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1. Bevezetés

A REACH-rendelet! a veszélyes tulajdonsagokra vonatkozé Uj informaciok eléallitasat irja eld,
amennyiben lehetséges, a szikségtelen allatkisérletek elkertlésével.

A jelen gyakorlati utmutaté célja azon kotelezettségrdl valé tajékoztatas, hogy hogyan kertlje
el a gerinces allatokon végzett szilkségtelen kisérleteket ugy, hogy ugyanakkor mégis
rendelkezzen elegend6 informacidval az anyagok tulajdonsagairdl az osztalyozas és
kockazatértékelés céljabol. Ebbdl a célbdl az Utmutatd ismerteti az allatkisérletek helyett
alkalmazhato alternativ mddszerek egyre tdébb lehet6ségét és azok bejelentésének helyes
maodjat.

A gyakorlati atmutaté tovabba ajanlasokat is megfogalmaz az ECHA eddigi regisztralasi és
dokumentacio-értékelési tapasztalatara alapozva. Felhivjuk a figyelmet, hogy a jelen atmutato
nem ismerteti a regisztralas tekintetében a sikeres megfelel6ségi ellenbrzés érdekében
teljesitendd kovetelményeket. E kdvetelményeket a Reqisztralasi és PPORD dokumentaciok
létrehozasa c. kézkdnyv 2. melléklete tartalmazza.

Tovabba javasoljuk az Utmutato a tajékoztatasi kévetelményekhez és a kémiai biztonsagi
értékeléshez (kulénésen az R2, R3, R4, R5, R6 és R7 fejezetet) attekintését. Ezekben a
részletesebb Utmutatokban példak és magyarazatok talalhatok a jelen dokumentumban
bemutatott mdédszerekrol.

Végul, az ECHA tajékoztatast nyujt a Gyakorlati Gtmutatd a kkv-k vezetdi és a REACH
koordinatorok szamara cim(i dokumentumban is (2.2. fejezet).

1.1 Kinek szol ez az utmutato?

Az Utmutato elsGsorban anyagok gyartoi és importérei (és egyedli képvisel6ik) szamara
készilt, és kiloéndsen hasznos lehet azon kis- és kdzépvallalkozasok (kkv-k) szamara,
amelyeknek a REACH- és a CLP-rendelet kotelezettségeket ir el6.

Haszon lehet tovabba a kutatasi szolgaltatd szervezettek és a kilsé tanacsadok szamara is.
Segitséget nyuUjthat a regisztralassal kapcsolatos dontések meghozatalaban és a masoktol
kapott tanacsok értékelésében. Tovabba, az Eurépai Unidba vegyi anyagot exportalé nem
uniés vallalatok is hasznosnak talalhatjak ezt az Gtmutatot.

1.2 Legfontosabb elemek
A jelen gyakorlati utmutatd az alabbi fobb pontokban foglalhaté Gssze:

1. Kovesse a ,,4 lépést” a tajékoztatasi kovetelmények teljesitése érdekében:

() A mar meglévd informaciok dsszegylijtése és megosztasa;

(i) A szikséges informaciék meghatarozasa;

(iii) Az informacids hianyossagok meghatarozasa; valamint

(iv) Uj adatok megszerzése vagy vizsgalati stratégiara iranyulo javaslat.

2. Ossza meg az adatokat mas (potencialis) regisztralékkal (SIEF-eken belll a bevezetett
anyagok esetében) vagy a korabbi regisztralokkal. Kérje a gerinces allatokon végzett
vizsgalatok rendelkezésre all6 adatait.

1 A vegyi anyagok regisztraldsardl, értékelésérdl, engedélyezésérdl és korlatozasardél (REACH) szdlé 1907/2006/EK
rendelet.


http://echa.europa.eu/manuals
http://echa.europa.eu/manuals
http://echa.europa.eu/guidance-documents/guidance-on-information-requirements-and-chemical-safety-assessment
http://echa.europa.eu/guidance-documents/guidance-on-information-requirements-and-chemical-safety-assessment
http://echa.europa.eu/web/guest/practical-guides
http://echa.europa.eu/web/guest/practical-guides
http://echa.europa.eu/en/support/small-and-medium-sized-enterprises-smes
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3. Néhany esetben elhagyhatja az adatokat, ha az a REACH eldirasai (VII-X. melléklet, 2.
oszlop és/vagy XI. melléklet) szerint indokolt.

4. Ha Uj adatokat kell el6allitani, csak akkor folytathatdk kisérletek gerinces allatokon, ha
a szukséges ismeretek masképp nem szerezhet6k meg. Egyes esetekben az allatkisérlet
lefolytatdsahoz az ECHA jovahagyasa sziikséges. Mivel kételes megfontolni az alternativ
moaddszerek alkalmazasanak lehetGségét, ezért meg kell Oriznie az ezzel kapcsolatos
feljegyzéseit azon allaspontja alatamasztasahoz, hogy miért sziikséges allatkisérlet
lefolytatdsa az adat el8allitdsdhoz. Eléfordulhat, hogy kérik Ontél az alternativ
maodszerekkel kapcsolatos kdvetkeztetései benyujtasat.

5. A kozvetlen kisérletek helyett az alternativ mdédszerek tdbb tajékoztatasi
kovetelménnyel kapcsolatos kdvetkeztetés levonasara hasznalhaték. A REACH-ben
szerepl6 alternativ mddszerek a bizonyitékok sulyan alapulé megkézelités,az in vitro
modszerek, mennyiségi szerkezet-aktivitasi 6sszefliggés (QSAR) modellek és a
kereszthivatkozas / kategodria alapu megkozelitések. Az egyes végpontokkal kapcsolatos
jogszabalyi elGirasok azonban eltéréek. Az adatok szintjének azonosnak kell lenni a
standard vizsgalatokkal elGallitott adatokéval.

6. Dokumentalja, hogy a formalis el6feltételek az alternativ adatok felhasznaldasahoz
teljesiilnek-e, beleértve, hogy validalt mdédszerrel szerezték be azokat, és hogy az
eredmények megfelel6ek az osztalyozas és cimkézés és/vagy a kockazatértékelés
szempontjabdl.

7. J6 min6ségl dokumentacid szikséges. Felhivjuk a figyelmet, hogy ha az ECHA azt
allapitja meg, hogy az adatok nem megfeleldk, késébb kérheti a hidnyzé adatot.

A tajékoztatasi kévetelmények teljesitéséhez sziikséges integralt vizsgalati stratégiakrol
tovabbi informacidkat tartalmaz az Utmutato a tajékoztatasi kovetelményekhez és a kémiai
biztonsaqi értékeléshez R.7a fejezet: A végpontokra vonatkoz6 dtmutatad.

1. abra: Osszefiiggés az egységesen eldirt tajékoztatasi kovetelmények és az (allat)kisérletek
lehetséges alternativai ko6zott

Adatelhagyas

\

A tdjékoztatasi
kovetelmények teljesitése a

sziikségtelen allatkisérletek
elkeriilésével

Bl Kereszthivatkozas
/ kategoriak

A bizonyitékok

sulya



http://echa.europa.eu/guidance-documents/guidance-on-information-requirements-and-chemical-safety-assessment
http://echa.europa.eu/guidance-documents/guidance-on-information-requirements-and-chemical-safety-assessment
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2. Az On altalanos kotelezettségei

Az anyaggal kapcsolatos veszélyek és kockazatok azonositasa: a REACH- és a CLP-rendelet’
atfogo célja az emberi egészség és a kérnyezet magas szintl védelmének biztositasa.

Ennek elérése érdekében pontos informaciora van sziikség a vegyi anyagok tulajdonsagairdl az
osztalyozasi és cimkézési, valamint a kockazatkezelési dontésekhez. Ennélfogva, a REACH
eldirja az anyagok regisztralasat és a tajékoztatasi kovetelmények teljesitését a REACH VI-XI.
mellékletével 6sszefliggésben értelmezett 10. és 12. cikkében foglaltak szerint.

A CLP-rendelet nem ir el Uj vizsgéllatokat.3 Helyette be kell szerezni és értékelni kell minden
elérhet6 relevans informaciét az anyagok és keverékek osztalyozasahoz. A gyakorlatban ez azt
jelenti, hogy sok anyagot lehet osztalyozni a REACH szerinti regisztralasra val6 felkészilés
soran 0sszegyUjtott adatok alapjan.

A gerinces allatokon végzett kisérletek eredményeinek megosztasa: a szikségtelen
allatkisérletek elkeriilésének els6dleges eszkbdze az, hogy a regisztralok a REACH értelmében
kotelesek megosztani ugyanazon anyag tarsregisztraléival a gerinces allatokon végzett
kisérletek eredményeit, és kdzds adatbenyujtast kell 1étrehozniuk.

A REACH el6irasai alapjan a regisztraldknak el6szér a mar meglévd informaciokat kell
0sszegyljteni és megosztani, meg kell hatarozniuk a szlikséges informacidkat, majd az
informaciés hianyossagokat, és csak ezt kévetden, ha sziikséges, kell Uj adatokat szerezni
vagy vizsgalati stratégiat javasolni.

Az anyagtdl és a végponttol fiiggben arra a megallapitasra juthat, hogy az emberi egészségre
és kornyezetre gyakorolt veszélyekre vonatkozé adatok nem megfelel6k, és Uj adatokat kell
el6allitani.

Az anyagok tulajdonsagaira vonatkoz6 informéaciok a vizsgalatokon kivil méas eszkdzokkel is
megszerezhetbek, amennyiben a REACH-ben foglalt feltételek teljesiilnek. Szamos esetben
azonban csak a tovabbi vizsgalatok elvégzése a hianyz6 adatok megszerzésének egyetlen
maodja.

Gerinces allatokon kizarélag végsé megoldasként szabad kisérletet végezni: A REACH
kifejezetten eldirja, hogy amikor csak lehetséges, az adatokat a gerinces allatokon végzett
kisérletektdl eltér6 modszerekkel kell megszerezni. Masképpen fogalmazva, gerinces allatokon
kizarolag végsé megoldasként szabad kisérleteket végezni, amikor mar minden egyéb
adatforrast kimeritettek.

Az alternativ, példaul az in vitro vizsgalati médszereket folyamatosan fejlesztik, és a REACH
egységesen elGirt tajékoztatasi kdvetelményeit kovetkezetesen kiigazitjak. Szamos, kiléndsen
a nagy mennyiségben regisztralt vegyi anyagokra vonatkozé6 t4jékoztatasi kovetelmények a
vegyi anyagok emberekre és kornyezetre gyakorolt hatasait elérejelzé modellként a gerinces
allatokon végzett standard vizsgalati moédszerekre tamaszkodnak. Az anyagok tulajdonsagai,
meég ezen végpontok esetében is, azonban mas madszerekkel, példaul kereszthivatkozassal és
csoportositassal is vizsgalhatok.

Ha uj allatkisérlet valik sziikségessé, a jogszabaly elGirja az allatkisérletek kivaltasa, szamanak
csokkentése vagy finomitasa érdekében a tudoméanyosan megalapozott megkdzelitések

2 Az anyagok és keverékek osztalyozasarol, cimkézésérdl és csomagoldsardl szél6 1272/2008/EK rendelet.
3 Kivéve a fiziko-kémiai tulajdonsagok vonatkozasaban, amelyek nem tartoznak e dokumentum targykérébe.
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alkalmazasat.

A legkevesebb allatot felhasznalo legkevésbé sulyos vizsgalatot kell alkalmazni, és oly médon
kell elvégezni, hogy a legkevesebb fajdalmat, szenvedést, stresszt, illetve maradandé
egészségkarosodast okozza. A kisérletet a tudomanyos célokra felhasznalt allatok védelmérdl
sz6l6 2010/63/EU iranyelv rendelkezéseivel 6sszhangban kell elvégezni, és a vizsgalati
moddszerekrél sz616 rendeletben (440/2008/EK rendelet) szereld elismert mddszereket kell
alkalmazni.

Felhivjuk a figyelmet, hogy az dsszes, a REACH IX. vagy X. mellékletében foglalt
koévetelmények teljesitése, valamint egyes, a VIII. mellékletben foglalt kévetelmények
teljesitése érdekében sziikséges vizsgalatok esetén vizsgalati javaslatot kell benyujtani az
ECHA-hoz, és csak a jovahagyast kovet6en végezhet6 el a vizsgalat.

A REACH értékelési eljarasa keretében az ECHA minden vizsgalati javaslatot megvizsgal, és
adott esetben a dokumentaciét megfelel6ségi ellendrzés céljabdl is kivalaszthatja. Ha az ECHA
a dokumentacio vizsgalata soran aggalyokat allapit meg azzal kapcsolatban, hogy a
rendelkezésre all6 alternativ mddszereket valdszinlileg nem alkalmaztak, az Ugynékség kérheti
a kérdés tisztazasat. Ha az aggodalmakat nem tisztazzak, az ECHA tajékoztatja a tagallami
hatosagokat a dokumentacio esetleges meg nem felelésérél. Kovetkezésképpen,
dokumentalnia kell az indokait, miért volt sziikséges az Uj allatkisérletek elvégzése.

Végul, indokolatlan késedelem nélkul kételes aktualizalni a dokumentéaciot, ha Uj adatok vagy
vizsgalatok valnak elérhet6évé.
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3. Tajékoztatasi kovetelmények teljesitése — négy lépésbol
allé folyamat

Regisztral6ként a REACH VI-X. mellékletében foglaltak szerint adatokat kell szerezni az
anyagarol. A REACH VI. melléklete egy négy Iépésbdl allé eljarast hataroz meg a tajékoztatasi
koévetelmények teljesitéséhez. Kérjuk, vegye figyelembe, hogy ezek a Iépések nem feltétlentl
egymas utan kovetkeznek. A

gyakorlatban ez egy iterativ folyamat, amelyet az alabbi 2. abra is bemutat. Az abra attekinti a
helyes stratégia meghatarozasa, valamint a szilkségtelenil elvégzett allatkisérletek és a
kisérletek megismétlésének megakadalyozasa érdekében javasolt Iépéseket.

Hasonl6 folyamatot lehet alkalmazni az anyagok osztalyozdsahoz, bar a CLP- rendelet szerint
Uj vizsgalatot nem kotelez6 lefolytatni.

1. Iépés — Meglévo informaciok osszegylijtése és megosztasa

Az 6sszes meglévl informacid 6sszegyljtése és megosztasa a tajékoztatasi kovetelmények
teljesitésének elsO |épése. A |épést az alabbi 3.1 és 3.2 fejezet részletesen ismerteti.

2. lépés — A szukséges informaciok meghatarozasa

A REACH VII-X. mellékletébdl meg kell hatarozni az anyaga lényegi tulajdonsagaival
kapcsolatban egységesen elGirt tajékoztatasi kdvetelményeket a gyartott vagy behozott
mennyiségre vonatkozoan, mivel On koteles teljesiteni ezeket a tajékoztatasi
kovetelményeket. A VI. mellékletbdl is meg kell hatarozni az anyag azonositasaval
kapcsolatban sziikséges 6sszes informaciot.

Mar ennél a |épésnél is minden lehetGséget fontoldra kell venni a tajékoztatasi
kovetelményektdl valod eltérésre vagy elhagyasra a VII-X. melléklet 2. oszlopaban (kulonleges
szabalyok végpontonként) és a X. mellékletben (az eldirt informacidktdl vald eltérés altaldnos
feltételei) meghatarozottak szerint. Ezt a Iépést az alabbiakban ismertetjuk (lasd: 3.3 és 4
fejezet).

3. Iépés — Az informacios hidnyossagok meghatarozasa

Az 1. l1épésben minden rendelkezésre allo relevans és megbizhato informaciok 0sszegylijtése
utan ossze kell vetnie azokat az anyagra vonatkozéan a 2. Iépésben meghatarozott sziikséges
informacidkkal annak megallapitasahoz, hogy az el6irt adatok kézil hianyzik-e adat.

4. 1épés — Uj adatok megszerzése vagy vizsgalati stratégiara iranyulé javaslat

Ha a 3. Iépésnél hianyz6 adatot allapitottak meg, akkor Uj adatot kell szerezni. A |épést az
aldbbi 3.4 fejezet részletesen ismerteti.
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2. abra: Az informaciogyiijtés iterativ folyamatanak attekintése a sziikségtelen allatkisérletek
elkeriulése érdekében
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3.1 A meglévo informaciok felhasznalasa

Ossze kell gy(ijtenie az 8sszes relevans rendelkezésre all6 adatot az anyag lényegi
tulajdonsagaival, példaul fizikokémiai tulajdonsagokkal, kérnyezeti sorssal és eml&sokre
gyakorolt toxicitassal, valamint a felhasznalassal és expoziciéval kapcsolatban, figgetlentl
attol, hogy az adott végpontra vonatkozé informaciékra szikség van-e az adott mennyiségi
szinten.

Ez kiterjed minden sajat vagy mas adattulajdonosnal és adatforrasban elérheté megfeleld és
megbizhat6 adatra:

e Az anyag meglévd, akar vizsgalatokbol, akar mas forrasbdl (pl. tudomanyos
publikaciébdl) szarmazé adatai;

e Az anyag gyartasa és valamennyi felhasznéldsa, az emberi egészségre és kdrnyezetre
gyakorolt expozicié adatai és minden kapcsol6dé kockazatkezelési intézkedés;

e A hasonl6 anyagokra vonatkoz6 adatok, ha lehetséges a ,kereszthivatkozas” vagy a
»vegyi kategoridba” sorolas (érdemes megfontolni a kapcsolatfelvételt a hasonl6
anyagok SIEF-jeivel);

e A (Q)SAR-modellel becsiilt eredmények, ha rendelkezésre allnak megfelel6 modellek;

¢ Minden egyéb adat, ami alatamaszthatja a bizonyitékok sulyan alapulé megkéozelitést az
adott végpontok esetén hianyz6 adatok megszerzése érdekében, amennyiben
megfeleld.

A REACH el6irdsa alapjan a technikai dokumentaciéban meg kell adni az 6sszes relevans és
rendelkezésre all6 informaciot. Legaldbb a REACH VII-X. mellékletében egységesen eldirt, a
regisztralt mennyiség esetén relevans informéciokat kell megadni.

A gyakorlatban az 6sszes meglévé informacid dsszegylijtése és értékelése utan ki kell
vélasztani a relevans, megfeleld és megbizhaté adatokat. Az értékelés alapjan az anyag
minden egyes végpontja esetén a tajékoztatasi kovetelmények teljesitéséhez hasznos dsszes
adatot, valamint a biztonsagos felhasznéalas igazolasahoz sziukséges 6sszes adatot meg kell
adni. Bar a tajékoztatasi kdvetelmények teljesitéséhez a relevans, megfelel6 és magas
minGségi vizsgalatbol altalaban egy adatvégpont elegend6, minél tobb adatot adnak meg,
annal atfogébbak a kdvetkeztetések.

A REACH XI. mellékletének 1.1. pontjaban a meglévo adatok annak hiteles indoklasaként
vehetOk figyelembe, hogy a vizsgdlat elvégzése tudomanyos szempontbol nem indokolt, ha a
megallapitott feltételek teljeslilinek. A meglévl adatok felhasznalasaval és helyes megadasaval
hozzajarul a sziikségtelen allatkisérletek elkeruléséhez. A meglévé adatok megfelel6 megadasa
az alternativ moédszerek, példaul a bizonyitékok sulyan alapulé megkdzelités (lasd: 4.1
fejezet), a kereszthivatkozas vagy csoportositas (lasd: 4.4 fejezet) alapjaul is szolgal.

Hogyan kell végrehajtani?
Az adatok értékelésének altalanos kritériumai

e Az adatok értékelésének altalanos kritériumai a megbizhatdésag, a relevancia és a
megfeleldség, amelyeket részletesen ismertet az Utmutaté a tajékoztatasi



http://echa.europa.eu/guidance-documents/guidance-on-information-requirements-and-chemical-safety-assessment
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kovetelményekhez és a kémiai biztonsagi értékeléshez, R.4 fejezet. Ezeket a
fogalmakat Klimisch és tarsai (1997—ben)4 a kovetkez6képpen hataroztak meg:

e Relevancia — annak a mértékét jelenti, hogy mely adatok vagy vizsgalatok alkalmasak
egy adott veszély azonositasara vagy kockazat jellemzésére.

e Megbizhatdésag — lehetbleg a szabvanyositott mddszerrel kapcsolatban egy vizsgalati
jelentés vagy kiadvany belsé min6ségének, valamint a kisérleti eljaras és az
eredmények ismertetési médjanak értékelése a megallapitdsok egyértelmiiségének és
elfogadhatésaganak bizonyitasa érdekében. Az adatok megbizhatdésaga szoros
kapcsolatban all az adatok megszerzésére alkalmazott vizsgalati médszer
megbizhat6sagaval (lasd az Utmutat6 R.4.2 részét).

e Megfeleloség — az adatok hasznalhatésaga a veszély/kockazat értékelésének
szempontjabol. Ha az egyes végpontokra vonatkozoan egynél tobb vizsgalat all
rendelkezésre, a legrelevansabb és legmegbizhatdbb vizsgalatnak kell a legnagyobb
sulyt tulajdonitani. Az egyes végpontok vonatkozasaban az elsddleges vizsgalatokhoz
atfogo osszefoglalasokat kell 6sszeallitani.

Az informaciok relevanciaja a veszélyek és kockazatok azonositasa érdekében

Az informacidk relevanciaja annak a mértékét jelenti, hogy mely adatok vagy vizsgalatok
alkalmasak egy adott veszély azonositasara vagy kockazat jellemzésére. Ez nem csak a
tényleges vizsgalati adatokra, hanem mas tipusu adatokra is vonatkozhat.

A relevancia értékelésekor az alabbiakat kell figyelembe venni:

e a végpont relevanciaja: a vizsgdlat soran tanulmanyozott hatédsoknak egyértelmden
kapcsolddnia kell az anyag toxicitasahoz (pl. fizikai hatasok, az azt megnehezit6
tényezok miatti hatasok nem relevansak);

e avizsgalt anyag relevancidja: a vizsgalt anyagnak egyenérték(inek kell lenni a
regisztralt anyaggal;

e avizsgalati modszer és korulmények relevancigja: az alkalmazott kérulmények nem
térhetnek el tulzottan a nemzetkozileg elfogadott vizsgalati iranyelvektol;

e az alternativ vizsgalatokbo6l szarmazé6 adatok relevancigja: pl. (Q)SAR,
kereszthivatkozéas, kategoriak vagy in vitro megkdzelitések alkalmazasa soran igazolni
kell azt, hogy alkalmazhaték az anyagra (pl. a (Q)SAR modellek alkalmazhatésagi
tartoménya, a kategoria kévetkezetessége, az in vitro hatasok relevanciaja).

Az informacidok megbizhatdésdga a veszélyek és kockazatok azonositasa érdekében

A relevans adatoknak eléggé megbizhaténak kell lenni ahhoz, hogy figyelembe lehessen venni
azokat a veszélyek és kockazatok azonositasahoz, amint azt ismerteti az Utmutato a
tajékoztatasi kovetelményekhez és a kémiai biztonsaqgi értékeléshez, R.4 fejezet. Kizarélag
azokat az adatokat kell megadni, amelyeknél van arra bizonyitéka, hogy relevansak,
megbizhatok és megfeleldk.

Ennélfogva, a megbizhatdsagot a vizsgalat minGsége, az alkalmazott modszer, az eredmények
és kovetkeztetések benyujtasa révén mérik. Igy egy vizsgalat megbizhatésaga szarmazhat a
vizsgalati jelentés minéségébdl, a szabvanyositott modszer alkalmazasabdl, valamint a kisérleti

4 Klimisch H, Andreae M és Tillmann U (1997). A Systematic Approach for Evaluating the Quality of Experimental
Toxicological and Ecotoxicological Data. Regulatory Toxicology and Pharmacology Volume 25 (1).
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eljaras és az eredmények ismertetésének maédjabal.

A vizsgéalat megbizhatosagat ugy kell jeldlni, hogy a technikai dokumentacidban szerepld
Osszes adathoz a Klimisch-féle értékelési rendszer szerinti pontszamot rendeli:

1 = korlatozasok nélkil megbizhato;

2 = megbizhat6, korlatozasokkal;

3 = nem megbizhato;

4 = nem tarsithato.
Az informaciok megfelelésége a veszélyek és kockazatok azonositasa érdekében
A megfelel6ség lényegében az adatok hasznalhatdsdga a veszély/kockazat értékelésének
szempontjabol.

A benyujtott adatoknak megfelelonek kell lenni egy adott veszély azonositasanak vagy a
kockazat jellemzésének céljaira; lehetévé kell tenni az egyértelm( doéntést arrdl, hogy az
anyag megfelel a osztalyozasi kritériumoknak, és lehetové teszik megfelel6 DNEL / PNEC
értékek levezetését a kockazatértékelés céljara.

Mennyiség

A fentieken tulmenden a mennyiséget is figyelembe kell venni a bizonyitékok er6sségének
értékelésekor, kuléndsen akkor, ha tdbb informécioforras all rendelkezésre a bizonyitékok
sulyan alapulé megkozelités alkalmazasahoz és a sziikséges végpontvizsgalattdl vald
eltéréshez. A bizonyiték teljes sllydnak megallapitasdhoz egynél tobb informécio sziikséges.
Amint fentebb jeleztiik, annél jobb, minél tébb bizonyiték all rendelkezésre, killéndsen ha
ellentmondé informéacidkat mertlnek fel.

Gyakori adatforrasok és értékelésitk

A kovetkez6 forrasok hasznos informaciokkal szolgalhatnak:
e Szakkdnyvi adatok és adatbazisok
e Meglévd vizsgalatok — régi adatok
e Epidemioldgiai vizsgalatok és mas human adatok
e (Q)SAR-becslés
e In vitro és Uj vizsgalati modszerek
e Kereszthivatkozéas

Igazolni kell, hogy jogosult az adat hasznalatara a regisztralas céljabdl (lasd tovabba:
Utmutaté az adatok megosztéasahoz).

Szakkonyvi adatok és adatbazisok

Alaposan megyvizsgalt vegyi anyagok esetében elfogadhat6 a fiziko-kémiai, toxikolégiai és
okotoxikologiai paraméterekre vonatkozoan ,,szakmailag fellilvizsgalt” adatokbol szarmazo
értékek felhasznalasa. A szakmailag felllvizsgalt adatok ezen forrasaihoz a megbizhatésag
megallapitasa soran a 2-es megbizhatdsagi kod (,hiteles, korlatozasokkal”) megfeleléen
hozzarendelhetd, mivel azzal a feltételezéssel éllink, hogy szamos adatforrast megvizsgaltak, a
vizsgalati mddszert és a vizsgalt anyag azonositd adatait értékelték, valamint hogy megbizhaté
és reprezentativ értéket valasztottak a végponthoz. Azt, hogy ilyen fellllvizsgalati eljaras
lefolytatasra keriilt-e, a szakkényv bevezet6jének vagy az on-line adatbazishoz késziilt
osszefoglalé informéacidknak kell tartalmaznia.


http://echa.europa.eu/guidance-documents/guidance-on-reach
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Szakmailag felllvizsgalt fiziko-kémiai adatokat tartalmazé hasznos szakirodalmi kényveket és
adatgyljteményeket ismertet az Utmutato a tajékoztatasi kovetelményekhez és a kémiai
biztonsagi értékeléshez, R7a fejezet (R.7.1-2 tablazat).

Az online adatbazisok, példaul az OECD eChemPortalon résztvevd adatbazisok hasznos
adatforrasok, kilénésen ha referenciat adnak a kivalasztott értékhez, és forrasként szolgalnak
annak megallapitasahoz, hogy tovabbi adatok rendelkezésre allnak-e. Ne feledje, hogy az
adatbazisra (vagy visszakeresés nélklil a masodlagos adatforrasra) torténd kdzvetlen
hivatkozas helyett az eredeti adatforrasokat ellendrizni kell, és azokra kell hivatkozni, mivel
ezek az adatbazisforrasok altaldban masodlagos adatforrasok.

Kizardlag masodlagos forrasokbdl szarmazdé adatok felhasznalasa soran lényeges bizonyitékok
sulyan alapulé megkézelitést (tovabbi részleteket lasd: 4.1 fejezet) felépiteni annak
megallapitasa érdekében, hogy megfeleld értéket valasztottak-e az adott végponthoz.
Altalaban nem elfogadhat6 tovabbi megalapozé bizonyiték nélkiil egyetlen, szakmailag
feltlvizsgalt masodlagos forras hasznalata.

A technikai dokumentaciéban a megalapoz6 adatok, mint példaul a gyartasi adatok, a
megbizhatd QSAR-becslések és az esetlegesen szakmailag felll nem vizsgalt forrasbol
szarmazoé adatok, mellett tobb hiteles adatforrasbodl vett értékeknek kell szerepelnie.

A fiziko-kémiai tulajdonsagok anyagbiztonsagi adatlapokbdl vett értékeihez és minden egyéb
vallalati adathoz csak 4-es megbizhatdsagi pontszam (azaz nem tarsithatd) rendelhetd, kivéve,
ha az (atfogd) vizsgalati 6sszefoglalas dsszeallitasat és a vizsgalat megbizhatésaganak
figgetlen értékelését lehetbvé tevo részletes informaciokat, mint példaul a kisérleti médszert
és a vizsgalt anyagot megadjak.

Nehéz altalanos megallapitast tenni az egyes adatforrasok megbizhatésagara vonatkozéan egy
egyedi paraméter esetén. A felllvizsgalatot végzdknek biztositani kell, hogy a vizsgalt anyag
azonositasa, a vizsgalati médszer és eredmény megbizhaté.

Meglévo vizsgalatok — régi adatok

A ,régi vizsgalatnak” nincs definicidja, de két kulénbséget lehet tenni:

(i) a vizsgéalatot a 2004/10/EK iranyelvben meghatarozott helyes laboratériumi gyakorlattal

(GLP) 6sszhangban vagy a GLP-rendszer létrehozasa (1987) el6tt folytattak-e a vizsgalatot. A
nem a GLP szerint végzett vizsgalatok megbizhatésagat eseti alapon kell értékelni a Klimisch-
féle értékelési rendszer hasznalataval, és az jelentésen fligg a vizsgalati jelentés minéségétdl;

(i) a vizsgalatot a legujabb bizottsagi rendeleteknek és OECD iranyelveknek megfelel6en
végezték-e el. A legUjabb (j irdnyelvvel vald egyenértékliséget eseti alapon kell megallapitani.

Bar a REACH XI. melléklete egyértelm(ien megengedi a meglévl vizsgalatok felhasznalasat,
el6fordulhat, hogy a nem a hatdlyos vizsgalati irdnyelveknek megfeleléen elvégzett régi
vizsgalatok adatai kevésbé megbizhatok vagy relevansak, mivel az alkalmazott iranyelv adott
esetben nincs 6sszhangban a legldjabbakkal. Kiilonésen, ha kevesebb (vagy eltérd)
paramétereket mérnek, lehet, hogy a jelentés és minGségbiztositas hianyzik. Emiatt ezen
vizsgalatok megbizhatdsaga alacsonyabb lehet, és ebbdl kovetkez6en nem megfeleléek az
elsOdleges vizsgalatként torténd kivalasztasra.

Megfelel6ek lehetnek azonban a bizonyitékok sulyan alapulé megkozelitéshez vagy megalapozo
vizsgalatokként. Annak érdekében, hogy az ECHA értékelhesse ezeket a nem szabvanyos
adatokat, a regisztraldnak minden lehetséges dokumentaciot be kell nyujtania, amelyek
magukban foglaljak a vizsgalat részletes leirasat, a vizsgalati modszert és a vizsgalati anyagot,
minden eltérést vagy rendellenességet. Ha nem all rendelkezésre elegend6 informacié a
hianytalan atfogo vizsgalati 6sszefoglalas IUCLID-ben valé dokumentalasahoz, a vizsgalatot
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inkabb megalapozé vizsgalatként kell benyujtani.

Human szakirodalmi adatok

A XI. melléklet 1.1.3. pontja szerint a human szakirodalmi adatok felhasznalhatok annak
indoklasahoz, hogy a vizsgalat elvégzése tudomanyos szempontbdél nem indokolt, ha a
megallapitott feltételek teljesiinek.

Az epidemiolégiai adatok és a human expozicidra vonatkozé mas tapasztalatok, mint példaul a
véletlenszerli mérgezés és a munkahelyi expozicid, klinikai vizsgalatok vagy esettanulmanyok
hasznosak lehetnek a bizonyitékok sulyan alapulé megkdzelités szempontjabdl. A XI. melléklet
1.1.3. pontja szerinti kritériummal kapcsolatban megfeleld és megbizhaté dokumentaciét kell
biztositani az adatok megfelel6ségének értékeléséhez.

(Q)SAR-becslés

Az érvényes (Q)SAR-becslések figyelembevétele tovabbi bizonyitékot szolgaltathat. A (Q)SAR-
adatok felhasznélaséardl tovabbi informaciot és irAnymutatést a (Q)SAR-modellek alkalmazasa
és bejelentése cim(i gyakorlati Gtmutaté és az Utmutaté a tajékoztatasi kévetelményekhez és
a kémiai biztonsagi értékeléshez, R.6 fejezet tartalmaz.

In vitro és (j vizsgalati médszerek

Az in vitro vizsgalatok bizonyitékok forrasai lehetnek. Tovabbi részletek az alabbi 4.3
fejezetben talalhatéak.

A REACH-rendelet XI. mellékletének 1.2. pontja Ugy rendelkezik, hogy a ,,13. cikk (3)
bekezdésében emlitett vizsgalati modszerek kd6zott még nem szerepld Uj vizsgalati
modszerek”, amelyek adott esetben még az eldzetes hitelesités szakaszaban lehetnek,
figyelembe vehet6k a bizonyitékok sulyan alapulé megkozelités keretében. Az in vitro
modszerekkel nyert informacié hasznos lehet tovabbi bizonyitékok nyudjtasara, amelyek
segithetnek az in vivo vizsgalatok tapasztalatainak értelmezésében. Kulénésen az in vitro
modon el6idézett metabolizmus és kinetikai adatok segithetnek a hatdsmechanizmus
azonositasaban, ha egyesitik azokat in vivo vizsgalatokbdl szarmazé adatokkal, és segithetnek
kinetikai modellek felallitasaban is. Ne feledje, hogy az in vitro adatokat kell6 részletességgel
kell megadni a regisztralasi dokumentaciéban, hogy lehetévé tegye a kockazatértékelés soran
a relevancia értékelését.

Kereszthivatkozas

Fontoldra lehet venni a hasonl6é anyaggal vagy vegyi anyagok kategoérigjanak részeként
el6allitott informacidk felhasznalasat (lasd: Utmutatd a tajékoztatasi kbvetelményekhez és a
kémiai biztonsaqgi értékeléshez, R.6 fejezet és az alabbi 4.4 fejezet).

Sziukséges szakértelem

Adminisztrativ Ha a vizsgalati eredmények és a megfelel6 Klimisch-féle

szakértelem pontszamok rendelkezésre allnak, kézvetlentl hasznalhaték a
regisztralasi dokumentacio bemeneti adataként.

Tudomanyos Ha a rendelkezésre all6 vizsgalati eredményekhez Klimisch-féle

szakértelem pontszamot kell adni, vagy értelmezni kell az eredményeket,

meg kell hatarozni a megfelel6 értéket az értékeléshez.

Magas szintii Ha a standard vizsgélat alternativajaként tobb forrasbal,

tudomanyos szakértelem példaul kisérleti adatokbdél szarmazé bizonyitékokat
hasznalnak. Ezeknek az adatoknak a hasznalatara, tudomanyos
indoklasara és megbizhaté dokumentalasara nagyon sajatos
szabalyok vonatkoznak.
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Ha egyéb tudomanyos adatokat kell megvitatni a tébbi
regisztraléval kisérleti vagy egyéb adatok tudomanyos
eredményei alapjan.
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3.2 Adatmegosztas

Az adatmegosztas az ugyanazon anyagot regisztralok REACH szerinti kdtelezettsége. Ez a
sziikségtelen allatkisérletek megakadalyozasanak els6dleges eszkoze. Ennélfogva, valamely
regisztral6 altal gerinces allatokon végzett vizsgalatokat meg kell osztani, hogy az adott
informaciot igényl6 6sszes tarsregisztrald felhasznalhassa azt. Ez azt is jelenti, hogy a sajat
regisztralashoz szlikséges (j allatkisérletekrdl egyeztetni kell a tarsregisztraldkkal, hogy
elkeriljék a vizsgalatok megismétlését.

A nem gerinces allatokon végzett kisérletekbdl szarmazé adatokat is meg kell osztani a
regisztracios koltségek cstkkentése érdekében.

Az adatok megosztasat javasoljuk a hasonlé (nem a sajat SIEF-hez tartoz6) anyagok
regisztraldk kozott is, hogy elkerlilhet6k legyenek a szlikségtelen allatkisérletek.

Az adatmegosztast itt csak réviden mutatjuk be, részletesebben ismerteti a Utmutato6 az
adatok megosztasahoz.

A kozos regisztralas el6tt a regisztraloknak meg kell dllapodni az adatmegosztasrol, ha az
anyagot egynél tobb vallalat gyartja vagy importalja.

Az adatmegosztasnak két mdodja van, fuggetlentl attél, hogy az anyagot regisztraltak-e mar:

e ElGzetesen regisztralt bevezetett (Iétez6) anyagok esetében: az adatmegosztasra az
anyaginforméaciés csereférum (SIEF) keretében keril sor;

e Nem bevezetett (Uj) és elézetesen nem regisztralt bevezetett anyagok esetében: az
adatmegosztasra megkeresést kovetéen keril sor.

Hogyan kell végrehajtani?

Az ugyanazon anyagot regisztraldknak minden er6feszitést meg kell tennilik annak biztositasa
érdekében, hogy a kdzos regisztralas tekintetében szilkséges adatok megosztasanak koltségeit
méltanyos, atlathaté és a megklilonboztetéstdl mentes mdodon hatarozzak meg. Minden fél
koteles adatmegosztasi és kdzos benyujtasi kotelezettségeinek idében eleget tenni.
Amennyiben a feleknek nem sikeril megallapodasra jutni, az ECHA bevonhato az
adatmegosztasi vitak rendezésébe. Ez azonban csak végsé megoldasként vehetd igénybe.

A tarsreqisztraldkkal vald egyittmikodéssel kapcsolatban tanacsok talalhatok az ECHA
honlapjan.

Tovabbi javaslatok

A regisztralok adott esetben olyan adatot szeretnének felhasznalni, amelynek tulajdonosa nem
SIEF-tag. Ebben az esetben meg kell allapodnia az adattulajdonossal. Javasoljuk, hogy egy
ilyen megallapodast valamennyi tarsregisztraldra, a jovobeli tarsregisztraldkra is kiterjed6
hatallyal kbsson meg. Ezaltal a tarsregisztralok a hozzaférésre vonatkozo targyalas nélkil
hasznalhatjak az adatokat.


http://echa.europa.eu/guidance-documents/guidance-on-reach
http://echa.europa.eu/guidance-documents/guidance-on-reach
http://echa.europa.eu/support/registration/working-together
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3.3 Adatelhagyas

Mit jelent?

A REACH-rendelet rendelkezik arrél, amikor a VII-X. mellékletben elSirt adatok megszerzése
adott esetben nem szikséges vagy nem lehetséges. Ezekben az esetekben nem kell megadnia
(vagyis elhagyhatja) az adott végpontnal egységesen eldirt adatokat. A REACH VII-X.
mellékletének 2. oszlopa az adatok elhagyasanak kritériumait, mig az egységes tajékoztatasi
kovetelményektdl valo eltérés kritériumait a XI. melléklet tartalmazza.

Ezen lehetdségek koriltekinté alkalmazdasa lehetévé teszi a szitkségtelen allatkisérletek
elkerllését. Fontos, hogy az allatkisérletek elhagyasa ne veszélyeztesse az anyagok
biztonsagos felhasznalasat.

Az ECHA megallapitotta, hogy a kisérleteket gyakran nem megfelel6 vagy nem kelléen indokolt
tudomanyos érvek alapjan hagyjak el. A REACH alapjan az egységesen el&irt adatok On altal
kért elhagyasa esetén teljesilni kell a VII-X. melléklet 2. oszlopaban vagy a XI. melléklet
megdfeleld pontjdban meghatarozott feltételeknek. Tovabba, tudomanyos és hiteles indoklast
kell adni, amely alatamasztja az adott végponttal kapcsolatos vizsgalat elhagyasat, és
egyértelmlen dokumentalni kell a technikai dokumentacidéban és adott esetben a kémiai
biztonsagi jelentésben.

Az egyértelmd, alaposan dokumentalt és atfogd indoklas mellett az alatamaszto bizonyitékokat
is be kell nydjtani az ECHA-hoz, hogy a hitelességiket 6nalléan tudja értékelni. Gyenge
mindségli vagy elégtelenlil dokumentalt indoklds az ECHA vagy a tagallamok intézkedéseit
vonja maga utan olyan esetekben, ahol egy anyag biztonsagos hasznalata forog kockan.

A VII-X. melléklet 2. oszlopaban foglalt ktlonleges szabalyok

A legtobb végpont esetében a 2. oszlop kuldnleges feltételeket tartalmaz, amelyek értelmében
a vizsgalat:

O] elhagyhato;

(i) mas (meglévd vagy Ujonnan megszerzendd) adattal helyettesithetd, pl. a rovid
tavu, 28 napos, ismételt adagolasu toxikoldgiai vizsgalat helyettesitheto
megbizhatd, szubkronikus, 90 napos toxikologiai vizsgalattal;

(i) késbbbi szakaszban végezhetd el, vagy

(iv) egyéb maddon alkalmazhaté (pl. a VIII. melléklet 8.5. szakaszaban akut toxicitasi
vizsgalat esetében a masodik expozicids mdd megvalasztasa az anyag jellegétdl
és a valoszinl human expoziciotdl fligg).

Egy mar nem elérhetd vizsgalatot nem kell elvégezni,ha bizonyos feltételek teljesiilése
igazolhatd, vagyis ha a 2. oszlopban a tajékoztatasi kévetelményektdl valo eltérés
vonatkozasaban meghatarozott feltételek teljesiinek. A sziikséges adattél fliggden szamos
mas lehetdség is van:

e Ha példaul az indoklas azt mutatja, hogy az anyag 6ngyulladé leveg6ben
szobahOmérsékleten, lehet, hogy a bérmaras / borirritacid, a sulyos szemkarosodas /
szemirritacio (VII. és VIII. melléklet, 8.1., illetve 8.2. pont) és a bérszenzibilizacio (VII.
melléklet, 8.3. pont) (in vitro és in vivo) vizsgalata sziikségtelen.

e Egy masik példa az, amikor az akut toxicitasi vizsgalat (VIII. melléklet, 8.5. pont)
altalaban elhagyhatd, ha az anyagot bérmaré hatasuként soroltédk be (1. kategéria).
2016 kozepe 6ta az akut dermalis toxicitasi vizsgalat (VIII. melléklet, 8.5. pont)
kovetelményeinek felllvizsgalata soran tovabbi eltérési lehetéségeket vezettek be, pl. a
béron keresztlili expozicid vizsgalatat nem sziikséges elvégezni, ha az anyag
vonatkozasaban nem teljestinek az ,,akut toxicitas” vagy a ,,STOT SE” veszélyességi
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osztalyba tartoz6 anyagként valé besorolas kritériumai, és tovabbi alatamaszté
adatokat adnak meg.

e A szubkronikus, 90 napos toxikoldgiai vizsgalatot nem sziikséges elvégezni, ha
megbizhatd révid tavu (28 napos) toxikoldgiai vizsgalat rendelkezésre all, ami sulyos
toxikolégiai hatasokat mutat az anyag STOT RE, 1. vagy 2. kategoridba valé besorolasi
kritériumainak megfeleléen, és megfelel6 bizonytalansagi tényezé alkalmazasaval
lehetdveé teszi a megfigyelt 28 napos NOAEL-érték extrapolalasat a 90 napos NOAEL-
értékre ugyanazon expoziciés utvonalra vonatkozoéan.

Valamennyi olyan esetben, amikor a 2. oszlop kiulénleges szabalyai alapjan hagyjak el a
vizsgalatot, a feltételeket rogziteni kell a IUCLID-ban az adott végpont alatt a listabdl a
megfeleld indok kivalasztasaval.
A XI1. mellékletben foglalt altalanos szabalyok
A XI. melléklet altalanos szabalyokat allapit meg:

() az 1. pont az egységes vizsgalati kovetelményektdl vald eltérés szabalyait

hatdrozza meg, amelyeket a kévetkez6 fejezetekben ismertetink;

(i) a 2. és 3. pont a vizsgalatok elhagyasara vonatkoz6 szabalyokat hatarozza meg.

Mikor kell végrehajtani?

A 3. dbra az adatelhagyas/eltérés kiilonb6z6 lehetéségeinek alkalmazasara vonatkozd
dontéshozatali folyamatot mutatja be.

3. abra: Egységes tajékoztatasi kovetelmény elhagyasaval / attdl valo eltéréssel kapcsolatos
dontési folyamat

Van lehet6ség eltérésre?
a 2. oszlop (VII-X. melléklet)
vagy a XI. melléklet alapjan

IGEN
+
NN (Teljesul-e a 2. oszlop szerinti . Nincs sziikség
\NE Jpg < IGEN — . 2
‘ kulénleges szabaly? vizsgalatra
4
|
NEM
N
NEM ‘ Teljesul-e a XI. melléklet
‘ szerinti altalanos szabaly?
4
rIGEN I IGEN l IGEN
1.1 A vizsgalat tudomanyos 1.2 Bizonyitékok sulyan 2. A vizsgalat
szempontbdl nem sziikséges/ alapulé megkozelités technikailag nem
> Meglévé adatok hasznélata 1.3. (QSAR megvalosithato
Ayt 2 At Minden Kkritérium teliesil? A 1.4 In vitro médszerek 3. Anyaghoz igazitott
A mennyisegi tarto__m?ny evi Bsé = 1.5. Kereszthivatkozasok, expozicié-kdzponti
1-100 tonna kézotti medfelel6ség, relevancia, >~ n{plerd
megbizhatésag teljestil? csoportositas vizsgalat

(VIL.+VIII. melléklet)?

1
IGEN

IGEN | NEM | IGEN IGEN

Vizsgalat elvégzése s gl il Nincs sziikség
g 9 benyuijtasa (allitykisérletre

Hogyan kell végrehajtani?

A tajékoztatasi kovetelmények teljesitésének négy l1épésbdl allé folyamatat a jelen gyakorlati
Utmutato 3. fejezete ismerteti. Felhivjuk a figyelmet, hogy a REACH alapjan a regisztralok a
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minimalisnal tobb adatot kdtelesek megadni az egyes végpontokkal kapcsolatban (1. Iépés). A
REACH ténylegesen az ,,0sszes” vagy ,valamennyi” rendelkezésre allé olyan informaci6
benyujtasat irja el6, ami ,relevans” lehet. Ez az adatelhagyas indoklasaul is szolgalhat.

Az eltérések alkalmazéasarol tovabbi iranymutatast tartalmaz az Utmutaté a tdjékoztatasi
kovetelményekhez és a kémiai biztonsaqgi értékeléshez, R.5 fejezet, valamint az R.7 a-c
fejezetben az egyes végpontokkal kapcsolatban meghatarozott integralt vizsgalati stratégiak.

Az adatok elhagyasaval kapcsolatos egyes lehet6ségekrdl részletesebb tajékoztatast nyujtanak
az alabbi fejezetek, valamint a (Q)SAR-modellek alkalmazasa és bejelentése ciml gyakorlati
utmutatao.

A IUCLID-ban vald rogzitéssel kapcsolatban tovabbi tajékoztatast tartalmaz a Reqgisztralasi és
PPORD dokumentéacidk létrehozasa cim(i kézikdnyv 9.7.2 fejezete.

A XI. melléklet 2. és 3. pontjaban foglalt altalanos szabalyok

2. pont: A vizsgalat technikailag nem megvalésithatd

A REACH-rendelet elismeri, hogy néhany esetben bizonyos végpontok vonatkozasaban a
vizsgalat technikailag nem megvaldsithaté, és ilyen esetekben a vizsgalat elhagyhat6. A
vizsgalat példaul azért nem lehetséges, mert az anyag nem megfelel6en oldhaté vizben.

Ezenfelll a vizsgalat technikailag nem megvaldsithato, ha a rendelkezésre all6 analitikai
moédszerek nem eléggé érzékenyek az adott anyagra vonatkozé vizsgalat elvégzéséhez.
Minden ilyen esetben egyértelm(i indoklast és alatdamaszté dokumentaciot kell adni arrdl, hogy
a vizsgalat technikailag miért nem megvaldsithatoé.

3. pont: Anyaghoz igazitott expozicié-kdzpontu vizsgalat

A REACH-rendelet lehet6vé teszi a VIII. melléklet 8.6 és 8.7. pontjaban, valamint a IX. és X.
mellékletben szerepld vizsgalatok ,elhagyasat az expozicio alapjan”.

Az expozicié alapu adatelhagyas alkalmazasahoz az aldbbiakat kell megadnia:
e az anyag expoziciés forgatokdnyvei a kémiai biztonsagi jelentésben;

e a felsorolt feltételeket teljesit6, alapos és szigoru expozicios értékelésen alapuld
megfeleld és alaposan dokumentalt indoklas, valamint alatdmaszté dokumentacio;

e A szigoruan ellendrzott feltételek igazoldsa (a 18. cikk (4) bekezdés a-f) pontjaban
foglaltak szerint)

Az évi 1 és 10 tonna kozo6tt gyartott vagy behozott, alacsony kockazatu bevezetett
anyagokra vonatkozo kovetelmények (REACH I11. melléklet)

Ha igazolni tudja, hogy évi 1-10 tonna kozott gyart vagy hoz be bevezetett anyagot, az
»alacsony kockdazatuak” tekinthetd, ezért kevesebb informacid, vagyis adott esetben kizardlag
a fizikokémiai tulajdonsagok megadasaval is regisztralhatja azt.

El6szor azt kell igazolni, hogy az anyag nem felel meg a III. mellékletben meghatarozott két
feltétel egyikének sem:


http://echa.europa.eu/guidance-documents/guidance-on-information-requirements-and-chemical-safety-assessment
http://echa.europa.eu/guidance-documents/guidance-on-information-requirements-and-chemical-safety-assessment
http://echa.europa.eu/practical-guides
http://echa.europa.eu/practical-guides
http://echa.europa.eu/manuals
http://echa.europa.eu/manuals

Gyakorlati dtmutatd: Alternativ médszerek alkalmazasa az allatkisérletek
20 helyett

a) van arra vonatkozé adat, hogy valészinlileg CMR vagy PBT/vPvB tulajdonsagokkal
rendelkezik az anyag;

b) az anyagot valdszinlleg veszélyesként soroljak be a CLP-rendelet alapjan (az
egészséggel és kdrnyezettel kapcsolatos barmely tulajdonsag tekintetében), valamint
elterjedt vagy diffuz felhasznalasu.

Az ECHA 0sszeallitott egy listat azokrol az anyagokrdél, amelyek valdszinlileg teljesitik a
veszélyes anyagként torténd besorolas feltételeit, ezért valdszinlileg megfelelnek a REACH-
rendelet I11. mellékletében foglalt valamennyi kritériumnak.

A nyilvantartéas célja, hogy segitsen elddnteni, regisztralhatja-e az évi 1-10 tonna
mennyiségben gyartott vagy behozott anyagot kevesebb adat megadasaval.

A nyilvantartas mellett az ECHA kozzétett egy 6t |épésbdl alld ellendrzé listat, hogy segitsen
megallapitani, elegend6-e kevesebb tajékoztatasi kovetelményt teljesitenie. Emellett a
nyilvantartas hasznalataval kapcsolatban tanacsot nyudjtunk, tobbek kdzott szemléltetd
példakat adunk kozre.

Ebben az esetben is kdteles azonban megadni minden rendelkezésre all6é Iényeges informaciot
az anyaggal kapcsolatban.

Szukséges szakértelem

Adminisztrativ Ha a rendelkezésre all6 eredmények kdzvetlenil hasznalhatok
szakértelem a regisztralasi dokumentacié bemeneti adataként.
Tudomanyos Ha dontést kell hozni arrél, hogy el kell-e végezni a
szakértelem vizsgalatot, lasd a 3. abrat.

Ha a vizsgalati eredmények rendelkezésre allnak, de
értelmezni kell az eredményeket, és meg kell hatarozni a
megfeleld értéket az értékeléshez.

Magas szintii A XI. melléklet 1.2., 1.3., 1.4. és 1.5. pontjaban javasolt
tudomanyos barmely megkdzelités esetén, valamint annak értékelése
szakértelem® esetén, hogy ezen adatok tudomanyos indoklasa és

megbizhatdé dokumentalasa biztosithat6-e, és megfelel-e az
Osszes feltételnek.

Ha az anyag szerepel a Ill. melléklet szerinti listan, és a
listaban szerepl6 aggodalmakat esetlegesen eloszlatd
indoklast kell adnia.

Tovabbi javaslatok

A IUCLID dokumentacidé 14. adatmezdcsoportjaban fel kell tintetni a III. melléklet szerinti
mentességet alatamasztd megallapitasokat. Tovabbi informéacidkért lasd I11. melléklet szerinti
esetpéldakat az ECHA honlapjan.

5 Utmutat6 a tajékoztatasi kévetelményekhez és a kémiai biztonsagi értékeléshez - A rendelkezésre all6 informéaciok

értékelése - R4 fejezet



https://echa.europa.eu/support/registration/what-information-you-need/reduced-information-requirements
http://echa.europa.eu/information-on-chemicals/annex-iii-inventory
http://echa.europa.eu/information-on-chemicals/annex-iii-inventory
http://echa.europa.eu/information-on-chemicals/annex-iii-inventory
http://echa.europa.eu/guidance-documents/guidance-on-information-requirements-and-chemical-safety-assessment
http://echa.europa.eu/guidance-documents/guidance-on-information-requirements-and-chemical-safety-assessment
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3.4 Uj adatok megszerzése és vizsgalati javaslat benyujtasa

A rendelkezésre all6 adatok felllvizsgalata soran azonban adott esetben arra a kdvetkeztetésre
juthat, hogy Uj adatokat kell szerezni a tajékoztatasi kovetelmények teljesitéséhez. A VII. és
VIII. mellékletében egységesen elGirt tajékoztatasi kovetelményekkel kapcsolatban hianyzo
adatok esetén jogosult (j adatokat elGallitani, mig a IX. és X. mellékletben foglalt tajékoztatasi
kovetelményekkel kapcsolatban hianyz6 adatok vagy a VIII. melléklet szerinti egyes
vizsgalatok nyomonkovetéséhez sziikséges vizsgalatok esetén vizsgalati javaslatot kell

késziteni és benyudjtani az ECHA-hoz a regisztralasi dokumenté\ciéjé\ban.6

A szikségtelen allatkisérletek elkerlilése érdekében, miel6tt a tajékoztatasi kdvetelmények
teljesitéséhez elvégezné az Uj vizsgalatot, el6szér minden rendelkezésre all6 adatot értékelni
kell (lasd: 3.1 fejezet). A gyakorlatban ez azt is jelenti, hogy az allatkisérlet elvégzése elGtt
mar koriltekint6en attekintette a 2. oszlop adatelhagyasra vonatkozé szabalyait (lasd: 3.3
fejezet) és az eltérésre vonatkozo altalanos szabalyokat (lasd: REACH XI. melléklete, 3.3 és 4
fejezet).

Az Uj vizsgalatok eredményeinek hozzaférhetdségétdl fliggéen alkalmaznia kell a megfelel6
kockazatkezelési intézkedéseket is, valamint dokumentalnia kell azokat, amelyeket ajanl a
tovabbfelhasznaldknak.

Az alternativ mddszerek alkalmazasaval kapcsolatos megallapitasok régzitése a
vizsgalati javaslat benyujtasa soran

Mivel gerinces allatokon kizardlag végs6 megoldasként szabad kisérleteket végezni, 2015.
szeptember 6ta meg kell adnia az alternativ modszerekkel kapcsolatos megallapitasait,
valamint, hogy miért van sziikség az allatkisérletre.

Ezeknek a megallapitasoknak relevans informacidkat kell szolgaltatniuk a megfeleld
mellékletek (IX. vagy X.) 2. oszlopaban vagy a Xl. mellékletben meghatarozott eltérési
lehet6ségek tekintetében. Ezeket a megallapitasokat a <Justification for type of information>
(Informacio tipusanak indoklasa) IUCLID mezGben kell megadni minden olyan végpont
tekintetében, ahol gerinces allatokon végzett vizsgalatot javasolnak, az ott talalhato
(szdvegbeviteli) sablon hasznalataval. Felhivjuk a figyelmet, hogy ezt az informaciot
hianytalansagi vizsgélatnak vetik ala és nyilvanossagra hozzak.

Nem végezheti el a kisérletet gerinces allaton, amig az ECHA nem hoz dontést a javaslatarol.
Tovabbi informaciot talal a vizsgalati javaslatok elbiralasaval és a dontéshozatallal
kapcsolatban az ECHA honlapjan, valamint az alabbi gyakorlati Gtmutatéban: Kommunikacié
az ECHA-val a dokumentécié értékelése soran.

5 A 10. cikk a) pontjanak ix. alpontja és a 12. cikk (1) bekezdésének d) és e) pontja alapjan.


http://echa.europa.eu/web/guest/practical-guides
http://echa.europa.eu/web/guest/practical-guides
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4. Alternativ modszerek az allatkisérletek elkerilése
érdekében

Az ebben a fejezetben targyalt lehetéségek megfelelnek a XI. mellékletnek: a bizonyiték sulya
az 1.2., a (Q)SAR az 1.3., az in vitro adatok az 1.4., a kereszthivatkozas és kategoriak az 1.5
ponthoz kapcsolédnak.

4.1 A bizonyitékok sulya

Mit jelent?

A bizonyitékok sulyan alapuldé megkozelités altalaban olyan modszer, amely klilonb6z6
forrasokbdl szarmazé bizonyitékokat dsszesit a széban forgd tulajdonsag értékelése céljabdl.
Emiatt ez a modszer olyan esetekben lehet hasznos, ahol példaul egyes informacidk vagy
vizsgalatok 6nmagukban nem alkalmasak arra, hogy egy egységesen elGirt tajékoztatasi
kovetelményt kielégitsenek, ugyanakkor az egyes vizsgalatok el6nyeinek és hatranyainak

e

A bizonyitékok sulya (WoE) fogalom sem egy tudomanyosan jél kérilhatarolt fogalom, sem
pedig egy meghatarozott eszkdzokkel és eljarasokkal rendelkez6, elfogadott hivatalos
koncepcio.” Bizonyitékokon alapuld megkézelitésnek azonban tekinthet, mely magaban
foglalja a kiilonb6z6 6sszegyljtott és rendelkezésre allé informaciok relativ sulyanak
(értékének) vizsgalatat. E koncepcid alkalmazasa térténhet objektiv mdédon egy formalizalt
eljaras alkalmazasaval vagy szakért6i mérlegeléssel. Olyan tényez6k, mint az adatok
minGsége, az eredmények konzisztencidja, a hatasok jellege és sulyossaga, az adatok
relevanciaja hatassal van arra, hogy a meglevd bizonyitékokhoz milyen sulyt rendelnek.

A REACH-rendelet keretében a bizonyitékok sulyan alapulé megkéozelités azon eljaras egyik
Osszetevbje, mely egy anyag tulajdonsagainak meghatarozasat szolgalja, és emiatt fontos
része a kémiai biztonsagi értékelésnek.

A bizonyitékok sulyan alapul6 koncepciot az integralt vizsgalati stratégiak kialakitasahoz is
hasznaltak. Példaul, a meghatarozott sorrendben elvégzett vizsgalatokat magaban foglalé
stratégidk, melyeket a bizonyitékok sulyanak megéllapitdsara hasznalnak, meghatarozasra
kerliltek a REACH egységesen eldirt tajékoztatasi kovetelményei kézott, példaul bér-/
szemirritacié / -maras és mutagenitasi vizsgalat esetében. Az ECHA Utmutaté a tajékoztatasi
kovetelményekhez és a kémiai biztonsagi értékeléshez R7a fejezete mas példakat is tartalmaz.

Végul, a bizonyitékok sulyan alapulé megkézelitésnek van egy meghatarozott alkalmazasi
modja a REACH XI. mellékletében, a VII-X. mellékletekben elGirt tajékoztatasi kovetelmények
teljesitésének egyik lehetéségeként, az alabbiak szerint:

LAz allatkisérletek kikliszobdlhetbk, ha van olyan sulyu bizonyiték, amely az anyag valdszin(i
tulajdonsagait kimutatja. Ezt a megkozelitést akkor lehet alkalmazni, ha tébb, egymastol
fuggetlen forrasbol elegend6 informacié szarmazik annak a kbvetkeztetésnek a levondsahoz,
miszerint egy anyag adott veszélyes tulajdonsagokkal rendelkezik (vagy nem rendelkezik), mig
e vélemény alatamasztasahoz az egyes forrasokbdl nyert kilonallé informaciok nem
tekinthet6k elegendének [...].

Ha adott veszélyes tulajdonsag meglétére vagy hianyara vonatkozdan elegendé sulyu
bizonyiték all rendelkezésre:

7 Weed D (2005): weight of evidence: a review of concepts and methods. Risk Analysis, 25(6): 1545-1557.


http://echa.europa.eu/guidance-documents/guidance-on-information-requirements-and-chemical-safety-assessment
http://echa.europa.eu/guidance-documents/guidance-on-information-requirements-and-chemical-safety-assessment

Gyakorlati dtmutaté: Alternativ médszerek alkalmazasa az
allatkisérletek helyett 23

e az adott tulajdonsagra gerinces allatokon tovabbi vizsgalatot elvégezni nem szabad,
e a gerinces allatokat nem igényld vizsgalatok elhagyhatok.
Minden esetben megfelel6 és megbizhatd dokumentaciot kell biztositani.”

A rendelkezés tobbek kozott a tobb forrasbdl szarmazo bizonyiték felhasznalasat irja eld,
amikor is az egyes forrasokbdl nyert kilonallé informaciok adott esetben 6nmagukban nem
tekinthet6k elegenddnek.

A bizonyitékok sulyan alapuld megkdzelités a természeténél fogva el6irja a tudomanyos
indokoldas alkalmazasat, ennélfogva megfelel6 és megbizhaté dokumentaciot kell biztositani
ezen megkozelités alkalmazasanak indoklasaként. A bizonyitékok sulyanak mérlegelése nem
minden esetben megfelel6 a tovabbi vizsgalatok elkeriilésére, de hasznos lehet egy integralt
vizsgélati stratégia (ITS) kialakitasdhoz, mivel a rendelkezésre 4ll6 bizonyitékok segithetnek a
kovetkez6 lépések és a legalkalmasabb vizsgalat kijeldlésében.

Ez a fejezet azokat az informacioéforrasokat ismerteti, amelyek segithetnek a bizonyiték
sulyanak mérlegelésében.

Mikor kell végrehajtani?
Miutan 6sszegydjtotte a meglévd adatokat, a bizonyitékok sulyan alapulé megkdzelités
lehet6séget ad az alabbiakra:
= hasznalhat6éva valnak olyan, kevésbé megbizhaté informaciok vagy vizsgalatok,
melyek 6nmagukban nem mindsiilnének elsédleges vizsgalatnak;
= egy anyag tulajdonsagaival kapcsolatban kévetkeztetés vonhato le; és emiatt
= teljesitik a tajékoztatasi kdvetelményeket.

Ez az egyik mddszer egy végponttal kapcsolatban minden rendelkezésre allé informacioé és a
kulénboz6 adatforrasok optimalis felhasznalasara, mely elegendd informacioval szolgalhat
abban az esetben, ha mas vizsgalatokkal egylttesen alkalmazzak, példaul lehetévé teszi egy
bizonyitékok sulyan alapulé elemzés elvégzését.

Fontos dokumentalni és kifejteni, hogyan alkalmaztak a bizonyitékokon alapulé megkdzelitést
megbizhato, atfogd és atlathatd modon. Eléfordulhat, hogy tovabbi informacidéra nincs is
szlikség, ha olyan ésszer(i magyarazatot fejt ki, amely alatamasztja, hogy a bizonyitékok
sulyanak mérlegelése soran felhasznalt adatok megfelel6en leirjak a vizsgalt tulajdonsagot.

Hogyan kell végrehajtani?

A bizonyitékok sulyan alapulé megkozelités keretében el6szér minden rendelkezésre allé
adatot 6ssze kell gyUlijteni: annal jobb, minél tébb adat all rendelkezésre, majd szakértdi
értékeléssel vizsgaljak az 6sszegyljtott adatokat, és megallapitjak, hogy felépithet6-e egy
bizonyitékok sulyan alapulé érvrendszer.

Az Osszes relevans adat megszerzése

A bizonyitékok sulyan alapulé érvrendszer felépitésének kezdd Iépéseként minden informaciét
meg kell szerezni az 6sszes lehetséges forrasbdl. A meglevo informaciok felhasznalasaval,
értékelésével és bejelentésével kapcsolatban tovabbi informaciokat talal a 3.1. fejezetben.

Az egész csomag értékelése valamely tulajdonsaggal kapcsolatos kovetkeztetés
levonasa érdekében

Osszesitett suly: az informaciok ,,0sszeadasa”

Ugyanazon vizsgalt anyag ugyanazon végpontjara vonatkozéan tébb olyan vizsgalat is
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létezhet, amelyek nem minéstllnek teljesen megbizhatdnak, vagy nem mindsilnek elsédleges
vizsgalatnak. Ugyanakkor, az egyuttes felhasznalasukkor a vizsgalati eredmények korilbelll
azonos koncentracié esetén bekdvetkez6 és azonos ideig tartdé hatast mutathatnak ki. Ezekben
az esetekben az 6sszes vizsgalat egyittes felhasznalasa indokolhat6é az adott végpontra
vonatkozo kovetkeztetés levonasa, valamint a tajékoztatasi kovetelmény teljesitése
érdekében.

Nem megfelelGek az els6dleges vizsgalatként torténé mindsitéshez példaul a kdvetkezo
vizsgalatok:

e Problémat jelentd vizsgdlatok: ha nem hatarozhaté meg az expoziciés koncentracio
ésszerl becslése, a vizsgalati eredményt koriltekintéen kell figyelembe venni, hacsak
nem a bizonyitékok sulyan alapulé megkozelités része.

e 2-es, 3-as és 4-es Klimisch-értékkel rendelkez6 vizsgalatok

¢ Nem szabvanyos iranyelvek szerint végzett vizsgalatok

Példa (rovid tavu toxicitas halakon)

A VIII. melléklet 9.1.3. szakaszaban meghatarozott végponttal (révid tavu toxicitas halakon)
kapcsolatban adott esetben az aladbbi adatokkal rendelkezhet:

e Halakat érint0 toxicitasra vonatkozé érvényes adat, amely csak egy roévid expozicids (pl.
24 6ras) vizsgalat soran allitottak elg;

e 96 6ras expoziciét meghaladd, ugyanakkor megbizhatonak nem mindsithetd vizsgalatok
(példaul az elégtelen dokumentaciéo miatt), habar azzal az informéacidéval szolgalnak,
hogy a f6 hatas az els6 24 6ran bellil bekdvetkezik. Ezért a 24 6ras értéket adott
esetben fel lehet hasznalni;

e Egy 72 oras vizsgalat egyes iddallapotaiban megfigyelt toxicitasi adatok, ugyanakkor az
idéhatas-gorbe lehetdvé teszi az adatok 96 orara torténd extrapolalasat.

A meglévl adatok értékelésekor gyakori, hogy nem allnak rendelkezésre a teljes vizsgalatra
vonatkozo informacidk a fenti szempontok részletes, teljes kor( értékeléséhez. Ugyanakkor a
vizsgalatok lehetnek jo min6ségl vizsgalatok, és alkalmazhatdk a bizonyitékok sulyan alapulé
megkozelités részeként. Kérjiuk, gondoskodjon arrdl, hogy rendelkezik a legfontosabb
informacidkkal annak érdekében, hogy az adatok megfelel6 minésége alatamaszthaté legyen.

Ahol az ilyen korilmények adottak, fontos azt tudni, hogy a vizsgalatokat az egységes
vizsgalati irdnyelveknek megfelel6en végezték-e, valamint, hogy a vizsgalati modszer
bejelentésre kerilt-e. Tovabba, a legfontosabb informacidkat a technikai dokumentaciéban is
meg kell adni. Ezek az alabbiak:

0] a vizsgalati anyag azonositasa;

(i) a minta tisztasaga;

(iii) a kisérleti fajok; valamint

(iv)  a vizsgalat idétartama. Tovabbi irdnymutatasért l1asd: Utmutato a regisztralas.

Egymasnak ellentmondé vizsgalati eredmények kezelése

A bizonyitékok sulyan alapulé megkodzelités alkalmazhat6, ha tébb rendelkezésre all6é vizsgalat
ellentmonddé eredményekre vezet: minden vizsgalatot értékelnek és kapnak egy sulyt a
vizsgalati mddszer, az adatok minGsége és a vizsgalt végpont alapjan. A kévetkeztetéseket ezt
koévetden, a klilonb6z6 sulyok egyensulyanak megfeleléen vonjak le.

Felhivjuk a figyelmet, hogy az in vivo (kereszthivatkozasos informéacidkat)és az in vitro
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adatokat példaul nagyobb sullyal veszik figyelembe a dontésnél, mint egy QSAR vagy egy
vallalaton belll alkalmazott in vitro mdédszert.

Szakértoi értékelés

A szakértGi értékelés nagyon fontos a bizonyitékok stlyanak megalkotasakor és
Osszefoglalasakor, vagyis a megbizhatésag, a relevancia, a megfelelés figyelembe vételekor, a
kilénb6z6 informacidk integralasakor és 6sszehasonlitasakor, valamint minden adathoz egy
suly rendelésekor.

E tudomanyos mérlegelést végz6 szakértének jaratosnak kell lennie az adott végpontok és
vizsgalati médszerek terén, mivel meg kell hatarozniuk a rendelkezésre all6 adatok
megbizhatdsagat, relevanciajat, megfelel6ségét, és meg kell allapitani, hogy a bizonyitékok
0sszessége elegendb-e az anyag tulajdonsagaival vagy a lehetséges hatasokkal kapcsolatos
kovetkeztetés levonasahoz.

Ahol a vizsgalati adatok esetleg nem &allnak rendelkezésre vagy nem vezetnek megalapozott
kovetkeztetéshez, mas informaciok és a szakértdi mérlegelés alkalmazasa lehetdvé teheti a
kovetkeztetés levonasat.

A szakértGi megitélés atlathatéva és érthetdvé tétele érdekében lényeges minden felhasznalt
informacio, az értékelési folyamat soran elvégzett minden Iépés és minden levont
kovetkeztetés teljes korl dokumentalasa és indoklasa a technikai dokumentaciéban.
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A relevans informaciok bejelentése és rogzitése

Egy végponttal kapcsolatos tajékoztatasi kévetelmény teljesitése érdekében meg kell adni a
bizonyitékok sulyanak mérlegelését a IUCLID dokumentacié végponthoz kapcsolodé
adatmezG6csoportjaban. Minden egyes bizonyiték esetén |étre kell hoznia egy végpontvizsgalati
rekordot, és ki kell valasztania a ,,weight of evidence”-t (bizonyiték sulyat) az <Adequacy of
study> (A vizsgalat megfelel6sége) mezdben.

Ezutan meg kell adnia az informéacidkat egy atfogé vizsgalati dsszefoglalas formajaban: meg
kell adnia minden relevans informaciot a végpontvizsgalati rekordban az ,,Administrative data”
(Adminisztrativ adatok) [példaul a ,, Type of information” (Informacio tipusa) és a ,,Reliability”
(Megbizhatésag)], ,,Data source” (Adatforras), ,,Materials and methods” (Anyagok és
modszerek) és a ,,Results and discussion” (Eredmények és diszkusszid) flulek alatt (lasd az
esettanulmanyokat a fejezet végén).

A bizonyitékok sulyan alapulé megkozelités keretében megadott minden végpontvizsgalati
rekordot hianytalansagi ellendrzés ala vetik a regisztralasi eljaras alatt, mivel a
végpontvizsgalati rekordok elsédleges vizsgalatként kerlilnek benyujtasra.

A IUCLID formatumu regisztralasi dokumentacio elkészitésével és a hianytalansagi
ellen6rzéssel kapcsolatban Regisztralasi és PPORD dokumentaciok létrehozasa c. kézikbnyvben
talal informaciodkat: 9.7.4 fejezet: Példak végpontvizsgalati rekordok kitéltésére valamint a 2.
melléklet.

Ajanlasok
1 A kulénboz6 végpontvizsgalati rekordokbdl készitsen egy végpont-dsszefoglalast, melynél a

végponttal kapcsolatos megallapitasokat, valamint a levont kdvetkeztetés mogott allo logikat is
Osszefoglalja;

2 A bizonyitékok sulya minden egyes részéhez szolgaltasson elegend6 adatot, amely lehetévé
teszi az ECHA szamara az 6sszes bizonyiték értékelését, és annak igazolasat, hogy az egyittes
informacidk lehetbveé teszik az ésszer(i dontést az anyag fiziko-kémiai, 6kotoxikoldgiai és
toxikolégiai 1ényegi tulajdonsagairdl;

3 Pontosan dokumentalja és jelentse be az egyes bizonyitékokkal és a teljes mérlegeléssel
kapcsolatos tudomanyos kdvetkeztetéseit annak érdekében, hogy az ECHA elfogulatlanul
értékelhesse az 6sszes bizonyitékot;

4 Minden olyan végpontvizsgélati rekordot, mely a bizonyitékok sulyan alapulé megkdzelités
részét képezi, ilyenként kell megjel6lni az <Adequacy of study> (Vizsgalat megfelelGsége)
mez6ben;

5 A bizonyitékhoz tartozo sulyt nem kell megjel6ini, ha a bejelentd el akarja hagyni a
vizsgalatot a REACH VII-X. mellékletének 2. oszlopa alapjan;

6 Adjon meg atfogo vizsgalati 6sszefoglalast minden egyes vizsgalathoz, melyet a
bizonyitékok sulyan alapulé megkdzelités keretében felhasznalt;

7 Mindig figyelembe kell venni a rendelkezésre all6 adatok minGségét, az eredmények
konzisztencigjat, a veszély hatdsdnak tipusat és sulyossagat, valamint a tulajdonséagrol
rendelkezésre all6 adatok relevancigjat.

Szukséges szakértelem

Ahogy az korabban kifejtésre kerult, végpontonkénti tudomanyos szakértelemre sziikség van,
kivéve ott, ahol a meglevd adatok szerepelnek mar a IUCLID-ban. Minden egyes eset eltérd
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Adminisztrativ Ha a vizsgalati eredmények és a megfelel6 Klimisch-féle
szakértelem pontszamok rendelkezésre allnak, kdzvetlenul hasznalhatok a

regisztralasi dokumentacié bemeneti adataként.

Tudomanyos Ha értelmezni kell a rendelkezésre allé6 eredményeket, vagy

szakértelem ahhoz Klimisch-féle pontszamot kell adni annak érdekében,
hogy meghatarozzak a megfelel6 értéket a tovabbi
értékeléshez.

Magas szinti Ha tobb forrasbdl, akar kisérleti adatokbol, akar mas forrasbol

tudomanyos szakértelem szarmazé bizonyitékok is rendelkezésre allnak, melyeket fel
lehet hasznalni az egységes vizsgalatok alternativajaként; a
bizonyitékok sulyan alapulé megkézelités felépitéséhez,
valamint a megfeleld és megbizhatoé dokumentacid
biztositasahoz; a XI. melléklet 1.2 pontjaban szerepl6 feltételek
értékeléséhez.

Tovabbi javaslatok

1 A dokumentéaciénak mindig tartalmaznia kell egy jol dokumentalt és érvényes, tudomanyos
érveken nyugvo indoklast az egységesen eldirt tajékoztatasi kovetelménytdél valo eltérésre,

- sz

2 Az ECHA csak abban az esetben fogadja el a bizonyitékok sulyan alapulé megkézelitést, ha
ezt a IUCLID-ban tobb végpontvizsgalati rekord aldtdmasztja, a kiilonb6zd bizonyitékforrasok
alkalmaznia, és az egymastoél fuggetlen bizonyitékokhoz tartozé mas végpontvizsgalati
rekordokon ativel6 végpont-osszefoglalast kell megadni.

3 Az ECHA medfigyelte, hogy a bejelenték nem megfeleléen vagy nem adekvat mdédon
hasznaljak a bizonyitékok sulyan alapulé megkoézelitést, amikor tébb, kevésbé adekvat
informaciodkat tartalmazo forrast hasznalnak.

Ez aldl kivételt képez, amikor az expozicidé hianya alapjan Iényeges érvek hasznalhatok fel a
vizsgalat mell6zésének indoklasaként, a regisztraldonak a végpontvizsgalati rekordot nem
»weight of evidence”-ként (bizonyitékok sulya) kell megjeldlni, hanem ehelyett jelezni kell az
adatelhagyast az ,.exposure considerations” (expoziciés megfontolasok) indok kivalasztasaval.
Ezutan megfelel6 mennyiségi indoklast kell adni a kémiai biztonsagi jelentésben (CSR)
kidolgozott expozicios forgatékdnyvek alapjan;

4 A fejlett modszerek, példaul a toxikogenomika, is informaciot adhatnak a
kockazatértékelésrdl, és segithetik a hatékony és hatdsos vizsgalati stratégidk kialakitasat,
valamint megteremthetik a hatasmechanizmus alapjat ahhoz, hogy megallapithaté legyen a
hatasmechanizmus, az in vivo vizsgalatokban megfigyelt hatasok bioldgiai relevanciaja és a
emberekkel kapcsolatos relevancia.

Esettanulmanyok

1. esettanulmany:: a bizonyitékok sulyan alapulé megkdzelités megfeleld alkalmazasa a vizben
val6 oldhatdsag végpont vonatkozasaban, kétféle bizonyiték (kereszthivatkozas és QSAR-
becslés) alapjan.

Ebben az esetben a forrasanyag végpontvizsgalati rekordjahoz csatolt két f6 végpontvizsgalati
rekordot kell megadni. A csatolt végpontvizsgalati rekord kizarolag a kereszthivatkozasos
megkozelités alapjat képezi (a bizonyitékok sulyaét nem).
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Az els6 végpontvizsgalati rekord (a) a kereszthivatkozasos megkozelités alapjat képezi. Ez egy
szerkezetileg kapcsol6dd anyagra (hasonlé anyag, kereszthivatkozas forrasa) vonatkozo
kisérleti eredmény, a <Type of information> (Informacio tipusa) mezdben az ,experimental
study” (kisérleti vizsgalat) érték, az <Adequacy of study> (Vizsgalat megfeleldsége) mezdben
pedig a ,key study” (els6dleges vizsgalat) érték van beallitva, az atfogd vizsgalati
Osszefoglalas jel6l6négyzete be van jeldlve. Az atfogd vizsgalati 6sszefoglalds 6sszes relevans
mezdbje ki van toltve, beleértve a regisztrald értelmezését és kovetkeztetését. A regisztrald
alatamaszt6é dokumentumot vagy jelentést is csatolhat a végpontvizsgalati rekordban.

A masodik végpontvizsgalati rekord (b) a kereszthivatkozas célja (kereszthivatkozas
eredménye), és hasonlé anyagbdl (szerkezetileg hasonlé anyag vagy helyettesitd) valo
kereszthivatkozas céljara szolgal; a <Type of information> (Informacio tipusa) mezbében a
»,read-across from supporting substance (structural analogue or surrogate)” [kereszthivatkozas
hasonlé anyagbdl (szerkezetileg hasonlé anyag vagy helyettesit6)], az <Adequacy of study>
(Vizsgalat megfelel6sége) mezdben pedig a ,weight of evidence” (bizonyitékok sulya) érték
van beallitva. Az eredeti vizsgalatot képvisel6 kereszthivatkozast tesznek az a)
végpontvizsgalati rekordhoz a ,,Cross-reference” (Kereszthivatkozas) mezében. A
kereszthivatkozasos megkdzelités indoklasat a <Justification for type of information>
(Informacié tipusanak indoklasa) mezében adjak meg. A regisztrald alatamaszto
dokumentumot vagy jelentést is csatolhat a végpontvizsgélati rekordban.

A harmadik végpontvizsgalati rekord a (Q)SAR-becslésre vonatkozik, ahol a <Type of
information> (Informacié tipusa) mezdben a ,(Q)SAR”, az <Adequacy of study> (Vizsgalat
megfelelésége) mezdben pedig a ,weight of evidence” (bizonyitékok stlya) érték van bedllitva,
és az atfogd vizsgalati 6sszefoglalashoz sziikséges 6sszes mezd ki van toltve. A <Justification
for type of information> (Informacid tipusanak indoklasa) és az <Attached justification>
(Csatolt indoklas) mez6ben a (Q)SAR-becslés mogott allé dokumentaciot csatoljak.

Végpont-osszefoglalast hoznak Iétre, ami tartalmazza az egyes végpontvizsgalati rekordok
fobb megallapitasait. Tovabba, a regisztrald részletesen dokumentalja, hogyan allapitotta meg
az anyag tulajdonsagat a bizonyitékok sulyan alapuld megkozelitésbal.

Tovabbi tajékoztatast tartalmaz a Regisztralasi és PPORD dokumentaciok létrehozasa cimdii
kézikbnyv 9.7.2 fejezete.

2. esettanulmany: a bizonyitékok sulyan alapulé megkozelités nem megfelel6 alkalmazasa

Csak egy végpontvizsgalati rekordban van bejeldlve a ,,weight of evidence” (bizonyitékok
sulya) érték [az <Adequacy of study> (Vizsgalat megfelel6sége) mez6ben], ami egy Klimisch-
féle 4. pontszammal rendelkezd kisérleti vizsgalat.

Ez nem elegendd az értékelés elvégzéséhez vagy a tajékoztatasi kdvetelmény teljesitéséhez.
Emiatt fontos, hogy a regisztralé tovabbi informaciéforrasok megallapitasaval er6sebb
bizonyitékcsomagot épitsen fel, és hogy az egyes bizonyitékokat és a végpontra vonatkozd
koévetkeztetés indoklasat dokumentalja.
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4.2 (Q)SAR

Mit jelent?

A szerkezet-aktivitasi 0sszefliggés (SAR) és a mennyiségi szerkezet-aktivitasi 6sszefliggés
(QSAR) modellek - a tovabbiakban egylttesen (Q)SAR-modellek - olyan elméleti,
szamitdégépes modellek, amelyek vegylletek fizikokémiai, bioldgiai [pl. (6ko)toxikoldgiai
végpont] és kornyezeti sorsra vonatkozé tulajdonsagainak mennyiségi és min6ségi becslésére
hasznalnak a kémiai szerkezetik ismeretében. Ezek a modellek ingyenesen vagy kereskedelmi
szoftvercsomagként érhetdk el.

A (Q)SAR (vagy mas néven in silico megkozelités) alkalmazasa lehetdvé teheti adott esetben a
szikségtelen vizsgalatok, ideértve az allatkisérleteket is, elkertlését, ha a megszerzett
informacid elegendd a tajékoztatasi kovetelmények teljesitéséhez. Ezek a becslések azonban
érvényesnek tekinthet6k, és csak bizonyos feltételek teljeslilése esetén hasznalhatok.

A (Q)SAR-modellek alkalmazasaval vizsgalatok lefolytatasa helyett meg tudja becsilni a vegyi
anyagok belsé tulajdonsagait kilénb6z6 adatbazisok és elméleti modellek segitségével. A
kémiai szerkezet ismerete alapjan a QSAR mennyiségileg 6sszekapcsolja a vegyi anyag
tulajdonsagait egy adott tevékenység mérdszamaval, mig a SAR mindségi kovetkeztetéseket
tesz lehetOvé az anyag valamely tulajdonsaganak meglétére vagy hianyara vonatkozodan az
anyag szerkezeti tulajdonsaga alapjan.

Mint minden egyéb adatformdnal is, megfeleld dokumentdciot kell biztositania az eredmények
fuggetlen értékeléséhez. A (Q)SAR-modellekkel kapcsolatban tovabbi tajékoztatast nydjt a A
(Q)SAR-modellek alkalmazasa és bejelentése cimi gyakorlati Gtmutaté.

Mikor kell végrehajtani?

A (Q)SAR-becslések a vizsgdlatok elvégzése helyett kizardlag hasznalhatdk, ha a megfeleld
(Q)SAR-eredmények rendelkezésre allnak, vagyis a REACH XI. mellékletének 1.3. pontjaban
foglalt feltételek teljestinek:

(i) az anyag a (Q)SAR-modell alkalmazasi tertletére esik;

(ii) az eredményeknek tudomanyosan hiteles modell alkalmazasabdl szarmaznak;

(ii)az eredményeknek az osztalyozéas és cimkézés és/vagy a kockazatértékelés
szempontjabdél megfelel6k, valamint

(iv) az adatokat megfeleléen dokumentaljak.

4. abra: Megfelel6 (Q)SAR-eredmény meghatarozasanak folyamata

Megbizhaté
(Q)SAR-eredmény

Vegyi anyag
lekérdezésére
alkalmazhat6
(Q)SAR-modell

Tudomanyosan
érvényes
(Q)SAR-modell

Megfelelo
(Q)SAR-

eredmény

Szabalyozasi
szempontokb6l megfeleld
(Q)SAR-modell
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A modell tudomanyos érvényességét a kdvetkezo alapelvek alapjan kell értékelni:

) meghatarozott végpont;

(i) egyértelmd algoritmus;

(i) meghatarozott alkalmazhat6sagi tartomany;

(iv) alkalmas mértékrendszer a modell illesztési képességének, robusztussaganak,
becsl6képességének meghatarozasara; valamint

) hatasmechanizmus magyarazata, amennyiben lehetséges.

Néhany egyszer(i tulajdonsag és végpont megbizhatdan el6rejelezhetd (Q)SAR-modellel,
tovabba, ha az anyag a modell alkalmazhatdsagi tartomanyaba esik, de magasabb szintd
végpontok esetén a (Q)SAR-modell csak el6zetes jelzést adhat a toxicitas tipusarol, amit az
anyag esetleg mutathat.

A (Q)SAR-modellekkel kapcsolatos tapasztalatra és azok alapos ismeretére szilkség van a
becslések megbizhatdsaganak és megfeleléségének ellenbrzéséhez.

Hogyan kell végrehajtani?

A (Q)SAR-eredményeket altalaban egy bizonyitékok sulyan alapulé megkdzelités (lasd: 4.1
fejezet) vagy egy integralt vizsgalati stratégia keretében kell felhasznalni.

Az ECHA-nak az a tapasztalata az egységes tajékoztatasi kovetelményektdl vald eltérés
alkalmazasaval kapcsolatban, hogy altaldban nem létezik egyszerl (Q)SAR-megoldas az
egészségre vonatkozd bonyolult végpontok, példaul ismételt adagolasu toxicitas, fejlédési és
reproduktiv toxicitas tekintetében.

(Q)SAR-alkalmazasakor a végponttal kapcsolatban az 6sszes rendelkezésre allé (Q)SAR-
modellt futtatni kell. A rendelkezésre allé modelleknek fliiggetlennek kell lenni (kGilénbéznitk
kell a becslés kdvetelményei és az alapul szolgalé adatok szempontjabadl).

Ellendrizni kell, hogy a (cél)anyag a modell alkalmazhatdsagi tartomanyaba esik-e. A
gyakorlatban az alabbi elemeket kell ellenérizni:

@) deszkriptor tartomény;
(i) szerkezeti tartomany, hatasmechanizmus és anyagcsere tartomanya, ha lehetséges.

A modell tanuléhalmazaban |évd szerkezetileg nagyon hasonlé anyagok novelik a becslés
megbizhatdsagat, kiilonésen, ha a hasonlé anyagokra pontos vagy az elfogadhat6 hibahataron
bellli becslést adnak. Hasonlé anyagok a modell tanul6- és/vagy teszthalmazaban, valamint az
elérhet6 adatbazisokban (pl. az OECD QSAR Toolbox adatbazisdban) kereshetdk.

Véglil, be kell nydjtani az indoklasat alatamaszté megfelel6 dokumentaciot:

0] a (Q)SAR-becslés bejelentésére szolgalé formatum (QPRF) a becslés
dokumentalasara; valamint

(i) a (Q)SAR-modell bejelentésére szolgalé formatum (QMRF) a modell
dokumentélaséra.

A QMRF a modell altalanos leirasa, és altalaban a fejlesztd bocsatja rendelkezésre, mig a QPRF
kifejezetten a becsléshez igazodik, és minden egyes becsléshez 6ssze kell allitani.

A (Q)SAR-adatok felhasznalasarol tovabbi informaciot és iranymutatast a (Q)SAR-modellek
alkalmazasa és bejelentése cimii gyakorlati Utmutaté és az Utmutaté a tajékoztatasi
kovetelményekhez és a kémiai biztonsaqgi értékeléshez, R.6 fejezet tartalmaz.
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Szukséges szakértelem

Magas szintii tudomanyos Szamitogépes (Q)SAR-modellek értelmezéséhez, mivel

szakértelem ezeknek az adatoknak a hasznalatara, indoklaséara és
dokumentalasara nagyon sajatos szabalyok vonatkoznak;
a XI. melléklet 1.3. pontjaban foglalt feltételek
értékeléséhez.

Tovabbi javaslatok

1 Figyelmen kivil kell hagyni azokat a becsléseket, amelyek a REACH XI. mellékletének 1.3.
pontjaban meghatarozott feltételek kozll csak egyeseknek felelnek meg, vagy meg kell adni e
becslések szerepeltetésének okat. Minél kézelebb van a szabalyozasi kiiszobértékhez a becsilt
eredmény, anndal pontosabb becslést kell adni.

2 A modell tudomanyos érvényességét ismertetd QMRF adott esetben a végpontvizsgalati
rekordhoz csatolhatd, mig az adott becslésre vonatkozé QPRF-et mindig csatolni kell vagy
azzal egyenértékl informacidkat kell megadni a IUCLID-ban a ,Justification for type of
information” (Informéacié tipusanak indoklasa) el6re kitdltheté mezdben.

3 Az OECD QSAR Toolbox alkalmazasa esetén is késziteni kell QPRF-et a tudomanyos indoklas
leirdsa vagy a becslést alatamaszt6 bizonyitékok megadasa céljabol.

4 Vegye figyelembe az anyag kémiajat, amikor arrél dént, hogy az anyag a modell
alkalmazhatésagi tartomanyaba esik-e, vagy ha nehéz lehet elérejelezni, pl. a reaktivitassal
kapcsolatos adatokat, vagy egyes hatasmechanizmusok olyan szerkezeteket jeleznek, ahol
tulzott toxicitas varhat6, és a becslések esetleg kevésbé pontosak.
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4.3 In vitro adatok

Mit jelent?

Az in vitro (latin kifejezés, jelentése: livegben) vizsgalatot ellendrzott kérnyezetben, példaul
kémcsGben vagy Petri-csészében, él6 organizmuson kivil végzik. Ezzel szemben az in vivo
(latin kifejezés, jelentése:él6ben) vizsgalatot él6 organizmuson, példaul gerinces allaton
végzik.

A megfelel6 in vitro mdédszerekkel nyert eredmények bizonyos tulajdonsag meglétét jelezhetik,
vagy az anyag hatasmechanizmusanak a megértése szempontjabodl lehetnek fontosak. Ebben
az osszefliggésben a ,megfelel6” a nemzetkozileg elfogadott kisérleti fejlesztési kritériumok
szerint elegendd mértékben kidolgozottat jelent [pl. az Alternativ Mddszerek Validalasaval
Foglalkozé Eurdpai Kézpont (ECVAM) el6hitelesitési kritériumai]. A validalas az a folyamat,
amelynek soran bizonyos célbdl megallapitjak valamely eljards megbizhatésagat és
relevanciajat.

Az alternativ vizsgalati mddszerek tAmogatasa révén tobb in vitro moédszert hitelesitettek
nemzetkdzileg, és fogadtak el szabéalyozasi célra.

Eltérés alkalmazasakor, valamint ha az in vitro vizsgalat eredményei valamely Iényegi
tulajdonsag hianyat jelzik, az egységes vizsgalatot azonban adott esetben el lehet végezni a
tulajdonsag hidnyanak megerdésitése érdekében. Ez aldl kivételt képeznek azok az in vitro
vizsgalatok, amelyek esetén a negativ eredmények adott esetben elfogadhatdk, ha integralt
megkozelités keretében alkalmaztak. Ha példaul az in vitro vizsgalatot méar elfogadtak
egységesen elGirt tdjékoztatasi kovetelményként (pl. bérmaras / borirritacié és sulyos
szemkarosodas / szemirritacié végpont tekintetében) vagy alapvet6 1épésnek szamitanak egy
egységes integralt vizsgalati stratégia keretében (pl. mutagén hatas esetén).

Az in vitro modszerekbdl szarmazoé adatokat minden esetben tudomanyosan hiteles modszer
alkalmazésaval kell nyerni, és azoknak az osztalyozas és cimkézés és/vagy a
kockazatértékelés szempontjabdl megfelelének kell lenni. Mint minden egyéb adatformanal is,
megfelel6 dokumentacioét kell biztositania az eredmények fiiggetlen értékeléséhez.

Az unibban az ECVAM feladata az 0j alternativ vizsgalati modszerek tudomanyos
hitelesitésének koordinalasa. Az Uj vizsgalati madszerek kifejlesztésének 6t fobb azonositott
lépése van, ezek tartalmazzak a vizsgalat kifejlesztését, el6zetes validalasi fazist, validalasi
fazist, fliggetlen értékelést és végul a szabalyozasi elfogadas felé torténd haladast.

Az el6zetes validalasi fazis annak biztositasa érdekében lényeges, hogy a formalis validalasi
vizsgalatban alkalmazott valamennyi mddszer megfelel6en teljesiti az ilyen vizsgalatokban
torténd alkalmazassal kapcsolatos kritériumokat. Az elGzetes validalas és a validalas alapelveit,
valamint az Uj vagy aktualizalt vizsgalati mdédszerek validalasi vizsgalatainak végrehajtasara
vonatkozo kritériumokat az Utmutato a tajékoztatési kovetelményekhez és a kémiai biztonsagi
értékeléshez R.4 fejezete tartalmazza, és a 34. OECD utmutaté dokumentumbdl kerlt
atvételre. Az in vitro mddszerek alkalmazasaval kapcsolatban tovabbi informaciot talal az
utmutaté dokumentumban és az alabbi weboldalon: http://ecvam.jrc.it/.

In vitro mddszerek és adatok kategoériai
Az in vitro médszerek és adatok harom kategoérigja alkalmazhaté az anyagok REACH-rendelet
szerinti regisztralasa céljabal.

(i) Validalt in vitro modszerek

A validalt in vitro mddszereket altalaban a vizsgalati mddszerekrdl sz6l6 rendelet és/vagy az
OECD vizsgalati iranyelvek tartalmazzak, miutan nemzetkézileg elfogadott validalasi alapelvek
alapjan tudomanyosan elfogadtak azokat, és részben vagy teljesen felvalthatnak egy in vivo
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vizsgalatot attdl a céltdl figgln, amelyre a mddszert validaltak és elfogadtak.

Bizonyos in vitro vizsgalati mddszerek a kiilonb6zd mennyiségi szintekre vonatkozdan
egységesen elGirt tajékoztatasi kovetelmények kozott szerepelnek (pl. in vitro bor- és
szemirritacios, bOrszenzibilizacids vizsgalatok, mutagén hatast értékel6 in vitro vizsgalatok).
Ezek validalt mdédszerek, amelyek megfelelének és alkalmasnak bizonyultak az osztalyozasi és
cimkézési és/vagy kockazatértékelési célokra felhasznalandd informéaciénydjtas szempontjabol.

(ii) El6zetesen validalt in vitro médszerek

Azok az in vitro vizsgalatok, amelyek teljesitik a nemzetkozileg elfogadott el6zetes validalasi
kritériumokat, a REACH-rendelet szerint szintén alkalmasnak tekinthetok, amennyiben e
vizsgalatok eredményei bizonyos veszélyes tulajdonsagot jeleznek. Mindazonaltal, ha az
el6zetesen nem validalt médszerrel nyert eredmények nem jeleznek veszélyes tulajdonsagot
(negativ eredmények), akkor ezeket a megfelel6 végpont (XI. melléklet 1.4. pontja)
vonatkozasaban a VII-X. mellékletben meghatarozott vizsgalatokkal kell megerdésiteni. Masik
lehet6ségként, az eredményeket a bizonyitékok sulyan alapuld megkézelités keretében lehet
felhasznalni.

Amennyiben el6zetesen validalt in vitro médszerekkel nyert adatokat hasznal, akkor az
el6zetes validalasi fazis elinditdsahoz alkalmazott EVCAM kritériumot — ideértve a maédszer
reprodukalhatésaganak bizonyitékat, hatasmechanizmusanak relevanciajat és
becsl6képességét — a regisztralasi dokumentacidban fel kell tuntetni.

(iii) EI6zetesen nem validalt in vitro médszerek

Tovabba, elézetesen validalt modszerek és mas (el6zetesen nem validalt) in vitro adatok is
hasznalhatdk az informacidk 6sszegylijtéséhez annak érdekében, hogy tovabbi adatokkal
szolgaljunk az értékeléshez és az in vivo vagy in vitro adatok értelmezéséhez a
hatdsmechanizmus részeként (pl. kinetikai in vitro adatok, toxikogenomika, metabolomika), és
a XI. mellékletben meghatarozott, az egységes vizsgalati rendszert6l valod eltérés (meglévd
adatok felhasznalasa, kereszthivatkozasok és vegyi anyagok csoportositasa és/vagy
bizonyitékok sulya) aldtamasztidsahoz.

Egyértelm( és jol dokumentalt tudomanyos indoklas keretében mindig meg kell hatarozni
ezeknek a modszereknek a céljat. Amennyiben alkalmazhaté (pl. el6zetesen validalt
maodszerek felhasznalasa megalapozo bizonyitékként), az alkalmassagi kritériumokat meg kell
adni.

Mikor kell alkalmazni?

A 13. cikk (1) és (3) bekezdése alapjan az in vitro vizsgalatok alkalmasak a lényegi
tulajdonsagokkal kapcsolatos adatok megszerzésére, mieldtt az in vivo allatkisérletet fontolora
venné. A XI. melléklet 1.2. pontja ugy rendelkezik, hogy ,,a 13. cikk (3) bekezdésében emlitett
vizsgalati médszerek k6z6tt még nem szerepl6 Uj vizsgdlati modszerek”, amelyek még az
el6zetes hitelesités szakaszaban vannak, figyelembe vehet6k a bizonyitékok sulyan alapulo
megkozelités keretében.

A REACH mellékleteit az alternativ vizsgalati médszerek, tobbek kdz6tt az in vitro modszerek
érdekében modositottak. A mddositasok két Iépcsdben Iépnek hatalyba: el6szor a bor- és
szemirritacio és boron at torténd akut toxicitds, majd a bérszenzibilizacié vonatkozasaban.

A bérmarasra / bérirritaciora, a sulyos szemkarosodasra / szemirritaciora és a
borszenzibilizaciora vonatkozo Uj kdvetelmények alapjan a nem allatkisérleti mdédszerek valnak
az alapértelmezett médszerré, mig a tobbi mdédositas tovabbi eltérési lehetéségeket biztosit a
boron at torténd akut toxicitas vonatkozasaban. A legtébb esetben az anyag osztalyozasahoz
vagy kockazatértékeléséhez szilkséges adatok kizardlag in vitro vizsgalatok utjan szerezhetdk
meg.



Gyakorlati dtmutatd: Alternativ médszerek alkalmazasa az allatkisérletek
34 helyett

Az in vitroadatok ezért felhasznalhatdk azon tajékoztatasi kdvetelmények teljes vagy részleges
helyettesitésére, amelyek esetében egyébként in vivo adatokat kellene Iétrehozni.
Mindazondaltal az in vitro adatok — ideértve egy adott végpontra vonatkozo, nemzetkdzileg
elfogadott validalasi kritériumoknak (megfelelés és alkalmassag) meg nem felel6 mddszerekkel
nyert adatokat — is figyelembe vehet6k és benyujthatdk a regisztralasi dokumentacidban, az
Osszes rendelkezésre all6 informacio 6sszegyljtése részeként és a bizonyitékok sulyan alapuld
megkozelités (XI. melléklet 1.2. pontja) alkalmazasa esetén, vagy anyagok csoportositasanak
alatamasztasara (XI. melléklet 1.5. pontja).

Hogyan kell alkalmazni?

Megfelel6ség és alkalmassag vizsgalata és bejelentése

- s= 7

az adott végpontra vonatkozd mindségi kritériumokat, és azokat meg kell adni a relevans
IUCLID végpontvizsgalati rekordban. Amennyiben a mdodszer szerepel a vizsgalati
modszerekrol sz6lé unids rendeletben vagy az OECD vizsgalati irdnyelveiben, akkor egy
bizonyos végpontra vonatkozé felhasznéalas alkalmassagat mar értékelték nemzetkozi szinten,
és a moédszert fel lehet hasznalni allatokon végzett kisérletek részleges vagy teljes
helyettesitésére.

Figyelembe kell vennie a vizsgalati mddszer protokolljaban vagy a technikai Gtmutaté
dokumentumokban szerepl6 korlatokat. Néhany in vitro médszer példaul csak pozitiv
eredmények becslésére (veszélyes tulajdonsag jelzésére) felel meg, mig negativ
eredményekére nem.

Azt is ellendrizni kell, hogy az anyag alkalmas-e a valasztott in vitro modell altali vizsgalatra,
mivel a vizsgéalat alkalmazhatésagi tartomanyanak lehetnek korlatai.

Ha el6zetesen validalt in vitro mdédszert kivan alkalmazni a REACH szerinti tajékoztatasi
kovetelmények teljesitéséhez,a XI. melléklet 1.4. pontjaban meghatéarozott feltételeket
teljesiteni kell, és az ECVAM kritériumai alapjan vizsgalni kell a moédszer alkalmassagat, miel6tt
megadja az eredményeket a IUCLID dokumentaciéban. Ha barmely mas in vitro médszert
kivan alkalmazni a bizonyitékok sulyan alapulé megkozelités részeként, vizsgéalni kell a
modszer mindségét és a mindségi eldirasokat (vizsgalati eredmények reprodukalhatdsaga),
mielott régziti a megallapitasait a IUCLID dokumentacidoban a végpontvizsgalati rekordban.

Alkalmazés az osztalyozas és cimkézés és/vagy kockazatkezelés céljara

Csak validalt és elGzetesen validalt in vitro modszerek hasznalhatok bizonyos feltételek mellett
osztalyozasi, cimkézési és/vagy kockazatértékelési célokra. Amennyiben egy a VII-X.
mellékletekben felsorolt, validalt in vitro mddszert vagy egy elézetesen validalt vizsgalati
maodszert alkalmaz, amely jelzi egy anyag veszélyes tulajdonsagait, akkor az eredmények
alkalmasnak tekinthetdk osztalyozasi és cimkézési és/vagy kockazatértékelési célra. Egyéb in
vitro adatok csak a bizonyitékok sulyan alapulé megkozelités részeként tamogathatjak a
dontéshozatalt.

Sulyos szemkarosodas / szemirritacié (VII. melléklet, 8.2. szakasz) tekintetében in vitro
vizsgalatok utjan kell 6sszegyl(ijteni vagy elballitani adatokat az anyag osztalyozasa és
kockazatértékelése céljara. Néhany esetben az in vitrovizsgalatok egyuttesen alkalmazhatok,
és elegendOk lesznek. Azokban az esetekben, amikor az osztalyozassal és cimkézéssel
kapcsolatban nem vonhato le kévetkeztetés, mégis szilkség lehet in vivo vizsgalatokra a
tajékoztatasi kovetelmények teljesitése érdekében a VIII. melléklet 8.2. szakaszanak 2.
oszlopaval 6sszhangban. Ugyanez az elv érvényes a ,bérmards / blrirritacié” tulajdonsagra.

B6rszenzibilizacié tekintetében (VII. melléklet, 8.3. szakasz) és a REACH-melléklet médositasa
miatt, ha nem vonhato le kdvetkeztetés ezekbdl a vizsgalatokbdl, vagy ha a rendelkezésre allo
in vitro/in chemico vizsgalati médszerek nem alkalmazhaték az anyag esetében (lasd a 2.
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forgatékonyvet), akkor lehet, hogy engedélyezik in vivo vizsgalat elvégzését (VII. melléklet,
8.3.2. szakasz).

Ajanlasok
1 A (hitelesitett vagy elGzetesen hitelesitett) in vitro vizsgalati médszerekkel nyert adatokat

lehet hasznalni a REACH-rendelet értelmében, ha a veszélyességi végpontra vonatkozo
informacié elegend6 az osztalyozas és cimkézés és/vagy a kockazatértékelés céljara.

2 Fejlett in vitro technol6giak értékes informaciot szolgaltathatnak az anyagok
hatasmechanizmusardl, valamint szerepelhetnek a kereszthivatkozasokban és a kategoria
indoklasaban.

3 Elozetesen (nem) validalt médszerekbdl szarmazé in vitro adatok kizarélag tamogaté
informacioként hasznéalhatdk (pl. bizonyitékok sulyan alapul6 indoklas részeként).

R

eredményeket, beleértve a vizsgalati koriilményeket és az eredmények hasznossaganak
értelmezését. Ez akkor is érvényes, ha a vizsgalatot els6dleges vizsgalatként vagy a
bizonyitékok sulyan alapulé megkdzelités részeként alkalmazzak.

5 A mddszer korlatait egyértelmdlen ismertetni kell; példaul az in vitro vizsgalati médszerekkel
nem ismételheté6 meg minden olyan anyagcsere-folyamat, amely relevans lehet az in vivo
bekdvetkezd kémiai toxicitassal kapcsolatban.

6 A REACH-rendelet XI. mellékletének 1.4. pontjdban meghatarozott feltételeket teljesiteni
kell.

Szukséges szakértelem

Adminisztrativ Ha a rendelkezésre all6 vizsgalati eredmények, beleértve a

szakértelem megfeleld Klimisch-féle pontszamokat is, kdzvetlenul
hasznalhatok a regisztralasi dokumentacié bemeneti
adataként.

Tudomanyos szakértelem Ha értelmezni kell a rendelkezésre allé eredményeket, vagy
ahhoz Klimisch-féle pontszamot kell adni annak érdekében,
hogy meghatarozzak a megfeleld értéket a tovabbi
értékeléshez.

Magas szinti{i tudomanyos Ha tobb forrasbodl, akar kisérleti adatokbdl, akar mas

szakértelem forrasboél szarmazo bizonyitékok is rendelkezésre allnak,
melyeket fel lehet hasznalni az egységes vizsgalatok
alternativajaként; a bizonyitékok sulyan alapulo
megkozelités felépitéséhez, valamint a megfeleld és
megbizhaté dokumentéacid biztositasahoz; a XI. melléklet
1.4. pontjaban szerepl6 feltételek értékeléséhez.

Tovabbi javaslatok
In vitro maédszerek bejelentése a validalasi helyzetiiktél fiiggbens

Ha validalt in vitro médszerbdl szarmazdé eredményeket alkalmaz a regisztralasi

8 Atfogd vizsgélati 6sszefoglaldsok bejelentése c. gyakorlati Utmutatd, Regisztralasi és PPORD dokumentéacidk
létrehozésa c. kézikényv és IUCLID F1 billenty(i megnyomasaval el6hivott sliigdja a IUCLID alkalmazason beliil.



http://echa.europa.eu/web/guest/practical-guides
http://echa.europa.eu/manuals
http://echa.europa.eu/manuals
http://iuclid6.echa.europa.eu/home

Gyakorlati dtmutatd: Alternativ médszerek alkalmazasa az allatkisérletek
36 helyett

7.

Osszefoglalast vagy vizsgalati 6sszefoglalast kell megadni a IUCLID regisztralasi
dokumentacidoban. Megfelel6en ismertetnie kell a vizsgalati korilményeket, az eredményeket
és az értelmezést az osztalyozassal és cimkézéssel és/vagy a kockazatértékeléssel kapcsolatos
dontés meghozatala céljabadl.

Ha el6zetesen validalt in vitro modszerekkel nyert eredményeket nyujtunk be elsédleges
vizsgalatként egy bizonyos végpont adatkdvetelményeinek teljesitése céljabdl, akkor a
maodszer relevanciajat vilagossa kell tenni. Az atfog6 vizsgalati dsszefoglalassal kapcsolatos
kovetelmények mellett a regisztralasi dokumentacidban csatolni kell dokumentéaciot, amely
igazolja, hogy a modszer megfelel az ECVAM kritériumai szerinti alkalmassagi vizsgalat
kritériumainak, vizsgélni kell a modszer osztalyozasi és cimkézési és/vagy kockazatértékelési
célra torténo alkalmassagat és esetleges elfogadhatdsagat.

Ne feledje, hogy ha e mddszerek eredményei bizonyos veszélyes tulajdonsagok meglétét nem
jelzik az adott végponttal kapcsolatban, el kell végeznie az elGirt vizsgalatot a negativ
eredmények megerdsitése érdekében, kivéve, ha vizsgalat elhagyhatd az egységesen elbirt
tajékoztatasi kovetelménytdl vald eltérés egyéb kilonds vagy altalanos szabalyaival
osszhangban.

Ha el6zetesen validalt vagy nem validalt in vitro modszer eredményeit tamogato vizsgalatként,
bizonyitékok sulyan alapulé megkoézelités részeként vagy figyelmen kivil hagyott vizsgélatként
nyujtja be, egyértelmlien meg kell adni a megfelel6 és jol dokumentalt indoklassal egylttesen
a regisztralasi dokumentaciéban a IUCLID végpontvizsgalati rekord mez6iben.

Ha in vitro adatokat alkalmaz a bizonyitékok sulyan alapulé megkoézelités keretében, a
modszer adatait IUCLID formatumban kell megadni az atfogé vizsgalati 6sszefoglalas
vonatkozasaban. A vizsgalat(ok) megallapitasainak relevanciajat a teljes adatallomanybdl
levont kdvetkeztetések vonatkozdsdban szintén részletesen dokumentalni kell. Emellett, ha
néhany vizsgalat hianyos, de kritikus eredményeket jelez, akkor is kell atfogé vizsgalati
Osszefoglalast késziteni a vizsgalat hianyossagainak bemutatasaval.

Ezeknél a vizsgalatoknal a IUCLID-ban bejeldlheti a ,,disregarded due to major methodological
deficiencies” (kritikus mddszertani hianyossagok miatt figyelmen kivil hagyva) értéket az
<Adequacy of study> (Vizsgalat megfelel6sége) mezGben.

In vitro adatok megadasa a IUCLID-ban az egységesen elbirt tajékoztatasi
kovetelmény teljesitése érdekében

Ha a IUCLID regisztralasi dokumentaciéban eredményeket ad meg, az egységes vizsgalati
rendszertdl vald eltérést indokolni kell.

1. forgatokényv: Vannak in vitro adatai, amikor az in vitro eredmények egységesen eldirt
kovetelménnyé valtak

Bérszenzibilizacid tekintetében, az in chemico/in vitro médszerek_2016 végéig egységesen
el6irt tajékoztatasi kovetelménnyé valnak (VII. melléklet, 8.3.1. szakasz), és akkor adott
esetben meg lehet hatarozni az anyag bérszenzibilizalé hatasatin chemico/in vitro modszerek
csoportjat alkalmazd vizsgalati stratégia keretében.

A bérszenzibilizacido harom legfontosabb eseményét ismertet6 adatokat meg kell adni, kivéve,
ha kevesebb eseménybdl nyert informacié mar lehetévé teszi az anyag helyes osztalyozasat,
vagyis bOrszenzibilizald hatasu vagy sem. Ha az anyag bdrszenzibilizalo hatasu, a

bbrszenzibilizacio képességét vizsgalni kell, és meg kell kiilonboztetni az 1A és 1B kategoriat.

A regisztralasi dokumentaciéban bizonyitékok sulyaként kell megadni az in chemico/in vitro
eredményeket, és megfeleléen indokolni kell.
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Kulén végpontvizsgalati rekordot kell Iétrehozni minden elvégzett in chemico/in vitro médszer
esetén az anyag osztalyozasara vonatkoz6 végkovetkeztetés levonasahoz: adott esetben egy-
harom kilén végpontvizsgalati rekordot is Iétrehozhat, ha tud osztalyozni az elsd vagy
masodik vizsgalat utan.

Majd minden egyes bizonyiték esetén ki kell télteni minden végpontvizsgalati rekordot, és ki
kell valasztani az <Adequacy of study> (A vizsgalat megfelel6sége) mezbében a legordiild
listabdl a ,,weight of evidence”-t (bizonyiték sulyat) vagy a ,,supporting study”-t (megalapozé
vizsgalat) (lasd: 4.1 fejezet). Ne feledje, hogy nem elegend6 csak a megalapozé vizsgdlatokat
benydjtani.

Tovabbi tajékoztatast tartalmaz a Regisztralasi és PPORD dokumentéacidk létrehozasa cim(i
kézikdnyv 9.7.2 fejezete.

Technikai hianytalansagi ellenérzés (TCC)

Minden ,Key study”-ként (elsédleges vizsgalat) és ,Weight of evidence”-ként (bizonyitékok
sulya) jelolt vizsgalaton hianytalansagi ellendrzést végeznek, ami a regisztralasi dokumentacié
sikeres benyujtasahoz sziikséges lépés.

2 .forgatékdényv: vannak in vivo adatai, amikor az in vitro eredmények kévetelménnyé valtak

A REACH-melléklet médositasa miatt néhany in vivo vizsgalat mar nem mindsdil
alapértelmezett tajékoztatasi kévetelménynek bizonyos végpontok tekintetében (példaul
szemirritacié vagy bérirritacid esetén).

Ha egyedul az in vivo vizsgalatokat lehet alkalmazni (példaul az anyag nem esik az in vitro
vizsgalat alkalmazhatdsagi tartomanyaba), benydjthatja az in vivo vizsgalatot, és az in vitro
kovetelmény elhagyasardl nyilatkozatot kell tennie (vagyis az eltérés indoklasat). Felhivjuk a
figyelmet, hogy a IUCLID tartalmaz egy egységes adatelhagyasi mondatot.

Az elsl (in vitro) végpontvizsgalati rekordban meg kell adni, hogy elhagyja az in vitro
vizsgalatot az alkalmazni kivant (ktlén6s vagy altalanos) szabaly alapjan ugy, hogy kivalasztja
a megfelel6 elemet a <Justification for data waiving> (Adatelhagyas indoklasa) mezd legordiilo
listajabdl, mert mar rendelkezik in vivo adattal.

Adminisztrativ adatok

Végpont BGrirritacio: in vitro/ex vivo

Adatelhagyas Vizsgéalat tudoméanyosan nem szilkséges / mas informaciok
érhetdk el

Adatelhagyas indoklasa Valassza ki a helyes indoklast:

Nem kell elvégezni in vitro borirritacids vizsgalatot, mert
mar rendelkezésre allnak megfelel6 adatok in vivo
borirritacids vizsgalatbol

Kereszthivatkozas <Hivatkozzon a 7.3.1 szakasz végpontvizsgalati rekordjara
(els6dleges vizsgalat vagy bizonyitékok sullya rekordok)
BOrirritacié: in vivo esetén.>

Megjegyzés: Adott esetben azt is indokolhatja, hogy az in vitro modszerek nem alkalmasak az
anyag vonatkozasaban, ha ez valéban igy van.

Ezutan a masodik (in vivo) végpontvizsgalati rekordban a megfelel6 mezdk kitdltésével
megadja a teljes atfog6 vizsgalati jelentés adatait.

A bor- vagy szemirritacio tekintetében (VII. melléklet, 8.1. és 8.2. szakasz), ha nem tud
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kovetkeztetéseket levonni az osztalyozasra és cimkézésre vonatkozdéan, mégis szilkség lehet in
vivo vizsgalatokra. Végpontvizsgalati rekordot kell benyudjtani egy in vivo vizsgalat
vonatkozasaban, mikézben megadja az in vitro vizsgalatok eredményeit [a <cannot be used
for classification> (osztalyozashoz nem hasznalhatd) indoklassal].
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4.4 Kereszthivatkozas és kategoriak

Mit jelent?

A kereszthivatkozas a REACH-ben egy olyan technika, melyet egy anyag (célanyag) végpont
adatainak el6rejelzéséhez hasznalnak, mas anyag(ok) (forrasanyag(ok)) ugyanazon
végpontjainak informéacioit felhasznalva. Minden egyes végpont dsszetettségének lefedéséhez
tisztazni kell, hogy a kereszthivatkozas hogyan kapcsolédik a vizsgalt végponthoz vagy
tulajdonsaghoz.

Azok az anyagok, amelyek fizikai-kémiai, toxikologiai és 6kotoxikolégiai tulajdonsagai
valdszinlileg hasonldak, vagy a szerkezeti hasonldsag miatt szabalyszer(iségeket mutatnak,
anyagok csoportjanak vagy ,kategdérianak” tekinthetoek. A ,hasonlé anyagokon alapuld
megkozelités” kifejezés azt jelenti, hogy a kereszthivatkozason alapulé megkdzelitést kis
szamu, szerkezetileg hasonl6é anyagok kézoétt alkalmazzak. Mivel az anyagok szama alacsony,
a tendenciak lehet, hogy nem nyilvanvaléak. A szerkezeti hasonlésag eredményeképpen az
anyag (a forras) egy adott toxikoldgiai tulajdonsagat arra lehet hasznalni, hogy egy masik
anyag (a cél) ugyanazon tulajdonsagat elore jelezzék egy REACH szerinti tdjékoztatasi
kévetelmény teljesitése érdekében.

Emiatt altalaban fontos, hogy legalabb egy elfogadhatd, j6 mindségl vizsgalat rendelkezésre
alljon a vizsgalt végpontrol vagy tulajdonsagrél. Ha megfelel6 adatokkal rendelkez6 tébb
hasonldé anyag is elérhetd, becslés céljabdl a legrosszabb esettel szamold megkozelités
alkalmazhat6. Ebben az esetben, minden forras- és célanyag par kozotti kereszthivatkozas
értékelése addig ismétlendd, ameddig a legrosszabb eset nem indokolt.

A ,kategorian alapuld megkdzelités” akkor alkalmazandé, amikor a kereszthivatkozas
hasznalhat6 tobb olyan anyag tekintetében, melyek a meghatarozott szerkezeti hasonldsag és
a megengedhet6 eltérések alapjan egy csoportba tartoznak. A szerkezeti hasonlésagukbdl
adodoan az eredmények valdszin(ileg hasonldak lesznek, vagy rendszeres mintat kovetnek. A
becslés alapjanak a csoporton belll a célanyagok tekintetében kifejezettnek kell lennie (pl.
legrosszabb eset vagy trendanalizis).

Kérjuk, vegye figyelembe, hogy a REACH alapjan d6nmagaban a szerkezeti hasonlésag nem
elegendé indok a célanyag kereszthivatkozassal torténd el6rejelezhet6ségének indoklasahoz. A
strukturalis kluldnbségeket is jellemezni kell, vagyis a strukturdlis eltérések vagy valtozasok a
csoporton belll miért nem tekinthet6ek olyannak, melyek befolyasoljak az el6rejelzett
tulajdonsagokat.

Hasznalja az ECHA kereszthivatkozasra vonatkoz6 értékelési keretrendszerét (RAAF) a
kereszthivatkozasok értékeléséhez, és, amennyiben sziikséges, fejlesztésiikh6z. Az ECHA a
leggyakrabban el6forduld kereszthivatkozasos megkdzelitések alapjan dolgozta ki a RAAF-ot.
Ezeket forgatokonyvként alakitottak ki. Minden forgatokényvet szamos olyan tudomanyos
koévetkeztetés hataroz meg, melyek fontosak a kereszthivatkozas értékeléséhez. Ezeket
értékelési elemnek nevezik, melyek magukban foglalnak egy kérdésekbdl és lehetséges
végkimenetelekbdl allé logikai lancolatot (értékelési opcidkat), valamint példakat.

E kérdések megvalaszolasa segit meghatarozni a megbizhatdsagi szintet, és dsszességében a
kereszthivatkozason alapulé megkozelités elfogadhatdsagat. Az RAAF-ot egy 6sszetevobdl alld
anyagokra és emberi egészséggel kapcsolatos toxikologiara fejlesztették ki. Ugyanakkor, az
alapelveit analdgiaval alkalmazni lehet a kdrnyezeti végpontokra, a tobb 6sszetevobol alld és
az UVCB anyagokra is.

Az anyagok hasonlésaga

Meg kell allapitani a vegyi anyagok csoportositasanak alapjat (a hasonlésag szempontjabdl) a
XI. melléklet 1.5. pontjaban foglalt szabalyok alkalmazasaval, amit részletesebben kifejt a
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REACH Utmutatd a tajékoztatasi kdvetelményekhez és a kémiai biztonsagi értékeléshez c.
dokumentum, R.6 fejezet: (Q)SAR és vegyi anyagok csoportositasa.

A kategoria alapu megkézelités fogalma nem zarja ki a hasonlésagon alapulé megkézelitést,
mivel az a legegyszer(ibb formajaban egy forras- és egy célanyagot tartalmaz. A kategoria
alapu indoklas azonban er6sebbnek mindsiil, amikor tobb hasonlé anyagot gyUjtenek, és
amikor van elég, a tagok kozott athidalé adat, amik azt jelzik, hogy eléggé hasonldk, vagy
koévetkezetes mintat adnak a toxicitasrdl (annak hianyaral).

A hasonlésagokat tobb tényezd is eldidézheti:

() kdzo6s funkcids csoport;

(i) k6z6s prekurzor vagy bomlastermékek;

(iii) a hatdképesség valtozdsanak allandé mintaja; valamint
(iv)  kozos 6sszetevOk vagy kémiai osztaly.

Ezeket a ,,hasonlésagi” szabalyokat alkalmazhatja kuldn-kuldn. Ha a kategérianak (és a
hasonlésagnak) azonban egynél tobb alapja van, példaul csak a lanchosszusag az
~engedélyezett” kiildnbség és k6zds anyagcsere-utvonal, megbizhatébb lehet a kategoria.

A hipotézisnek mindkét expozicidés Utvonalat és hatas idétartamat figyelembe kell venni.

Mikor kell alkalmazni?

Ha hidanyz6 adatot allapit meg az adatallomanyaban, és vannak hasonlé anyagokra vonatkozé
vizsgalatok, fontoléra kell venni, hogy alkalmazhat-e kereszthivatkozast a regisztralt anyag
lényegi tulajdonsagainak becslésére a ,,hasonlosagi” szabalyok alapjan. Nemzetkozi
vizsgalatokbdl (pl. OECD HPV kategoria megkozelitések) vagy szakértGi eszk6zokkel, mint
példaul az OECD QSAR Toolbox, is meghatarozhat hasonlé anyagokat.

Ha ugy tlnik, hogy a potencialis csoportositason és kereszthivatkozason alapulé megkozelitést
ala kell tamasztani vagy meg kell erGsiteni, fontolora veheti vizsgalat elvégzését vagy annak
javaslatat a kategoéria alatamasztasahoz.

Hogyan kell alkalmazni?

A csoportositas és kereszthivatkozas kialakitasahoz kévetnie kell az alabbi dokumentumban
ismertetett lépéseket: Utmutato a tajékoztatasi kévetelményekhez és a kémiai biztonsagi
értékeléshez, R.6 fejezet: (Q)SAR és vegyi anyagok csoportositasa. Attekintheti tovabba az
OECD utmutatdjat az anyagok csoportositasarol.

Hogyan kell megadnom az anyagok csoportositasat és kereszthivatkozasat?

Vizsgalni kell a forras- és célanyag szerkezeti hasonlésagat, valamint az anyagok kozotti
szerkezeti eltéréseknek a széban forgd végpontokra gyakorolt hatasat.

A széban forg6 anyag toxikokinetikai adatai, beleértve az anyagcsere-utvonal adatait,
jelentdsen erdsitheti a kereszthivatkozas hipotézisének atfogd jellegét. A forras- és célanyag
fiziko-kémiai profiljanak egyértelm( ismerete segit a kereszthivatkozas felépitéséhez.

A csoportositas / kategdria fogalmanak fel kell dlelnie a kémiai hasonlésagokat, valamint a
tendencidkat a tulajdonsagokban és/vagy mikddésben, amelyek dsszekapcsoljak a kategéria
tagjait. Ismernie kell a kereteket (vagyis az alkalmazhat6sagi tartoméanyt) és a kategoria tagjai
kozotti szerkezeti 6sszefiggéseket, valamint meg kell hatarozni a kategdridhoz tartozas
egyértelm( kritériumait. Az dsszes forras- és célanyagot a lehetd legatfogébban ismertetni
kell, beleértve az azonositokat, tisztasagi/szennyezési profilokat és a széban forgo
végpontokra gyakorolt hatasukat.

A megadott indoklas tudomanyosan ismerteti, miért lehetséges a kereszthivatkozas. Ha a


http://echa.europa.eu/guidance-documents/guidance-on-information-requirements-and-chemical-safety-assessment
http://echa.europa.eu/guidance-documents/guidance-on-information-requirements-and-chemical-safety-assessment
http://www.qsartoolbox.org/
http://echa.europa.eu/guidance-documents/guidance-on-information-requirements-and-chemical-safety-assessment
http://echa.europa.eu/guidance-documents/guidance-on-information-requirements-and-chemical-safety-assessment
http://www.oecd.org/chemicalsafety/risk-assessment/groupingofchemicalschemicalcategoriesandread-across.htm
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kereszthivatkozas nem tartalmaz elegendd, relevans és megbizhat6 adatot a forras- és
célanyagrol a kereszthivatkozas hipotézisének alatamasztasa érdekében, adott esetben
sziikséges lehet a tovabbi vizsgalat elvégzése vagy annak javaslata a kereszthivatkozas
indoklasanak megerdsitéséhez. Az indoklasnak ki kell térni az anyagok kozotti szerkezeti
kuldnbségekre annak igazolasa érdekében, hogy az engedélyezett kiilobnbségek nem
valtoztatjak meg jelentdsen a becsiilt toxicitast.

Végul, matrixot kell épiteni a rendelkezésre allé adatokbdl megfeleldé sorrendben, aminek
tikrozne kell a csoporton belili tendenciakat és folyamatot. A matrixban meg kell adni, hogy
rendelkezésre allnak-e adatok, és azok megbizhatd els6dleges vizsgalatok eredményeinek
mindstllnek-e.

Keresse fel az ECHA-nak az anyagok csoportositasaval és a kereszthivatkozassal kapcsolatos
weboldalait, amik ismertetik a RAAF-ot, példat és kapcsolédé dokumentumokat. Vegye
figyelembe a RAAF dokumentumot a kereszthivatkozas értékeléséhez.

Az OECD QSAR Toolbox hasznalhat6 a kategodria konzisztenciajanak értékelésére szamos profil
(informatikailag kédolt ismeretek, rendszerint dontési fa formajaban) alkalmazasaval. Ezek
kozé az alabbiak tartoznak:

e anyagok el6zetesen meghatarozott kategorizalasa (pl. az US EPA &ltal vagy az OECD
kategédriaval kapcsolatos dokumentumaiban meghatarozottak szerint);

e empirikus (szerkezeti) profilok, példaul szerves funkciés csoport);

e szerkezeti hasonldsag, végpontra jellemz6 (pl. bor-/ szemirritacié / -maras, in vitro
mutagenitas sth. esetén); valamint

e hatasmechanizmus (pl. DNS-k6t6, fehérjekotd) és toxikoldgiai profilok.

Megfelel-e a kereszthivatkozas altal adott becslés az osztalyozas és cimkézés és/vagy
a kockazatértékelés céljara?

A kereszthivatkozas altal adott becslésnek meg kell felelnie az osztalyozas és cimkézés
és/vagy a kockazatértékelés céljara. Nem lehet példaul egyoldallGan kivalasztani a
forrdsanyagokat vagy a forrasvizsgalatokat példaul ugy, hogy a veszély alabecsult. A becslés
megdfelel6sége a REACH szerinti osztdlyozas és cimkézés és/vagy a kockazatértékelés céljabol
eltérhet a mas dsszefliggésben, mint példaul a termékfejlesztési vagy veszélyességi rangsor
kialakitdsa céljabdl sziikségestél. Ezekben az esetekben tovabbi informaciokra lehet szlikség
annak igazolasa érdekében, hogy a létrehozott becslés megfeleld a szabalyozasi
Osszefliggésben. Szintén egyértelmiinek kell lennie, hogy a becslés milyen kapcsolatban all
minden egyes vizsgalt végponttal, az egyes végpontok kiilénb6z6 Gsszetettsége miatt (pl. f6
paraméterek, bioldgiai célok). Tovabba, adott esetben azt is figyelembe kell venni, hogy a
becslés megfelel6-e az osztalyozasi kritériumok alapjan torténé kovetkeztetés levondasara, azaz
a becslés figyelembe veszi-e a hatastipusokat és a dozis-valasz 6sszefliggést. Tovabba, az,
hogy egy anyag mas veszélyes tulajdonsagai nem vagy csak részben szerepelnek az
egységesen eldirt tajékoztatasi kdvetelmények kozott (pl. az immunotoxicitas) jelentoséggel
birhat annak megértése kapcsan, hogy az anyag milyen veszélyeket és kockazatokat rejthet
magaban.

Mikor van a csoportositason és kereszthivatkozason alapuld megkézelités megfelelben
dokumentalva?

Alapvet6 fontossagu, hogy a kereszthivatkozas indoklasa egyértelm(ien bemutatasra kertljon.
A kereszthivatkozasnak tartalmaznia kell minden forras- és célanyagnal a megfelel6
anyagazonositokat, ideértve az 6sszetevioket és a tisztasagi/szennyezési profilokat. A
dokumentacionak szintén tartalmaznia kell a csoportositasra és a kereszthivatkozasra
vonatkozo hipotézis részletes leirasat, ideértve a toxikologiai végpontok esetén alkalmazott


https://echa.europa.eu/hu/support/registration/how-to-avoid-unnecessary-testing-on-animals/grouping-of-substances-and-read-across
http://www.qsartoolbox.org/
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toxikokinetikai szempontokat. A kereszthivatkozas indoklasanak tartalmaznia kell a forras- és
célanyagra vonatkozoé kisérleti adatok 6sszehasonlitasat és egyértelm(i adatmatrixot az
adatokon beluli tendenciak kiemelésével. Fontos a kereszthivatkozas megfelel
dokumentacidja, annak érdekében hogy az értékel6 megfeleld értékelést tudjon késziteni.

Ugy, ahogy a jo dokumentacio, a kategoéria vagy a hasonlé anyagbdl levezetett
kereszthivatkozas teljessége is a kereszthivatkozdas hipotézisétdl, annak tudomanyos alapjatol,
valamint a bemutatott bizonyitékoktél fligg.

A dokumentéciéval kapcsolatos iranymutatasért lasd: Utmutato a tajékoztatasi
koévetelményekhez és a kémiai biztonsagi értékeléshez, R.6 fejezet: (Q)SAR és vegyi anyagok
csoportositasa.

Az anyag tulajdonsagainak meghatarozasa

Fontos, hogy jol hatarozza meg a kémiai szerkezetet, a tisztasagi profilokat minden
kereszthivatkozason alapuld megkéozelitéshez hasznalt anyag tekintetében, mivel a szennyezdk
vagy a sztereokémia terén fennalld kilonbségek hatassal lehetnek az aktivitasra és a kémiai
tulajdonsagokra. A forras- és célanyag tsszetételének részletes meghatarozasa lehetévé teszi
a rendelkezésre allo adatok jobb felhasznalasat. Javasoljuk az Utmutat6 az anyagoknak a
REACH- és a CLP-rendelet szerinti azonositasahoz és megnevezéséhez attekintését a
kereszthivatkozasnal hasznalt valamennyi anyag esetében. Az UVCB anyagokat is
egyértelmden jellemezni kell.

Hogyan hasznalhatdok az in vitro adatok kereszthivatkozasnal és kategéria Iétrehozasa
soran?

Az in vitro vizsgalatokkal nyert adatok csak athidalé anyagként hasznalhatéak a forras- és
célanyagok kdzott, amennyiben relevansak. Az in vitro vagy ex vivo adatok tisztazhatjak a
hatasmechanizmussal kapcsolatos megallapitasokat (toxikodinamikus hasonlésag), és
novelhetik a kereszthivatkozas hipotézisének teljességét, a hasonlé anyagokbdl szarmazé
ko6zos metabolikus termékek, vagy altalanossagban az ADME (toxikokinetikus hasonlésag)
Osszefliggésében.

Tovabba, az in vitro adatok a (Q)SAR-modellekben hasznalt ,,hatdsmechanizmus terminolégia”

biologiai értékének bemutatasara is hasznalhatok, pl. anyagok csoportositasa esetén az
alkalmazhatdsagi terilet meghatarozasaban segithetnek.

Szukséges szakértelem

Magas szintl Ha egy vagy tdébb hasonl6é anyag kisérleti adatait
tudomanyos (kereszthivatkozas / anyagok csoportositasa) fel lehet hasznalni
szakértelem az egységes vizsgalatok alternativajaként; a kereszthivatkozas /

anyagok csoportositasa megkozelités felépitéséhez, valamint a
megfeleld és megbizhaté dokumentacié biztositasahoz; a XI.
melléklet 1.5. pontjaban szerepls feltételek értékeléséhez.

Ezeknek az adatoknak a hasznalatara, indoklasara és
dokumentalasara nagyon sajatos szabalyok vonatkoznak.

Tovabbi javaslatok

1 Minden allitast ala kell tdmasztani hattéradatokkal. Tényszer(i adatoknak midig szerepelni
kell a regisztralasi dokumentacioéban atfogo vizsgalati 6sszefoglalasként, egyenként megadva
egy végpontvizsgalati rekordban. Tehat egy masik (pl. masik regisztralasi dokumentéaciéban

vagy mas honlapon szerepld, vagy mas szabalyozasi kérnyezetben elvégzett) értékelésre


http://echa.europa.eu/guidance-documents/guidance-on-information-requirements-and-chemical-safety-assessment
http://echa.europa.eu/guidance-documents/guidance-on-information-requirements-and-chemical-safety-assessment
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http://echa.europa.eu/guidance-documents/guidance-on-reach
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torténo egyszerl hivatkozast nem fog az ECHA elfogadni. Jelentések vagy mas alatdmaszto
informacié a dokumentaciéhoz csatolhato.

2 Egy elfogadhato kereszthivatkozas indoklasa altalaban tobbféle bizonyitékon alapszik.
Kulénb6z6 expozicids Utvonalakat és anyagformakat is figyelembe kell venni. A toxikokinetikai
vizsgalatokbol szarmazo informaciok figyelembevétele javithatja a kereszthivatkozas
hipotézisének atfogé jellegét.

3 A dokumentéacionak részletes informacidkat kell tartalmaznia arrél, hogy a
kereszthivatkozas mely veszélyességi végpontokra terjed ki, és meg kell adni a
kereszthivatkozashoz hasznalt forras vegyi anyag azonosit6é adatait. Fontos az is, hogy a
megbizhatdsagi pontszamok visszatiikrozzék a hasonldésaggal kapcsolatos feltételezéseket. igy
a Klimisch-féle 1 pontszamot (korlatozas nélklul megbizhatd) altalaban nem hasznaljak a
kereszthivatkozasokbdl nyert eredmények esetében.

4 A kockéazati végpontokra vonatkozo kisérleti adatok dsszehasonlitdsa minden kategodriatag
esetében javasolt (tdblazatos adatmatrix formaban is megjelenitve), idedlis esetben
feltiintetve a kategoérian bellli trendeket.

5 A IUCLID-ban részleteznie kell minden végpontvizsgalati rekordban, hogy a vizsgalt anyag
azonositd adatai eltérnek-e a dokumentacio 1. adatmezdcsoportjaban foglaltaktdl (vagyis a
regisztralt anyag). A IUCLID-ban a kereszthivatkozas megadasaval kapcsolatban tovabbi
iranymutatast tartalmaz a Regisztralasi és PPORD dokumentéaciok elkészitése cim(i kézikonyv.

6 Egy hasonld anyag kapcsan még létre sem hozott informacidra torténd kereszthivatkozas
(pl. egy vizsgalati javaslat elGterjesztése utan) nem érvényes eltérés. Ebben az esetben
jelezze, hogy kisérleti vizsgalatot tervez, és jeldlje meg azt a referenciaanyagot, amely
tekintetében a vizsgalatot javasolta.

7 Ha az anyagok mas szabalyoz6i programok keretében kategoériak (példaul az OECD HPV
kategoriak) tagjaiként elfogadasra keriltek, a dokumentaciéban hivatkoznia kell ezekre a
kategodridkra. Ekkor is kell mellékelnie azonban minden elérhet6 informaciét (beleértve azokat
az informacidkat, amelyek a masik szabalyoz6 programban torténd értékelés utan valtak
elérhetdvé), és Ujra kell értékelnie a kategoria érvényességét a REACH tajékoztatasi
kévetelményeivel 6sszhangban.


http://echa.europa.eu/manuals
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Hasznos hivatkozasok

K6vetd rendszer alternativ vizsgalati mddszerek attekintéséhez (TSAR) (TSAR) DG JRC-tdl:
A TSAR olyan eszkdz, ami biztositja az alternativ vizsgalati moédszerek statuszanak
attekinthetGségét, amikor elGzetes validalas céljabdl benyujtott tisztan tudomanyos
protokollbdl szabalyozasi szempontbdl aktivan alkalmazott modszerekké valnak.

Alternativ Modszerek Validalasaval Foglalkozé Eurépai Kézpont (ECVAM)

OECD: A vegyi anyagok vizsgalatara vonatkozé vizsgalati iranyelveket meghatarozé szervezet

Vizsgalati moédszerekrdl sz6lé rendelet (440/2008/EK tanacsi rendelet)

Tovabbi hivatkozasok az ECHA honlapjaraol

Regisztralasi és PPORD dokumentaciok |étrehozasa

Gyakorlati itmutaté a (Q)SAR-modellek alkalmazasardl és bejelentésérdl

Gyakorlati ttmutaté a kkv-k vezetdi és a REACH koordinatorok szamara

Utmutaté a regisztralashoz

Utmutaté az adatmegosztashoz

Anyagok csoportositasa és kereszthivatkozas, beleértve a RAAF-ot is

ECHA webinariumok az in vitro adatok, kereszthivatkozas stb. alkalmazasardél (2012, 2013, 2014,
2016)
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http://echa.europa.eu/guidance-documents/guidance-on-reach
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https://echa.europa.eu/hu/support/registration/how-to-avoid-unnecessary-testing-on-animals/grouping-of-substances-and-read-across
http://echa.europa.eu/support/training-material/webinars
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