифициране се извършва в съответствие с най-строгия резултат;

За да се премахне или понижи класификацията за хронична опасност за водната среда, като се използват данните за хронична токсичност, трябва да се докаже, че използваната/използваните стойност/стойности на NOEC (или еквивалентно ECx) е подходяща за изключването или намаляването на безпокойството за всички таксони, довело да класификация въз основа на данните за остра токсичност заедно с разградимост и/или биоакумулация. Това може често да бъде постигнато с помощта на дългосрочна стойност на NOEC при най-чувствителния вид, определена чрез остра токсичност. Така, ако класификацията се основава на стойността на LC50 за остра токсичност при риби, обикновено не е възможно да се премахне или понижи класификацията с помощта на дългосрочна стойност на NOEC при изпитване за токсичност с безгръбначни. В този случай стойността на NOEC обикновено се получава при изпитване за дългосрочна опасност с риби от същия вид или от вид с равностойна или по-висока чувствителност. По същия начин, ако класификацията води до остра токсичност на повече от една таксономична група, то е вероятно да бъдат необходими стойности на NOEC за всяка таксономична група. Когато дадено вещество е класифицирано в категория 4 Хронична опасност, са необходими достатъчно доказателства, че стойността на NOEC или еквивалентно ECx за всяка таксономична група е по-висока от 1 mg/l или по-висока от разтворимостта във вода на разглежданото вещество.

І.3.3 Режими на експозиция

Използват се четири типа условия на експозиция при изпитванията едновременно за остра и хронична опасност и едновременно в сладководна и солена среда: статичен режим, статично подновяване (полустатичен режим), режим на рециркулация и режим на поток. Изборът на това кой тип изпитване да се използва зависи от характеристиките на изпитваното вещество, продължителността на изпитването, изпитвания вид и регулаторните изисквания.

І.3.4 Среди на изпитване на водорасли и Lemna

Изпитванията на водорасли и Lemna се провеждат в хранително обогатени среди и използването на една обща съставка желязно-натриев етилендиаминтетраацетат (EDTA) или други хелатори трябва да се обмисли внимателно. При изпитване на токсичността на органични химични вещества са необходими нищожни количества хелатор като EDTA към сложните микронутриенти в средата на култивиране; ако бъдат пропуснати, растежът може да бъде значително намален и да се компрометира полезността на изпитването. Въпреки това, хелаторите могат да намалят наблюдаваната токсичност на изпитваните метали. Ето защо за метални съединения е желателно данните от изпитвания с висока концентрация на хелатори и/или изпитвания със стехиометричен излишък на хелатор по отношение на желязо да бъдат критично оценени. Един свободен хелатор може да прикрие значително токсичността на тежък метал, особено на силни хелатори като EDTA (вж. приложение IV към настоящото ръководство за метали и неорганични метални съединения). Въпреки това, при отсъствието на съдържание на желязо в средата растежът на водорасли и Lemna може да бъде ограничен от към съдържание на желязо и поради тази причина данните от изпитвания без съдържание на или с намалено съдържание на желязо и EDTA трябва да бъдат третирани с повишено внимание.

I.3.5 Използване на категоризация на веществата (групиране и екстраполиране „read across”) и (количествени) зависимости структура-активност ((Q)SARs) за класификация и етикетиране

Вж. раздел 1.4 от настоящото ръководство.

I.4
Трудни за изпитване вещества

При класифицирането на органични съединения е желателно да се работи със стабилизирани и аналитично измерени концентрации за изпитване. Въпреки че се предпочитат измерените концентрации, при определени обстоятелства класифицирането може да се базира на проучвания, при които номиналните концентрации са единствените налични валидни данни. Ако има вероятност от значително разграждане на материала или от друг вид загуба на материала от водния стълб, данните се интерпретират внимателно, а класифицирането се извършва, като се отчита загубата на токсично вещество по време на изпитването, когато е приложимо и възможно. Освен това, металите създават характерни за тях затруднения и се разглеждат отделно (вж. приложение IV за метали).

В повечето случаи, в които е трудно да бъдат определени условията на изпитване, има вероятност действителната концентрация за изпитване да е по-малка от номиналната или очакваната концентрация за изпитване. Когато остра токсичност (стойността на L(E)C50) се оценява като по-малка от 1 mg/l за дадено трудно за изпитване вещество, човек може да е напълно уверен, че е оправдано класифициране в категория 1 Остра опасност категория 1 (и категория 1 Хронична опасност, когато е приложимо). Въпреки това, ако прогнозната токсичност е по-голяма от 1 mg/l, има вероятност прогнозната токсичност да показва по-ниска токсичност. При такива обстоятелства е необходима експертна оценка, за да се определи приемливостта на изпитването на трудно вещество за използване при класифицирането. В допълнение към това е необходимо да се обърне особено внимание при определянето на подходящите M-фактори, по-специално когато номиналните концентрации на въздействие са близки до праговете за различни M-фактори. В случаите когато естеството на затруднението при изпитването се очаква да повлияе значително на действителната концентрация за изпитване, при което токсичността се очаква да бъде по-висока от 1 mg/l, а изпитваната концентрация да не бъде измерена, тогава изпитването се използва с нужното внимание при класифицирането.

Следващите параграфи предлагат някои подробни насоки относно проблемите при тълкуването. Не трябва да се забравя, обаче, че това са само насоки за ориентиране, а не са твърди и бързи за прилагане правила. Естеството на повечето затруднения показва, че експертна оценка трябва винаги да се прави както при определянето на това дали има достатъчно информация в дадено изпитване, за да се оцени неговата валидност, така и дали нивото на токсичност може да бъде определено по подходящ начин, за да бъде използвано при прилагането на критериите за класифициране.
I.4.1 Нестабилни вещества

Макар че би следвало в идеалния случай да са приети процедури на изпитване, които да свеждат до минимум въздействията на нестабилност в изпитваната среда, при някои изпитвания на практика може да е почти невъзможно да се поддържа концентрация през цялото време на изпитването. Честите причини за липсата на постоянна концентрация на експозиция по време на изпитването са окисляване, хидролиза, фоторазграждане и биоразграждане. Докато последните форми на разграждане могат лесно да бъдат контролирани, такъв контрол често липсва при повечето съществуващи изпитвания. Независимо от това, при някои изпитвания, по-специално при изпитванията за остра и хронична токсичност при риби съществува възможност да се избере режим на експозиция, за да се подпомогне минимизирането на загубите, дължащи се на нестабилност, и това трябва да бъде взето под внимание при взимането на решение относно валидността на данните от изпитванията. 
Когато нестабилността е фактор при определянето на нивото на експозиция по време на изпитването, важна предпоставка за тълкуването на данните е наличието на измерени в подходящи времеви точки концентрации на експозиция през цялото време на изпитването. При липсата на аналитично измерени концентрации най-малко в началото и в края на изпитването не може да се извърши валидно тълкуване и изпитването се приема за невалидно за целите на класифицирането. Когато са на разположение измерени данни, могат да се използват редица практически правила като общи насоки при тълкуването:

когато има измерени данни за началото и за края на изпитването (което е нормално при изпитванията за остра токсичност с Daphnia и водорасли), стойността на L(E)C50 за целите на класифицирането може да бъде изчислена въз основа на средно геометричната концентрация в началото и в края на изпитването. Когато концентрациите в края на изпитването са по-ниски от аналитичната граница на откриване, тези концентрации се считат за половината от границата на откриване;

когато има измерени данни в началото и в края на периодите на подновяване на средата (която може да е налична при изпитвания с полустатичен режим) се изчислява средно геометричната стойност за всеки период на подновяване и въз основа на това се определя средната експозиция през целия период на експозиция;

когато токсичността може да се дължи на продукт на разграждане и концентрациите на този продукт са известни, стойността на L(E)C50 за целите на класифицирането може да бъде изчислена въз основа на средно геометричната стойност на концентрациите на продукта на разграждане, обратно изчислена спрямо изходното вещество;

подобни принципи могат да бъдат прилагани по отношение на измерени данни при изпитвания за хронична токсичност. 

I.4.2 Слабо разтворими вещества

Тези вещества, каквито обикновено са тези, които имат разтворимост във вода < 1 mg/l, често са трудни за разтваряне в изпитваната среда и разтворените концентрации често са трудни за измерване при най-ниските очаквани концентрации. За много вещества действителната разтворимост в изпитваната среда е неизвестна и често се документира като < границата на откриване в пречистена вода. Независимо от това, такива вещества могат да показват токсичност и когато не показват токсичност е необходимо да се оцени дали резултатът може да бъде считан за валиден за целите на класифицирането. Оценката трябва да се извърши с повишено внимание и не трябва да подценява опасността.

В идеалния случай за предпочитане е да се провеждат изпитвания, използващи подходящи техники за разтваряне и прецизно измерени концентрации в диапазона на разтворимост във вода. Когато са на разположение данни от изпитвания, за предпочитане е да се използват именно те пред други данни. Въпреки това е нормално, особено когато се разглеждат по-стари данни, да се откриват вещества с регистрирани нива на токсичност над разтворимостта във вода или при които разтворените нива са под границата на откриване на аналитичния метод. Но и в двата случая не е възможно да се проверят действителните концентрации на експозиция с помощта на измерените данни. Когато това са единствените налични данни, въз основа на които трябва да се извърши класифицирането, може да се използват някои практически правила като общи насоки:

когато остра токсичност се регистрира на нива по-високи от разтворимост във вода, стойността на L(E)C50 за целите на класифицирането може да се разглежда като равна или по-малка от измерената разтворимост във вода. В такива случаи е възможно да се приложи категория 1 Хронична опасност и/или категория 1 Остра опасност. При вземането на решение е необходимо да се обърне внимание на обстоятелството, че излишното неразтворено вещество може да е предизвикало физически ефекти върху изпитваните организми. Когато това се счита за вероятната причина за наблюдаваните ефекти, изпитването трябва да се счита за невалидно за целите на класифициране;

когато остра токсичност не се регистрира на нива по-високи от разтворимост във вода, стойността на L(E)C50 за целите на класифицирането може да се счита за по-висока от измерената разтворимост във вода. В такива случаи трябва да се помисли дали да се определи категория 4 Хронична опасност. При вземането на решението, че веществото не показва остра токсичност, се взимат под внимание използваните техники за постигането на максимално разтворени концентрации. Когато те не се считат за подходящи, изпитването трябва да се счита за невалидно за целите на класифициране;

когато разтворимостта във вода е под границата на откриване на аналитичния метод за дадено вещество и се регистрира остра токсичност, стойността на L(E)C50 за целите на класифицирането може да се разглежда като по-ниска от аналитичната граница на откриване. Когато не се наблюдава токсичност, стойността на L(E)C50 за целите на класифицирането може да се счита за по-висока от разтворимостта във вода. Трябва да се вземат под внимание и посочените по-горе критерии за качество;

когато има данни за хронична токсичност, се прилагат същите общи правила. По принцип трябва да се разглеждат само данните, които не показват концентрации на въздействие при нива по-високи от границата на разтворимост във вода или по-високи от 1 mg/l. Отново, когато тези данни не могат да бъдат валидирани чрез измерване на концентрациите, използваните техники за постигане на максимално разтворени концентрации трябва да се считат за подходящи.

І.4.3 Други фактори, допринасящи за загубата на концентрация 

Редица други фактори могат също да допринесат за загубата на изпитван материал от разтвор; някои могат да бъдат избегнати чрез правилно проектиране на проучването, но понякога, когато тези фактори допринасят за това, може да се наложи да се интерпретират данните.

утаяване: утаяване може да възникне по време на изпитване по редица причини. Най-често обяснението е, че веществото не се разтваря истински, въпреки очевидната липса на частици, и по време на изпитването възниква агломерация, което води до утаяване. В такива случаи стойността на L(E)C50 за целите на класифицирането може да се счита за основаваща се на концентрациите в края на изпитването. По същия начин, утаяване може да възникне в резултат на взаимодействие със средата. Този въпрос е разгледан в горната точка за нестабилност;

абсорбция: абсорбция може да възникне за вещества с характеристики на силна абсорбция като вещества с висок Коефициент на разпределение октанол/вода (Kow). Когато възниква абсорбция, загубата на концентрация обикновено е бърза, а експозицията може най-добре да се характеризира чрез концентрации в края на изпитването;

биоакумулация: загуби могат да възникнат поради биоакумулация на веществото в изпитваните организми. Това може да е особено важно, когато разтворимостта във вода е ниска, а коефициентът Kow съответно висок. Стойността на L(E)C50 за целите на класифицирането може да бъде изчислена въз основа на средно геометричната стойност на концентрациите в началото и в края на изпитването.

І.4.4. Пертурбация на изпитваната среда

Силните киселини и основи могат да предизвикват токсичност чрез гранични стойности на pH. Като цяло, въпреки това, промените на pH във водните системи обикновено се възпрепятстват от буферни системи в изпитваната среда. Ако няма данни за дадена сол, солта обикновено се класифицира по същия начин, като анион или катион, т.е. като йон, който получава най-строгата класификация. Ако концентрацията на въздействие е свързана само с един от йоните, при класифицирането на солта се взима под внимание разликата в молекулното тегло, като се коригира концентрацията на въздействие чрез умножаване с коефициента: молекулно тегло на солта/молекулно тегло на йона (MWsalt/MWion).

Полимери обикновено не се срещат във водните системи. Диспергиращите полимери и други материали с висока молекулна маса могат да смущават системата за изпитване и да пречат на усвояването на кислород, както и да доведат до механични или вторични ефекти. Тези фактори трябва да бъдат взети под внимание, когато се разглеждат данните за тези вещества. Повечето полимери показват поведение на сложни вещества, които обаче имат значителна фракция с ниска молекулна маса, която може да се отдели от по-голямата част от полимера. Този въпрос е разгледан по-нататък.

I.4.5 Сложни вещества

Сложните вещества се характеризират с диапазон от химични структури, често в хомоложни серии, но обхващащи широк кръг от стойности на разтворимост във вода и други физикохимични свойства. При добавяне към вода се постига равновесие между разтворените и неразтворените фракции, което е характеристика на натоварването на веществото. Поради тази причина такива сложни вещества обикновено се изпитват като водоразтворима фракция (WSF) или водна фракция след утаяване на водно-маслените смеси (WAF) и стойността на L(E)C50 се регистрира въз основа на концентрациите на натоварване или номиналните концентрации. Обикновено няма аналитични подкрепящи данни, тъй като разтворената фракция сама по себе си е сложна смес от съставки. Параметърът на токсичност понякога се нарича LL50, което е свързано със смъртоносно ниво на натоварване. Това ниво на натоварване от WSF или WAF може да се използва директно в критериите за класифициране.

Полимерите са особен вид сложно вещество, за което е необходимо да се разгледа типа на полимера и неговите свойства за разтваряне/диспергиране. Полимерите като такива могат да се разтварят без промяна (истинска разтворимост, свързана с размера на частиците), да диспергират или части, състоящи се от фракции с ниско молекулно тегло, да отидат в разтвора. В последния случай изпитването на един полимер в действителност е изпитване за способността на материал с ниска молекулна маса за отделяне от по-голямата част от полимера и дали този инфилтрат е токсичен. Следователно полимерите може също да се разглеждат като сложна смес, тъй като натоварването на полимера може най-добре да характеризира получения инфилтрат, а оттам и токсичността може да е свързана с натоварването.
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II
ПРИЛОЖЕНИЕ II: БЪРЗО РАЗГРАЖДАНЕ

ІІ.1 Увод

Разградимостта е едно от най-важните свойства на веществата, които въздействат върху потенциала на веществата да представляват опасност за водната среда. Неразградими вещества продължават да съществуват в околната среда и следователно могат да имат потенциал за причиняване на дългосрочни неблагоприятни въздействия върху биотата. За разлика от неразградимите вещества, разградимите вещества могат да бъдат премахнати чрез канализацията, пречиствателни станции за отпадни води и в околната среда. Трябва да се отбележи, че данните от изпитвания за разградимостта на смеси са различни или невъзможни за интерпретиране и поради тази причина не се използват при класифициране и етикетиране.

Класифицирането на веществата се основава преди всичко на техните присъщи свойства. Въпреки това, степента на разградимост зависи единствено от присъщата разградимост или упоритост на молекулата, но също и от действителните условия в приемащата околна среда като редокс-потенциал, pH, температура, наличие на подходящи микроорганизми, концентрация на веществото и поява и концентрация на други субстрати. В такава връзка тълкуването на свойствата за разградимост в контекста на класифицирането на опасностите за водната среда изисква подробни критерии, които да балансират присъщите свойства на веществото и преобладаващите условия на околната среда в заключителна декларация за потенциала за дългосрочни неблагоприятни ефекти.

Терминът „разграждане” е дефиниран в раздел 4.1 от приложение I към CLP като „разлагане на органичните молекули до по-малки молекули и евентуално до въглероден диоксид, вода и соли”. За неорганични съединения и метали понятието разградимост няма никакво значение; по-скоро веществото може да бъде преобразувано чрез обичайните процеси в околната среда така, че или да увеличи, или да намали бионаличността на токсичните видове. Следователно настоящият раздел се прилага само по отношение на органични и органометални съединения. За класифицирането и етикетирането на метали има отделен раздел в раздел 4.1.5 от част 4 и приложение IV към Ръководството по Регламент CLP.

Данни за свойствата на разграждане на едно вещество могат да бъдат получени от стандартни изпитвания или друг тип изследвания или да бъдат изчислени въз основа на структурата на молекулите, т.е. с помощта на подходите на зависимостта структура-активност (SAR) или количествената зависимост структура-активност (QSAR). Тълкуването на данните за разграждане за целите на класифицирането често изисква задълбочена оценка на данните (от изпитванията). Използването на данни за биоразграждане за целите на класификация е приложимо само за вещества. Данни за биоразграждането на смеси не могат да бъдат използвани, тъй като те не показват достатъчно надеждно вредните въздействия върху околната среда (точка 4.1.3.3.1 от приложение І към CLP).

ІІ.2 Интерпретиране на данните за разграждане

Често има най-различни данни, които не винаги се вписват директно в критериите за класифициране. Поради тази причина са необходими насоки за интерпретиране на съществуващите данни в контекста на класифициране на опасностите за водната среда. Въз основа на хармонизираните критерии са изготвени следните насоки за интерпретиране на различни типове данни, които са обобщени от израза „бързо разграждане” във водната среда.

II.2.1 Лесно разграждане

Терминът „лесна биоразградимост” е дефиниран в Указания за изпитване на ОИСР № 301, методи A-F (ОИСР, 1992 г.), № 306 (морска вода) и № 310 (ОИСР, 2006 г.). Всички органични вещества, които се разграждат до степен по-висока от степента на преминаване на стандартно изпитване за лесна разградимост на ОИСР или подобно изпитване, се считат за лесно разградими и следователно и за бързо разградими. Въпреки това, много данни от изпитвания, открити в свободната литература, не уточняват всички условия, които трябва да бъдат оценени, за да се докаже дали изпитването отговаря или не отговаря на изискванията за изпитване за бърза разградимост. Ето защо преди да бъдат използвани данните е необходимо да се извърши експертна оценка по отношение на тяхната валидност за целите на класификация. Независимо от това, преди изразяването на заключение за бърза разградимост на определено изпитваното вещество е необходимо да се разгледат най-малко следните параметри.

ІІ.2.1.1 Концентрация на изпитваното вещество

При изпитванията за лесна разградимост на ОИСР се използват относително високи концентрации на изпитваното вещество (2-100 mg/l). Въпреки това, много вещества могат да бъдат токсични в посевния материал при такива високи концентрации, което да доведе до ниско разграждане на веществата при тези изпитвания, макар че веществата могат да са бързо разградими при по-ниски нетоксични концентрации. Едно изпитване за токсичност с микроорганизми или за инхибиране на наблюдавания посевен материал с положително контролно вещество може да доказва токсичността на изпитваното вещество. Насоки относно избора на подходящите методи за изпитване за инхибиране на микроби са предоставени в раздел R7.8.14 от IR/CSA. Когато има вероятност инхибирането да е причината за трудната разградимост на веществото, се използват резултатите от изпитвания при по-ниски нетоксични концентрации, когато такива са на разположение.

ІІ.2.1.2 Времеви прозорец

Хармонизираните критерии предвиждат общо изискване за всички изпитвания за лесна биоразградимост за постигане на ниво на преминаване в рамките на десет дни. Това не е в съответствие с Указание за изпитване 301 на ОИСР, съгласно което се прилага прозорец от десет дни по отношение на изпитвания за лесна биоразградимост на ОИСР, с изключение на теста MITI І (Указание за изпитване 301C на ОИСР). При теста Closed Bottle (Указание за изпитване 301D на ОИСР) може да се използва прозорец от 14 дни, ако измерванията не бъдат завършени в рамките на 10 дни. Освен това, често е на разположение само ограничена информация в референтни документи за изпитвания за биоразграждане. Поради тази причина, като прагматичен подход, когато няма информация за прозореца от 10 дни, процентът на разграждане, постигнат след 28 дни, може да се използва директно за оценка на лесна разградимост. Все пак това се приема само за съществуващите данни и данните от изпитвания, за които не се прилага прозореца от десет дни.

Когато има достатъчно основания, прозорецът от десет дни може да не се прилага по отношение на някои сложни вещества и да се приложи ниво на преминава на 28-я ден. Това се отнася за многосъставни и някои UVCB вещества (като масла и повърхностноактивни вещества), състоящи се от структурно подобни съставки с различни верижна дължина, степен и/или място на разклоняване или стерео-изомери, дори в техните най-пречистени търговски форми. Изпитването на всяка отделна съставка може да е скъпо и непрактично. Ако се провежда изпитване върху такова сложно вещество и се очаква да възникне последователно биоразграждане на отделните съставки, тогава десет-дневният прозорец не трябва да се прилага при тълкуването на резултатите от изпитването. Независимо от това е необходимо да се преценява във всеки отделен случай дали изпитването за биоразградимост на съответното вещество осигурява ценна информация за неговата биоразградимост, т.е. информация за разградимостта на всички съставки, или дали е необходимо да се изследва разградимостта на внимателно избрани отделни съставки на сложното вещество (ОИСР 2006 г.).

ІІ.2.2 Биохимична потребност от кислород за 5 дни (BOD5)/химична потребност от кислород (COD)

Информацията за биохимичната потребност от кислород за пет дни (BOD5) се използва за целите на класифициране, само когато няма други измерени данни за разградимост. По този начин се дава приоритет на данните от изпитванията за лесна биоразградимост и симулациионните изпитвания за разградимост във водна среда. Следователно това изпитване повече не трябва да се провежда за оценка на лесната разградимост на веществата, но могат да бъдат използвани данните от предишни изпитвания, когато няма други данни за разградимост. За веществата, чиято химична структура е известна, може да се изчисли теоретичната потребност от кислород (ThOD) и тази стойност да се използва вместо химичната потребност от кислород (COD). 
ІІ.2.3 Други убедителни научни данни

Бързо разграждане във водната среда може да се докаже чрез други данни, които не са от изпитвания за лесна разградимост, или чрез съотношението BOD5/COD. Това може да са данни за биотично и/или абиотично разграждане. Данните за първично разграждане могат да бъдат използвани, само когато е доказано, че продуктите на разграждане не се класифицират като опасни за водната среда, тоест че те не отговарят на критериите за класифициране.

Изпълнението на критерия (c) в параграф 4.1.2.9.5 от CLP изисква веществото да се разгражда във водната среда до степен > 70 % в рамките на период от 28 дни. Ако се приеме кинетика от първи ред, което е разумно при ниски концентрации на веществото, които преобладават в повечето водни среди, скоростта на разграждане ще бъде относително постоянно за период от 28 дни. По такъв начин изискването за разграждане ще бъде изпълнено със средна константа на скоростта на разграждане k > -(ln 0.3 - ln 1)/28 = 0.043 ден-1. Това съответства на период на полуразграждане, t½ < ln 2/0.043 = 16 дни.

Освен това, тъй като процесите на разграждане са температурно зависими, този параметър трябва също да бъде взет под внимание при оценка на разграждането в околната среда. При оценката се използват и данни от проучвания, в които участват експериментални реалистични температура, например 5-25° C. Когато трябва да се сравнят данните от проучвания, проведени при различни температури, може да се използва традиционния подход Q10, т.е. скоростта на разграждане се намалява наполовина, когато температурата се понижава с 10° C.

Оценяване на данните за изпълнението на този критерий се извършва във всеки отделен случай чрез експертна оценка. Независимо от това, по-долу са предоставени насоки за интерпретирането на различните видове данни, които могат да бъдат използвани за доказване на бързо разграждане във водната среда. По принцип единствено данните от симулационни изпитвания за биоразграждане във водната среда се считат за директно приложими. Въпреки това е възможно да се разглеждат и данни от симулационни изпитвания на други компоненти от околната среда, но такива данни обикновено се нуждаят от по-солидна научна обосновка преди да бъдат използвани.

II.2.3.1 Изпитвания, които симулират условия, подобни на условията във водната среда

Изпитванията, които симулират условия, подобни на условията във водната среда (напр. 309 на ОИСР, 2004 г.), са изпитвания, провеждани при лабораторни условия, които симулират условия на околната среда и при които се използват природни образци като инокулум (посевен материал). Резултатите от изпитванията, които симулират условия, подобни на условията във водната среда, могат да бъдат директно използвани за целите на класифицирането, когато са симулирани реалистични условия на околната среда в повърхностни води, тоест:

a) концентрация на веществото, която е реалистична за общата водна среда (често в ниския диапазон на µg/l);

b) инокулум от съответната водна среда;

c) реалистична концентрация на инокулума (103-106 клетки/милилитър);

d) реалистична температура, например 5° C до 25 °C; и

e) определяне на крайната разградимост, т.е. определяне на скоростта на минерализация или индивидуалните скорости на разграждане на общия път на биоразграждане.

ІІ.2.3.2 Теренни проучвания

Успоредно със симулационните изпитвания в лабораторни условия се провеждат и теренни проучвания или експерименти в мезосреда. При такива проучвания могат да бъдат изследвани вредните въздействия и/или ефекти на химичните вещества за околната среда или за оградени места от околната среда. Данните за вредните въздействия от такива експерименти по принцип могат да се използват за оценяване на потенциала за бързо разграждане. Това, обаче, често може да се окаже трудно, тъй като е необходимо да се докаже крайно разграждане, и се документира чрез изготвяне на баланси от маси, които доказват, че не се образуват неразградими междинни продукти, и които вземат под внимание фракциите, които се премахват от водната среда в резултат на други процеси като сорбиране до седимент или изпаряване от водната среда.

ІІ.2.3.3 Данни от мониторинг

Данните от мониторинг могат да доказват отстраняването на замърсявания от водната среда. Такива данни, обаче, се използват трудно за целите на класифициране. Преди използване е необходимо да бъдат разгледани следните аспекти:
a) дали отстраняването е резултат от разграждане или е резултат от други процеси като разреждане или разпределение между компоненти (сорбция, изпаряване);

b) дали образуването на неразградими междинни продукти е изключено.

Само когато може да се докаже, че отстраняването в резултат от крайно разграждане отговаря на критериите за бърза разградимост, данните могат да бъдат използвани за целите на класификация. Данните от мониторинг обикновено се използват само като покрепящи данни, за да се докаже или устойчивост във водната среда, или бързо разграждане.

ІІ.2.3.4 Изпитвания за присъща и засилена лесна биоразградимост

Веществата, които се разграждат над 70 % при изпитвания за присъща биоразградимост (Указание за изпитване 302 на ОИСР) притежават потенциал за крайно биоразграждане. Въпреки това, поради оптимизираните условия при тези изпитвания, не може да се предположи бърза биоразградимост на присъщо разградими вещества в околната среда. Оптимизираните условия при изпитвания за присъща биоразградимост стимулират адаптирането на микроорганизмите, като по такъв начин се увеличава потенциал за биоразграждане в сравнение с естествена среда. Поради тази причина положителните резултати по принцип не трябва да се приемат като доказателство за бързо разграждане в околната среда.

Раздели R.7B и R.11 от IR/CSA се отнасят в контекста на устойчивост до нова категория изпитвания, а именно „(скринингови) изпитвания за засилена лесна биоразградимост”. По същество това са изпитвания за лесна биоразградимост, които са по-гъвкави, за да може да се докаже възникването на разградимост, напр. удължено време на изпитването, по-големи изпитвани обеми, адаптиране и пр. Тези методи все още не са валидирани и/или стандартизирани за класификация и етикетиране.

ІІ.2.3.5 Изпитвания, при които се симулират условията в пречиствателна станция за отпадни води

Резултатите от изпитвания, при които се симулират условията в пречиствателна станция за отпадни води (STP), например Указание за изпитване 303 на ОИСР, не могат да бъдат използвани за оценяването на разградимост във водната среда. Основните причини за това се изразяват в това, че микробната биомаса в една пречиствателна станция е значително по-различна от биомасата в околната среда, субстратите са със значително по-различен състав и присъствието на бързо минерализиращо се вещество в отпадните води може да улесни разграждането на изпитваното вещество чрез съвместен метаболизъм.

ІІ.2.3.6 Данни за разграждане в почвата и седимент

Счита се, че за много несорбиращи вещества скоростите на разграждане в почвата и в повърхностните води са повече или по-малко едни и същи. При сорбиращите вещества обикновено може да се очаква по-ниска скорост на разграждане в почвата, отколкото във водата, което се дължи на по-ниската бионаличност в резултат от сорбцията. По този начин, когато при изпитване за симулиране на почва е доказано, че едно вещество се разгражда бързо, това вещество вероятно е бързо разградимо и във водна среда. Ето защо се предполага, че експериментално определено бързо разграждане в почвата е достатъчно документиране за бързо разграждане във повърхностните води, когато:

a) не е възникнала предварителна експозиция (предварителна адаптация) на микроорганизмите в почвата; и 

b) изпитана е експериментално реалистична концентрация на веществото; и 

c) веществото се разгражда окончателно за период от 28 дни с период на полуразграждане < 16 дни, което съответства на скорост на разграждане > 0.043 ден-1.

Същите аргументи се приемат като валидни и за данните за разграждане в седимент при аеробни условия.

ІІ.2.3.7 Данни за анаеробно разграждане

Данните за анаеробно разграждане не могат да бъдат използвани при вземането на решение дали едно вещество да се счита за бързо разградимо, защото водната среда обикновено се приема като аеробен компонент, в който живеят водни организми като тези, използвани за класифицирането на опасностите за водната среда.

ІІ.2.3.8 Хидролиза

Данни за хидролиза, например Указание за изпитване 111 на ОИСР, могат да бъдат разглеждани за целите на класифициране, само когато най-дългият период на полуразграждане t½, определен в рамките на диапазон на pH от 4 до 9, е по-кратък от 16 дни. Въпреки това, хидролизата не представлява крайно разграждане и могат да се образуват различни междинни продукти на разграждане, някои от които да бъдат само бавно разграждащи се. Само когато може да се докаже убедително, че образуваните продукти от хидролиза не отговарят на критериите за класифициране като опасни за водната среда, могат да бъдат разглеждани данни от проучвания за хидролиза.

Когато едно вещество хидролизира бързо, например с период на полуразграждане t½ < няколко дни, може да се счита, че този процес е част от процеса на разграждане, определен при изпитвания за биоразграждане. Хидролизата може да е процес на първоначално преобразуване при биоразграждане.

ІІ.2.3.9 Фотохимично разграждане

Информацията за фотохимично разграждане, например ОИСР 1997 г., е трудно да бъде използвана за целите на класифициране. Действителната степен на фотохимично разграждане във водната среда зависи от местните условия, като например дълбочина на водата, неразтворени вещества, мътност и сезонни влияния, и опасността от продуктите на разграждане обикновено не е известна. Много рядко е на разположение достатъчно информация за задълбочена оценка въз основа на фотохимично разграждане.

ІІ.2.3.10. Оценка на разграждането

Хидролиза: Разработени са някои количествени зависимости структура-активност за предсказване на приблизителния полуживот при хидролиза, които се разглеждат, само когато няма експериментални данни или при подхода за оценка на значимостта на доказателствения материал. Въпреки това, полуживотът на хидролиза може да се използва само с повишено внимание при класифицирането, тъй като хидролизата не представлява крайно разграждане (вж. „Хидролиза” в този раздел). Освен това, разработените до сега подходи на количествени зависимости структура-активност имат твърде ограничена приложимост и могат да предсказват само потенциала за хидролиза при ограничен брой химични класове (виж също раздел R.7.9.3.1 от IR/CSA).

Биоразграждане: Като цяло нито един метод за количествена оценка (количествена зависимост структура-активност - QSAR) за оценяване степента на биоразградимост на органични вещества все още не е достатъчно точен, за да може да се определи еднозначно бързо разграждане. Въпреки това, резултатите от такива методи могат да бъдат използвани, за да се предскаже, че едно вещество не е бързо разградимо, или при подхода за оценка на значимостта на доказателствения материал. Например, когато съгласно Програмата за вероятността от биоразграждане, напр. BIOWIN версия 3.67, Syracuse Research Corporation, вероятността е оценена като < 0.5 чрез линейни и нелинейни методи, веществата следва да се считат за небързо разградими (ОИСР, 1994 г.; Pedersen et al., 1995 & Langenberg et al, 1996). Могат да бъдат използвани и други методи на (количествена) зависимост структура-активност, както и експертна оценка, например, когато са достъпни данни за разграждането на структурно аналогични съединения, но такава експертна оценка трябва да се извърши с повишено внимание. Виж също раздел R.7.9.3. от IR/CSA.

По принцип прогнозирането чрез количествени зависимости структура-активност, че дадено вещество не е бързо разградимо, се счита за по-добро документиране за целите на класифициране, отколкото прилагането на класифициране по подразбиране, когато няма данни за разграждането.

Данни за разграждането на структурно свързани вещества осигуряват доказателство, че дадено вещество проявява съвсем подобни свойства на разграждане. Такава информация може да бъде използвана при подхода за групиране и екстраполиране „read-across” или при подхода за оценка на значимостта на доказателствения материал за целите на класифициране и етикетиране.

ІІ.2.3.11 Изпаряване

Химичните вещества могат да бъдат отстранени от някои водни среди чрез изпаряване. Присъщите свойства за изпаряване се определят чрез константата съгласно закона на Хенри (H) на веществото. Изпаряването от водната среда е силно зависимо от условията на околната среда на конкретното водно тяло, като напр. дълбочина на водата, коефициент на газова обмяна (в зависимост от скоростта на вятъра и притока на вода) и стратификацията на водното тяло. Тъй като изпаряването представлява само отстраняване на химичното вещество от водната фаза, а не разграждане, константата съгласно закона на Хенри не може да бъде използвана за оценка на разградимост при класифицирането на опасностите за водната среда от веществата (вж. също Pedersen et al., 1995).

II.2.4 Когато няма данни за разградимост

Когато няма данни за разградимостта - експериментално определени или изчислени, веществото се разглежда като небързо разградимо по подразбиране.

II.3
Общи проблеми при тълкуването

II.3.1 Сложни вещества

Хармонизираните критерии за класифициране на химичните вещества като опасни за водната среда са фокусирани към единични вещества. Някои присъщо сложни вещества са многосъставните вещества. Те обикновено са от естествен произход и трябва да бъдат разглеждани от време на време. Такъв може да е случаят с химичните вещества, които са произведени или извлечени от минерални масла или растителни материали. Такива сложни вещества обикновено се разглеждат като единични вещества за регулаторни цели. В повечето случаи те се определят като хомоложни серии от вещества в рамките на определен диапазон от дължини на въглеродната верига и/или степен на заместване. Когато случаят е такъв, няма големи разлики при разградимостта и степента на разградимост може да бъде установена въз основа на изпитвания за сложни химични вещества. Има едно изключение, обаче, в койот случай се установява разграждане на границата, тъй като някои от веществата може да са бързо разградими, а други да не са. Това налага по-задълбочена оценка на разградимостта на отделните съставки на сложното вещество. Когато съставките, които не са бързо разградими, съставляват съществена част от сложното вещество, например повече от 20 % или, за опасна съставка, дори по-малко, веществото трябва да се разглежда като небързо разградимо.

ІІ.3.2 Наличност на веществата

Настоящите стандартни методи за изследване на разградимостта на веществата са разработени за лесно разтворими съединения за изпитване. Много от органичните вещества обаче са съвсем слабо разтворими във вода. Тъй като стандартните изпитвания изискват количество изпитвано вещество от 2-100 mg/l, достатъчна наличност не може да бъде постигната за вещества с ниска разтворимост във вода. По принцип изпитването за определяне на разтворения органичен въглерод чрез скоростта на отмиране (DOC Die-Away test) (Указание за изпитване 301О на ОИСР) и модифицираното скринингово изпитване на ОИСР (Modified OECD screening test) (Указание за изпитване 301Е на ОИСР) са по-малко подходящи за изследването на биоразградимостта на слабо разтворимите вещества, тъй като адсорбцията може да бъде объркана с разграждането. В такива случаи може да се помисли за адаптиране на изпитването, например, чрез продължително смесване и/или удължено време на експозиция. Освен това, специално проектираните изпитвания, при които концентрациите на изпитваното вещество са по-ниски от разтворимостта във вода, например изпитвания с радиоактивни химични вещества, може да са от значение.

ІІ.3.3 Продължителност на изпитването по-малко от 28 дни

Понякога разграждане се обявява при изпитвания, прекратени преди предвидения срок от 28 дни, напр. изпитвания по MITI, 1992 г. Тези данни, разбира се, са директно приложими, когато се получава разграждане по-голямо или равно на нивото на преминаване. Когато е достигнато по-ниско ниво на разграждане, резултатите трябва да се интерпретират с повишено внимание. Една от възможните причини за това е, че продължителността на изпитването е била прекалено кратка и химичната структура вероятно е щяла да се разгради при изпитване за биоразградимост за период от 28 дни. Когато възниква значително разграждане в рамките на кратък период от време, ситуацията може да се сравни с критерия за съотношението BOD5/COD > 0.5 или с изискванията за разграждане в рамките на период от 10 дни. В такива случаи веществото може да се разглежда като лесно разградимо (и от тук бързо разградимо), ако:

крайната биоразградимост е по-голяма от 50 % в рамките на 5 дни; или

константата на скоростта на крайно разграждане през този период е по-голяма от 0.1 ден-1, което съответства на полуживот от 7 дни.

Тези критерии са предложени, за да се гарантира, че бърза минерализация действително е настъпила, въпреки че изпитването е приключило преди 28-я ден и преди да е достигнато нивото на преминаване. Данните от изпитвания, които не отговарят на изискванията за ниво на преминаване, се интерпретират с повишено внимание. Задължително е да се прецени дали резултатът за биоразградимост под нивото на преминаване се дължи на частично разграждане на веществото, а не на пълна минерализация. Ако частичното разграждане е вероятното обяснение за наблюдаваната биоразградимост, веществото трябва да се разглежда като вещество, което не е лесно разградимо.

ІІ.3.4 Първично биоразграждане

При някои изпитвания се определя само изчезването на изходното вещество, т.е. първичното разграждане, например чрез проследяване на разграждането чрез специфични или групови специфични химични анализи на изпитваното вещество. Данните за първичната биоразградимост могат да бъдат използвани за доказване на бърза разградимост, само когато може да се докаже убедително, че образуваните продукти на разграждане не отговарят на критериите за класифициране като опасни за водната среда. 

ІІ.3.5 Противоречиви резултати от скринингови изпитвания

Когато за едно и също вещество има повече данни за разграждането, може да възникнат противоречиви резултати. По принцип противоречивите резултати за дадено вещество, което е било изпитано няколко пъти в подходящо изпитване за биоразградимост, могат да бъдат тълкувани чрез „подхода за оценка на значимостта на доказателствения материал”. Това означава, че ако са получени едновременно положителни резултати, тоест по-високо ниво на разграждане от нивото на преминаване, и отрицателни резултати за едно и също вещество в едно изпитване за лесна биоразградимост, тогава за определянето на лесна разградимост на веществото се използват по-качествените данни и най-доброто документиране. Въпреки това, положителните резултати от изпитване за лесна биоразградимост могат да бъдат валидно приети, независимо от отрицателните резултати, когато са с добро научно качество и условията на изпитването са добре документирани, т.е. когато са изпълнени ориентировъчните критерии, включително използването на посевен материал, който не е предварително експониран (адаптиран).

Пригодността на посевния материал за изследване на изпитваното вещество зависи от наличието и количеството на подходящите разграждащи агенти. Когато посевният материал е получен от среда, която преди това е била експонирана на изпитваното вещество, посевният материал може да бъде адаптиран въз основа на способност за разграждане по-голяма от тази на посевния материал от неекспонираната среда. Доколкото е възможно, посевният материал трябва да бъде взет от неекспонирана среда, а за веществата, които повсеместно се използват в големи количества и се освобождават в широк мащаб или повече или по-малко непрекъснато, това може да е трудно или невъзможно. Когато са получени противоречиви резултати, произходът и плътността на посевния материал се проверява, за да се изясни дали възможната причина за това са различията при адаптацията на микробната общност или не.

Както се споменава по-горе, много вещества могат да бъдат токсични или инхибиращи за посевния материал при относително високи концентрации при изпитвания за лесна биоразградимост. Високи концентрации (100 mg/l) са предвидени по-специално в Модифицирания тест MITI I (Указание за изпитване 301C на ОИСР) и теста за манометрична респирометрия (Указание за изпитване 301F на ОИСР). Най-ниски концентрации на изпитваното вещество са предвидени в теста Closed Bottle (Указание за изпитване 301D на ОИСР), при който се използва концентрация от 2 до 10 mg/l. Възможността за токсични ефекти може да бъде оценена чрез включването на токсична контролна проба в изпитване за бърза разградимост или чрез сравняване на изпитваната концентрация с данните за токсичност за микроорганизми (за методите на изпитване, вж. раздел R.7.8.14 от IR/CSA).

Летливите вещества се изпитват само в затворени системи като теста Closed Bottle (Указание за изпитване 301D на ОИСР), теста MITI I (Указание за изпитване 301С на ОИСР), теста за манометрична респирометрия (Указание за изпитване 301F на ОИСР) или 310 на ОИСР (CO2 в херметически затворени съдове - Headspace Test). Резултатите от други изпитвания се оценяват внимателно и се взимат под внимание, само ако може да се докаже, напр., чрез оценка на баланса на масите, че отстраняването на изпитваното вещество не е резултат от изпаряване.

ІІ.3.6 Различия в данните от симулационни изпитвания

За някои високоприоритетни химични вещества може да има определен брой симулационни изпитвания. Често данните от такива изпитвания предоставят широк диапазон от стойности за полуживот в среди на околната среда, като напр. почва, седименти и/или повърхностни води. Наблюдаваните различия по отношение на стойностите на полуживот при симулационни изпитвания, проведени за едно и също вещество, може да се дължат на разликите в условията на изпитване, всички от които могат да бъдат свързани с околната среда. За целите на класифицирането се избира подходяща стойност на полуживот в горния край, т.е. реалистично най-лошия случай на наблюдавания диапазон от стойности на полуживот при изпитванията, като се използва подходът за оценка на значимостта на доказателствения материал и се вземат под внимание реализма и уместността на използваните изпитвания за условията на околната среда. По принцип данните от изпитванията за симулиране на условия в повърхностните води се предпочитат пред данните от изпитвания за симулиране на условия на водната среда или почвата при оценяване на бърза разградимост във водната среда.

II.4
Схема за вземане на решения

Следната схема за вземане на решения може да бъде използвана като общи насоки с цел улесняване вземането на решения по отношение на бърза разградимост във водната среда и класифицирането на химични вещества, опасни за водната среда..

Дадено вещество се разглежда като небързо разградимо, освен ако е изпълнено поне едно от следните изисквания:

a) Доказано е, че веществото е лесно разградимо в 28-дневно изпитване за бърза разградимост. Нивото на преминаване на изпитването (70 % отстраняване на разтворен органичен въглерод или 60 % теоретична потребност от кислород) трябва да бъде постигнато в рамките на 10 дни от започването на биоразграждането, ако това може да се оцени въз основа на наличните данни от изпитването (условията за прозорец от 10 дни може да бъде отменено за сложни многосъставни вещества и нивото на преминаване да бъде приложено при период от 28 дни, съгласно предвиденото в раздел II.2.3). Ако това не е възможно, тогава нивото на преминаване се оценява в рамките на прозорец от 14 дни, ако е възможно, или след приключване на изпитването; или

b) Доказано е, че веществото се разгражда окончателно в изпитване 3 за симулиране на условия в повърхностните води, с полуживот < 16 дни (което съответства на разграждане >70 % в рамките на 28 дни); или

c) Доказано е, че веществото се разгражда първоначално биотично или абиотично, например чрез хидролиза, във водната среда, с полуживот <16 дни (което съответства на разграждане > 70 % в рамките на 28 дни), и може да се докаже, че продуктите на разграждане не отговарят на критериите за класифициране като опасни за водната среда.

Когато тези предпочитани типове данни не са на разположение, бързо разграждане може да се докаже, ако са изпълнени следните критерии:

a) Доказано е, че веществото се разгражда окончателно в изпитване 3 за симулиране на условия във водния компонент или в почвата, с полуживот < 16 дни (което съответства на разграждане > 70 % в рамките на 28 дни); или

b) В случаите когато има само данни за BOD5 и COD, съотношението между BOD5 и COD е по-голямо или равно на 0.5. Този критерий се прилага по отношение на изпитвания за лесна биоразградимост с продължителност по-малко от 28 дни, ако полуживотът е < 7 дни; или 

c) Предоставени са убедителни доказателства чрез подхода за оценка на значимостта на доказателствения материал с помощта на подхода за групиране и екстраполиране „read-across”, че дадено вещество е бързо разградимо.

Ако нито един от горните типове данни не е на разположение, тогава веществото се разглежда като небързо разградимо. Това решение може да бъде подкрепено чрез изпълнението на поне един от следните критерии:

i. Веществото не е присъщо разградимо при изпитване за присъща биоразградимост; или

ii. Веществото се очаква да е бавно разградимо въз основа на научно валидни количиствени зависимости структура-активност (QSARs), напр. съгласно Програмата за вероятността на биоразграждане, оценката за бързо разграждане (линеен или нелинеен метод) < 0.5; или

iii. Веществото се разглежда като небързо разградимо въз основа на косвени доказателства като данни за структурно подобни вещества; или

iv. За разградимостта няма никакви други данни.
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III 
ПРИЛОЖЕНИЕ III: БИОАКУМУЛАЦИЯ

III.1
 Увод

Биоакумулирането на едно вещество в организма само по себе си не е опасно. Въпреки това, биоакумулирането на дадено вещество трябва да се разглежда във връзка с потенциала на това вещество да оказва дългосрочни въздействия. Концентрацията и натрупването на дадено химично вещество може да доведе до вътрешни концентрации на веществото в организма (телесна обремененост), която може или не може да доведе до токсични ефекти при дългосрочни експозиции. За повечето органични химични вещества усвояването от водата (биоконцентрация) се смята за основен път на постъпване. Устояване от храната е важно само за някои хидрофобни вещества. Критериите за класифициране използват фактор на биоконцентрация (BCF) или, при отсъствието на такъв, Коефициент на разпределение октанол/вода (Kow) като мярка за потенциала за биоакумулация. Поради тези причини настоящото ръководство разглежда основно биоконцентрацията и не разглежда подробно постъпването чрез храна или други пътища. Въпреки това, във всеки отделен случай може да бъде взета под внимание възможността за използване на информацията за фактора на биомултипликация (BMF) като подкрепящи данни за биоакумулацията на високо липофилните вещества.

Класифицирането на дадено вещество се основава преди всичко на неговите присъщи свойства. Независимо от това, степента на биоконцентрация зависи и от някои фактори като например степен на бионаличност, физиология на изпитвания организъм, поддържане на постоянна концентрация на експозиция, обмяна на веществата вътре в тялото на целевия организъм и отделяне от тялото. Следователно тълкуването на потенциала за биоконцентрация в контекста на класифицирането на химичните вещества изисква да се оценят присъщите свойства на веществото, както и експерименталните условия, при които е определен факторът на биоконцентрация (BCF). В подраздел 7.10.5.1 на раздел R.7C от IR/CSA се разглежда пригодността на данните за биоконцентрация, данните за Kow и друга информация (например доказателствата за ограничен потенциал за биоакумулация) за целите на класифициране. Използването на измерени данни за биомултипликация се разглежда във връзка със скрининговия подход в подраздел 7.10.4.5 на раздел R.7C от IR/CSA. Биоакумулацията на метали се разглежда в приложение IV.

Информация за потенциала за биоакумулация на дадено вещество може да се получи от стандартни изпитвания или да се изчисли от структурата на молекулата. Тълкуването на данните за биоконцентрация за целите на класифицирането често изисква задълбочена оценка на данните от изпитвания. В IR/CSA са разработени насоки за улесняване на тази оценка. В подраздел 7.1.8 на раздел R.7A са предоставени насоки за н-коефициента на разпределение октанол/вода, а в подраздел 7.10.4 на раздел R.7C са предоставени насоки относно това как да се оценяват лабораторни данни за биоакумулация във водната среда. Използване на данни за биоакумулация за целите на класифицирането е възможно само за вещества. Данни за биоакумулация за смеси не могат да бъдат използвани, тъй като те не са достатъчно надежден показател за вредните въздействия върху околната среда (точка 4.1.3.3.1 от приложение І към CLP).

III.2 Тълкуване на данните за биоконцентрация

Класифицирането на опасността за водната среда от дадено вещество обикновено се основава на съществуващите данни за неговите свойства за околната среда. Данни от изпитвания се генерират рядко, основно с цел да се улесни класифицирането.Често са на разположение разнообразни данни от изпитвания, които не винаги се вписват в критериите за класифициране. Допълнителни насоки относно това как да се използват тези данни са дадени в подраздел 7.10.5 на раздел R.7C от IR/CSA.

Биоконцентрацията на едно органично вещество може да се определи експериментално при експерименти за биоконцентрация, при които факторът на биоконцентрация (BCF) се измерва като концентрация в организма спрямо концентрацията във вода при условия на устойчиво състояние и/или се изчислява въз основа на константата на скоростта на усвояване и константата на скоростта на отделяне. Като цяло потенциалът на едно органично вещество да биоконцентрира е свързан основно с липофилността на веществото. Мярка за липофилност е н-коефициентът на разпределение октанол/вода (Kow), който за липофилни нейонизирани органични вещества, подложени на минимален метаболизъм или биотрансформация в организма, корелира с фактора на биоконцентрация. Следователно Kow често се използва за изчисляване на биоконцетрацията на нейонизирани органични вещества въз основа на емпиричното съотношение BCF/Kow. За тези органични вещества са на разположение методи за оценка за изчисляването на Kow. В такава връзка данните за свойствата за биоконцентрация на нейонизирани вещества могат да бъдат (i) експериментално определени, (ii) изчислени от експериментално определен коефициент Kow или (iii) изчислени въз основа на стойностите на коефициента Kow, получени с помощта на количествени зависимости структура-активност. Насоки относно тълкуването на тези данни са дадени в подраздели 7.10.4 и 7.10.5 на раздел R.7C от IR/(R.7C). Също така са дадени и насоки за йонизирани химични вещества и други класове, които се нуждаят от особено внимание (вж. раздел III.3.1)

III.2.1 Фактор на биоконцентрация (BCF)

Факторът на биоконцентрация се определя като съотношение на база тегло между концентрацията на химичното вещество в биотата и концентрацията в заобикалящата среда, в настоящия случай вода, в устойчиво състояние. Следователно факторът на биоконцентрация може да бъде експериментално определен при условия на устойчиво състояние въз основа на измерени концентрации. Освен това, факторът на биоконцентрация може също така да бъде изчислен като съотношение между константата на скоростта на усвояване от първи ред и константата на скоростта на отделяне; един метод, който не изисква устойчиво състояние (равновесни условия).

Документирани и приети са различни насоки за изпитвания за експериментално определяне на биоконцентрацията при риби, като най-често прилаганите от тях са Указание за изпитване № 305
 на ОИСР (ОИСР, 1996 г.; метод C.13 от Регламент № 440/2008 за методите за изпитване е съответстващият текст).

За целите на класифицирането се предпочитат експериментално получените стойности на BCF при висококачествени проучвания, тъй като такива данни имат приоритет пред заместващи данни като например Kow.

Висококачествените данни се определят като данни, при които критериите за валидност на приложения метод на изпитване са изпълнени и описани. Допълнителни насоки са предоставени в подраздел 7.10.4 на раздел R.7C от IR/CSA.

Резултатите за BCF с ниско или съмнително качество могат да дадат грешни стойности на BCF. Ето защо такива данни трябва внимателно да се оценяват преди да бъдат използвани и да се помисли за възможността да се използва Kow вместо тях. 

Когато няма стойност на BCF за риби, може да се използват високочествени данни за стойността на BCF при безгръбначни. Стойността на BCF при безгръбначни (миди, стриди или раковини) може да се използва в най-лошия случай като (консервативна) стойност за риби. BCF за водорасли не се използва.

Експерименталните данни за BCF за високо липофилни вещества (например с Kow над 6) се характеризират с по-високо ниво на несигурност, отколкото стойностите на BCF, определени за по-малко липофилни вещества. За високо липофилни вещества, които например имат Kow над 6, експериментално получените стойности на BCF са склонни да намаляват с увеличаването на Kow. Концептуалните обяснения на тази нелинейност са свързани основно с намалена кинетика на проникване през мембраната или намалена биотична разтворимост на липидите за големи молекули. По този начин възниква ниска бионаличност и усвояване на тези вещества в организма. Други фактори включват експериментални артефакти, като равновесие, което не е постигнато, намалена бионаличност поради сорбция в органично вещество във водната фаза и аналитични грешки. Ето защо е необходимо да се обърне специално внимание при оценката на експерименталните данни за BCF за високо липофилни вещества, тъй като тези данни се характеризират с по-високо ниво на несигурност, отколкото стойностите на BCF, определени за по-малко липофилните вещества.

III.2.1.1 Фактор на биоконцентрация при различни изпитвани видове

Използваните за целите на класифицирането стойности на BCF се основават на измервания в цялото тяло. Както бе вече упоменато, оптималните за класифицирането данни са стойностите на BCF, получени с помощта на Указание за изпитване № 305 на ОИСР или съответстващото указание за изпитване на ЕС C.13 или международно еквивалентни методи, при които се използват малки риби. Поради по-високото съотношение повърхност/тегло при по-малките организми, отколкото при по-големите, условията на устойчиво състояние ще бъдат постигнати по-рано при малките организми, отколкото при големите. Размерът на организмите (риби), използван при проучванията за биоконцентрация, е от съществено значение по отношение на времето, използвано на фазата на усвояване, когато обявената стойност на BCF се основава единствено на измерените концентрации при риби и вода в устойчиво състояние. Така, ако в проучванията за биоконцентрация са били използвани големи риби, например възрастна сьомга, е необходимо да се прецени дали периодът на усвояване е достатъчно дълъг, за да се постигне стабилно състояние или да се даде възможност за прецизно определяне на кинетичната константа на скоростта на усвояване. При изчисляването на стойностите на BCF за по-малки риби, които порасват по време на проучванията за биоконцентрация, трябва също така да се вземе под внимание възможното разреждане при растеж. 

Освен това, когато за целите на класифициране се използват съществуващи данни, стойности на BCF могат да бъдат получени за няколко различни риби или за друг воден вид (например миди) и за различни органи при риби. Така, за да се сравнят различните измерени данни за BCF за различните помежду си и с критериите, е необходимо да се нормализира общото съдържание на основни липиди, за да се намали променливостта. Подробни насоки за „коригиращи коефициенти” могат да бъдат намерени в подраздел 7.10.4.1 на раздел R.7C от IR/CSA.

По принцип се използва най-високата стойност на BCF, изразена на тази обща база липиди, за да се определи мокрото тегло въз основа на стойността на BCF спрямо граничната стойност на BCF от 500 съгласно критериите за класифициране.

III.2.1.2 Използване на вещества, белязани с радиоактивен изотоп

Използването на вещества, белязани с радиоактивен изотоп, за изпитване може да улесни аналитичните измервания във вода и при риби. Въпреки това, освен ако не са комбинирани със специфичен аналитичен метод, общите измервания за радиоактивност потенциално отразяват наличието на изходното вещество, както и възможния(ите) метаболит(и) и възможния метаболизиран въглерод, които са включени в органичните молекули на тъканите на риби. Поради тази причина стойностите на BCF, определени чрез използването на вещества, белязани с радиоактивен изотоп за изпитване, обикновено се надценяват.

При използването на вещества, белязани с радиоактивен изотоп, маркирането най-често се поставя в подходящата част на молекулата, поради което измерваната стойност на BCF включва BCF на метаболитите, както и BCF на изходното вещество. За някои вещества именно метаболитът е най-токсичен или притежава най-висок потенциал за биоконцентрация. Ето защо селективните измервания едновременно на изходното вещество и на метаболитите може да са важни при тълкуването на опасността за водната среда (включително потенциала за биоконцентрация) на такива вещества.

При експерименти, при които се използват вещества, белязани с радиоактивен изотоп, често се установяват високи концентрации на радиоактивен изотоп в жлъчния мехур на риби. Счита се, че това се дължи на биотрансформация в черния дроб и впоследствие на отделяне на метаболити в жлъчния мехур (Comotto et al., 1979; Wakabayashi et al., 1987; Goodrich et al., 1991; Toshima et al., 1992).

Факторът на биоконцентрация от проучвания с вещества, белязани с радиоактивен изотоп, е за предпочитане да се базира на изходното съединение. Ако такъв не е на разположение, за целите на класифицирането може да се използва фактор на биоконцентрация, основаващ се на общите остатъци от радиоактивни изотопи. Когато факторът на биоконцентрация по отношение на остатъците от радиоактивни изотопи е > 1000 е силно препоръчително да се идентифицират и определят количествено продуктите на разграждане, документирани като > 10 % от общите остатъци в тъканите на риби в устойчиво състояние.

Когато рибите не се хранят, съдържанието на жлъчния мехур не се изпразва в червата и в жлъчния мехур може да се образуват високи концентрации на метаболити. По този начин режимът на хранене може силно да повлияе измерената стойност на BCF. В литературата се срещат много изследвания, при които се използват съединения, белязани с радиоактивни изотопи, и при които рибите не се хранят. При тези изследвания биоконцентрацията може в повечето случаи да е надценена.

ІІІ.2.2 Коефициент на разпределение октантол/вода (Kow)

За органични вещества експериментално получените висококачествени стойности на коефициента на разпределение октанол/вода (Кow) са за предпочитане пред други определени стойности на Kow. Когато не са на разположение висококачествени експериментални данни, за целите на класифицирането могат да се използват валидирани количествени зависимости структура-активност (QSARs) за определяне на Kow. Такива валидирани QSARs могат да бъдат използвани без да се променят приетите критерии, ако те са ограничени до химични вещества, за които тяхната приложимост е добре характеризирана. За вещества, като силни киселини и основи, вещества, които реагират с елуент, или повърхностноактивни вещества, се използва изчислената с помощта на QSAR стойност на Kow или оценка въз основа на отделните н-октанол и вода разтворимости, вместо аналитично определената стойност на Kow. Измерванията върху йонизируеми вещества се извършват в тяхната нейонизирана форма (свободна киселина или свободна основа) само с помощта на подходящ буфер с pH под pK за свободна основа или над pK за свободна киселина. Ако има многобройни данни за Kow за едно и също вещество, преди да се избере една стойност трябва да се разгледат причините за различията. По принцип най-високата валидна стойност има предимство. Допълнителна информация е предоставена в подраздел 7.1 на раздел R.7A от IR/CSA. Насоки относно коригирането на pH на йонизируеми вещества са дадени в подраздел 7.1.20.

III.2.2.1 Експериментално определяне на Kow

За експериментално определяне на стойностите на Kow са описани няколко различни метода в стандартните ръководства. В раздел R.7A от IR/CSA се съдържат насоки относно методите за директно измерване (метод на разклащането в стъкленица [Shake Flast Method], метод на образуването на колона [Generator Column Method] и метод на бавното разбъркване [Slow Stirring Method]) и един метод за косвено измерване (метод на хроматографията с обърната фаза [Reverse Phase HPLC Method]).

III.2.2.2 Използване на количествени зависимости структура- активност (QSAR) за определяне на Kow

При установяване на изчислена стойност на Kow е необходимо да се разгледа методът на изчисление. За изчисляването на Kow са разработени и продължават да бъдат разработвани многобройни количествени зависимости структура-активност. Изчисленията на първите шест програми, извършени през 2007 г., са показани в таблица III.2.2.2 по-долу. Препоръчително е при прогнозирането на Kow да се използва поне една от посочените по-долу софтуерни програми. Когато е възможно се взима под внимание средната от няколко прогнози. Повече насоки са дадени в подраздел 7.1.8.3 на раздел R.7A от IR/CSA.

Таблица II.2.2.2 Примери за софтуерни програми за изчисляването на коефициента на разпределение октанол/вода (Kow) (подраздел 7.1.8.3 на раздел R. 7A от IR/CSA)

	Софтуер
	Уебсайт
	Наличност
	Партидна операция
	Прогнозен % в рамките на коеф. 0.5
	Стандартна грешка

	ADMET
	www.simulationsplus.com
	Може да се закупи
	Да
	94.2
	0.27

	ACDLabs
	www.acdlabs.com
	Може да се закупи
	Да
	93.5
	0.27

	ChemSilico
	www.logp.com
	Може да се използва безплатно

он лайн
	Не
	93.5
	0.30

	LOG KOWWIN
	www.epa.gov/oppt/exposure/pubs/ episuitedl.htm
	Може да бъде изтеглена безплатно от интернет
	Да
	89.1
	0.34

	SPARC
	ibmlc2.chem.uga.edu/sparc
	Може да се използва безплатно

он лайн
	Не
	88.5
	0.33

	ClogP
	www.daylight.com
	Може да се закупи
	Да
	88.4
	0.29


III.3 Химични класове, които се нуждаят от особено внимание по отношение на стойностите на BCF и Kow 

Някои физикохимични свойства на веществата могат да затруднят определянето или измерването на фактора на биоконцентрация. Това може да са вещества, които не се биоконцентрират по начин, съвместим с техните останали физикохимични свойства, напр. пространствено препятствие, или вещества, които правят използването на дескприптори неподходящо, напр. повърхностна активност, която прави както измерването, така и използването на Kow неподходящо.

III.3.1 Трудни за изпитване вещества

Представените по-долу методи обикновено са предназначени за нейонизирани органични вещества. Следователно те са с ограничена полезност за голям брой други вещества, които се наричат общо трудни вещества и включват сложни смеси и химични вещества, заредени с pH на околната среда (като неорганични съединения). Трудни за изпитване вещества могат да са слабо разтворимите вещества, сложните смеси, веществата с високо молекулно тегло, повърхностноактивните вещества (ПАВ), неорганичните съединения, йонизируемите вещества или органичните вещества, които не се делят на липиди. Някои насоки са предоставени в настоящия раздел, но по-подробни насоки могат да бъдат намерени в подраздел 7.10.7 на раздел (R.7C)от IR/CSA.
За да се биоконцентрира във водните организми, дадено органично вещество трябва да се съдържа във водата, да е налично за прехвърляне през хрилете на риби и да е разтворимо в липиди. Факторите, които могат да променят тази наличност, по този начин променят действителната биоконцентрация на веществото, което се установява след сравнение с прогнозата. Така например лесно разградимите вещества могат да присъстват в компонент от водната среда само за кратки периоди от време. По същия начин летливостта и хидролизата намаляват концентрацията и времето, през което веществото е налично за биоконцентрация. Друг важен параметър, който може да намали действителната концентрация на експозиция на дадено вещество, е адсорбцията в прахови частици или в цели повърхности. Има редица вещества, за които е доказано, че се трансфоримарт бързо в организма, като по такъв начин водят по-ниска стойност на фактора на биоконцентрация от очакваната. Веществата, които образуват мицели или агрегати, могат да се биоконцентрират в по-ниска степен, отколкото се предполага само въз основа на физикохимичните свойства. Такъв е случаят с хидрофобните вещества, които се съдържат в мицели, образувани в резултат от използването на дисперсанти. Следователно използването на дисперсанти в изпитвания за биоакумулация не е препоръчително Допълнителни насоки са предоставени в подраздел 7.10.3.4 на раздел R.7C от IR/CSA относно това как да се разглеждат факторите, които влияят върху потенциала за биоакумулация на много вещества и които са важни, особено при липсата на напълно валиден резултат от изпитаване за фактора за биоконцентрация.

Като цяло, при трудни за изпитване вещества измерените стойности на BCF и Kow въз основа на изходното вещество са предпоставка за определянето на потенциала за биоконцентрация. Освен това, правилното документиране на изпитваната концентрация е предпоставка за валидирането на дадената стойност на BCF.

ІІІ.3.2 Слабо разтворими и сложни вещества

Специално внимание следва да се обърне на слабо разтворимите вещества. Често разтворимостта на тези вещества се документира като по-ниска от границата на откриване, което създава проблеми при тълкуването на потенциала за биоконцентрация. Когато данните от проучването показват, че концентрациите при проучването са под границата на откриване, тогава проучването не е валидно и не може да бъде използвано. За такива вещества потенциалът за биоконцентрация се основава на експерименталното определяне на стойността на Kow или на приблизителни оценки на стойността на Kow чрез количествени зависимости структура-активност (вж. раздел III. 2.2). Сложните вещества се състоят от съвкупност от отделни вещества, които могат значително да се различават по отношение на техните физикохимични и токсикологични свойства. Като цяло не е препоръчително да се изчисли средно претеглената стойност на BCF. За предпочитане е да се идентифицира една или повече съставки за допълнително разглеждане. Допълнителни насоки са дадени в подраздел 7.10.7.2 на раздел R.7C от IR/CSA, 2008 г.

ІІІ.3.3 Вещества с високо молекулно тегло

Няколко регулаторни системи използват молекулното тегло като показател за намалена или минимална биоконцентрация. В подраздел 7.10.3.4 на раздел R.7C от IR/CSA от 2008 г., обаче, се изразява заключението, че молекулната маса и големина не трябва да бъдат използвани в изолация като доказателство за потвърждаване на липсата на биоакумулация (ECETOC, 2005 г.). Въпреки това, ако е подкрепено от други данни и с помощта на експертна оценка чрез прилагане на подхода за оценка на значимостта на доказателствения материал, може да се изрази заключението, че такива вещества е малко вероятно да имат висок фактор на биоконцентрация (независимо от стойността на Kow). Повече подробности могат да бъдат намерени в Ръководството за оценка на устойчиви, биоакумулиращи и токсични вещества (раздел R.11 от IR/CSA от 2008 г.).

ІІІ.3.4 Повърхностноактивни вещества (сурфактанти) 

Повърхностноактивните вещества (ПАВ) се състоят от неполярна, липофилна част (най-често алкилна верига (хидрофобна опашка) и полярна част (хидрофилна главна група). В зависимост от заряда на главната група, ПАВ се подразделят на следните класове: анионни, катионни, нейонни или амфотерични ПАВ. Благодарение на разнообразието от различни основни групи, ПАВ формират структурно различен клас съединения, който се определя по-скоро от повърхностната активност, отколкото от химичната структура В този контекст потенциалът за биоакумулация на ПАВ трябва да се разглежда във връзка с различните подкласове (анионни, катионни нейонни или амфотерични), а не във връзка с групата като цяло. ПАВ могат да се образуват от емулсии, в които бионаличността е трудно да се определи. Образуването на мицели може да доведе до промяна на бионаличната фракция, дори когато разтвори очевидно се образуват, като по такъв начин създават проблеми при тълкуването на потенциала за биоакумулация. За допълнителни насоки, виж подраздел 7.10.7.4 на раздел R.7C от IR/CSA от 2008 г.

Измерените (експериментално получени) стойности на BCF за ПАВ показват, че BCF има склонност да намалява с увеличаването на дължината на алкилната верига и да зависи от мястото на закрепване на главната група, от други структурни характеристики и от това дали алкилната част е обект на биотрансформация.

III.3.4.1 Коефициент на разпределение октанол/вода (Kow)

Коефициентът на разпределение октанол/вода за повърхностноактивни вещества не може да бъде определен чрез метода на разклащане в стъкленица или бавно разбъркване, заради образуването на емулсии. Освен това, молекулите на ПАВ присъстват във водната фаза почти изцяло като йони, като се има предвид, че те трябва да се свържат с контрайон, за да се разтворят в октанол. Следователно експерименталното определяне на стойността на Kow не характеризира разпределението на йонни ПАВ (Tolls, 1998). От друга страна е доказано, че биоконцентрацията на анионни и нейонни ПАВ се увеличава с увеличаването на липофилността (Tolls, 1998). Tolls (1998) доказва, че за някои ПАВ стойността на Kow, изчислена с помощта на LOG KOW, би могла да представлява потенциала за биоакумулация; въпреки това, за някои ПАВ се изисква известно „коригиране” на изчислената стойност на Kow с помощта на метода на Roberts (1989). Тези резултати показват дали качеството на взаимоотношението между приблизителните оценки на Kow и биоконцентрацията зависи от класа и специфичния вид на участващите ПАВ. Следователно класифицирането на потенциала за биоконцентрация въз основа на стойностите на Kow трябва да се извършва с повишено внимание. Допълнителни насоки са предоставени в подраздел 7.10.7.4 на раздел R.7C от IR/CSA от 2008 г.

ІІІ. 4 Противоречиви данни и липса на данни

ІІІ.4.1 Противоречиви данни за фактора на биоконцентрация (BCF)

Когато за едно и също вещество има много данни за BCF, може да възникнат противоречиви резултати. По принцип противоречивите резултати за дадено вещество, което е било изпитано няколко пъти в подходящо изпитване за биоконцентрация, се тълкуват с помощта на „подхода за оценка на значимостта на доказателствения материал”. Това означава, че, ако за дадено вещество са получени експериментални данни за BCF едновременно ≥ и < 500, за да се определи потенциалът за биоконцентрация на веществото, трябва да се използват данните с по-добро качество и документиране. Ако все още има различия, като например висококачествени стойности на BCF за различни рибни видове, обикновено най-валидната стойност се използва като основа за класифицирането. Когато има повече данни (4 или повече стойности) за един и същи вид и етап от живота, може да се използва средно геометричната от стойностите на BCF като представителна за BCF за съответния вид.

ІІІ.4.2 Противоречиви данни за коефициента Kow 

Когато за едно и също вещество има многобройни данни за Kow, може да възникнат противоречиви резултати. Ако за веществото са получени данни за Kow едновремнно > и < 4, тогава за определянето на потенциала за биоконцентрация на веществото трябва да се използват данните с по-добро качество и документиране. Ако все още има различия, обикновено най-високата валидна стойност има предимство. В такъв случай може да се използва стойността на Kow, изчислена чрез количествени зависимости структура-активност, като ориентировъчна стойност.

ІІІ.4.3 Експертна оценка

Ако няма експериментални данни за BCF или Kow или няма прогнозни данни за Kow, потенциалът за биоконцентрация във водната среда може да се оцени чрез експертна оценка. Оценката може да се базира на съпоставката между структурата на молекулата и структурата на други вещества, за които има експериментални данни за биоконцентрация или Kow или прогнозни данни за Kow. Насоки за подхода на групиране и екстраполиране „read-across” и категориите се съдържат в подраздел 7.10.3.2 на раздел R.7C от IR/CSA от 2008 г. 

ІІІ.5 Схема за вземане на решения

Въз основа на горните обсъждания и заключения е разработена схема за вземане на решения с цел да се улеснят решенията по отношение на това дали дадено вещество има или няма потенциал за биоконцентрация във водните видове. 

За целите на класифицирането се предпочитат висококачествените експериментално получени стойности на BCF. Резултати за BCF от проучвания с ниско или съмнително качество не се използват за целите на класифицирането. Ако няма данни за BCF за риби, в най-лошия случай като заместител могат да бъдат използвани висококачествени данни за BCF за някои безгръбначни (например синя мида, стрида и/или раковина).

За нейонизирани органични вещества предпочитани са висококачествените експериментално получени стойности на Kow или стойности, определени при прегледи и обозначени като „препоръчителни стойности”. Ако няма висококачествени експериментални данни, за целите на класифицирането могат да се използват стойности на Kow, получени чрез валидирани количествени зависимости структура-активност (QSARs). Такива валидирани QSARs могат да бъдат използвани без промяна по отношение на критериите за класифициране, ако са ограничени до химични вещества, за които тяхната приложимост е добре характеризирана. За трудни вещества като киселини и основи, метални комплекси и повърхностноактивни вещества се използва стойност на Kow, изчислена с помощта на QSARs, или приблизителна оценка въз основа на отделните н-октанол-вода разтворимости, вместо аналитично определена стойност на Kow.

Ако има данни, но те все още не са валидирани, се предприема експертна оценка.

Дали едно вещество има или няма потенциал за биоконцентрация във водните организми следователно може да се реши в съответствие със следната схема:

Валидна/висококачествена експериментално определена стойност на BCF → ДА: 

→BCF ≥ 500: Веществото отговаря на критерия

→BCF < 500: Веществото не отговаря на критерия

Валидна/висококачествена експериментално определена стойност на BCF → НЕ:

→Валидна/висококачествена експериментално определена стойност на Kow →ДА: 

→коефициент Kow ≥ 4: Веществото отговаря на критерия
→коефициент Kow < 4: Веществото не отговаря на критерия

Валидна/висококачествена експериментално определена стойност на BCF → НЕ:

Валидна/висококачествена експериментално определена стойност на Kow →НЕ: 

Използване на валидирани QSAR за изчисляване на стойността на Kow → ДА: 

→коефициент Kow ≥ 4: Веществото отговаря на критерия 

→коефициент Kow < 4: Веществото не отговаря на критерия
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IV ПРИЛОЖЕНИЕ IV: МЕТАЛИ И НЕОРГАНИЧНИ МЕТАЛНИ СЪЕДИНЕНИЯ

IV.1 Увод 

Хармонизираната система за класифициране на химични вещества е система, основаваща се на опасностите, и основата за идентифициране е опасността от токсичност за водната среда на веществата и информацията за свойствата на биоразграждане и биоакумулация (ОИСР, 2001 г.). Тъй като настоящият документ се занимава само с опасностите, свързани с дадено вещество, когато веществото се разтваря във водния стълб, експозицията от този източник се ограничава до разтворимост на веществото във вода и бионаличност на веществото в организмите във водната среда. Следователно схемите за класифициране на опасностите по отношение на метали и метални съединения се ограничават до остри и дългосрочни опасности, произтичащи от метали и метални съединения, когато такива са налични (т.е. съществуват като разтворени метални йони, например като M+, когато присъства като M-NO3), и не вземат под внимание експозиции на метали и метални съединения, които не се разтварят във водния стълб, но все още може да са бионалични, като например метали в храни. Настоящият раздел не взема под внимание неметалните йони (например CN-) на металните съединения, които могат да бъдат токсични. По отношение на такива метални съединения опасностите от неметални йони също трябва да бъдат разглеждани.

Органометалните съединения също могат да бъдат повод за безпокойство, предвид обстоятелството, че те представляват опасност от биоакумулация или устойчивост. Органометалите не се разпадат или разтварят във вода до метални йони, за разлика от металите и неорганичните метални съединения. Поради това органометалите (например метил живак или трибутил калай), които не отделят метални йони, се изключват от насоките на настоящия раздел и трябва да бъдат класифицирани в съответствие с общите насоки, предвидени в раздел 4. Металните съединения, които съдържат органична съставка, но които се разпадат лесно във вода или се разтварят до метален йон, трябва да бъдат третирани по същия начин, както метални съединения, и класифицирани в съответствие с настоящото приложение (например цинков ацетат).

Нивото на металния йон, който може да присъства в един разтвор след добавянето на метал и/или негови съединения, се определя до голяма степен от два процеса: степента, до която той може да се разтвори, т.е. неговата разтворимост във вода, и степента, до която той може да реагира със средата, за да се превърне във водоразтворима форма. За целите на настоящото Ръководство скоростта и степента, при които протича последният процес, известен като „превръщане”, могат да варират широко между различните съединения и самия метал и са важен фактор при определянето на подходящия клас на опасност. Когато има данни за превръщането, те трябва да бъдат взети под внимание при определянето на класификацията. Протоколът за определяне на тази скорост е на разположение като приложение 10 към GHS на ООН.

Най-общо казано, скоростта, при която дадено вещество се разтваря, не е от значение за определянето на неговата вътрешно присъща токсичност. Въпреки това, за метали и много слабо разтворими неорганични метални съединения трудностите при постигането на разтворимост чрез нормалните техники за разтваряне са толкова големи, че двата процеса на разтваряне и превръщане стават неразличими. По такъв начин, когато съединението е достатъчно трудно разтворимо, че нивата, разтворени след нормални опити за разтваряне, не превишават наличната стойност на L(E)C50, тогава именно скоростта и степента на превръщане са това, което трябва да бъде разгледано. Превръщането се влияе от редица фактори, не на последно място от свойствата на средата по отношение на pH, твърдост на водата, алкалност, температура и пр. Освен тези свойства, има и други фактори, като например размер на частиците и по-специално конкретната повърхностна площ на изпитваните частици, продължителност на времето, през което възниква експозицията на средата, и разбира се масата на веществото или натоварената с веществото повърхностна площ в средата, които играят роля при определянето на степента на разтваряне на металните йони във вода. Следователно данните за превръщане по принцип могат да бъдат считани като надеждни за целите на класифициране, само когато са получени според стандартния Протокол в приложение 10 към GHS на ООН. Този Протокол има за цел да стандартизира основните променливи величини, така че нивото на разтворените йони да може да бъде пряко свързвано със степента на натоварване на добавеното вещество. Тази степен на натоварване е това, което прави нивото на металните йони еквивалентно на наличната стойност на L(E)C50 или NOEC/EC10, които могат след това да бъдат използвани за определянето на подходящата категория на класификация за остра или дългосрочна опасност. Методологията на изпитване е описана по-подробно в приложение 10 към GHS на ООН. Стратегията, която трябва да бъде приета при използването на данните от Протокола за изпитване, и изискванията към необходимите данни, за да може да заработи стратегията, са описани в приложение IV.2, приложение IV.3 и по-подробно в приложение IV.5 от настоящия документ.

При разглеждането на класифицирането на метали и метални съединения, както лесно разтворими, така и трудно разтворими, е необходимо да се обърне внимание на редица фактори. Съгласно определението в раздел ІІ.1 от приложение II, терминът „разграждане” се отнася до разлагане на органичните молекули. Очевидно е, че за неорганични съединения и метали понятието за разградимост, както се разглежда и използва за органични вещества, има ограничено значение или няма никакво значение. По-скоро веществото може да се превръща чрез обичайните процеси в околната среда, които увеличават или намаляват бионаличността на токсичните форми на веществата. По същия начин коефициентът на разпределение октанол/вода log Kow не може да се счита за мерило на потенциала за биоакумулиране. Независимо от това, понятието, че дадено вещество или токсичен метаболит/продукт от реакция не могат да бъдат загубени бързо от околната среда и/или могат да биоакумулират, е точно толкова приложимо за метали и метални съединения, колкото и за органични съединения.

Образуването на различни разтворими форми може да бъде повлияно от стойността на pH, твърдостта на водата и други променливи и да доведе до специфични форми на металния йон, които са повече или по-малко токсични. Освен това, металните йони могат да бъдат отстранени от водния стълб чрез редица процеси (например минерализация и отделяне). Понякога тези процеси могат да бъдат достатъчно бързи, за да бъдат аналогични на разграждане при оценката на хронична (дългосрочна) опасност за водната среда. Въпреки това, отделянето на метален йон от водния стълб до други компоненти на околната среда не означава непременно, че той вече не е бионаличен, нито пък означава, че металът е постоянно неналичен.

Информация, отнасяща се до отделянето на металния йон от водния стълб или степента, до която един метал е бил или може да бъде превърнат във форма, която е по-малко токсична или която не е токсична, често не е на разположение за широк диапазон от условия, свързани с околната среда, поради което е необходимо да се правят предположения като помощно средство при класифицирането. Тези предположения могат да бъдат променени, ако наличните данни показват друго. В първия случай трябва да се предположи, че металните йони, след като вече са във водата, „не се отделят бързо” от водния стълб. В основата на това е залегнало предположението, че, въпреки че може да възникне образуване на различни форми, те са налични при условия на околната среда. Това не винаги може да е така, както е описано по-горе, и всички налични доказателства, които биха предложили промени в бионаличността в рамките на 28 дни, трябва внимателно да се разглеждат.

Биоакумулацията на метали и неорганични метални съединения е сложен процес и данните за биоакумулация трябва да бъдат използвани внимателно. Прилагането на критериите за биоакумулиране трябва да бъде разглеждано във всеки отделен случай, като се вземат под внимание всички налични данни.

Друго предположение, което може да се допусне и което представлява предпазлив подход, е, че при липсата на каквито и да са данни за разтворимост за дадено метално съединение - измерени или изчислени, металното съединение се приема като достатъчно разтворимо, за да предизвика токсичност при нивото на референтната стойност на екoтоксичност (ERV), което е референтна стойност на екотоксичност за остра опасност (изразена като L(E)C50) и/или референтна стойност на екотоксичност за хронична опасност (изразена като NOEC/ECx или HC5 за обширни масиви от данни), и по такъв начин може да бъде класифицирано по същия начин, както други разтворими соли на метала. Отново това очевидно не винаги е така и може да е разумно да бъдат генерирани необходимите данни за разтворимост. Следователно липсата на данни за разтворимост за металната форма на даден метал, чиито разтворими соли са класифицирани по отношение на опасността за околната среда, води до класифициране по подразбиране поради потенциалните опасения за опасност.

Това приложение IV се занимава с метали и неорганични метални съединения. В контекста на настоящото Ръководство метали и метални съединения се характеризират, както следва:

a) металите (M0) в тяхното първично състояние не са разтворими във вода, но могат да се превръщат до получаването на форма (например Fe0 не се разтваря като такъв, но молекули на Fe0, намиращи се на повърхността на масивна/прахообразна форма се превръщат първо във Fe2+ или Fe3+ съединения, преди да се разтворят. Това означава, че един метал в неговото първично състояние може да реагира с вода или разтворен воден електролит до образуването на разтворими катионни или анионни продукти и в този процес металът се окислява или превръща от форма на неутрално или нулево окисляване до по-висока форма на окисляване;

b) в едно просто метално съединение, като оксид или сулфид, металът винаги съществува в окислено състояние, така че по-нататъшно окисление е малко вероятно да се случи при въвеждане на съединението във водна среда.

Органометалите са извън обхвата на настоящия раздел.

Окисляването не може да се промени, но взаимодействието със средата може да доведе до образуването на по-разтворими форми. Едно умерено разтворимо метално съединение може да се разглежда като метално съединение, за което може да се изчисли продукт на разтворимост и което води до образуването на една малка част от наличната форма чрез разтваряне. Въпреки това, трябва да се признае, че крайната концентрация на разтвора може да бъде повлияна от редица фактори, включително продукта на разтворимост на някои метални съединения, които се утаяват по време на изпитването за превръщане/разтваряне, например алуминиев хидроксид.

IV.2 Прилагане на данните за токсичност за водната среда и данните за разтворимост за целите на класифицирането 

IV.2.1 Тълкуване на данните за токсичност за водната среда

Данните за екотоксичност на разтворимите неорганични съединения се използват и комбинират, за да се определи токсичността на разглеждания метален йон. Екотоксичността на разтворимите неорганични метални съединения зависи от физикохимичните параметри на средата, независимо от освободените в околната среда форми на изходния метал. В този контекст групиране и екстраполиране „reading across” на метални съединения може да бъде извършено чрез сравнение на концентрациите на разтворимите метални йони (µg Me/L), причиняващи екотоксичен ефект, и тълкуване спрямо анализираното съединение. Може да е необходимо референтната стойност на екотоксичност да бъде коригирана по отношение на молекулното тегло, за да се класифицират разтворими метални съединения (молекулно тегло на разтворимото вещество/молекулно тегло на металния йон
). При слабо разтворимите метални съединения и метали не се изисква да се коригира молекулното тегло, като се има предвид, че количеството, използвано за разтваряне при превръщане, вече е отчетено при изчисляването на натоварването. Поради това сравняване може да се направи чрез сравнение на разтворимата фракция, измерена след разтварянето при превръщане, с референтните стойности за екотоксичност на разтворимия метален йон (въз основа на GHS на ООН от 2009 г.). 

Когато се оценяват данни за екотоксичност за метали, общите насоки относно подхода за оценка на значимостта на доказателствения материал (вж. раздел 4.1.3.6 от настоящия документ) са приложими и по отношение на метали.

Тук терминът „адекватност” включва както надеждност (присъщо качество на дадено изпитване, свързано с методиката на изпитване и начина на описване на изпълнението и резултатите от изпитването), така и уместност (степента, до която изпитването е подходящо, за да бъде използвано за получаването на референтна стойност на екотоксичност) на наличните данни за екотоксичност.

Съгласно критерия за надеждност, специфичните съображения по отношение на метали включват описание на някои абиотични параметри при условията на изпитване, което позволява да се разгледа както концентрацията на бионаличния метал, така и концентрацията на свободен метален йон:

· Описание на физичните условия на изпитване: освен общите параметри (O2, температура, pH, ...) са необходими и абиотични параметри, като например разтворен органичен въглерод (DOC), твърдост или алкалност на водата, които управляват образуването на различните форми и оттук бионаличността на метала. Необходимо е условията на култивиране, свързани с нивото на основните метали, да бъдат описани правилно, за да се избегнат артефакти, дължащи се на аклиматизация/адаптация (виж също по-долу);

· Описание на материалите и методите на изпитване: за да се изчисли концентрацията на свободен метален йон с помощта на модели на образуване на различни форми, е необходимо да се знаят концентрациите на разтворените основни йони и катиони като Al, Fe, Mg, Ca …;

· Зависимост „концентрация – ефект”; хормезис: понякога се наблюдава засилен растеж или репродукция при ниски метални дози, превишаващи контролните стойности, което като цяло се нарича хормезис. Такива ефекти могат да бъдат важни, особено за незначителни количества от основни нутриенти като Fe, Zn и Cu, но могат да се появят и в много неосновни вещества. В такива случаи положителните ефекти не трябва да се разглеждат при получаването на референтната стойност на екотоксичност за остра опасност и особено на референтната стойност на екотоксичност за хронична опасност, а по-скоро трябва да се използват други модели, различни от традиционния логистичен модел на зависимостта „доза-реакция”, които да се впишат в кривата „доза-реакция”, и трябва да се разглежда адекватността на контролната диета/експозиция. Поради основните хранителни нужди е необходимо да се обърне повишено внимание при екстраполирането на кривата „доза-реакция” (например при получаването на референтна стойност на екотоксичност за остра опасност) под най-ниската изпитвана концентрация.

Съгласно критерия за уместност е необходимо да се направят някои съображения, свързани с уместността на изпитваното вещество и аклиматизацията/адаптацията:

· Уместност на изпитваното вещество: за целите на класифицирането на неорганични метали/метални съединения трябва да се използват разтворими метални соли. Не трябва да се използва екотоксичност, адаптирана от експозиция на органични метални съединения.

· Аклиматизация/адаптация: По отношение на металите от съществено значение средата на култивиране трябва да съдържа минимална концентрация, която да не предизвиква дефицит на използваната изпитвана форма. Това е особено важно за организмите, използвани при изпитвания за дългосрочна токсичност, при които маржът между същественост и токсичност може да е малка. Например за водорасли изчерпването на силния комплексообразуващ агент EDTA (желязно-натриев етилендиаминтетраацетат) от средата може да доведе до недостиг на желязо.

Като валидни за целите на класифицирането обикновено се приемат проучванията за токсичност за водната среда, проведени в съответствие с признат Протокол . Относно общите въпроси, които се срещат често при оценката на данни за токсичност за водната среда при класифициране, също е необходимо да се направи консултация с приложение I.

IV.2.1.1 Образуване на метални комплекси и метални форми 

Токсичността на даден метал в разтвор изглежда зависи основно (но не строго ограничено) от нивото на разтворените свободни метални йони и физикохимичните характеристики на средата. Абиотичните фактори, включително алкалност, мощ на йоните и pH, могат да окажат влияние върху токсичността на метали по два начина: (i) като влияят върху образуването на химичните форми на метала във вода (и по този начин върху бионаличността) и (ii) като влияят върху усвояването и свързването на наличния метал с биологични тъкани. За целите на класифицирането на метали превръщането/разтварянето се извършва в широк диапазон от стойности на pH. В идеалния случай данните за превръщане/разтварянето и екотоксичност се сравняват по подобни стойности на pH, тъй като и двата параметъра варират в зависимост от стойността на pH. Въпреки това, повечето изпитвания за екотоксичност се извършват при по-високи стойности на pH (т.е. pH > 7.5), а данните за екотоксичност, получени при по-ниски стойности на pH, често са оскъдни. Моделите на бионаличност и образуване на форми (например модели на биотичните лиганди [Biotic Ligand Models] и модел на хуминовите киселини на Уиндърмиър [Windermere Humic Acid Model – WHAM] (Tipping, 1994), които са разгледани по-долу) могат да позволят да се нормализират данните за екотоксичност, получени при дадено pH, до други стойности на pH, свързани с данни за превръщане/разтваряне. Приложимостта на моделите на бионаличност по отношение на биологичните видове, за които са на разположение данни, трябва да бъде оценена. Насоки относно коригирането на бионаличността при метали могат да бъдат намерени в приложение R.7.13.2 от IR/CSA ).

Когато образуването на химични форми е важно, може да е възможно да се моделират концентрациите на различните химични форми на метала, включително тези, които има вероятност да причиняват токсичност. Аналитичните методи за качествено определяне на концентрациите на експозиция, които са в състояние да правят разграничение между свързани в комплекс и несвързани в комплекс фракции на изпитвано вещество, не винаги може да са на разположение или да са икономични.

Образуването на комплекси от метали и органични и неорганични лиганди в аналитична и в естествена среди може да бъде оценено с помощта на модели на образуване на метални форми. Моделите на образуване на метални форми, включително pH, твърдост, разтворен органичен въглерод (DOC) и неорганични вещества, като например MINTEQ (Brown and Allison, 1987), WHAM (Tipping, 1994) и CHESS (Santore and Driscoll, 1995), могат да бъдат използвани за изчисляването на свързаните в комплекс и несвързаните в комплекс фракции на метални йони.

Алтернативно и когато е на разположение за съответния метал, моделът на биотичните лиганди (BLM) позволява да се изчисли референтната стойност на екотоксичност за остра и/или хронична опасност на металния йон, при различни стойности на pH, чрез интегриране на металната форма в даден организъм и нейното взаимодействие с него. Моделът на биотичните лиганди в момента е валидиран за определен брой метали, организми и крайни точки (Santore and Di Toro, 1999). Моделите и формулите, които се използват, за да се характеризира образуването на метални комплекси в средата, трябва винаги да бъдат ясно обявявани, което да позволи да бъдат използвани при естествена среда. (ОИСР, 2000 г.). Когато е на разположение специфичен за метал модел на биотичните лиганди, обхващащ подходящ диапазон от стойности на pH, може да се извърши нормално сравнение на данните за токсичност за водната среда, като се използва на цялата налична база данни за ефекти при различни модели на pH.

IV.2.2 Тълкуване на данните за разтворимост

При разглеждане на наличните данни за разтворимост трябва да се оцени тяхната валидност и приложимост по отношение на идентифицирането на опасността от металните съединения. По-специално е необходимо да се знаят стойностите на pH и средата, в която данните са генерирани.

IV.2.2.1 Оценка на съществуващите данни

Съществуващите данни са в една от следните три форми: за разтворими, неразтворими метални съединения и метална форма. При някои добре изследвани метали има продукти на разтворимост и/или данни за разтворимост на различните неорганични метални съединения. Също така е възможно да е известна и зависимостта между pH и разтворимостта. Въпреки това, при много метали или метални съединения е възможно наличната информация да е само описателна, например слабо разтворими или получени в резултат от изпитване за разтворимост във вода (Указание за изпитване № 105 на ОИСР за физикохимично разтваряне във вода). За съжаление има твърде малко (съвместими) насоки за диапазоните на разтворимост на тези описателни термини. Когато те са единствената налична информация, твърде вероятно е данните за разтворимост да се наложи да бъдат генерирани с помощта на Протокола за превръщане/разтваряне (приложение 10 към GHS на ООН).

IV.2.2.2 Скринингово изпитване за превръщане/разтваряне за оценка на разтворимост на метални съединения

Когато няма данни за разтворимост, обикновено се използва „скринингово изпитване” за оценяване на разтворимостта въз основа на висока степен на натоварване (100 mg/l) за 24 часа и условия на бързо разбъркване, както е описано в Протокола за превръщане/разтваряне (приложение 10 към GHS на ООН). Целта на скрининговото изпитване е да се идентифицират тези метални съединения, които са подложени на разтваряне или на бързо превръщане, така че да не могат да бъдат разграничени от разтворимите форми и по този начин да бъдат класифицирани въз основа на концентрацията на разтворените йони, и тези, които се разтварят бавно и могат да бъдат оценени по същия начин, както метална форма. Когато са на разположение данни от скрининговото изпитване, описано подробно в Протокола за превръщане/разтваряне, се използва максимално получената разтворимост в изпитания диапазон от стойности на pH. Когато не са на разположение данни за пълния диапазон от стойности на pH, се проверява дали тази максимална разтворимост е получена чрез позоваване на подходящи термодинамични модели на образуване на форми или на други подходящи методи (вж. раздел IV.2.1.1 от настоящия документ). Трябва да се има предвид, че това изпитване е предназначено за използване само по отношение на неорганични метални съединения. Метали се оценяват непосредствено на нивото на пълното изпитване за превръщане/разтваряне. 

IV.2.2.3 Пълно изпитване за превръщане/разтваряне за оценка на разтворимост на метали и метални съединения

Пълното изпитването за превръщане/разтваряне се провежда при стойност на pH
, която максимизира концентрацията на разтворените метални йони в разтвора и изразява най-висока токсичност.

Въз основа на данните от пълното изпитване е възможно да бъде получена концентрация на металните йони след 7 дни (краткосрочно изпитване) за всяка една от трите степени на натоварване (т.е. 1 mg/l „ниска”, 10 mg/l „средна” и 100 mg/l „висока” степен на натоварване), използвани в изпитването. Ако целта на изпитването е да се оцени дългосрочната опасност от веществото, тогава натоварванията
 трябва да бъдат 0.01 mg/l, 0.1 mg/l или 1 mg/l, в зависимост от скоростта на превръщане и времетраенето на изпитването, което може да бъде удължено до 28 дни (дългосрочно изпитване).

IV.2.3 Сравнение на данните за токсичност за водната среда и данните за разтворимост

Решението дали дадено вещество да се класифицира или не се взема чрез сравнение на данните за токсичност за водната среда и данните за разтворимост. В зависимост от наличните данни, могат да бъдат приложени два подхода:

1. Когато е на разположение само ограничен набор от данни, съществуващите данни трябва да бъдат разгледани заедно, независимо дали данните за токсичност и за разтворимост са били получени при една и съща стойност на pH, и най-ниската точка от данните трябва да послужи за основа на класифицирането (този подход се използва като подход по подразбиране). Подходът по подразбиране може да доведе до най-ниската точка от данните за токсичност в сравнение с най-високия резултат за превръщане/разтваряне, всяко едно получено при различни нива на pH, използвани за целите на класифицирането;

2. Когато е на разположение по-богат набор от данни за токсичност/разтваряне, може да се извърши отделяне на референтните стойност на екотоксичност за остра и за хронична опасност, в зависимост от стойността им на pH, използвана при изпитването за превръщане/разтваряне. В най-лошия случай се регистрира класификация в диапазона от стойности на pH въз основа на сравняването на данните от Протокола за превръщане/разтваряне със съответните данни за екотоксичност в диапазона на pH. Това означава, че данните за токсичност и данните за превръщане в този случай се сравняват при една и съща стойност на pH. 

Това отделяне на данните за ефектите в класове на pH се прилага по еднакъв начин за наборите от данни за остри и за дългосрочни ефекти.

IV.3 Оценка на превръщането в околната среда

Превръщането в околната среда на една форма на метал в друга форма на същия метал не представлява „разграждане”, както се прилага по отношение на органични съединения, и може да увеличи или да намали наличността и бионаличността на токсичните форми на веществата. Освен това, възникващите в природата геохимични процеси могат да отделят метални йони от водния стълб, а други процеси могат да отстраняват метални йони от водния стълб (например чрез утаяване и образуване на различни форми). Данните за времето на пребиваване във водния стълб, процесите, които протичат в интерфейса вода-седимент (т.е. отлагане и повторна мобилизация) са доста подробни за някои метали. Поради това с помощта на принципите и предположенията, разгледани по-горе в раздел IV.1 от настоящия документ, може да е възможно този подход да се включи в класифицирането.

За такива оценки е трудно да се дадат насоки и обикновено се решават във всеки отделен случай. Независимо от това, следното може да бъде взето под внимание:

1. промени в образуването на форми; но, ако те са свързани с неналични форми, потенциалът за възникване на обратна промяна трябва също да бъде взет под внимание;

2. промени в дадено метално съединение, което е значително по-малко разтворимо, отколкото разглежданото метално съединение.

Препоръчва се повишено внимание; виж параграфи 5 и 6 от раздел IV.1 от настоящия документ.

Коментар на Европейската агенция по химикалите: Моля, обърнете внимание на обстоятелството, че, предвид липсата на научен консенсус и продължаващите дискусии относно тълкуването на бързо отстраняване от водния стълб, в контекста на класифицирането бе взето решение за момента да се изключат някои части от приложение IV, докато се постигне споразумение относно валидността на използването на понятието за бързо отстраняване за целите на класифициране.

IV.4 Биоакумулация

Коефициентът на разпределение на октанол/вода log Kow е добър показател за фактора на биоконцентрация (BCF) за някои видове органични съединения, например неполярни органични вещества, но е без значение за неорганични метални съединения, защото металите, за разлика от органичните вещества, не са липофилни и не се транспортират пасивно през клетъчните мембрани. Натрупването на метални йони се осъществява чрез активни процеси.

Механизмите на натрупване и скоростите на очистване на металите са много сложни и променливи и в момента няма общ модел, който да ги описва. Вместо това, във всеки отделен случай трябва да се оценява биоакумулацията на метали в съответствие с критериите за класифициране с помощта на експертна оценка. 

Факторите на биоконцентрация са показател за потенциала за биоакумулация, но може да има редица усложнения при тълкуването на измерените стойности на фактора на биоконцентрация за метали и неорганични метални съединения. За повечето метали и неорганични метални съединения връзката между концентрацията във вода и фактора на биоконцентрация във водните организми е обратнопропорционална и поради тази причина данните за биоконцентрация трябва да се използват внимателно. Това е от особено значение за металите, които са биологично важни. Металите, които са биологично важни, се регулират активно в организмите, в които металът е от съществено значение (хомеостаза). Процесите на премахване и отчуждаване, които намаляват токсичността, се допълват от способността за регулиране на концентрациите за същественост. Тъй като хранителните изисквания на организмите могат да бъдат по-високи от концентрацията в околната среда, това активно регулиране може да доведе до по-високи фактори на биоконцентрация и до обратнопропорционална връзка между факторите на биоконцентрация и концентрацията на метала във водата. Когато концентрациите в околната среда са ниски, могат да се очакват високи фактори на биоконцентрация като естествено последица от приема на метал, за да се задоволят хранителните изисквания, и в тези случаи могат да се разглеждат като нормално явление. Също така, един метал може да е от съществено значение за конкретен организъм, но той може да не е от съществено значение за други организми. Поради това, когато металът не е от съществено значение или когато биоконцетрацията на метал от съществено значение е над хранителните нива, трябва да се обърне специално внимание на потенциала за биоконцентрация и загриженост за околната среда.

Металите, които не са от съществено значение, също се регулират активно до известна степен и следователно при металите, които не са от съществено значение, може също да се наблюдава обратнопропорционална връзка между концентрацията на метала и външната концентрация (McGeer et al., 2003). 

Следователно както за елементите, които са от съществено значение, така и за елементите, които не са от съществено значение, измерените фактори на биоконцентрация намаляват с увеличаването на външната концентрация. Когато външните концентрации са толкова високи, че превишават граничното ниво или потискат механизъм на регулиране, това може да причини вреда на организма.

Факторът на биоконцентрация (BCF) и факторът на биоакумулация (BAF) могат да бъдат използвани за оценка на натрупването на метала чрез:

a) Разглеждане на информацията за същественото значение и хомеостазата на металите/металните съединения. В резултат от такова регулиране, „биоакумулативният” критерии не се прилага за тези метали;

b) Оценяването на факторите на биоконцентрация за метали, които не са от съществено значение, за предпочитане трябва да се извършва въз основа на проучвания за фактора на биоконцентрация, използващи концентрации в изпитваната среда от значение за околната среда.

IV.5 Стратегии за класифициране на метали и метални съединения 

IV.5.1 Увод

Внимание!
Остра и дългосрочна опасност се оценяват поотделно.

При определянето на дългосрочните опасности се дава предпочитание на прилагането на подхода, основаващ се на данните за хронична токсичност. Такива данни по-често са на разположение за бионаличните форми на метали.

Схемите за определяне на остри и дългосрочни опасности за водната среда от метали и метални съединения са описани по-долу и са представени под формата на диаграма на следните фигури:

IV.5.2.1 (Класифициране на метали за остра опасност);

IV.5.2.2 (букви „a” и „b”) (Дългосрочна опасност за метали);

IV.5.3.1 (Класифициране на метални съединения за остра опасност);

IV.5.3.2 (букви „a” и „b”) (Дългосрочна опасност за метални съединения).

В тези схеми има няколко етапа, при които данните се използват при вземането на решение. Целта на схемите за класифициране не е да се генерират нови данни за екотоксичност. При отсъствието на валидни данни е необходимо да се използват всички налични данни и да се извърши експертна оценка. 

В следващите раздели позоваването на референтната стойност на екотоксичност за остри и хронични ефекти се отнася до точката/точките от данните, която ще бъде използвана, за да се избере категорията/категориите на опасност за метала или металното съединение.

При разглеждането на данни за референтната стойност на екотоксичност за остра и хронична опасност за метални съединения е важно да се осигури точката от данните, използвана като основание за класификацията, да бъде изразена в теглото на молекулата на металното съединение, което се класифицира. Това е известно като коригиране на молекулното тегло. И така, докато повечето данни за метали се изразяват, напр., в mg/l от метала (йона), тази стойност трябва да се приспособи към съответното тегло на металното съединение. По този начин:

Референтна стойност на екотоксичност за остра опасност на съединението (Chronic ЕRVcompound) = референтна стойност на екотоксичност за остра опасност на металното съединение = референтна стойност на екотоксичност за остра опасност на металния йон x (молекулно тегло на металното съединение/атомно тегло на метала).

Референтна стойност на екотоксичност за хронична опасност на съединението (Chronic ЕRVcompound) = референтна стойност на екотоксичност за хронична опасност на металното съединение = референтна стойност на екотоксичност за хронична опасност на металния йон x (молекулно тегло на металното съединение/атомно тегло на метала).

IV.5.2 Стратегии за класифициране на метали

ВНИМАНИЕ!
Остра и дългосрочна опасност се оценяват поотделно.

IV.5.2.1 Стратегия за класифициране за определяне на остра опасност за водната среда за метали

Схемата за определяне на остра опасност за водната среда за метали е описана в този раздел и е представена под формата на диаграма на фигура IV.5.2.1.

Когато референтната стойност на екотоксичност за остра опасност за определени метални йони е по-висока от 1 mg/l, металите не е необходимо да бъдат разглеждани допълнително в схемата за класифициране за остра опасност.

Когато референтната стойност на екотоксичност за остра опасност за определени метални йони е по-ниска или равна на 1 mg/l, е необходимо да се разгледат наличните данни за скоростта и степента, при които тези йони могат да бъдат генерирани от метала. За да бъдат валидни и използваеми тези данни за скорост и степен, те трябва да са били получени с помощта на Протокола за превръщане/разтваряне (приложение 10 към GHS на ООН) за период от 7 дни.

Когато са на разположение данни от Протокола за превръщане/разтваряне за период от 7 дни, тогава резултатите трябва да бъдат използвани в съответствие със следното правило:

Да се класифицира метала в категория 1 Остра опасност, ако концентрацията на разтворените метални йони след период от 7 дни (или по-рано за значителен период от време) при степен на натоварване 1 mg/l превишава тази на референтната стойност на екотоксичност за остра опасност; като част от тази класификация, да се определи M-фактор (вж. раздел IV 5.4).

Фигура IV.5.2.1 Стратегия за класифициране за определяне на остра опасност за водната среда за метали

	Има ли данни от 7-дневно пълно изпитване за превръщане/разтваряне?
	(
НЕ
	Не е възможно да се класифицира за остра опасност за водната среда, поради недостатъчно данни.

	(
 ДА


	
	

	Концентрация при степен на натоварване 1mg/l ≥ референтната стойност на екотоксичност за остра опасност на разтворената форма


	(
ДА
	Да се класифицира в категория 1 Остра опасност и да се добави М-фактор (виж ІV.5.4)



	 НЕ



	
	Да не се класифицира за остра опасност


IV.5.2.2 Стратегия за класифициране за определяне на дългосрочна опасност за водната среда за метали

Схемата за определяне на остра опасност за водната среда за метали е описана в този раздел и е представена под формата на диаграма на фигури IV.5.2.2 (букви „a” и „b”).

Метали могат да бъдат класифицирани за дългосрочна опасност за водната среда:

1. с помощта на референтни данни за хронична опасност, когато такива са на разположение; или

2. с помощта на заместителен подход, когато не са на разположение подходящи референтни данни за хронична опасност. 

В случай че са на разположение съответни данни за хронична екотоксичност (референтна стойност на екотоксичност за хронична опасност), се прилага подход на сравнение на референтната стойност на екотоксичност за хронична опасност със стойността при период на превръщане/разтваряне след 28 дни, както е описано в раздел IV.5.2.2.1; в противен случай се прилага заместителен подход (вж. раздел IV.5.2.2.2).

IV.5.2.2.1 Подход, основаващ се на наличните референтни данни за хронична токсичност

Когато референтната стойност на екотоксичност за хронична опасност  за метални йони е по-висока от 1 mg/l, металите не е необходимо да бъдат разглеждани по-нататък в схемата за класифициране.

Когато референтната стойност на екотоксичност за хронична опасност за въпросните метални йони е по-ниска или равна на 1 mg/l, е необходимо да се обърне внимание на наличните данни за скоростта и степента, при които тези йони могат да бъдат генерирани от метала. За да бъдат валидни и използваеми тези данни за скорост и степен, те трябва да са били генерирани с помощта на Протокола за превръщане/разтваряне (приложение 10 към GHS на ООН) за период от 28 дни.

Когато не са на разположение такива данни за превръщане/разтваряне, трябва да се използва заместителен подход (вж. раздел 5.2.2.2). Когато има данни от Протокол за превръщане/разтваряне за период от 28 дни, тогава резултатите трябва да бъдат използвани за подпомагане на класифицирането в съответствие със следните правила:

a) Да се класифицира метала в категория 1 Хронична опасност, ако концентрацията на разтворените метални йони, получена при степен на   натоварване 0.1 mg/l, е по-висока или равна на референтната стойност на екотоксичност за хронична опасност; да се определи M-фактор като част от тази класификация (вж. IV.5.4); или

b) Да се класифицира метала в категория 2 Хронична опасност, о концентрацията на разтворените метални йони, получена при степен на   натоварване mg/l, е по-голяма или равна на референтната стойност на екотоксичност за хронична опасност.

Когато има данни за бързо превръщане в околната среда:

c) Да се класифицира метала в категория 1 Хронична опасност, ако концентрацията на разтворените метални йони, получена при степен на   натоварване 0.01 mg/l, е по-голяма или равна на референтната стойност на екотоксичност за хронична опасност; да се определи М-фактор като част от тази класификация (вж. IV 5.4); или

d) Да се класифицира метала в категория 2 Хронична опасност, ако концентрацията на разтворените метални йони, получена при степен на   натоварване 0.1 mg/l, е по-голяма или равна на референтната стойност на екотоксичност за хронична опасност; или

e) Да се класифицира метала в категория 3 Хронична опасност, ако концентрацията на разтворените метални йони, получена при степен на   натоварване 1 mg/l, е по-голяма или равна на референтната стойност на екотоксичност за хронична опасност.

Да не се класифицира за дългосрочна опасност, ако концентрацията на разтворените метални йони, получена при 27-дневно изпитване за превръщане/разтваряне при степен на натоварване 1 mg/l, е по-малка от референтната стойност на екотоксичност за хронична опасност  на металния йон.

IV.5.2.2.2 Заместителен подход

Когато референтната стойност на екотоксичност за остра опасност за металните йони е по-малка или равна на 100 mg/l, е необходимо да се обърне внимание на наличните данни за скоростта и степента, при която тези йони могат да бъдат генерирани от метала. За да бъдат валидни и използваеми тези данни за скорост и степен, те трябва да са били генерирани с помощта на Протокола за превръщане/разтваряне (приложение 10 към GHS на ООН) за период от 7 дни.

Когато такива данни от Протокол за превръщане/разтваряне не са на разположение, т.е. няма ясни данни за достатъчна валидност, които да доказват, че не възниква превръщане на металните йони, се прилага класифициране „предпазна мрежа” (категория 4 Хронична опасност), тъй като се счита, че известната токсичност на тези разтворими форми, която подлежи на класифициране, поражда достатъчно загриженост.

Когато са на разположение данни от Протокола за превръщане/разтваряне, класифицирането се извършва в съответствие със следните правила:

a) Да се класифицира метала в категория 1 Хронична опасност, ако концентрацията на разтворените метални йони, получена при 7-дневно изпитване за превръщане при ниска степен на натоварване (1 mg/l), е по-голяма или равна на референтната стойност на екотоксичност за остра опасност; да се определи М-фактор като част от тази класификация (вж. IV.5.4);

b) Да се класифицира метала в категория 2 Хронична опасност, ако концентрацията на разтворените метални йони, получена при 7-дневно изпитване за превръщане при средна степен на натоварване (10 mg/l), е по-голяма или равна на референтната стойност на екотоксичност за остра опасност;

c) Да се класифицира метала в категория 3 Хронична опасност, ако концентрацията на разтворените метални йони, получена при 7-дневно изпитване за превръщане при висока степен на натоварване (100 mg/l), е по-голяма или равна на референтната стойност на екотоксичност за остра опасност.

d) Да се класифицира метала в категория 4 Хронична опасност, ако концентрацията на разтворените метални йони, получена при 7-дневно изпитване за превръщане при висока степен на натоварване (100 mg/l), е по-ниска референтната стойност на екотоксичност за остра опасност.

Фигура IV.5.2.2a Стратегия за класифициране за определяне на дългосрочна опасност за водната среда за метали
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Фигура IV.5.2.2b Стратегия за класифициране за определяне на дългосрочна опасност за водната среда за метали, когато няма подходящи референтни данни за хронична токсичност и/или данни от Протокол за превръщане/разтваряне
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IV.5.3 Стратегии за класифициране на метални съединения

Внимание!
Остра и дългосрочна опасност се оценяват поотделно.

Едно метално съединение се разглежда като лесно разтворимо, ако:

· разтворимостта във вода (измерена чрез 24-часово скринингово изпитване за разтваряне или изчислена, например, от продукт на разтворимост) е по-голяма или равна на референтната стойност на екотоксичност за остра опасност на концентрацията на разтворените метални йони; или

· ако такива данни не са разположение, т.е. няма достатъчно ясни данни за валидност, които да доказват, че няма да възникне превръщане в метални йони.

По отношение на метални съединения, чиято разтворимост е близка до референтната стойност на остра токсичност е необходимо да се внимава, тъй като условията, при които е измерена разтворимостта, може да се различават съществено от условията на изпитването за остра токсичност. В тези случаи резултатите от скринингово изпитване за разтваряне са за предпочитане.

Метални съединения, които са показали по-ниска разтворимост във вода от референтната стойност на екотоксичност за остра опасност при 24-часово скринингово изпитване за разтваряне или изчислена от продукта на разтваряне, се считат за слабо разтворими метални съединения.

IV.5.3.1 Стратегии за класифициране за определяне на остра опасност за водната среда за метални съединения

Схемата за определяне на остра опасност за водната среда за метални съединения е описана в този раздел и е представена под формата на диаграма  на фигура IV.5.3.1.

Когато референтната стойност на екотоксичност за остра опасност на металните йони, коригирана съобразно молекулното тегло на съединението (допълнително наричана референтна стойност на екотоксичност за остра опасност на съединението - acute EVRcompound), е по-висока от 1 mg/l, металните съединения не е необходимо да бъдат разглеждани по-нататък в схемата за класифициране за остра опасност.

Когато референтната стойност на екотоксичност за остра опасност на съединението е по-ниска или равна на 1 mg/l, е необходимо да се обърне внимание на наличните данни за скоростта и степента, при която тези йони могат да бъдат генерирани от металното съединение. За да бъдат валидни и използваеми тези данни, те трябва да са били генерирани с помощта на Протокола за превръщане/разтваряне (приложение 10 към GHS на ООН).

Лесно разтворими метални съединения

Да се класифицира металното съединение в категория 1 Остра опасност, ако референтната стойност на екотоксичност за остра опасност на съединението ≥ 1 mg/l; да се определи М-фактор като част от тази класификация (вж. IV.5.4).

Слабо разтворими метални съединения

Когато са на разположение данни от 7-дневен Протокол за превръщане/разтваряне, тези данни трябва да бъдат използвани при класифицирането на умерено разтворими метални съединения, в съответствие със следното правило:

Да се класифицира металното съединение в категория 1 Остра опасност, ако концентрацията на разтворените метални йони след период от 7 дни (или по-рано за значителен период от време) при степен на  натоварване 1 mg/l е по-висока от референтната стойност на екотоксичност за остра опасност; да се определи M-фактор като част от тази класификация (вж. IV.5.4).

Фигура IV.5.3.1 Стратегия за класифициране за определяне на остра опасност за водната среда за метални съединения
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IV.5.3.2 Стратегия за класифициране за определяне на дългосрочна опасност за водната среда за метални съединения

Схемата за определяне на дългосрочна опасност за водната среда за метални съединения е описана в този раздел и е представена под формата на диаграма на фигури IV.5.3.2 (букви „a” и „b”).

Метални съединения могат да бъдат класифицирани за дългосрочна опасност за водната среда:

1) с помощта на референтни данни за хронична токсичност, когато такива са на разположение; или

2) с помощта на  заместителен подход, когато няма подходящи референтни данни за хронична токсичност.

Когато са на разположение съответни данни за хронична екотоксичност (референтна стойност на екотоксичност за хронична опасност), се прилага подходът на сравнение на референтната стойност на екотоксичност за хронична опасност на разтворения метален йон с обявените данни за превръщане/разтваряне след 28 дни, както е описано в раздел IV.5.3.2.1; в противен случай че прилага заместителен подход (вж. раздел IV.5.3.2.2).

IV.5.3.2.1 Подход, основаващ се на референтни данни за хронична токсичност

Когато референтната стойност на екотоксичност за хронична опасност на металните йони, коригирана съобразно молекулното тегло на съединението (наричана по-нататък референтна стойност на екотоксичност за хронична опасност на съединението - chronic EVRcompound), е по-голяма от 1 mg/l, металните съединения не е необходимо да бъдат разглеждани по-нататък в схемата за класифициране за дългосрочна опасност.

Лесно разтворими метални съединения

Лесно разтворими метални съединения се класифицират въз основа на референтната стойност на екотоксичност за хронична опасност на разтворения метален йон, коригирана съобразно молекулното тегло на съединението (наричана по-нататък референтна стойност на екотоксичност за хронична опасност на съединението - chronic EVRcompound).

Когато няма данни за бързо превръщане в околната среда:

a) Да се класифицира металното съединение в категория 1 Хронична опасност, ако референтната стойност на екотоксичност за хронична опасност на съединението ≤ 0.1 mg/l; да се определи М-фактор като част от тази класификация (вж. IV.5.4); или

b) Да се класифицира металното съединение в категория 2 Хронична опасност, ако референтната стойност на екотоксичност за хронична опасност на съединението > 0.1mg/l и≤ 1 mg/l.

Когато има данни за бързо превръщане в околната среда:

c) Да се класифицира металното съединение в категория 1 Хронична опасност, ако референтната стойност на екотоксичност за хронична опасност на съединението ≤ 0.01 mg/l; да се определи M-фактор като част от тази класификация (вж. IV.5.4); или

d) Да се класифицира металното съединение в категория 2 Хронична опасност, ако референтната стойност на екотоксичност за хронична опасност на съединението > 0.01mg/l и ≤ 0.1 mg/l; или

e) Да се класифицира металното съединение в категория 3 Хронична опасност, ако референтната стойност на екотоксичност за хронична опасност на съединението > 0.1mg/l и ≤ 1 mg/l.

Слабо разтворими метални съединения

Когато референтната стойност на екотоксичност за хронична опасност на метални йони е по-висока от 1 mg/l, металите не е необходимо да бъдат разглеждани по-нататък в схемата за класифициране.

Когато референтната стойност на екотоксичност за хронична опасност на съединението е по-ниска или равна на 1 mg/l, трябва да се обърне внимание на наличните данни за скоростта и степента, при които тези йони могат да бъдат генерирани от металното съединение. За да бъдат валидни и използваеми, тези данни трябва да са били генерирани с помощта на Протокола за превръщане/разтваряне (приложение 10 към GHS на ООН) за период от 28 дни.

Когато няма данни за превръщане/разтваряне за период от 28 дни, се използва заместителин подход (вж. раздел 5.3.2.2).

Когато има данни от Протокол за превръщане/разтваряне за период от 28 дни, тогава класифицирането се извършва в съответствие със следните правила:

a) Да се класифицира металното съединение в категория 1 Хронична опасност, ако концентрацията на разтворените метални йони, получена при изпитване за превръщане за период от 28 дни при степен на натоварване 0.1 mg/l, е по-голяма или равна на референтната стойност на екотоксичност за хронична опасност; да се определи M-фактор като част от тази класификация (вж. раздел V.5.4); или

b) Да се класифицира металното съединение в категория 2 Хронична опасност, ако концентрацията на разтворените метални йони, получена при изпитване за превръщане за период от 28 дни при степен на натоварване 1 mg/l, е по-голяма или равна на референтната стойност на екотоксичност за хронична опасност .

Когато има данни за бързо превръщане в околната среда:

c) Да се класифицира металното съединение в категория 1 Хронична опасност, ако концентрацията на разтворените метални йони, получена при изпитване за превръщане за период от 28 дни при степен на натоварване 0.01 mg/l, е по-голяма или равна на референтната стойност на екотоксичност за хронична опасност, да се определи M-фактор като част от тази класификация (вж. раздел IV.5.4); или

d) Да се класифицира металното съединение в категория 2 Хронична опасност, ако концентрацията на разтворените метални йони, получена при изпитване за превръщане за период от 28 дни при степен на натоварване 0.1 mg/l, е по-голяма или равна на референтната стойност на екотоксичност за хронична опасност; или

e) Да се класифицира металното съединение в категория 3 Хронична опасност, ако концентрацията на разтворените метални йони, получена при изпитване за превръщане за период от 28 дни при степен на натоварване 1 mg/l, е по-голяма или равна на референтната стойност на екотоксичност за хронична опасност.

Да не се класифицира за дългосрочна опасност, ако концентрацията на разтворените метални йони, получена при изпитване за превръщане/разтваряне за период от 28 дни при степен на натоварване 1 mg/l, е по-ниска от референтната стойност на екотоксичност за хронична опасност на разтворения метален йон.

IV.5.3.2.2 Заместителен подход

Лесно разтворими метални съединения

Когато няма съответни данни за хронична токсичност и освен ако има данни както за бързо превръщане в околната среда, така и за липса на биоакумулация (вж. раздели IV.3 и IV.4), лесно разтворимите метални съединения се класифицират, както следва:

a) Категория 1 Хронична опасност, ако референтната стойност на екотоксичност за остра опасност на съединението ≤ 1 mg/l; да се определи М-фактор като част от тази класификация (вж. раздел IV.5.4); или

b) Категория 2 Хронична опасност, ако референтната стойност на екотоксичност за остра опасност на съединението > 1mg/l и ≤ 10 mg/l; или

c) Категория 3 Хронична опасност, ако референтната стойност на екотоксичност за остра опасност на съединението > 10mg/l и ≤ 100 mg/l.

Слабо разтворими метални съединения

Когато референтната стойност на екотоксичност за остра опасност на съединението е по-малка или равна на 100 mg/l, трябва да се обърне внимание на наличните данни за скоростта и степента, при които тези йони могат да бъдат генерирани от метала. За да бъдат валидни и  използваеми, тези данни за скорост и степен трябва да са били генерирани с помощта на Протокол за превръщане/разтваряне (приложение 10 към GHS на ООН) за период от 7 дни.

Когато няма такива данни от Протокол за превръщане/разтваряне за период от 7 дни, т.е. няма достатъчно ясни данни за валидност, които да доказват, че няма да възникне превръщане в метални йони, се прилага класифициране „предпазна мрежа” (Категория 4 Хронична опасност).

Когато има данни от Протокол за превръщане/разтваряне, но няма съответни референтни стойности за хронична екотоксичност, тези данни трябва да бъдат използвани за подпомагане на класифицирането, в съответствие със следните правила:

a) Да се класифицира металното съединение в категория 1 Хронична опасност, ако концентрацията на разтворените метални йони, получена при изпитване за превръщане за период от 7 дни при ниска степен на натоварване (1 mg/l), е по-голяма или равна на референтната стойност на екотоксичност за остра опасност и няма данни за бързо превръщане в околната среда, както и за биоакумулация; да се определи М-фактор като част от тази класификация (вж. раздел IV.5.4);

b) Да се класифицира металното съединение в категория 2 Хронична опасност, ако концентрацията на разтворените метални йони, получена при изпитване за превръщане за период от 7 дни при средна степен на натоварване (10 mg/l), е по-голяма или равна на референтната стойност на екотоксичност за остра опасност и няма данни за бързо превръщане в околната среда, както и за биоакумулация;

c) Да се класифицира металното съединение в категория 3 Хронична опасност, ако концентрацията на разтворените метални йони, получена при изпитване за превръщане за период от 7 дни при висока степен на натоварване (100 mg/l), е по-голяма или равна на референтната стойност на екотоксичност за остра опасност и няма данни за бързо превръщане в околната среда, както и за биоакумулация;

d) Да се класифицира металното съединение в категория 4 Хронична опасност, ако концентрацията на разтворените метални йони, получена при изпитване за превръщане за период от 7 дни при висока степенна натоварване (100 mg/l), е по-ниска от референтната стойност на екотоксичност за остра опасност и няма данни за бързо превръщане в околната среда, както и за биоакумулация.

Фигура IV.5.3.2a Стратегия за класифициране за определяне на дългосрочна опасност за водната среда за метални съединения
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Фигура IV.5.3.2b Стратегия за класифициране за определяне на дългосрочна опасност за водната среда за метални съединения, когато няма подходящи референтни данни за хронична токсичност и/или данни от Протокол за превръщане/разтваряне
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IV.5.4 Определяне на M-фактор за метали и неорганични метални съединения

За класа на опасност „опасен за водната среда”, специфичните пределни концентрации (СПК) са без приложение. Вместо тях се използват мултипликационни фактори (М-фактори).

М-фактори се използват при прилагането на метода на сумиране за класифициране на смеси, които съдържат вещества, класифицирани като силно токсични. Понятието M-фактор е създадено, за да се придаде повишена тежест на силно токсичните вещества при класифицирането на смеси. M-фактори са приложими само за концентрацията на вещество, класифицирано като опасно за водната среда (категория 1 Остра опасност и категория 1 Хронична опасност) и се използват за получаване по метода на сумиране на класификацията на смес, в която веществото участва. Те обаче са специфични за веществото и е важно вече да са установени при класифицирането на вещества. 

M-фактори се установяват в съответствие с член 10 от CLP и се включват в Списъка за класификация и етикетиране.

За хармонизираните класификации в приложение VI към CLP M-фактори се определят от производителя, вносителя или потребителя надолу по веригата, в случай че не е определен M-фактор в съответствие с член 10, параграф 4 от CLP.

За разтворими метални съединения M-фактори се прилагат, както за органични вещества (вж. таблица IV.5.4.1).

За слабо разтворими метални съединения и метали  M-фактори могат да бъдат изчислени от съотношението между концентрациите на разтворимите метални йони, получени при изпитване за превръщане/разтваряне (съответно за период от 7 или 28 дни при степен на натоварване 1 mg/l), и референтната стойност на екотоксичност на разтворения метален йон, вземайки предвид съображенията в раздел I.V.2.3. Ако това съотношение е:

- под 10, тогава се прилага M-фактор 1;

- ≥ 10 и < 100, тогава M-фактор е 10;

- ≥ 100 и < 1000, тогава M-фактор е 100; продължете на интервали от 10.

Таблица IV.5.4.1: M-фактори за неорганични вещества

	Референтна стойност на екотоксичност за остра опасност (mg/L)
	Мултипликационни фактори

 (M)

	0,1 < Референтна стойност на екотоксичност за остра опасност < 1
	1

	0,01 < Референтна стойност на екотоксичност за остра опасност < 0,1
	10

	0,001 < Референтна стойност на екотоксичност за остра опасност < 0,01
	100

	0,0001 < Референтна стойност на екотоксичност за остра опасност < 0,001
	1000

	Продължете на интервали от 10
	10000


	Референтна стойност на екотоксичност за хронична опасност (mg/L)
	Мултипликационни фактори

 (M)

	
	Не е налице бързо превръщане в околната среда
	Бързо превръщане в околната среда 

	0,01 < Референтна стойност на екотоксичност за хронична опасност < 0,1
	1
	1

	0,001 < Референтна стойност на екотоксичност за хронична опасност < 0,01
	10
	1

	0,0001 < Референтна стойност на екотоксичност за хронична опасност < 0,001
	100
	10

	0,00001 < Референтна стойност на екотоксичност за хронична опасност < 0,0001
	1000
	100

	Продължете на интервали от 10
	
	


IV.5.5 Размер на частиците и повърхностна площ 

Повърхностната площ е ключов параметър с това, че всяка промяна в изпитваната повърхностна площ може да доведе до промяна в нивата на металните йони, освободени в даден прозорец от време. Ето защо размерът на частиците или повърхностната площ се определят за целите на изпитването за превръщане, което позволява сравнителните класификации да се основават единствено на степента на натоварване. Обикновено при получените за класифициране данни се използва най-малкият размер на частиците на пазара за определяне на степента на превръщане. Възможно е да има случаи, при които данните, получени за конкретен метал на прах, да не се считат за подходящи за класифицирането на метали в масивна форма.  Така например, когато може да се докаже, че изпитваният метал на прах е структурно различен материал (например с различна кристалографска структура) и/или е бил произведен чрез специален процес и по принцип не е генериран от метал в масивна форма, класифицирането на масивната форма може да се базира на изпитването на по-представителен размер на частиците или повърхностна площ, ако такива данни са на разположение. Метал на прах може да се класифицира отделно въз основа на данните, получени за метала на прах. Въпреки това, при нормални обстоятелства не се очаква да бъдат направени повече от две предложения за класифицирането на един и същи метал.  

Металите с размер на частиците по-малък от стойността на диаметъра по подразбиране, която е 1 mm, се изпитват във всеки отделен случай. Един пример за това е когато металите на прах са произведени чрез различна производствена технология или когато металите на прах се характеризират с по-висока скорост на разтваряне (или реагиране) в сравнение с масивната форма, което води до по-строга класификация.

Размерите на частиците, изпитвани и използвани за целите на класифициране и етикетиране, зависят от оценяваното вещество и са посочени в таблицата по-долу:

	Тип
	Размер на частиците
	Коментари



	Метални съединения
	Най-малкият продаван представителен размер
	Никога не е по-голям от 1 mm

	Метали на прах
	Най-малкият продаван представителен размер
	Може да е необходимо да се разгледат различни източници, ако се получават различни кристалографски/морфологични свойства

	Метали в масивна форма 
	1 mm
	Стойността по подразбиране може да бъде променена, ако има достатъчно основания.


Металите в масивна форма обикновено се изпитват като частици с размер 1 mm. Алтернативно, изпитването за превръщане/разтваряне на материали с различна повърхностна площ може да доведе до високо надеждни кинетични уравнения за разтваряне, които дават възможност да се определи „критичния диаметър на частиците” (CPD) при подходящи натоварвания при оценката на остра и дългосрочна опасност.

За повечето метали и някои метални съединения е възможно с помощта на Протокола за превръщане/разтваряне (приложение 10 към GHS на ООН) да се получи зависимост между концентрацията на металния йон след определен интервал от време и натоварването на повърхностната площ на изпитваните форми. Тези зависимости се определят за съответните диапазони на рН, посочени в Протокола. В такива случаи може да бъде възможно да се оцени концентрацията на разтворения метален йон при дадена стойност на pH на метал с различни частици, с помощта на подхода на критичната повърхностна площ [Skeaff et. al. (2000)]. От тази зависимост и връзката със съответните данни за токсичност при съответното ниво на pH е възможно да се определи „критичната повърхностна площ” (CSA) на веществото, което предава L(E)C50 на средата на разтваряне, и след това критична повърхностна площ (CSA) да се превърне в критичен диаметър на частиците (CPD) (вж. пример). Този критичен диаметър на частиците при подходящи натоварвания за оценка на остра и дългосрочна опасност може след това да се използва за:

· определяне на категорията на класификация на метал на прах въз основа на най-фината представителна прах на пазара; и

· определяне на точната класификация на метал в масивна форма чрез прилагане на диаметър от 1 mm (по подразбиране);

В рамките на подхода на критичната повърхностна площ е разработено уравнение за предвиждане освобождаването на метални йони (въз основа на измерено преди това освобождаване на метални йони от различни натоварвания на метала), което е поставено в корелация с измерената повърхностна площ, и е изчислен еквивалентен диаметър на частиците. В основата на подхода на критичната повърхностна площ е залегнало убеждението, че освобождаването на метални йони зависи от повърхностната площ на веществото, като освобождаване може да бъде определено, след като бъде установена зависимостта. Критична повърхностна площ (CSA) е натоварената повърхностна площ (mm2/l) в среда, която определя избрана референтна стойност на екотоксичност на тази среда. Терминът „повърхностна площ” (SA) означава измерената конкретна повърхностна площ (в m2/g) от метален образец. Измерената конкретна критична повърхностна площ (SAcrit) (в m2/g) се състои от измерените конкретни повърхностни площи на съответните ниски, средни и високи натоварвания, които са свързани със съответните категории на класификация за остра и дългосрочна токсичност за водната среда в схемата за класифициране на метали и метални съединения. Типичното уравнение за тази зависимост между дадено вещество, водната среда, pH и времето на задържане е:

log (CMe(aq), mg/l) = a + b log(Ameas)

CMe(aq) = обща разтворена концентрация на метален йон (mg/l) при определено времетраене на изпитването (т.е. 168 часа при изпитване за превръщане за остра токсичност) и при определени условия (т.е. pH, среда и пр.), както е определено от изпитванията за превръщане/разтваряне на различни натоварвания на повърхностна площ.

a, b = коефициенти на регресия

Ameas = начално натоварване на повърхностната площ (mm2/l) [равно на (измерената конкретна повърхностна площ (SA) в m2/g) X (натоварената маса веществото в g/l) X 106], където повърхностната площ е измерена чрез метода БЕТ (Брюнер-Емет-Телер) [BET-Brunauer-Emmett-Teller] на адсорбцията-десорбцията на азот.

IV.5.6 Класифициране на смеси от метали и метални съединения

Простите смеси, състоящи се от метал или метално съединение, се третират като смеси и се класифицират в съответствие с правилата за смеси, описани в раздел 4.1.4, като се има предвид, че те обикновено изразяват токсичността като функция на техните съставки. Руди и техните концентрати и неорганичните вещества UVCB се разглеждат като вещества в съответствие с CLP, но следват общите правила за смеси при определянето на тяхната класификация, освен ако за разглеждания(ите) минерал(и) има конкретни данни за екотоксичност.

Руди и концентрати и неорганични вещества UVCB се разглеждат като вещества съгласно CLP. При отсъствието на конкретни данни за екотоксичност на веществото тяхната класификация се определя чрез прилагане на правилата за смеси. Металната индустрия е разработила инструменти за класифициране, които позволяват да се идентифицира опасността и да се извърши класифициране на опасността за околната среда от тези сложни материали, интегрирайки всички аспекти от настоящото ръководство и опознавайки техните минералогични и други типични метални свойства. 

Металните сплави се определят от CLP като „специални препарати”, защото профилът им за (еко)токсичност се различава от този на техните съставки. Допълнителна информация за това как да се определи класификацията на опасност за околната среда от сплави и други сложни материали, които съдържат метали, е предоставена по-долу. 

V.5.6.1 Класифициране на сплави и сложни материали, които съдържат метали

Металните сплави или продуктите от сплави не са просто смеси от метали или метални съединения, тъй като сплавта има ясно отличителни свойства в сравнение с класическата смес от метални съставки. Оправдани от присъщите им свойства, свойствата на разтворимост могат да се различават значително от това, което се наблюдава за всяка отделна съставка на сплавта (например скоростта и степента на освобождаване на метали от чисти метали са различни от тези на сплави). Скоростта и степента, при които съставката на сплавта реагира със средата, за да се превърне във водоразтворими форми, могат да бъдат измерени  по същия начин, както при метали (с помощта на изпитването за превръщане/разтваряне на ОИСР (приложение 10 към GHS на ООН)). Въпреки това, сплавите често реагират бавно и в много ниска степен, което усложнява прилагането на Протокола за превръщане/разтваряне. Специално внимание трябва да се обърне в това отношение на границата на откриване и на точното определяне на измерваната повърхност. Първоначалното изпитване на сплави с помощта на Протокола за превръщане/разтваряне показва, че това може да е полезно, но се препоръчват допълнителни насоки относно този аспект по-нататък.

По-сложните метали или метални съединения, които съдържат неорганични вещества, като например руди и концентрати, не са просто смеси от метали или метални съединения. Оправдано от присъщите им свойства, свойствата на разтворимост могат съществено да се различават от това, което се наблюдава за всяка отделна съставка на сложното вещество (например скоростта и степента на освобождаване на метали, напр. руди/концентрати, са различни от тези на простите метали). Всички тези материали обикновено не са лесно разтворими във водна среда. Освен това, тези материали често са хетерогенни като размер и състав в микроскопски/макроскопски мащаб. Следователно подходящи количества материал могат да се използват за оценяване на степента, до която веществата могат да се разтварят, т.е. тяхната разтворимост във вода и/или степен, до която металите могат да реагират със средата, за да се превърнат във водоразтворими форми, например чрез изпитвания за превръщане/разтваряне. За сложни метални смеси са необходими допълнителни насоки относно този аспект. 

Може да е важно да се предприеме стъпка за валидиране на екотоксичността за сплави и сложни материали, които съдържат метали (например руди, концентрати, шлаки), когато свързването на метала с абиотични и биологични места на свързване в повечето случаи е конкурентно. „Подходът на адитивност” не е непременно валиден и може да е от значение допълнителна информация.

Следователно информацията от стъпки за валидиране на екотоксичността може да е полезна в случаите, когато съществуващите данни за токсичност са несигурни до голяма степен. Това валидиране на екотоксичността трябва да е било получено при изпитвания, използващи най-чувствителните видове при концентрации на разтворените йони равни на тези, измерени в средата на превръщане/разтваряне. Въпреки това, не се препоръчва информация от изпитвания за екотоксичност, извършени директно в средата на превръщане/разтваряне, защото съставът на тази среда е малко вероятно да отговаря на изискванията за стандартна среда на изпитване, за да се гарантира нормално оцеляване и/или възпроизвеждане. Поради тази причина е необходимо изпитванията за екотоксичност да са били проведени в стандартна среда при метална концентрация равна на концентрацията, измерена в средата на превръщане/разтваряне.   
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IV.7 Решение за класифициране: примери за метали и метални съединения

Списък на примерите:

· Пример A: Разтворимо метално съединение, за което има данни за остра и хронична токсичност, но няма данни за бързо превръщане в околната среда (Me2 (SO4)2);

· Пример B: Слабо разтворимо метално съединение, за което има данни за остра и хронична токсичност, данни от изпитване за превръщане/разтваряне след период от 7 дни (ниска степен на натоварване) и от 28 дни (само ниска и средна степен на натоварване),  но няма данни за бързо превръщане в околната среда;

· Пример C: Метал в прахообразна и в масивна форма, за който има данни за остра и хронична токсичност, както и данни за превръщане/разтваряне след период от 7 дни (ниска, средна и висока степен на натоварване) и от 28 дни (само висока степен на натоварване), но няма данни за бързо превръщане в околната среда;

· Обяснителна бележка към пример D – подход на критичната повърхностна площ (CSA).

· Пример D: Класифициране на опасността от разтворима метална сол: при бързо превръщане в околната среда чрез образуване на форми във водния стълб

Пример A: Разтворимо метално съединение, за което има данни за остра и хронична токсичност, но няма данни за бързо превръщане в околната среда (Me2 (SO4)2).

	ЕЛЕМЕНТИ ОТ ДАННИТЕ
	Стойност
	Метод на изпитване № 440/2008 на ЕС или указания/забележки на ОИСР

	Данни от Протокол за превръщане / разтваряне
	
	

	Скринингово изпитване (24 часа) при натоварване 100 mg/l 
	pH 6 : 6240 µg/l 

pH 8 : 840 µg/l
	Метали – Протокол за превръщане/разтваряне, не е в съответствие с ДЛП

	Изпитване за превръщане/разтваряне след 7 дни
	Без приложение
	

	Изпитване за превръщане/разтваряне след 28 дни
	Без приложение
	

	Молекулно тегло на металния йон спрямо съединението
	60 / 312
	

	Остра токсичност за водната среда на металния йон

	
	

	Риби:                              Oncorhynchus mykiss:
	120 µg/l (96 часа LC50) 

при pH 7,8

106 µg/l (96 часа LC50) 

при pH 7,8

104 µg/l (96 часа LC50) 

при pH 7,8

78 µg/l (96 часа LC50) 

при pH7,8

(средно за вида: 102 µg/l 

при pH 7,8 )
	C.1./статичен режим, в съответствие с ДЛП;

	
	
	C.1./статичен режим съответствие с ДЛП;

	
	
	C.1./статичен режим в съответствие с ДЛП;

	
	
	C.1./статичен режим, не е в съответствие с ДЛП

	
	
	

	
	
	

	Ракообразни                            Daphnia magna:
	180 µg/l (48 часа EC50) 

при pH 8
	C.2./статичен режим, не е в съответствие с ДЛП

	Водорасли/               Scenedesmus subspicatus:
водни растения 
	154 µg/l (72 часа ErC50) 

при pH 8
	C.3./статичен режим, в съответствие с ДЛП

	                                                      Lemna gibba:
	670 µg/l (7 дни ErC50) 

при pH 8
	C.26./полустатичен режим, в съответствие с ДЛП

	Хронична токсичност за водната среда

	
	

	Риби:                                               Danio rerio:

                                                      Marine Fish:
	24 µg/l (27 дни NOEC) 

при pH 6

87 µg/l (27 дни NOEC) 

при pH 8 

1414 µg/l (27 дни EC10)
	Указание за изпитване 210 на ОИСР/28 дни, поточен режим, не е в съответствие с ДЛП

Указание за изпитване 210 на ОИСР/28 дни, поточен режим, в съответствие с ДЛП;

Указание за изпитване 210 на ОИСР/28 дни, поточен режим, в съответствие с ДЛП

	Ракообразни:                          Daphnia magna:
	37 µg/l (21 дни EC10) 

при pH 7.8
	C.20./полустатичен режим, в съответствие с ДЛП;



	
	8.6 µg/l (21 дни NOEC) 

при pH 6.4
	C.20./полустатичен режим, не е в съответствие с ДЛП; 



	                                             Marine decapoda:
	1612 µg/l (21 дни NOEC)
	Нестандартно изпитване

	Водорасли/              Scenedesmus subspicatus:
водни растения: 
	21.6 µg/l (72 часа NOEC) 

при pH 8

8.7 µg/l (72 часа NOEC) 

при pH 6.2
	C.3./статичен режим,

в съответствие с ДЛП;

C.3./статичен режим, не е в съответствие с ДЛП

	
	
	

	Разграждане (данни за бързо разграждане)
	
	

	Бързо превръщане в околната среда
	Няма данни
	

	Биоакумулация
	
	

	Фактор на биоконцентрация при риби
	+/- 200 при ниво на NOEC 
	


Оценка на опасността за водната среда, заключения и коментари:

Превръщане/разтваряне:

· Веществото е преминало 24-часовото скринингово изпитване за превръщане/разтваряне при pH 6, като се има предвид, че разтварянето при натоварване 100 mg/l е 6240 µg/l > референтната стойност на екотоксичност за остра опасност на разтворимия йон, която е 102 µg/l при pH 7.8.

Остра токсичност за водната среда:

· Референтната стойност на екотоксичност за остра опасност е определена въз основа на данните за риби. Няма данни в долния край на pH.

· Референтната стойност на екотоксичност за остра опасност за металното съединение е 102 * (312/(2*60)) = 265 µg/l.

Данни за бързо превръщане в околната среда:

Няма информация, поради което веществото се счита за небързо превръщащо се чрез обичайните процеси в околната среда. 

Хронична токсичност за околната среда:

· Референтната стойност на екотоксичност за хронична опасност  за водната среда, основаваща се на най-ниската налична стойност за токсичност, е малко под 10 µg/l за Daphnia magna при pH 6,4 на металния йон.

· Референтната стойност на екотоксичност за хронична опасност на металното съединение е 8.6 * (312/(2*60)) = 22.4 µg/l.

Класифициране на опасността за водната среда и, когато има приложение, определяне на M-фактор(и):

· Остра (краткосрочна) опасност за водната среда: Категория 1 Остра опасност, M-фактор: 1

· Дългосрочна опасност за водната среда: Категория 1 Хронична опасност, M-фактор: 1

Обосновка:

Остра опасност за водната среда

· Референтната стойност на екотоксичност за остра опасност е определена въз основа на данните за риби. Изчислена е средна стойност от 102 µg/l за металния йон за вида Oncorhynchus mykiss, като се има предвид, че са на разположение 4 или повече набора от данни за токсичност за същия вид при сравними условия.

· Остра опасност за водната среда, изразена като референтна стойност на екотоксичност за металното съединение след коригиране на молекулното тегло < 1 mg/l. M-фактор е 1, като се има предвид, че референтната стойност на екотоксичност за остра опасност е между 1 и 0.1 mg/l.

· Коригирането на молекулното тегло отчита, че са включени 2 метални йона.

· Веществото е преминало 24-часовото скринингово изпитване за разтваряне чрез сравнение на данните за остра токсичност при стойност на pH 7.8 с данните от Протокола за превръщане/разтваряне при стойност на pH6, като се има предвид, че няма данни за остра токсичност при стойност на pH 6 и данните за хронична токсичност показват по-токсично поведение на металата в долния край на pH.

Дългосрочна опасност за водната среда:

· На разположение е адекватна информация за хронична токсичност (за всичките 3 трофични нива), което позволява да се извърши класифициране за дългосрочна опасност (не е необходимо да се използва заместителен подход).

· Данните за токсичност за морската среда не са включени в оценката на референтната стойност на екотоксичност за хронична опасност, като се има предвид, че има данни за далеч по-малко чувствителни видове като сладководни и данни за 3-те трофични нива на сладководни.

· Референтната стойност за Daphnia magna при стойност на pH 6 е най-ниската и определя  референтната стойност на екотоксичност за хронична опасност .

· Молекулното тегло на веществото е коригирано, което означава, че са включени 2 метални йона.

· Не може да се докаже бързо превръщане в околната среда, тъй като липсва достатъчно информация.

· Определен е M-фактор 1 въз основа на референтната стойност на екотоксичност за хронична опасност 22 µg/l (между 0.01 и 0.1 mg/l.) без бързо превръщане в околната среда.

Елементи на етикета, основаващи се на класификацията:

	Елемент
	Код

	GHS пиктограма
	GHS09

	Сигнална дума
	ВНИМАНИЕ

	Предупреждение за опасност
	H400, H410 →H410


	Препоръка(и) за безопасност
	P273, P391, P501


Пример B: Слабо разтворимо метално съединение, за което има данни за хронична токсичност, данни за превръщане/разтваряне след период от 7 дни (ниска степен на натоварване) и от 28 дни (само ниска и средна степен на натоварване), но няма данни за бързо превръщане в околната среда

	ЕЛЕМЕНТИ ОТ ДАННИТЕ
	Стойност
	Метод на изпитване № 440/2008 на ЕС или указания/забележки на ОИСР

	Данни от Протокол за превръщане/разтваряне
	
	

	Скринингово изпитване (24 часа) при натоварване 100 mg/l 
	pH 6: 74 µg/l 

pH 8: 34 µg/l
	Метали - Протокол за превръщане/разтваряне, не е в съответствие с ДЛП

	Изпитване за превръщане/разтваряне след 7 дни                                при натоварване 1 mg/l 
	pH 6: 50 µg/l
	Метали - Протокол за превръщане/разтваряне, не е в съответствие с ДЛП

	
	pH 8: 16 µg/l
	Метали - Протокол за превръщане/разтваряне, не е в съответствие с ДЛП

	Изпитване за превръщане/разтваряне след 28 дни                           при натоварване 0.1 mg/l 
	pH 6: Няма данни
	Метали - Протокол за превръщане/разтваряне, не е в съответствие с ДЛП

	
	pH 8: Няма данни
	Метали - Протокол за превръщане/разтваряне, не е в съответствие с ДЛП

	                                при натоварване 0.01 mg/l 
	pH 6: 9 µg/l
	Метали - Протокол за превръщане/разтваряне, не е в съответствие с ДЛП

	
	pH 8: <1 (DL)
	Метали - Протокол за превръщане/разтваряне, не е в съответствие с ДЛП

	Молекулно тегло на металния йон спрямо съединението
	60 / 91
	

	Остра токсичност за водната среда на металния йон

	
	

	Риби:                               Oncorhynchus mykiss:
	186µg/l (48 часа LC50) 

при pH 7
	C.1./статичен режим, не е в съответствие с ДЛП

	
	120 µg/l (96 часа LC50) 

при pH 7.8
	C.1./статичен режим, в съответствие с ДЛП



	
	106 µg/l (96 часа LC50) 

при pH 7.8
	C.1./статичен режим, не е в съответствие с ДЛП



	
	104 µg/l (96 часа LC50) 

при pH 7.8
	C.1./статичен режим, в съответствие с ДЛП



	
	78 µg/l (96 часа LC50) 

при pH 7.8
	C.1./статичен режим, не е в съответствие с ДЛП

	
	(средно за вида от четири стойности: 102 µg/l 

при pH 7.8 )
	

	
	
	

	
	78 µg/l (96 часа LC50) 

при pH 6.4
	

	Ракообразни                           Daphnia magna:
	180 µg/l (48 часа EC50) 

при pH 8 

106 µg/l (48 часа EC50) 

при pH 8
	C.2./статичен режим, не е в съответствие с ДЛП

	Водорасли/               Scenedesmus subspicatus:
водни растения 
	154 µg/l (72 часа ErC50) 

при pH 8
	C.3./статичен режим,

в съответствие с ДЛП

	
	78 µg/l (72 часа ErC50) 

при pH 6
	

	                                                      Lemna gibba:
	670 µg/l (7 дни ErC50) 

при pH 8
	C.26./полустатичен режим, в съответствие с ДЛП


	Хронична токсичност за водната среда

	
	

	Риби:                                              Danio rerio:
	24 µg/l (27 дни NOEC) 

при pH 6

87 µg/l (27 дни NOEC)

при pH 8
	Указание за изпитване 210 на ОИСР/28 дни, поточен режим, не е в съответствие с ДЛП

Указание за изпитване 210 на ОИСР/28 дни, поточен режим, не е в съответствие с ДЛП

	Ракообразни:                            Daphnia magna:
	
	37 µg/l (21 дни EC10) 

при pH 7.8 

8.6 µgl (21 дни NOEC) 

при pH 6.4
	C.20./полустатичен режим, в съответствие с ДЛП 

C.20./полустатичен режим, не е в съответствие с ДЛП

	Водорасли/               Scenedesmus subspicatus:
водни растения:
	
	21.6 µg/l (96 часа NOEC) 

при pH 8 

8.7 µg/l (72 часа EC10) 

при pH 6.2
	C.3./статичен режим, в съответствие с ДЛП

C.3./статичен режим, не е в съответствие с ДЛП

	Разграждане (данни за бързо разграждане)
	
	

	Бързо превръщане в околната среда
	Няма данни, поради което се счита за небързо превръщащо  се 
	

	Биоакумулация
	
	

	Фактор на биоконцентрация при риби
	+/- 200 при ниво на NOEC
	


Оценка на опасността за водната среда, заключения и коментари:

Резултати от скрининговото изпитване за превръщане/разтваряне:

· Веществото не е преминало 24-часовото скринингово изпитване за превръщане/ разтваряне, като се има предвид, че  разтварянето при натоварване 100 mg/l:

· при pH 6 е 74 µg/l < референтната стойност на екотоксичност за остра опасност на разтворимия йон, която е 78 µg/l (граничен случай);

· при pH 8 е 34 µg/l < референтната стойност на екотоксичност за остра опасност на разтворимия йон, който е 102 µg/l.

Остра токсичност за водната среда:

· На разположение са адекватни данни за стойности на pH 6 и 8, което позволява да се получи референтна стойност на екотоксичност за остра опасност за (разтворимия) метален йон:

· в долния край на pH (pH около 6): 78µg/l;

· в горния край на pH (pH около 8): 102 µg/l

Резултати от изпитването за превръщане/разтваряне след период от 7 дни:

· Стойността на остра токсичност след 7 дни е най-висока при стойност на pH 6 (50 µg/l), което е по-ниско от нивото на остра токсичност (78 µg/l) при съответното pH.

Данни за бързо превръщане в околната среда:

· Няма информация, поради което веществото не се счита за бързо превръщащо се чрез обичайните процеси в околната среда.

Хронична токсичност за водната среда на вещество, което не е бързо превръщащо се:

· Референтната стойност на екотоксичност за хронична опасност  на (разтворимия) метален йон е 8.6 µg/l при pH около 6 и 21.6µg/l при pH около 8.

Резултати от изпитването за превръщане/разтваряне след период от 28 дни за вещество, което не е бързо превръщащо се:

· Няма данни за скоростта на освобождаване след 28 дни при pH 6 при натоварване от 0.1 mg/l, поради което стойността трябва да се екстраполира от степен на натоварване 0.01, като се приеме 10 пъти по-високо ниво на разтваряне (10x9=90 µg/l), което е значително по-голяма стойност от референтната стойност на екотоксичност за хронична опасност  при pH 6 (8.6 µg/l).

· Скоростта на освобождаване при натоварване от 0.1 mg/l също се екстраполира по същия начин и е много по-ниска при pH 8. Изчислената скорост на освобождаване от < 10 µg/l все още е по-ниска от хронична токсичност от 21.6 µg/l при това ниво на pH.  Изчислените скорости на освобождаване при натоварване от 1 mg/l ще бъдат < 100 µg/l, което е значително по-голяма стойност от референтната стойност на екотоксичност за хронична опасност  при pH 8.

Класифициране на опасността за водната среда и, когато има приложение, определяне на M-фактор(и):

Остра (краткосрочна) опасност за водната среда: няма класификация за остра токсичност

Дългосрочна опасност за водната среда: Категория 1 Хронична опасност, M-фактор 10

Обосновка:

Металното съединение се счита за слабо разтворимо, тъй като не е преминало скрининговото изпитване за превръщане/разтваряне на ОИСР при натоварване 100 mg/l. Изпитването е потвърдило, че най-високата скорост на освобождаване е при стойност на рН 6.

Остри опасности за водната среда

· Референтната стойност на екотоксичност за остра опасност е определена въз основа на данните за Риби при висока стойност на pH и за водорасли при ниска стойност  на pH. За долния край на pH (рН около 8) е изчислена средна стойност за вида Oncorhynchus mykiss от 102 µg/l за металния йон и една стойност от 78 µg/l за Scenedesmus subspicatus при pH около 6.

· За целите на класифициране се оценява слабо разтворимо вещество чрез сравнение на нивото на разтворения метален йон, получено при 7-дневното изпитване за превръщане/разтваряне, при степен на натоварване 1 mg/l, с референтната стойност на екотоксичност за остра опасност, определена за (разтворимия) метален йон. Поради това не е необходимо да се коригира молекулното тегло на слабо разтворимото метално съединение, като се има предвид, че този фактор вече е включен в степента на натоварване на изпитването за превръщане/разтваряне.

· Нивото на разтваряне на слабо разтворимото метално съединение при 7-дневното изпитване за превръщане/разтваряне при натоварване 1 mg е по-ниско от референтната стойност на екотоксичност за остра опасност на разтворимите метални йони при двете нива на pH, което не води до класифициране за остра опасност.

Дългосрочна опасност за водната среда:

· На разположение е адекватна информация за хронична токсичност (и за трите трофични нива) при по-високи и по-ниски нива на pH, което позволява да се извърши директно класифициране за дългосрочна опасност (не е необходимо да се използва заместителен подход);

· Не е на разположение валидна информация за бързо превръщане чрез обичайните процеси в околната среда, така че слабо разтворимото метално съединение се счита за небързо превръщащо се;

· Не е извършено коригиране на молекулното тегло  на слабо разтворимото метално съединение, като се има предвид, че схемата за класифициране се основава на сравнението на разтворената фракция от слабото метално съединение с референтната стойност на екотоксичност за хронична опасност  на разтворимия метален йон едновременно при pH 6 и pH 8.

· Не са на разположение данни от Протокол за превръщане/разтваряне при натоварване 0.1 mg/l и 1 mg/l. Изчисленото ниво на разтваряне при 28-дневния Протокол за превръщане/разтваряне при стойност на pH 6 при натоварване 0.1 mg/l (+/- 90 µg/l) на слабо разтворимото метално съединение е по-високо от референтната стойност на екотоксичност за хронична опасност на разтворимия метален йон при стойност на pH 6 (8.6 µg/l), което оправдава класифициране в категория 1 Хронична опасност. Класификацията е по-малко чувствителна при pH 8, като се има предвид по-ниската токсичност и по-ниската скорост на разтваряне.

· M-фактор, свързан с класификацията за дългосрочна опасност, е определен въз основа на нивото на разтворимост, получено при 28-дневно изпитване за превръщане/разтваряне при натоварване 0,1 mg/l (90 µg/l при pH 6), разделено на референтната стойност на екотоксичност на разтворения метален йон (8.6 µg/l при pH 6): 90/8.6=10.45. Съгласно раздел IV.5.5.2, веществото получава M-фактор 10, като се има предвид, че този фактор е между 10 и 100.

Елементи на етикета, основаващи се на класификацията:

	Елемент
	Код

	GHS пиктограма
	GHS09

	Сигнална дума
	ВНИМАНИЕ

	Предупреждение за опасност
	H410

	Препоръка(и) за безопасност
	P273, P391, P501


Пример C: Метал в прахообразна и в масивна форма, за който има данни за остра и хронична токсичност, както и данни за превръщане/разтваряне след период от 7 дни (ниска, средна и висока степен на натоварване) и от 28 дни (само висока степен на натоварване), но няма данни за бързо превръщане в околната среда 

	ЕЛЕМЕНТИ ОТ ДАННИТЕ
	Стойност
	Метод на изпитване № 440/2008 на ЕС или указания/забележки на ОИСР

	Данни от Протокол за превръщане / разтваряне
	
	
	

	За метал в прахообразна форма
	
	
	

	Скринингово изпитване (24 часа) при натоварване 100 mg/l 
	Без приложение за метали
	Метали - Протокол за превръщане/разтваряне, не е в съответствие с ДЛП

	Изпитване за превръщане/разтваряне след 7 дни                               при натоварване 1 mg/l 
	 pH 6 : 1.7 µg/l (.) 

 pH 8 : 3 µg/l

 pH 6 : 24 µg/l 

 pH 8 : 29 µg/l

 pH 6 : 340 µg/l 

 pH 8 : 280 µg/l
	Метали - Протокол за превръщане/разтваряне, не е в съответствие с ДЛП

	                                   при натоварване 10 mg/l 
	
	

	                                 при натоварване 100 mg/l 
	
	

	Изпитване за превръщане/разтваряне след 28 дни                               при натоварване 1 mg/l 

                                   при натоварване 0.1 mg/l 

                                 при натоварване 0.01 mg/l 
	 pH 6: 2.3 µg/l

 pH 8: 3.5 µg/l

Няма измерени данни

Няма измерени данни
	Метали - Протокол за превръщане/разтваряне, не е в съответствие с ДЛП

	
	
	

	
	
	

	
	
	

	Молекулно тегло на метала
	59
	

	Остра токсичност за водната среда на металния йон

	
	

	Риби:
	На разположение са големи набори от данни и за двата края на pH, но този вид е по-малко чувствителен от ракообразни в горния край на pH и от водорасли в долния край на pH
	C.1. / статичен режим, не е в съответствие с ДЛП

C.1. / статичен режим,

в съответствие с

ДЛП

	Ракообразни                   Ceriodaphnia dubia:
	Най-чувствителен вид в горния край на рН (pH 8.3-8.7): средно геометрично за 6 стойности при сравними условия на изпитване (48 часа EC50): 68 µg метален йон/l
	C.2. / статичен режим, не е в съответствие с ДЛП

	Водорасли/водни растения

                       Pseudokirchneriella subcapitata:
	На разположение са набори от данни и за двата края на pH, но този вид е по-малко чувствителен от ракообразни в горния край на pH и с най-чувствителна крайна точка в долния край.
	C.3. / статичен режим,

в съответствие с ДЛП

И не в съответствие с ДЛП

	
	Най-чувствителна стойност (96 часа EC10) в долния край на pH: 120 µg метален йон/l
	C.26. / статичен режим, не е в съответствие с ДЛП

	Хронична токсичност за водната среда

	
	

	Риби:
	На разположение са големи набори от данни за различни стойности на рН, но този вид е по-малко чувствителен от ракообразни при високи и ниски стойности на pH
	

	Ракообразни:                    Ceriodaphnia dubia:
	Най-чувствителен вид при стойности на рН в горния и долния край:

- при ниско pH (21 ден NOEC): 20 µg/l

- при високо pH: (21 ден EC10): 2.4 µg /l
	C.20. / полустатичен режим, не е в съответствие с ДЛП

	Водорасли/водни растения:
	На разположение са големи набори от данни за различни стойности на рН,  но този вид е по-малко чувствителен от ракообразни при високи и ниски стойности на pH.
	C.3. / статичен режим, в съответствие с ДЛП;

C.3. / статичен режим, не е в съответствие с ДЛП

	Разграждане (данни за бързо разграждане)
	
	

	Бързо превръщане в околната среда
	Няма информация
	

	Биоакумулация
	
	

	Фактор на биоконцентрация при риби
	<< 500 при NOEC или EC50 
	


Резултати от скрининговото изпитване за превръщане/разтваряне: Без приложение за метали 

Остра токсичност за водната среда:

· На разположение са адекватни данни при високи и ниски стойности на рН, което позволява да се определи референтна стойност на екотоксичност за остра опасност за (разтворимия) метален йон:

· в долния край на pH (pH около 6): 120 µg/l

· в горния край на pH (pH около 8): 68 µg/l

Резултати от изпитването за превръщане/разтваряне след период от 7 дни за метали на прах:

· Освобождаването след 7 дни е най-високо при pH 8 и по-ниско при pH 6. В таблицата по-долу е направено сравнение между резултатите от Протокола за превръщане/разтваряне и референтните стойности на остра екотоксичност при съответните стойности на pH 

	Натоварване (mg метален йон/l)
	Стойност на pH*
	Най-висока разтворимост

(mg метал/l)
	Референтна стойност на токсичност

(mg метал/l)
	Разтворимост > референтна стойност на токсичност?

	1
	ниско
	0.0017
	0.12
	Не

	10
	ниско
	0.024
	0.12
	Не

	100
	ниско
	0.35
	0.12
	Да

	1
	високо
	0.003
	0.068
	Не

	10
	високо
	0.029
	0.068
	Не

	100
	високо
	0.28
	0.068
	Да


* Стойност на pH, при която е извършено изпитването за разтваряне, и подобна на pH за референтната стойност на остра токсичност.

· Освобождаването от метала в прахообразна форма
 при натоварване 100 mg/l и в двата диапазона на pH е по-високо от референтната стойност на екотоксичност за остра опасност. 

Резултати от изпитване за превръщане/разтваряне след период от 7 дни за метали във масивна форма:

Подходът на критичната повърхностна площ (CSA) може да бъде използван за изчисляването на критичния диаметър на частиците (CPD) за скоростите на разтваряне от метал в прахообразна форма. Метал в масивна форма се класифицира като опасен за водната среда, ако критичният диаметър на частиците е по-голям или равен на 1 mm. Измерената критична повърхностна площ (SAcrit), която освобождава достатъчно йони, за да се достигне референтната стойност на екотоксичност за остра опасност при най-критичната стойност на pH (6), е SAcrit 0.101 m2/g, което съответства на еквивалентен критичен сферичен диаметър на частиците (CDspeс) 6.67 mm при натоварване 100 mg/l. Това е доста по-малко от 1 mm.

Данни за бързо превръщане в околната среда:

· Няма информация, поради което веществото се счита за небързо превръщащо се чрез обичайните процеси в околната среда.

Хронична токсичност за водната среда:

· Референтната стойност на екотоксичност за хронична опасност на (разтворимия) метален йон е 2.4 µg/l при pH около 8 и 20 µg/l при pH около 6, което е в обратнопропорционална зависимост с нивото на pH, както за нивото на остра токсичност.

Резултати от изпитване за превръщане/разтваряне след период от 28 дни на вещество, което не е бързо превръщащо се

· Освобождаването след 28 дни при натоварване от 1 mg/l е малко по-високо при pH 8 (3.5 µg/l), отколкото при pH 6 (2.3 µg/l).

· Не са на разположение данни от Протокол за превръщане/разтваряне за по-ниски натоварвания и тези данни са изчислени, като е взето предвид, че скоростта на освобождаване на металния йон от метала в среда, съгласно Указание за изпитване на ОИСР 203, при високо pH след 28 дни може да бъде определена с помощта на следното уравнение: log (CMe(aq)) = -5.144 + 1.0229log(Ameas), където

Cme(aq)
 = 
общо разтворена концентрация на метала (mg/l)

Ameas
 = 
начално натоварване на повърхностната площ (mm2/l) [равно на (измерената конкретна повърхностна площ (SA) в m2/g) x (натоварената маса на веществото в g/l) X 10], където SA е измерена чрез метода БЕТ (Брюнер-Емет-Телер) [BET-Brunauer-Emmett-Teller] на адсорбцията-десорбцията на азот.

Еднакъв подход може да бъде приложен за по-ниско ниво на pH.

· Измерените и изчислени данни за превръщането/разтварянето на метали на прах са изброени в таблицата по-долу:

	Натоварване (mg метален йон/l)
	Измерени или изчислени
	Стойност на pH*
	Най-висока разтворимост (mg метал/l)
	Референтна стойност на токсичност 

(mg метал/l)
	Разтворимост > референтна стойност на токсичност?

	1
	Измерени
	Ниско
	0.0023
	0.020
	Не

	1
	Измерени
	Високо
	0.0035
	0.0024
	Да

	0.1
	Изчислени
	Ниско
	0.00023
	0.020
	Не

	0.1
	Измерени
	Високо
	0.00035
	0.0024
	Не


* Стойност на pH, при която е извършено изпитването за разтваряне, и подобна на pH за референтната стойност на остра токсичност

· Освобождаването след 28 дни при натоварване 1 mg/l за по-високо ниво на pH е малко по-високо от референтната стойност на екотоксичност за хронична опасност, докато такъв ефект не се наблюдава при стойност на  pH 6, основно поради по-ниската чувствителност на вида.
Класифициране на опасността за водната среда и, когато има приложение, определяне на M-фактора(ите):

Остра (краткосрочна) опасност за водната среда:
- за прахообразна форма: няма класификация за остра опасност
- за масивна форма: няма класификация за остра опасност
Дългосрочна опасност за водната среда:
- за прахообразна форма: Категория 2 Хронична опасност
- за масивна форма: няма класификация за дългосрочна опасност
Обосновка:

Единствената класификация за околната среда за всички прахообразни форми (сферичен диаметър ≤ 1 mm) на разглеждания метал може да бъде определена чрез сравнение на данните за превръщане/разтваряне за най-фината търговски представителна прахообразна форма с референтните стойности за остра и хронична токсичност (за разтворими метални съединения).
Класификация за остра опасност:
· Скоростта на разтваряне за най-фината прахообразна форма на пазара не достига концентрация, съответстваща на референтната стойност на екотоксичност в рамките на 7 дни при натоварване 1 mg/l. Тази стойност може да бъде достигната само при натоварване 100 mg/l. Следователно не е необходимо да се класифицира прахообразната форма за остра опасност.
· Скоростта на разтваряне за  масивни форми (сферичен диаметър > 1 mm) е по-ниска от тази на прахообразната форма, като се има предвид по-малката повърхностна площ. Подходът на критичната повърхностна площ потвърждава, че над диаметър от 6.7 µm референтната стойност на екотоксичност за остра опасност не може да бъде достигната в рамките на 7 дни при натоварване 1 mg/l (дори при натоварване от 100 mg/l.) По такъв начин се потвърждава липсата на необходимост от класифициране за остра опасност. По-подробно обяснение на оценяването на критичната повърхностна площ на прахообразната форма на този метал е включено в обяснителната бележка към пример D (вж. по-долу).
Класификация за дългосрочна опасност:
· Металът не отговаря на критерия за бързо превръщане в околната среда.
· Данни за превръщане/разтваряне са на разположение само за натоварване 1 mg/l. Средното натоварване от 0,1 mg/l, което се изисква за оценяването на дългосрочна опасност, може да бъде екстраполирано по безопасен начин от съществуващи данни, предвид факта, че са установени ясни зависимости между концентрация и разтваряне и за двете нива на pH.
· Съпоставката на референтната стойност на екотоксичност за хронична опасност с резултатите от Протокола за превръщане/разтваряне след период от 28 дни води до заключението, че референтната стойност на екотоксичност за хронична опасност на металния йон може да бъде достигната само при  натоварване от 1 mg/l при стойност на pH 8. Следователно за метала в прахообразна форма е оправдано класифициране в категория 2 Хронична опасност.
· Като се има предвид че повърхността на частиците на метала в масивна форма е 100 по-голяма от най-малката търговска представителна форма, това съответства на критичен диаметър на частиците > 1 mm при високо натоварване. Следователно не е необходимо да се класифицира масивната форма за дългосрочна опасност.

Елементи на етикета, основаващи се на класификацията, за прахообразна форма: 

	Елемент
	Код

	GHS пиктограма
	Няма

	Сигнална дума
	Няма

	Предупреждение за опасност
	H411

	Препоръка(и) за безопасност
	P273, P391, P501


Елементи на етикета, основаващи се на класификацията, за масивна форма: няма

	Елемент
	Код

	GHS пиктограма
	Няма

	Сигнална дума
	Няма

	Предупреждение за опасност
	Няма

	Препоръка(и) за безопасност
	Няма


Обяснителна бележка към пример C: подход на критичната повърхностна площ (CSA) 

Остра опасност:

За метала на прах в този пример данните показват, че концентрацията на освободения метал в среда според Указание за изпитване на ОИСР № 203 при pH 8 за 168 часа, може да се предвиди с помощта на следното уравнение:

log (CMe(aq)) = -5.122 + 0.9875 log (Ameas)

CMel(aq) = общата разтворена концентрация на металния йон (mg/l) при 168 часа и pH 8;

Ameas = началното натоварване на повърхностната площ (mm2/l) [равно на (измерената конкретна повърхностна площ (SA) в m2/g) x (натоварената маса вещество в g/l) x 106], където SA е измерена чрез метода БЕТ (Брюнер-Емет-Телер) [BET-Brunauer-Emmett-Teller] на адсорбцията-десорбцията на азот.

Подходът на критичната повърхностна площ (CSA) може следователно да определи какви повърхности площи и диаметри на частиците ще бъдат получени при различни нива на класифициране на токсичност за водната среда с помощта на коефициенти на регресия въз основа на горното уравнение, a (-5.122) и b (0.9875), и предложената референтна стойност на остра токсичност (0.068 mg Me/l) като CMe(aq). Критичната повърхностна площ (CSA) ще бъде Ameas, при която металният йон се освобождава при концентрацията на референтната стойност на остра токсичност. Следните уравнения могат да бъдат използвани за получаването на тези стойност за този случай: 

log L(E)C50 = -5.122 + 0.9875 log CSA

L(E)C50 = референтна стойност на екотоксичност за остра опасност за класификацията (mg/l)

CSA = критична повърхностна площ (mm2/l), която освобождава метален йон в концентрацията на референтната стойност на екотоксичност за остра опасност във водната среда

Стойността на CSA може да бъде изчислена по следния начин:

                  log L(E)C50 + 5.122

log CSA = (---------------------------)






                     0.9875

За референтна стойност за остра токсичност  0.068 mg Me/l CSA е следователно10,100 mm2/l. Това е натоварването на повърхността площ с метал, което ще предаде референтното количество метален йон в среда според Указание на изпитване на ОИСР № 203 при pH 8 и за време от 168 часа.

Критичните конкретни повърхностни площи, SAcrits за натоварване от 1 mg/l, които ще предадат референтната стойност на остра токсичност на среда според Указание за изпитване на ОИСР № 203 при pH 8 и време от 168 часа, могат да бъдат изчислени чрез:

SAcrit = критична конкретна повърхностна площ (m2/g), съответстваща на референтната стойност на екотоксичност за остра опасност

CP = гранично натоварване за класифициране 1 mg/l, което води до класификация в категория 1 Остра опасност

Така за разглеждания метал на прах с CSA 10.100 mm2/l и CP 1 mg/l,  SAcrit е 10,1 m2/g.

Еквивалентният критичен сферичен диаметър на частиците (CDspec), свързан с референтната стойност на екотоксичност за остра опасност, се определя, както следва:

              6

CDspec = (------------------)






                SAcrit x ρMe

ΡME = плътност на метала (g/cm3)

CDspec = критичен диаметър на сферата (mm), съответстващ на референтната стойност на екотоксичност за остра опасност

За горепосочената SAcrit от 10,1 m2/g, съответстваща на натоварване от 1 mg/l критичният диаметър ще бъде 0,067 mm. Европейската система за класификация, етикетиране и опаковане определя, че най-финият представителен метал на прах трябва да бъде използват при изпитванията съгласно Протокола за превръщане/разтваряне (TDp) и  класифиицрането на метали на прах.

Следователно класификация за остра токсичност може да бъде зададена на всички метали на прах (диаметър ≤ 1 mm) чрез измерване на действителната повърхностна площ чрез метода БЕТ (Брюнер-Емет-Телер) [BET-Brunauer-Emmett-Teller] на адсорбцията-десорбцията на азот и сравнение с SAcrit. Ако повърхностната площ на референтния материал е по-голяма от SAcrit  на свързаната класификация за остра токсичност, тогава представителен метален образец ще бъде класифициран в тази категория за остра опасност и всички прахообразни форми на този метал ще бъдат класифицирани по същия начин. Ако измерената повърхностна площ е по-малка от SAcrits на всички категории на класификация, тогава всички прахообразни форми на този метал няма да бъдат класифицирани за токсичност за водната среда.

Подходът на критичната повърхностна площ може впоследствие да бъде използван за определянето на класификация за остра опасност за прахообразните форми на метала въз основа на измерената повърхностна площ, като се използва измерената повърхностна площ от 0.43 m2/g за най-малката представителна прахообразна форма на европейския пазар. Тъй като тази повърхностна площ е по-голяма от 0.1 m2/g, но по-малка от 1 m2/g, съгласно този подход не е необходимо прахобразните форми на метала в този пример да се класифицират за остра опасност.

Подходът на критичната повърхностна площ може също да бъде използван и за изчисляването на критичния диаметър на частиците (CPD) за определяне на точната класификация на метал в масивна форма (диаметър > 1 mm), когато измерената повърхностна площ на изпитваните гранули е 0.086 m2/g. Тази повърхностна площ е далеч по-малка от всички SAcrit,  така че не е необходимо масивната форма на метала да се класифицира за остра токсичност. 

Дългосрочна опасност: В този пример е доказано, че скоростта на освобождаване на метален йон от метала в среда според Указание за изпитване на ОИСР № 203 при високо pH за 672 часа, може да се предвиди с помощта на следното уравнение:

log (Cme(aq)) = -5.144 + 1.0229log(Ameas)

Cme(aq) = обща разтворена концентрация на метала (mg/l)

Ameas = начално натоварване на повърхностната площ (mm2/l) [равно на (измерената конкретна повърхностна площ (SA) в m2/g) x (натоварена маса вещество в g/l) X 106], когато SA е измерено чрез метода БЕТ (Брюнер-Емет-Телер) [BET-Brunauer-Emmett-Teller] на адсорбцията-десорбцията на азот.

Подходът на критичната повърхностна площ може да определи какви повърхностни площи и диаметър на частиците ще бъдат получени при класификация за хронична (дългосрочна) опасност с помощта на коефициенти на регресия въз основа на горното уравнение, a (-5.144) и b (1.0229), и предложената референтна стойност на хронична токсичност (0.0024 mg Me/l) като CMe(aq). Критичната повърхностна площ (CSA) ще бъде Ameas, при което металният йон се освобождава при концентрацията на референтната стойност на хронична токсичност. За получаването на тези стойности може да се използва следното уравнение.

log хронична токсичност = -5.144 + 1.0229log CSA

хронична токсичност = референтната стойност на екотоксичност за хронична опасност за класификация (mg/l), определена с помощта на изчислени стойности на EC10 или измерени стойности на NOEC (ако EC10 е по-малко от NOEC)

CSA = критична повърхностна площ (mm2/l), която освобождава метал в концентрацията на референтната стойност на хронична токсичност във водната среда 

Стойността на CSA може да бъде изчислена по следния начин:

                  log хронична токсичност + 5.144

log CSA = (-----------------------------------------------)






                     1.0229

За получаването на класификация за хронична опасност може да бъде използват съвсем същия подход за определянето на SAcrit и CDspec. При този пример на метал на прах това води до CSA от 3,420 mm2/l и CP от 1 mg/l, и SAcrit и 0.342 m2/g.

За SAcrit от 0.342 m2/g, съответстваща на натоварване от 1 mg/l, критичният диаметър ще бъде 2 mm.

По същия начин, както за оценката на остра опасност, подходът на критичната повърхностна площ може да бъде използван за задаването на класификация за дългосрочна опасност на всички прахобразни форми въз основа на измерена повърхностна площ на референтна прахообразна форма, използвайки измерената повърхностна площ при натоварване от 100 mg/l (0.43 m2/g) за най-малкия представителен размер прах на европейския пазар. Тъй като тази повърхностна площ е по-голяма от 0.342 m2/g, всички метали на прах ще бъдат класифицирани в категория 3 Хронична опасност.

Подходът на критичната повърхностна площ може също така да бъде използван и за класифицирането на метал в масивна форма (диаметър > 1 mm), когато измерената повърхностна площ на масивната форма при натоварване от 100 mg/l, е 0.086 m2/g. Тази повърхностна площ е п о-малка от SAcrit за хронична опасност, така че масивната форма на метала няма да бъде класифицирана за дългосрочна опасност за околната среда.

Пример D: Класифициране на опасността от разтворима метална сол: при бързо превръщане в околната среда чрез образуване на видове във водния стълб

Общ подход 

Този пример е избран, за да:

i. илюстрира използването на информацията за окисляване на метала и полученото в резултат на това превръщане на металните йони във водния стълб при взимането на решения за класифициране;

ii. предостави допълнителна информация, свързана с изпитването на умерено разтворими метални соли.

Металният йон, избран за този пример, Me(II), е нестабилен, когато неговите разтвори са изложени на въздух, и се окислява до Me(III), който след това образува познатата неразтворима, хидратирана, аморфна, желатинообразна утайка, Me(OH)3 (метален хидроксид). Възниква въпросът дали утайката метален хидроксид се образува достатъчно бързо, за да намали концентрацията на Me(II) и Me(III) йони до нива, под които няма причина за безпокойство за околната среда. Разглеждането на скоростите, при които Me(II) се окислява до Me(III), е от значение за този въпрос за доказването на бързо превръщане в околната среда.

Освен това, класифицирането на вещества, които предизвикват загриженост за водната среда,  изисква оценка на токсичността за водната среда. Резултатите в този случай са оценени в съответствие със стандартните критерии за приемливост, които трябва да бъдат използвани при оценката на тази класификация.

Резултати

Оценка на бързото превръщане в околната среда:

Прегледът на научната литература за окисляването на метален сулфит показва следното: Метален сулфат реагира с кислород във вода до образуването на метален хидроксид (MeOH2), умерено неразтворим (Ksp = 1.6 x 10-14). Това от своя страна се подлага на по-нататъшно окисляване до образуването на метален хидроксид  (MeOH3), който е силно неразтворим (Ksp = 1 x 10-36). Образуването на метален хидроксид при нива на рН над  5.0 ограничава присъствието на метални йони във водните системи. В седиментите металният хидроксид се очаква да доведе до обогатени концентрации на неразтворим метален сулфид.
Скоростта, при която разтвореният метален сулфат (Me++) се окислява до (Me+++) и образува утайка от метален хидроксид [Me(OH)3]:

· е силно зависима от стойността на pH (100 пъти от pH 6 до 8);

· намалява с увеличаването на йонната сила на водната среда (чистите води съдържат по-малко метални йони);

· зависи до известна степен от анионите, които са налични в разтвора като сулфат и хлорид;

· се увелича 10 пъти при повишаване на температурата с 15° C;

· показва линейна зависимост от частичното налягане на кислород; и

· зависи от началната концентрация на метален сулфат и показва линейна кинетика на реакция при натоварвания с  Me(II) по-малки от ~50 микромола (~3 mg/l). При концентрации по-големи от 50 микромола, скоростите на реакция се увеличават с увеличаването на концентрацията на метален сулфат (около 4x за всеки порядък).

1. Въз основа на литературни данни и емпирична кинетика на реакциите може да се изчисли, че при ниска стойност на pH (най-лошия разумен сценарий) в среда според Указание за изпитване 203 на ОИСР (разредена до 10, съгласно Протокола за превръщане/разтваряне), времето на полуживот за окисляване на Me(II) е 11, 9 и 3.6 часа съответно за натоварвания с MeSO4 от 1, 10 и 100 mg/ с MeSO4. При висока стойност на pH реакцията се очаква да бъде кратка до 8 секунди. Бързото утаяване на металните йони от водните системи показва ниски „метални” концентрации, установени в повечето естествени водни системи (всички, с изключение на естествени води при много ниски стойности на pH (т.е. < pH 5.5)). При най-лошия разумен сценарий на ниско pH и ниска начална концентрация на MeSO4 от 1 mg/l, е изчислено, че се постига 70 % премахване от разтвора за 19 часа, а 90 % премахване ще бъде постигнато за 36 часа. Тъй като премахването на метален сулфат се дължи на реакцията с кислород във вода до образуването на силно неразтворим и неподлежащ на класифициране метален хидроксид и времето на полуживот за премахване на разтворимите видове е по-малко от 16 дни, това може да се счита за бързо превръщане във водния стълб, а веществото да се разглежда за целите на класифицирането като бързо разградимо.

В подкрепа на това са съобщени данни за бърза загуба на „метални йони” (и други метали) от водния стълб от експерименти в мезосреда на езеро (Пърч Лейк). Данните са представени като полувреме на живот като функция на времето, коефициента на разпределение и първата константа на устойчивост. Полувремето на живот на металните йони в мезосредата е изчислено приблизително на 11 дни при дадените условия.  Данните са в подкрепа на това, че времето на полуживот е кратко и загубата от водния стълб може да бъде свързана както с образуването на метален хидроксид, така и със сорбцията на суспендирани частици, които се утаяват. 

Токсичност за водната среда:

Референтните стойности на остра екотоксичност са в диапазона от 1 до 37 mg/l (вж. таблица). Две стойности за Daphnia magna са по-малко от 10 mg/l. Проведени са четири проучвания с Daphnia magna и  средната геометрична стойност за този вид е 5.77 mg/l. Всички стойности за Риби са по-високи от 10 mg/l. Проучванията с водорасли не се считат за надеждни. Всички тези стойности се изразяват в mg/l Me, ако класифицирането се отнася конкретно до метален сулфат, от който най-често срещата форма е хептахидрат MeSO4.7H2O. Посочените числени референтни стойности за екотоксичност трябва да бъдат коригирани според таблицата по-долу и разглежданите видове, за да се изчисли токсичността въз основа на метален сулфат.

	Вид химично вещество
	Молекулно тегло
	Съотношение

	MeSO47H2O
	278.0
	4.978

	MeSO4H2O
	169.91
	3.043

	MeSO4
	151.90
	2.720

	Me
	55.84
	1.0


Данните включват всички надеждни резултати на разположение за токсичност за водната среда на бинарен „метал” и всички наблюдавани токсични ефекти могат да бъдат свързани с Me йон, който би могъл да бъде в състояние на окисляване на Me(II) или Me(III).

Превръщането на референтните стойности на остра екотоксичност за металните йони в стойности, подходящи за MeSO4.7H2O, предполага диапазон на остра токсичност от 6.4 до 199 mg/l.

Таблица IV.7.1 Данните за остра токсичност, които се считат за надеждни за „метал”, са представени като mg/l Me.

	Изпитвано

Вещество
	Изпитван

организъм
	Продължи-

телност
	Крайни точки
	L(E)C50
(mg Me L-1)

	MeCl3.6H2O
	Pimephales promelas
	96 часа
	Оцеляване
	21.8

	
	Lepomis macrochirus
	96 часа
	Оцеляване
	20.3

	MeSO4.7H2O
	Oncorhynchus mykiss
	96 часа
	Оцеляване
	16.6

	Me2(SO4)3
	Oncorhynchus mykiss
	96 часа
	Оцеляване
	> 27.9

	MeSO4
	Daphnia pulex
	24 часа 
	Обездвижване
	36.9

	MeSO4
	Daphnia magna
	24 часа
	Обездвижване
	17

	MeCl3.6H2O
	Daphnia pulex
	48 часа 
	Обездвижване
	12.9

	Me2(SO4)3
	Daphnia longispina
	48 часа 
	Обездвижване
	11.5

	MeCl3.6H2O
	Daphnia magna
	48 часа 
	Обездвижване
	9.6

	MeSO4
	Daphnia magna
	24 часа 
	Обездвижване
	5.25

	MeSO4.7H2O
	Daphnia magna
	48 часа 
	Обездвижване
	1.29


Таблица IV.7.2 Данните за хронична токсичност, които се считат за надеждни за „метал”, са представени като mg/l Me.

	Изпитвано 

Вещество
	Изпитван 

организъм
	Продължи-телност
	Крайни точки
	NOEC/LOEC

 (mg Me L-1)

	Fe(OH)3
	Salvelinus fontinalis
	30 дни
	Излюпване

Растеж

Оцеляване
	>10.3

	Fe(OH)3
	Oncorhynchus kisuth
	30 дни
	Излюпване

Растеж

Оцеляване
	>10.3

2.81/>10.3

>10.3

	FeCl3.6H2O
	Pimephales promelas
	33 дни
	Оцеляване 

Дължина

Тегло
	1.0/1.6 1.61/2.81

	FeCl3.6H2O
	Daphnia pulex
	21 дни
	Обездвижване

Общо потомство Размер на люпилото
	2.51/5.01 

0.63/1.26 

1.26/2.51

	FeCl3.6H2O
	Daphnia magna
	21 дни
	Обездвижване

Възпроизвеждане
	5.9 EC50 

4.4 EC16


Класифициране за опасност за водната среда

Остра опасност: Не се класифицира. 

Дългосрочна опасност: Не се класифицира.
Обосновка:

Остра токсичност за водната среда > 1 mg/l.

Тъй като всички стойности за хронична токсичност за водната среда са по-високи от 1 mg/l и възниква бързо превръщане до метален хидроксид посредством обичайните процеси в околната среда, не е оправдано класифициране
Елементи на етикета, основаващи се на класификацията:

	Елемент
	Код

	GHS пиктограма
	Няма

	Сигнална дума
	Няма

	Предупреждение за опасност
	Няма

	Препоръка(и) за безопасност
	Няма


ПРИЛОЖЕНИЕ V: СПИСЪК НА ИНТЕРНЕТ ЛИНКОВЕТЕ ЗА ПОЛЗУВАТЕЛИТЕ НА РЪКОВОДСТВОТО

	Справка / име на сайта
	Хост
	URL

	Уебсайт на Европейската агенция по химикалите
	Европейска агенция по химикалите
	http://echa.europa.eu/web/guest

	Глобална хармонизирана система на ООН
	Организация на обединените нации
	http://www.unece.org/trans/danger/publi/ghs/ghs_welco me_e.html

	eChemPortal
	Организация за икономическо сътрудничество и развитие
	http://www.echemportal.org/

	Ръководство за REACH 
	Европейска агенция по химикалите
	http://echa.europa.eu/web/guest/support/guidance-on- reach-and-clp-implementation

	Серии изпитвания и оценки на ОИСР
	Организация за икономическо сътрудничество и развитие
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Налице е смес за класифициране





Необходимо е да се събере цялата налична информация





Наличните данни от изпитванията за смеса достатъчни ли са за класифицирането? (Член 9, параграфи 2 – 3 от CLP) (За физични опасности: помислете дали има нужда от нови изпитвания. Консултирайте се с критериите.)





ДА





НЕ





На разположение ли са данни за подобни изпитани смеси и отделни опасни съставки?





ДА





НЕ





НЕ





НЕ





ДА





На разположение ли са данни за опасността за всички или за някои от съставките?





Сместа не може да се класифицира – обърнете се към доставчика на сместа за допълнителна информация





Възможно ли е да си приложи някой от свързващите принципи?





ДА





Да се класифицира смеса за съответната опасност





Да се класифицира смеса за съответната опасност





Използвайте известните или получените данни за опасността на отделните съставки, за да класифицирате сместа за съответната опасност, като използвате другите методи от всеки раздел от част 3 и част 4 от приложение І към CLP.





Смес А С


(А+В)


(неизпитана)





Разредител В


(известна класификация)





Смес А


(Остра токсичност за водната среда, кат. 1)





Смес А


(изпитана)





Смес Б


(Остра токсичност за водната среда, кат. 1)





Смес В


(Остра токсичност за водната среда, кат. 1)





60 %


30 % ≤ конц. ≤ 90 %





40%


10 % ≤ конц. ≤ 70 %





Съставка А


10 %





Съставка Б


90 %





Съставка Б


90 %





Съставка В


10 %





Смес П


(изпитана)


(„Дразнещ за кожата, кат. 2)





Смес Р


(неизпитана)





ВЕЩЕСТВО/СМЕС ЗА КЛАСИФИЦИРАНЕ





ИЗДЕЛИЕ ЗА КЛАСИФИЦИРАНЕ





С цел получаване на експлозивен или


пиротехнически ефект ли е произведено веществото/сместа?





Да





Вещество/смес, за които се разглежда възможността за включване в този клас





Не





Веществото/


сместа отговаря ли на изискванията за


емулсия на амониев нитрат, суспензия или гел, преходни продукти в производството на бризантен експлозив





Да





Не





СЕРИЯ


ИЗПИТВАНИЯ 8


Преминете на фигура 2.1.4





Веществото/сместа


експлозивно ли е?





СЕРИЯ ИЗПИТВАНИЯ 1





Не





Да





СЕРИЯ ИЗПИТВАНИЯ 2





Не





Да





Твърде нечувствително ли е веществото/сместа


за приемане в този клас?





НЕ Е ЕКСПЛОЗИВ





ДА СЕ


КЛАСИФИЦИРА като


нестабилен експлозив





Не





Да





Да





Не





Не





СЕРИЯ ИЗПИТВАНИЯ 3





Термично устойчиво ли е


веществото/сместа?





Веществото/


сместа твърде опасно ли е във


формата, в която е било изпитвано?





Капсулиране и/или опаковане


на веществото/сместа





СЕРИЯ ИЗПИТВАНИЯ 4





Твърде опасно ли е изделието, опакованото изделие или опакованото вещество/смес?





ВРЕМЕННО ДА СЕ


ПРИЕМЕ В ТОЗИ КЛАС


(преминете на фигура 2.1.3)





ИЗДЕЛИЕ ИЛИ ВЕЩЕСТВО/СМЕС,


ВРЕМЕННО ПРИЕТИ В ТОЗИ КЛАС


(от фигура 2.1.2)





Не





Изделието подходящо ли е за


подклас 1.6?





Да





СЕРИЯ ИЗПИТВАНИЯ 7





Не





Крайно нечувствително


изделие ли е?





Да





Да





Да





Веществото/


сместа подходящо


ли е за


подклас 1.5?





Не





Опаковка на


веществото/сместа





СЕРИЯ ИЗПИТВАНИЯ 6





СЕРИЯ ИЗПИТВАНИЯ 5





Не





Не





Да





Да





Не





Да





Да





Да





Да





Да





Не





Не





Не





Не





Не





Твърде


нечувствително


експлозивно вещество/смес


с опасност от масова експлозия


ли е?





Резултатът


масова


експлозия ли е?





Опасното


разпръскване ли е


главната заплаха





Топлинното излъчване и/или силното изгаряне, но без


опасност от сериозен взрив или разпръскване ли е главната заплаха





Има ли


известна опасност при


запалване или


активиране?





Опасността би ли


попречила на гасенето


на пожар в


непосредствена


близост





С цел получаване на експлозивен


или пиротехнически ефект ли е произведено веществото/


сместа?





Продуктът


изключено по


Определение изделие


ли е?





НЕ Е


ЕКСПЛОЗИВ





Подклас


1.6





Подклас


1.5





Подклас


1.3





Подклас


1.2





Подклас


1.1





Подклас


1.4


Група на съвместимост S





СЕРИЯ ИЗПИТВАНИЯ 8





Подклас


1.4


Група на съвместимост различни от S





Изпитване 8 (а)


Изпитване за термична


устойчивост


Термично устойчиво ли е


веществото/сместа?





Не





Да





Не





Да





Не





Да





ИЗПИТВАНЕ 8 (b)


Изпитване ANE Large Scale Gap


Твърде чувствително ли е веществото/сместа на сблъсък, за


да бъде


прието като оксидиращa течност или


оксидиращо твърдо


вещество?





ИЗПИТВАНЕ 8 (c)


Изпитване Koenen


Твърде чувствително ли е веществото/сместа


на


ефекта при


нагряване в


затворено пространство?





Вещество/смес, за които се разглежда


възможността за класифициране като експлозив, различен от нестабилен експлозив.


Ако отговорът на въпроса във фигура 2.1.3. Твърде нечувствително


експлозивно вещество/смес с опасност от масова експлозия ли е? е „не, веществото или сместа се класифицират в подклас 1.1





Вещество/смес, за които се разглежда


възможността за класифициране като


експлозив от подклас 1.5,


премини към изпитване серия 5,


Ако отговорът на въпроса във фигура


2.1.3. Твърде нечувствително


експлозивно вещество/смес с опасност от


масова експлозия ли е? е „да,


веществото или сместа се класифицират


в подклас 1.5., ако отговора е „не,


веществото или сместа се класифицират


в подклас 1.1.





Вещество/смес, прието за класифициране като оксидираща течност или оксидиращо твърдо вещество


като емулсия, суспензия или гел на амониев нитрат, преходни продукти в производството на бризантни


експлозиви (ANE); (раздел 2.13. или 2.14)





Класифицира се като нестабилен експлозив





АЕРОЗОЛ





Съдържа ли ≤ 1 % запалими съставки и има ли


топлина на изгаряне < 20 kJ/g?





Съдържа ли ≥ 85 % запалими съставки и има ли


топлина на изгаряне ≥ 30 kJ/g?





НЕ





НЕ





ДА





ДА





НЕ СЕ


КЛАСИФИЦИРА





Категория 1





Опасно





ДА





НЕ





ДА





ДА





НЕ





НЕ





НЕ





НЕ





АЕРОЗОЛ ПОД ФОРМАТА НА СПРЕЙ





При изпитването за разстояние на запалване дали се появява запалване на разстояние ≥ 75





Има ли топлина на изгаряне < 20 kJ/g?





При изпитване за разстоянието на запалване, дали се запалва на разстояние ≥ 15 cm





При изпитване в затворено пространство дали:


а) времевият еквивалент е ≤ 300 s/m3 или


б) плътността на дефлаграция е ≤ 300 g/m3?





НЕ СЕ КЛАСИФИЦИРА





Категория 1





Опасно





Внимание





Внимание





Внимание





Категория 2





Категория 2





Категория 2





АЕРОЗОЛ ПОД ФОРМАТА НА ПЯНА





НЕ





НЕ





ДА





ДС





Категория 1





Категория 2





Опасно





Внимание





При изпитването на пяна дали:


a) височината на пламъка е ≥ 20 cm, а


продължителността на пламъка е ≥ 2 s; или


б) височината на пламъка е ≥ 4 cm, а продължителността


на пламъка ≥ 7 s?





При изпитването на пяна дали височината на пламъка е


≥ 4 cm, а продължителността на пламъка ≥ 2 s?





НЕ СЕ КЛАСИФИЦИРА





Веществото или сместа е течност





Пламна температура


≤ 60ºС





Не





Не





Не





Газьол, дизел, леко гориво за отопление с пламна температура до 75ºС





Халогенирано вещество, смес, съдържаща халогенирани, летливи или нелетливи запалими вещества





Да





Не е обект на клас на опасност „запалима течност”





Да





Да





Пламна температура


< 23ºС





Може да се разглежда като





Не





Да





Пламна температура


> 35ºС





Не





Да





Да





Да





Да





Не





Не





Не





Не





Да





Устойчиво горене





Точка на кипене


≤ 35ºС





Категория 3





Внимание





Категория 2





Категория 1





Опасен





Опасен





Експлозивни смес от пари/въздух 


(EN 1839, EN 15794)





EUH209


EUH209A,


EUH018





Няма нужда да се класифицира като „запалима смес”





Класификация в съответствие с DSD





Класификация в съответствие с CLP





Пламна


температура





Веществото/сместа е твърдо вещество





Скирингово изпитване





Положителен резултат





Отрицателен


резултат





Изпитване на скоростта на горене:


а) За вещества или смеси, различни от метали и метални сплави на прах:


Времетраене на горене < 45 s или скорост на горене > 2.2 mm/s?


b) Метали и метални сплави на прах: Времетраене на горене <10 минути?





ДА





ДА





НЕ





НЕ





а) За вещества или смеси, различни от метали и метални сплави на прах:


Навлажнената зона спира ли разпространението на огъня?


b) Метали и метални сплави на прах: Времетраене на горене >5 минути?





Не се класифицира





Не се класифицира





Категория 1





Категория 2





Опасно





Внимание





ВЕЩЕСТВО/СМЕС





Поле 1


Изпитване А





Предизвиква ли разпространение на детонация





Може ли да детонира, когато е опаковано?





2.1 Да





Поле 2


Изпитване В





1.1 Да





2.2 Не





1.3 Не





1.2Частично





3.1 Да, бързо





Може ли да предизвика разпространение на дефлаграция?





Поле 3


Изпитване С





Поле 4


Изпитване С





Може ли да предизвика разпространение на дефлаграция?





4.1 Да, бързо





3.2. Да, бавно


3.3. Не





Поле 5


Изпитване С





Поле 6


Изпитване D





4.2. Да, бавно


4.3. Не





5.1 Да, бързо





Може ли да предизвика разпространение на дефлаграция?





5.3 Не





5.2. Да, бавно





11.1 Да





6.2 Не





Дефлагрира ли бързо в опаковката





Поле 7


Изпитване E





Какъв е ефектът при нагряване в затворено пространство?





7.1 Силен





Поле 8


Изпитване E





Какъв е ефектът при нагряване в затворено пространство?





7.2 Умерен


7.3 Слаб


7.4 Няма





8.1 Силен





Поле 9


Изпитване E





Какъв е ефектът при нагряване в затворено пространство?





9.3 Слаб


9.4 Няма





Поле 11





9.1 Силен


9.2 Умерен





8.2 Умерен


8.3 Слаб


8.4 Няма





Поле 10


Изпитване G





Може ли да експлодира, както е опаковано?





6.1 Да





10.2 Не





Опаковано в опаковки от над 400 kg/450 l или да се разглежда за освобождаване от изискванията?





10.1 Да





Поле F 


Изпитване F





11.2 Не





Каква е експлозивната му мощност?





12.3 Никаква





12.1


Никаква, ниска





12.2 Ниска





Поле 13


Изпитване Е





Какъв е ефектът при нагряване в определено затворено пространство?





13.1


Нисък





13.2 Никакъв





ТИП А





ТИП B





ТИП C





ТИП D





ТИП E





ТИП F





ТИП G





ВЕЩЕСТВО/СМЕС





Поле 3


Изпитване С








2.1 Да





Поле 2


Изпитване В








Може ли да детонира, когато е опаковано?





Поле 1


Изпитване A








6.1 Да





Предизвиква ли разпространение на детонация





2.2 Не





1.3 Не





1.2 Частично








3.1 Да, бързо





Може ли да предизвика разпространение на дефлаграция?





3.2. Да, бавно


3.3. Не





Поле 4


Изпитване С








Може ли да предизвика разпространение на дефлаграция?





4.1 Да, бързо


4.2. Да, бавно


4.3. Не





Поле 5


Изпитване С








Може ли да предизвика разпространение на дефлаграция?





5.1 Да, бързо





5.2. Да, бавно








5.3 Не





Поле 6


Изпитване D








1.1 Да





Дефлагрира ли бързо в опаковката





6.2 Не





Поле 7


Изпитване Е








7.1 Силен





Какъв е ефектът при нагряване в затворено пространство?





7.2 Умерен


7.3 Слаб


7.4 Няма





Поле 8


Изпитване Е








Какъв е ефектът при нагряване в затворено пространство?





8.1 Силен





8.2 Умерен


8.3 Слаб


8.4 Няма





Поле 9


Изпитване Е








Какъв е ефектът при нагряване в затворено пространство?





9.1 Силен





9.2 Умерен





9.3 Слаб


9.4 Няма





Поле 10


Изпитване G








Може ли да експлодира, както е опаковано?





10.1 Да





10.2 Не





Поле 11








Опаковано в опаковки от над 400 kg/450 l или да се разглежда за освобождаване от изискванията?





11.1 Да





11.2 Не





Поле 12


Изпитване F








Каква е експлозивната му мощност?





12.1


Никаква, ниска





12.3 Никаква





12.2 Ниска





Поле 13


Изпитване E








Какъв е ефектът при нагряване в определено затворено пространство?





13.1 Нисък





13.2 Никакъв








ТИП А








ТИП B








ТИП C








ТИП D








ТИП E








ТИП F








ТИП G





Веществото/сместа е течност





То запалва ли се в рамките на 5 минути след наливане в порцеланова чаша, пълна с диатомит или силика гел?





То запалва ли или овъглява филтърна хартия в рамките на 5 минути?





Не





Не





Да





Да





Не се класифицира





Категория 1





Категория 1





Опасно





Опасно





То запалва ли се в рамките на 5 минути след излагане на въздух?





Веществото/сместа е течност





Не





Да





Категория 1





Опасно





Не се класифицира





ВЕЩЕСТВО/СМЕС





Дали протича процес на опасно


самонагряване при изпитване на кубичен


образец със страна 100 mm при 140° C?





ДА





Дали протича процес на опасно самонагряване


при изпитване на кубичен образец със страна 25


mm при 140°C?





НЕ





ДА





НЕ





НЕ





НЕ





НЕ





ДА





ДА





ДА





ДА





НЕ





Дали е опаковано в опаковка с обем над 3 m3?





Дали е подложено на опасно самонагряване при


изпитване на кубичен образец със страна 100


mm при 120°C?





Дали е опаковано в опаковка с обем над 450


литра?





Дали протича процес на опасно самонагряване


при изпитване на кубичен образец със страна


100 mm при 100°C?





НЕ СЕ КЛАСИФИЦИРА





НЕ СЕ КЛАСИФИЦИРА





Категория 1





Категория 2





Категория 2





Категория 2





Опасно





Внимание





Внимание





Внимание





Температура в ºС





Лог (V/A) в m





Обем на образеца





Забележка: образецът е дал положителен резултат при 140 ºС/1 литър





Екстраполиране до 27 m2





Положителен резултат


Отрицателен резултат





Линии на линейната регресия





Изпитване Grewer





Референта линия на активен въглен


(Ръководство на ООН за изпитвания и критерии)





Кат.1





Жълтите точки символизират изпитваните точки съгласно Ръководството на ООН





Несамонагряващи се





Температура (°C)





Реципрочна


темп.





Кат.2





Изключение


< 450 ltr





Изключение


< 3 m2





Да





Вещество/смес





При контакт с вода, веществото/сместа реагира ли бавно при температури на околната среда, така че максималната скорост на отделяне на запалим газ да е ≥ 1 литър на килограм вещество на час?





При контакт с вода, веществото/сместа реагира ли бурно с водата при температури на околната среда и проявява ли обща тенденция за самозапалване на образувания газ, или реагира ли лесно с вода при температури на околната среда, така че скоростта на отделяне на запалим газ да е ≥ 10 литър на килограм вещество за всяка една минута?





Не





При контакт с вода, веществото/сместа реагира ли лесно при температури на околната среда, така че максималната скорост на отделяне на запалим газ да е ≥ 20 литър на килограм вещество на час?





Не





Не





Да





Да





Не се класифицира





Категория 1





Категория 2





Категория 3





Опасно





Опасно





Внимание





Веществото/сместа е течност





В масово съотношение 1:1 от изпитваното вещество (или смес) и целулоза, веществото/сместа показва ли повишаване на налягането ≥ 2070 kPa?





В масово съотношение 1:1 от изпитваното вещество (или смес) и целулоза, веществото/сместа показва ли средно време за повишаване на налягането по-малко или равно на средното време за повишаване на налягането на смес в масово съотношение 1:1 от 65 % воден разтвор на азотна киселина и целулоза? 





В масово съотношение 1:1 от изпитваното вещество (или смес) и целулоза, веществото/сместа показва ли средно време за повишаване на налягането по-малко или равно на средното време за повишаване на налягането на смес в масово съотношение 1:1 от 40 % воден разтвор на натриев хлорат и целулоза?





В масово съотношение 1:1 от изпитваното вещество (или смес) и целулоза, веществото/сместа самозапалва ли се или показва ли средно време за повишаване на налягането по-малко от това на смес в масово съотношение 1:1 от 50 % перхлорна киселина и целулоза?





ДА





ДА





ДА





ДА





НЕ





НЕ





НЕ





НЕ





Не се класифицира





Не се класифицира





Категория 1





Опасно





Категория 3





Категория 2





Внимание





Внимание





Веществото/сместа е твърдо вещество





В масово съотношение


4:1 или 1:1 от изпитвания образец и целулоза, веществото/сместа запалва ли се или изгаря ли?





В масово съотношение


4:1 или 1:1 от изпитвания образец и целулоза, веществото/сместа показва ли средно време на изгаряне по-малко или равно на средното време на изгаряне на смес с масово съотношение 3:7 от калиев бромат и целулоза?





В масово съотношение


4:1 или 1:1 от изпитвания образец и целулоза, веществото/сместа показва ли средно време на изгаряне по-малко или равно на средното време на изгаряне на смес с масово съотношение 2:3 от калиев бромат и целулоза?





В масово съотношение


4:1 или 1:1 от изпитвания образец и целулоза, веществото/сместа показва ли средно време на изгаряне по-малко или равно на средното време на изгаряне на смес с масово съотношение 3:2 от калиев бромат и целулоза?





ДА





ДА





ДА





ДА





НЕ





НЕ





НЕ





НЕ





Не се класифицира





Не се класифицира





Категория 3





Внимание





Категория 2





Внимание





Категория 1





Опасно





ВЕЩЕСТВО/СМЕС





Поле 1


Изпитване А





Предизвиква ли разпространение на детонация?





1.1 Да





Поле 2


Изпитване В





Може ли да детонира, когато е опаковано?





2.1 Да





2.2 Не





1.3 Не





1.2. Частично





Поле 3


Изпитване С





Може ли да предизвика разпространение на детонация?





3.1 Да, бързо





Поле 4


Изпитване С





Може ли да предизвика разпространение на детонация?





3.2. Да, бавно


3.3. Не





4.1 Да, бързо





Поле 5


Изпитване С





Може ли да предизвика разпространение на детонация?





Поле 6


Изпитване D





Дефлагрира ли бързо в опаковката





6.1 Да





6.2 Не





4.2. Да, бавно


4.3. Не





5.1 Да, бързо





5.2 Да, бавно





5.3 Не





Поле 7


Изпитване E





Какъв е ефектът при нагряване в затворено пространство?





7.1 Силен





7.2 Умерен


7.3 Слаб


7.4 Няма





Поле 8


Изпитване E





Какъв е ефектът при нагряване в затворено пространство?





8.1 Силен





8.2 Умерен


8.3 Слаб


8.4 Няма





Поле 9


Изпитване E





Какъв е ефектът при нагряване в затворено пространство?





9.1 Силен





9.2 Умерен





9.3 Слаб


9.4 Няма





Поле 10


Изпитване G





Може ли да експлодира, както е опаковано?





10.1 Да





10.2 Не





Поле 11





Опаковано в опаковки от над 400 kg/450 l или да се разглежда за освобождаване от изискванията?





11.2 Не





11.1 Да





Поле 12


Изпитване F





Каква е експлозивната му мощност?





12.1


Никаква, ниска





12.2 Ниска





12.3 Никаква





Какъв е ефектът при нагряване в определено затворено пространство?





Поле 13


Изпитване E





13.1 Нисък





13.2 Никакъв





ТИП А





ТИП B





ТИП C





ТИП D





ТИП E





ТИП F





ТИП G





Плоча, поставена в течна фаза





Плоча, поставена в интерфейс





Плоча, поставена в парова фаза





Тези данни и/или информация за оценка на остра токсичност ли са?





Съгласно критериите в раздели 3.1.2 до 3.1.3.4 от приложение І към CLP, веществото има ли:


(а) орална стойност на LD50 ≤ 5 mg/kg телесно тегло; или


(b) дермална стойност на LD50 ≤ 50 mg/kg телесно тегло; или


(с) при вдишване (газ) стойност на LD50 ≤ 100 ppm; или


(d) при вдишване (пари) LD50 ≤ 0.5 mg/l; или


(е) при вдишване (прах/мъгла) LD50 ≤ 0.05 mg/l?





Съгласно критериите в раздели 3.1.2 до 3.1.3.4 от приложение І към CLP, веществото има ли:


(а) орална стойност на LD50 > 5, но ≤ 50 mg/kg телесно тегло; или


(b) дермална стойност на LD50 > 50, но ≤ 200 mg/kg телесно тегло; или


(с) при вдишване (газ) стойност на LD50 > 100, но ≤ 500 ppm; или


(d) при вдишване (пари) LD50 > 0.5, но ≤ 2.0 mg/l; или


(е) при вдишване (прах/мъгла) LD50 > 0.05, но ≤ 0.05 mg/l?





Съгласно критериите в раздели 3.1.2 до 3.1.3.4 от приложение І към CLP, веществото има ли:


(а) орална стойност на LD50 > 50, но ≤ 300 mg/kg телесно тегло; или


(b) дермална стойност на LD50 > 200, но ≤ 1000 mg/kg телесно тегло; или


(с) при вдишване (газ) стойност на LD50 > 500, но ≤ 2500 ppm; или


(d) при вдишване (пари) LD50 > 2, но ≤ 10.0 mg/l; или


(е) при вдишване (прах/мъгла) LD50 > 0.5, но ≤ 1.0 mg/l?





Съгласно критериите в раздели 3.1.2 до 3.1.3.4 от приложение І към CLP, веществото има ли:


(а) орална стойност на LD50 > 300, но ≤ 2000 mg/kg телесно тегло; или


(b) дермална стойност на LD50 > 1000, но ≤ 2000 mg/kg телесно тегло; или


(с) при вдишване (газ) стойност на LD50 > 2500, но ≤ 20000 ppm; или


(d) при вдишване (пари) LD50 > 10, но ≤ 20 mg/l; или


(е) при вдишване (прах/мъгла) LD50 > 1, но ≤ 5 mg/l?





Не е възможно класифициране





Не се класифицира





ДА





ДА





ДА





ДА





ДА





НЕ





НЕ





НЕ





НЕ





НЕ





Категория 1





Категория 2





Категория 3





Категория 4





Опасно





Опасно





Опасно





Внимание





Има ли данни/информация за цялата смес за оценка на остра токсичност





Могат ли да се прилагат свързващи принципи?





Има ли данни за остра токсичност на всички съставки в сместа?





Възможно ли е да се оцени липсващата ATE (а) на съставката (ите), т.е. може преобразуването стойност (и) да са получении?








Цялата концентрация на съставката/съставките с неизвестна остра токсичност ли е ?








Изчислете оценката на остра токсичност (т.е. кога общата концентрация на съставките с неизвестна остра токсичност е > 10 %):








НЕ





НЕ





НЕ





НЕ





НЕ





ДА





ДА





ДА





ДА





ДА





Да се класифицира в съответната категория в съответствие с таблица 3.1.1 от приложение І към CLP





Да се класифицира в съответната категория





Да се изчисли оценката за остра токсичност, за да се определи АТЕ на сместа





Където: Сi = концентрация на съставка I


i = индивидуалната съставка от 1 до n


n = брой съставки





АТЕсмес според схема за вземане на решения в раздел 3.1.2.6.





АТЕсмес според схема за вземане на решения в раздел 3.1.2.6.





Има ли данни за веществото за респираторна сенсибилизация?





а) Има ли доказателства при хора, че веществото може да доведе до специфична респираторна свръхчувствителност, и/или


b) Има ли положителни резултати от подходящо изпитване върху животно?





Не се класифицира





ДА





ДА





НЕ





НЕ





Класификация невъзможна





Категория 1





Опасно





Има ли данни за веществото за кожна сенсибилизация?





а) Има ли доказателства при хора, че веществото може да доведе до сенсибилизация при контакт с кожата при значителен брой хора, или


b) Има ли положителни резултати от подходящо изпитване върху животно?





Не се класифицира





Класификация невъзможна





ДА





ДА





НЕ





НЕ





Категория 1





Внимание





Има ли данни за цялата смес или за нейни съставки за респираторна сенсибилизация?





Има ли данни за цялата смес за респираторна сенсибилизация?





а) Има ли данни за хора, че сместа може да доведе до специфична респираторна сенсибилизация, и/или


b) Има ли положителни резултати от подходящо изпитване върху животно?





Могат ли да се прилагат свързващи правила?





При оценката на смеси трябва да се внимава използваната доза да не прави резултатите неубедителни. Такъв ли е случаят?





Съдържа ли сместа една или повече съставки, класифицирани като респираторен сенсибилизатор в концентрация ≥ 1.0 тегловни % (за твърди вещества/течности) или ≥ 0.2 обемни % (за газове) или над СПК, определени за съставката/съставките?





Не се класифицира





ДА





ДА





ДА





ДА





ДА





ДА





НЕ





НЕ





НЕ





НЕ





НЕ





НЕ





Класификация невъзможна





Категория 1





Категория 1





Опасно





Опасно





Да се класифицира в подходяща категория





Не се класифицира





Има ли данни за цялата смес или за нейни съставки за кожна сенсибилизация?





Има ли данни за цялата смес за кожна сенсибилизация?





а) Има ли данни за хора, че сместа може да доведе до сенсибилизация при контакт с кожата при значителен брой хора, или


b) Има ли положителни резултати от подходящо изпитване върху животно?





Могат ли да се прилагат свързващи правила?





При оценката на смеси трябва да се внимава използваната доза да не прави резултатите неубедителни. Такъв ли е случаят?





Съдържа ли сместа една или повече съставки, класифицирани като кожен сенсибилизатор в концентрация ≥ 1.0 тегловни % или над СПК, определени за съставката/съставките?





Не се класифицира





Класификация невъзможна





Да се класифицира в подходяща категория





Не се класифицира





Категория 1





Категория 1





Внимание





Внимание





ДА





ДА





ДА





ДА





ДА





ДА





НЕ





НЕ





НЕ





НЕ





НЕ





НЕ





За веществото има ли данни за мутагенност?





Съгласно критериите, за веществото:


а) известно ли е, че предизвиква наследствени мутации в зародишните клетки на хора, или


b) трябва ли да се приема като предизвикващо наследствени мутации в зародишните клетки на хора?





Прилагането на критериите изисква експертна оценка на значимостта на доказателствения материал.





Съгласно критериите, причинява ли веществото сериозно безпокойство за хора, заради възможността, че може да предизвиква наследствени мутации в зародишните клетки на хора?





Прилагането на критериите изисква експертна оценка на значимостта на доказателствения материал.





Не се класифицира





ДА





ДА





ДА





ДА





НЕ





НЕ





Класификация невъзможна





Категория 1





Категория 2





Опасно





Внимание





Сместа съдържа ли една или повече съставки, класифицирани като мутегени от категория 1, в концентрация ≥ 0.1 %?





НЕ





НЕ





ДА





ДА





Категория 1





Категория 2





Опасно





Внимание





Сместа съдържа ли една или повече съставки, класифицирани като мутегени от категория 2, в концентрация ≥ 1.0 %?





Не се класифицира





Има ли данни от изпитвания за самата смес, показващи мугагенен ефект, който не е бил установен от данните за отделните съставки?





НЕ





НЕ





НЕ





ДА





ДА





ДА





Убедителни ли са резултатите от изпитванията за сместа, взимайки под внимание дозата и други фактори като продължителност, наблюдения и анализ (напр. статистически анализи, чувствителност на изпитването) на системите от изпитвания за мутагенност за зародишни клетки?





Могат ли да се прилагат свързващи правила?





Виж по-горе: Класифициране въз основа на отделните съставки на сместа.





Да се класифицира в съответната категория





Опасен или


Внимание





или





Да не се класифицира





За веществото има ли данни за канцерогенност?





ДА





Съгласно критериите, за веществото:


(а) известно ли е, че притежава канцерогенен потенциал за хора; или


(b) предполага ли се, че притежава канцерогенен потенциал за хора?


Прилагането на критериите изисква експертна оценка при подход на определяне на убедителността и значимостта на доказателствения материал.





ДА





ДА





НЕ





НЕ





НЕ





Съгласно критериите (виж раздел 3.6.2), дали веществото е предполагаем канцероген за хора?





Прилагането на критериите изисква експертна оценка при подход на определяне на убедителността и значимостта на доказателствения материал.





Класификация невъзможна





Категория 1





Категория 2





Опасно





Внимание





Не се класифицира





Съдържа ли сместа една или повече съставки, класифицирани като канцерогенни от категория 1, в концентрация ≥ 0.1 % или над стойността на СПК, определена за съставката (ите)?





Съдържа ли сместа една или повече съставки, класифицирани като канцерогенни от категория 2, в концентрация ≥ 1.0 % или над стойността на СПК, определена за съставката/съставките?





Не се класифицира





НЕ





НЕ





ДА





ДА





Категория 1





Категория 2





Опасно





Внимание





Има ли данни за сместа, които доказват канцерогенен ефект, който не е установен от данните за отделните вещества?





Убедителни ли са резултатите от изпитването на сместа, като се вземат предвид дозата и други фактори, като продължителност, наблюдение и анализ (напр. статистически анализ, чувствителност на изпитването) на системите за изпитване на канцерогенност?





Могат ли да се прилагат свързващи правила?





Виж по-горе: Класифициране въз основа на отделните съставки на сместа.





НЕ





НЕ





НЕ





ДА





ДА





ДА





Да се класифицира в съответната категория








Опасен или


Внимание





или





Да не се класифицира





За веществото има ли данни за токсичност за репродукцията?





ДА





Съгласно критериите, дали веществото е:


(а) известно токсично вещество за репродукцията за хора; или


(b) предполагаемо токсично вещество за репродукцията за хора?


Прилагането на критериите изисква експертна оценка при подход на определяне на убедителността и значимостта на доказателствения материал.





ДА





ДА





НЕ





НЕ





НЕ





Съгласно критериите, дали веществото е предполагаемо токсично вещество за репродукцията за хора?





Прилагането на критериите изисква експертна оценка при подход на определяне на убедителността и значимостта на доказателствения материал.





Не се класифицира





Класификация невъзможна





Категория 1





Категория 2





Опасно





Внимание





Съгласно критериите, веществото причинява ли безпокойство за здравето на кърмачета?





Не се класифицира





Допълнителна категория за ефекти върху или чрез лактацията





НЕ





ДА





Съдържа ли сместа една или повече съставки, класифицирани като токсични за репродукцията от категория 1, в концентрация ≥ 0.3 %?





НЕ





Съдържа ли сместа една или повече съставки, класифицирани като токсични за репродукцията от категория 2, в концентрация ≥ 3 %?





НЕ





Не се класифицира





ДА





ДА





Категория 1





Категория 1





Опасно





Внимание





Има ли данни за сместа, които доказват токсичен за репродукцията ефект, който не е установен от данните за отделните вещества?





Убедителни ли са резултатите от изпитванията на сместа, като се вземат предвид дозата и други фактори, като продължителност, наблюдение и анализ (напр. статистически анализ, чувствителност на изпитването) на системите за изпитване на токсичност за репродукцията?





Могат ли да се прилагат свързващи правила?





Виж по-горе: Класифициране въз основа на отделните съставки на сместа.





Да се класифицира в съответната категория








Опасен или


Внимание





или





Да не се класифицира





ДА





ДА





ДА





НЕ





НЕ





НЕ





Съдържа ли сместа една или повече съставки, класифицирани за ефекти върху или чрез лактацията, в концентрация ≥ 0.3 %?





НЕ





ДА





Не се класифицира





Допълнителна категория за ефекти върху или чрез лактацията





Има ли данни за сместа, които доказват ефекти върху или чрез лактацията, които не са установени от данните за отделните вещества?





Убедителни ли са резултатите от изпитванията на сместа, като се вземат предвид дозата и други фактори, като продължителност, наблюдение, чувствителност и статистически анализ на системите за изпитване на токсичност за репродукцията?





Могат ли да се прилагат свързващи правила?





Виж по-горе: Класифициране въз основа на отделните съставки на сместа.





Да се класифицира в допълнителна категория за ефекти върху или чрез лактацията





или





Да не се класифицира





НЕ





НЕ





НЕ





ДА





ДА





ДА





ОС


Категория 2





ОС


Категория 1





Ситуация 1





Ситуация 2





Ситуация 3





Ситуация 4





Ситуация 5





- Ниво, при което се наблюдава (неблагоприятен) ефект 1





- ЕД 3





- ЕД 2





- Ниво, при което се наблюдава (неблагоприятен) ефект 2





- Ниво, при което се наблюдава (неблагоприятен) ефект 3





- ЕД 4





- ЕД 5





- Ниво, при което се наблюдава (неблагоприятен) ефект 4





- Ниво, при което се наблюдава (неблагоприятен) ефект 5





Не се класифицира





Категория 2





Интерполация





Категория 1





Интерполация





Има ли данни и/или информация за веществото, въз основа на които може да се оцени специфична токсичност за определени органи след еднократна експозиция?





След еднократна експозиция:


(а) може ли веществото да предизвиква значителна токсичност при хора, или


(b) може ли да се предположи, че веществото притежава потенциал да предизвиква значителна токсичност при хора въз основа на данните от изследвания с експериментални животни?


Виж раздел 3.7.3 от приложение І към CLP за критерии и ориентировъчни стойности.


Прилагането на критериите изисква експертна оценка на значимостта на доказателствения материал.





След еднократна експозиция:


може ли да се предположи, че веществото притежава потенциал да бъде вредно за човешкото здраве въз основа на данните от изследвания с експериментални животни?


Виж раздел 3.7.3 от приложение І към CLP за критерии и ориентировъчни стойности.


Прилагането на критериите изисква експертна оценка на значимостта на доказателствения материал.





Не се класифицира





ДА





ДА





ДА





НЕ





НЕ





НЕ





Класификация невъзможна





Категория 1





Опасно





Категория 2





Внимание





Има ли данни и/или информация за веществото, въз основа на които може да се оцени специфична токсичност за определени органи след еднократна експозиция, свързана с дразнене на дихателните пътища или наркотични ефекти?





След еднократна експозиция:


веществото може ли да предизвиква дразнене на дихателните пътища или наркотични ефекти?


Виж раздел 3.7.3 от приложение І към CLP за критерии и ориентировъчни стойности.


Прилагането на критериите изисква експертна оценка на значимостта на доказателствения материал.





НЕ





НЕ





ДА





ДА





Не се класифицира








Класификация невъзможна





Категория 3





Внимание





Има ли данни и/или информация за сместа като цяло, въз основа на които може да се оцени специфична токсичност за определени органи след еднократна експозиция?





Могат ли да се прилагат свързващи принципи?





Съдържа ли сместа една или повече съставки, класифицирани като специфично токсични за определени органи от категория 1, в концентрация ≥ 10 %?





Съдържа ли сместа една или повече съставки, класифицирани като специфично токсични за определени органи от категория 1, в концентрация ≥ 10 % и < 10 %?





Не се класифицира





Виж схема за вземане на решения за класифицирането на вещества





Да се класифицира в подходящата категория





Категория 1





Категория 2





Опасно





Внимание





НЕ





НЕ





НЕ





НЕ





ДА





ДА





ДА





ДА





Не се класифицира





Има ли данни и/или информация за сместа въз основа на които може да се оцени специфична токсичност за определени органи след еднократна експозиция, свързана с дразнене на дихателните пътища или наркотични ефекти?





Могат ли да се приложат свързващи принципи?





Съдържа ли сместа една или повече съставки, класифицирани като специфично токсични за определени органи от категория 3, в концентрация ≥ 20 %?





Виж схема за вземане на решения за класифицирането на вещества





Да се класифицира в подходящата категория





Категория 3





Внимание





НЕ





НЕ





НЕ





ДА





ДА





ДА





- Ниво, при което се наблюдава (неблагоприятен) ефект 1





ОС


Категория 2





ОС


Категория 1





Ситуация 1





Ситуация 2





Ситуация 3





Ситуация 4





Ситуация 5





- Ниво, при което се наблюдава (неблагоприятен) ефект 2





- Ниво, при което се наблюдава (неблагоприятен) ефект 3





- Ниво, при което се наблюдава (неблагоприятен) ефект 4





- Ниво, при което се наблюдава (неблагоприятен) ефект 5





- ЕД 3





- ЕД 2





- ЕД 4





- ЕД 5





Не се класифицира





Категория 2





Интерполация





Категория 1





Интерполация





Има ли данни и/или информация за веществото, въз основа на които да се направи оценка за специфична токсичност за определени органи след повтаряща се експозиция?





След повтаряща се експозиция,


Може ли веществото да предизвиква значителна токсичност при хора, или


Може ли да се предположи, че веществото притежава потенциал за предизвикване на значителна токсичност при хора, въз основа на данните от проучвания с експериментални животни?





Виж параграф 3.9.2 за критерии и ориентировъчни стойности. Прилагането на критериите изисква експертна оценка на значимостта на доказателствения материал.





След повтаряща се експозиция,


Може ли да се предположи, че веществото притежава вреден потенциал за човешкото здраве, въз основа на данните от проучвания с експериментални животни?





Виж параграф 3.9.2 за критерии и ориентировъчни стойности. Прилагането на критериите изисква експертна оценка на значимостта на доказателствения материал.





Да





Да





Да





Нe





Нe





Нe





Не е възможно класифициране





Категория 1





Категория 2





Опасно





Внимание





Не се класифицира





Има ли данни и/или информация за сместа, въз основа на които сместа да бъде оценена?





Могат ли да се прилагат свързващите правила?





Сместа съдържа ли една или повече съставки, класифицирани като категория 1 специфична токсичност за определени органи при концентрация:


≥ 10 % ?





Сместа съдържа ли една или повече съставки, класифицирани като категория 2 специфична токсичност за определени органи, при концентрация:


 ≥ 10 %


(Ако веществото от кат. 2 присъства в концентрация равна на или по-голяма от 1 %, е необходимо да се представи Информационен лист за безопасност)





Не





Не





Не





Не





Да





Да





Да





Да





Виж 


Вещества





Да се класифицира в подходящата категория





Категория 1





Категория 2





Опасно





Внимание





Не се класифицира





Има ли адекватни данни за хронична токсичност и за трите трофични нива?





Има ли адекватни данни за хронична токсичност за едно или за две трофични нива?





Има ли адекватни данни за остра токсичност?





Да се класифицира в съответствие с критериите, посочени в таблица 4.1.0(b)(i) или 4.1.0(b)(ii), в зависимост от информацията за бързо разграждане





Да се оцени едновременно:





(а) в съответствие с критериите, посочени в таблица 4.1.0(b)(i) или 4.1.0(b)(ii) (в зависимост от информацията за бързо разграждане) и





(b) (ако за останалите трофични нива има адекватни данни за остра токсичност), в съответствие с критериите, посочени в таблица 4.1.0(b)(iii),


И да се класифицира в съответствие с най-строгите резултати.





Да се класифицира в съответствие с критериите, посочени в таблица 4.1.0(b)(iii)





Не





Не





Да





Да





Да





Достатъчно налични данни за подобни смеси, за да се оценят


опасностите





Не





Да се използват наличните данни, отнасящи се до


опасността на известните съставки





Да се приложат свързващите


Правила (виж 4.1.3.4.)





Да се приложи методът на


сумиране (виж 4.1.3.5.5), като се използва:


• Процент от всички съставки, класифицирани като „хронично токсични“


• Процент от съставките, класифицирани като „остро токсични“


• Процент от съставките с данни за остра или хронична токсичност: да се приложи формулата на адитивност (виж 4.1.3.5.2) и да се превърне получената L(E)C50 или EqNOECm в съответната категория „Остра токсичност“ или „Хронична токсичност”





Да се приложи методът на сумиране и/или формулата на адитивност (виж 4.1.3.5) и да се приложи 4.1.3.6





ДА СЕ КЛАСИФИЦИРА


според опасността от


остра/хронична токсичност за


водната среда





ДА СЕ КЛАСИФИЦИРА


според опасността от


остра/хронична токсичност за


водната среда





ДА СЕ КЛАСИФИЦИРА


според опасността от


остра/хронична токсичност за


водната среда





ДА СЕ КЛАСИФИЦИРА


според опасността от


остра/хронична токсичност за


водната среда (виж 4.1.3.3)





Достатъчно налични данни за подобни смеси, за да се оценят


опасностите





Да





Не





Не





Да





Да





Има ли референтна стойност на екотоксичност за хронична опасност ?





НЕ





ДА





Референтна стойност на екотоксичност за хронична опасност  < 1 mg/l





Преминете към 


Фигура ІV.5.2.2b





НЕ





Да се класифицира в категория 1 Хронична опасност и да се добави М-фактор (вж. ІV5.4)





Да се класифицира в категория 2 Хронична опасност





Да се класифицира в категория 3 Хронична опасност





ДА





ДА





ДА





ДА





ДА





ДА





ДА





ДА





НЕ





НЕ





НЕ





НЕ





НЕ





НЕ





НЕ





Има ли данни от 28-дневно пълно изпитване за превръщане/разтваряне





Има ли данни за бързо превръщане за околната среда?





Концентрация при степен на   натоварване 0.01 mg/l ≥ референтната стойност на екотоксичност за хронична опасност на разтворена форма





Концентрация при степен на   натоварване 0.1 mg/l ≥ референтната стойност на екотоксичност за хронична опасност на разтворена форма





Концентрация при степен на   натоварване 1 mg/l ≥ референтната стойност на екотоксичност за хронична опасност на разтворена форма





Концентрация при степен на   натоварване 0.1 mg/l ≥ референтната стойност на екотоксичност за хронична опасност на разтворена форма





Концентрация при степен на   натоварване 1 mg/l ≥ референтната стойност на екотоксичност за хронична опасност на разтворена форма





Да не се класифицира за дългосрочна опасност за водната среда





Да не се класифицира за дългосрочна опасност за водната среда





Да се класифицира в категория 1 Хронична опасност и да се добави М-фактор 


(вж. ІV5.4)





Да се класифицира в категория 2 Хронична опасност





Има ли референтна стойност на екотоксичност за остра опасност и тя ≥ 100 mg/l?





Има ли данни от 7-дневно пълно изпитване за превръщане/разтваряне





Има ли данни както за бързо превръщане в околната среда, така и за липса на биоакумулация?





Концентрация при степен на натоварване 1 mg/l ≥ референтната стойност на екотоксичност за остра опасност  на разтворена форма





Концентрация при степен на натоварване 10 mg/l ≥ референтната стойност на екотоксичност за остра опасност  на разтворена форма





Концентрация при степен на натоварване 100 mg/l ≥ референтната стойност на екотоксичност за остра опасност  на разтворена форма





Да се класифицира в категория 4 Хронична опасност





Не е възможно да се класифицира за дългосрочна опасност за водната среда, поради недостатъчно данни





Да се класифицира в категория 4 Хронична опасност, освен ако не се прилага категория 1 Остра опасност





Приложима ли е референтна стойност на екотоксичност за хронична опасност и тя ≤ 100 mg/l?





Да се класифицира в категория 1 Хронична опасност и да се добави М-фактор (ІV5.4)





Да се класифицира в категория 2 Хронична опасност





Да се класифицира в категория 3 Хронична опасност





Да





Да





Не





Не





Не





Не





Да





Да





Да





Не





Не





Не





Да





Да





Лесно разтворимо ли е металното съединение  (разтворимост ≥ референтната стойност на екотоксичност за остра опасност)?





Има ли данни от пълно изпитване за превръщане/разтваряне след 7 дни?





Концентрация при степен на натоварване 1 mg/l ≥ референтната стойност на екотоксичност за остра опасност





Да не се класифицира за остра опасност за водната среда





Да се класифицира в категория 1 Остра токсичност и да се добави М-фактор (вж. ІV5.4)





Да не се класифицира за остра опасност за водната среда





Да се класифицира в категория 1 Остра опасност и да се добави М-фактор (вж. ІV5.4)








Да не се класифицира за остра опасност за водната среда





Референтна стойност на екотоксичност за остра опасност на съединенитео ≤ 1 mg/l





Да





Да





Не





Да





Не





Не





Не





Да





Да се класифицира в категория 1 Хронична опасност и да се добави М-фактор (вж. ІV5.4)





Има ли референтна стойност на екотоксичност за хронична опасност ?





Лесно разтворимо ли е металното съединение (разтворимост ≥ референтната стойност на остра токсичност?





ДА





НЕ





Да се класифицира в категория 2 Хронична опасност





Да се класифицира в категория 3 Хронична опасност





НЕ





Преминете към фигура ІV.5.3.2b.





ДА





Има ли данни за бързо превръщане в околната среда?





ДА





НЕ





Референтна стойност на екотоксичност за хронична опасност на съединението ≤ 0.01 mg/l





Референтна стойност на екотоксичност за хронична опасност на съединението ≤ 0.1 mg/





НЕ





НЕ





Референтна стойност на екотоксичност за хронична опасност на съединението > 0.01 mg/l и  ≤ 0.1 mg/l





Референтна стойност на екотоксичност за хронична опасност на съединението > 0.1 mg/l и   ≤ 1 mg/l





НЕ





НЕ





ДА





ДА





ДА





ДА





ДА





НЕ





Референтна стойност на екотоксичност за хронична опасност на съединението > 0.1 mg/l и  ≤ 1 mg/l





Да не се класифицира за дълтосрочна опасност за водната среда





Да се класифицира в категория 1 Хронична опасност и да се добави М-фактор (вж. ІV5.4)





Да се класифицира в категория 2 Хронична опасност





ДА





НЕ





Референтна стойност на екотоксичност за хронична опасност на съединението < 1 mg/l





Да не се класифицира за дълтосрочна опасност





Има ли данни от 28-дневно пълно изпитване за превръщане/разтваряне





Да се класифицира в категория 1 Хронична опасност и да се добави М-фактор (вж. ІV5.4)





Да се класифицира в категория 2 Хронична опасност





Да се класифицира в категория 3 Хронична опасност





ДА





ДА





ДА





Има ли данни за бързо превръщане за околната среда?





НЕ





ДА





ДА





НЕ





ДА





ДА





НЕ





НЕ





НЕ





НЕ





НЕ





Преминете към фигура ІV.5.3.2b. и използвайте друг подход





Концентрация при степен на натоварване 0.01 mg/l ≥ референтната стойност на екотоксичност за хронична опасност 





Концентрация при степен на натоварване 0.1 mg/l ≥ референтната стойност на екотоксичност за хронична опасност 





Концентрация при степен на натоварване 1 mg/l ≥ референтната стойност на екотоксичност за хронична опасност 





Концентрация при степен на натоварване 0.1 mg/l ≥ референтната стойност на екотоксичност за хронична опасност 





Концентрация при степен на натоварване 1 mg/l ≥ референтната стойност на екотоксичност за хронична опасност 





Да се класифицира в категория 1 Хронична опасност и да се добави М-фактор (вж. ІV5.4)





Да се класифицира в категория 2 Хронична опасност





Да не се класифицира за дългосрочна опасност за водната среда





ДА





ДА





ДА





НЕ





НЕ





НЕ





НЕ





НЕ





НЕ





ДА





ДА





ДА





ДА





ДА





ДА





НЕ





НЕ





НЕ





НЕ





НЕ





ДА





ДА





ДА





Има ли данни както за бързо превръщане в околната среда, така и за липса на биоакумулация?





Има ли референтна стойност на екотоксичност за остра опасност и тя ≤ ли е 100 mg/l?





Не е възможно да се класифицира за дългосрочна опасност за водната среда, поради недостатъчно данни





Лесно разтворимо ли е металното съединение (разтворимост ≥ референтната стойност на екотоксичност за остра опасност?





Има ли данни от пълно изпитване за превръщане / разтваряне за период от 7 дни?





Има ли данни както за бързо превръщане в околната среда, така и за липса на биоакумулация?





Концентрация при степен на натоварване 1 mg/l ≥ референтната стойност на екотоксичност за остра опасност





Концентрация при степен на натоварване 10 mg/l  ≥ референтната стойност на екотоксичност за остра опасност





Концентрация при степен на натоварване 100 mg/l ≥ референтната стойност на екотоксичност за остра опасност





Да се класифицира в категория 4 Хронична опасност, освен ако се прилага категория 1 Остра опасност





Има ли референтна стойност на екотоксичност за хронична опасност  и тя ≤ ли е 1 mg/l?





Не е възможно да се класифицира за дългосрочна опасност за водната среда, поради недостатъчно данни





Да се класифицира в категория 1 Хронична опасност и да се добави М-фактор (виж ІV5.1)





Да се класифицира в категория 2 Хронична опасност 





Да се класифицира в категория 3 Хронична опасност





Да се класифицира в категория 4 Хронична токсичност, освен ако се прилага категория 1 Остра опасност





Референтна стойност на екотоксичност за остра опасност на съединението ≤ 1 mg/l





Референтна стойност на екотоксичност за остра опасност на съединението >1 mg/l  и ≤ 10 mg/l





Референтна стойност на екотоксичност за остра опасност на съединението >10 mg/l  и ≤ 100 mg/l





Да се класифицира в категория 1 Хронична опасност и да се добави М-фактор (виж ІV5.1)





Да се класифицира в категория 2 Хронична опасност





Да се класифицира в категория 3


Хронична опасност








( [MS - Member States – държавите-членки.]


�	Имайте предвид, че актуализацията на някои под-раздели на раздел: Опасности за здравето, които имат за цел да се разработят насоки за определянето на специфичните пределни концентрации, в момента са в процес на консултация. За последния проект, моля, вижте �HYPERLINK "http://echa.europa.eu/support/guidance-on-reach-and-clp-implementation/consultation-procedure/"�http://echa.europa.eu/support/guidance-on-reach-and-clp-implementation/consultation-procedure/�


�	Допълнителните насоки относно критериите за респираторна и кожна сенсибилизация, опасностите при вдишване и други аспекти, свързани с човешкото здраве, както и физикохимически аспекти, преразгледани след 2-то Адаптация към технически прогрес на Регламента CLP, не са част от настоящата актуализация и са планирани при бъдещото актуализиране на документа през 2013 година.


�	Регламент (ЕС) № 286/2011 на Комисията от 10 март 2011 година за изменение, с цел адаптиране към научно-техническия прогрес, на Регламент (ЕО) № 1272/2008 на Европейския Парламент и на Съвета относно класифицирането, етикетирането и опаковането на вещества и смеси.


�	Европейска спогодба за международен превоз на опасни товари по вътрешни водни пътища, сключена в Женева на 26 май 2000 г., както е изменено.


�	Европейска спогодба за международен превоз на опасни товари по шосе, сключена в Женева на 30 септември 1957 г., както е изменено.


( [Bundesanstalt für Materialforschung und –prüfung].


�	Регламент (ЕО) № 1272/2008 на Европейския парламент и на Съвета от 16 декември 2008 година относно класифицирането, етикетирането и опаковането на вещества и смеси, за изменение и за отмяна на Директиви 67/548/ЕИО и 1999/45/ЕО и за изменение на Регламент (ЕО) № 1907/2006 [ОВ L 353, 31.12.2008 г., стр. 1]


�	Директива 1999/45/ЕО на Европейския парламент и на Съвета от 31 май 1999 година за сближаването на законовите, подзаконовите и административните разпоредби на държавите-членки относно класифицирането, опаковането и етикетирането на опасни препарати [ОВ L 200, 30.7.1999, стр. 1]


�	Директива 67/548/ЕИО на Съвета от 27 юни 1967 година за сближаването на законовите, подзаконовите и административните разпоредби относно класифицирането, опаковането и етикетирането на опасни вещества [OВ 196, 16.08.1967 г., стр. 1]


�	Глобална хармонизирана система за класифициране и етикетиране на химикали (GHS), второ преработено издание, Обединени нации, Ню Йорк и Женева, 2007 г.


� Директива 2008/68/ЕО на Европейския парламент и на Съвета от 24 септември 2008 година относно вътрешния транспорт на опасни товари, за прилагане на Европейската спогодба за международен превоз на опасни стоки по шосе (ADR), Правилника за международен железопътен превоз на опасни товари (RID) и Европейската спогодба за международен превоз на опасни товари по вътрешни водни пътища (ADN) [OВ L 260, 30.09.2008 г., стр. 13.]


�	Регламент (ЕО) № 1907/2006 на Европейския парламент и на Съвета относно регистрацията, оценката, разрешаването и ограничаването на химикали (REACH), за създаване на Европейска агенция по химикалите, за изменение на Директива 1999/45/ЕО и за отменяне на Регламент (ЕИО) № 793/93 на Съвета и Регламент (ЕО) № 1488/94 на Комисията, както и на Директива 76/769/ЕИО на Съвета и Директиви 91/155/ЕИО, 93/67/ЕИО, 93/105/ЕО и 2000/21/ЕО. [OВ L 396, 30.12.2006 г., стр.1.] [Коригендум: OВ L 136, 29.-5.2007 г., стр. 3]


�	Правилник за международния железопътен превоз на опасни товари, включен като Приложение C в Конвенцията за международни железопътни превози (COTIF), подписана във Вилнюс на 3 юни 1999 г., както е изменена.


� Регламент (ЕО) № 440/2008 на Съвета от 30 май 2008 година за определяне на методи за изпитване в съответствие с Регламент (ЕО) № 1907/2006 на Европейския парламент и на Съвета за регистрацията, оценката, разрешаването и ограничаването на химикали (REACH) [OВ L 142, 31.05.2008 г., стр. 1] [Коригендум: OВ L 143, 03.06.2008 г., стр. 55]


14 Регламент (ЕО) № 1272/2008 на Европейския парламент и на Съвета относно класифицирането, етикетирането и опаковането на вещества и смеси, за изменение и за отмяна на Директиви 67/548/ЕИО и 1999/45/ЕО и за изменение на Регламент (ЕО) № 1907/2006 [ОВ L 353, 31.12.2008 г., стр. 1]


15 Директива 67/548/ЕИО на Съвета относно класифицирането, опаковането и етикетирането на опасни вещества, както е изменена [OВ 196, 16.08.1967 г., стр. 1]


16 Директива 1999/45/ЕО от 30 юли 2002 година на Европейския парламент и на Съвета относно класифицирането, опаковането и етикетирането на опасни препарати, както е изменена [OВ L 200, 30.07.1999 г., стр. 1]


17 Регламент (ЕО) № 1907/2006 на Европейския парламент и на Съвета относно регистрацията, оценката, разрешаването и ограничаването на химикали (REACH), за създаване на Европейска агенция по химикали, за изменение на Директива 1999/45/ЕО и за отмяна на Регламент (ЕИО) № 793/93 на Съвета и Регламент (ЕО) № 1488/94 на Комисията, както и на Директива 76/769/ЕИО на Съвета и Директиви 91/155/ЕИО, 93/67/ЕИО, 93/105/ЕО и 2000/21/ЕО [OВ L 396, 30.12.2006 г., стр.1.] [Коригендум: OВ L 136, 29.05.2007 г., стр. 3]


18 „Агенцията означава Европейската агенция по химикали, създадена с Регламент (ЕО) № 1907/2006 (REACH).


19 Директива 91/155/ЕИО на Съвета за определяне и установяване на подробни правила на системата на специфична информация, отнасяща се до опасни препарати и опасни вещества, както е изменена [OВ L 076, 22.03.1991 г., стр. 35], отменена и заменена с Регламент (ЕО) № 1907/2006 от 1 юни 2007 [!] г.


20 Експертна група по научните аспекти на опазването на морската среда.


21 Международна морска организация.


� Директива на Съвета 96/29/Евратом от 13 май 1996 година за поставянето на основни норми за безопасност за защита на здравето на работниците и населението срещу опасности, произтичащи от йонизирано лъчение [OВ L 159, 29.06.1996 г., стр. 1]


�	Директива 2006/12/ЕИО на Европейския парламент и на Съвета от 5 април 2006 година относно отпадъците [OВ L 114, 27.4.2006 г., стp. 9]


�	Директива 2001/83/ЕО на Европейския парламент и на Съвета от 6 ноември 2001 година за утвърждаване на кодекс на Общността относно лекарствени продукти за хуманна употреба [OВ L 311, 28.11.2001 г., стp. 67]


�	Директива 2001/82/EО на Европейския парламент и на Съвета от 6 ноември 2001 година за утвърждаване на кодекс на Общността относно ветеринарните лекарствени продукти [OВ L 311, 28.11.2001 г., стp. 1]


�	Директива 76/768/ЕИО на Съвета от 27 юли 1976 година относно сближаването на законодателствата на държавите-членки, свързани с козметични продукти [OВ L 262, 27.09.1976 г., стp. 169]


�	Директива 90/385/ЕИО на Съвета от 20 юни 1990 година относно сближаването на законодателствата на държавите-членки, свързани с активни имплантируеми медицински изделия [OВ L 189, 20.07.1990 г., стp. 17]


�	Директива 93/42/ЕИО на Съвета от 14 юни 1993 година относно медицинските изделия [OВ L 169, 12.07.1993 г., стp. 1]


�	Директива 98/79/ЕО на Европейския парламент и на Съвета от 27 октомври 1998 година on диагностичните медицински изделия in vitro [OВ L 331, 07.12.1998 г., стp. 1]


�	Регламент (ЕО) № 178/2002 на Европейския парламент и на Съвета от 28 януари 2002 година за установяване на общите принципи и изисквания на законодателството в областта на храните, за създаване на Европейски орган за безопасност на храните и за определяне на процедури относно безопасността на храните [OВ L 31, 01.02.2002 г., стp. 1]


�	Директива 89/107/ЕИО на Съвета от 21 декември 1988 година за сближаването на законодателствата на държавите-членки относно хранителните добавки, разрешени за влагане в храни, предназначени за консумация от човека [OВ L 40, 11.02.1989 г., стp. 27]


�	1999/217/ЕО: Решение на комисията от 23 февруари 1999 година за приемане на регистър на ароматичните вещества, използвани в или върху храни, съставен за прилагане на Регламент (ЕО) № 2232/96 на Европейския парламент и на Съвета от 28 октомври 1996 година [OВ L 84, 27.03.1999 г., стp. 1]


�	Регламент (ЕО) № 1831/2003 на Европейския парламент и на Съвета от 22 септември 2003 година относно добавки за използване при храненето на животни [OВ L 268, 18.10.2003 г., стp. 29.]


�	Директива 82/471/ЕИО на Съвета от 30 юни 1982 година относно някои продукти, използвани при храненето на животни [OВ L 213, 21.07.1982 г., стp. 8]


�	Регламент (ЕО) № 1107/2009 на Европейския парламент и на Съвета от 21 октомври 2009 година относно пускането на пазара на продукти за растителна защита отменя Директиви 79/117/ЕИО и 91/414/ЕИО на Съвета, считано от 14 юни 2011 година. Въпреки това, Член 80 от Регламент (ЕО) № 1107/2009 указва, че Директива 91/414/ЕИО ще продължи да се прилага по отношение на активните вещества, включени в Приложение I към тази Директива, за някои преходни периоди.


�	Директива 91/414/ЕИО на Съвета от 15 юли 1991 година относно пускането на пазара на продукти за растителна защита, както е изменена [OВ L 230, 19.08.1991 г., стp. 1]


�	Директива 98/8/ЕО на Европейския парламент и на Съвета от 16 февруари 1998 година относно пускането на биоциди на пазара, както е изменена [OВ L 123, 24.04.1998 г., стp. 1]


�	Регламент (ЕО) № 440/2008 на Съвета за определяне на методите за изпитване в съответствие с Регламент (ЕО) № 1907/2006 на Европейския парламент и на Съвета относно регистрирането, оценката, разрешаването и ограничаването на химикали (REACH) [OВ L 142, 31.05.2008 г., стp. 1]


�	Директива 86/609/ЕИО относно защитата на животни, използвани за експериментални и други научни цели [OВ L 358, 18.12.1986 г., стp. 1]


� Директива 98/8/ЕО на Европейския парламент и на Съвета от 16 февруари 1998 година относно пускането на биоциди на пазара, както е изменена [OВ L 123, 24.04.1998 г., стp. 1]


� Насоки относно определянето на специфичните пределни концентрация (СПК), свързани с преразгледаните критерии за респираторна и кожна сенсибилизация, които се базират на 2та Адаптация към научно-технически прогрес на Регламента CLP, са планирани при бъдеща актуализация на настоящия документ.


� М-факторите се използват за получаване, чрез метода на сумиране, на класификация на смес, в която се съдържа вещество, за което е установен М-фактор. За допълнителни насоки как да се определят и използват М-факторите, виж съответно раздели 4.1.3.3.2. и 4.1.4.5.





� Насоките, предоставени в този раздел, се основават на критериите за класифициране от оригиналната версия на Регламента CLP (ЕО) № 1272/2008. Този раздел е в процес на актуализиране въз основа на 2-та Адаптация към научно-технически прогрес на Регламента CLP и ще бъде допълнително актуализиран при бъдещата актуализация на настоящия документ през 2013 г.


� Това включва вещества, смеси и изделия, които са произведени за предизвикване на практически експлозивен или пиротехнически ефект.


� Виж Препоръки на ООН относно превоза на опасни товари, Ръководство за изпитвания и критерии, подраздели 28.1, 28.2, 28.3 и таблица 28.3.





� Насоките, предоставени в този раздел, се основават на критериите за класификация от оригиналната версия на Регламента CLP (ЕО) № 1272/2008. Този раздел в момента се актуализира въз основа на 2-та Адаптация към научно-технически прогрес на Регламента CLP, а следващата актуализация на този документ се очаква през 2013 г.


� Наблюдаването на смъртност след образуването на метхемоглобин не е обичайно, тъй като няколко животински вида са по-толерантни към него. Критичният ключ към вземането на решение е екстраполирането към човешка ситуация.


� IR/CSA .Ръководство за изискванията за информация и оценка на химическата безопасност (ECHA, 2008).


� Ако е налична, за предпочитане е EC10, вж. ОИСР 2006 г.


� INS означава Ръководство за идентифициране и наименоване на вещества в регламента REACH (Европейска агенция по химикали, 2007 г.)


�	Допълнителни определения са предоставени в Ръководство за идентифициране и наименоване на вещества (INS) в регламента REACH (Европейска агенция по химикалите, 2007 г.).


�	UVCB означава вещества с неизвестен или променлив състав, продукти на сложни реакции или биологични материали, виж глава 4.3 в INS.


�	Следва да се има предвид, че понякога токсичността се изразява като LL50, което е свързано със смъртоносното ниво на обременяване. Това ниво на обременяване с WSF или WAF може да бъде използвано директно при критериите за класифициране (виж също приложение I.4.5 от настоящия документ за насоки).


� Следва да се има предвид, че съгласно член 27 от CLP предупреждение за опасност Н400 се счита за излишно и следователно не се включва в етикета, тъй като се прилага също предупреждение за опасност Н410, виж раздел 4.1.6 от настоящия документ.


� Следва да се има предвид, че съгласно член 27 от CLP предупреждение за опасност Н400 се счита за излишно и следователно не се включва в етикета, тъй като се прилага също предупреждение за опасност Н410, виж раздел 4.1.6 от настоящия документ.





� Следва да се има предвид, че съгласно член 27 от CLP предупреждение за опасност Н400 се счита за излишно и следователно не се включва в етикета, тъй като се прилага също предупреждение за опасност Н410, виж раздел 4.1.6 от настоящия документ.





� Някои видове на това трофично ниво могат да са представителни за други таксономически групи, различни от ракообразни, например нехапещото комарче Chironomus tentans е представител на subphylum Hexapoda (клас на насекоми).





� Следва да се има предвид, че съгласно член 27 от CLP предупреждение за опасност Н400 се счита за излишно и следователно не се включва в етикета, тъй като предупреждение за опасност Н410 също се прилага, виж раздел 4.1.6 от настоящия документ.





� Тъй като производителите и вносителите са задължени да класифицират всички вещества, пускани на пазара в рамките на ЕС, методът на сумиране обикновено може директно да се прилага, а формулата за адитивност има ограничено приложение.


� Следва да се има предвид, че съгласно член 27 от CLP предупреждение за опасност Н400 се счита за излишно и следователно не се включва в етикета, тъй като се прилага също предупреждение за опасност Н410, виж раздел 4.1.6 от настоящия документ.


� В много случаи е възможно методът на сумиране да се използва директно чрез определяне на категориите на опасност на отделните съставки на сместа, когато има данни.


� Вж. също раздел 4.1.4.6. от настоящия документ.


� Следва да се има предвид, че съгласно член 27 от CLP предупреждение за опасност Н400 се счита за излишно и следователно не се включва в етикета, тъй като се прилага също предупреждение за опасност Н410, виж раздел 4.1.6 от настоящия документ.


� Моля да имате предвид, че тази комбинирана класификация се прилага само за смеси.


� Регламент (ЕО) № 1005/2009 на Европейския Парламент и на Съвета от 16 септември 2009 година за веществата, които разрушават озоновия слой.


� Следва да се има предвид, че Указание за изпитване № 305 на ОИСР в момента е в процес на преразглеждане. Всички приети указания за изпитване на ОИСР са достъпни чрез iLibrary на ОИСР.


� Имайте предвид, че това изчисление трябва да бъда коригирано, за да отрази стахиометрията на съединението, например за Zn3(PO4)2 , молекулно тегло на метала се умножава по три.


� Протоколът за превръщане/разтваряне, съгласно глобалната хармонизирана система за класифициране и етикетиране на химикали (GHS), разработена в рамките на структурата на ООН, определя диапазон на рН от 6 до 8.5 за 7-дневно изпитване и от 5.5 до 8.5 за 28-дневно изпитване. Предвид трудностите при провеждането на изпитванията за превръщане/разтваряне при стойност на рН от 5.5, ОИСР е валидирала само изпитване за диапазона на рН от 6 до 8.5.


� Стандартният протокол в приложение 10 към GHS на ООН в момента предвижда само степен на дългосрочно натоварване от 1 mg/l и по-ниски степени на натоварване може дори да не са практически осъществими в конкретен случай. По принцип изпитването протокол за превръщане/разтваряне (TDp) при по-ниски степени на натоварване е най-доброто директно изпитване, но от техническа гледна точка често то може да е неосъществимо за по-ниски степени на натоварване при хронична опасност. Богатият опит с протокола за превръщане/разтваряне е показал, че надеждни прогнози могат да бъдат правени за други степени на натоварване. Следователно, за да може съществуващите данни за превръщане/разтваряне да бъдат максимално използвани, резултатите от 28-дневно изпитване при по-ниски степени на натоварване при хронична опасност (0,1 и 0,01 mg/l) могат да бъдат получени чрез екстраполиране от данни от протокол за превръщане/разтваряне при други степени на натоварване. Такова екстраполиране трябва да бъде оправдано във всеки отделен случай и подкрепено от надеждна информация за превръщането/разтварянето при различни степени на натоварване, например за 8 и/или 28 дни. Трябва да се отбележи, че връзката между степента на натоварване и концентрацията на разтворения метал може изобщо да не е линейна. Ето защо е за предпочитане екстраполирането на данни за превръщане/разтваряне към по-ниски натоварвания да бъде извършено с помощта на уравненията в раздел А10.6.1 от приложение 10 на ООН Протокола за превръщане/разтваряне или алтернативно чрез предпазлива екстраполация.


ООН обяви, че възнамерява да промени/актуализира приложение 10 в близко бъдеще, за да го приведе в по-добро съответствие с дългосрочната стратегия за класифициране - цел, която вече е очаквана в тези насоки относно CLP. 


� Изпитвания, извършени с лесно разтворими соли като метални сулфати и метални хлориди.


� Изпитвания, извършени с лесно разтворими соли като метални сулфати и метални хлориди.


� При отсъствието на адекватни данни за хронична токсичност за всичките трофични нива следващата стъпка е да се комбинират два типа информация, т.е. информацията за хронична токсичност за трофичното ниво с такива данни и информацията за остра токсичност за водната среда и вредните въздействия върху околната среда за трофичните нива, за които няма информация. За повече подробности, вж. раздел 4.1.3.3. и таблица 4.1.0.


� Съгласно член 27 от CLP, предупреждение за опасност Н400 може да се смята за излишно върху етикета и следователно да не се включва в етикета, защото се прилага също предупреждение за опасност Н410, виж раздел 4.1.6 от настоящия документ.


� Изпитвания, извършени с лесно разтворими соли като метални сулфати и метални хлориди.





� Изпитвания, извършени с лесно разтворими соли като метални сулфати и метални хлориди.


� Изпитвания, извършени с лесно разтворими соли като метални сулфати и метални хлориди.


� Изпитвания, извършени с лесно разтворими соли като метални сулфати и метални хлориди.


� При изпитването за превръщане/разтваряне трябва да се използва най-финия представителен метал на прах.
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