v
Chemleg
Ek-1

ZARARLI MADDE VE KARISIMLARIN SINIFLANDIRILMASI VE
ETIiKETLENMESINE ILISKIN GEREKLILIKLER

Bu ek, zararlilik siniflarinin siniflandirilmasi ve ayriminin yapilmasina iliskin Kriterler ile bu
kriterlerin nasil karsilanabilecegine iliskin ilave hiikiimleri diizenler.

BIiRINCIi BOLUM

SINIFLANDIRMA VE ETIKETLEMEYE iLISKIiN GENEL iLKELER
1.0. TANIMLAR

Gaz:

(i)  50°C’de 300 kPa’dan (mutlak) yiiksek bir buhar basinci olan; veya

(i)  101,3 kPa’lik standart bir basingta 20°C’de tamamen gaz halinde bulunan bir madde
anlamna gelir;

Sivi:

(i) 50°C’de 300 kPa’dan (3 bar) yiiksek bir buhar basinci olmayan;

(i)  101,3 kPa’lik standart bir basingta 20°C’de tamamen gaz halinde bulunmayan; ve

(iii) 101,3 kPa’lik bir standart basingta 20°C’lik bir erime noktas: veya baslangi¢ erime
noktasi olan bir madde veya karigim anlamina gelir.

Kati, s1v1 veya gaz tanimlarini kargilamayan bir madde veya karisim anlamina gelir.
1.1. MADDELERIN VE KARISIMLARIN SINIFLANDIRILMASI
1.1.0. Bu Yonetmelikte yer alan hiikiimlerin yerine getirilmesi icin yapilacak isbirligi

Bir tedarik zincirinde yer alan tedarikgiler bu Yonetmelikte diizenlenen siniflandirma,
etiketleme ve ambalajlama kosullarini kargilamak amaciyla isbirligi yapar.

Tedarikgiler maddeleri ve karisimlart bu Yonetmeligin 3 {incii boliimiine uygun olarak
smiflandirirken veri ve bilgi paylasimi yapmak amaciyla bir ag kurmak suretiyle veya
baska sekillerde isbirligi yapabilir. Bu kosullar dahilinde tedarikgiler siniflandirma
kararlarmin verilme dayanagimi belgeleyecek ve smiflandirmanin dayanagima iliskin veri ve
bilgilerle birlikte ilgili kurulusa gonderecektir. Ancak tedarikgilerin bu sekilde isbirligi yaptigi
hallerde, her bir tedarik¢i piyasaya arz ettigi madde ve karigimlarin siniflandirilmasindan,
etiketlenmesinden ve ambalajlanmasindan ve bu Yonetmeligin hiikiimlerini yerine getirmekten
tamamen sorumlu kalir.

Ag aym zamanda bildirim yiikiimliiliiklerinin yerine getirilmesini basitlestirme amaciyla bilgi
ve en iyl uygulamalar1 paylasmak i¢in de kullanilabilir.

1.1.1. Uzman kararimnin rolii ve uygulanmasi ve delil agirh@mn belirlenmesi

1.1.1.1. Kiriterlerin mevcut bilgilere dogrudan uygulanamadigi veya sadece bu Yoénetmeligin 8 inci
maddesi besinci fikrasinda yer alan bilgilerin mevcut oldugu hallerde, uzman kararini
kullanan delil agirhgmin belirlenmesi agirligr sirasiyla bu Yonetmeligin 11 inci maddesi
ticiincii veya dordiincii fikrasina uygun olarak uygulanir.

1.1.1.2. Mevcut bilgilerin insan sagliginin ve ¢evrenin korunmasi amaciyla miimkiin oldugu kadar fazla
karisima uygulanabilmesini saglamak igin karisimlarit siniflandirma yaklasimi bir 1
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takim alanlarda uzman kararmin uygulanmasini igerebilir. Uzman karar1 6zellikle delil
agirhginin - belirlenmesi  gerekli  oldugu durumlarda maddelere iliskin zararlilik
siniflandirmasi igin verileri yorumlamada da gerekli olabilir.

1.1.1.3. Delil agirliginin belirlenmesi zararliligin belirlenmesine yonelik mevcut tiim bilgilerin bir
arada incelenmesi anlamima gelir, 6rnegin uygun in vitro test sonuglari, ilgili hayvan
verileri, kategori yaklasiminin uygulanmasina dair bilgiler (gruplama,capraz okuma),
(Q)SAR sonuglari, mesleki veriler ve kaza veritabanlarindan alinan verileri gibi beseri
deneyimler, epidemiyolojik ve klinik ¢alismalar, yazili kaynaklara dayanan vaka analizleri
ve gozlemler. Verilerin niteligine ve tutarligina uygun onem verilecektir. Siniflandirilan
madde veya karisima iliskin madde veya karisima dair bilgiler ile faaliyet bolgesi, etki
mekanizmasi ve sekline iliskin ¢alisma sonuglar1 uygun kabul edilecektir. Tek bir delil
agirhigi belirlenmesinde hem olumlu hem de olumsuz sonuglar bir araya getirilecektir.

1.1.1.4. Saghk zararlarinin smiflandirilmasi amaciyla (liglinci bolim), hayvanlar {izerinde
gergeklestirilen uygun ¢alismalarda goriilen veya siniflandirma kriterleriyle tutarli beseri
deneyimlerde goriilen belirli zararlilik etkileri smiflandirmaya esas teskil eder. Hem
insanlardan hem de hayvanlardan edinilen delillerin var olmas1 ve bulgular arasinda bir
anlasmazlik olmasi halinde, siniflandirma sorununu ¢oziime kavusturmak igin her iKi
kaynaktan edinilen delillerin niteligi ve giivenilirligi degerlendirilir. Genel olarak,
insanlara yonelik yeterli, giivenilir ve temsili veriler (epidemiyolojik ¢alismalar, bu ekte
yer alan bilimsel olarak gegerli vaka analizleri, veya istatistiki olarak desteklenmis
deneyimler dahil) diger verilere kiyasla oncelikli kabul edilir. Ancak, uygun bir sekilde
tasarlanmig ve gerceklestirilmis epidemiyolojik ¢alismalarda dahi goreli olarak nadir ancak
yine de kayda deger etkileri belirlemek ve potansiyel olarak karigikliga neden olan
faktorleri degerlendirmek icin yeterli 6zne sayisi eksik olabilir. Dolayisiyla, hayvanlar
tizerinde uygun bir sekilde gergeklestirilmis ¢alismalardan elde edilen olumlu sonuglarin
pozitif beseri deneyimlerin eksikligine bagl olarak gegersiz kilinmasi sart degildir, ancak
hem insanlardan hem de hayvanlardan elde edilen verilerin saglamligi, niteligi ve istatistiki
giiclinlin degerlendirilmesi gerekir.

1.1.1.5. Saghk zararlarin1 siniflandirmak amaciyla (ligiincii bolim), maruz kalma yollari, teknik
bilgiler ve metabolizma c¢alismalar1 insanlar tizerindeki etkiyi belirlemek i¢in kullanilir.
Verilerin giivenirligi ve niteligi konusunda emin olunsa dahi bu bilgiler insanlarla iligkili
oldugu konusunda siipheye yol agarsa, daha diisiikk bir siniflandirmaya miisaade edilebilir.
Etki mekanizmas1 veya seklinin insanlarla iliskili olmadigi hususunda bilimsel deliller
mevcut ise, madde veya karisim siniflandirilmamalidir.

1.1.2.  Ozel konsantrasyon simr degerleri, M katsayilar1 ve genel esik degerleri

1.1.2.1. Ozel konsantrasyon simnir degerleri veya M katsayilar1 bu Yonetmeligin 12 nci maddesine
uygun olarak uygulanir.
1.1.2.2. Esik degerleri
1.1.2.2.1. Esik degerleri belirlenen bir safsizlik, bir katki maddesi veya ayri bir bilesen olarak
zararli madde igeren bir madde veya karigimin smiflandirilmast amaciyla bir maddenin
varhigmin dikkate alinmasi gerektigini gosterir (Bkz. bu Yonetmeligin 13 {incii
maddesi).

1.1.2.2.2. Bu Yonetmeligin 13 iincli maddesinde yer alan esik degerleri asagidaki gibi olmalidir:
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(a)

(b)

Bu ekin fgiincii, dordiincii ve besinci boliimlerindeki sagliga yonelik ve
cevresel zararlar igin:

(i)

(i)

(iii)

(iv)

Ek-6 tgiincli boliimde veya bu Yonetmeligin 40 inc1 maddesi birinci
fikrasinda yer alan smiflandirma ve etiketleme envanterinde ilgili
zararhilik simifi veya farklilasma igin 6zel bir konsantrasyon sinir
degerinin diizenlendigi ve Tablo 1.1°de zararlilik sinifi veya farklilasmis
maddeler igin, Tablo 1.1°deki alt 6zel konsantrasyon sinir degeri ve ilgili
genel esik degerinin en diisiigii; veya

Ek-6 tgiincli boliimde veya bu Yonetmeligin 40 inc1 maddesi birinci
fikrasinda yer alan smiflandirma ve etiketleme envanterinde ilgili
zararhilik sinifi veya farklilasma igin 6zel bir konsantrasyon sinir
degerinin  diizenlendigi ve Tablo 1.1°de zararhilik smifi veya
farklilasmanin belirtilmedigi maddeler igin, EK-6 ii¢iincii boliimde veya
smiflandirma ve etiketleme envanterinde diizenlenen 6zel konsantrasyon
siir degeri; veya

Ek-6 igiincii bolimde veya bu Yonetmeligin 40 inc1 maddesi birinci
fikrasinda yer alan siniflandirma ve etiketleme envanterinde ilgili
zararhlik simfi veya farklilasma igin 6zel bir konsantrasyon sinir
degerinin diizenlenmedigi ve Tablo 1.1°de zararlilik sinifi veya
farklilasmanin belirtildigi maddeler i¢in, bu tabloda diizenlenen ilgili
genel esik degeri; veya

Ek-6 icilincii bolimde veya bu Yonetmeligin 40 inc1 maddesi birinci
fikrasinda yer alan siniflandirma ve etiketleme envanterinde ilgili
zararlilik smifi veya ayrimlagtirma igin o6zel bir konsantrasyon sinir
degerinin diizenlenmedigi ve Tablo 1.1°de zararlilik sinifi veya
ayrimlagtirmanin belirtilmedigi maddeler i¢in, bu ekin t¢iincti, dordiinci
ve besinci boliimlerinin ilgili basliklarinda siniflandirma igin diizenlenen
genel konsantrasyon sinir degeri.

Bu ekin doérdiincii boliimiiniin 4.1 basgliginda yer alan sucul ortam zararliliklart

i¢in:

(i)

(i)

Ek-6 iiglincii boliimde veya bu Yonetmeligin 40 inct maddesi birinci
fikrasinda yer alan siniflandirma ve etiketleme envanterinde ilgili
zararlilik kategorisi i¢in bir M katsayisinin diizenlendigi maddeler igin,
Tablo 1.1°de bu ekin dordiincii boliimiinin 4.1 bashgmda yer alan
hesaplama kullanilarak belirlenen genel esik degeri; veya

Ek-6 tgiinclii bolimde veya bu Yonetmeligin 40 inc1 maddesi birinci
fikrasinda yer alan smiflandirma ve etiketleme envanterinde ilgili
zararlilik kategorisi i¢in bir M katsayisinin  diizenlenmedigi maddeler
icin, Tablo 1.1°de yer alan ilgili genel esik degeri.
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Tablo 1.1
Genel esik degerleri
Zararlilik sinifi Dikkate alinacak genel
esik degerleri

Akut Toksisite

- Kategori 1-3 %0,1

— Kategori 4 %1
Cilt asinmasy/tahrisi %1?
Gozlere ciddi zarar/goz tahrisi %12
Sucul ortama Zararli

-~ Akut Kategori 1 %0,13

- Kronik Kategori 1 %0,13

— Kronik Kategori 2-4 %1

1.1.3.

1.1.3.1.

1.1.3.2.

1 Veya < % 1 ilgili oldugu yerlerde, bkz 3.2.3.3.1
>Veya < % 1 ilgili oldugu yerlerde, bkz 3.3.3.3.1
$Veya < % 0,1 ilgili oldugu yerlerde, bkz 4.1.3.1

Not:
Bu zararlilik siniflar i¢in genel esik degerleri, genel esik degerlerinin hacim yiizdesi
seklinde tanimlandig1 gaz karisimlart harig, agirlik yiizdesi cinsindendir.

Karisimlarin, Kkaristmin tamami icin verilerin mevcut olmadigi durumlarda
siiflandirilmasi: baglanti kurma ilkeleri

Karigimin zararli ozelliklerini  belirlemek amaciyla test edilmedigi ancak karisimin
zararlarin1 yeterli olglide karakterize edecek benzeri test edilmis karigimlara ve zararli
bilesenlere iligkin yeterli verinin mevcut oldugu durumlarda, her bir zararlilik siifindaki
karisimlar i¢in 6zel hiikiimlere tabi olarak bu ekin tiglincii ve dordiincii boliimlerindeki her
bir zararlihik sinifi i¢in bu Yonetmeligin 11 inci maddesi dordiincii fikrasinda yer alan
asagidaki baglant1 kurma ilkelerine gore bu veriler kullanilir.

Seyreltme

Eger test edilen bir karisim, en az zararli orijinal bilesim maddesine esdeger veya daha
diisiik bir zararlilik kategorisi siniflandirmasi olan ve diger bilesim maddelerinin zararlilik
smiflandirmasin1 etkilemesi beklenmeyen bir madde (seyreltici) ile seyreltiliyorsa, bu
durumda asagidaki maddelerden birisi uygulanir:

- yeni karigim orijinal karigima esdeger siniflandirilir;

— karisimdaki  tiim  bilesenler veya bazi bilesenler igin veriler mevcut ise
siiflandirmaya iligskin bu ekin tigiincii ve dordiincii boliimlerinin her bir baghiginda
aciklanan yontem

— akut toksisite durumunda, karisimin bilesimindeki maddelere (eklenebilirlik formiilii)
dayali karisimlarin siniflandirilmasi yontemi

Harmanlama

Serinin zararhlik simiflandirmasini degistirmeye yonelik kayda deger bir fark olduguna dair
bir neden yoksa, bir karisimin test edilmis dretim serisinin zararlilik Kkategorisi ayni
tedarik¢i tarafindan veya ayni tedarik¢inin kontroliinde tiretilen ayni ticari iriiniin test
edilmemis bir diger {iretim serisiyle 6nemli dl¢iide esdeger kabul edilebilir. Eger serinin
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1.1.3.3.

1.1.34.

1.1.35.

1.1.3.6.

zararlilik siniflandirmasini degistirmeye yonelik kayda deger bir fark olduguna dair bir
neden varsa, yeni bir degerlendirme gereklidir.

Cok zararl1 karigimlarin konsantrasyonu

Bu ekin tigiincii boliimiiniin 3.1, 3.2, 3.3, 3.8, 3.9, 3.10 basliklarinda ve dordiincii boliimiin
4.1 bashiginda yer alan karisimlarin smiflandirilmasi hususunda, bir karisim, en st diizey
zararlilik kategorisinde veya alt-kategorisinde siniflandiriliyorsa ve bu kategoride veya alt-
kategoride yer alan test edilmis karisim bilesenlerinin konsantrasyonu artiriliyorsa, nihai
karisim ilave teste gerek olmaksizin bu kategoride veya bu alt-kategoride siiflandirilir.

Bir zararlilik kategorisi i¢erisinde interpolasyon

Bu ekin tigiincii boliimiiniin 3.1, 3.2, 3.3, 3.8, 3.9, 3.10 basliklarinda ve dordiincii boliimiin
4.1 bashginda yer alan karisgimlarin siniflandirilmasi hususunda, benzer bilesenlere sahip
ti¢ farkli kariggim (A, B ve C) i¢in, A ve B karigimlan test edilmis ve aymi zararlilik
kategorisinde yer aliyorsa ve test edilmemis C karisimi ise A ve B karigimlarinda yer alan
zararli bilesenlerin konsantrasyonlarinin arasinda bir konsantrasyona sahip aymi aktif
zararl bilesenlere sahipse, bu durumda C karisiminin A ve B karisimlariyla ayni zararlilik
kategorisinde oldugu varsayilabilir.

Oldukg¢a benzer karisimlar
Asagidakiler gz onilinde bulunduruldugunda,

(@) Her biri iki bilesen i¢eren iki karigim:
(i) A+B
(i) C+B;

(b) B bileseninin konsantrasyonu her iki karisimda da 6nemli 6l¢iide aymidir;

(c) Kangimdaki A bileseninin  konsantrasyonu (i) karisimdaki C  bileseninin
konsantrasyonuna esittir (ii);

(d A ve C igin zararlilik verileri mevcut olup 6nemli 6lgiide esdegerdir, 6rn. ayni
zararlilik kategorisinde yer alirlar ve B’nin zararlilik siniflandirmasini etkilenmesi
beklenmez.

Karigim (i) veya (ii) test verilerine dayanilarak hal-i hazirda belli bir zararlilik sinifinda
siniflandirilmis ise, diger karisim ayni zararlilik kategorisine yerlestirilir.

Bir karigimin igeriginin degismesi halinde smiflandirmanin gézden gegirilmesi
Bu Yonetmeligin 17 nci maddesi ikinci fikrasi (a) bendinin uygulanmasi i¢in baslangi¢
konsantrasyonunda asagidaki degisiklikler tanimlanir:
Tablo 1.2
Bir karisim icerigindeki degisiklikler i¢in baglanti kurma ilkesi

Bilesenin baslangic | Bilesenin baglangic
konsantrasyon konsantrasyonunda
araligi miisaade edilen
degisiklik
0
S25% +30 %
0
2,5<C<%l10 £ 20 %
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1.1.3.7.

10<C <% 25 +10%

25<C <% 100 50

Aerosoller

Bu ekin {igiincti bolimiiniin 3.1, 3.2, 3.3, 3.4, 3.8 ve 3.9 basliklar1 kapsaminda, eklenen
itici gazin piskirtme sonucunda karigimin zararli  Ozelliklerini  etkilememesi ve
aerosollestirilmis seklin aerosollestirilmemis sekilden daha zararli olmamasi sartiyla bir
karisimin - aerosol formu karigimin  areosollestirilmemis formuyla ayni  zararlilik
kategorisinde siniflandirilir.

1.2. ETIKETLEME
1.2.1. Bu Yonetmeligin 33 iincii maddesinin gerektirdigi etiket uygulamalar icin genel
kurallar
1.2.1.1. Zararlilik Isaretleri, bir noktaya yerlestirilmis bir kare seklinde olmahdir.
1.2.1.2. Zararlilik Isaretlerinin, EK-5de dngoriildiigii gibi, agikca goriilecek sekilde genis kirmizi
bir ¢ergeveye sahip beyaz zemin {izerine siyah bir sembolii olmalidir.
1.2.1.3. Her bir zararlilik isareti, bu Yonetmeligin 19 uncu maddesinde yer alan bilgileri igeren
etiketin asgari yiizey alaninin en az on beste biri kadar olacaktir. Her bir zararlilik
isaretinin minimum alan1 1cm?’den az olmamalidur.
1.2.1.4. Etiketin boyutlari asagidaki gibi olmalidir:
Tablo 1.3
Etiket ve Isaretlerin Minimum Boyutlar
Ambealajin kapasitesi Madde 19°da istenen Her bir Isaretin boyutu
bilgilere ait boyutlar (milimetre cinsinden)
(milimetre cinsinden)
3 litreyi agmayan: Miimkiinse, en az 52 x 74 Enaz 10 x 10
Miimkiinse en az 16 X 16
3 litreden biiytik, ancak, Enaz 74 x 105 Enaz 23 x 23
50 litreyi asmayan:
50 litreden biiyiik, ancak, | Enaz 105 x 148 Enaz 32 x 32
500 litreyi agmayan:
500 litreden biiyiik: Enaz 148 x 210 Enaz 46 x 46
1.3. OZEL DURUMLARDA ETIKETLEME SARTLARINDAKI ISTISNALAR
Bu Yonetmeligin 25 inci maddesi uyarinca asagidaki istisnalar gegerlidir:
1.3.1. Tasmabilir gaz silindirleri
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Taginabilir gaz silindirleri igin, 150 litreden az veya esit su kapasitesine sahip gaz
silindirleri i¢in asagidakilerden birinin kullanilmasina izin verilir:

(@) "Gaz silindirleri — Onlem etiketlerine” iliskin I1SO 7225 Standardimin mevcut
stirimiiniin talimatlarinda belirtilen format ve boyutlar. Bu durumda, bir karisimdaki
zararli maddelerin ac¢ik ve silinmez bir sekilde gaz silindirinin  g6vdesinde
belirtilmesi sartiyla etiket madde veya karisimin genel ismini, veya endiistriyel ya da
ticari ismini tasiyabilir.

(b) Bu Yonetmeligin 19 uncu maddesinde yer alan bilgiler, silindirde tutulan dayanikli
bir bilgi diskiyle veya bilgi etiketiyle saglanir.

1.3.2.  Propan, biitan veya sivilastirllmis petrol gazina (LPG) yonelik gaz konteymirlar

1.3.2.1. Propan, biitan ve sivilastirilmis petrol gazi veya bu ekin kriterlerine uygun olarak
smiflandirilmig bu maddeleri igeren bir karisim, sadece yakma amaciyla piyasaya siiriilen
gazlar olarak, EN 417 (EN 417’nin mevcut versiyonu “Portatif araglarla kullanima yonelik
valfli veya valfsiz yeniden doldurulamayan sivilastirilmis petrol gaz tiipleri: iretim,
denetim, test ve isaretleme”) kapsaminda tekrar doldurulabilir kapali silindirlerde veya
tekrar doldurulamayan tiiplerde piyasaya siiriiliirse, bu silindirler veya tiipler sadece uygun
isaret ile ve alevlenirlige iligskin zararlilik ve onlem ifadeleriyle etiketlenir.

1.3.2.2. Etikette insan saghgi ve g¢evreye yonelik etkilere iligskin bilgilerin bulunmasi gerekli
degildir. Bunun yerine, tedarik¢i insan sagligi ve c¢evresel etkilere iliskin bilgileri alt
kullanicilara veya dagiticilara giivenlik bilgi formu (GBF) araciligiyla saglanir.

1.3.2.3. Tiiketicilere, saglik ve giivenlik konusunda gerekli 6nlemleri alabilmeleri i¢in yeterli bilgi
aktarilir.

1.3.3. Aspirasyon zararhhg olan maddeleri veya karisimlari iceren miihiirlii piiskiirtme
baglantisiyla donatilmis konteynirlar

Bu ekin igiincii bolimiinin 3.10.4 baghginin uygulanmasiyla, 3.10.2 ve 3.10.3
basliklarinin kriterlerine uygun olarak smiflandirilan maddeler veya karisimlar, aerosol
konteynirlarda veya miihiirlii piiskiirtme baglantisiyla donatilmis konteynirlarda piyasaya
arz edilirken, etikette aspirasyon zararlihigma iliskin bilgilerinin yer almasi gerekli
degildir.

1.3.4. Polimer ihtiva eden kiitlesel formlarda, alasimlarda, karisimlarda ve elastomer ihtiva
eden karisimlarda metaller

1.3.4.1. Kiitlesel formlardaki metaller, alasimlar, polimer ihtiva eden karigimlar ve elastomer ihtiva
eden karigimlar, bu ekin kriterlerine gore zararli olarak smiflandirilmis olsalar dahi
piyasaya arz edildikleri hali ile solunum, yutma veya ciltle maruz kalma yoluyla insan
sagligina veya sucul ortama zararli degillerse, bu eke gore etiketlenmesi gerekmez.

1.3.4.2. Bunun yerine, tedarik¢i insan sagligina ve cevresel etkilere iligkin bilgileri alt kullanicilara
veya dagiticilara (GBF) araciligiyla saglar.

1.3.5. Patlayic1 veya piroteknik etki yaratmak amaciyla piyasaya arz edilen patlayicilar
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Patlayic1 veya piroteknik etki yaratmak amaciyla piyasaya arz edilen patlayicilar, ilgili
mevzuat hiikiimlerindeki isaretlemelere ilaveten bu Yonetmelikte belirtilen patlayicilara
iliskin kosullara gore etiketlenir ve ambalajlanir.

1.3.6 Metaller i¢in asindiric1 olarak siniflandirilan fakat cilt asindiric1 veya ciddi goz hasari
(Kategori 1) olarak simiflandirilmayan maddeler veya karisimlar
Metaller i¢in asindirict olarak siniflandirilan fakat cilt asindirict veya ciddi goz hasari
(Kategori 1) olarak smiflandirilmayan bitmis haldeki ve tiiketici kullanimi igin olan
maddeler ve karisimlarin etiketine zararlilik piktogrami GHS05 konulmasina gerek yoktur.

1.4. ALTERNATIF BIR KIMYASAL ADIN KULLANILMASI TALEBI

1.4.1. Bu Yonetmeligin 26 nc1 maddesi uyarinca alternatif bir kimyasal adinin kullanilmasi sarti
sadece asagidaki durumlarda onaylanabilir:

()  Maddeye bir isyeri maruz kalma sinir1 tayin edilmemisse; ve

(I1) imalatg1, ithalatgr veya alt kullanici alternatif kimyasal adi kullaniminin isyerinde
gerekli saglik ve giivenlik Onlemlerinin alinmasi ig¢in gerekli bilgiyi karsilama
ihtiyacini ve karigimla iglem yapma riskinin kontrol edilebilmesini saglama ihtiyacini
karsiladigini ispatlayabiliyorsa; ve

(1) madde asagidaki zararlilik kategorilerinden biri veya daha fazlasi olarak
siniflandiriliyorsa;

(@ Bu ekin ikinci boliimiinde yer alan zararlilik kategorilerinden herhangi biri;
(b) Akut toksisite, Kategori 4;

(c) Cilt asinmasi/tahrisi, Kategori 2;

(¢) Ciddi goz hasarlar/goz tahrisi, Kategori 2;

(d) Belirli hedef organ toksisitesi— Tek maruz kalma, Kategori 2 veya 3;

(e) Belirli hedef organ toksisitesi— Tekrarlanan maruz kalma, Kategori 2;

(f)  Sucul ortama zararli— Kronik, Kategori 3 veya 4.

1.42. Koku veya parfiim sanayine yonelik karisimlar icin kimyasal adinin/adlarinin se¢imi
Esansiyel yag bilesenlerinin veya 6ziitlerinin dogada var olan maddeler olmasi1 durumunda,
bu Yonetmeligin 20 nci maddesi tiglincii fikrasi (b) uyarinca belirtilmesi istenen kimyasal

ad olarak, “....0zii” veya “....esans1i” seklinde bir kimyasal ad veya kimyasal adlar
kullanilabilir.

1.5.  ETIKETLEME VE AMBALAJLAMA KOSULLARINDAN iSTISNALAR
1.5.1. Bu Yénetmeligin 33 iincii maddesi’nden Istisnalar
15.1.1. Bu Yonetmeligin 31 inci maddesi birinci fikrasinin gegerli oldugu hallerde, bu
Yonetmeligin 19 uncu maddesinde yer alan etiket unsurlari asagidaki bi¢gimlerden birinde
saglanabilir:
(@ katlanabilir etiketlerde; veya

(b) asilan etiketlerle; veya
(c) dis ambalajda.
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1.5.1.2. I¢ ambalajda yer alan etikette en azindan zararlilik isaretleri, bu yonetmeligin 20 nci
maddesinde yer alan madde ve karigimin kimliginde madde veya karisimin tedarikg¢isinin
ad1 ve telefon numarasi yer alir.

1.5.2. Bu Yonetmeligin 19 uncu maddesinden istisnalar
1.5.2.1. Igerigin 125 ml’yi gegmedigi ambalajlarin etiketlenmesi

15.2.1.1. Asagida listelenen zararlilik kategorileriyle baglantili zararlilik ifadeleri ve onlem
ifadeleri asagidaki durumlarda bu Yonetmeligin 19 uncu maddesinde yer alan etiket
unsurlarindan ¢ikarilabilir:

(@) ambalajin igerigi 125 ml’yi asmiyorsa; ve
(b) madde asagidaki zararlilik kategorilerinden biri veya daha fazlasi olarak

smiflandirilabiliyorsa;

1)  Oksitleyici gazlar, Kategori 1;

2)  Basing altindaki gazlar;

3)  Alevlenir stvi maddeler, Kategori 2 veya 3;

4)  Alevlenir katt maddeler, Kategori 1 veya 2;

5)  Kendiliginden tepkimeye giren maddeler veya karigimlar tip C ile F
arasi;

6) Kendiliginden 1sinan maddeler veya karisimlar, Kategori 2;

7)  Suile temas ettiginde alevlenir gazlar ¢ikartan maddeler ve karigimlar,
Kategori 1, 2 veya 3;

8)  Oksitleyici stvi maddeler, Kategori 2 veya 3;

9)  Oksitleyici katt maddeler, Kategori 2 veya 3;

10) Organik peroksitler, tip C ile F arast;

11) Halka arz edilmeyen akut toksik maddeler veya karisimlar, Kategori 4;

12) Cilt tahrisi, Kategori 2;

13) Goz tahrisi, Kategori 2;

14) Belirli hedef organ toksisitesi - tek maruz kalma Kategori 2 ve 3 halka
arz edilmeyen maddeler veya karigimlar;

15) Belirli hedef organ toksisitesi — siirekli maruz kalma Kategori 2 halka arz
edilmeyen maddeler veya karisimlar;

16) Sucul ortama zararli- Akut Kategori 1.

17) Sucul ortama zararli— Kronik Kategori 1 veya 2.

30/11/2000 tarihli ve 24246 sayili Resmi Gazete’de yayimlanan Aerosol Kaplar
Yonetmeliginde yer alan kiigiik aerosol ambalajlariin alevlenir olarak etiketlenmesi
istisnalar1 aerosol kaplarda uygulanacaktir.

15.2.1.2. Asagida listelenen zararlilik kategorileriyle baglantili onlem ifadeleri asagidaki
durumlarda bu Yonetmeligin 19 uncu maddesi uyarmca belirtilen etiket unsurlarindan
cikarilabilir:

(@) ambalajin igerigi 125 ml’yi asmiyorsa; ve
(b) madde asagidaki zararlilik kategorilerinden biri veya daha fazlasi olarak
siiflandirilabiliyorsa;
1)  Alevlenir gazlar Kategori 2;
2)  Ureme sistemi toksisitesi: anne siitii iizerine etkiler veya anne siitii ile
etkiler;

3)  Sucul ortama zararli— Kronik Kategori 3 veya 4.
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1.5.2.1.3. Asagida listelenen zararlilik kategorilerine iliskin isaret, uyari kelimeleri, zararlilik
ifadeleri ve 6nlem ifadeleri asagidaki durumlarda bu Yonetmeligin 19 uncu maddesinde
yer alan etiket unsurlarindan ¢ikarilabilir:
(@) ambalajin igerigi 125 ml’yi asmiyorsa; ve
(b) madde asagidaki zararlilik kategorilerinden biri veya daha fazlasi olarak
siiflandirilabiliyorsa;
(i)  Metaller i¢in agindirici.

1.5.2.2. Tek kullanimlik ¢6ziiniir ambalajlar etiketleme

Asagidaki durumlarda bu Yonetmeligin 19 uncu maddesinde belirtilen etiket unsurlar tek
kullanimlik ¢dziiniir ambalajlardan ¢ikarilabilir:

(@) Her bir ¢oziiniir ambalajin igerigi 25 ml hacmi agmiyorsa;

(b) Cozliniir ambalajin igindeki bilesenlerin siniflandirmast 6zellikle birinci
Bolimiin 1.5.2.1.1 (b), 1.5.2.1.2 (b) veya 1.5.2.1.3 (b) basliklarinda yer alan
zararlilik kategorilerinden bir veya daha fazlasina dahilse; ve

(c) Cozinir ambalaj bu Yoénetmeligin 19 uncu maddesinde yer alan kosullar
tamamen karsilayan dis ambalajin i¢inde yer aliyorsa.

1.5.2.3 Bolim 1.5.2.2, 25/3/2011 tarihli ve 27885 sayili Resmi Gazete’de yayimlanan Bitki
Koruma Uriinlerinin Simiflandirilmasi, Ambalajlanmas1 ve Etiketlenmesi Hakkinda
Yonetmeligi ve 31/12/2009 tarihli ve 27449 dordiincii miikerrer sayili Resmi Gazete’de
yayimlanan Biyosidal Uriinler Yonetmeligi kapsamindaki maddeler veya karisimlar igin
gecerli olmayacaktir.

1.5.2.4. Igerigin 10 mI’yi gegmedigi durumlarda i¢ ambalajin etiketlenmesi
1.5.2.4.1 Asagidaki durumlarda bu Yonetmeligin 19 uncu maddesinde yer alan etiket unsurlart
cikarilabilir:

(a) i¢ ambalajin igerigi 10 ml hacmi agsmiyorsa;

(b) madde veya karisim bilimsel arastirma ve gelistirme veya Kalite kontrol analizi
yapmak tizere bir dagiticiya ya da alt kullaniciya tedarik edilmek i¢in piyasaya arz
ediliyorsa; ve

(c) i¢ ambalaj, 19 uncu maddenin gerekliliklerini kargilayan dig ambalajin i¢indeyse.

15242 1512 ve 15241 bolimlerine halel getirmeksizin, i¢ ambalajdaki etikette {iriin
tanimlayict olur ve uygun oldugu yerlerde “GHSO01”, “GHS05”, “GHS06” ve/veya
“GHS08” zararlilik isaretleri konulur. ikiden fazla isaret atandigi yerlerde, “GHS06” ve
“GHS08”in “GHS01” ve “GHS05” e iistiinliigi olabilir.

1.5.2.5 Bolim 1.5.2.4, 9/11/2017 tarihli ve 30235 sayili Resmi Gazete’de yayimlanan Bitki
Koruma Uriinlerinin Ruhsatlandirilmas: ve Piyasaya Arzi Hakkinda Yonetmelik veya
31/12/2009 tarihli ve 27449 dordiinci milkerrer sayili Resmi Gazete’de yayimlanan
Biyosidal Uriinler Yénetmeligi kapsamindaki maddelere veya karisimlara uygulanmaz.

IKiNCi BOLUM
FiZiKSEL ZARARLAR
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2.1. PATLAYICILAR

2.1.1. Tammlar
2.1.1.1. Patlayicilar sinifi sunlardan olusur;

(@) patlayict maddeler ve karigimlar;

(b) istemeyerek veya kazara tutusmasi veya tutusmaya baslamasi yansima, ates, duman,
1s1 veya siddetli giirtiltii ile cihazin dis tarafina herhangi bir etkiye neden olmayacak
miktarda veya karakterde patlayici madde veya karisim igeren cihazlar harig,
patlayici esyalar; ve

(c) Uygulamada patlayic1 ve piroteknik etki olusturma amaciyla iiretilen (a) ve (b)
maddelerinde belirtilmeyen maddeler, karisimlar ve esyalar.

2.1.1.2. Bu Yonetmeligin amaci dogrultusunda, asagidaki tanimlar gecerlidir:

Bir patlayict madde veya karisim gevreye zarar verecek sicaklikta, basingta ve hizda gaz
tiretme hususunda kendiliginden kimyasal tepkimeye sebep olabilecek kat1 veya sivi bir
madde veya maddeler karisimidir. Gaz olusturmasalar dahi piroteknik maddeler de bu
tanima dahildir.

Bir piroteknik madde veya karisim patlayict olmayan, kendiliginden devam eden
ekzotermik kimyasal tepkimelerin sonucu olarak 1s1, 151k, ses, gaz veya duman ya da
bunlarin kombinasyonu yoluyla bir etki olusturmak amaciyla tasarlanmig bir madde veya
madde karigimdir.

Bir kararsiz patlayici termal olarak kararsiz olan ve/veya normal isleme, nakliyat ve
kullanim agisindan oldukga hassas olan bir patlayicit madde veya karisimdr.

Bir patlayici esya bir veya daha fazla patlayict madde veya karigim igeren bir esyadir.
Bir piroteknik esya bir veya daha fazla piroteknik madde veya karigim i¢eren bir egyadir.

Bir kasith patlayici pratik, patlayict ve piroteknik etki olusturma amaciyla dretilen bir
madde, karisim veya esyadir.

2.1.2. Smiflandirma Kriterleri

2.1.2.1. Bu simifta yer alan maddeler, karisimlar ve esyalar Sekil 2.1.2°de yer alan akis semasina
gore kararsiz patlayici olarak siniflandirilir. Test yontemleri UN RTDG Test ve Kriterler
Rehberi’nin birinci boliimiinde agiklanmustir.

2.1.2.2. Bu sinifta yer alan kararsiz patlayici olarak smiflandirilmamis maddeler, karigimlar ve
esyalar, sahip olduklar1 zararlilik 6zelliklerine gore asagida yer alan alti kisstmdan birinde
siiflandirilir:

(@ Kisim 1.1 Kiitlesel patlama zarar1 olan maddeler, karisimlar ve esyalar (kiitlesel
patlama neredeyse var olan tiim niceligi derhal etkileyen bir patlamadir);

(b) Kisim 1.2 Yansitim zarar1 olan ancak kiitlesel patlama zarar1 olmayan maddeler,
karigimlar ve esyalar;

(c) Kisim 1.3 Yangin zarar1 ve mindr bir patlama zarari ile minor bir yansitim zarari

olan ancak kiitlesel patlama zarar1 olmayan maddeler, karisimlar ve esyalar;
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2.1.2.3.

2.1.24.

2.1.3.

()

(d)

(€)

(1) yanma durumunda kayda deger 1s1ma 1sisina yol agan maddeler, karigimlar ve
esyalar; veya

(i) mindr patlama veya yansitim etkileri ya da her ikisini olusturan birbiri ardina
yanan maddeler, karigimlar ve esyalar;

Kisim 1.4 Onemli bir zararlilik arz etmeyen maddeler, karisimlar ve esyalar:

— tutusma veya tutugsmaya baslama durumunda sadece kiiglik bir zararlilik arz
eden maddeler, karisimlar ve esyalar. Etkiler biyiik olgiide ambalaj ile
smirhdir ve kayda deger biyiiklikte veya mesafede pargacik yansitimi
beklenmez. Harici bir yangin ambalajin hemen hemen tiim igeriginin derhal
patlamasina neden olmayacaktir;

Kisim 1.5 Kiitlesel patlama zarar1 olan asir1 hassas maddeler veya karisimlar:

— Kiitlesel patlama zarar1 olan ancak duyarsiz olmalarindan dolayr normal sartlar
altinda patlama olasilig1 veya yanmadan patlamaya gecis olasiligi son derece
diistik olan maddeler ve karisimlar;

Kisim 1.6 Kiitlesel patlama zarar1 olmayan ve son derece duyarsiz esyalar:

— Son derece duyarsiz olan maddeler ve karisimlar ihtiva eden ve g6z ardi
edilebilir kazara patlama veya yayilma olasilig1 gosteren egyalar.

Kararsiz bir patlayici olarak siiflandirilmayan patlayicilar UN RTDG, Test ve Kriterler
Rehberinin birinci bolimiinde yer alan Test Serileri 2 ile 8 arasindaki testlere ve Tablo
2.1.1°de yer alan testlerin sonuglarina gore bu ekin ikinci boliimiiniin 2.1.2.2 bashiginda yer
alan alt1 kistmdan birinde siniflandirilir:

Tablo 2.1.1
Patlayicilar icin Kriterler

Kategori Kriterler

Kararsiz patlayicilar
veya Kisim 1.1 ile
1.6 arasinda yer alan [Hassaslik: UN Test Serisi 3’e gore (UN RTDG, onii¢ilincii boliim ).

patlayicilar Is1 dengesi: UN Test Serisi 3(c)’ye gore (UN RTDG, oniigiincii

Kisim 1.1 ile 1.6 arasinda yer alan patlayicilar i¢in, agagidaki testler
gerceklestirilmesi gerekli temel testlerdir:

Patlayabilirlik: UN Test Serisi 2’ye gore (UN RTDG, onikinci
boliim ). Kasitli patlayicilar! UN Test Serisi 2’ye tabi olmalidur.

boliim baslik 13.6.1).

Dogru kisimda siniflandirilmasi igin daha fazla test gereklidir.

! Bu, uygulamada patlayici veya piroteknik bir etki olusturmak icin iiretilen madde,
karigim ve esyalari igerir.

Patlayicilar ambalajsiz ise veya orijinal veya benzeri ambalaj malzemeleri haricinde
ambalajlar ile ambalajlanmis ise, yeniden test edilir.

Zararhlhik iletisimi

Bu zararlilik sinifindaki siniflandirma Kriterlerini karsilayan madde, karisim veya esyalarda
Tablo 2.1.2°de yer alan etiket unsurlart kullanilir.
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NOT 1: Ambalajsiz patlayicilar veya orijinal veya benzeri ambalaj malzemeleri haricinde
ambalajlar ile ambalajlanmis patlayicilar asagidaki etiket unsurlarinin tamamini igerir:

(@) Isaret: patlayan bomba;
(b) uyar1 kelimesi: "Tehlike”; ve

(c) zararlilik ifadesi: "patlayici; kiitlesel patlama zarart"

Zararliligin Tablo 2.1.2°de yer alan zararlilik kategorilerinden birine karsilik geldigi
gosterilemediginde, karsilik gelen sembol, uyar1 kelimesi velveya zararlilik ifadesi
belirlenir.

NOT 2: UN RTDG Testler ve Kriterler El Kitab1 Boliim 12 Kisim 1 Test serileri 2’ye gore
pozitif sonuglarla tedarik edilen ve (UN RTDG Testler ve Kriterler El Kitab1 B6lim 16
Kistm 1 Test serileri 6’ya gore negatif sonuglara dayali olarak) patlayic1 olarak
siniflandirilmaktan muaf tutulan maddeler ve karisimlarin halen patlayicilik o6zellikleri
vardir. Kullanicinin bu igsel 6zellikler konusunda bilgilendirilmesi gereklidir ¢iinkii
bunlarin elleglenmesi ve depolanmasi s6z konusudur (6zellikle madde veya karisim
ambalajindan ayrilacak veya yeniden ambalajlanacaksa). Bu sebeple, maddenin veya
karisimin  patlayicilik  6zelliklerinin  Giivenlik Bilgi Formunun Baslik 2 (Zararhilik
tanimlanmasi), Bashik 9 (Fiziksel ve Kimyasal Ozellikler) ve uygun olan diger basliklari
altinda iletisimi saglanacaktir.

20




v
Chemleg

Tablo 2.1.2: Patlayicilar icin etiket unsurlar

Siniflandirma Kararsiz Patlayici Kisim 1.1 Kisim 1.2 Kisim 1.3 Kisim 1.4 Kisim 1.5 Kisim 1.6
GHS Isaretleri
Uyari Kelimesi Tehlike Tehlike Tehlike Tehlike Dikkat Tehlike | Uyan Kelimesi

mevcut degil

H201:Patlayicz;

H202: Patlayicz;

H203: Patlayicz;

H204: Yangin

H205: Yanginda

Zararlilik Ifadesi H200: Kararsiz kiitlesel patlama | ciddi yansitim yangmn, patlama veya yansitim Kiitlescl Zararlilik 1f2ths1

Patlayici. veya yansitim patlamaya yol | mevcut degil.

zararl. zararl. zararl. 2.

zararl. agabilir.

P210 P210 P210 P210 P210

P201 P230 P230 P230 P234 P230
Onlem ifadesi P50 P234 P234 P234 P240 P234 Onlem ifadesi
Tedbir P280 P240 P240 P240 P250 P240 mevcut degil

P250 P250 P250 P280 P250

P280 P280 P280 P280

P370+P372+
Onlem Ifadesi P370+P372+ P370+P372+ P370+P372+ P370+P372+ P380+P373 P370+P372+ | Onlem ifadesi
Miidahale P380+P373 P380+P373 P380+P373 P380+P373 P370+P380+ P380+P373 mevcut degil
P375

Onlem ifadesi P401 P401 P401 P401 P401 P401 Onlem ifadesi
Depolama mevcut degil
Onlem ifadesi P501 P501 P501 P501 P501 P501 Onlem ifadesi
Bertaraf mevcut degil
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2.1.4. ilave simflandirma Kriterleri

2.1.4.1. Patlayici zararlilik sinifinda yer alan maddelerin, karisimlarin ve esyalarin siniflandirilmasi
ve patlayicilik kisimlarindan birine dahil edilmesi ¢ok karmasik olan ve ti¢ adimdan olusan
bir usuldiir. UN RTDG’nin birinci bdliimiine referans gereklidir.
Birinci adim, madde veya karisimin patlayici etkiye sahip olup olmadigini belirlemektir
(Test Serisi 1). ikinci adim, kabul usulii (Test Serisi 2 ile 4 aras1) ve iigiincii adim ise
zararlilik kismimin belirlenmesidir(Test Serisi 5 ile 7 aras1). Bir “amonyum nitrat
emiilsiyon veya siispansiyon ya da jel, patlayici ara tiriinii (ANE)” adayinin bir oksitleyici
sivi olarak degerlendirilmesi i¢in yeterince hassas olup olmadigmin belirlenmesinde Test
Serisi 8 testleriyle cevap verilir.

Su veya alkolle islatilan veya patlayict Ozelliklerini bastirmak i¢in diger maddelerle
seyreltilen patlayict maddeler ve karisimlar fiziksel ozelliklerine gore simiflandirma
hususunda farkli sekilde ele alinabilir ve diger zararlilik siniflart gegerli olabilir (Bkz Ek-2
birinci boliim baglik 1.1).

Bazi fiziksel zararlar (patlayici 6zelliklere bagli olarak) hassaslastirilmamis patlayicilarda
oldugu gibi seyreltme, bir karisima veya esyaya ekleme, ambalajlama veya diger
faktorlerle degistirilir.

Siniflandirma usulii asagidaki karar verme mantigiyla diizenlenir (bkz Sekil 2.1.1 ile 2.1.4
arast).
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Sekil 2.1.1
Bir madde, karisim veya esyanin patlayici sinifinda siniflandirilmasi icin genel sema
(Nakliyat icin Simif 1)

SINIFLANDIRILACAK MADDE,
KARISIM VEYA ESYA

Y

[ KABUL USULU ]
KARARSIZ PATLAYICI RED
OLARAK SINIFLANDIR PATLAYICI DEGIL

PATLAYICI
OLARAK
SINIFLANDIR

v ’

ZARARLILIK SINIFINI UYUMLULUK
BELIRLE GRUBUNU BELIRLE
r A
KISIM1.1,1.2,1.3, UYUMLULUK GRUBU A, B,
1.4,15 VEYA 1.6 C,D,E,F,G,H,J K,L,Nveya
S (%)

(SINIFLANDIRMA KODU (*) )

(*) bkz UN RTDG, Model Tiiziikler, 16. versiyon, fikra 2.1.2
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Sekil 2.1.2

Bir madde, karisim veya esyanin gecici olarak patlayici sinifinda kabul

edilmesi usulii (Nakliyat icin Simif 1)

SINIFLANDIRILACAK
MADDE/KARISIM

Madde / karigim pratik
patlayici ve piroteknik
etki olusturma
amactyla m1 imal

ediliyor? i

Evet

Bu Simnifa atanacak
madde/karigim

A 4

| TEST SERISI 3 |

Evet Madde/karisim amonyum Hayir
nitrat emiilsiyon veya
stispansiyon ya da jel, patlayict

ara iirtinii (ANE) aday1 m1?

Madde/karisim termal
olarak kararli mi?

Y

TEST SERISI 8
bkz sekil 2.1.4

TEST SERiSi 1 ¥/ Madde/karisim test edildigi haliyle

- Hayir
¢ok zararh mi? , Y

Patlayici bir

madde/karigim mi1? Maddeyi/karigimi

kapsiilleme ve/veya

SINIFLANDIRILA
CAK ESYA

v
| TEST SERIS] 2 | | TEST SERISi 4 |

Esya, ambalajlanmis esya veya
ambalajlanmis madde/karisim gok
zararli mi?

Madde/karigim bu sinifa kabul

edilmek igin ¢ok mu duyarsiz? Hayir

Hayir

Y
PATLAYICI Kararsiz Bir Patlayici
DEGIL Olarak SINIFLANDIR

*/

Siiflandirma amaglar1 dogrultusunda, Test Serisi 2 ile baslayin.

GECICI OLARAK BU
SINIFA KABUL ET
(bkz sekil 2.1.3)

24




._‘V
Chemleg

Sekil 2.1.3
Patlayici sinifinda bir kistmin belirlenmesi usulii (Nakliyat icin Simif 1)

BU SINIFA GEGICI OLARAK KABUL EDILEN ESYA VEYA MADDE/KARISIM

(sekal 2.1.2°den)
Maddey/ ¥
kansum TEST SERISI 6
ambalajlayin.

Sonug kiitlesel Evet

TEST SERISI 7 |

TEST SERISI 5 |

Evet
‘Ana zarar tehlikeli patlama
Hayir veya projeksiyon zaran
olmaksizin radyan 1s1dan
ve/veya siddeth yvanmadan
1 kaynaklaniyor?
yakin (;‘:\:r_redeh yangnla Evet Evet
Ha Zararh ethiler
ambalajm disinda
m?
Evet
Havyr Madde/kangim pratik
> patlayici ve pirotekmlk
i etld olugturma amacryla
mu 1mal ediliyor?
Evet
Evet Uriin, tanimi kapsami
< digmda kalan bir egya mm?
(bkz 2.1.1.1(b))
Hayu‘ v
Y Y msm 174 IGSM 1_4 h 4 h 4
Pmﬂa KISIM KISIM Uyumluluk S hancindeka KISIM KISIM KISIM
DEGIL 1.6 15 grubu § uyumluluk gruplan 13 12 1.1
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Sekil 2.1.4
Amonyum nitrat emiilsiyonlari, siispansiyonlar: veya jellerinin siniflandirma usulii
(ANE)
| TESTSERIsi8 ]
TEST 8 (a) Sicaklik Hayir

Kararlilig1 Testi madde /
karigim termal olarak
kararli mi?

TEST 8 (b) ANE Biiyiik
6lgekli bogluk testi madde/karigim
bir oksitleyici siv1 veya oksitleyici katt
madde olarak kabul edilemeyecek
kadar soka duyarli mi1?

TEST 8 (c) Koenen Testi
madde/karisim kapali kapta iken
1sinma etkisine agir1 hassas mi?

Kararsiz Bir Patlayici Olarak Siniflandir

Evet

Kararsiz patlayict haricinde bir patlayict
olarak siiflandirtlacak madde/karigim; Sekil
2.1.3’teki “Kiitlesel patlama zarar1 olan
olduk¢a hassas bir patlayict madde mi
/karisim m1?” sorusuna cevap “hayir” ise,
madde/karigim Kisim 11 altinda
siiflandirilir.

Evet

Kisim 1.5 altinda bir patlayici olarak
smiflandirilacak madde/karisim; Test Serisi
5’e gegin. Sekil 2.1.3'teki “Kiitlesel patlama
zarart olan olduk¢a duyarsiz bir patlayici
madde mi /karisim m?” sorusuna cevap
“evet” ise, madde/karisgim Kisim 1.5 altinda
smiflandirilacaktir, cevap “hayir” ise madde
Kisim 1.1 altinda siniflandirilir.

Amonyum nitrat emiilsiyonu, siispansiyonu
veya jeli gibi patlayicilara araci oksitleyici bir
stvi veya oksitleyici bir katt madde (ANE)
olarak  smiflandinlmaya  kabul  edilen
madde/karigim (ikinci Bolumiin 2.13 veya 2.14
basliklarr)
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2.1.4.2. izleme usulleri

Patlayic1 6zellikler 1sida veya basingta ¢ok hizli artiglar olusturabilecek bir molekiilde yer
alan baz1 kimyasal gruplarm var olmasiyla iliskilidir. izleme usuliiniin amac1 bu tepken
gruplarin varligini ve hizli enerji tahliyesinin potansiyelini belirlemektir. izleme usulii bir
madde veya karisimi bir potansiyel patlayici olarak tanimlarsa, kabul usuli (bkz UN
RTDG onuncu béliim baglik 10.3) uygulanmalidir.

Not:

Sayet organiklerin ekzotermik ayrisma enerjisi 800 J/g’den diistikse, Seri 1 tiri (a)
patlama testi veya Seri 2 tiirii () patlayici soka hassaslik testi gerekli degildir. Standart bir
No.8 fiinye ile baslatilan balistik har¢ MK.111d testi (F.1) veya balistik har¢ MKk.I1Id testi
(F.2) veya BAM Trauzl testi (F.3) sonuglariin sonucu “hayir” ise, ayrisma enerjisi 800 J/g
veya daha fazla olan organik maddeler ve organik madde karisimlari i¢in, test 1(a) ve
2(a)’nin yapilmasi gerekli degildir. Bu durumda, test 1(a) ve 2(a) sonuglarinin “-“ oldugu
kabul edilir.

2.1.4.3. Asagidaki durumlarda bir madde veya karisim patlayici olarak siniflandirilmaz:

(@ Molekiiliin igerisinde patlayic1 ozelliklere sahip kimyasal gruplar mevcut degilse.
Patlayic1 ozellik gosterebilecek grup ornekleri, UN RTDG Ek-6 Tablo A 6.1°de
verilmistir; veya

(b) Madde oksijen igerebilecek patlayici 6zelliklerle iliskilendirilebilen kimyasal gruplar
iceriyorsa ve hesaplanan oksijen dengesi -200’den azsa;

Oksijen dengesi kimyasal tepkimeye gore hesaplanir:
CxHyOz+ [x+ (y/4)-(2/2)] O2 — x CO2 + (y/2) H20
Su formiil kullanilir:
Oksijen dengesi= -1600 [2x + (y/2)-z]/molekiiler agirlik;

(c) Organik madde veya homojen organik madde karisimi patlayict 6zellikler ile iligkili
kimyasal gruplar igeriyorsa ancak ekzotermik ayrisma enerjisi 500 J/g’den azsa ve
ekzotermik ayrismanin baslangicit S00°C’den azsa ekzotermik ayrigma enerjisi uygun
bir kalorimetrik teknik kullanilarak belirlenebilir; veya

(¢) Organik materyallere sahip inorganik oksitleyici madde karigimlari igin, inorganik
oksitleyici madde konsantrasyonu:

—  kiitlece %]15’den azsa, sayet oksitleyici madde Kategori 1 veya 2 olarak
siiflandiriliyorsa;

—  kitlece %30’dan azsa, sayet oksitleyici madde Kategori 3 olarak
smiflandiriliyorsa.

2.1.4.4. Bilinmeyen patlayicilar igeren karigimlarda, kabul usulii uygulanmalidir.
2.2. ALEVLENIR GAZLAR (Kimyasal olarak kararsiz gazlar dahil)
2.2.1. Tamm

2.2.1.1. Alevlenir gaz 101,3 kPa standart basingta ve 20°C havada bir alevlenme araligina sahip
olan bir gaz veya gaz karisimidir.

2.2.1.2. Kimyasal olarak kararsiz gaz, havanin veya oksijenin yoklugunda bile patlayici olarak
tepkime verebilen bir alevlenir gazdir.
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2.2.2. Smflandirma kriterleri
2.2.2.1. Alevlenir bir gaz Tablo 2.2.1°e uygun olarak siniflandirilir:

Tablo2.2.1
Alevlenir gaz kriterleri

Kategori Kriterler

20°C’de ve 101,3 kPa’lik standart bir basingta

@) havada hacimce %13 veya daha az bir karisimda tutusabilen
1 gazlar; veya

(b) alt alevlenme siir degerine bakilmaksizin en az yiizde 12

alevlenme araligi olan gazlar.

Kategori 1’dekiler hari¢ 20°C’de ve 101,3 kPa standart basingta, hava
ile karistiginda alevlenme araligi olan gazlar.

Not:
Aerosoller alevlenir gaz olarak siniflandirilmaz, bkz. 2.3.

2.2.2.2 Aym1 zamanda kimyasal olarak kararsiz olan bir alevlenir gaz ilaveten asagidaki tabloya
gore UN RTDG Testler ve Kriterler Rehberinin Bolim III'iin de anlatilan yontemleri
kullanarak kimyasal olarak kararsiz gazlar igin iki kategoriden birinde de

smiflandirilacaktir:
Tablo 2.2.2
Kimyasal olarak kararsiz gazlar icin Kriterler
Kategori Kriterler

A 20°C ve 101,3 kPa standart basingta kimyasal olarak
kararsiz olan alevlenir gazlar

B 20°C velveya 101,3 kPa standart basingtan daha yiiksek
degerlerden kimyasal olarak kararsiz olan alevlenir gazlar

2.2.3. Zararhlik iletisimi

Bu zararlilik simifindaki siiflandirma Kriterlerini karsilayan madde ve karigimlarda Tablo
2.2.3’de yer alan etiket unsurlar1 kullanilir.
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Tablo 2.2.3

Alevlenir gazlar i¢in etiket unsurlar: (kimyasal olarak kararsiz gazlar da dahil)

Alevlenir gaz Kimyasal olarak kararsiz gaz
Siiflandirma - - - -
Kategori 1 Kategori 2 Kategori A Kategori B
GHS isareti Isaret mevcut llave isaret Ilave isaret
? degil meveut degil | meveut degil
Dikkat Ilave uyar Ilave uyar
Uyar1 Kelimesi Tehlike kelimesi mevcut | kelimesi mevcut
degil degil
H221: Alevlenir flave zararhilik
gaz flave zararlilik | ifadesi H231:
H220: Cok ifadesi H230: | Yiiksek basing
Zararhlik ifadesi kolay alevlenir Hava Ve/vey.a
az yoklugunda |sicakliktaki hava
g patlayici tepki | yoklugunda
verebilir. patlayici tepki
verebilir.
Onlem ifadesi
Tedbir P210 P210 P202 P202
Onlem Ifadesi P377 P377
Miidahale P381 P381
Onlem ifadesi P403 P403
Depolama
Onlem ifadesi
Bertaraf

Siniflandirma prosediirii asagidaki karar mantik semalarinda verilmistir (bkz. Sekil 2.2.1 ve 2.2.2)
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Sekil 2.2.1
Alevlenir gazlar

Gazs1 madde veya gaz karigimi

1L

20°C ve 101,3 kPa standart
basingta alevlenir mi? HAYIR Siniflandirilmaz

EVET

20°C ve 101,3 kPa standart

basingta:
(@) karisimda %13 veya daha az
iken havadaki hacimde tutusuyor
mu? Veya
(b) asagi alevlenirlik smirindan

bagimsiz olarak en az yilizde 12
. . EVET
noktalik hava ile alevleniyor mu? Tehlike

Kategori 1

HAYIR
Sy

Kategori 2
Uyari igareti yok
Dikkat
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Sekil 2 2.2

Kimyasal olarak kararsiz gazlar

Alevlenir gaz veya gaz karigimi

v

5 Kategori A
20°C sicaklik ve 101,3 kPa (kimyasal olarak kararsiz gaz)
standart basingta kimyasal olarak SVET ilave isaret yok

kararsiz mi? flave uyar1 kelimesi yok
HAYIR
— =
20°C’den daha yiiksek sicaklik ve Kategori B

101,3 kPa standart basingtan daha (kimyasal olarak kararsiz gaz)
yiiksek basingta kimyasal olarak f‘> Ilave isaret yok

kararsiz m? flave uyar kelimesi yok

HAYIR
—_ =

Kimyasal olarak kararsiz olarak
siniflandirilmaz

2.2.4. ilave simflandirma Kriterleri

2.2.4.1. Alevlenirlik testlerle veya yeterli olgide mevcut verinin oldugu karigimlar igin 1SO
tarafindan kabul edilen yontemlere uygun olarak hesaplama yontemiyle belirlenir (bkz
tadil edilmis I1SO 10156 Standardi, Gazlar ve gaz karisimlar1 — silindir valfi ¢ikis1 se¢imi
icin yangin ve oksitlenme potansiyelini belirleme). Bu yontemleri kullanmak igin yeterli
veri mevcut degilse, tadil edilmis EN 1839 Standard: test yontemi (Gazlarin ve buharlarin
patlama limitlerini belirleme) kullanilabilir.

2.2.4.2. Kimyasal kararsizlik UN RTDG, Testler ve Kriterler Elkitabi Bolim Ill'te agiklanan
yonteme uygun olarak belirlenmelidir. Giincel 1ISO 10156'ya gore yapilan hesaplamalar, bir
gaz karisimmin alevlenir olmadigimi gosterirse, simiflandirma amaciyla kimyasal kararsizlig
belirlemek icin testlerin yapilmasi gerekli degildir.

2.3. AEROSOLLER

2.3.1. Tammlar
Aerosoller, yani aerosol kaplar sivi, macun veya toz igerip i¢cermedigine bakilmaksizin,
sikistirilmis, sivilastirilmis veya basing altinda ¢oziinmiis bir gaz igeren ve kabin i¢indekini
kopiik, macun veya toz olarak ya da sivi faz halinde bir gaz i¢inde kat1 veya siv1 tanecikler
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halinde piiskiirtebilecek bir tertibat takilmigs metal, cam veya plastikten yapilmis ve tekrar
kullanilamayan kaptir.

2.3.2. Smiflandirma Kriterleri

2.3.2.1. Aerosoller alevlenirlik 6zellikleri ve yanma 1silarina bagl olarak bu zararlilik simifinin ti¢
kategorisinden birinde smiflandirilacaklardir. Bu kisimda asagida verilen kriterlere gore
alevlenir olarak siiflandirilan bilesenlerden %1 daha fazla icerenler Kategori 1 veya 2
olarak siniflandirilacaktir:

- Alevlenir gazlar (B6lim 2.2’ye bakiniz);

- Parlama noktas1 <93 °C olan sivilar, Bolim 2.6’ya gore Alevlenir Sivilar da dahil;
- Alevlenir katilar (B6liim 2.7’ye bakiniz.);

veya yanma 1silar1 en az 20kj/g ise.

Not 1: Piroforik, kendiliginden 1sinan veya suyla tepkimeye giren maddeler ve karigimlar
aerosollerin igeriginde kullanilmadiklarindan, bunlar alevlenir bilesenler kapsamina
girmez.

Not 2: Alevlenir aerosoller bu ekin ikinci bolimii 2.2 (alevlenir gazlar), 2.5 (basing
altindaki gazlar), 2.6 (alevlenir sivilar) veya 2.7 (alevlenir katilar) basliklar1 kapsamina
girmez. Ancak igeriklerine bagli olarak diger zararlilik siniflari ve bunlar1 etiketlerinin
kapsaminda girebilirler.

2.3.2.2. Alevlenir bir aerosol bilesen bazinda, kimyasal yanma 1sisina ve miimkiin oldugu takdirde
Sekil 2.3.1’e uygun olarak, UN RTDG, Test ve Kriterler Rehberi ti¢iincii boliimiiniin, 31.4,
31.5 ve 31.6 basliklarinda yer alan kopiik testi (kopiik aeorosoller igin), tutusma mesafesi
testi ve kapali ortam testi (sprey aerosoller igin) sonuglarina gore ii¢ kategoride
siniflandirilir. Kategori 1 veya Kategori 2'ye dahil olma kriterlerini kargilamayan aerosoller
Kategori 3'te siniflandirilir.

Not: Bu boliimde alevlenirlik smiflandirma usullerine tabi tutulmayan ve %2lden fazla
alevlenir bilesen igeren veya yanma 1sis1 en az 20 kJ / g olan aerosoller, alevlenir aerosol
Kategori 1 olarak siniflandirilir.
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Sekil 2.3.1(a) Aerosoller icin

AEROSOL

S

(Kiitlece)<%1 alevlenir bilesenler
igeriyor ve < 20kL/g’lik bir yanma
1s1s1 var m1?

HAYIR

(Kiitlece)>%85 alevlenir bilesenler
igeriyor ve >30 kJ/g’lik bir yanma
1s1s1 var m1?

HAYIR

Sprey aerosoller i¢in, karar mantigi
2.3.1 (b)’ye gidin.

Kopiik aerosoller igin, karar mantigi
2.3.1 (c)’ye gidin.

Sprey aerosoller i¢in, bakiniz karar verme mantigi1 2.3.1 (b);

Kopiik aerosoller i¢in, bakiniz karar verme mantigi 2.3.1 (c);

Evet

Evet

Kategori 3
Isaret yok

Uyari

Kategori 1

Tehlike
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Sekil 2.3.1(b) sprey aerosoller icin

SPREY AEROSOL

Tutusma mesafesi testinde, tutusma > 75
cm’lik bir mesafede mi gergeklesiyor?

EVET

HAYIR

v

Kategori 1

©

Tehlike

<20kJ/g’lik bir yanma 1s181 var nu?

HAYIR

EVET

v

Tutusma mesafesi testinde, tutusma> 15
cm’lik bir mesafede mi gergeklesiyor?

Kategori 2

©

Dikkat

EVET

§ 4 U

HAYIR

v

Kapah ortam tutugma testinde;
a) siire esdegeri< 300 s/m°mil veya
b) alev alma yogunlugu <300 g/m? mii?

HAYIR

Kategori 3
Zararhlik Isareti yok.
Dikkat

&
&

Kategori 2

©

Dikkat

Kategori 2

Dikkat
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Sekil 2.3.1 (¢)
Kopiik aerosoller

KOPUK AEROSOL

v

Kopiik testinde:
(@) Alev yiiksekligi > 20 cm ve alev
stiresi > 2 s mi; veya
(b) Alev yiiksekligi >4 cm ve alev
stiresi > 7 s mi? EVET

Kategori 1

Tehlike

HAYIR

v

Kopiik testinde, alev yiiksekligi > 4 cm
ve alev siiresi > 2 s mi?

Kategori 2

EVET

Dikkat

HAYIR

v

Kategori 3
[saret yok
Dikkat
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2.3.3. Zararhlik iletisimi

Bu zararlilik smifindaki simiflandirma Kriterlerini karsilayan madde veya karisimlarda
Tablo 2.3.1°de yer alan etiket unsurlart kullanilir.

Tablo 2.3.1
Aerosoller icin etiket unsurlari
Siniflandirma Kategori 1 Kategori 2 Kategori 3
Isaret mevcut degil
GHS Isaretleri
Uyar1 Kelimesi Tehlike Dikkat Dikkat
H222: Cok kolay H223: Alevlenir | H229: Basingli kap:
. . alevlenir aerosol. aerosol. sitilirsa patlayabilir
Zararhlik Ifadesi H229: Basingli kap: | H229: Basingl kap:
wsitilirsa patlayabilir | 1sitilirsa patlayabilir
A o P210 P210 P210
Oncem lfadest P211 P211 P251
P251 P251
Onlem Ifadesi
Miidahale
Onlem ifadesi P410 + P412 P410 + P412 P410 + P412
Depolama
Onlem ifadesi
Bertaraf

2.3.4. ilave smiflandirma kriterleri

2.34.1.

Gram basina kilojul (kJ/g) olarak ifade edilen kimyasal yanma 1sis1 (AHc) teorik yanma
1s1st (AHcomb) ve genellikle 1,0°dan diisiik olan (tipik yanma verimliligi %0,95 veya
%95°dir) yanma verimliliginin iriiniidiir.

Kompozit bir aeorosol formiilasyonu igin, kimyasal yanma 1sis1 miinferit bilesenlerin
agirlikli yanma isilarinin toplamidir, soyle ki:

AHC (product) =2 [Wi 0/OXAHc(i) ]

burada:

AHc = kimyasal yanma 1sis1 (kJ/g);

wi % = iriindeki “i” bileseninin kiitle kesri;

AHc)= tirtindeki “1” bileseninin 6zel yanma 1s1s1 (kJ/g).

Kimyasal yanma 1silar1 literatiirden bulunabilir, testlerle hesaplanabilir ve belirlenebilir
(bkz. tadil edilmis ASTM D 240 Standardi — Patlamali Is1 Olgerle Sitvi Hidrokarbon
Yakitlarin Yanma Isis1 i¢in Standard Test Yontemleri, tadil edilmis EN/ISO 13943
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Standardi, 86.1 ile 86.3 arasi— Yangin giivenligi— Sozlik, ve tadil edilmis NFPA 30B
Standardi1 — Aerosol Uriinlerin Uretimi ve Depolanmasi Kodu).

24.  OKSITLEYICI GAZLAR
24.1. Tammlar
Oksitleyici gaz, oksijen vererek diger malzemelerin yanmasina havadan daha fazla neden
olan veya katki saglayan herhangi bir gaz veya gaz karigimidir.
2.4.2.  Smiflandirma Kkriterleri
2.4.2.1. Oksitleyici bir gaz Tablo 2.4.1°¢ uygun olarak tek bir kategoride siniflandirilir:
Tablo 2.4.1
Oksitleyici gaz kriterleri
Kategori Kriterler
1 Oksijen vererek diger malzemelerin yanmasina havadan daha fazla
neden olan veya katki saglayan herhangi bir gaz
Not: Diger malzemelerin yanmasina havadan daha fazla neden olan veya katki saglayan
gazlar” tadil edilmis ISO 10156 Standardi’nda belirtilen bir yontemle belirlenen
%23.5’den fazla oksitleme giicii olan saf gazlar veya gaz karigimlar1 anlamina gelir.
2.4.3. Zararhlk iletisimi

Bu zararlilik sinifindaki siniflandirma kriterlerini karsilayan madde, karigim veya egyalarda
Tablo 2.4.2°de yer alan etiket unsurlar1 kullanilir.

Tablo 2.4.2
Oksitleyici gazlar i¢in etiket unsurlar

Siniflandirma Kategori 1
GHS Isareti 6
Uyar1 Kelimesi Tehlike

H270: Yangma yol acabilir veya yangini

Zararhilik Ifadesi siddetlendirebilir; oksitleyici.
. . . . P220
Onlem Ifadesi - Tedbir P44
Onlem ifadesi - Miidahale P370 + P376
Onlem ifadesi - Depolama P403

Onlem ifadesi - Bertaraf
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24.4.

2.5.
2.5.1.

2.5.1.1.

2.5.1.2.

2.5.2.

ilave simflandirma kriterleri

Bir oksitleyici gaz1 siniflandirmak i¢in tadil edilmis - gaz ve gaz karisgimlar1 — Silindir valf
cikist secimi i¢in yangin potansiyelini ve oksitleme olasiligini belirleme baslikli ISO 10156
Standardi’nda belirtilen test veya hesaplama yontemleri uygulanir.

BASINC ALTINDAKI GAZLAR
Tanim

Basing altindaki gazlar 200 kPa veya daha yiiksek bir basingta ve 20°C’den bir haznede
tutulan veya sivilastirilmis ya da sivilastirilmis ve sogutulmus gazlardir.

Sikistirilmig  gazlardan, sivilastirilmis gazlardan, ¢o6ziilmiis gazlardan ve sogutulmus
stvilastirilmis gazlardan olusurlar.

Kritik sicaklik, sikistirma derecesine bakilmaksizin, istiine ¢ikildigi zaman saf bir gazin
stvilastirilamadigt sicakliktir.

Smiflandirma kriterleri
Gazlar ambalajlandiklan fiziksel durumlarina gore Tablo 2.5.1°e uygun olarak belirtilen
dort gruptan birinde siniflandirilir.

Tablo 2.5.1
Basing¢ altindaki gaz kriterleri

Grup Kriterler

< -50°C kritik sicakliktaki tiim gazlar dahil basing altinda

Stkistiriimis gaz ambalajlandiginda -50°C’de tamamen gaz halinde olan bir gaz.

Basing altinda ambalajlandiginda -50°C’nin tizerindeki

sicakliklarda kismen sivi olan bir gaz. Asagidaki iki madde

arasinda bir ayrim s6z konusudur:

(1) yiiksek basingli sivilastirilmis gaz: -50°C ve +65°C
arasinda bir Kritik sicakliga sahip bir gaz; ve

(i) algak basingli stvilastirilmig gaz: +65°C iizerinde bir
kritik sicakliga sahip bir gaz.

Sivilastirilmig
gaz

Ambalajlandiginda diisiik sicakliktan dolay1 kismen s1vi1 hale

Sogutulmus gelen bir gaz.

stvilagtirilmis gaz

Basing altinda ambalajlandiginda s1v1 faz ¢oziiciide ¢oziilen bir

Cozinmis gaz gaz

Not:
Aerosoller basing altindaki gaz olarak siniflandirilmayacaktir. Bkz. Boliim 2.3

2.5.3.

Zararhlhik iletisimi

Bu zararlilik sinifindaki simiflandirma Kriterlerini karsilayan madde veya karigimlarda
Tablo 2.5.2°de yer alan etiket unsurlar1 kullanilir.
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Tablo 2.5.2

Basing¢ altindaki gazlar icin etiket unsurlari

Smiflandirma

Sikistirilmis gaz

Swvilastirilmis gaz

Sogutulmus
sivilastirilmis gaz

Coziinmiis gaz

GHS Isaretleri

Uyar1 Kelimesi Dikkat Dikkat Dikkat Dikkat
H280: Basinglt  [H280: Basingh H28.1: S‘ogutlflmus
L S gaz igerir; soguktan |H280: Basingh gaz
. . |gaz igerir; gaz igerir; L <
Zararhlik Ifadesi ~ ~ yanma veya icerir; 1sitildiginda
sitildiginda isitildiginda | | | -
atlayabilir patlayabilir yaralahmalara yo patlayabilir.
P ' ' acabilir.
Onlem Ifadesi
Tedbir b282
Onlem Ifadesi
Miidahale P336 + P315
Onlem Ifadesi
P410 + P403 P410 + P403 P403 P410 + P403
Depolama
Onlem ifadesi
Bertaraf

Not: Basing altindaki gazlar icin GHS02 veya GHS06 isaretinin bulundugu durumlarda GHS04
isaretini kullanmak gerekli degildir.

Bu grupta yer alan gazler i¢in, asagidaki bilgilerin bilinmesi gerekir:

Veriler literatiirlerden bulunabilir, testler ile hesaplanabilir veya belirlenebilir. Cogu saf
gazlar UN RTDG Model Tiiziikleri’'nde siniflandirilmustir.

2.5.4. ilave simflandirma Kriterleri
- 50 °C’de buhar basinci;
- Standart basingta 20°C’de fiziksel durum;
— kritik sicaklik.

2.6. ALEVLENIR SIVILAR

2.6.1. Tanmm

Alevlenir sivilar 60°C’den diisiik bir parlama noktasina sahip sivilardir.

2.6.2. Smiflandirma kriterleri

2.6.2.1. Alevlenir bir sivi Tablo 2.6.1°de belirtilen ii¢ kategoriden birinde siniflandirilir:
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Tablo 2.6.1
Alevlenir sivi kriterleri
Kategori Kriterler
1 Parlama noktas1 < 23°C ve baslangi¢c kaynama noktasi < 35°C
2 Parlama noktas1 < 23°C ve baslangi¢ kaynama noktas1 >35°C
3 Parlama noktas1 > 23°C ve < 60°C° *

! Bu Yonetmeligin amaglar1 bakimindan, > 55°C ve < 75°C araliginda bir parlama noktasina

sahip gaz yagi, dizel ve hafif kalorifer yakitlar1 Kategori 3 olarak kabul edilebilir.

Not:

2.6.3.

Aerosoller alevlenir sivi olarak simiflandirilmaz, bkz. ikinci boliim bashik 2.3

Zararhlk iletisimi

Bu zararhilik smifindaki smiflandirma Kriterlerini karsilayan madde veya karisimlarda
Tablo 2.6.2°de yer alan etiket unsurlart kullanilir.

Tablo 2.6.2
Alevlenir sivilar i¢in etiket unsurlari

Siniflandirma Kategori 1 Kategori 2 Kategori 3
GHS Ilsaretleri
Uyar1 Kelimesi Tehlike Tehlike Dikkat
H224: Cok H225: Kolay . .
Zararhlik ifadesi [kolay alevlenir |alevlenir sivi ve H226: Alevlenir
s1v1 ve buhar.
stvi ve buhar.  |bubar.
P210 P210 P210
P233 P233 P233
. o P240 P240 P240
Onem Hadest P241 P241 P241
P242 P242 P242
P243 P243 P243
P280 P280 P280
Onlem ifadesi P303 + P361 + | P303 + P361 + | P303 + P361 +
Miidahale P353 P353 P353
P370 + P378 P370 + P378 P370 + P378
Onlem ifadesi P403 + P235 P403 + P235 P403 + P235
Depolama
Onlem ifadesi P501 P501 P501
Bertaraf
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2.6.4.

2.6.4.1.

2.6.4.2.

2.6.4.3.

2.6.44.

ilave simflandirma kriterleri

Alevlenir sivilarin simiflandirilmasi igin, parlama noktasi ve baslangic kaynama noktasi
verilerine ihtiya¢ vardir. Veriler testlerle elde edilebilir, literatiirlerden bulunabilir veya
hesaplanabilir. Veriler mevcut degilse, parlama noktas: ve baslangi¢ kaynama noktasi
testlerle tayin edilir. Parlama noktasini tayin etmek i¢in, kapali kap yontemi kullanilacaktir.

Polimer ve katki maddeleri gibi ugucu olmayan bilesenler igermelerine ragmen,
konsantrasyonlar1 belirli olan alevlenir sivilar igeren karigimlarin® parlama noktasmimn
deneysel olarak belirlenmesi, bu ekin ikinci boliimiiniin 2.6.4.3 basliginda yer alan yontem
kullanilarak hesaplanan karigimin parlama noktasinin ilgili smiflandirma Kriterinden
(sirastyla 23°C ve 60°C) en az 5°C? yiiksek olmasi ve asagidaki Kriterleri karsilamasi
sartiyla gerekli degildir.

(@ Karigimin igerigi tam olarak biliniyorsa (numunenin belirli bir bilesen araligi1 varsa,
degerlendirme i¢in hesaplanan en diisiik parlama noktasina sahip bilesen segilir);

(b) en disiik patlama sinir degerini hesaplama yonteminin yani sira her bir bilesenin en
diistik patlama sinir degeri biliniyorsa (bu veriler test kosullarindan farkli sicakliklara
uyarlandiginda uygun bir korelasyon yapilmalidir);

(c) karisgimdaki her bir bilesen i¢in doymus buhar basinci ve aktivite katsayisinin
sicaklik bagimlilig: biliniyorsa;

(¢) siwvi faz homojen ise.

Gmehling ve Rasmussen uygun bir yontem gelistirmislerdir(Ind. Eng. Fundament,
21, 186, (1982)). Ugucu olmayan bilesenler iceren bir karisimmn parlama noktasi ugucu
bilesenlerden hesaplanabilir. Ugucu olmayan bir bilesenin ¢dziiciilerin kismi basincini az
oranda diisiirdiigii ve hesaplanan parlama noktasinin 6lgiilen deger ¢ok az altinda oldugu
diistinilir.

Alevlenir sivilarin parlama noktasini belirlemek i¢in uygulanabilecek test yontemleri Tablo
2.6.3’de listelenmistir.

1 Bugiine dek hesaplama metodu 6 taneye kadar ugucu bileseni olan karisimlarda dogrulanmustir. Bu bilesenler hidrokarbonlar, eterler, alkoller,
esterler (akrilatlar harig) ve su gibi alevlenir sivilar olabilirler. Ancak halojenli siilfiir ve/veya fosforlu bilesenler ve reaktif akrilat igeren karigimlar
i¢in heniiz dogrulanmamustir.

2 Hesaplanan parlama noktasinin ilgili smiflandirma kriterinden 5°C daha fazla olmas: halinde, hesaplama yéntemi kullamlamaz ve parlama noktast
deneysel olarak belirlenir.
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Tablo 2.6.3

Alevlenir sivilarin parlama noktasini belirleme yontemleri

Avrupa standartlari:

Tadil edilmis EN ISO 1516 Standardi
Parlamanin/parlamamanin belirlenmesi— Kapali kap
denge yontemi

Tadil edilmis EN ISO 1523 Standardi
Parlama noktasinin belirlenmesi— Kapali kap denge

yontemi

Tadil edilmis EN ISO 2719 Standardi
Parlama noktasinin belirlenmesi- Pensky-Martens kapali
kap yontemi

Tadil edilmis EN ISO 3679 Standard:
Parlama noktasinin belirlenmesi— Hizl1 denge kapali kap

yontemi

Tadil edilmis EN ISO 3680 Standard:
Parlamanin/parlamamanin belirlenmesi— Hizli denge
kapali kap yontemi

Tadil edilmis EN ISO 13736 Standardi
Petrol tiriinleri ve diger sivilar— Parlama noktasinin
belirlenmesi— Abel kapali kap yontemi

Ulusal standartlar:

Fransiz Standartlari
Birligi, AFNOR:

Tadil edilmis NF M07-036 Standardi
Détermination du point d'éclair - Vase clos Abel-Pensky
(DIN 51755’¢ benzer)

Alman Standartlar
Enstitiist

Tadil edilmis DIN 51755 Standardi (65 C altinda
parlama noktalarr)

Priifung von Mineral6len und anderen brennbaren
Flissigkeiten; Bestimmung des Flammpunktes im
geschlossenen Tiegel, nach Abel-Pensky

(DIN NF M07-036’ya benzer)

2.6.4.5. UN RTDG, Test ve Kriterler Rehberi L.2, ii¢iincii boliimiin, 32. baghigina gore siirdiiriilen
alevlenirlik testlerinde olumsuz sonuglar alinmigsa 35°C’den yiiksek ve 60°C’den fazla
olmayan parlama noktasi olan sivilarin Kategori 3 olarak siniflandirilmasi gerekli degildir.

2.6.4.6. Alevlenir sivilarin kaynama baslangic noktasinin belirlenmesi igin uygulanabilecek
yontemler Tablo 2.6.4°te listelenmistir.
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2.7.
2.7.1.

2.7.1.1.

2.7.2.

2.7.2.1.

2.7.2.2.

2.7.2.3.

Tablo 2.6.4

Alevlenir sivilarin kaynama baslangi¢c noktasim belirleme yontemleri

Avrupa standartlart: Tadil edilmis EN ISO 3405 Standardi

Petrol tirinleri — Atmosfer basinca damitma
Ozelliklerinin belirlenmesi

Tadil edilmis EN ISO 3924 Standardi

Petrol tirinleri — Kaynama araligi dagiliminin
belirlenmesi — Gaz kromatografi yontemi

Tadil edilmis EN ISO 4626 Standardi

Ugucu organik sivilar — Hammadde olarak
kullanilan organik ¢oziiciilerin kaynama araliklarinin

belirlenmesi
Maddelerin ve Maddelerin ve Karisimlarin Fiziko-Kimyasal,
Karigimlarin Fiziko- Toksikolojik ve Ekotoksikolojik Ozelliklerinin
Kimyasal, Toksikolojik | Belirlenmesinde Uygulanacak Test Yontemleri
ve Ekotoksikolojik Hakkinda Yonetmelik, Yontem A.2

Ozelliklerinin
Belirlenmesinde
Uygulanacak Test
Yontemleri Hakkinda
Y onetmelik

ALEVLENIR KATILAR
Tanim

Alevlenir bir kati, kolay yanabilen veya siirtinmeye bagl olarak yangina neden olabilen
veya katkida bulunabilen bir katidir.

Kolay yanabilen katilar, yanan bir Kibrit gibi bir yakma kaynag ile kisa bir siire temas
ettiginde kolayca tutusan ve alevi hizla yayilan, toz halinde, graniiler halde veya macun
kivamindaki zararli maddeler veya karigimlardir.

Siniflandirma Kriterleri

UN RTDG figlincii bolimiin 33.2.1 bagliginda yer alan test yontemine uygun olarak
yapilan testlerden birinde veya birden fazlasinda yanma siiresi 45 saniyenin altinda veya
yanma hiz1 2,2 mm/s’den yiiksek olan toz halinde, graniiler halde veya macun kivamindaki
maddeler veya karigimlar (metal tozlar1 veya metal alasimlarinin tozlar hari¢ — bkz. ikinci
boliim baglik 2.7.2.2) kolay alevlenir katilar olarak siniflandirilir.

Metal veya metal alagimlarinin tozlar1 tutusabiliyorsa ve tepkime 10 dakika veya daha az
stirede tiim numuneye yayiliyorsa alevlenir kati maddeler olarak siniflandirilir.

Alevlenir katilar, UN RTDG’ nin 33.2.1 bashiginda yer alan 1 numarali test yontemine gore

yapilmis test sonucuna gore, Tablo 2.7.1°deki kriterlere karsilik gelen iki kategoriden
birinde smiflandirilir:
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2.7.3.

Tablo 2.7.1

Alevlenir kat1 kriterleri

Kategori

Kriterler

Yanma hizi testi

Metal tozlari

yanma siiresi < 5 dakika

Metal tozlar1 haricindeki maddeler ve karigimlar:
@) 1slak bolge yangini sondiiremiyorsa ve
(b)  yanma siiresi < 45 saniye veya yanma hizi > 2,2 mm/s ise

Yanma hizi testi

, @

Metal tozlari

yanma siiresi > 5 dakika ve < 10 dakika

Metal tozu haricindeki maddeler ve karisimlar:
1slak bolge yangini en az 4 dakikaligina sondiiremiyorsa ve
(b)  yanma siiresi < 45 saniye veya yanma hizi > 2,2 mm/s ise

Notl: Test, madde veya karisimin piyasaya arz edildigi fiziksel formda yapilir. Ornegin,
ayn1 kimyasal tedarik veya nakliye amaciyla test edilen formdan farkli bir fiziksel formda
sunulacaksa ve bu formun siniflandirma testinin performansini maddi olarak degistirme
olasilig1 varsa, madde yeni haliyle test edilir.

Not 2: Aerosoller alevlenir kat1 olarak simiflandirilmaz, bkz. ikinci boliim baglik 2.3.

Zararhhk iletisimi

Bu zararlilik sinifindaki siniflandirma Kriterlerini karsilayan madde veya karigimlarda

Tablo 2.7.2°de yer alan etiket unsurlar1 kullanilir.

Tablo 2.7.2

Alevlenir kati maddeler icin etiket unsurlari

Siniflandirma Kategori 1 Kategori 2

GHS Ilsaretleri

Uyar1 Kelimesi Tehlike Dikkat

Zararlilik Ifadesi H228: Alevlenir Kat1|H228: Alevlenir Kat1
pP210 pP210

. . ) . P240 pP240

Onlem Ifadesi - Tedbir P24l P24l
P280 p280

Onlem Ifadesi- Miidahale P370 + P378 P370 + P378

Onlem ifadesi -Depolama

Onlem ifadesi -Bertaraf
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2.8.

2.8.1.

2.8.1.1.

2.8.1.2.

2.8.2.

2.8.2.1.

2.8.2.2.

2.8.2.3.

KENDILiGINDEN TEPKIMEYE GiREN MADDELER VE KARISIMLAR
Tanim

Kendiliginden tepkimeye giren maddeler veya karisimlar, oksijen (hava) katilimi olmadan
dahi giiclii bir ekzotermik ayrismaya ugrayabilecek termal olarak kararsiz sivi veya kati
maddeler veya karisimlardir. Bu tanim, bu boliime gore patlayici, organik peroksit veya
oksitleyici olarak smiflandirilan maddeleri ve karigimlart kapsamaz.

Bir formiilasyon laboratuvar testlerinde kapali bir kap iginde 1sitildiginda, patlamaya, hizla
tutusmaya veya siddetli bir etki gostermeye yatkin ise, kendiliginden tepkimeye giren bu
madde veya karisimin patlayici 6zellikler tasidigi kabul edilir.

Siniflandirma Kriterleri

Asagidaki durumlar harig, kendiliginden tepkimeye giren tiim madde veya karigimlar,
kendiliginden tepkimeye giren madde veya karisim olarak siniflandirilir:

(@ 2.1’de yer alan kriterlere gore patlayici olmast,

(b) 2.8.2.2°de yer alan kriterler uyarinca kendiliginden tepkimeye giren maddeler olarak
smiflandirilan ve %5 veya daha fazla yanici organik madde igeren oksitleyici madde
karisimlar1 harig, 2.13 veya 2.14’te yer alan kriterlere gore oksitleyici sivi veya
Katilar ise;

(c) 2.15’te yer alan kriterlere gore organik peroksit ise;

(¢) ayrisma1sist 300 J/g’den az ise; veya

(d) kendiliginden hizlanan ayrisma sicakligi (KHAS) 50 kg’lik bir ambalaj icin
75°C’den fazlaysa®.

Oksitleyici madde kriterlerini karsilayan, % 5 veya daha fazla yanici organik madde igeren
ve bu ekin ikinci boliimi 2.8.2.1 bashiginin (a), (c), (d) veya (e) alt basliklarinda yer alan
kriterleri karsilamayan oksitleyici madde karisgimlari, kendiliginden tepkimeye giren
maddelerin smiflandirma usullerine tabidir;

Tip B ile F arasinda kendiliginden tepkimeye giren madde 6zelliklerini tagiyan bir karigim,

kendiliginden tepkimeye giren bir madde olarak siniflandirilir.

Test ambalaj formundayken yapilmigsa, ambalajin degistirilmesi halinde, s6z konusu

degisikligin test sonucunu etkileyecegi diisiiniiliiyorsa ilave bir test daha yapilir.

Kendiliginden tepkimeye giren maddeler ve karisimlar asagida yer alan kriterler uyarinca

“Tip A ila G” arasinda yer alan yedi kategoriden birinde siniflandirilir:

(@ Ambalajli iken hizli bir sekilde patlayabilen veya parlayabilen kendiliginden
tepkimeye giren madde veya karigimlar A TIPI kendiliginden tepkimeye giren
madde olarak tanimlanir;

(b) patlayic1 ozellikler tasiyan ve ambalajli iken patlamayan veya hizla parlayabilen
ancak s6z konusu ambalaj icinde 1sil patlamaya yatkin olan tim kendiliginden
tepkimeye giren madde veya karisimlar, B TIPI kendiliginden tepkimeye giren
madde olarak tanimlanir;

(c) patlayic ozellikler tasiyan ve ambalajli iken patlayamayan veya hizla parlayamayan
ancak termal patlamaya ugrayan tiim kendiliginden tepkimeye giren madde veya
karigimlar, C TIPI kendiliginden tepkimeye giren madde olarak tanimlanr;

Bkz. UN RTDG, Test ve Kriterler El Kitabi boliim 28.1, 28.2, 28.3 basliklar1 ve Tablo 28.3.
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(¢) Laboratuvar testlerinde:

(i) kismen patlayan, hizla parlamayan ve kapali kaptayken isitildiginda herhangi
bir siddetli etki géstermeyen; veya

(i) hi¢ patlamayan, yavas sekilde parlayan ve kapali kaptayken isitildiginda
herhangi bir siddetli etki géstermeyen; veya

(iii) hig¢ patlamayan veya parlamayan ve kapali kaptayken 1sitildiginda orta siddette
etki gbsteren;

tim kendiliginden tepkimeye giren madde ve karisimlar D TiPI kendiliginden
tepkimeye giren madde olarak tanimlanir;

(d) laboratuvar testlerinde hi¢ patlamayan veya parlamayan ve kapali kaptayken
isitildiginda  hi¢  etki  gostermeyen veya diisiik siddette etki gdsteren tim
kendiliginden tepkimeye giren madde ve karigimlar, E TIPI kendiliginden tepkimeye
giren madde olarak tanimlanir;

(e) laboratuvar testlerinde oyuk halde hi¢ patlamayan veya parlamayan ve kapali
kaptayken sitildiginda hi¢ etki gostermeyen veya diisikk siddette etki gosteren ve
ayrica hi¢ patlama kuvveti gostermeyen veya disiik patlama kuvveti gosteren tiim
kendiliginden tepkimeye giren madde ve karisimlar, F TiPI kendiliginden tepkimeye
giren madde olarak tanimlanir;

() laboratuvar testlerinde oyuk halde hi¢ patlamayan veya parlamayan ve kapali
kaptayken isitildiginda hig etki géstermeyen, ayrica hig patlama kuvveti gostermeyen
tim kendiliginden tepkimeye giren madde ve karisimlar, termal olarak kararl
olmalar sartiyla (6rn, 50 kg’lik bir paket icin KHAS 60°C ile 75°C arasindadir) ve
stvi karigimlar igin hassaslastirmama amaciyla kaynama noktasi 150°C’den diisiik
olmayan bir seyreltici kullanildiginda, G TiPI kendiliginden tepkimeye giren madde
olarak tanimlanir. Karisimin termal olarak kararli olmamasi veya hassaslastirmama
amaciyla kaynama noktasi 150°C’den diigiikk olmayan bir seyreltici kullanilmamasi
halinde, karisim F TIPI kendiliginden tepkimeye giren madde olarak tanimlanir.

Test ambalaj formundayken yapilmigsa, ambalajin degistirilmesi halinde, s6z konusu
degisikligin test sonucunu etkileyecegi diisiiniiliiyorsa ilave bir test daha yapilir.

2.8.2.4. Sicaklik kontroliine iligkin kriterler

KHAS’lar1 55°C’den az veya 55°C’ye esitse kendiliginden tepkimeye giren maddelerin
sicaklik kontroliine tabi tutulmasi gerekli degildir. KHAS in belirlenmesine ve ayrica
kontrol ve acil durum sicakliklarinin tiiretilmesine yonelik test yontemleri UN RTDG Test
ve Kriterler Rehberi‘nin ikinci bolimii 28. bagliginda yer alir. Secilen testler, ambalaji
hem biiyiikliik hem de malzeme bakimindan temsil edebilir bir sekilde uygulanir.

2.8.3. Zararhlk iletisimi

Bu zararhilik smifindaki simiflandirma Kriterlerini karsilayan madde veya karisimlarda
Tablo 2.8.1°de yer alan etiket unsurlar1 kullanilir.
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Tablo 2.8.1
Kendiliginden Tepkimeye Giren Maddeler ve Karisimlar i¢in etiket unsurlari
Siniflandirma A Tipi B Tipi CveD Tipi | EveF Tipi G Tipi(Y)
GHS Isaretleri
Bu zararlilik
siifina ait herhangi
Uyar1 Kelimesi Tehlike Tehlike Tehlike Dikkat bir etiket unsuru

H240: Isitma

H241: Isitma
yangina veya

H242: Isitma

H242: Isitma

yoktur

Bertaraf

Zararlilik Ifadesi patlamaxa batlamaya yol yangln.a.yol y anglnla'yol
yol agabilir. o acabilir. acabilir.
agabilir.
P210 P210 P210 P210
Onlem Ifadesi P234 P234 P234 P234
Tedbir P235 P235 P235 P235
P240 P240 P240 P240
P280 P280 P280 P280
Onlem Ifadesi P370 + P370 +
Miidahal P372 + P380 + P375 | P370 + P378 | P370 + P378
udahale \pagg 4 p373| [+P378](d)
Onlem ifadesi | 205 P403 P403 P403
Depolama Pall P41l P411 P411
P P420 P420 P420 P420
Onlem ifadesi P51 - o501 o1

(1) G Tipi’ne atanan bir zararlilik iletisimi unsur bulunmamaktadir fakat diger zararhlik siniflarina ait 6zellikler
g6z oniinde bulundurulmalidir.
(2) Kare braketlerin kullanimi1 konusundaki detaylar i¢in Ek 4’tin giris boliimiine bakiniz.
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2.8.4. ilave simflandirma Kriterleri

2.8.4.1. Kendiliginden tepkimeye giren madde veya karisimlarin siniflandirmalari igin belirleyici
olan ozellikler deneysel olarak belirlenir. Kendiliginden tepkimeye giren maddelerin
siniflandirilmast UN RTDG Test ve Kriterler Rehberi’nin ikinci Boliimiinde tarif edilen A
ile H arasi test serileri uyarinca yapilir. Smiflandirmaya iliskin usul Sekil 2.8.1°de yer
almaktadir.

2.8.4.2. Asagidaki durumlarda kendiliginden tepkimeye giren maddeler i¢in smiflandirma
usullerinin uygulanmasi gerekli degildir:

(@ Molekiiliin igerisinde patlayici veya kendiliginden tepkimeye giren kimyasal grup
mevcut degilse. Bu gruba iliskin 6rnekler, UN RTDG Test ve Kriterler Rehberi Ek
6’da yer alan Tablo A6.1 ve Tablo A6.2’de verilmistir; veya

(b) Tek bir organik madde veya homojen organik madde karisimi i¢in, 50 kg’lik bir
paket icin tahmin edilen KHAS 75°C’den yiiksekse veya ekzotermik ayrigma
enerjisi 300J/g’den az ise. Baslangic sicakligi ve ayrisma enerjisi uygun bir
kalorimetrik teknik kullanilarak tahmin edilebilir (bkz UN RTDG Test ve Kriterler
Rehberi ikinci boliim baslik 20.3.3.3).
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Sekil 2.8.1

Kendiliginden tepkimeye giren maddeler ve karisimlar

” MADDE/KARISIM ||

Kutu 1
TestA

Bir patl y1

<

<
1.1 Evet

Kutu 2
Test B

2.1 Evet 2.2 Haywr

Ambalajhyken

yayiyor mu?

5.2 Evet, yavasea

Kutu 8
Test E

1.3 Hayr

) Kutu §
Test C

Tutugmay
yayabilir mi1?

Kutu 9

TestE 3 puguk
9.4 Haywr

Kapali
kaptayken 1sinma
etkisi nedir?

400 kg/4500 dn
fazla paketlerhalinde mi
ambalajlanmug veya haris
tutulmah?

121
Digitk Degil

Kutu 11

11.1 Evet

12.2 Dstik

Patlama giicti

Kutu 12
Test F

12.3 Hayw

Kapali
kaptayken 1sinma
etkisi nedir?

Kutu 14
Test H

50 kg’hik ambalajda
SADT<60°C mi?

<150°C kaynama
noktal seyreltici mi
kullanmilmis?

patlayabilir mi?
31
Evet, hizlica il;('“é‘
Tutugmay1
= 41 yayabilir mi?
" Evet, uzlhica
Kutu 6 ba 5.1 Evet, lnzhca
Test D :2,
61E :
s Ambalajda hizhca
tutugabilir mi? Kutu 7
Test E
Kapali
kaptayken 1sinma
; etkisi nedir?
iddetls
e Kapali
< kaptayken 1smmma
720 | 81 etkisi nedir?
73 Dostk | g, L
7.4 Hayw gt
82 Orta
Kutu 10 8.3 Diigtk G i
Test G 84 Hupr | et
Ambalajhi halde
patlayabilir mi?
10.1 Evet
v
A B (3, D
TIPI TIPI TIPI TiPI

TiPi

TiPi

15.1 Evet
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2.0. PIROFORIK SIVILAR
2.9.1. Tamm

Piroforik sivi, ¢ok kiigiik miktarlarda dahi hava ile temasa girdikten sonra bes
dakika igerisinde tutusabilen sivi madde veya karisimdir.

2.9.2. Smiflandirma Kriterleri

2.9.2.1. Piroforik bir sivi, UN RTDG Test ve Kriterler Rehberi iiglincii b6liimiin, 33.3.1.5
basgliginda yer alan 3 numarali test sonuglarina gore, Tablo 2.9.1°deki kritere
karsilik gelen kategoride siniflandirilir:

Tablo 2.9.1
Piroforik sivilara iliskin Kkriterler

) Kriterler
Kategori

Sivi eylemsiz bir tastyiciya konuldugunda ve hava ile temas
1 ettiginde 5 dakika igerisinde tutusur veya; 5 dakika igerisinde bir
filtre kagidini tutusturur veya komiirlestirir.

2.9.3. Zararhhk iletisimi

Bu zararhilik sinifindaki siniflandirma kKriterlerini  karsilayan madde veya
karigimlarda Tablo 2.9.2°de yer alan etiket unsurlar1 kullanilir.

Tablo 2.9.2
Piroforik sivilara iliskin etiket unsurlari

Siniflandirma Kategori 1

GHS Isareti

Uyar1 Kelimesi Tehlike

H250: Hava ile temas ettiginde ani
yanginlara yol acar.

P210
p222
Onlem Ifadesi - Tedbir P231 + P232
p233
pP280

Zararhilik Ifadesi
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Onlem Ifadesi - Miidahale

P302 + P334
P370 + P378

Onlem ifadesi - Depolama

Onlem ifadesi -Bertaraf

2.94.

294.1.

2.10.

2.10.1.

2.10.2.

2.10.2.1.

2.10.3.

ilave simflandirma kriterleri

Uretim veya isleme tecriibeleri madde veya karisimin normal sicakliklarda hava
ile temas ettiginde kendiliginden tutustugu gosteriyorsa, piroforik sivilar igin
smiflandirma usuliiniin uygulanmasi gerekli degildir (6rn. maddenin uzun vadede
(glinler) kararli kaldig1 biliniyordur).

PiROFORIK KATI MADDELER

Tanim
Piroforik kati, ¢ok kiigiik miktarlarda dahi hava ile temasa girdikten sonra bes
dakika igerisinde tutusabilen bir kat1 madde veya karisimdir.

Siniflandirma Kriterleri

Piroforik bir kati, UN RTDG Test ve Kriterler Rehberi ii¢iincii boliimiin, 33.3.1.4
bagliginda yer alan 2 numarali test sonuglarina gore, Tablo 2.10.1°deki kritere
karisilik gelen kategoride siniflandirilir:

Tablo 2.10.1
Piroforik kati maddelere iliskin Kkriterler

Kategori Kriterler

Kat1 hava ile temas ettiginde 5 dakika igerisinde tutusur.

Not: Test, madde veya karisimin piyasaya arz edildigi fiziksel formda yapilir.
Ornegin, aym kimyasal tedarik veya nakliye amaciyla test edilen formdan farkl
bir fiziksel formda sunulacaksa ve bu formun smiflandirma testinin performansini
maddi olarak degistirme olasilig1 varsa, madde yeni haliyle test edilir.

Zararhhk iletisimi

Bu zararlilik smifindaki simiflandirma Kkriterlerini  karsilayan madde veya
karisimlarda Tablo 2.10.2°de yer alan etiket unsurlar1 kullanilir.
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Tablo 2.10.2
Piroforik kati maddelere iliskin etiket unsurlari

Smiflandirma

Kategori 1

GHS lsareti

Uyar1 Kelimesi

Tehlike

Zararlilik Ifadesi

H250: Hava ile temas ettiginde
ani yanginlara yol agar.

Onlem Ifadesi - Tedbir

P210
p222
P231 + P232
P233
P280

Onlem Ifadesi - Miidahale

P302 + P335 + P334
P370 +P378

Onlem ifadesi - Depolama

Onlem ifadesi - Bertaraf

2.10.4. ilave simflandirma Kriterleri

2.10.4.1.Uretim veya isleme tecriibeleri madde veya karistmin normal sicakliklarda hava
ile temas ettiginde kendiliginden tutustugunu gosteriyorsa, piroforik katilar igin
siniflandirma usuliiniin uygulanmasi gerekli degildir (6rn. maddenin uzun vadede

(giinler) kararl kaldig: biliniyordur).

2.11. KENDILiGINDEN ISINAN MADDE VE KARISIMLAR

2.11.1. Tamm

2.11.1.1.Kendiliginden 1sman bir madde veya karigim, piroforik sivi veya kati madde
disinda, hava ile tepkimeye girerek ve enerji gerektirmeksizin kendiliginden
1sinmaya yatki bir s1vi veya katt madde ya da karisimdir; bu madde veya karisim
sadece biiyiik miktarlarda (kilogram) ve uzun bir siire sonunda (saatler veya

giinler sonra) tutustugundan piroforik sivi veya kat1 maddelerden farklidir.

2.11.1.2.Bir madde veya karisimin kendiliginden isinmasi, sz konusu madde veya
karisimin (havadaki) oksijen ile girdigi asamali tepkimenin 1s1 iiretmesi siirecidir.
Is1 iiretim oranmnin 1s1 kaybi oranmi ge¢cmesi halinde, s6z konusu madde veya
karisimin sicakligi artar ve bir indiikkleme zamanindan sonra kendiliginden

tutugmaya veya yanmaya neden olabilir.

2.11.2. Smiflandirma Kriterleri
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2.11.2.1.UN RTDG Test ve Kriterler Rehberi tigiincii boliimiin 33.3.1.6 bagliginda yer alan
test yontemlerine uygun olarak yapilan testlerden asagidaki sonuglar elde
ediliyorsa, bir madde veya karisim kendiligindenisinan madde veya karisim
olarak siniflandirilir:

(@ 140°C’de 25 mm’lik bir kiip numunesi kullanilarak pozitif bir sonug;
(b) 140°C’de 100 mm’lik bir numune kiipii kullanilarak pozitif bir sonug,
120°C’de 100 mm’lik bir numune kiipti kullanilarak negatif bir sonug ve
madde veya karisimm 3 m*’den biylik bir hacme sahip paketlerde
ambalajlanmast;
(c) 140°C’de 100 mm’lik bir numune kiipii kullanilarak pozitif bir sonug,
100°C’de 100 mm’lik bir numune kiipti kullanilarak negatif bir sonug ve
madde veya karisimin 450 litreden biiyiik bir hacme sahip paketlerde
ambalajlanmast;
(¢) 140°C’de 100 mm’lik bir numune kiipti kullanilarak pozitif bir sonug, ve
100°C’de 100 mm’lik bir numune kiipii kullanilarak pozitif bir sonug .

2.11.2.2.Bir madde veya karisitm UN RTDG Test ve Kriterler Rehberi tigiincii Boliimiin
33.3.1.6 basghginda yer alan 4 numarali test yontemine gore gerceklestirilen bir

testte sonu¢ Tablo 2.11.1°deki kriterleri karsiliyorsa iki

smiflandirilir:

Tablo 2.11.1

Kendiliginden 1sinan maddeler ve karisimlara iliskin kriterler

Kategori

Kriterler

1

140°C’de 25 mm’lik bir numune kiipii kullanilarak elde edilen
pozitif sonug

(@)

(b)

(©)

140°C’de 100 mm’lik bir numune kiipii kullanilarak elde
edilen pozitif sonug, 25°C’de 140 mm’lik bir numune kiipii
kullanilarak elde edilen negatif sonu¢ ve madde veya
karisimin 3 m3“den biiyiik bir hacme sahip paketlerde
ambalajlanmasi;

140°C’de 100 mm’lik bir numune kiipti kullanan bir testte
elde edilen pozitif sonug, 25°C’de 140 mm’lik bir numune
kiipii kullanan bir testte elde edilen negatif sonug,
120°C’de 100 mm’lik bir numune kiipii kullanan bir testte
elde edilen pozitif sonug, ve madde veya karisimin 450
litreden biiyiik bir hacme sahip paketlerde ambalajlanmast;

140°C’de 100 mm’lik bir numune kiipii kullanan bir testte
elde edilen pozitif sonug, 140°C’de 25 mm’lik bir numune
kiipii kullanan bir testte elde edilen negatif sonug,
100°C’de 100 mm’lik bir numune kiipii kullanan bir testte
elde edilen pozitif sonug;

kategori altinda

Not: Test, madde veya karisimimn piyasaya arz edildigi fiziksel formda yapilir.
Ornegin, aym kimyasal tedarik veya nakliye amaciyla test edilen formdan farkl
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bir fiziksel formda sunulacaksa ve bu formun siniflandirma testinin performansini
maddi olarak degistirme olasilig1 varsa, madde yeni haliyle test edilir.

2.11.2.3.27 m*liik bir hacimde 50°C’den yiiksek kendiliginden yanma sicakligina sahip
maddeler ve karisimlar kendiliginden 1smnan madde veya karisim olarak
siniflandirilmaz.

2.11.2.4.450 litrelik bir hacimde 50°C’den yiiksek kendiliginden tutusma sicakligina sahip
maddeler ve karisimlar bu smifin 1. kategorisinde siniflandirilmaz.

2.11.3. Zararhlk iletisimi

Bu zararhilik smifindaki simiflandirma kriterlerini  karsilayan madde veya
karigimlarda Tablo 2.11.2°de yer alan etiket unsurlart kullanilir.

Tablo 2.11.2
Kendiliginden 1sinan maddeler ve karisimlara iliskin etiket unsurlari

Siniflandirma Kategori 1 Kategori 2
GHS isaretleri
Uyar1 Kelimesi Tehlike Dikkat

H251: Kendiliginden |H252: Biiyiik miktarlardakendiliginden

Zararhhk [fadesi isinir; alev alabilir.  |i1sinir; yangina yol agabilir.

Onlem Ifadesi P235 P235

Tedbir P280 P280

Onlem Ifadesi

Miidahale

. : . P407 P407

ggézrf;ggdes' P413 P413
P420 P420

Onlem ifadesi
Bertaraf

2.11.4. Tlave siniflandirma Kkriterleri

2.11.4.1.Smiflandirmaya iligkin karar verme mantig: ve farkli kategorileri belirlemek i¢in
gerceklestirilecek testler konusunda detayli semalar igin, bkz Sekil 2.11.1.

2.11.4.2.izleme  testinin  sonuglar1  smflandirma  testiyle  yeterli  Slgiide
iliskilendirilebiliyorsa, kendiliginden 1smman maddeler veya karisimlar igin
smiflandirma usuliiniin uygulanmast gerekli degildir, uygun giivenlik siir1
uygulanir. Izleme testi drnekleri asagida yer almaktadir:
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(a)

(b)

1 | hacim igin referans sicakligin tizerinde 80 K’lik bir baslangig
sicakligiyla Grewer Firn testi (VDI talimatlart 2263, Bolim 1, 1990,
Tozlarin Giivenlik Ozelliklerini Belirlemeye yonelik Test yontemleri);

1 | hacim igin referans sicakligin tiizerinde 60 K’lik bir baslangig
sicakhigiyla Yigin Halindeki Toz Iizleme testi (Gibson, N. Harper,
D.J. Rogers, R. Kurutma tozlarinda yangin ve patlama zararlarinin
degerlendirilmesi, Tesis Islemleri Asamasi, 4 (3), 181-189, 1985).
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Sekil 2.11.1.

Kendiliginden 1sinan maddeler ve karisimlar

MADDE/KARISIM

140°C’de 100 mm’lik bir numune
kiipiinde test edildiginde
kendilignden 1smma zarar olusuyormu?

EVET

v

140°C’de 25 mm’lik bir numune kiipiinde
test edildiginde
kendiliginden 1smma zarari olusuyormu?

HAYIR

HAYIR

v

120°C’de 100 mm’lik bir numune
kiipiinde test edildiginde

EVET

v

450 litreden fazla bir hacme sahip
paketlerde mi ambalajlannus?

v

100°C’de 100 mm’lik bir numune
kiipiinde test edildiginde
kendiliginden 1smma zarar1 olusuyormu?

HAYIR

SINIFLANDIRILMAZ

B m3’den fazla bir hacme sahip paketlerde
mi ambalajlanmus ?
kendiliginden 1sinma zarar1 olusuyormu? HAYIR >

HAYIR IE:>
=)

HAYIR >

SINIFLANDIRILMAZ

Kategori 1

Tehlike

Kategori 2

Dikkat

SINIFLANDIRILMAZ

Kategori 2

Dikkat

Kategori 2

Dikkat
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2.12. SU iLE TEMAS ETTIGINDE ALEVLENIiR GAZLAR CIKARAN MADDE VE
KARISIMLAR

2.12.1. Tanmm

Su ile temas ettiginde alevlenir gazlar ¢ikaran madde veya karisgimlar, su ile tepkimeye
girerek aniden alevlenir hale gelmeye veya tehlikeli miktarlarda alevlenir gaz ¢ikarmaya
yatkin olan kat1 veya sivi madde ya da karigimlardir.

2.12.2. Smiflandirma Kriterleri

2.12.2.1.Su ile temas ettiginde alevlenir gaz ¢ikaran bir madde veya karisim, UN RTDG Test ve
Kriterler Rehberi ti¢iincii boliimiin 33.4.1.4 bashiginda yer alan 5 numarali test sonuglarina
gore, Tablo 2.12.1°deki kriterlere karsilik gelen ti¢ kategoriden birinde siniflandirilir:

Su ile temas ettiginde alevlenir gazlar ¢ikaran maddeler ve karisimlara iliskin kriterler

Tablo 2.12.1

Kategori

Kriterler

Ortam sicakliginda su ile kuvvetli bir sekilde tepkimeye giren ve genellikle
olusan gazin kendiliginden tutusma egilimi gosteren veya alevlenir gaz
olusumu oraninin bir dakikada kilogram basina 10 litreye esit veya daha
fazla olmasina neden olacak sekilde ortam sicakliginda su ile hal-i hazirda
tepkimeye giren bir madde veya karigim.

Maksimum alevlenir gaz olusumu oraninin bir saatte kilogram basina 20
litreye esit veya daha fazla olmasina neden olacak sekilde ortam
sicakliginda su ile hal-i hazirda tepkimeye giren ve Kategori 1’in
kriterlerini karsilamayan bir madde veya karigim.

Maksimum alevlenir gaz olusumu oraninin bir saatte kilogram basina 1
litreye esit veya daha fazla olmasina neden olacak sekilde ortam
sicakliginda su ile yavasca tepkimeye giren ve Kategori 1 ve 2’nin
kriterlerini karsilamayan bir madde veya karigim.

Not: Test, madde veya karigimin piyasaya arz edildigi fiziksel formda yapilir. Ornegin,
aynm1 kimyasal tedarik veya nakliye amaciyla test edilen formdan farkl: bir fiziksel formda
sunulacaksa ve bu formun siniflandirma testinin performansin1i maddi olarak degistirme
olasilig1 varsa, madde yeni haliyle test edilir.

2.12.2.2.Bir madde veya karisim eger kendiliginden tutusma test usuliiniin herhangi bir adiminda
meydana geliyorsa su ile temas ettiginde alevlenir gaz yayan bir madde veya karisim
olarak siiflandirilir.

2.12.3. Zararhhk iletisimi

Bu zararhilik smifindaki simiflandirma Kriterlerini karsilayan madde veya karisimlarda
Tablo 2.12.2°de yer alan etiket unsurlar1 kullanilir.
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Tablo 2.12.2
Su ile temas ettiginde alevlenir gazlar ¢cikaran maddeler ve karisimlara iliskin etiket unsurlar:

Siniflandirma Kategori 1 Kategori 2 Kategori 3
GHS Isaretleri
Uyar1 Kelimesi Tehlike Tehlike Dikkat
o H260: H261: H261:
Suile temas ettiginde Su ile temas ettiginde |Su ile temas ettiginde
Zararlilik ifadesi kendiliginden u . £ “ . g
) . alevlenir gazlar alevlenir gazlar
tutusabilen alevlenir avar avar
gazlar yayar. yayar. yayar.
By . . P223 P223
Onlem fadesi P231 + P232 P231 + P232 e
P280 P280
Onlem ifadesi P302 + P335 + P334 | P302 + P335 + P334
Miidahale P370 + P378 P370 + P378 P370 +P378
Onlem ifadesi P402 + P404 P402 + P404 P402 + P404
Depolama
Onlem ifadesi P501 P501 P501
Bertaraf

2.12.4. ilave simflandirma Kriterleri

2.12.4.1. Asagidaki durumlarda bu sinif i¢in siniflandirma usuliiniin uygulanmasi gerekli degildir:

madde veya karigimin kimyasal yapisi, metal veya yar1 metal elementler icermiyorsa;

tiretim veya isleme yonelik tecriibeler madde veya karisimm su ile tepkimeye

girmedigini gosteriyorsa, 6rn, madde su ile imal ediliyor veya su ile yikaniyorsa;

(@)

veya
(b)

veya
(©)

biliniyorsa.

2.13. OKSITLEYICIi SIVILAR

2.13.1.

2.13.2.

Tanim

madde veya karisimin suda kararli bir karisim olusturacak sekilde ¢6ziindiigii

Oksitleyici s1vi, kendiliginden pek yanmayan ancak genel olarak oksijen olusturarak diger

materyallerin yanmasina neden olan veya katki saglayan bir sivi madde veya karigimdir.

Siniflandirma Kriterleri

2.13.2.1.Oksitleyici sivi, UN RTDG Test ve Kriterler Rehberi tiglincii boliimiin 34.4.2 bashginda
yer alan O.2 numarali test yontemine uygun olarak yapilan bir testin sonucuna gore Tablo
2.13.1°deki kriterlere karsilik gelen {i¢ kategoriden birinde siniflandirilir.
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Tablo 2.13.1
Oksitleyici sivilara iligkin Kriterler

Kategori

Kriterler

Kiitle olarak madde (veya karisim) ve test edilmis seliillozdan olusan 1:1
karisgimda kendiliginden tutusan veya kiitle olarak madde (veya karigim)
ve seliilozdan olusan 1:1 karisiminin ortalama basing artis siiresi kiitlece
%50 perklorik asit ve seliilozdan olusan 1:1 karisimdan az olan bir madde
veya karigim..

Kiitle olarak madde (veya karigim) ve test edilmis seliillozdan olusan 1:1
karigimda kiitlece %40 sulu sodyum klorat soliisyon ve seliillozdan olusan

1:1 karisimdan az veya esit bir ortalama basing artis siiresi gosteren ve
Kategori 1’in Kriterlerini karsilamayan bir madde veya karigim.

Kiitle olarak madde (veya karigim) ve test edilmis seliilozdan olusan 1:1
karigimda kiitlece %65 sulu nitrik asit ve selillozdan olusan 1:1
karisimdan az veya esit bir ortalama basing artis siiresi gosteren ve
Kategori 1 ve 2’nin kriterlerini karsilamayan bir madde veya karigim.

2.13.3. Zararhlk iletisimi
Bu zararhilik smifindaki siiflandirma kriterlerini karsilayan madde veya karisimlarda
Tablo 2.13.2°de yer alan etiket unsurlar1 kullanilir.

Tablo 2.13.2
Oksitleyici sivilara iliskin etiket unsurlari
Siniflandirma Kategori 1 Kategori 2 Kategori 3
GHS Isaretleri ﬁ 6 ﬁ
Uyar1 Kelimesi Tehlike Tehlike Dikkat
H271: Yangina veyalH272: Yangini|H272: Yangini
. . |patlamaya yol agabilir;|giiclendirebilir; giiclendirebilir;
Zararhlik Ifadesi giiclii oksitleyici. oksitleyici. oksitleyici.
P210
Onlem Ifadesi P220 P210 P210
Tedbir P280 ﬁ;ég Eggg
P283
Onlem Ifadesi P306 + P360
Miidahale P371 + P380 + P375 P370 + P378 P370 + P378
P370 + P378
Onlem ifadesi
Depolama P420
ggrlte;fa]lfades' P501 P501 P501
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2.13.4. Tlave simflandirma Kriterleri

2.13.4.1. Asagidaki durumlarda organik maddeler veya karisimlar i¢in bu smifa ait siniflandirma
usuliiniin uygulanmasi gerekli degildir:

(@) madde veya karigim oksijen, florin veya klor igermiyorsa; veya
(b) madde veya karisim oksijen, flor veya klor igeriyor ve bu elementler kimyasal olarak
sadece karbon veya hidrojene baglaniyor ise.

2.13.4.2.Inorganik maddeler veya karisimlar oksijen veya halojen atomlar iceriyorsa bu simifa ait
siniflandirma usulleri uygulanmaz.

2.13.4.3.Test sonuglar1 ile madde veya karisgimlarin oksitleyici oldugunu gosteren isleme ve
kullanima yonelik tecriibeler arasinda farklilik varsa, bilenen tecriibelere dayali kararlar
oncelikli olarak dikkate alinir.

2.13.4.4.Madde veya karisimlarin oksitleyici 6zelliklerinin neden olmadigi kimyasal tepkimelerden
kaynakli bir basing artisi olusturmasi halinde, tepkimenin niteligini agikliga kavusturmak
ve yanlig bir pozitif sonu¢ olup olmadigin1 kontrol etmek igin seliiloz yerine diyatomit
(kizelgur) gibi inert bir madde ile UN RTDG, Test ve Kriterler Rehberi ti¢lincii bolimiin
34.4.2 bashiginda yer alan testler tekrarlanir.

2.14.  OKSITLEYICi KATILAR

2.14.1. Tanmm
Oksitleyici kati, kendiliginden alevlenir olmayip oksijen olusturarak diger malzemelerin
yanmasina neden olabilen veya katki saglayabilen katt bir madde veya karisim anlamina
gelir.

2.14.2. Simiflandirma Kriterleri

2.14.2.1.0ksitleyici kati, UN RTDG Test ve Kiriterler Rehberi {iglincii boliimiin 34.4.1 alt
bagliginda yer alan O.1 numarali test yontemine veya UN RTDG 34.4.3. alt baslhiginda yer
alan 0.3 numarali test yontemine uygun olarak yapilan bir testin sonucuna gére Tablo
2.14.1°deki kriterlere karsilik gelen ii¢ kategoriden birinde siniflandirilir.

Tablo 2.14.1
Oksitleyici katilara iliskin Kkriterler

Kategori 0.1 Testi igin Kriterler 0.3 Testi i¢in Kriterler
(Kiitlece) 4:1 veya 1:1 test edilen numune- |(Kiitlece) 4:1 veya 1:1 test edilen numune-
seliiloz orana sahip bir karisimda kiitle seliiloz orana sahip bir karisimda kiitle

1 olarak 3:2 potasyum bromat -seliiloz olarak 3:1 kalsiyum peroksit-seliiloz
karisimindan diistik bir ortalama yanma karisimindan yiiksek bir ortalama yanma
siiresi olan bir madde veya karigim. stiresi olan bir madde veya karigim.
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(Kiitlece) 4:1 veya 1:1 test edilen numune-
seliiloz orana sahip bir karisimda kiitlece
2:3 potasyum bromat - seliiloz karisimina
esit veya daha diistlik bir ortalama yanma
olan ve Kategori 1’in kriterlerini
karsilamayan bir madde veya karigim.

(Kiitlece) 4:1 veya 1:1 test edilen numune-
seliiloz orana sahip bir karisimda kiitlece
1:1 kalsiyum peroksit - seliiloz karisimina
esit veya daha fazla bir ortalama yanma
olan ve Kategori 1’in kriterlerini
karsilamayan bir madde veya karigim.

(Kiitlece) 4:1 veya 1:1 test edilen numune-
seliiloz orana sahip bir karisimda kiitlece
3.7 potasyum bromat-seliiloz karisimina
esit veya daha diistlik bir ortalama yanma
siiresi olan ve Kategori 1 ve 2’nin kriterleri
karsilamayan bir madde veya karigim.

(Kiitlece) 4:1 veya 1:1 test edilen numune-
seliiloz orana sahip bir karisimda kiitlece
1:2 kalsiyum peroksit - seliiloz karisimina
esit veya daha fazla bir ortalama yanma
stiresi olan ve Kategori 1 ve 2’nin kriterleri
karsilamayan bir madde veya karigim.

2.14.3.

Not 1: Bazi oksitleyici katilar de belirli kosullar altinda patlama zarari gosterir (biyiik
miktarlarda depolandiginda). Baz1 amonyum nitrat tiirleri zorlu kosullar altinda patlama
zararina sebep olabilir. Bu zararliligi degerlendirmek icin “Patlamaya dayaniklilik testi”
(IMSBC Kod (International Maritime Solid Bulk Cargoes Code, IMO), Ek 2, Bolim 5)
kullanilabilir. GBF’de uygun bilgilendirmeler yapilir.

Not 2: Test, madde veya karisimin piyasaya arz edildigi fiziksel formda yapilir. Ornegin,
ayn1 kimyasal tedarik veya nakliye amaciyla test edilen formdan farkli bir fiziksel formda
sunulacaksa ve bu formun siniflandirma testinin performansin1i maddi olarak degistirme
olasiligi varsa, madde yeni haliyle test edilir.

Zararhhk iletisimi

Bu zararlilik sinifindaki siniflandirma Kriterlerini karsilayan madde veya karisimlarda
Tablo 2.14.2°de yer alan etiket unsurlar1 kullanilir.

Tablo 2.14.2
Oksitleyici kati maddeler i¢in etiket unsurlar:
Kategori 1 Kategori 2 Kategori 3
GHS Ilsaretleri ﬁ 6 6
Uyar1 Kelimesi Tehlike Tehlike Dikkat
H271: Yangina veya [H272: Yangm |H272: Yangini
Zararlilik Ifadesi patlamaya yol agabilir; |gli¢lendirebilir;  |gliglendirebilir;
giiclii oksitleyici. oksitleyici. oksitleyici.
P210
Onlem Ifadesi P220 P210 P210
Tedbir P280 P220 P220
P283 P280 P280
Onlem ifadesi P306 + P360
Midabale P371+P380 +P375 | P370+P378 | P370+P378
Hdanaie P370 + P378
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Onlem ifadesi P420

Depolama

Onlem ifadesi P501 P501 P501
Bertaraf

2.14.4. ilave simflandirma Kriterleri

2.14.4.1. Asagidaki durumlarda organik maddeler veya karigimlar i¢in bu sinifa ait siiflandirma
usuliiniin uygulanmasi gerekli degildir:

(@ madde veya karisim oksijen, florin veya klor icermiyorsa; veya
(b) madde veya karisim oksijen, flor veya klor igeriyor ve bu elementler kimyasal olarak
sadece karbon veya hidrojene baglaniyor ise.
2.14.4.2.Inorganik maddeler veya karisimlar oksijen veya halojen atomlar iceriyorsa bu siifa ait
siniflandirma usulleri gegerli degildir.

2.14.4.3.Test sonuglar1 ile madde veya karisimlarin oksitleyici oldugunu gosteren isleme ve
kullanima yonelik bilinen tecriibeler arasinda farklilik varsa, bilenen tecriibeler 6ncelikli
olarak degerlendirilir.

2.15. ORGANIK PEROKSITLER
2.15.1. Tamm

2.15.1.1.0rganik peroksitler, bivalent-O-O- yapisi igeren ve bir veya iki hidrojen atomunun yerini
organik radikaller aldiginda hidrojen peroksit tiirevleri olarak kabul edilebilecek olan sivi
veya kati organik maddelerdir. En az bir organik peroksit igeren organik peroksit
karigimlar (formiilasyonlart) organik peroksit olarak degerlendirilir. Organik peroksitler,
kendiliginden hizlanan ekzotermik ayrismaya ugrayabilen, termal olarak kararsiz madde
veya karigimlardir. Ayrica, asagida yer alan oOzelliklerden birini veya birkagini
tastyabilirler:

(i) patlayici ayrigsmaya yatkin;

(if)  hizli bir sekilde yanan;

(iif) darbe veya siirtiinmeye duyarly;

(iv) diger maddelerle etkilesiminde tehlikeli olabilen.

2.15.1.2. Karigimin (formiilasyonun) laboratuvar testlerinde kapali bir kap i¢inde isitilmas ile,
patlama, hizla tutusma veya siddetli bir etki olusturma gozlemlenebiliyorsa, s6z konusu
organik peroksidin patlayici 6zellikler tagidigi kabul edilir.
2.15.2. Smiflandirma kriterleri
2.15.2.1. Asagidaki durumlar harig tiim organik peroksitler, organik peroksit olarak siniflandirilir:
(@ % 1,0’den fazla hidrojen peroksit igermeyen, organik peroksitlerden gelen ve %
1,0’den fazla olmayan mevcut oksijen; veya

(b) % 1,0’den fazla fakat %7,0’den az hidrojen peroksit igeren organik peroksitlerden
gelen ve % 0,5’ten fazla olmayan mevcut oksijen.

62




v
Chemleg

Not:
Bir organik peroksit karisiminin mevcut oksijen igerigi (%) asagidaki formiil kullanilarak hesaplanir:

lGxi[nixciJ

m.

burada:
n; = organik peroksit (i) molekiilii basina peroksijen grubu sayisi;

¢ = organik peroksit (i) konsantrasyonu (kiitle %si);

m; = organik peroksit (i)’nin molekiiler kiitlesi.

2.15.2.2.0rganik peroksitler, asagida yer alan ilkeler uyarinca “Tip A ila G” arasinda yer alan yedi
kategoriden birinde siniflandirilir:

(@) ambalajli haldeyken patlayabilen veya hizla tutusabilen tiim organik peroksitler, A
TIPI organik peroksit olarak tanimlanir;

(b) patlayici 6zellikler tasiyan ve ambalajli haldeyken patlamayan veya hizla tutusmayan
ancak so6z konusu ambalaj i¢inde termal patlamaya yatkin olan tiim organik
peroksitler, B TiPI organik peroksit olarak tanimlanir;

(c) patlayict ozellikler tasiyan ve s6z konusu maddenin veya karisimin ambalajli
haldeyken patlayamadigi veya hizla tutusamadigi ancak s6z konusu ambalaj iginde
termal patlamaya ugramaya yatkin tiim organik peroksitler, C TiPI organik peroksit
olarak tanimlanir;

(¢) laboratuvar testlerinde:

(i) kismen patlayan, hizla tutugsmayan ve kapali kaptayken isitildiginda herhangi
bir siddetli etki gostermeyen; veya

(i) hi¢ patlamayan, yavas sekilde tutusan ve kapali kaptayken isitildiginda
herhangi bir siddetli etki gostermeyen; veya

(ili) hi¢ patlamayan veya tutusmayan ve kapali kaptayken isitildiginda orta siddette
etki gOsteren;

tiim organik peroksitler, D TIPI organik peroksit olarak tanimlanir;

(f) laboratuvar testlerinde hi¢ patlamayan veya tutusmayan Ve kapali kaptayken
isitildiginda hig etki gostermeyen veya disiik siddette etki gosteren tiim organik
peroksitler, E TIPI organik peroksit olarak tanimlanr;

(g) laboratuvar testlerinde oyuk halde hi¢ patlamayan veya tutusmayan ve kapali
kaptayken sitildiginda hi¢ etki gostermeyen veya diisik siddette etki gosteren ve
ayrica hi¢ patlama kuvveti gostermeyen veya diisiik patlama kuvveti gosteren tiim
organik peroksitler, F TIPI organik peroksit olarak tanimlanir;

(g) laboratuvar testlerinde oyuk halde hi¢ patlamayan veya tutusmayan ve kapali
kaptayken 1sitildiginda hi¢ etki gostermeyen ve ayrica hi¢c patlama kuvveti
gostermeyen tiim organik peroksitler, termal olarak istikrarli olmalar sartiyla — yani,
50 kg’lik bir paket i¢cin KHAS 60°C* veya daha fazlaysa ve sivi karisimlar igin
hassaslastirmamak amaciyla kaynama noktast 150°C’den disiik olmayan bir
seyreltici kullamldiginda, G TIPI organik peroksit olarak tanimlanir. Organik
peroksidin termal olarak kararli olmamasi veya hassaslastirmamak amaciyla
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4 Bkz: UN RTDG, Test ve Kriterler Rehberi boliim 28.1, 28.2, 28.3 bagliklar1 ve Tablo 28.3.
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kaynama noktasi 150°C’den diisiik olmayan bir seyreltici kullanilmamas1 halinde,
s6z konusu organik peroksit F TIPI organik peroksit olarak tanimlanur.

Test ambalaj formundayken yapilmigsa, ambalajin degistirilmesi halinde s6z konusu
bu degisikligin test sonucu tlizerinde etkili olacagi diistiniilen durumlarda ilave bir test
daha yapilir.

2.15.2.3. Sicaklik kontroliine iligkin kriterler

Asagida yer alan organik peroksitlerin sicaklik kontroliine tabi tutulmalar1 gereklidir:

(@ <50°C KHAS’a sahip B ve C tipi organik peroksitler;

(b) kapali yerde 1sitildiklarinda orta derecede etki gosteren® ve <50° C KHAS a sahip
veya kapali yerde isitildiklarinda diisiik etki gosteren veya hic¢ etki gdstermeyen
<45° C KHAS’a sahip D tipi organik peroksitler; ve

(c) <45°CKHAS’a sahip E ve F tipi organik peroksitler.

KHAS’in belirlenmesine ve ayrica kontrol ve acil durum sicakliklarinin tiiretilmesine
yonelik test yontemleri UN RTDG Test ve Kriter Rehberi ikinci boliimiin 28. basliginda
verilmistir. Secilen testler, ambalaji hem biiyiiklik hem de malzeme bakimindan temsil
edebilir bir sekilde uygulanir.

2.15.3. Zararhlk iletisimi
Bu zararlilik smifindaki siiflandirma kriterlerini karsilayan madde veya karisimlarda
Tablo 2.15.2°de yer alan etiket unsurlar1 kullanilir.
Tablo 2.15.1
Organik peroksitlere iliskin etiket unsurlari
Siniflandirma |Tip A TipB TipC&D |TipE&F Tip G
. "

GHS Isaretleri |
Bu zararlilik
siifina ait

edilmis
U herhangi bir
Kofimesi Tehlike Tehlike Tehlike Dikkat |etiket unsuru
yoktur

Zararlilik H240: H241: Isitma H242: Isitma| H242: Isitma

. : Isitma yangina veya

Ifadesi yangma yol | yangina yol

patlamaya |patlamaya yol - o
2. . acabilir. acabilir.
yol agabilir. acabilir.

5

UN RTDG Test ve Kriterler Rehberi ikinci boliimde diizenlenen sekliyle test serisi E
tarafindan belirlenen sekilde.
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P210 P210 P210 P210
Onlem ifadesi P234 P234 P234 P234
Tedbir P235 P235 P235 P235
P240 P240 P240 P240
P280 P280 P280 P280
Onlem ifadesi P370 + P370 +
Miidahale P372 + | P380 + P375 |P370 + P378| P370 + P378
P380 + P373| [+P378] ()
P403 P403 P403 P403
Onlem ifadesi P410 P410 P410 P410
Depolama P411 P411 P411 P411
P420 P420 P420 P420
Onlem ifadesi | gy P501 P501 P501
Bertaraf
(Y) Kare parantezlerin kullanimina iliskin detaylar i¢in EK-4’e bakiniz.

Tip G, atanmig herhangi bir zararlilik iletisimi unsuruna sahip degildir ancak diger zararlilik
smiflarina ait 6zellikler i¢in degerlendirilir.

2.15.4. ilave simflandirma Kriterleri

2.15.4.1.0rganik peroksitler kimyasal yapilarina dayanan tamimlarina ve karisimdaki mevcut
oksijen ve hidrojen peroksit igerigine gore siniflandirilirlar (bkz: 2.15.2.1). Organik
peroksitlerin siiflandirilmalan i¢in gerekli olan o6zellikleri deneysel yollarla belirlenir.
Organik peroksitlerin siniflandiriimast UN RTDG Test ve Kriter Rehberi ikinci boliimde
tarif edilen A ila H arasi test serileri uyarinca yapilir. Siniflandirmaya iligskin usul Sekil
2.15.1°de agiklanmustir.

2.15.4.2.Hali hazirda simiflandirilmis olan organik peroksitlerden olusan karisimlar, en zararh
bilesenin organik peroksit tipinde simiflandirilabilir. Ancak, iki kararli bilesen, termal
olarak daha kararsiz bir karisim olusturabileceginden, karisimin KHAS’1 belirlenir.
Not: Miinferit boliimlerin toplam1 miinferit bilesenlerden daha zararl1 olabilir.

66




Sekil 2.15.1

" ORGANIK PEROKSIT "

Kutu |
TestA

Bir patl 1

Kuftu 2
Test B

Ambalajhivken
patlayabilir ni?

2.1 Evet

Tutugmayi
vayabilir mi?

yaviyor mu?

Tutugmayr

€ m vayabilir mi? K Kum$
Evet. hizhex Tt
Tutugmay:
Kutié ) 5.1 Evet, huhca R vayabilir mi?
4 2Evet, yavayea
43|y 53 Hayrr
6.1 Evet
alev alir m? 3.2 Evet, yavagea
Kutu §
Test E
Kapalh
= < kaptavken 1smma
oy | M ctkisi nedir? Kutu 9
5 Hayse TS E g5k
Kapali 9.4 Hayw
< kaptayken 1sinma
£20m 9.1 etkisi nedir?
powlo. X SaDonk | Sidses Kutu 11
700 kg/4501"dn
Ambalajly halde S0 fazln paketlerhalinde mi N\ 111 Evet
patlayabilir mi? nbalaylanms veya hari
tutulmal? Kutu 12
Test F
10,1 Evet 11.2 Hayn Patlama giicii 123 Hoyw
12.1 nedir?
Diyik Degal
13.1
1220056k | pugk
Al
Evet
Kutu 15
15.1 Evet
Madde katn om? 3
152
Hayu
g Kutu 16
g‘; Seyrelugin
kaynama noktas
<150°C m1?
162
A Hayr
A B 53 D E F %'
TPl TiPI TIPI TIPI TPl TPl S o=

66




v
Chemleg
2.16. METALLER ICIN ASINDIRICI
2.16.1. Tamm

Metaller i¢in asindirict olan bir madde veya karisim, Kimyasal yolla metallere maddi
hasar veren hatta metalleri yok eden madde veya karigimlardir.

2.16.2. Smmflandirma Kriterleri
2.16.2.1. Metaller i¢in asindirict olan bir madde veya karisim, UN RTDG Test ve Kriter
Rehberi tgiincti boliimiin 37.4 bashiginda yer alan test sonucuna gore, Tablo

2.16.1°deki kritere karsilik gelen kategoride siniflandirilir.

Tablo 2.16.1
Metaller i¢in asindirici olan madde ve karisimlara dair Kriterler

Kategori Kriterler
Celik veya aliminyum yiizeylerde, 55°C’lik test sicakliginda her
1 iki malzeme {izerinde de test edildiginde yilda 6,25 mm’yi gecen
asinma hizi.

Not:Celik veya aliiminyum {izerinde yapilan bir baslangig testinin, test edilen madde
veya karigimin asindirict oldugunu gostermesi halinde, diger metal iizerinde takip
testi yapilmasina gerek yoktur.

2.16.3. Zararhhkiletisimi

Bu zararlilik sinifindaki siniflandirma Kriterlerini karsilayan madde ve karigimlarda
Tablo 2.16.2°de yer alan etiket unsurlar1 kullanilir.

Tablo 2.16.2
Metaller i¢in Asindirict Olan Madde ve Karisimlara Dair Etiket Unsurlari
Siniflandirma Kategori 1
GHS Isareti
Uyari Kelimesi Dikkat
Zararlilik Ifadesi H290: Metalleri asindirabilir.
Onlem ifadesi - Tedbir P234
Onlem ifadesi - Miidahale P390
Onlem ifadesi - Depolama P406
Onlem ifadesi - Bertaraf

Not: Bir madde veya karigimim metaller i¢in asindirict olarak siniflandirildigr ancak
cilt velveya goézler icin asindirict olarak smiflandirilmadigi durumlarda, bolim
1.3.6°da yer alan etiketleme hiikiimleri kullanilir.
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2.16.4. ilave simflandirma Kriterleri

2.16.4.1. Asinma hizi, UN RTDG Test ve Kriter Rehberi tgiincii bolim 37.4 bashiginda yer
alan test yontemi uyarinca yapilan testle belirlenir. Test i¢in kullanilacak olan 6rnek
asagidaki malzemelerden yapilmis olmalidir:

(@) ¢elik testi icin, ¢elik tipleri:
— S235JR+CR (1.0037 ilgili St 37-2),
— S275J2G3+CR (1.0144 ilgili St 44-3), tadil edilmis 1SO 3574 Standardi,
Ozgiin Numaralandirma Sistemi (UNS) G 10200 veya SAE 1020;
(b) altiminyum testi igin: kaplanmamus tipler 7075-T6 veya AZ5GU-T®6.

_ UcONCU BOLUM
SAGLIGA ILISKiN ZARARLAR

3.1. AKUT TOKSISITE
3.1.1. Tammlar

3.1.1.1. Akut toksisite, bir madde veya karisimin tek bir dozunun agiz veya cilt yoluyla
uygulanmasini takiben veya 24 saat i¢inde uygulanan birden fazla dozu takiben veya
4 saatlik bir soluma yoluyla maruz kalmay: takiben meydana gelen olumsuz
etkilerdir.

3.1.1.2. Akut Toksisite zararlilik sinifi agagidaki gibi tice ayrilir:
—  Akut ag1z yolu toksisitesi;
- Akut cilt yolu toksisitesi;
—  Akut solunum yolu toksisitesi.

3.1.2. Maddelerin akut toksik olarak siniflandirilmasina dair Kriterler

3.1.2.1. Maddeler, agiz, cilt veya solunum yoluyla olusan akut toksisite temelinde ve Tablo
3.1.1’de gosterilen niimerik kriterlere gore, dort toksisite Kkategorisinden birinde
smiflandirilabilir. Akut toksisite degerleri (yaklasik) LDso (agiz, cilt) veya
LCso (solunum) degerleri veya akut toksisite tahmini (ATE) cinsinden ifade edilir.
Tablo 3.1.1°de agiklayici notlar yer almaktadir.
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Tablo 3.1.1
Akut toksisite zararhlik kategorileri ve
ilgili kategorileri tanimlayan akut toksisite tahminleri (ATE)

Maruz Kalma

Yolu Kategori 1 Kategori 2 Kategori 3 Kategori 4

Ag1z yolu (mg/kg
viicut agirligi)
Bkz: Not (a)

Not (b)

ATE<5 5<ATE<50 50 <ATE <300 300 < ATE <2000

Cilt yolu (mg/kg
viicut agirligi)
Bkz: Not (a)

Not (b)

ATE <50 50 <ATE <200 | 200 <ATE <1000 | 1000 <ATE <2000

Gazlar (ppmV?)

Bkz:  Not (a) 2500 < ATE
Not (b) ATE<100 | 100 <ATE <500 | 500 <ATE <2500 <20000

Not (c)

Buharlar (mg/l)
Bkz:  Not (a)
Not (b) ATE<0,5 05<ATE<20 | 20<ATE<10,0 10,0 <ATE £20,0
Not (c)

Toz ve sisler

(mg/l)

Bkz: Not (a) ATE<0,05 | 0,05<ATE<0,5| 0,5<ATE<1,0 1,0<ATE<5.,0
Not (b)
Not (c)

! Gaz konsantrasyonlari, milyonda birlik hacim degerleri (ppmV) seklinde ifade edilir.
Tablo 3.1.1°e dair notlar:

(@ Bir maddenin veya bir karisimdaki bilesenin akut toksisite tahmini (ATE),
miimkiin olan durumlarda, LDso/LCso kullanilarak tiiretilir.

(b) Bir maddenin veya bir karisimdaki bilesenin akut toksisite tahmini (ATE),
asagidakiler kullanilarak tiiretilir:

— mevcut olan durumlarda, LDso/LCso

— Tablo 3.1.2°de yer alan ve bir aralik testi sonuglarina iliskin olan uygun
doniistiirme degeri, veya

— Tablo 3.1.2°de yer alan ve bir siniflandirma kategorisine iligkin olan uygun
dontiistiirme degeri.

() Solunum toksisitesine dair tabloda yer alan akut toksisite tahmin degerleri
(ATE), test amacl 4 saatlik maruz kalmalara dayanir. 1 saatlik bir maruz kalma
stiresi  kullanilarak elde edilen mevcut solunum toksisitesi verilerinin
doniistiiriilmesi, sonucun gazlar ve buharlar i¢in 2’ye ve toz ve dumanlar igin
4’e boliinmesi ile hesaplanir.

(¢) Baz1 madde veya karisimlar igin test atmosferi sadece buhardan degil, sivi ve
buhar fazlarinin bir karisimimdan olusur. Diger madde ve karigimlar igin test
atmosferi, gaz fazina yakin bir buhar igerebilir. Bu durumlarda, siniflandirma
asagidaki sekilde ppmV bazinda olmalidir: Kategori 1 (100 ppmV), Kategori 2
(500 ppmV), Kategori 3 (2500 ppmV), Kategori 4 (20000 ppmV).
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3.1.2.2.

3.1.2.2.1.

3.1.2.3.

3.1.23.1.

3.1.2.3.2.

3.1.2.3.3.

“Toz”, “sis” ve “buhar” terimleri asagidaki sekilde tanimlanir:

—  Toz: Bir madde veya karisimin bir gazin (genellikle hava) iginde asili
sekilde bulunan kat1 haldeki parcaciklari,

—  Sis: Bir madde veya karisimin bir gazin (genellikle hava) i¢inde asili halde
bulunan siv1 haldeki damlaciklari;

- Buhar: Bir madde veya karisimin kat1 veya sivi halinden salinan gazsi
formu.

Toz, genellikle mekanik siire¢ler sonucu meydana getirilir. Sis, genellikle asir1

doygun buharlarin yogusmasi veya sivilarin fiziksel olarak siyrilmasi ile

meydana gelir. Tozlar ve sisler genellikle > 1 pum ila yaklasitk 100 pm

araligindaki boyutlara sahiptir.

Maddelerin akut toksik olarak siniflandirilmasina dair 6zel hiikkimler

Akut cilt yolu toksisitenin degerlendirilmesi i¢in sican ve tavsan tercih edilirken,
agiz yolu ve solunum yolu akut toksisitenin degerlendirilmesi igin tercih edilen
test tiirti sigandir. Birkag hayvan tiiriinde akut toksisiteye dair deneysel verilerin
mevcut oldugu durumlarda, gegerli ve iyi uygulanmis testlerden elde edilen en
uygun LDso degerini segmek i¢in bilimsel karar kullanilir.

Maddelerin solunum yoluyla akut toksik olarak siniflandiriimasina dair 6zel
hiikiimler

Solunum toksisitesine iliskin birimler, solunan malzemenin formunun bir
fonksiyonudur. Tozlar ve sisler i¢in degerler, mg/l olarak , gazlar icin ise ppm V
olarak ifade edilir. Bazilar1 sivi ve buhar hallerinin karisimlarindan olusan
buharlarin test edilmesinin zorluklari bilindiginden, tablodaki degerler mg/I
cinsinde ifade edilmistir. Ancak gazsi1 faza yakin olan buharlarin simiflandirmasi
ppm V cinsinden degerler dikkate alinarak yapilir.

Yiiksek zararlilik kategorilerine sahip tozlar ve sisler i¢in iyi (agikga) belirlenmis
degerlerin kullanilmasi solunum toksisitesinde siniflandirma igin 6zel bir 6neme
sahiptir. Ortalama kiitle aerodinamik ¢apt (MMAD) 1 ila 4 mikron arasindaki
pargaciklarin solunmasi, siganin Soluk borusunun her bolgesinde birikir. Bu
pargacik biiyiiklik araligi, yaklasik 2 mg/1’lik bir maksimum doza karsilik gelir.
Hayvan deneylerinin insan maruz kalmasi tizerinde uygulanabilirligini saglamak
icin, toz ve sisler, sicanlarda kullanilan aralikta test edilmelidir.

Solunum toksisitesine dair siniflandirmaya ek olarak, toksisite mekanizmasinin
agindiricilik oldugunu gosteren veriler varsa, madde ve karisim ayrica “nefes
borusu i¢in agindiric1” olarak etiketlenir (bkz: iigiincti boliim baslik 3.1.4., Not 1).
Nefes borusundaki asinma, cilt asinmasi ile benzesen tek ve simirli bir siire
boyunca maruz kalma sonrasinda nefes borusu dokularinin tahrip olmasi olarak
tanimlanir; bu, mukozanin tahribatin1 da igerir. Asindiricilik degerlendirmesi,
insanlar ve hayvanlara iligkin tecriibeler, mevcut (in vitro) veriler, pH degerleri,
benzer maddelerden elde edilmis bilgiler ve diger her tiirlii iliskin veriler
kullanilarak uzman kanaatine dayandirilabilir.

3.1.3. Kansmmlarin akut toksik olarak siniflandirilmasina dair kriterler

70




v
Chemleg

3.1.3.1.

Maddelerin akut toksisik olarak siniflandirilmalarina dair Kriterler, bu ekin ti¢lincii
boliimiiniin 3.1.2 bashiginda da belirtildigi gibi, (test edilmis veya tiiretilmis)
olimctil doz verilerine dayanmaktadir. Karisimlar igin, Kriterlerin smiflandirma
amaciyla karisima uygulanmasma izin veren bilgilerin elde edilmesi veya
turetilmesi  gereklidir. Akut toksisiteye iliskin = smiflandirma  yaklagimi
kademelendirilmistir ve karisimin kendisine ve bilesenlerine dair bilgilerin
miktarma baghdir. Sekil 3.1.1°de yer alan akis semasi, izlenecek olan siireci
gostermektedir.

3.1.3.2. Akut toksisite i¢in, karisimin smiflandirmasina iligkin her bir maruz kalma yolu
dikkate alinir, ancak tiim bilesenler i¢in ayn1 yol izlendigi (tahmin veya test edildigi)
stirece sadece tek bir maruz kalma yolu gereklidir. Birden fazla maruz kalma yolu
icin toksisiteye dair uygun (ilgili) delillerin oldugu durumlarda smniflandirma, tiim
uygun maruz kalma yollar1 i¢in yapilacaktir. Mevcut tim bilgiler dikkate alinir.
Kullanilan igaret ve uyar1 kelimesi en zararli sinifi ve Kategoriyi yansitmali ve ilgili
zararlilik ifadelerinin hepsi kullanilmalidir.

3.1.3.3.

Karigimlarin = zararlari1  siniflandirmak amaciyla mevcut verilerinin  tamamini
kullanabilmek igin belirli varsayimlarda bulunulmus ve bunlar kademeli yaklasimda
uygun/gereken yerlerde uygulanmistir:

(@)

(b)

()
(©)

%1’den daha diisiik konsantrasyona sahip bir igerigin karisimin akut toksik
olarak siniflandiriimasinda rol oynadigina dair siiphe duyulmadigi siirece, %1
veya daha yiiksek konsantrasyonlardaki bilesenlere [katilar, sivilar, tozlar,
dumanlar ve buharlar i¢in w/w (agirhik/agirlik) ve gazlar igin Vv/v
(hacim/hacim) olarak] “karisimin ilgili bilesenleri” denir. (Bkz. Tablo 1.1)
smiflandirilmig olan bir karisimin baska bir karisimin igerigi olarak kullanildigi
durumlarda, bu ekin {igiincii boliimiiniin3.1.3.6.1 ve 3.1.3.6.2.3 basliklarinda
yer alan formiiller kullanilarak yeni karigimin siniflandirilmasi hesaplanirken,
soz konusu karigima iliskin gergek veya tiiretilmis akut toksisite tahmini (ATE)
kullanilabilir.
bir karisimin tiim bilesenleri i¢in doniistiiriilen akut toksisite nokta tahminleri
ayni kategori i¢indeyse, karisim 0 kategoride siniflandirilir.

bir karisim igindeki bilesenlere dair yalnizca aralik verilerinin (veya akut
toksisite kategori bilgisinin) mevcut oldugu durumlarda, yeni karisimin
smiflandirmasi1  bu ekin dgilincii bolimiinin  3.1.3.6.1 ve 3.1.6.3.2.3
bagliklarinda yer alan formiiller kullanilarak hesaplanirken bunlar Tablo
3.1.2°ye gore nokta tahminlerine doniistiiriilebilir.
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Sekil 3.1.1

Karisimlarin akut toksisik olarak siiflandirilmalarina dair kademeli yaklasim

Karisimin tamamina dair test verileri

(bilinmeyen igerikler > %10)

Hayir Evet

Zararlilik siniflandirmasini Evet Boliim 1.1.3'te agiklanan baglanti kurma
tahmin etmek igin benzer . o ¢ 9 ————————  SINIFLANDIRIN
karisimlara dair yeterli veri ilkelerini uygulayin.
mevcut mu?

l Hayir
Veriler tm bilesenler igin ﬂ) Bolim 3.1.3.6.1°deki formuli kullanin ————— SINIFLANDIRIN
mevcut mu?

l Hayir
Siniflandirma igin
dondstlrme degerlerini Evet Basglik 3.1.3.6.1'deki formilui kullanin ———— SINIFLANDIRIN
tahmin etmek icin diger
veriler mevcut mu?

Hayir
Evet o BolimBaslik3.1.3.6.1’deki formilu kullanin
. : : ve (bilinmeyen igerikler < %10)

Bilinen bilesenlerin ey -
zararlann bildirin —) o Baslik 3.1.3.6.2.3'teki form{lu kullanin —) SINIFLANDIRIN

3.1.3.4. Karisimin tamami igin akut toksisite verilerinin mevcut oldugu durumlarda
karigimlarin siniflandirilmasi

3.1.3.4.1. Karisim, akut toksisitesinin belirlenmesi i¢in kendisinin test edildigi durumlarda,
maddeler i¢in kullanilan ve Tablo 3.1.1°de verilen siniflandirma kriterlerine gore
smiflandirtlir. Karigim igin test verilerinin bulunmadigi durumlarda, bu ekin
ticiincili boliimiiniin 3.1.3.5 ve 3.1.3.6 basliklarinda verilen usuller uygulanir.

3.1.3.5. Karigimin tamami i¢in akut toksisite verilerinin mevcut oldugu durumlarda

karigimlarin siniflandirilmasi: baglanti kurma ilkeleri

3.1.35.1.

3.1.3.5.2.

Karigimin kendisi akut toksisitesinin belirlenmesi i¢in test edilmediginde, fakat
her bir bilesene iliskin yeterli veri ve karisimin zararlarini yeterince karakterize
edebilen test edilmis benzer karisimlar mevcut ise, bu veriler bu ekin birinci
boliimiiniin 1.1.3 bashiginda ongoriilen baglanti kurma ilkeleriyle uyumlu olarak

kullanilir.

Test edilen bir karisimin en az toksik olan bileseninkine esdeger veya ondan daha

diistik bir toksisiteye sahip ve diger bilesenlerin toksisitesini

etkilemesi
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beklenmeyen seyrelticilerle seyreltilmesi halinde, yeni seyreltik karisim, test
edilen orijinal karisima esdeger sekilde siniflandirilabilir veya bu ekin tiglincii
boliimiiniin 3.1.3.6.1 basliginda agiklanan formiil kullanilabilir.

3.1.3.6. Karisimlarin bilesenlerine gore siniflandirilmasi (Eklenebilirlik yaklasimi)

3.1.3.6.1. Tiim bilesenler i¢in mevcut olan veriler

Karigimin smiflandirmasinin  dogru olmasini ve hesaplamanin tiim sistemler,
sektorler ve kategoriler i¢in sadece bir kez yapilmasini saglamak igin, bilesenlerin
akut toksisite tahminleri (ATE) asagidaki sekilde ele alinir:

(@ bilinen bir akut toksisiteye sahip ve Tablo 3.1.1°deki herhangi bir akut
toksisite kategorisi kapsamina giren bilesenlerin dahil edilmesi;

(b) akut olarak toksik olmadiklar1 kabul edilen (6r: su, seker) bilesenlerin
g6z ard1 edilmesi;

(c) verilerin (uygun maruz kalma yolu i¢in Tablo 3.1.1’de verilen Kategori
4’e dair ust esikte) sinirli bir doz testinden elde edilmis olmas1 ve akut
toksisite gostermemesi halinde, bilesenlerin gz ardi edilmesi.

Bu Boliim kapsamina giren bilesenlerin bilinen bir akut toksisite tahminine (ATE)
sahip bilesenler oldugu kabul edilir. Mevcut verilerin asagida yer alan denkleme
dogru uygulanmasi i¢in Tablo 3.1.1 Not (b) , bu ekin tgiincii béliimiiniin 3.1.3.3
ve 3.1.3.6.2.3 basliklarina bakin.

Karisimin agiz, cilt veya solunum toksisitesine iliskin ATE’si, tim ilgili
bilesenlerin ATE degerleri kullanilarak hesaplanir:
100 _z C,

ATE = ATE,

mix

burada:

Ci = bilesen (i)’nin konsantrasyonu (w/w% veya v/v%)
i = 1... n arasindaki miinferit bilesen

n = bilesen say1s1

ATEI = bilesen (i)’nin Akut Toksisite Tahmini

3.1.3.6.2. Tiim bilesenler i¢in veri bulunmadig1 durumlarda karigimlarin siniflandirilmasi

3.1.3.6.2.1. Karigimin tek bir bileseni i¢in bir ATE’nin olmadigi, fakat asagida belirtilenler
gibi mevcut bilgilerin Tablo 3.1.2°de yer alanlar gibi tiiretilmis bir doniistiirme
faktorii saglayabildigi durumlarda, bu ekin Tgilincii bolimiiniin  3.1.3.6.1
basliginda verilen formiil uygulanir.

Bu, asagidakilerin degerlendirilmesini igerir:

(@) agiz, cilt ve solunum yolu ile akut toksisite tahminleri arasinda
ekstrapolasyon®; Boyle bir degerlendirme uygun farmakodinamik ve
farmakokinetik veriler gerektirebilir;

(b) insanlarmm maruz kalmasindan elde edilen ve toksik etkilere isaret eden
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3.1.3.6.2.2.

3.1.3.6.2.3.

ancak 6ltimciil doz verileri saglamayan deliller;

(c) madde iizerinde gergeklestirilen diger her  tirli  toksisite
testlerinden/denemelerinden elde edilen ve toksik akut etkilere isaret
eden ancak 6liimciil doz verileri saglamayan deliller; veya

(¢) yapi/faaliyet iliskileri kullanilarak yakin derecede benzesen maddelerden
elde edilen veriler.

Bu yaklasim, akut toksisitenin giivenilir bir sekilde tahmin edilebilmesi i¢in
genellikle 6nemli derecede yardimci teknik bilgi ve ileri seviyede egitimli ve
deneyimli uzman (uzman kanaati, bkz: birinci bolim bashik 1.1.1) gerektirir.
Boyle bir bilgi mevcut degilse, ligiincii boliimiin 3.1.3.6.2.3 basligin1 inceleyin.

Hakkinda smiflandirmaya iligkin hi¢ kullanigli bir bilgi mevcut olmayan bir
bilesigin bir karisim iginde %]1°lik veya daha yiiksek bir konsantrasyonda
kullanildigt  durumlarda, karisima belirgin - bir akut toksisite tahmini
atfedilemeyecegi kabul edilir. Boyle bir durumda karisim, etiket ve Giivenlik
Bilgi Formu iizerinde ‘karigimin yiizde x’i akut toksisitesi bilinmeyen
bilesenden/bilesenlerden olusur’ ilave ifadesi ile birlikte, sadece bilinen
bilesenlere dayanarak ve bolim 3.1.4.2°de yer alan hiikiimler dikkate alinarak
siiflandirilir.

Toksisitesi bilinmeyen bilesenlerin toplam konsantrasyonu < %10 ise, bu ekin
t¢lincti bolimiiniin 3.1.3.6.1 bashiginda verilen formiil kullanilir: Toksisitesi
bilinmeyen bilesenlerin toplam konsantrasyonu > %10 ise, bu ekin iglinci
boliimiiniin 3.1.3.6.1 bashiginda verilen formiil, bilinmeyen bilesenlerin toplam
yiizdesi i¢in ise asagidaki formiil kullanilir:

100 — (E c!:!'h'mneyen eger = Wﬂlﬂ] _ C;

ATEkm'z;zin iIATEi

6 Karigimlarin her maruz kalma yolu igin akut toksisite verisine sahip olmay%]




Chegleg
bilesenler icermesi halinde, akut toksisite tahminleri mevcut verilerden ekstrapole
edilebilir ve uygun maruz kalma yollarina uygulanabilir (bkz. {igiincii bolim baglik
3.1.2). Ancak, 6zel mevzuatlar belli bir yola iliskin test uygulamas: talep edebilir. Bu
gibi durumlarda, smiflandirma, s6z konusu maruz kalma yolu icin yasal gereklere
dayanilarak yapilir.
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Tablo 3.1.2

Karisimlarin siniflandirilmasina iliskin formiillerde kullamlmak iizere, deneylerden elde

edilen

akut toksisite aralig1 degerlerinin (veya akut toksisite zararhlik kategorilerinin)
akut toksisite nokta tahminlerine doniistiiriilmesi

Maruz Kalma Yolu | Siniflandirma Kategorisi veya deneylerden | Dondistiiriilmiis akut
elde edilen akut toksisite araligi tahmini toksisite nokta tahmini
Ag1z yolu 0 < Kategori1<5 05
(mg/kg viicut 5 < Kategori 2 < 50 5
agirlig) 50 < Kategori 3 < 300 100
300 < Kategori 4 < 2000 500
Cilt yolu 0 < Kategori 1 <50 S
(mg/kg viicut 50 < Kategori 2 < 200 50
agirligy) 200 < Kategori 3 < 1000 300
1000 < Kategori 4 < 2000 1100
Gazlar 0 < Kategori 1 <100 10
(ppmV) 100 < Kategori 2 < 500 100
500 < Kategori 3 < 2500 700
2500 < Kategori 4 < 20000 4500
Buharlar 0 < Kategori 1<0,5 0,05
(mg/l) 0,5 < Kategori 2 < 2,0 0,5
2,0 < Kategori 3<10,0 3
10,0 < Kategori 4 < 20,0 11
Toz/duman 0< Kategori 1 < 0,05 0,005
(mg/l) 0,05 < Kategori 2 < 0,5 0,05
0,5 < Kategori 3<1,0 0,5
1,0 < Kategori 4 < 5,0 15

3.1.4.

3.14.1.

Not 1: Bu degerler, bir karisimin bilesenleri bazinda siniflandirilmasi ig¢in ATE’nin
hesaplamasinda kullanilmak iizere tasarlanmigtir ve test sonuglarini temsil
etmemektedir.

Zararhhk iletisimi
Bu zararlilik smifindaki siniflandirma  Kriterlerini  karsilayan madde veya
karisimlarda Tablo 3.1.3’de yer alan etiket unsurlar1 kullanilir. Bu Yonetmeligin 29

uncu maddesinde belirtilenler sakli kalmak kosuluyla, Ek-3 uyarmca kombine
zararlilik ifadeleri kullanilabilir.
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Tablo 3.1.3
Akut toksisite etiket unsurlari
Siniflandirma Kategori 1 Kategori 2 Kategori 3 Kategori 4
GHS Isaretleri é’%
Uyar Kelimesi Tehlike Tehlike Tehlike Dikkat
H300 H300 H301 H302
Zararlilik Ifadesi Yutulmasi Yutulmasi Yutulmasi Yutulmasi
- Agiz yolu halinde halinde halinde halinde
oldiriucudur. | oldurtucudiir. toksiktir. zararhdir.
H310: Cilt H310: Cilt H311: Cilt H312: Cilt
_ Cilt volu ile temasi ile temas1 ile temasi ile temasi
y halinde halinde halinde halinde
oldiriicidur. | olduriucudiir. toksiktir. zararhdir.
H330: H330: H331: H332:
- Soluma Solunmasi Solunmasi Solunmasi Solunmasi
(bkz: Not 1) halinde halinde halinde halinde
oldurucudur. | olduriictdur. toksiktir. zararhdir.
Onlem ifadesi P264 P264 P264 P264
Tedbir (agiz yolu) p270 pP270 p270 pP270
Onlem ifadesi P301 + P310 | P301 + P310 | P301 + P310 | P301 + P312
Miidahale (agiz pP321 P321 pP321 P330
yolu) P330 P330 P330
Onlem ifadesi P405 P405 P405
Depolama (agiz
yolu)
Onlem ifadesi P501 P501 P501 P501
Bertaraf (agiz
yolu)
Onlem Ifadesi P262 P262 P280 P280
Tedbir (cilt yolu) P264 P264
p270 pP270
pP280 P280
Onlem Ifadesi P302 + P352 | P302 + P352 | P302 + P352 | P302 + P352
Miidahale (cilt P310 P310 P310 P310
yolu) pP321 P321 pP321 P321
P361 + P364 | P361 + P364 | P361 + P364 | P361 + P364
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Onlem ifadesi P405 P405 P405

Depolama (cilt

yolu)

Onlem ifadesi P501 P501 P501 P501

Bertaraf (cilt yolu)

Onlem Ifadesi P260 P260 P261 P261

Tedbir (soluma) P271 P271 pP271 P271
P284 P284

Onlem Ifadesi P304 + P340 | P304 + P340 | P304 + P340 | P304 + P340

Miidahale (soluma) P310 P310 P311 P312
P320 P320 P321

Onlem Ifadesi P403 + P233 | P403 + P233 | P403 + P233

Depolama P405 P405 P405

(soluma)

Onlem Ifadesi P501 P501 P501

Bertaraf (soluma)

Notl: Solunum toksisitesine dair simiflandirmaya ek olarak, toksisite
mekanizmasinin agindiricilik oldugunu gosteren verilerin mevcut olmasi halinde,
madde ve karisim ayrica EUHO71: “Solunum yolunda asinmaya yol agar.” olarak
etiketlenecektir — bkz: tgiincti bolim baghik 3.1.2.3.3. Uygun bir akut toksisite
isaretine ek olarak (cilt ve goz asindiriciligi i¢in kullanilan) bir agindiricilik isareti de
“Solunum yolunda aginmaya yol acar.” ifadesine eklenebilir.

Not2: Hakkinda hi¢bir kullanish bilgi mevcut olmayan bir igerigin bir karigim iginde
> %1’lik konsantrasyonlarda kullanilmas: halinde, karisim “karisimin yiizde x’i
bilinmeyen toksisiteye sahip bilesenlerden olusmaktadir” ilave ifadesi ile
etiketlenecektir — bkz: tiglincii boliim baslik 3.1.3.6.2.2.

3.1.4.2 Akut toksisite zararlilik ifadeleri, zararlart maruz kalma yoluna goére farklilandirir.

Akut toksisite siniflandirmasinin iletisimi de bu farklilagsmay1 yansitmalidir. Eger bir
madde veya karigim birden fazla maruz kalma yolu i¢in siniflandirildiysa, tim ilgili
smiflandirmalar 23/06/2017 tarihli ve 30105 miikerrer sayili Resmi Gazete’de
yayimlanan Kimyasallarin Kaydi, Degerlendirmesi, Izni ve Kisitlanmas1 Hakkinda
Yonetmeligin Ek-2’sinde yer alan giivenlik bilgi formlarinda iletisimi saglanmali ve
ilgili zararlilik iletisimi unsurlart boliim 3.1.3.2°de belirlenen etikette yer almalidir.
Eger bolim 3.1.3.6.2.2°de tanimlandig1 sekilde ‘karisimin % x’i akut toksisitesi
bilinmeyen bilesen(ler)den olusmaktadir’ yazildiysa, giivenlik bilgi formunda
saglanan bilgide de maruz kalma yoluna gére farklilasma yapilabilir. Ornegin,
‘karistmin % x’i akut toksisitesi bilinmeyen bilesen(ler)den olusmaktadir.” ve
‘karisimin % y’si cilt toksisitesi bilinmeyen bilesen(ler)den olusmaktadir.’
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3.2.
3.2.1.

3.2.1.1.

CILT ASINMASI/TAHRISI
Tanimlar

Cilt asinmasi, bir test maddesinin 4 saate kadar uygulanmasimi takiben ciltte geri
doniisii olmayan bir hasar, bir baska ifadeyle epidermis boyunca ve dermis iginde
gozle goriilebilir nekroz olugsmasi anlamina gelir. Asindirict tepkimeler tipik olarak
tilser, kanama, kanli/kabuklu yaralar ve 14 giinliik bir gozlem siiresinin sonunda
cildin agarmasi sonucunda renk kaybi, tamaminda sag/tiiy dokiilmesi ve yara
meydana gelen bolgeler seklinde goriiliir. Siipheli lezyonlarin degerlendirilmesi igin
histopatoloji dikkate alinr.

Cilt tahrisi, bir test maddesinin 4 saate kadar uygulanmasini takiben ciltte geri
doniisii olabilir bir hasar olusmasi anlamina gelir.

3.2.1.2. Kademeli bir yaklasimda mevcut insan verisine énem verilmeli, sonrasinda mevcut

3.2.2.

3.2.2.1.

hayvan verisi, in vitro veri ve diger bilgi kaynaklari 6nemlidir. Veri mevcut kriterleri
sagliyorsa dogrudan siniflandirma olur. Bazi vakalarda, bir maddenin veya karisimin
smiflandirmasi bir asama igerisinde delil agirligi temeline dayanir. Toplam delil
agirh@r yaklasiminda cilt asinmasi/tahrisinin belirlenmesindeki biitiin mevcut bilgi
birlikte goz oniinde bulundurulur. Bunlara dogrulanmig uygun in vitro testlerin
sonuglari, ilgili hayvan verisi ve epidemiyolojik ve klinik caligmalar ve iyi
belgelenmis vaka raporlar1 ve gozlemleri gibi insan verileri dahildir (bkz. Ek 1,
Boliim 1, Alt bolimler 1.1.1.3, 1.1.1.4 ve 1.1.1.5).

Maddeler i¢in simiflandirma Kriterleri

Maddeler, bu zararlilik sinifinda asagidaki iki kategoriden birine yerlestirilirler:

(a) Kategori 1 (cilt asinmasi)
Bu Kkategori ti¢ alt kategoriye boliiniir (1A, 1B, 1C). Alt kategoriye ayirmak igin
veri yetersizse, asindirict maddeler Kategori 1 olarak siiflandirilir. Veri yeterli
ise maddeleri ii¢ alt kategori olan 1A, 1B veya 1C olarak siniflandirilir(bkz.
Tablo 3.2.2).

(b) Kategori 2 (cilt tahrisi) (bkz. Tablo 3.2.2).

Standart hayvan test verisi temelli siniflandirma

3.2.2.1.1. Cilt asinmas1

3.2.2.1.1.1. Bir madde, 4 saate kadar maruz kalmada en az bir test edilen hayvanda cilt

dokusunu yikima ugratiyor, yani, epidermis ve dermis iginde goriiliir nekroz
tiretiyorsa o madde cilt agindiricidir.

3.2.2.1.1.2 Alt kategoriye ayirmak icin veri yetersizse, asindirict maddeler Kategori 1 olarak

smiflandirilir.

3.2.2.1.1.3 Veri yeterli ise maddeler Tablo 3.2.1°deki kriterlere gore {i¢ alt kategori olan 1A,

1B veya 1C olarak simiflandirilir.
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3.2.2.1.1.4 Asmma kategorisinde ti¢ alt-kategori saglanmistir: alt kategori 1A- 3 dakikalik
maruz kalmadan 1 saatlik gozleme kadar asindiric1 tepkiler gézlemlenir; alt kategori
1B- 3 dakikadan 1 saate kadar maruz kalma ve 14 giin gozlemde asindirict tepkiler
gbzlemlenir; alt kategori 1C- 1 saatten 4 saate kadar maruz kalma ve 14 giinlik
gozlemde asindirict tepkiler gozlemlenir.

Tablo 3.2.1
Cilt asindiric1 kategorisi ve alt kategorileri

Kategori Kriterler

Kategori 1 (%)

Test edilen en az bir hayvanda <4 sa. maruz kalma
sonrast Cilt dokusunun bozulmasi, yani, epidermis ve

dermis i¢ine dogru gozle goriiliir nekroz

Alt kategori 1A

<3 dak. Maruz kalma ve <1 sa. Gozlem siiresince en az

bir hayvanda asindirict tepkiler

Alt kategori 1B >3 dak.ve <1 sa. maruz kalma ve <14 giin gézlem

stiresince en az bir hayvanda asindirici tepkiler

Alt kategori 1C >1 save <4 sa. maruz kalma ve <14 giin goézlem

sliresince en az bir hayvanda asindirici tepkiler

(Y) Boliim 3.2.2°nin (a) bendinde Kategori 1’in kullanim kosullarina bakiniz.

322115

Insan verisinin kullanim1 Béliim 3.2.1.2 ve 3.2.2.2 ve ayrica Boliim 1.1.1.3,

1.1.1.4 ve 1.1.1.5°de tartisilmustir.

3.2.2.1.2 Cilt tahrisi

322121

322122

322123

322124

Bir madde cilde uygulanmasindan sonra 4 saate kadar geri donebilir zarar
veriyorsa tahris edicidir. Tahris kategorisinde ana kriter 3 hayvandan en az
ikisinin ortalama >2,3 ve <4’liik ortalama skora sahip olmasidir.

Tablo 3.2.2°de, hayvan sonuglarin1 kullanarak tek bir tahrig edicilik kategorisi
(Kategori 2) sunulmustur.

Tahrig tepkilerini degerlendirirken cilt lezyonlarinin geri donebilirligi de goz
oniine almir. Enflamasyon, 2 veya daha fazla test hayvaninda goézlem siiresinin
sonuna kadar kaliyorsa, alopesiya (smirli alan), hiperkeratosis, hiperplesiya ve
pullanmay1 da gz oniinde bulundurarak bir materyal tahris edici oalrak kabul
edilir.

Hayvan tahris tepkileri, asinmadakiler gibi ¢esitli olabilir. Belirgin bir tahris
tepkisi varsa fakat pozitif bir test i¢cin ortalama skor kriterinden az ise bu
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vakalarda ayr1 bir tahris edicilik kriteri uygulanir. Ornegin, eger test edilen ii¢
hayvandan en az 1’i ¢alisma boyunca normal gézlem siiresi olan 14 giiniin sonuna
kadar kalan lezyonlar dahil ¢ok yiiksek ortalama skor gosteriyorsa bu test
materyali tahris edici olarak kabul edilebilir. Diger tepkiler de bu Kkriteri
karsilayabilir. Ancak, tepkilerin kimyasal maruz kalma sonucu olustugundan emin
olunmalidir.

Tablo 3.2.2

Cilt tahrisi kategorisi(?)

Kategori Kriter

1) Test edilen 3 hayvandan en az 2’sinde,
ciltte kizariklik/yara kaduman veya
O0dem ig¢in, test tamponu ¢ikartildiktan
24, 48 ve 72 saat sonra, veya
tepkimelerin gecikmesi halinde, cilt
tepkimelerinin baglangicindan itibaren
takip eden 3 giin i¢inde yapilan
kayitlardan elde edilen > 2,3 — < 4,0
arasi ortalama deger; veya

(2) En az 2 hayvanda, 6zellikle sag/tliy

Tahris edicilik (Kategori 2) dokiilmesi (sinirlt alanda), hiperkeratoz

hiperplazi ve pullanma/soyulma dikkate
alindiginda, normalde 14 giin olan
gbzlem siiresinin sonuna dogru hala 1srar
eden enflamasyon; veya

(3) Hayvandan alinan cevaplar arasinda, tek
bir hayvanda kimyasal maruz kalmaya
iliskin ¢ok belirgin ancak yukaridaki
kriterlerden  az  pozitif  etkilerin
goriildigi, belirgin farkliliklarin
bulundugu bazi vakalar.

(a)DereceIendirme kriterleri, Maddelerin ve Karnigimlarm Fiziko-kimyasal, Toksikolojik ve Ekotoksikolojik
Ozelliklerinin Belirlenmesinde Uygulanacak Test Yontemleri Hakkinda Yonetmelikte anlatildig1 sekildedir.

3.2.2.1.2.5 Insan verisi kullanim1 Boliim 3.2.1.2, 3.2.2.2 ve ayrica Béliim 1.1.1.3, 1.1.1.4 ve

3222

32221

1.1.1.5’te tartisilmastir.
Kademeli yaklasimla siniflandirma
IIk bilginin degerlendirilmesinde kademeli bir yaklagim géz &niinde

bulundurulacak, uygun olan yerlerde tiim unsurlarin alakali olmayabilecegi de
kabul edilecektir.

3.2.2.2.2 Tek veya tekrarli maruz kalmadan gelen bilgi dahil mevcut insan ve hayvan verisi

ilk olarak degerlendirilecektir ¢iinkii cilt izerindeki etkilere iligskin dogrudan bilgi
vermektedirler.
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3.2.2.2.3

32224

3.2.2.2.5

3.2.2.2.6

3.2.2.2.7

3.2.3

3.23.1
32311

32312

Siniflandirma i¢in akut cilt toksisite verisi kullanilabilir. Eger bir madde cilt
yoluyla ¢ok toksikse, kullanilan madde miktar1 toksik dozu bir hayli asiyorsa ve
bunun sonucu olarak hayvanlar 6liiyorsa bir cilt asinma/tahris ¢alismasi pratik
olmayabilir. Akut toksisite ¢alismalarinda cilt asinmasi/tahrisi gozlemleri
yapiliyor ve bu gozlemler limit doza kadar ¢ikiyorsa, seyreltiler kullanildig1 ve
test edilen tiirler esit oldugu siirece bu veriler siniflandirma igin kullanilabilir. Kati
maddeler (tozlar) nemlendigi veya nemli cilt veya mukus zarlari ile temas ettigi
zaman asindirici veya tahris edici olabilirler.

Siniflandirma kararimi verirken onaylanmis ve kabul edilmis in vitro alternatifler
kullanilacaktir.

Benzer sekilde <2 ve >11.5 gibi asir1 pH’lar, 6zellikle 6nemli asit/alkali rezervleri

(tampon kapasitesi) ile ilgili oldugunda, cilt tepkilerime yol a¢an potansiyeli isaret
ederler. Genel olarak bu tiir maddelerin cilt {izerinde belirgin etki yapmasi
beklenir. Baska bilgi yoklugunda, ph<2 veya pH>11.5 olan bir madde cilt
asidirict (Cilt Asindirici Kategori 1) olarak kabul edilir. Ancak, asit/alkali
rezervleri diisik veya yiiksek pH degerine ragmen maddenin asindirict
olmayabilecegine isaret ediyorsa, bunun tercihen uygun onaylanmasi in vitro test
verisi gibi diger verilerle dogrulanmasi gerekir.

Baz1 vakalarda, simiflandirma kararlarin1 verirken yapisal olarak alakali
maddelerden bilgi mevcut olabilir.

Kademeli yaklasim bir madde hakkindaki mevcut bilginin nasil organize
edilecegine ve zararlilik degerlendirmesi ve zararlilik siniflandirmasi1 hakkindaki
delil agirlig1 kararinin nasil verilecegine dair rehberlik sunar.

Bir asama igerisindeki tekil parametrelerin degerlendirilmesinden bilgi elde
edilebilecegine ragmen (bkz. 3.2.2.2.1), mevcut bilginin biitinliigiine ve toplam
bir delil agirhg: tespitine agirlik verilecektir. Bu ozellikle bazi parametrelere
iliskin mevcut bilgide karsitlik s6z konusu ise dogrudur.

Karigimlar i¢in siniflandirma kriterleri

Karigimlarin, karigimm tamami igin verilerin mevcut oldugu durumlarda
siniflandirilmasi

Karisim, maddelere iliskin Kkriterler kullanilarak ve bu zararlilik siniflari igin veri
gelistirmeye yonelik kademeli yaklasim dikkate alinarak siniflandirilir.

Karigimin test edilmesi diisiiniildiigiinde, siiflandirmay1 yapanlar, maddelerin
cilt asinmasi ve tahrisine iliskin smiflandiriimalarina da dahil edildigi gibi (boliim
3.2.1.2. ve 3.2.2.2), dogru bir smiflandirma elde edilebilmesini saglamaya
yardimcr olmak ve ayrica hayvanlar iizerinde gereksiz testlerin yapilmasini
onlemek iizere, kademeli bir delil agirhig: stratejisi kullanmaya tesvik edilir. Diger
bilgi yoklugunda, bir karigim, 2 veya daha diistik ya da 11,5 veya daha yiiksek bir
pH degerine sahip olmasi halinde, cilt asindiric1 olarak kabul edilir (Cilt asindiric
Kategori 1). Alkali/asit rezervinin dikkate alinmasi, karigimin diisiik veya yiiksek
pH degerine ragmen asindirici olmayabilecegini ileri siirtiyorsa, bunun teyit
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3.2.3.2

3.2321

3.2.3.3

3.233.1

3.2.3.3.2

3.2.3.3.3

323341

3.23.34.2

3.2.3.343

edilmesi igin, tercihen uygun bir dogrulanmis in vitro test kullamilarak, ilave
testler yapilir.

Karigimlarin, karisimin tamami igin verilerin mevcut olmadigi durumlarda
siiflandirilmasi: baglanti kurma ilkeleri

Karigimm kendisi cilt tahrisi/asinmas1 zararliligimin  belirlenmesi igin  test
edilmediginde, fakat her bir bilesene iliskin yeterli veri ve karisimin zararlarini
yeterince karakterize edebilen test edilmis benzer karisimlar mevcut ise, bu veriler
bu ekin birinci boliimiiniin 1.1.3 bashiginda 6ngoriilen baglanti kurma ilkeleriyle
uyumlu olarak kullanilir.

Karigimlarin, verilerin karisimdaki tiim bilesenler veya bazi bilesenler igin mevcut
olmasi halinde siniflandirilmast

Karigimlarin zararhiliklarini siniflandirmak amaciyla mevcut verilerinin tamamini
kullanabilmek i¢in asagidaki varsayimda bulunulmus ve bu varsayim kademeli
yaklagimda uygun/gereken yerlerde uygulanmistir:

Karigimin “ilgili bilesenleri”, %1’den daha diisiik bir konsantrasyonda mevcut
olan bir igerigin karisimin hala cilt tahrisi/asinmasina iligkin siniflandirtlmasi i¢in
ilgili olduguna dair bir ihtimal bulunmadigi siirece (6r: asmndirict bilesenler
durumunda), [katilar, sivilar, tozlar, dumanlar ve buharlar i¢in  wiw
(agirhik/agirlik) ve gazlar icin v/v (hacim/hacim) olarak] %1°lik veya daha yiiksek
konsantrasyonda mevcut olan bilesenlerdir.

Verilerin bilesenlere dair mevcut oldugu fakat bir biitiin olarak karisima dair
mevcut olmadig hallerde, karisimlarm cilt igin tahris edici veya asindirict olarak
smiflandirilmasina yonelik yaklagim, her bir asindirict veya tahris edici bilesenin
kendi potansiyeli ve konsantrasyonu ile orantili olarak karisimin genel asindiric
veya tahris edici ozelliklerine katkida bulundugu seklindeki  eklenebilirlik
teorisine dayandirilir. Asindirict bileseler igin, Kategori 1’de siniflandirilmaya
iliskin genel konsantrasyon sinir degerinin altinda ancak karisimin bir tahris edici
olarak siniflandirilmasina katkida bulunacak konsantrasyonlarda bulunduklarinda,
10 degerinde bir agirlik faktorii kullanilir. Karisim, bu sekildeki bilesenlere ait
konsantrasyonlarin toplaminin belli bir konsantrasyon sinir degerini asmasi
halinde asindirici veya tahris edici olarak siniflandirilir.

Tablo 3.2.3°de , karistmin cilt asindirict m1 yoksa tahris edici mi kabul
edilecegini belirlemek iizere kullanilacak olan genel konsantrasyon sinir degerleri
yer almaktadir.

Asitler ve bazlar, inorganik tuzlar, aldehitler, fenoller ve yiizey aktif maddeler
gibi maddeleri iceren belli baz1 tipteki karisimlarin siniflandirilmasi esnasinda
ozel dikkat gosterilmelidir. Bu gibi maddelerin pek ¢ogunun < %1
konsantrasyonlarinda oldugu zaman asindirici veya tahris edici olduklar
bilindiginden, ii¢lincli bolimiin 3.2.3.3.1 ve 3.2.3.3.2 baslhklarinda agiklanan
yaklagim gecerli olmayabilir.

pH degeri, Tablo 3.2.3’te gosterilen konsantrasyon sinir degerlerinden daha iyi
bir asinma gostergesi oldugundan, kuvvetli asitler ve bazlar igeren karigimlar igin
bir siniflandirma kriteri olarak kullanilir (bkz: {i¢lincli boliim baslik 3.2.3.1.2).

Cilt agindiric1 veya tahris edici olan bilesenlere sahip olan ve kimyasal 6zellikleri
eklenebilirlik yaklagimin1 (Tablo 3.2.3) islemez hale getirdigi i¢in bu yaklagim
bazinda smiflandirilamayan bir karisim, Kategori 1A, 1B veya 1C’de yer alan bir
bilesenden % 1 icermesi halinde sirasiyla Cilt I¢in Asindiric Kategori 1 olarak,
tahrig edici bir bilesenden % 3 igcermesi halinde ise Cilt asindiric1 veya Cilt i¢in
Tahris edici (kategori 2) olarak smiflandirilir. Tablo 3.2.3’ye yer alan yaklagimin
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kullanilamadig1 bilesenlere sahip karisimlarin siniflandirilmast Tablo 3.2.4°te
Ozetlenmistir.
3.2.3.3.5 Bazen, giivenilir veriler, bir bilesenin Boliim 3.2.3.3.6’daki Tablo 3.2.3 ve 3.2.4°te
yer alan genel konsantrasyon sinir degerlerinin tizerindeki bir seviyede olsa bile
herhangi bir cilt asindirici/tahris edici zararin olmayacagimi gosterebilir. Bu gibi
durumlarda karisim, séz konusu bu verilere gore simiflandirilir (ayrica bkz: bu
Yonetmeligin 12nci ve 13iincii maddeleri). Bir igerigin cilt aginma/tahris etme
zararinin Tablo 3.2.3 ve 3.2.4’te yer alan genel konsantrasyon sinir degerlerinin
tizerindeki bir seviyede mevcut oldugunda belirgin olmamasinin beklendigi diger
durumlarda ise karisimin test edilmesi diistintiliir. Bu gibi durumlarda, tgilincii
boliimiin 3.2.2.2 baghiginda agiklanan kademeli delil agirlig: stratejisi uygulanir.
3.2.3.3.6 Bilesenlerin %1°den diisiik (asindiric1) veya %3’ten diisiik (tahris edici)
konsantrasyonlarda asindirici veya tahris edici olmasi halinde, karisim buna
paralel olarak siniflandirilir.
Tablo 3.2.3
Cilt asindiric1 (Kategori 1, 1A, 1B veya 1C)/tahris edici (Kategori 2) olarak
siniflandirilan ve eklenebilirlik yaklasimi uygun oldugunda karisimin cilt
asindirici/tahris edici olarak simiflandirilmasina neden olan bilesenlerin genel
konsantrasyon sinir degerleri

Asagidaki gibi siniflandirilan Karisimin siniflandirmasini saglayan konsantrasyon:
bilesenlerin toplama:

Cilt agindirici Cilt i¢in Tahrig Edici

Kategori 1 Kategori 2
(bkz: agagidaki not)

Cilt asindirict Alt

Kategori 1A, 1B, 1Cveya |[>5% > 1% fakat<5%
Kategori 1

Cilt i¢in tahris edici o

Kategori 2 =10%

(10 x cilt agindiric1 Alt
Kategori 1A, 1B, 1C veya
Kategori 1) + Cilt i¢in
Tahris Edici Kategori 2

>10%

Not: Karisim igindeki cilt asindiric1 alt kategori 1A, 1B veya 1C  olarak
siniflandirilan tiim bilesenlerin toplami, karisimin cilt asindiric1 kategori 1A, 1B veya
1C olarak smiflandirilmasi i¢in, her bir kategori i¢in > % 5 olmalidir. Cilt asindirici
kategori 1A bilesenlerinin toplami1 <% 5 ancak Kategori 1A+1B bilesenlerinin
toplam1 > % 5 ise, karisim cilt asindirict kategori 1B olarak siniflandirilir. Ayni
sekilde, cilt asindiric1 Kategori 1A+1B bilesenlerinin toplami < % 5 ancak kategori
1A+1B+1C bilesenlerinin toplami >% 5 ise, karisim cilt asindirict kategori 1C
olarak siniflandirilir. Karigimin igindeki en az bir ilgili bilesenin alt kategorize
edilmeden Kategori 1 olarak smiflandirildigi durumlarda, cilt i¢in tahris asindirict
tiim bilesenlerin toplami >%>5 ise karigim alt kategorize olmadan Kategori 1 olarak
smiflandirilir.

Tablo 3.2.4
Eklenebilirlik yaklasiminin uygulanamadig ve karisimin cilt asindirici/tahris edici
olarak simiflandirilmasina neden olan bilesenlerin genel konsantrasyon simir degerleri
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Bilesen: Konsantrasyon: Karigimin siniflandirmast:

Asit, pH <2 > %1 Cilt agindiric1 Kategori 1

Baz, pH>115 > %1 Cilt agindiric1 Kategori 1

Diger asindirici (Alt Kategori

1A, 1B, 1C veya Kategori 1) > %1 Cilt agindiric1 Kategori 1

bilesenler

Diger tahris edici (Kategori 2) e e .
>0

bilesenler, asit ve bazlar dahil > %3 Cilticin Tahris Edici Kategori 2

3.2.4  Zararlilik iletisimi
3.24.1. Bu zararhlik

smifindaki

siniflandirma  kriterlerini

karsilayan

karisimlarda Tablo 3.2.5°de yer alan etiket unsurlar1 kullanilir.

Tablo 3.2.5

Cilt asinmasy/tahrisine dair etiket unsurlari

madde veya

Smiflandirma

Kategori 1 A/1 B/1 C ve Kategori 1

Kategori 2

GHS Isaretleri

Uyar1 Kelimesi

Tehlike

Dikkat

H314: Ciddi cilt yaniklarina ve goz

H315: Cilt tahrisine

Zararlilik Tfadesi
hasarina yol agar. yol acar.
Onlem ifadesi P260 P264
Tedbir P264 P280
P280
P301 + P330 + P331
P303 + Egg% + P353 P302 + P352
Onlem ifadesi P321
Miidahale P30‘F‘,3+15340 P332 + P313
P321 P362+P364
P305 + P351 + P338
Onlem ifadesi P405
Depolama
Onlem ifadesi
Bertaraf P501
3.3. CIiDDi GOZ HASARI/GOZ TAHRISI

3.3.1.

Tanimlar ve genel hususlar

3.3.1.1. Ciddi gbz hasari, bir test maddesinin g6z yiizeyinin 6n tarafina uygulanmasinin
ardindan uygulamadan sonraki 21 giin igerisinde, gdzde tamamen geri doniisii
olmayan doku zedelenmesi veya ciddi fiziksel gorme kaybinin meydana gelmesidir.
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G0z tahrigi, bir test maddesinin gz yiizeyinin 6n tarafina uygulanmasiim ardindan
uygulamadan sonraki 21 giin igerisinde, gozde tamamen geri doniisii olan
degisikliklerin meydana gelmesidir.

3.3.1.2. Kademeli yaklasimda, mevcut insan verisine oncelik verilecektir, bunu sirasiyla
hayvan verisi, in vitro veri ve diger bilgi kaynaklar1 izler. Veri kriterleri karsiliyorsa
smiflandirma dogrudan olur. Diger durumlarda, bir maddenin veya karisimin
smiflandirmasi bir kademe igerisindeki delil agirligi temeline dayanir. Biitiinsel bir
delil agirlig1 yaklasiminda uygun onaylanmis in vitro testlerin sonuglari, ilgili hayvan
verisi ve epidemiyolojik ve Kklinik ¢alismalar ve iyi belgelenmis vaka raporlar1 ve
gozlemleri gibi insan verisi dahil ciddi g6z hasari/goz tahrisinin belirlenmesi
hakkindaki tiim mevcut bilgi birlikte goz ontinde bulundurulur (bkz. Ek-1 Birinci
Boliim, 1.1.1.3. Baslik).

3.3.2.  Maddeler icin simflandirma Kriterleri

Maddeler bu zararlilik sinifinda asagidaki sekilde Kategori 1 (ciddi g6z hasari) veya
Kategori 2’den (g6z tahrisi) birine atanir:

(a) Kategori 1 (ciddi goz hasari):

Gozlere ciddi sekilde zarar verme potansiyeline sahip maddeler (bkz. Tablo
3.3.1)

(b) Kategori 2 (g6z tahrisi):
Tersinebilir goz tahrisi olusturma potansiyeline sahip maddeler (bkz Tablo 3.3.2)
3.3.2.1. Standart hayvan test verisine dayanan siniflandirma
3.3.2.1.1. Ciddi goz hasar1 (Kategori 1)

3.3.2.1.1.1 Gozlere ciddi zarar verme potansiyeli olan maddeler Kategori 1°de
smiflandirilmaktadir (gbze geri dontisii olmayan etkiler). Maddeler bu zarar
kategorisinde, Tablo 3.3.1°de yer alan kriterlere gore hayvan testi sonuglarina
dayanilarak, smiflandirilir. Bu gozlemler test sirasinda herhangi bir zamanda
gozlenen dordiincti derece kornea lezyonlar1 ve diger siddetli tepkimelerin (6rn,
korneada yikim) ve bunun yani sira uzun siireli korneal opasite, bir boya maddesiyle
korneada renk degisimi, adhezyon, pannus ve iris fonksiyonunun etkilenmesi veya
gormeyi etkileyen diger etkilerin meydana geldigi hayvanlar1 igermektedir. Bu
baglamda uzun siireli lezyonlar, normalde 21 giinliik bir gozlem periyodunda
tamamen geri doniisli olmayan lezyonlar olarak degerlendirilir.

Kategori 1 simiflandirmasi, ayrica, test edilen i¢ hayvandan en az ikisinde
gozlemlenen kornea opasitesi >3 veya iritis>1,5 kriterlerini karsilayan maddeleri de
kapsar ¢iinkii bu tip agir lezyonlar genellikle 21 giinliik gbézlem siiresinde geriye
donmez.
3.3.2.1.1.2. Insan verisinin kullanim1 Béliim 3.3.2.2’de ve ayrica Béliim 1.1.1.3, 1.1.1.4 ve
1.1.1.5’de tartisilmustr.
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Tablo 3.3.1
Ciddi goz hasan (%)

Kategori Kriterler

Bir hayvanin géziine uygulandiginda bir madde asagidaki etkilere neden
oluyorsa:
(a) En az bir hayvanda kornea, iris veya konjunktivada normalde 21

ginliik bir goézlem periyodunda kaybolmasi veya tamamen
kaybolmasi beklenmeyen etkiler, ve/veya
Kategori 1 (b) Test edilen 3 hayvandan en az 2’sinde bir pozitif cevap:

Q) korneal opasite > 3 ve/veya

(i) iritis> 1,5
Test materyalinin uygulanmasindan sonraki 24, 48 ve 72. saatlerde
derecelendirmeyi takiben ortalama skorlar olarak hesaplanmstir.

(*)Derecelendirme  kriterleri, Maddelerin ve Kanigimlarin Fiziko-kimyasal, Toksikolojik ve
Ekotoksikolojik Ozelliklerinin Belirlenmesinde Uygulanacak Test Yontemleri Hakkinda Y®netmelikte
anlatildign sekildedir.

3.3.2.1.2. G0z tahrisi (Kategori 2)

3.3.2.1.2.1. Goze geri dontsii olan tahrise neden olma potansiyeli olan maddeler Kategori
2’de smiflandirilir (gdzde tahris).

3.3.2.1.2.2. Hayvanlardan elde edilen cevaplar arasinda belirgin bir farkin oldugu maddeler
icin bu bilgiler siniflandirmada dikkate alinir.

3.3.2.1.2.3. Insan verisinin kullanim1 Bo6liim 3.3.2.2 ve ayrica Boliim 1.1.1.3, 1.1.1.4 ve
1.1.1.5°de ele alinmistir.

Tablo 3.3.2
Goz tahrisi (?)

Kategori Kriterler

Test edilen 3 hayvandan en az 2’sinde bir pozitif cevap:
(a)korneal opasite > 1 ve/veya

(b) iritis > 1 velveya

(c) Konjunktival kizariklik > 2 ve/veya

(d) Konjunktival 6dem (kemoz) > 2

Test materyalinin uygulanmasindan sonraki 24, 48 ve 72. saatlerde
derecelendirmeyi takiben ortalama skorlar olarak hesaplanir ve 21
giinliik g6zlem periyodunda tamamen geri doniisiir.

Kategori 2

(®Derecelendirme kriterleri, Maddelerin ve Karisimlarin Fiziko-kimyasal, Toksikolojik ve
Ekotoksikolojik ~ Ozelliklerinin ~ Belirlenmesinde  Uygulanacak Test Yontemleri Hakkinda
Yonetmelikte anlatildig: sekildedir.

3.3.2.2. Kademeli yaklasimla siniflandirma

86




v
Chemleg

3.3.2.2.1. Ik bilginin degerlendirilmesinde kademeli bir yaklasim géz oniinde
bulundurulacak, uygun olan yerlerde tiim unsurlarin alakali olmayabilecegi de kabul
edilecektir.

3.3.2.2.2. Mevcut insan ve hayvan verisi goz lizerindeki etkilere iliskin dogrudan bilgi
verdiklerin ilk olarak degerlendirilecektir. Cilt asindirici maddelerin - gézler
tizerindeki lokal etkilerini test etmekten kaginmak igin ciddi gz hasar1/goz tahrisi
testini diistinmeden 6nce olasi cCilt asinmasi degerlendirilmelidir. Cilt asindirict
maddelerin ciddi géz hasaria (Kategori 1) yol agabilecegi diisiiniilmeli ve cilt tahrig
edici maddelerin goz tahrisine (Kategori 2) yol agabilecegi diistiniilmelidir.

3.3.2.2.3. Onaylanmis ve kabul edilmis in vitro alternatifler siniflandirma kararlarini verirken
kullanilacaklardir.

3.3.2.2.4. Benzer sekilde <2 ve >11.5 gibi asir1 pH’lar, 6zellikle 6nemli asit/alkali rezervleri
(tampon kapasitesi) ile ilgili oldugunda, ciddi g6z hasarina isaret ederler. Genel
olarak bu tiir maddelerin goz iizerinde belirgin etki yapmasi beklenir. Bagka bilgi
yoklugunda, ph<2 veya pH>11.5 olan bir madde ciddi g6z hasar1 (Kategori 1) olarak
kabul edilir. Ancak, asit/alkali rezervleri diisik veya yiiksek pH degerine ragmen
maddenin ciddi goz hasar1 olusturmayabilecegine isaret ediyorsa, bunun tercihen
uygun onaylanmasi in vitro test verisi gibi diger verilerle dogrulanmasi gerekir.

3.3.2.25. Bazi vakalarda, siniflandirma kararlarimi1 verirken yapisal olarak alakali
maddelerden bilgi mevcut olabilir.

3.2.2.2.6. Kademeli yaklasim bir madde hakkindaki mevcut bilginin nasil organize
edilecegine ve zararlilik degerlendirmesi ve zararlilik simiflandirmasi hakkindaki
delil agirhgr kararinin nasil verilecegine dair rehberlik sunar. Bir kademe
icerisindeki tekil parametrelerin degerlendirilmesinden bilgi elde edilebilecegine
ragmen (bkz. 3.2.2.2.1), mevcut bilginin biitiinliigiine ve toplam bir delil agirlig
tespitine agirlik verilecektir. Bu 6zellikle bazi parametrelere iliskin mevcut bilgide
karsitlik s6z konusu ise dogrudur.

3.3.3. Karigimlarin siniflandirilmasi igin kriterler

3.3.3.1. Kangimlarin, karisimin tamami i¢in Verilerin  mevcut oldugu durumlarda
siiflandirilmasi

3.3.3.1.1. Karistmlar maddeler icin kriterler kullanilarak ve bu zararli siniflar igin verilerin
degerlendirilmesinde kullanilan kademeli yaklasim dikkate alinarak siniflandirilir.

3.3.3.1.2. Cilt asinmasi1 ve ciddi goz hasar1 ve goz tahrisi i¢cin maddelerin siniflandirilmasi
kriterlerinde yer aldigi1 gibi, dogru bir siniflandirmanin saglanmasi ve gereksiz
hayvan testinin 6nlenmesi amaciyla, karisimin testine gelince, siniflandiricilarin
asamal1 bir delil agirligi yaklasimi kullanmalari tesvik edilmektedir. Bir karigim,
pH < 2,0 veya > 115 degerine sahipse ciddi g6z hasarma neden oldugu
diistiniilmektedir (Kategori 1). Alkali/asit rezervinin incelenmesi bu karisiminin
diisik veya yiiksek pH degerine karsin ciddi goz hasarina neden olma
potansiyeline sahip olmayabilirse, tercihen valide edilmis uygun bir in vitro test
kullanilarak bunun dogrulanmasi i¢in daha fazla veriye ihtiyag¢ vardir.
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3.3.3.2.

3.3.3.2.1.
3.3.3.3.

3.3.33.1

3.3.3.3.2

3.3.3.3.3

3.3.3.34.1

3.3.3.34.2

3.3.3.34.3

Karigimimn biitiini i¢in veri mevcut olmadiginda karisimlarin siniflandirilmast:
baglanti kurma ilkeleri

Karigimin kendisi cilt tahrisi/asinmasit zararliliginin veya ciddi goz hasari/goz
tahrisine sebep olacak potansiyelin belirlenmesi igin test edilmediginde, fakat her
bir bilesene iligkin yeterli veri ve karisimin zararlarini yeterince karakterize
edebilen test edilmis benzer karisimlar mevcut ise, bu veriler bu ekin birinci
boliimiiniin 1.1.3 bashiginda 6ngoriilen baglanti kurma ilkeleriyle uyumlu olarak
kullanilir.

Verilerin karisimdaki tiim bilesenler veya bazi bilesenler i¢in mevcut olmasi
halinde karisimlarin siniflandirilmasi

Karigimlarin ciddi goz hasar/ goz tahrisi zararliliklarini siniflandirmak amaciyla
mevcut verilerinin tamami Kullanabilmek igin asagidaki varsayimda bulunulmus
ve bu varsayim kademeli yaklasimda uygun/gereken yerlerde uygulanmistir:

Karigimim “ilgili bilesenleri”, %1°den daha diisiik bir konsantrasyonda mevcut
olan bir igerigin karisimin hala géz hasari/tahrisine iliskin siniflandirilmasi igin
ilgili olduguna dair bir ihtimal bulunmadig: siirece (6r: cilt asindiric1 bilesenler
durumunda), [katilar, sivilar, tozlar, dumanlar ve buharlar i¢in  wiw
(agirhik/agirlik) ve gazlar icin v/v (hacim/hacim) olarak] %1°lik veya daha yiiksek
konsantrasyonda mevcut olan bilesenlerdir.

Verilerin bilesenlere dair mevcut oldugu fakat bir biitiin olarak karisima dair
mevcut olmadig: hallerde, karisimlarin ciddi g6z hasari/goz tahris edici olarak
siniflandirilmasimna yonelik yaklagim, her bir cilt asindirici veya ciddi goz
hasar1/goz tahris edici bilesenin kendi potansiyeli ve konsantrasyonu ile orantili
olarak karigimin genel ciddi g6z hasar/goz tahris edici 6zelliklerine katkida
bulundugu seklindeki eklenebilirlik teorisine dayandirilir. Cilt agindirict ve ciddi
g6z hasar1 verici bilesenler i¢in, Kategori 1’de smiflandirilmaya iliskin genel
konsantrasyon smir degerinin altinda ancak karigimin bir goz tahris edici olarak
smiflandirilmasma katkida bulunacak konsantrasyonlarda bulunduklarinda, 10
degerinde bir agirlik faktori kullanilir. Karisim, bu sekildeki bilesenlere ait
konsantrasyonlarin toplammin belli bir konsantrasyon smir degerini asmasi
halinde ciddi g6z hasar1 verici veya goz tahris edici olarak siniflandirilir.

Tablo 3.3.3’de , karisimin ciddi g6z hasart olusturucu mu yoksa goz tahris edici
mi kabul edilecegini belirlemek iizere kullanilacak olan genel konsantrasyon sinir
degerleri yer almaktadir.

Asitler ve bazlar, inorganik tuzlar, aldehitler, fenoller ve yiizey aktif maddeler
gibi maddeleri iceren belli baz1 tipteki karisimlarin siniflandirilmasi esnasinda
ozel dikkat gosterilmelidir. Bu gibi maddelerin pek ¢ogunun < %l
konsantrasyonlarinda oldugu zaman asmdirici veya tahris edici olduklarn
bilindiginden, tigiincii bolimiin 3.3.3.3.1 ve 3.3.3.3.2 basliklarinda agiklanan
yaklagim gegerli olmayabilir.
pH degeri, Tablo 3.3.3te gosterilen konsantrasyon sinir degerlerinden daha iyi bir
asinma gostergesi oldugundan, kuvvetli asitler ve bazlar i¢eren karigimlar igin bir
siiflandirma kriteri olarak kullanilir (bkz: ti¢lincii boliim baslik 3.3.3.1.2).

Ciddi goz hasar1 olusturucu veya goz tahris edici olan bilesenlere sahip olan ve
kimyasal ozellikleri eklenebilirlik yaklagimini (Tablo 3.3.3) islemez hale getirdigi
icin bu yaklagim bazinda siniflandirilamayan bir karigim, cilt asindiric1 veya ciddi
g6z hasar1 olusturucu bir bilesenden % 1 icermesi halinde sirasiyla Ciddi Goz
Hasar1 (Kategori 1) olarak, goz tahris edici bir bilesenden % 3 igermesi halinde
ise Goz Tahris edici (kategori 2) olarak siniflandirilir. Tablo 3.3.3’te yer alan
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yaklagimin kullanilamadig1 bilesenlere sahip karigimlarin siniflandirilmas: Tablo
3.3.4°te Ozetlenmistir.

3.3.3.3.5 Bazen, giivenilir veriler, bir bilesenin B6liim 3.3.3.3.6°daki Tablo 3.3.3 ve 3.3.4’te
yer alan genel konsantrasyon sinir degerlerinin tizerindeki bir seviyede olsa bile
herhangi bir ciddi goz hasar1/goz tahris edici zararin olmayacagini gosterebilir. Bu
gibi durumlarda karisim, s6z konusu bu verilere gore siniflandirilir (ayrica bkz: bu
Yonetmeligin 12nci ve 13iincii maddeleri). Bir igerigin cilt aginma/tahris etme
zararinin veya ciddi géz hasar1/goz tahris edici etkilerinin Tablo 3.3.3 ve 3.3.4°te
yer alan genel konsantrasyon sinir degerlerinin {izerindeki bir seviyede mevcut
oldugunda belirgin olmamasinin beklendigi diger durumlarda ise karigimin test
edilmesi disiintlir. Bu gibi durumlarda, tgilincii bolimiin 3.2.2.2 basliginda
aciklanan kademeli delil agirlig1 stratejisi uygulanur.

3.3.3.3.6 Bilesenlerin %1’den diisiik (cilt agindirici veya ciddi goz hasari) veya %3’ten
diisik (goz tahris edici) konsantrasyonlarda cilt asindirici veya ciddi goz
hasar1/goz tahris edici olmasi halinde, karisim buna paralel olarak siniflandirilir.

Tablo 3.3.3
Cilt asindiric1 (Kategori 1, 1A, 1B veya 1C) ve /veya ciddi goz hasar1 (Kategori 1) veya
goz tahrisi (Kategori 2) olarak simiflandirilan ve eklenebilirlik yaklasimi gecerli
oldugunda karisimin ciddi goz hasar1/goz tahris edici olarak simflandirilmasina
neden olan karisim bilesenlerin genel konsantrasyon sinir degerleri

Asagidaki gibi siniflandirilan Karigimin siniflandirmasini saglayan
bilesenlerin toplama: konsantrasyon:

Ciddi gz hasari Goz tahrisi

Kategori 1 Kategori 2

Cilt asindiric1 alt kategori 1A, 1B, 1C veya
Kategori 1 + Ciddi g6z hasar1 (Kategori 1) >3% >% 1 ancak <%3
©)
GOz tahrisi (Kategori 2) >10 %

10 x (Cilt asindiric1 alt kategori 1A, 1B, 1C
veya Cilt asindiric1 Kategori 1 + Ciddi goz
hasar1 (Kategori 1)) + GOz tahrisi (Kategori
2)

(%) Eger bir bilesen hem Cilt agindiric: alt kategori 1A, 1B, 1C veya Kategori 1 hem de Ciddi goz hasar
(Kategori 1) olarak smiflandirilmigsa, hesaplamada konsantrasyonu sadece bir kere ele alinir.

>10%

Tablo 3.3.4
Eklenebilirlik yaklasim gecerli olmadiginda karisimin Ciddi goz hasar1 (Kategori 1)
veya goz tahrisi (Kategori 2) olarak simiflandirilmasina
neden olan karisim bilesenlerin genel konsantrasyon sinir degerleri

Bilesen Konsantrasyon Karisimin Siniflandirilmasi:
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pH < 2 asit >1% Ciddi goz hasar1 (Kategori 1)
pH > 115 baz >1% Ciddi g6z hasar1 (Kategori 1)
Cilt asindiric1 (Alt kategori 1A, 1B, >1% Ciddi goz hasar1 (Kategori 1)

1C veya Kategoril) veya ciddi goz
hasar1 (Kategori 1) olarak
simiflandirilan diger bilesenler

Goz tahrisi (Kategori 2) olarak >3 % Goz tahrisi (Kategori 2)
siniflandirilan diger bilesenler

3.3.4. Zararhhk iletisimi

3.3.4.1. Bu zararlilik smifindaki siniflandirma Kriterlerini karsilayan madde veya karisimlar
icin Tablo 3.3.5’de yer alan etiket unsurlart kullanilir.

Tablo 3.3.5
Ciddi goz hasar1/goz tahrisi icin etiket unsurlari (%)

Siniflandirma Kategori 1 Kategori 2

GHS Ilsaretleri

Uyar1 Kelimesi Tehlike Dikkat

Zararhlik ifadesi H318: Ciddi goz H319: Ciddi goz tahrisine yol
hasarina yol acar. agar.
Onlem Ifadesi Tedbi P280 P264
nlem Ifadesi Tedbir P280
. . e P305 + P351 + P338 P305 + P351 + P338
Onlem Ifadesi Miidahale P310 P337 + P313

Onlem Ifadesi Depolama

Onlem Ifadesi Bertaraf

(® Bir kimyasal cilt agindirict alt kategori 1A, 1B, 1C veya Kategori 1 olarak siniflandirildiysa ciddi
g0z hasari/goz tahrisi i¢in etiketleme yapilmayabilir ¢iinkii bu bilgi zaten cilt agindiric1 Kategori 1
(H314) i¢in zararlilik ifadesinde yer almaktadir.

3.4. SOLUNUM VEYA CILT HASSASLASTIRICILIGI
3.4.1. Tammlar ve genel hususlar

3.4.1.1. Solunum hassaslastirici , soluma sonras1 solunum yollarinda asir1 duyarliliga neden
olan maddedir.

3.4.1.2. Cilt hassaslastirici, ciltle temasi1 halinde bir alerjik yanita neden olan maddedir.
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3.4.1.3. Bu ekin dgiincli bolimiiniin 3.4 bashigi geregi hassaslastirma iki asamadan
olusmaktadir:
Ik asama, bir alerjene maruz kalmayla bir bireyde 6zel immiinolojik bellek
indiiklenmesidir. ikinci asama ise meydana gelmedir (6rn, hassas bir bireyin bir
alerjene maruz kalmasi ile hiicre aracili veya antikor aracili alerjik yanit tiretimi).

3.4.1.4. Solunum hassaslastiriciliginda, baslamay1 takip eden meydana gelme asamasinda
cilt hassaslastiricihi@i  da gozlemlenebilmektedir. Cilt hassaslastiriciligi  igin,
bagisiklik sistemin tepki vermeyi 6grendigi bir baglama asamasi gereklidir; sonraki
maruz kalmada meydana gelebilen Kklinik bulgular gozle goriiliir bir cilt tepkimesi
(meydana gelme asamasi) saglamak igin yeterlidir. Bunun sonucunda ongoriilere
dayal1 testler genelde, cevabin tipik sekilde bir yama testi i¢erdigi standart meydana
gelme asamasiyla Olgiilen bir baslama asamasmin bulundugu bir siireci izler.
Baglama cevabinin dogrudan o6l¢iildigi lokal lenf digiimii testi bir istisnadir.
Insanlarda cilt hassaslastiriciligi delili, bir tanisal yama testi ile degerlendirilir.

3.4.1.5. Genelde cilt ve solunum hassaslastiriciliginda, meydana gelmede, indiiksiyon igin
gerekenden daha diisiik diizeyler gereklidir. Bir karisimdaki hassaslastiriciliga neden
olan 6zel bir maddenin varligina iliskin hassas bireylerin uyarilmasi hakkinda
hiikiimler Ek-2 ikinci bdliimiin 2.8 basliginda yer almaktadir.

3.4.1.6. Solunum ve cilt hassaslastiriciligi zarar sinifi asagidaki gibi ikiye ayrilmaktadir:
- Solunum hassaslastiriciligz;
- Cilt hassaslastiriciligs;

3.4.2. Karisimlar icin simflandirma Kriterleri
3.4.2.1. Solunum hassaslastiricilar
3.4.2.1.1. Zararlilik kategorileri

3.4.2.1.1.1. Solunum hassaslastiricilar, verilerin alt kategoriler igin yeterli olmadigi
durumlarda Kategori 1 kapsaminda siniflandirilirlar.

3.4.2.1.1.2. Verilerin yeterli oldugu durumlarda ise, igiincii boliimin 3.4.2.1.1.3 bashigi
uyarinca yapilacak bir degerlendirme, solunum hassaslastiricilarin alt kategori 1A
- glcli  hassaslastiricilar  sinifinda veya alt kategori 1B smifinda
smiflandirilmasini saglar.

3.4.2.1.1.3. insanlarda veya hayvanlarda goriilen etkiler normalde solunum hassaslastiricilar
icin delil agirhigr yaklasimi iginde yapilacak bir smiflandirma igin gerekge teskil
eder. Maddeler, Tablo 3.4.1°de verilen kriterler uyarinca delil agirhig: yaklagimi
kullanilarak ve insan vakalarindan veya epidemiyolojik ¢alismalardan ve/veya
deney hayvanlari {izerinde yapilan uygun ¢alismalardaki gézlemlerden elde edilen
giivenilir ve iyi kalitede delillere dayanilarak 1A veya 1B alt kategorilerinden
birine yerlestirilebilir.

3.4.2.1.1.4. Maddeler, Tablo 3.4.1°de yer alan kriterler uyarinca solunum hassaslastirici olarak
siniflandirilir:
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Tablo 3.4.1
Solunum hassaslastiricilar icin zararhhk kategorisi ve alt kategorileri
Kategori Kriterler
Kategori 1 Maddeler, verilerin alt kategorilere yerlestirme igin yeterli

olmadig1 asagidaki durumlarda solunum hassaslastirici
(Kategori 1) olarak siiflandirilir.

@ Insanlarda maddenin solunum yollarinda belirli bir
asir1 duyarliliga yol agabilecegine dair kanit olmasi
halinde; ve/veya

(b) uygun bir hayvan testinden alinan pozitif sonuglar
olmasi halinde.

Alt Kategori 1A: | hayvan testleri veya diger testler* bazinda insanlar arasinda

yiiksek bir meydana gelme siklig1 veya insanlarda yiiksek
bir hassaslasma oran1 meydana getirme olasilig1 gosteren
maddeler. Tepkinin ciddiyeti de ayrica dikkate alinabilir.

Alt Kategori 1B: | hayvan testleri veya diger testler* bazinda insanlar arasinda

orta derece bir meydana gelme sikligi veya insanlarda diisiik
ila orta derecede bir hassaslasma orani meydana getirme
olasiligi gosteren maddeler. Tepkimenin siddeti de ayrica
dikkate alinabilir.

(*) Halen, solunum yollarinda asir1 hassaslasma igin taninmis ve gegerli Kilinmis olan

34.21.2.

34.21.2.1.

34.21.2.2.

34.21.23.

hayvan modelleri mevcut degildir. Belli kosullar altinda, hayvan ¢alismalarindan
elde edilen wveriler bir delil agirligi degerlendirmesinde degerli bilgiler
saglayabilir.

Insan delilleri

Bir maddenin belirli bir solunum asirt duyarliligina yol agabilecegine dair deliller
normalde insan deneyimlerine dayali olacaktir. Bu baglamda, asir1 hassasiyet
normalde astim seklinde goriiliir ancak rinit/konjonktivit ve alveolit gibi diger
asir1 hassasiyet tepkileri de ayrica dikkate alinir. Durum, alerjik bir tepkinin klinik
ozelligini gosterir. Ancak, immiinolojik mekanizmalarin goriilmesi gerekli
degildir.

Insan deneylerini géz Oniine alirken, siniflandirma konusunda verilecek bir
kararda asagidaki vakalardan elde edilen delillerin de ayrica dikkate alinmasi
gereklidir:

@ maruz kalan popiilasyonun boyutu (niceligi);
(b) maruz kalma derecesi.

Insanlardan elde edilen verilerin kullanilmasi, bu ekin birinci boliimiiniin 1.1.1.3,
1.1.1.4 ve 1.1.1.5 bagliklarinda tartisiimaktadir.

Yukarida bahsedilen deliller sunlar olabilir;

(@ uygun akciger fonksiyon testlerinden elde edilen ve maddeye maruz
kalmaya iliskin olan, asagidakileri igerebilecek destekleyici deliller
tarafindan teyid edilen klinik gecmis ve veriler:

(i) in vivo immiinolojik testler (6r. cilt prik testi);
(if) in vitro immiinolojik testler (6r. serolojik analiz);
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(i) immiinolojik aksiyon mekanizmalariin kanitlanmamis oldugu diger
belirli asir1 hassasiyet tepkileri belirten ¢alismalar, 6r. tekrarlayan diisiik
seviyede tahrig, farmakolojik aracilikli etkiler;

(iv) maddelere iligskin solunum asir1 duyarliligina yol actigi bilinen bir
kimyasal yap;

(b) madde ile belirli bir asir1 hassasiyet tepkisinin belirlenmesi igin kabul
edilmis olan rehber kurallara goére uygulanan bir veya daha fazla bronsiyal
zorluk testinden elde edilen veriler.

3.4.2.1.2.4.Klinik gecmis, belirli bir maddeye maruz kalmakla solunum hassasiyeti
gelistirmek arasinda bir iliski belirlemek i¢in hem tibbi hem de mesleki ge¢misi
icermelidir. Ilgili bilgiler, hem evde hem de isyerinde mevcut olan agirlastici
faktorleri, hastaligin baslangicini ve ilerlemesini, aile ge¢misini ve s6z konusu
hastanin tibbi ge¢misini igerir. Tibbi ge¢mis ayrica ¢ocukluktan bu yana gelen
diger alerjik veya solunum yollariyla ilgili bozukluklar1 ve sigara igme gegmisine
dair bilgileri de igerir

3.4.2.1.2.5. Brongslarla ilgili sorunlarin pozitif sonuglarinin kendi iglerinde siniflandirilmalari
icin yeterli delil sagladigi kabul edilir. Ancak, pratikte yukarida yer alan
incelemelerden birgogunun zaten yapilmis oldugu anlasilmaktadir.

3.4.2.1.3. Hayvan caligmalari

3.4.2.1.3.1. Uygun hayvan ¢alismalarindan’ elde edilen ve bir maddenin insanlarda®
soluma yolu ile hassaslasmaya neden olma potansiyeline gosterge teskil edebilecek nitelikteki
veriler arasinda sunlar bulunabilir:

(@) farelerde immiinoglobiilin E (IgE) ve diger belirli bagisiklik parametre
Olctimleri;
(b) kobay farelerinde belirli pulmoner cevaplar.

3.4.2.2. Cilt hassaslastiricilar
3.4.2.2.1. Zararlilik kategorileri

3.4.2.2.1.1. Cilt hassaslastiricilar, verilerin alt kategoriler i¢in yeterli olmadigi durumlarda
Kategori 1 kapsaminda siiflandirilir.

3.4.2.2.1.2. Verilerin yeterli oldugu durumlarda ise, iiciincii bolimiin 3.4.2.2.1.3 baslig
uyarinca yapilacak bir degerlendirme, cCilt hassaslastiricilarin alt kategori 1A -
Giiglii Hassaslastiricilar sinifinda veya alt kategori 1B smifinda siniflandirilmasini
saglar.

3.4.2.2.1.3. insanlarda veya hayvanlarda gériilen etkiler normalde cilt hassaslastiricilar igin bu
ekin tgiincli bolimiiniin  3.4.2.2.2 basghiginda belirtildigi gibi delil agirlig
yaklagimiyla smiflandirma yapmak icin yeterli gerekge saglar. Maddeler, Tablo

’ Halen, solunum yollarinda asirt hassaslasma igin taninmug ve gegerli kilinmug olan hayvan modelleri mevcut degildir. Belli kosullar altinda,
hayvan ¢alismalarindan elde edilen veriler bir delil agirhig1 degerlendirmesinde degerli bilgiler saglayabilir.

8 Maddelerin astim semptomlarini tetikledikleri mekanizmalar heniiz tam olarak bilinmemektedir. Onleyici tedbir olarak, bu maddeler
solunum hassaslastiric1 olarak kabul edilirler. Ancak, delillere dayanilarak bu maddelerin sadece bronsiyal hiper-reaktiviteye sahip kisilerde
astim semptomlarini tetikledikleri gsterilebilirse, s6z konusu bu maddelerin solunum hassaslastirici olarak kabul edilmeleri gerekmez.
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3.4.2°de verilen kriterler uyarinca delil agirligi yaklagimi kullanilarak ve insan
vakalarindan veya epidemiyolojik c¢alismalardan ve/veya deney hayvanlari
tizerinde yapilan uygun g¢alismalardaki gézlemlerden elde edilen giivenilir ve iyi
kalitede delillere dayanilarak ve bu ekin iig¢lincii bolimiinin 3.4.2.2.2.1 ve
3.4.2.2.3.2 basliklarinda yer alan rehber degerler uyarmca 1A veya bu ekin
tglincti bolimiiniin 3.4.2.2.2.2. ve 3.4.2.2.3.3 basliklarinda yer alan rehber
degerler uyarinca ise 1B alt kategorilerine yerlestirilebilir.

3.4.2.2.1.4. Maddeler, Tablo 3.4.2°de yer alan kriterler uyarinca cilt hassaslastiric1 (Kategori
1) olarak siniflandirilir:

Tablo 3.4.2
Cilt hassaslastiricilar i¢in zararhlik kategorisi ve alt kategorileri

Kategori Kriterler

Kategori 1 Maddeler, verilerin alt kategorilere yerlestirme igin yeterli
olmadig1 asagidaki durumlarda cilt hassaslastiric1 (Kategori
1) kapsaminda siniflandirtlir.

@ insanlarda maddenin cilde temas etmesi durumunda
onemli sayida insanda hassasiyete yol agabilecegine dair
kanit olmasi halinde; veya

(b) uygun bir hayvan testinden alinan pozitif sonuglar
olmas1 halinde (bkz: tiglincti boliim bashik 3.4.2.2.4.1°de yer
alan 6zel kriterler).

Alt Kategori 1A: | Insanlarda yiiksek bir meydana gelme sikligi veya
hayvanlarda yiiksek bir etki giicii gosteren maddelerin
insanlarda onemli cilt hassaslagsmasi iiretme potansiyeline
sahip olduklar1 kabul edilebilir. Tepkinin ciddiyeti de ayrica
dikkate almnabilir.

Alt Kategori 1B: | Insanlar arasinda diisiik ila orta derecede bir meydana gelme
siklig1 ve/veya hayvanlarda distik ila orta derecede bir etki
giicii gosteren maddelerin insanlarda cilt hassaslasmasi
tretme potansiyeline sahip olduklar1 kabul edilebilir.
Tepkinin ciddiyeti de ayrica dikkate alinabilir.

3.4.2.2.2. Insan delilleri
3.4.2.2.2.1. 1A alt kategorisine iliskin insan delilleri asagidakileri i¢erebilir:

(@ <500 pg/cm? (HRIPT, HMT — indiikleme esigi) degerlerinde pozitif
cevaplar;

(b) tanmmmli bir popiilasyonda nispeten diisik maruz kalmalara karsilik
nispeten yiiksek ve 6nemli tepkime olusumuna sahip tanisal yama testi
verileri;

(c) nispeten diisilk maruz kalmalara karsilik nispeten yiiksek ve onemli
alerjik temas dermatiti olusumu gosteren diger epidemiyolojik deliller.

3.4.2.2.2.2. 1B alt kategorisine iliskin insan delilleri asagidakileri igerebilir:
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34.2.2.3.

34.2.23.1.

(@ > 500 pg/em? (HRIPT, HMT — indiikleme esigi) degerlerinde pozitif
cevaplar;

(b) tanmimli bir popiilasyonda nispeten diisiik maruz kalmaya iliskin olarak
nispeten diisiik fakat 6nemli tepkime olusumuna sahip tanisal yama testi
verileri;

(c) nispeten diisiik maruz kalmalara karsilik nispeten diisiik fakat onemli
alerjik temas dermatiti olusumu gosteren diger epidemiyolojik deliller.

Insan verilerinin kullanilmasi, bu ekin birinci bdliminiin 1.1.1.3, 1.1.1.4 ve
1.1.1.5 bagliklarinda yer almaktadir.

Hayvan ¢aligmalar1

Kategori 1 igin, cilt hassaslasmasi i¢in yardimei tipte bir test yontemi
kullanildiginda, hayvanlardan en az %30 oraninda cevap alinmasi pozitif olarak
kabul edilir. Yardimci nitelikte olmayan Kobay Faresi test yonteminde ise
hayvanlardan alinacak cevap orani en az %15 oldugunda, pozitif olarak kabul
edilir. Kategori 1 i¢in, lokal lenf diigiimii testinde ti¢ veya daha fazlasini i¢eren bir
simiilasyon endeksi pozitif yanit olarak kabul edilir. Cilt hassaslagmasina iliskin
test yontemleri OECD Rehberi 406 (Kobay Faresi Maksimizasyon testi ve
Buehler Kobay Faresi testi) ve Rehber 429’da (Lokal Lenf Digiimii testi)
aciklanmistir. Diger yontemler, iyi valide edilmis olmalar1 ve bilimsel
gerekcelerinin gosterilmesi sartiyla, kullanilabilir Ornegin, fare kulak sismesi testi
(MEST), orta derece ve gii¢lii hassaslastiricilarin saptanmasi igin giivenilir bir
Izleme testi olabilir ve cilt duyarlilastirma potansiyelinin degerlendirilmesinde
birinci basamak seklinde kullanilabilir.

3.4.2.2.3.2. 1A alt kategorisi i¢in hayvan testi sonuglari, Tablo 3.4.3’te gosterilen degerlere

sahip verileri i¢erebilir.

Tablo 3.4.3
1A alt kategorisi icin hayvan testi sonuglari

Test Kriterler
Lokal Lenf Diigiimii | EC3 degeri < %2
Testi
Kobay Farelerinde <%0,1 cilt i¢i indiiksiyon dozunda cevap verenler > %30, veya
Maksimizasyon Testi | > 9%0,1 ila < %1 cilt ici indiiksiyon dozunda cevap verenler > %60
Buehler Testi < %0,2 topikal indiiksiyon dozunda cevap verenler > %15, veya

> %0,2 ila < %20 topikal indiiksiyon dozunda cevap verenler >% 60
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3.4.2.2.3.3. 1B alt kategorisi i¢in hayvan testi sonuglari, Tablo 3.4.4’te gosterilen degerlere
sahip verileri igerebilir.

Tablo 3.4.4
1B alt kategorisi icin hayvan testi sonuclar:
Test Kriterler
Lokal Lenf Diigiimii | EC3 degeri > %2
Testi

Kobay Farelerinde >0,1 ila < %1 cilt i¢i indiiksiyon dozunda cevap verenler > %30 ila <
Maksimizasyon Testi %60, veya

>%1 cilt i¢i indiiksiyon dozunda cevap verenler > %30,

Buehler Testi > %0,2 ila < %20 topikal indiiksiyon dozunda cevap verenler > %15 ila
< %60 veya
>% 20 topikal indiiksiyon dozunda cevap verenler > %15

3.4.2.2.4. Ozel hususlar

3.4.2.2.4.1. Bir maddenin siniflandirmasi igin, delillerin “delil agirhig1” yaklasimi kullanilarak
asagidakilerden herhangi birini veya hepsini icermesi gerekir:
@) yama testlerinden alinan, normalde birden fazla dermatoloji kliniginden
elde edilmis pozitif cevaplar
(b) maddenin neden oldugu alerjik temas dermatiti gosteren epidemiyolojik
caligmalar. vaka sayisi kiigiik olsa dahi, maruz kalanlarin yiiksek bir
oraninin karakteristik semptomlar gésterdigi durumlara 6zel bir dikkatle
bakalir;
(©) uygun hayvan ¢alismalarindan elde edilen pozitif veriler;
(¢) insanlar iizerinde yapilan deneysel c¢alismalardan elde edilen veriler
(bkz. birinci boliim baslik 1.3.2.4.7);
(d)  normalde birden fazla dermatoloji kliniginden elde edilmis, iyi
dokiimante edilmis alerjik temas dermatiti vakalari;
(e tepkinin ciddiyeti de ayrica dikkate alinabilir.

3.4.2.2.4.2. Hayvan calismalarindan elde edilen deliller genellikle insan maruz kalmasindan
elde edilen delillerden daha giivenilirdir. Ancak, her iki kaynaktan da elde edilmis
verilerin mevcut oldugu ve sonuglar arasinda ¢eliski bulundugu durumlarda, vaka
bazinda bir siniflandirma yapmak iizere her iki kaynaktan da elde edilmis olan
kanitlarin ~ Kalitesi ve giivenilirligi  degerlendirilir. Normalde, zararlilik
smiflandirmasina iligkin insan verileri goniilliilerle yapilan kontrollii deneylerden
elde edilmez, bu veriler daha ziyade hayvan testlerinde etki goriillmemesi
durumunu teyid etmek icin zarar degerlendirmesinin bir sonucu olarak iiretilir.
Sonug olarak, cilt hassaslasmasima iligskin pozitif insan verileri genellikle vaka
kontrollii veya diger daha az tanimlanmis galismalardan tiiretilir. Dolayisi ile,
vakalarin sikligt maddelerin igsel ozelliklerine ek olarak maruz kalma durumu,
biyoyararlanim, bireysel yatkinliklar ve alinan onleyici tedbirler gibi faktorleri
yansittigindan dolay1, insan verilerinin degerlendirilmesi dikkatle yapilmalidir.
Negatif insan verileri normalde hayvan calismalarindan elde edilen pozitif
sonuglar1 gegersiz kilmak i¢in kullanilmamalidir. Hem hayvan hem de insan
verileri i¢in, kullanilan aracin etkisi dikkate alinmalidir.
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3.4.2.2.4.3. Yukarida yer alan kosullarin higbiri karsilanmamigsa, maddenin cilt hassaslastirict
olarak siniflandiriimasi gerekmez. Ancak, asagida listelenen iki veya daha fazla
cilt hassaslastirma gostergesinin birlesmesi, karar1 degistirebilir. Bu, vaka bazinda
dikkate alinir.

@) alerjik temas dermatitinin izole edilmis boliimleri;

(b) simirli glice sahip epidemiyolojik ¢alismalar, 6rn. sans, onyargi veya
sasirtict  unsurlarin - makul bir giivenilirlikle bertaraf edilemedigi
hallerde;

(©) mevcut rehber kurallara gore uygulanan hayvan testlerinden alinan ve
bolim 3.4.2.2.3’de yer alan pozitif sonu¢ kriterlerini karsilamayan
ancak sinira yeterince yakin olan veriler 6nemli kabul edilir;

(¢) standart dig1 yontemlerden elde edilen pozitif veriler;

(d)  yapisal analoglardan elde edilen pozitif sonuglar.

3.4.2.2.4.4. Immiinolojik temas {irtikeri

Solunum hassaslastirict siniflandirmasmin Kkriterlerini karsilayan maddeler ayni
zamanda immiinolojik temas trtikerine de neden olabilir. Bu maddelerin ayrica
cilt hassaslagtirict olarak smiflandirilmast  da  distintilmelidir.  Solunum
hassaslastiricilara iliskin kriterleri karsilamaksizin immiinolojik temas iirtikerine
neden olan maddelerin de hassaslastiric1 olarak siniflandirilmasi diistintilmelidir.
Immiinolojik temas iirtikerine neden olan maddelerin tespit edilmesi icin tanmnmus
herhangi bir hayvan modeli mevcut degildir. Bu nedenle, siniflandirma normalde
cilt duyarlilagtirmasina benzer olan insan delillerine dayanir.

3.4.3. Karisimlar icin simflandirma Kriterleri

3.4.3.1. Karigimlarin, karigimin tamami igin  Vverilerin  mevcut oldugu durumlarda
siniflandirilmasi

3.4.3.1.1. Maddelere yonelik kriterlerde tanimlandigi gibi, deney hayvanlar1 ile yapilan
caligmalardan veya insan deneyiminden elde edilmis olan giivenli ve Kaliteli
deliller varsa, bu verilerin delillerin agirligi degerlendirmesine gore incelenmesi
sonucu karigimlar siniflandirilir.  Kullanilan  dozun sonuglarin  kesinligini
bozmamasi i¢in karigima yonelik veriler degerlendirilirken dikkatli olunmalidir.

3.4.3.2. Karisimlarin, karisimin tamami igin Vverilerin  mevcut olmadigi durumlarda
siniflandirilmasi: baglanti kurma ilkeleri

3.4.3.2.1. Karnistmin kendisinin hassaslastirict  6zelliklerinin  belirlenmesi igin  test
edilmedigi, fakat her bir bilesene ve karisimin zararlariin yeterince karakterize
edilmesi i¢in her bir bilesene yonelik yeterli veri ve test edilmis benzer
karisimlarin  mevcut oldugu durumlarda, séz konusu veriler bu ekin birinci
bolimii 1.1.3 bashginda belirlenen baglanti kurma ilkeleriyle uyumlu olarak
kullanilir.

3.4.3.3. Karisimlarin, karisimdaki tiim bilesenler veya bazi bilesenler igin verilerin mevcut
oldugu durumlarda siniflandirilmasi
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3.4.3.3.1.

En az bir bileseni solunum veya cilt hassaslastirici olarak smiflandirilan ve ilgili

genel konsantrasyon smir degeri Tablo 3.4.5’te kati/sivi ve gaz igin sirasiyla
belirtilen degerde veya bu degerden daha fazla olan karigimlar solunum veya cilt
hassaslastiric1 olarak smiflandirilir.

3.4.3.3.2.

Hassaslasirict maddeler, Tablo 3.4.5’te gosterilen konsantrasyonlarin altindaki

miktarlarda bir karisimda mevcut oldugunda, madde veya karisima zaten duyarh
kisilerde bir cevaba neden olabilir (bkz Not 1 Tablo 3.4.6).

Tablo 3.4.5

Solunum veya cilt hassaslastirici olarak simflandirilan ve karisimin Siniflandirilmasimi
saglayan karisim bilesenlerinin genel konsantrasyon sinir degerleri

Bilesen siniflandirmasi:

Karisimin simiflandirilmasimi saglayan genel

konsantrasyon sinir degerleri

Solunum hassaslastirici

Cilt hassaslastirici

Kategori 1 Kategori 1
Kati/s1vi Gaz Tiim fiziksel haller
Solunum hassaslastiric1 Kategori 1 >1,0% >0,2%
Solunum hassaslastirici Alt kategori 1A >0,1% >0,1%
Solunum hassaslastirici Alt kategori 1B >1,0% >0,2%
Cilt hassaslastiric1 Kategori 1 >1,0%
Cilt hassaslastiric1 Alt kategori 1A >0,1%
Cilt hassaslastiric1 Alt kategori 1B >1,0%

Tablo 3.4.6

Bir karisim bilesenlerine iliskin sonuca vardirict konsantrasyon sinir degerleri

Bilesen siniflandirmasi:

Vardiric1 konsantrasyon simir degerleri

Solunum hassaslastirici
Kategori 1

Cilt hassaslastirici
Kategori 1

Kati/sivi

Gaz

Tim fiziksel haller

Solunum hassaslastiric1 Kategori 1

>0,1% (Not 1)

>0,1% (Not 1)

Solunum hassaslastiric1 Alt kategori | >0,01% (Not 1) | >0,01% (Not 1)
1A

Solunum hassaslastiric1 Alt kategori | >0,1% (Not 1) >0,1% (Not 1)
1B

Cilt hassaslastiric1 Kategori 1

>0,1% (Not 1)

Cilt hassaslastiric1 Alt kategori 1A

>0,01% (Not 1)

Cilt hassaslastiric1 Alt kategori 1B

>0,1% (Not 1)
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Not 1:Sonuca vardirici bu konsantrasyon sinir degeri genellikle Ek-2 ikinci bolimiin 2.8
bashiginda yer alan 6zel etiketleme gereklerinin hali hazirda hassas olan bireyleri korumak
tizere uygulanmasi i¢in kullanilir. Bu konsantrasyonda veya iizerinde bir icerige sahip olan bir
karisim i¢in GBF gereklidir. Ozel konsantrasyon smir degeri %0,1°den diisiik olan
hassaslastirict maddeler i¢in, sonuca vardirici konsantrasyon sinir degeri 6zel konsantrasyon
siir degerinin onda biri olarak belirlenir.

3.4.4. ZararhhKk iletisimi
3.4.4.1. Bu zararlilik smifindaki siniflandirma Kriterlerini karsilayan madde veya karisimlar
icin Tablo 3.4.7°de yer alan etiket unsurlar1 kullanilir.
Tablo 3.4.7
Solunum veya cilt hassaslastiricihigl icin etiket unsurlar:

Siniflandirma Solunum hassaslastiriciligi Cilt hassaslastiriciligi
Kategori 1 ve Kategori 1 ve
alt kategorilA ve 1B alt kategori 1A ve 1B
GHS Ilsaretleri
Uyari kelimesi Tehlike Dikkat
H334: Solunmasi halinde nefes H317:  Alerjik cilt
. . alma zorluklari, astim :
Zararlilik Ifadesi N . . reaksiyonlarin
ndbetleri veya alerjiye e
i a yol agabilir.
yol acabilir.
Onlem Ifadesi P261 P261
Tedbir P284 P272
P280
P302 + P352
" . N P304 + P340 P333 + P313
Onlem I[fadesi Miidahale P342+ P311 P31
P362 + P364
Onlem Ifadesi Depolama
Onlem Ifadesi Bertaraf P501 P501

3.5. ESEY HUCRE MUTAJENITESI

3.5.1. Tammlar ve genel hususlar

3.5.1.1. Mutasyon bir hiicredeki genetik materyalin miktar1 veya yapisindaki kalict bir
degisikliktir. “Mutasyon” terimi, hem fenotipik seviyede ortaya konabilen kalitsal
degisiklikler, hem de -—bilindikleri durumlarda— altta yatan DNA degisiklikleri
(spesifik baz ¢ift degisiklikleri ve kromozomsal yer degistirmeler dahil) igin
gegerlidir.  “Mutajenik” ve “mutajen” terimleri, hiicre ve/veya organizma
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3.5.1.2.

popiilasyonlarinda artan mutasyon olusumlarina neden olan araci maddeler igin
kullanilir.

Daha genel terimler olan “genotoksik” ve “genotoksisite” ise, normal kopyalama
stirecine miidahale ederek DNA hasarina neden olanlar veya fizyolojik olmayan bir
bi¢imde (gegici olarak) DNA kopyalanmasii degistirenler de dahil olmak iizere,
DNA yapisini, bilgi igerigini veya ayrimini degistiren araci maddeler ve siirecler i¢in
gecerlidir. Genotoksisite test sonuglari genellikle mutajenik etkiler igin gosterge
olarak kabul edilir.

3.5.2.  Maddeler icin siniflandirma Kriterleri

3.5.2.1. Bu zararlilik sinifi 6ncelikli olarak, insan esey hiicrelerinde gelecek kusaklara
aktarilabilecek mutasyonlara neden olabilecek maddelerle iliskilidir. Ancak, in vitro
mutajenisite veya genotoksisite testlerinden ve in vivo memeli somatik ve esey
hiicresi testlerinden elde edilen sonuglar da ayrica madde ve karisimlarin bu zararlilik
sinifinda siniflandirilmasi i¢in dikkate alinir.

3.5.2.2. Esey hiicre mutajenitesi sinifinda siniflandirilan maddeler, Tablo 3.5.1°deki kritere
karsilik gelen iki kategoriden birinde smiflandirilir.

Tablo 3.5.1
Esey hiicre mutajenitesi zararhhik kategorileri
Kategoriler Kriterler

KATEGORI 1;: |Insan esey hiicrelerinde kalitimsal mutasyonlar: tetikledikleri bilinen veya

kalitimsal mutasyonu tetikledikleri kabul edilen maddeler.
Insan esey hiicrelerinde kalitimsal mutasyonlar: tetikledikleri bilinen
maddeler.

Kategori 1A: Kategori 1A kapsaminda siniflandirma, insanlar tizerindeki epidemiyolojik

_ calismalardan elde edilen pozitif delillere dayanir.
Insan esey hiicrelerinde kalitimsal mutasyonu tetikledikleri kabul edilen
maddeler.

Kategori 1B’deki siniflandirma asagidaki bulgulara dayanir:

Kategori 1B: — memeliler iizerinde yapilan in vivo kalitimsal esey hiicre

mutajenisite testlerinden elde edilen pozitif sonug(lar); veya

— memeliler {izerinde yapilan in vivo somatik hiicre mutajenisite
testlerinden elde edilen pozitif sonug(lar) ile birlikte maddenin
esey hiicrelerinde mutasyonlara yol agma potansiyelinde olduguna
dair bazi deliller. Bu destekleyici delillerin esey hiicreleri {izerinde
yapilan in vivo mutajenisite/genotoksisite testlerinden veya
maddenin veya onun metabolitlerinin esey hiicrelerinin genetik
materyali ile etkilesime girebilme yetisi gosterilmek suretiyle
tiiretilmesi miimkiindiir; veya

— insan esey hiicrelerinde mutajenik etkiler gosteren fakat gelecek
kusaklara aktarim gostermeyen pozitif test sonuglari; Ornegin
maruz kalan kisilerin sperm hiicrelerinde andploidi sikliginda arts.

KATEGORI 2; | insan esey hiicrelerinde kalitimsal mutasyonlar tetikleyebilme olasiliklart

nedeniyle insanlar i¢in kaygiya neden olan maddeler.

Kategori 2’deki siiflandirma asagidaki bulgulara dayanir:
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— Memelilerdeki deneylerden ve/veya bazi vakalarda in vitro
deneylerden gelen ve asagidakilerden elde edilen pozitif deliller:

- memeliler iizerinde yapilan in vivo somatik hiicre mutajenisite
testleri; veya

— in vitro mutajenisite analizlerinden elde edilen pozitif sonuglarla
desteklenen diger in vivo somatik hiicre mutajenisitesi testleri.

Not: In vitro memeli mutajenisitesi calismalarinda pozitif ¢ikan ve
ayrica bilinen esey hiicre mutajenleri ile kimyasal yap: faaliyet
iliskisi gosteren maddeler, Kategori 2 mutajenleri seklinde
simiflandirilmak icin dikkate alinacaktir.

3.5.2.3. Maddelerin esey hiicre mutajenleri olarak siniflandirilmasina iliskin 6zel hususlar

3.5.2.3.1.

3.5.2.3.2.

3.5.2.3.3.

3.5.2.3.4.

3.5.2.3.5.

3.5.2.3.6.

3.5.2.3.7.

Bir simiflandirmaya ulasmak amaciyla, maruz kalan hayvanlardaki mutajenik
ve/veya genotoksik etkileri belirleyen deneylerden elde edilen test sonuglar
dikkate alinir. /» vitro testlerde belirlenen mutajenik ve/veya genotoksik etkiler de
ayrica dikkate alinmalidir.

Sistem zararliliga dayali olup maddeleri esey hiicrelerinde mutasyona neden olma
yoniindeki icsel ozelliklerine gore smiflandirmaktadir. Dolayistyla bu program
maddelerin (kantitatif) zararlilik degerlendirmesinde kullanima yo6nelik degildir.

Insan esey hiicreleri iizerindeki kalitimsal etkilere iliskin siniflandirma, asagidaki
hiikiimlerde belirtilenler gibi, tercihnen Maddelerin ve Karisimlarin Fiziko-
Kimyasal, Toksikolojik ve Ekotoksikolojik Ozelliklerinin Belirlenmesinde
Uygulanacak Test Yontemleri Hakkinda Yonetmelikte tanimlandiklart sekliyle,
iyi uygulanmis, yeterli derecede dogrulanmis testlere dayanilarak yapilir. Test
sonuglart uzman karari kullanilarak degerlendirilmeli ve bir siniflandirmaya
ulagsmak amaciyla mevcut tiim deliller agirliklandirilmalidir.

In vivo kalitimsal esey hiicre mutajenite testleri:
— kemirgen dominant 6liimciil mutasyon testi;
— fare kalitimsal translokasyon testi.

In vivo somatik hiicre mutajenite testleri:
—memeli kemik 1ligi kromozom aberasyon testi;

— memeli eritrosit mikroniikleus testi.
Esey hiicrelerinde mutajenite/genotoksisite:

@ Mutajenite testleri:
— memeli spermatogonial kromozom aberasyon testi;
— spermatid mikroniikleus testi;
(b) Genotoksisite testleri:
— spermatogoniada kardes kromatid degisim analizi;
— testis hiicrelerinde programlanmamis DNA sentezi testi (UDS).

Somatik hiicrelerde genotoksisite testleri:
— karacigerde programlanmamis sentez testi (UDS) in vivo;
— memeli kemik iligi kardes kromatid degisim (SCE);
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3.5.2.3.8.

3.5.2.3.9.

In vitro mutajenite testleri:
— in vitro memeli kromozom aberasyon testi;
— in vitro memeli giirce gen mutasyon testi;
— bakteriyel ters mutasyon testleri.

Her bir maddenin siniflandirmasi, mevcut delillerin toplam agirligi bazinda ve
uzman karar1 kullanilarak yapilir (bkz: 1.1.1). Tek bir iyi uygulanmis testin
smiflandirma igin kullanildigi bu gibi durumlarda net ve siipheye yer birakmayan
pozitif sonuglar saglar. Yeni ve iyi dogrulanmis testlerin ortaya ¢ikmasi halinde,
bunlar da hesaba katilacak olan toplam delil agirlig1 da kullanilabilir. Insanlar icin
en olas1 maruz kalma yollarina kiyasla maddenin ¢alisilmasinda kullanilan maruz
kalma yolunun ilgililigi de ayrica dikkate alinir.

3.5.3.  Karnisimlar icin siniflandirma kriterleri

3.5.3.1. Karisimlarin, karisimdaki tiim bilesenler veya bazi bilesenler igin verilerin mevcut
oldugu durumlarda siiflandirilmasi

3.5.3.1.1.

Karisim, en az bir bileseninin Kategori 1A, Kategori 1B veya Kategori 2 mutajen
seklinde siniflandirilmis olmasi ve bu bilesenin asagida yer alan Tablo 3.5.2°de
sirastyla Kategori 1A, Kategori 1B ve Kategori 2 igin belirtilen uygun genel
konsantrasyon sinir degerlerine esit veya daha yiiksek bir degerde mevcut olmasi
halinde, mutajen olarak siniflandirilir.

Tablo 3.5.2
Esey hiicre mutajeni olarak simflandirilan ve karisimin siniflandirilmasina
neden olan bilesenlerin genel konsantrasyon sinir degerleri

Bir karisimin asagida sekilde simflandirilmasina neden olan

Bilesen siniflandirmast: konsantrasyon sinir degerleri:

Kategori 1 mutajen

Kategori 1A mutajen: | Kategori 1B mutajen:

Kategori 1A mutajen: > %0,1 - -

Kategori 1B mutajen: - >%0,1 —

Kategori 2 mutajen: - - >%1,0

Not: Tablodaki konsantrasyon sinir degerleri kat1 ve sivi (a/a birim) ve bunun yani sira gazlar

(h/h birim) i¢in gegerlidir.

3.5.3.2. Karigimlarin, karigimin tamami i¢in  Verilerin mevcut oldugu durumlarda
siniflandirilmasi

3.5.3.2.1.

Karigimlarin sinmiflandirilmasi, karisim igindeki esey hiicre mutajeni seklinde
smiflandirilmis her bir bilesene iliskin konsantrasyon sinir degerlerini kullanan
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mevcut test verilerine dayandirilmalidir. Vaka bazinda, karisimlara iligkin test
verileri, miinferit bilesenler bazindaki degerlendirmeye dayanilarak belirlenmemis
olan etkiler gosterdiklerinde, siniflandirma igin kullanilabilir. Bu gibi durumlarda,
karisimin tamamina iliskin test verilerinin dozu ve siire, gézlemler, duyarlilik ve
esey hiicre mutajenisitesi test sistemlerinin istatistiksel analizi gibi diger faktorleri
dikkate alan, kesin ve sonuca vardirici nitelikte oldugunun gosterilmesi gereklidir.
Siniflandirmay1 destekleyen yeterli dokiimantasyonun saklanmas1 ve talep halinde
incelenmek tizere temin edilmesi gerekir.

3.5.3.3. Karisimlarin, karisimm tamami igin verilerin  mevcut olmadigi durumlarda
siniflandirilmasi: baglant1 kurma ilkeleri

3.5.3.3.1

Karisimin esey hiicre mutajenisitesine iliskin olarak kendisinin test edilmemis
oldugu fakat (liglinci Bolim bashk 3.5.3.2.1’¢ gore) test edilmis benzer
karigimlara ve karisimin  miinferit bilesenlerine ait olan ve karisimin
zararliliklarin1 yeterli derecede karakterize edebilecek yeterli verinin bulundugu
durumlarda, bu veriler bu ekin birinci bolimi 1.1.3 bashiginda yer alan gegerli
baglanti kurma ilkeleri ile uyumlu olarak kullanilir.

3.5.4. Zararhlk iletisimi

3.5.4.1. Bu zararlilik simifindaki siniflandirma kriterlerini karsilayan madde veya karisimlar
icin Tablo 3.5.3°de yer alan etiket unsurlar1 kullanilir.

Tablo 3.5.3
Esey hiicre mutajenitesi etiket unsurlar

Siniflandirma Kategori 1 Kategori 2

GHS Isaretleri

(Kategori 1A, 1B)

Uyar1 Kelimesi Tehlike Dikkat

H341: Genetik hasara yol

H340: Genetik hasara yol . :
acma sliphesi var.

a‘;a.b,l bir <Diger maruz kalma
. . | <Diger maruz kalma yollarmimn .
Zararlhilik Ifadesi |, . <. . < yollarinin  higbirinin ~ bu
higbirinin bu zararlilig ararlilis ! -
o . g1 olusturmadigi
olusturmadigr ispatlanmis ise, ispatlanmis  ise Mmaruz
maruz kalma yolunu belirtiniz> kalma yolunu beI,irtiniz>
. . . P201 P201
On em lades: P202 P202
P280 P280
Onlem Ifadesi
Miidahale P308 + P313 P308 + P313
Onlem Ifadesi P405 P05
Depolama
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Onlem Ifadesi

Bertaraf P501 P501

3.5.5. Tllave simflandirma kriterleri

Insanlar ve hayvanlarda kimyasal madde kaynakli tiimor olusumu prosesinin proto-
onkogenez ve/veya somatik hiicrelerin tiimor baskilayicit genlerindeki gibi genetik
degisiklikleri igerdigi giderek artan sekilde kabul edilmektedir. Bu nedenle in vivo
memelilerde somatik ve/veya esey hiicrelerinde maddelerin mutajenik 6zelliklerinin
gosterilmesi bu maddelerin potansiyel anlamda kanserojen olarak siniflandirilmasi
icin 6nemli olabilir (ayrica bkz Kanserojenite, iigiincii boliim bashik 3.6 ve
3.6.2.2.6).

3.6.  KANSEROJENITE

3.6.1. Tamm

3.6.1.1. Kanserojen, kanseri tetikleyen veya olusum sikligini artiran madde veya madde
karigimi anlamina gelir. Hayvanlar {izerinde yapilan iyi icra edilmis deneysel
caligmalarda iyi huylu ve kotii huylu timérleri tetikleyen maddelerin, timér olusumu
mekanizmasinin insanlar igin ilgili olmadigina dair giiclii deliller mevcut olmadigi
stirece, ayni zamanda insanlar i¢in de kanserojen olduklar1 varsayilir veya bundan
siiphelenilir.

3.6.2. Maddeler i¢in siniflandirma Kriterleri

3.6.2.1. Kanserojen sinifinda smiflandirilan maddeler, delillerin giigliliigii ve dikkate
alinacak ilave hususlar (delil agirhig) temelinde iki kategoriden birinde
smiflandirilir. Belli baz1 durumlarda, diger hi¢bir maruz kalma yolunun s6z konusu
zararlilik arz etmedigi kesin olarak kanitlanabildigi taktirde, maruz kalma yoluna
ozel simflandirma gerekli olabilir.

Tablo 3.6.1
Kanserojenler icin zararhhk kategorileri

| Kategoriler | Kriterler |
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KATEGORI | Insanlar igin bilinen veya tahmin edilen kanserojenler

Kategori 1A: | Kategori 1A, insanlar ig¢in kanserojenite potansiyeli oldugu

Kategori 1B: Kategori 1B, insanlar i¢in kanserojenite potansiyeli oldugu

1: Bir madde, kanserojenlige iliskin olarak epidemiyolojik veriler
ve/veya hayvan verileri temelinde Kategori 1
kapsaminda smiflandirilir. Bunun Gtesinde, bir madde
ayrica agagidaki siiflara yerlestirilebilir:

bilinenler, siniflandirma biiyiik ¢apta insanlardan gelen
delillere dayalidir; veya

tahmin  edilenler,  smiflandirma  biiyiilk  ¢apta
hayvanlardan gelen delillere dayalidir.

Kategori 1A ve 1B kapsaminda smiflandirma, delillerin
gucliligic ve dikkate alinacak ilave hususlar (delil
agirligl) temelinde yapilir (bkz igiinci Bolim baslik
3.6.2.2). Bu deliller asagidaki c¢alismalardan elde
edilebilir:

- Bir maddeye maruz kalma ile kanser gelisimi arasinda
bir nedensellik iliskisi gdsteren insan ¢alismalari
(bilinen insan kanserojeni) veya

- Hayvanlarda kanserojenitenin gosterilmesi igin yeterli
delil bulunan hayvan deneyleri (varsayilan insan
kanserojeni)®.

Ayrica vaka bazinda bilimsel muhakeme yapilmasi, insanlarda
siirh bir kanserojenite delili gosteren galismalardan ve
deney hayvanlarindaki sinirl kanserojenite
delillerinden tiiretilen bilgilerle, bir maddenin insanlar
icin varsayilan kanserojen olduguna dair bir Kkarar
verilmesini kesinlestirebilir.

KATEGORI | Insanlar i¢in siipheli kanserojenler

2: Bir maddenin Kategori 2 kapsamina alinmasi, insanlar ve/veya

hayvanlar {izerinde yapilan calismalardan elde edilen
ancak delil gicliligii ile birlikte ilave hususlar
temelinde (bkz {giincii Bolim bashk 3.6.2.2)
maddenin Kategori 1A veya 1B kapsamina alinmasi
igin yeterince ikna edici olmayan delillere dayanilarak
gerceklestirilir. Bu tiir deliller, insanlar veya hayvanlar
iizerinde yapilan calismalardan gelen smirh (%)
kanserojenite delillerinden tiiretilebilir.

@ Not: Bkz. 3.6.2.2.4

3.6.2.2. Maddelerin kanserojen olarak siniflandirilmasi igin 6zel hususlar

3.6.2.2.1.

3.6.2.2.2.

Kanserojen seklindeki bir siniflandirma, givenilir ve kabul edilebilir
caligmalardan elde edilen delillere dayanilarak yapilir ve kansere yol agma igsel
ozelligine sahip olan maddeler igin kullanilmasi amaglanmistir. Degerlendirmeler
mevcut tim verilere, meslektas degerlendirmesinden gegen yaymlanmis
caligmalara ve ilave kabul edilebilir verilere dayanilarak yapilir.

Bir maddenin kanserojen olarak siniflandirilmasi, birbirleri ile iliskili olan iki
tespiti igeren bir siiregtir:  insanlarda kansere yol agma potansiyeli tasiyan
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3.6.2.2.3.

maddelerin zararlilik smiflarma yerlestirilmesi igin delillerin  giigliiliigtiniin
degerlendirilmesi ve ilgili tiim diger bilgilerin dikkate alinmasi.

Delillerin gii¢liiliigii kavrami,insanlar ve hayvanlar iizerinde yapilan ¢alismalarda
timorlerin sayilmasi ve bunlarin istatistiksel 6nem seviyelerinin belirlenmesini
icerir. Hayvanlardan elde edilen yeterli deliller, madde ile timér olusum
sikligindaki artig arasinda bir nedenselligi gosterirken, insanlardan elde edilen
yeterli deliller de insan maruz kalmasi ile kanser gelisimi arasinda bir nedensellik
bulundugunu gostermektedir. Insanlardan elde edilen smirl: deliller, maruz kalma
ile kanser arasinda pozitif bir iliski gostermektedir ancak nedensel bir iliski
telaffuz edilememektedir. Hayvanlardan elde edilen smirli deliller ise verilerin
kanserojen bir etki ileri siirdiigii hallerde temin edilmektedir fakat bunlar yeterli
dereceden azdir. “Yeterli” ve “sinirli” terimleri Uluslararasi Kanser Arastirmalari
Ajanst (IARC) tarafindan tamimlandigi sekilde kullanilmaktadir ve s6z konusu
tanimlama su sekildedir:

@) Insanlarda kanserojenite

Insanlar iizerinde yapilan calismalardan elde edilen kanserojenlige iliskin

deliller asagidaki kategorilerden birinde siniflandirilir:

Kanserojeniteye iliskin yeterli delil: aract maddeye maruz kalmak ile
insanlardaki kanser olusumu arasinda nedensel bir iligski belirlenmistir.
Bu, sans, Onyargi ve yanilmalarin makul bir giivenilirlikle bertaraf
edilebildigi ¢alismalarda maruz kalma ile kanser arasinda pozitif bir
iliskinin gozlendigi anlamina gelmektedir.

— Kanserojeniteye iliskin sinirli delil : aract1 maddeye maruz kalmak ile
kanser arasinda, nedensellige yonelik bir yorumlamanin inandirici
olacaginin disiiniildiigii ancak sans, 6nyargi ve yanilmalarin makul bir
giivenilirlikle bertaraf edilemedigi, pozitif bir iliski gdzlenmistir.

(b)  Deney hayvanlarinda kanserojenite
Deney hayvanlarindaki kanserojenite konvansiyonel biyo-analizler, genegi
degistirilmis hayvanlarin kullanildigi biyo-analizler ve kanserojenligin bir veya
daha fazla kritik asamasina odaklanan diger in vivo biyo-analizler kullanilarak
degerlendirilebilir. Konvansiyonel uzun vadeli biyo-analizlerden veya
neoplazinin sonlanma noktas1 oldugu analizlerden elde edilmis verilerin
olmadig1 durumlarda, gesitli modellerden elde edilen ve kanserojenezdeki ¢ok
asamal1 slirecte yer alan cesitli asamalara yonelik istikrarli pozitif sonuglar
deney hayvanlarindaki kanserojeniteye iliskin delillerin  derecelerinin
degerlendirilmesinde dikkate alinabilir. Deney hayvanlar1 iizerinde yapilan
caligmalardan elde edilen kanserojeniteye iliskin deliller asagidaki
kategorilerden biri altinda siniflandirilir:

— Kanserojeniteye iliskin yeterli delil: (a) iki ya da daha fazla hayvan
tirtinde veya (b) tek hayvan tiirii iizerinde, farkli zamanlarda veya farkl
protokoller kapsaminda farkli laboratuvarlarda yapilan iki ya da daha
fazla bagimsiz ¢alismada, aract madde ile kotii huylu neoplazmalarin
veya iyi huylu ve kétii huylu neoplazmalarin uygun kombinasyonunun
olusumundaki artis arasinda nedensel bir iliski belirlenmistir. Iyi icra
edilmis, ideal olarak 1Iyi Laboratuar Uygulamalari kapsaminda
gerceklestirilmis olan bir ¢alismada, tek bir tiire ait her iki cinsiyette de
timor olusum sikligindaki bir artis da ayrica yeterli delil saglayabilir.
Koéti huylu neoplazmalarin olusum sikligi, Sahasi, timor tipi veya
baslangigtaki yas bakimindan alisiilmadik boyutlarda meydana gelmesi
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3.6.2.2.4.

3.6.2.2.5.

3.6.2.2.6.

3.6.2.2.7.

veya birden fazla sahada tiimér olustuguna dair giiglii bulgularin olmasi
halinde, tek bir tir ve cinsiyet lizerinde yapilan tek bir ¢alismanin
kanserojeniteye dair yeterli delil sagladigi diistiniilebilir;

- Kanserojeniteye iliskin smirli delil: Veriler kanserojen bir etki ileri
stirmektedir fakat kesin bir degerlendirme yapmak i¢in sinirlidir ¢iinkdi,
ornegin: (a) kanserojenite delilleri tek bir deneyle smirhdir; (b)
caligmalarin tasarimi, uygulanmasi veya yorumlanmasinin yeterliligine
dair cevaplanmamis sorular mevcuttur; (c) aracit madde sadece iyi huylu
neoplazmalarin veya belirsiz neoplastik potansiyele sahip lezyonlarin
olusum sikligim1 artirmaktadir; veya (d) kanserojenite delilleri dar bir
doku veya organ araligi dahilinde sadece tesvik edici faaliyetlerin
varligin1 gosteren calismalarla sinirhidir.

Ilave hususlar (delil agirligi yaklasiminin bir parcas: olarak (bkz birinci boliim
baslik 1.1.1)). Kanserojeniteye iliskin delil gii¢liiliigiinii belirlemenin 6tesinde, bir
maddenin insanlar igin kanserojen zararlilik tagima olasiligini genel olarak
etkileyen diger bazi faktorlerin de dikkate alinmasi gereklidir. Bu belirlemeyi
etkileyen faktorlerin listesi ¢ok uzun olabilir fakat bunlardan onemli bazilar
burada dikkate alinmistir.

Faktorler insanlar igin kanserojen olmaya iliskin kaygi seviyesini ya azaltan veya
artiran seklinde goriilebilir. Her bir faktore yapilan ilgili vurgu, her birine dair
delillerin miktar1 ve tutarlihigina baghdir. Genellikle, kaygi seviyesini artirmaktan
cok daha azaltmak icin gerekenden daha eksiksiz bilgiler gerekir. Timor
bulgularinin ve diger faktorlerin vaka bazinda degerlendirilmesinde ilave hususlar
da kullanilmalidir.

Genel kaygi seviyesinin tespit edilmesinde dikkate alinabilecek olan bazi 6nemli
faktorler:

(@) Tumor tipi ve gegmisteki olusum sikligi;

(b) Cok-sahali cevaplar;

(c) Lezyonlarin kotii huyluya evrilmesi;

(¢) Azaltilmis tiimor gecikme zamani(latens);

(d) Cevaplarin tek bir cinste mi yoksa her ikisinde de mi gortldigi;

(e) Cevaplarin tek bir tiirde mi yoksa birden fazla tiirde mi goriildigi;

()  Kanserojeniteye iliskin iyi derecede delile sahip bir maddeye/maddelere
olan yapisal benzerlik;

(g) Maruz kalma yollari;

(g) Deney hayvanlarn ve insanlar arasinda absorpsiyon, dagilim,
metabolizma ve bosaltim karsilastirmalari;

(h)  Test dozlarinda yaniltict bir asir1 toksisite etkisinin olasiligi;

(1) Etki sekli ve bunun biiyiime uyarisi tasiyan sitotoksisite, mitojenez,
savunma mekanizmasi (immiinosupresyon), mutajenisite gibi insanlar
icin ilgililigi.

Mutajenite: Genetik olaylarin kanser gelisiminin genel siiresince 6nemli oldugu
bilinmektedir. In vivo mutajenik aktivitenin bir maddenin kanserojenik etki
potansiyeline sahip oldugunu gdsterebildigi yoniinde delil mevcuttur.

Kanserojenite agisindan test edilmemis olan bir madde belirli durumlarda, ortak
anlamli metabolitlerin (6rn, benzidin konjener boyalar) olusumu gibi diger 6nemli
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faktorlerin degerlendirilmesinden belirgin destekle birlikte yapisal benzesinin
tumor verilerine dayamilarak Kategori 1A, Kategori 1B veya Kategori 2 olarak
siiflandirilabilir.

3.6.2.2.8. Smiflandirma, verilen uygulama yolu(lar1) araciligryla maddenin absorplanip
absorplanmadigini; ya da test edilen yollar i¢in uygulama yerinde sadece lokal
tiimorlerin olup olmadigini ve diger major yol(lar)la elverisli testin kansorejenisite
eksikligi gosterip gostermedigini dikkate almalidir.

3.6.2.2.9. Kimyasal benzerlikleri hakkinda herhangi mevcut ilgili bilgi kadar maddelerin
fiziko-kimyasal, toksikokinetik ve toksikodinamik o6zelliklerinden  herhangi
birinin de bilinmesi 6nemlidir, yani siniflandirma yapilirken yap1 aktivite iligkisi
dikkate alinir.

3.6.3. Karisumlar icin siniflandirma kriterleri

3.6.3.1. Karisimlarin, karisimdaki tiim bilesenler veya bazi bilesenler igin verilerin mevcut
oldugu durumlarda siiflandirilmasi

3.6.3.1.1. Karisim, en az bir bilesen kategori 1A, kategori 1B veya kategori 2 kanserojen
olarak smiflandirildiginda ve Tablo 3.6.2°de sirasiyla kategori 1A, kategori 1B ve
kategori 2 i¢in gosterilen ilgili genel konsantrasyon sinir degerinde veya bunun
iistiinde bir degerde ise kanserojen olarak siniflandirilir.

Tablo 3.6.2
Kanserojen olarak siiflandirilan ve karisimin simflandirilmasina neden olan
bilesenlerin genel konsantrasyon simir degerleri

Simiflandirilan bilesen: Bir karisimin asagida sekilde siniflandirilmasina
neden olan genel konsantrasyon sinir degerleri:
Kategori 1 kanserojen Kategori 2:
Kategori 1A: Kategori 1B: kanserojen
Kategori 1A: kanserojen >%0,1 - -
Kategori 1B: kanserojen - >%0,1 -
Kategori 2: kanserojen - - > %1,0 (Not 1)

Not:Tablodaki konsantrasyon siir degerleri kati ve sivi (a/a birim) ve bunun yani sira
gazlar (h/h birim) igin gecerlidir.

Not 1:Eger bir bilesen olarak karisimda > %0,1 konsantrasyonunda bir Kategori 2
kanserojen var ise, istek tizerine karisim igin bir GBF verilir.

3.6.3.2. Karisimlarin, karigtmin tamami igin  Verilerin mevcut oldugu durumlarda
siiflandirilmasi

3.6.3.2.1. Karisimlarin siiflandirilmasi, kanserojen olarak smiflandirilan  bilesenlerin
konsantrasyon sinir degerleri kullanilarak karigimin her bir bileseni i¢in mevcut

olan test verilerine dayandirilir. Vaka bazinda her bir bilesene iliskin verilerin
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degerlendirilmesinden karigimlar smiflandirilamiyorsa karigimin biitiinii i¢in olan
test verileri siniflandirmada kullanilabilir. Boyle durumlarda, bir biitiin olarak
karigim i¢in test sonuglari, doz ve kanserojenite test sistemlerinin siiresi,
gozlemleri, duyarliligi ve istatistiksel analizi gibi diger faktorler hesaba katilmak
suretiyle kesin olarak gosterilmelidir. Siniflandirmay1  destekleyen yeterli
dokiimantasyon muhafaza edilmeli ve istek iizerine yeniden gézden gegirmek
lizere mevcut bulundurulmalidir.

3.6.3.3. Karisimlarin, karistmin tamami igin verilerin mevcut olmadigi durumlarda
siiflandirilmasi: baglanti kurma ilkeleri

3.6.3.3.1.

Karisimin Kkendisinin kanserojen zararliligini belirlemek iizere test edilmedigi
ancak karisimin zararlilik smifini elverisli bir sekilde karakterize etmek igin
miinferit bilesenlerin ve benzer test edilmis karisimlara iliskin yeterli verilerin
bulundugu (iiglincti boliim baslik 3.6.3.2.1°¢ gore) durumlarda bu veriler, Bolim
1.1.3’te yer alan uygulanabilir baglanti ilkeleri ile uyumlu olarak kullanilir.

3.6.4. Zararhlk iletisimi

3.6.4.1. Bu zararlilik smifindaki siniflandirma kriterlerini karsilayan madde veya karigimlar
icin Tablo 3.6.3’de yer alan etiket unsurlar1 kullanilir.
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Tablo 3.6.3
Kanserojenite icin etiket unsurlari
Siniflandirma Kategori 1A veya Kategori 2
Kategori 1B
GHS Isaretleri
Uyar1 kelimesi Tehlike Dikkat
ES?P ;;ﬁgﬁgiﬁﬂ;qablhr' H351: Kansere yol agma siiphesi var.
& S <Diger maruz kalma yollarinin
. .| yollarin higbirinin bu Lo -
Zararhlik Ifadesi Jararlilisn olusturmadist hi¢birinin bu zararlilig
isna tlanzrgn . isse maruzgkalma olusturmadigini ispatlanmus ise,
P 3 156, maruz kalma yolunu belirtiniz>
yolunu belirtiniz>
" . . P201 P201
Oniem Hades: P202 P202
P280 P280
Onlem Ifadesi
Miidahale P308 + P313 P308 + P313
Onlem Ifadesi P405 P405
Depolama
Onlem Ifadesi P501 P501
Bertaraf
3.7.  UREME SISTEMI TOKSISITESI

3.7.1.

Tanimlar ve genel hususlar

3.7.1.1. Ureme sistemi toksisitesi, eriskin erkek ve disilerde cinsel fonksiyon ve iireme

tizerindeki olumsuz etkileri ve yavrularda gelisimsel toksisiteyi igerir. Asagida
sunulan tanimlar Kimyasallara Maruz Kalma Iliskili Ureme igin Saglik Risklerinin
Degerlendirilmesi Ilkeleri 225 sayili IPCS/EHC Dokiimani’nda ¢alisma tanimlari
olarak kararlastirilanlardan uyarlanmigtir. Mevcut siniflandirma sisteminde bu
etkilerin ayr1 esey hiicresi mutajenisitesi risk sinifinda ele alinmasinin daha uygun
bulunmas1 nedeniyle, esey hiicre mutajenisitesinde yavrudaki genetige dayali kalitsal
etkilerin bilinen indiiksiyonu siniflandirma amaciyla ele alinmaktadir.
Bu siniflandirma sisteminde {ireme sistemi toksisitesi iki ana basliga ayrilir:

@ Cinsel fonksiyon ve tireme tlizerindeki olumsuz etkiler;

(b) Yavrularda gelisim tlizerindeki olumsuz etkiler.
Bazi iireme sistemine toksik etkiler cinsel fonksiyonda ve tiremede bozulmaya veya
gelisimsel toksisiteye acik bir sekilde atanamaz. Bununla birlikte, bu etkilerin
bulundugu maddeler veya onlar1 igeren karisimlar iireme Sistemine toksik olarak
siiflandirilir.
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3.7.1.2. Smiflandirma amaciyla iireme toksisitesi zararlilik sinifi asagidaki gruplara
ayrilmaktadir:
Olumsuz etkiler
— Cinsel fonksiyon ve lireme iizerindeki veya
— Gelisim iizerindeki etkiler
— Anne siitli lizerine veya anne siitii ile gecen etkiler

3.7.1.3. Cinsel fonksiyon ve iiremede olumsuz etkiler
Cinsel fonksiyon ve iiremeyi etkileme potansiyeli bulunan maddelerin herhangi bir
etkisi. Bunlar erkek ve disi treme sistemindeki degisiklikler, ergenlik c¢agi
baslangicindaki olumsuz etkiler, gamet iiretimi ve tasinmasi, iireme dongiisiiniin
normalligi, cinsel davranis, tireme, dogum, gebelik sonuglari, ireme fonksiyonunda
erken yaslanma veya iireme sisteminin biitiinliigiine bagl diger fonksiyonlardaki
degisiklikleri igerir, ancak bunlarla sinirli degildir.

3.7.1.4. Yavrularin gelisimi tizerindeki olumsuz etkiler
En genis anlamiyla gelisimsel toksisite, dogumdan Once veya sonra, konseptiisiin
(ceninin) normal gelisimini etkileyen ve gebeligin baslamasindan  6nce
ebeveynlerden birinin maruz kalmasindan veya prenatal gelisim sirasinda veya
postnatal donemde veya cinsel olgunlasma Oncesinde gelismekte olan yavrunun
maruz kalmasindan dolayr meydana gelen tiim etkileri igerir. Bununla birlikte,
gelisimsel toksisite baslig1 altindaki siniflandirmanin temelde gebe kadinlar ve {ireme
cagindaki erkekler ve kadinlar i¢in bir zararlilik uyarisi saglamaya yonelik oldugu
diistiniilmektedir. Bu nedenle smiflandirmanin pragmatik amaclari dogrultusunda
gelisimsel toksisite, temelde gebelik sirasinda veya ebeveynin maruz kalmasi
sonucunda meydana gelen olumsuz etkileri géstermektedir. Bu etkiler organizmanin
yasam1 sirasinda herhangi bir noktada goézlenebilir. Gelisimsel toksisitenin temel
belirtileri (1) gelismekte olan organizmanin 6liimii, (2) yapisal anomali, (3) degisen
gelisim ve (4) fonksiyonel bozuklugunu igerir.

3.7.1.5. Anne siitii lizerine veya anne siitii ile gecen olumsuz etkiler tireme toksisitesine dahil
edilmistir, ancak smiflandirma amaci ile bu etkiler ayrica ele alinir(bkz
Tablo 3.7.1 (b)). Bunun nedeni, bu emziren anneler i¢in bu etkiye yonelik belirli bir
zararlilik uyaris1 sunulabilmesi igin anne siitii tizerine olumsuz etki i¢in maddelerin
belirli olarak siiflandirilma istegidir.

3.7.2.  Maddeler i¢in simflandirma kriterleri

3.7.2.1. Zararlilik kategorileri

3.7.2.1.1. Ureme sistemine toksik olarak smiflandirilan maddeler, iki kategoriden birinde
siiflandirilir. Her kategoride cinsel fonksiyon ve iireme iizerindeki ve gelisim

tizerindeki etkiler ayri ayri ele alinmaktadir. Buna ek olarak anne siitii iizerine
etkiler ayr1 bir zararlilik kategorisine ayrilmaktadir.
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Tablo 3.7.1(a)

Ureme sistemine toksik maddeler icin zararhihk kategorileri

Kategoriler

Kriterler

KATEGORI 1

KATEGORI 1A

KATEGORI 1B

Insanlarda iireme sistemine toksik bilinen veya varsayilan
madde

Maddeler, insanlarda cinsel fonksiyon ve iiremede veya
gelisimde bir olumsuz etkiye neden olduklari bilindiginde
veya olasilikla diger bilgilerle desteklenmis sekilde, maddenin
insanlarda iireme sistemini etkileme kapasitesine sahip oldugu
yoniinde giiglii bir varsayim ifade edilmesi i¢in hayvan
caligmalarindan deliller mevcut oldugunda iireme sistemine
toksik kategori 1’e yerlestirilir. Bir maddenin siiflandirilmasi
ayrica, smiflandirma igin delillerin temelde insan verileri
(Kategori 1A) veya hayvan verilerinden (Kategori 1B) elde
edilip edilmemesine gore ayirt edilir.

Ureme sistemine toksik bilinen madde

Bir maddenin Kategori 1A’da siiflandirilmasi biiyiik olglide
insanlardaki delillere dayanur.

Ureme sistemine toksik varsayilan madde

Bir maddenin Kategori 1B’da siniflandirilmasi biiyiik 6l¢iide
hayvanlardaki g¢alismalara dayanir. Bu veriler diger toksik
etkiler yokken veya cinsel fonksiyon ve iiremede veya
gelisim tizerinde bir olumsuz etki igin acik delil saglar veya
diger toksik etkilerlerle birlikte meydana geliyorsa iireme
sistemi {izerindeki olumsuz etki diger toksik etkilerin belirli
olmayan bir ikincil sonucu olmadigi diistiniiliir. Bununla
birlikte, insanlar igin etkinin 6nemi konusunda siiphe
uyandiran mekanistik bilgiler bulundugunda, Kategori 2’de
siniflandirma daha uygun olabilir.

KATEGORI 2

Insanlarda iireme sistemine toksik siipheli madde

Maddeler, insanlarda veya deney hayvanlarinda cinsel
fonksiyon ve iiremede veya gelisimde bir olumsuz etkiye
neden olduklart hakkinda delil oldugunda veya bunun diger
bilgilerle desteklenebilmesi halinde ve maddenin Kategori 1’e
yerlestirilmesi igin yeterli delilin bulunmadigi durumlarda,
tireme sistemine toksik Kategori 2 olarak siniflandirilirlar.

Bu etkiler diger toksik etkiler yokken gozlenecektir veya diger
toksik etkilerlerle birlikte meydana geliyorsa tireme sistemi
tizerindeki olumsuz etkinin diger toksik etkilerin belirli
olmayan bir ikincil sonucu olmadig diigiiniiliir.
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Tablo 3.7.1(b)
Anne siitii etkileri icin zarar kategorileri

ANNE SUTU UZERINE VEYA ANNE SUTU ILE GECEN ETKIiLER

Anne siitii lizerine veya anne siitii ile gegen etkiler tek tek ayr1 bir kategori ile
belirtilir. Birgok madde i¢in anne siitii ile yavruda olumsuz etkilere neden olma
potansiyeline yonelik bilgi bulunmadig: bilinmektedir. Bununla birlikte, kadinlar
tarafindan absorbe edilen ve anne siitii iizerine gosterilmis veya anne siitiiyle
beslenen ¢ocugun sagligi i¢in endiseye neden olacak miktarlarda bulunabilecek
(metabolitler dahil) maddeler, anne siitiiyle beslenen bebekler i¢in zararli olarak
smiflandirilir ve buna uygun olarak etiketlenir. Bu siniflandirma asagida sekilde
yapilabilir:

(@  Emzirme periyodunda bebekler i¢in zarar gosteren insan delilleri ve/veya

(b)  Anne siitiine gegmesi nedeniyle yavruda veya siit kalitesinde olumsuz
etkilerin agik delillerini saglayan hayvanlardaki bir veya iki nesil calismasi
sonugclari ve/veya

(c)  Emilim, metabolizasyon, dagilim ve atilim ¢alismalari maddenin anne
stitiinde potansiyel toksik diizeyler olabilecegi olasiligini gosteriyor.

3.7.2.2. Smiflandirma temeli

3.7.2.2.1.

3.7.2.2.2.

3.7.2.2.3.

Siniflandirma ilgili kriterler, yukarida belirtilen genel 6zellikler ve delilin toplam
agirliginin bir degerlendirmesine gore yapilir (bkz birinci boliim bashik 1.1.1).
Ureme sistemine toksik olarak siiflandirma, iireme sisteminde bir olumsuz etkiye
neden olma agisindan igsel, kendine 6zgii bir etkisi olan maddeler i¢in kullanima
yoneliktir ve boyle bir etki diger toksik etkilerin kendine 6zgii olmayan sadece
ikincil sonuglart olarak meydana geliyorsa siniflandirma yapilmaz.

Bir maddenin siniflandirilmasi asagidaki sirayla zararlilik kategorilerine gore
yapilir: Kategori 1A, Kategori 1B, Kategori 2 ve anne siitii {izerine veya anne
stitii ile olan etkiler igin ilave kategori. Bir madde temel kategorilerinin ikisinde
smiflandirilmak igin gerekli kriterleri yerine getiriyorsa (6rnegin cinsel fonksiyon
ve iremeye etkiler icin Kategori 1B ve gelisim igin ayrica Kategori 2), ilgili
zararlilik ifadeleri ile her iki zararlilik tanimlamasi bildirilir. Anne siitii tizerine
veya anne siitii ile olan etkiler igin ilave kategoride siniflandirma Kategori 1A,
Kategori 1B veya Kategori 2 siniflandirmasindan bagimsiz olarak degerlendirilir.

Gelismekte olan yavrudaki toksik etkiler degerlendirilirken anneden gelen
toksisitenin olas1 etkisinin incelenmesi onemlidir (bkz tglincii bolim bashk
3.7.2.4).

Insanlardaki delillerin Kategori 1A smiflandirmasina birincil bir esas teskil etmesi
icin insanlarda tireme sistemine olumsuz etki olduguna iliskin giivenilir deliller
bulunmalidir. Smiflandirma i¢in kullanilan deliller ideal olarak, uygun kontroller,
dengeli degerlendirme ve taraflilik veya kisitlayici faktorlerin uygun incelemesi
iceren iyi yapilmis epidemiyolojik calismalardan elde edilmelidir. insanlardaki
caligmalardan elde edilen yetersiz veriler deney hayvanlarindaki ¢alismalardan
elde edilen yeterli verilerle desteklenmelidir ve Kategori 1B siniflandirmasi goz
oniinde bulundurulmalidr.

3.7.2.3. Delillerin agirlig
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3.7.2.3.1.

3.7.2.3.2.

3.7.2.3.3.

3.7.2.3.4.

3.7.2.3.5.

Bir maddenin iireme sistemine toksik olarak siniflandiriimasi delillerin toplam
agirhgmin bir degerlendirmesine gore yapilir (bkz birinci bélim baslik 1.1.1). Bu,
tireme sistemi toksisitesinin belirlenmesine yonelik epidemiyolojik ¢alismalar ve
insanlarda vaka raporlar1 ve belirli iireme ¢alismalariyla birlikte iireme ve iligkili
endokrin organlarina toksisite agisindan 6nemli bilgiler saglayan hayvanlardaki
sub-uzun siireli, uzun siireli ve 6zel ¢alisma sonuglart gibi tim bilgiler birlikte
degerlendirilir. Incelenen madde ile kimyasal agidan iliskili maddelerin
degerlendirmesi de, Ozellikle bu maddeye iliskin bilgiler yeterli olmadig:
zamanlarda yapilmalidir. Mevcut delillerin  agirligi  ¢alismalarin ~ Kalitesi,
sonuglarin tutarliligi, etkilerin yapis1 ve siddeti, deneysel hayvan ¢alismalarinda
anneden gelen toksisite varligi, gruplar aras1 farklar igin istatistiksel anlamlilik
diizeyi, etkilenen sonlanma noktas1 sayisi, insanlarda uygulama yolunun onemli
ve taraflilik olmamasi gibi faktorlerden etkilenir. Pozitif ve negatif bulgular delil
agirhigmin belirlenmesi icin bir araya getirilir. Iyi bilimsel prensipler uyarinca
yapilan bir tek, pozitif ¢calisma veya istatistiksel veya biyolojik agidan anlaml
pozitif bulgular siniflandirmay1 dogrulayabilir (ayrica bkz tgiincii bolim baglik
3.7.2.2.3).

Insanlar ve hayvanlardaki toksikokinetik calismalar, etki yeri ve etki mekanizmasi
veya etki sekli ¢alismalarindaki bulgular, insan saglhigina iliskin zararlihiga yonelik
endiseleri azaltan veya artiran Onemli bilgiler saglayabilir. Net bir sekilde
tanimlanan etki mekanizmasi veya etki seklinin insanlar i¢in 6nemli olmadig
kesin bir sekilde gosterilirse veya toksikokinetik farklar zarar  6zelliginin
insanlarda gozlenmeyecegi diizeyde belirginse, deney hayvanlarinda iireme
sisteminde bir olumsuz etkiye neden olan bir madde siniflandiriimamalidir.

Deney hayvanlarindaki bazi tireme Sistemi toksisitesi ¢alismalarinda kaydedilen
etkilerin sadece diisiik veya minimum toksikolojik anlamliliga sahip oldugu
diigliniilirse,  smiflandirma  gerekli ~ olmayabilir.  Bu  etkiler  semen
parametrelerindeki veya fetiisteki anlik defektlerdeki kiigiik degisiklikleri, iskelet
incelemelerinde gozlenen yaygin fetal degisiklikler gibi oranlardaki veya fetiis
agirliklarindaki kiiciik degisiklikleri veya postnatal gelisim
degerlendirmelerindeki kiiciik farklar igerir.

Hayvan calismalarindaki veriler ideal olarak diger sistemik toksik etkiler yok iken
belirli {ireme sistemi toksisitesinin agik delillerini saglar. Bununla birlikte
gelisimsel toksisite annedeki diger toksik etkilerle birlikte meydana gelirse, genel
olumsuz etkilerin potansiyel etkisi miimkiin olan diizeyde degerlendirilir. Tercih
edilen yaklasim ilk olarak embriyo/fetiisteki olumsuz etkilerin incelenmesi ve
daha sonra anneden gelen toksisite ile birlikte, delillerin agirligi yaklagiminin bir
parcast olarak bu etkileri degistirme olasiligi olan diger tim faktorlerin
degerlendirilmesi seklindedir. Genelde, anneden gelen toksik dozlarda gézlenen
gelisimsel etkiler goz ardi edilmemelidir. Anneden gelen toksik dozlarda gézlenen
gelisimsel etkilerin géz ard1 edilmesi ancak bir nedensellik iliskisi veya boyle bir
iliskin olmadig1 gosterildiginde bireysel olarak yapilabilir.

Yeterli bilgi mevcutsa gelisimsel toksisitenin annedenkaynakli belirli bir
mekanizma ile veya stres ve hiicrenin kendini koruma dengesinin
(homeostaz)bozulmasi gibi anneden gelen belirli olmayan ikincil mekanizmalarla
meydana gelip gelmediginin belirlenmesine ¢alisilmas1  6nemlidir. Genelde
anneden gelen toksisite varligi, bu etkilerin belirli olmayan ikincil etkiler oldugu
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acik bir sekilde gosterilmedikge, embriyoya/cenine etkilere yonelik bulgularin
reddedilmesi i¢in kullanilmaz. Bu durum ozellikle yavrudaki etkiler anlaml
oldugunda, yapisal bozukluklar gibi geri doniisii olmayan etkiler goriiliir. Bu gibi
durumlarda, iireme sistemi toksisitesinin anneden gelen toksisitenin ikincil bir
sonucuna bagl oldugu varsayilabilir ve bu etkiler goéz ardi edilebilir; madde
annenin treme sistemini etkileyecek kadar toksik o6zellikte ise, anne asiri
zayiflayarak yavrular1 emziremeyebilir, gii¢siiz kalir veya oliir.

3.7.2.4. Anneden gelen toksisite

3.7.2.4.1.

3.7.24.2.

3.7.2.43.

3.7.2.4.4.

Gebelik boyunca ve erken postnatal evrede yavrunun gelisimi stresle iliskili belirli
olmayan mekanizmalarla ve anneden gelen i¢ dengenin bozulmasiyla veya anne
araciligi ile gelen belirli mekanizmalarla annedeki toksik etkilerden etkilenebilir.
Gelisimsel etkilerin siniflandirilmasi siiresince gelisimsel sonuglar yorumlanirken
anneden gelen toksisitenin olas1 etkisinin incelenmesi 6nemlidir. Anneden gelen
toksisite ile gelisimsel sonuglar arasindaki iligkiye yonelik belirsizlikler nedeniyle
bu karmasik bir sorundur. Gelisimsel etkilerin smiflandirilmas: igin Kriterler
yorumlanirken anneden gelen toksisiteye baglanacak etkinin boyutunun
belirlenmesi igin mevcut tiim ¢alismalar kullanilarak delillerin agirlhigi yaklagimi
ve uzman karar1 kullanilir. ilk olarak embriyo/fetiisteki olumsuz etkiler incelenir
ve daha sonra anneden gelen toksisite ile birlikte siniflandirmaya yonelik bir
sonuca varilmasimi kolaylastirmak icin, delillerin agirligi gibi bu etkileri
degistirme olasiligi olan diger tiim faktorler degerlendirilir.

Pragmatik gozleme gore anneden gelen toksisite siddete bagli olarak belirli
olmayan ikincil mekanizmalarla gelisimi etkileyerek azalan fetal agirlik, geciken
kemiklesme ve olasilikla rezorpsiyon ve belirli tiirlerin bazi cinslerinde belirli
bozuk olusumlar gibi etkiler iiretir. Bununla birlikte, gelisimsel etkiler ve anneden
gelen genel toksisite arasindaki iligkinin arastirildigi sinirh sayida galigmada tiirler
arasinda tutarl, tekrarlanabilir bir iliski gosterilememistir. Anneden gelen
toksisitenin varliginda bile ortaya cikabilen gelisimsel etkiler, duruma gore
gelisimsel etkilerin anneden gelen toksisite i¢in ikincil oldugunun kesin olarak
gosterilemesi halinde toksisitenin delili olarak kabul edilir. Ayrica yavruda
anlamli bir toksik etki bulunan durumlarda (yani, yapisal bozuk olusumlar,
embriyo/fetal 6ldiiriicii 6liim orani, anlamli postnatal fonksiyon kusurlar1 gibi geri
doniisli olmayan etkiler) siiflandirma akla gelmelidir.

Anneden gelen aracili belirli mekanizma gosterilmis olsa bile sadece anneden
gelen toksisite ile iliskili olarak gelisimsel toksisiteye neden olan maddeler igin
smiflandirma otomatik olarak goz ardi edilmeyecektir. Bu gibi durumlarda,
Kategori 2 iginde yapilacak smiflandirma Kategori 1'den daha uygun kabul
edilebilir. Bununla birlikte bir madde annede o6liime veya onemli derecede
zayifliga veya annelerde yavrularin emzirilememesi veya giigsiizlige neden
olacak kadar toksik oldugunda, gelisimsel toksisitenin sadece anneden gelen
toksisitenin ikincil sonucu olarak meydana geldiginin varsayilmasi ve gelisimsel
etkilerin g6z ard1 edilmesi mantiklidir. Fetiis/yavru agirliginda sadece kiiciik bir
diistis oldugunda veya anneden gelen toksisite ile iliskili olarak kemiklesmede
gecikme goriildiigiinde, kiigiik gelisimsel degisikliklerde siniflandirma yapilmasi
gerekmez.

Anneden gelen etkilerin degerlendirilmesinde kullanilan sonlanma noktalarindan
bazilar1 asagida sunulmaktadir. Eger varsa bu sonlanma noktalarmma yonelik
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verilerin istatistiksel veya biyolojik anlamlilik ve doz cevap iligkisi baglaminda
degerlendirilmesi gerekmektedir.

Anneden gelen oliim orani: Artis dozla iliskili sekilde meydana gelirse ve test
materyalinin sistemik toksisitesine baglanabilirse, kontrollere kiyasla ilag verilen
annelerdeki artan bir 6liim orani anneden gelen toksisitenin bir delili olarak
degerlendirilir. %10’dan yiiksek anneden gelen Oliim oran1 asir1  olarak
degerlendirilir ve bu doz diizeyi i¢in verilerin normalde daha fazla
degerlendirilmesi gerekir.

Ciftlesme indeksi (seminal tipali veya spermli hayvan sayisi /no. giftlesen hayvan
x 100)°

Ureme endeksi (implantl hayvan sayisi/ciftlesen hayvan sayis1 x 100)
Gebelik siiresi (doguma izin verilmigse)
Viicut agirlig1 ve viicut agirhigr degisikligi:

Anneden gelen viicut agirh@: degisikligi ve/veya ayarlanan (diizeltilen) anneden
gelen viicut agirligi konular1 bu verilerin mevcut oldugu her durumda anneden
gelen toksisite degerlendirmesine dahil edilir. ik ve terminal viicut agirliklarindan
gravid uterin agirhgi (veya alternatif olarak fetiis agirliklarmin toplaminin)
¢ikarilmasi olan ayarlanmis (diizeltilmis) ortalama anneden gelen viicut agirligi
hesaplamasi etkinin anneden gelen veya intrauterin nitelikte olup olmadigini
gosterebilir. Tavsanlarda viicut agirligi artisi, gebelikte viicut agirligindaki normal
dalgalanmalar nedeniyle anneden gelen toksisitenin yararli gostergeleri
olmayabilir.

Gida ve su tiiketimi (ilgiliyse):

Ilag verilen annelerde kontrol grubuna kiyasla ortalama gida veya su tiiketiminde
onemli bir azalmanin gézlenmesi, 6zellikle test materyali diyet veya igme suyu ile
uygulaniyorsa anneden gelen toksisitenin degerlendirilmesinde yararhidir. Gida ve
su tiketimindeki degisikliklerin, gézlenen etkilerin anneden gelen toksisiteyi
yansitip yansitmadigi veya basit sekilde test materyalinin gida veya suyun tadini
bozup bozmadiginin belirlenmesinde anneden gelen viicut agirliklan ile iligkili
olarak degerlendirilmesi gerekir.

Klinik degerlendirmeler (klinik belirtiler, gostergeler, hematoloji ve klinik kimya
calismalari):

Kontrol grubuna kiyasla ilag verilen annelerde toksisitenin anlamli Klinik
belirtilerinin tekrarlama oraninda artis gozlenmesi anneden gelen toksisite
degerlendirilirken  yararhdir. Bu gozlem anneden gelen toksisitenin
degerlendirilmesi igin bir temel olarak kullanilacaksa klinik belirtilerin tipi,
tekrarlama orani, diizeyi ve siiresi bu calismada bildirilmelidir. Anneden gelen

Not: Bkz 3.6.2.2.4.
e tireme endeksinin ayrica erkekten de etkilenebildigi bilinmektedir.

116




v
Chemleg

intoksikasyonun Klinik belirtileri sunlari igerir: koma, halsizlik, hiperaktivite,
dogrulma refleksinin kaybolmasi, hareket diizensizligi veya zayif soluk alma.

Oliim sonras1 veriler:

Oliim sonras1 bulgularin tekrarlama oram ve/veya siddetindeki artis anneden gelen
toksisite gostergesi olabilir. Bunlar genel veya mikroskobik patolojik bulgular
veya mutlak organ agirligi organ/viicut agirligi oran1 veya organ/beyin agirlig
oran1 dahil organ agirligi verilerini igerebilir. Etkilenen organlardaki olumsuz
histopatolojik etki bulgulariyla desteklendiginde, kontrol grubundakilere kiyasla
ilag verilen annelerin siipheli hedef organlarinin ortalama agirligindaki anlamli bir
degisiklik gozlemi anneden gelen toksisite delili olarak degerlendirilebilir.

3.7.2.5. Hayvan verileri ve deneysel veriler

3.7.25.1.

3.7.25.2.

3.7.2.5.3.

3.7.25.4.

3.7.255.

3.7.2.5.6.

Uluslararast kabul gormiis bazi test yontemleri mevcuttur; bunlar gelisimsel
toksisite testi metotlar1 (6rn, OECD Test Rehberi 414) ve bir veya iki nesil
toksisite testi metotlarini igerir (6rn, OECD Test Rehberleri 415, 416).

Izleme testlerinden elde edilen bulgular (6rn, OECD Rehberleri 421 —
Ureme/Gelisimsel Toksisite izleme Testi ve 422 —Ureme/Gelisimsel Toksisite
Izleme Testi ile Kombine Tekrarli Doz Toksisite Test) ayrica siniflandirmanin
dogrulanmasinda kullanilabilir ancak bu delilin kalitesinin, tam ¢alismalardan
elde edilen delillerdan daha az giivenilir oldugu bilinmektedir.

Ureme fonksiyonunu bozabildigi diisiiniilen veya anlamli genel toksisite olmadan
meydana gelen kisa siireli veya uzun siireli tekrarli doz toksisite ¢alismalarinda
gorillen olumsuz etkiler veya degisiklikler siiflandirma igin temel olarak
kullanilabilir (6rn, gonadlardaki histopatolojik degisiklikler).

In vitro testler veya memeli dis1 tiirlerdeki testlerden ve yapi-aktivite iligkisi
(SAR) kullanilan benzer maddelerdeki deliller smiflandirma usuliine katkida
bulunabilir. Bu yapidaki tiim durumlarda verilerin yeterliliginin degerlendirilmesi
i¢in uzman karar1 kullanilir. Yetersiz veriler siniflandirma igin temel destek olarak
kullanilmaz.

Hayvan c¢alismalarinin, insanlardaki maruz kalmalarin olasi yollar1 ile
iliskilendirilen uygun uygulama yollar1 kullanilarak yapilmasi tercih edilir. Ancak
uygulamada iireme sistemi toksisitesi c¢alismalart yaygin sekilde agiz yolu
kullanilarak yapilir ve bu ¢alismalar {ireme sistemi toksisitesi a¢isindan maddenin
zararli 6zelliklerinin degerlendirilmesi i¢in uygun goriiliir. Bununla birlikte acik
bir sekilde tanimlanan etki mekanizmasi veya etki seklinin insanlar i¢in 6nemli
olmadigi kesin bir sekilde gosterilirse veya toksikokinetik farklar zararlilik
ozelliginin insanlarda gozlenmeyecegi diizeyde belirginse, deney hayvanlarinda
tireme sisteminde bir olumsuz etkiye neden olan bir madde siniflandiriimaz.

Ureme organlarinda, test maddesinin gercekci olmayan vyiiksek diizeylerinde
maruz kalmaya neden olan veya tahris dahil tireme organlarinda bolgesel hasara
yol agan intravenoz veya intraperitoneal gibi uygulama yollarini igeren ¢aligsmalar,
son derece dikkatli sekilde yorumlanmalidir ve siniflandirmaya tek baslarina esas
teskil etmemelidir.
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3.7.25.7. Uzerine cikildiginda bir olumsuz etki iiretiminin siniflandirmaya neden olan

kriterin disinda oldugu diisiiniilen, ancak bir smir doz olarak belirli bir doz
kriterleri dahilinde olup olmadigina bakilmadan, sinir doz kavrami konusunda
genel bir fikir birligi s6z konusudur. Bununla birlikte, test yontemlerine iliskin
bazi rehberlerde bir sinir doz belirtirlerken; digerlerinde simir doz, beklenen
insanlarda maruz kalmanin yeterli bir sinirina erisilmedigi anlamli sekilde yiiksek
olmas1 durumunda daha yiiksek dozlarin gerekli olabilecegi yoniinde bir uyariyla
belirtilir. Ayrica toksikokinetikteki tiirlere 6zgii farkliliklar nedeniyle, insanlarin
hayvan modelinden daha duyarli oldugu durumlar i¢in belirli bir sinir doz
belirlenmesi yeterli olmayabilir.

3.7.25.8. Genel olarak, sadece yiiksek dozlardaki hayvan c¢alismalarinda goriilen iireme

tizerine olumsuz etkiler (6rn, postrasyon, siddetli zayiflik, asirt mortaliteye neden
olan dozlar), smiflandirma yapilmasinin uygun olacagini diisiindiiren diger
bilgiler mevcut olmadigi siirece (6rn, insanlarin hayvanlardan daha duyarli
oldugunu gosteren toksikokinetik bilgiler), smiflandirmaya sevk etmez. Bu
alandaki ilave agiklamalar i¢in anneden gelen toksisite boliimiine bakiniz (ligiincii
boliim baslik 3.7.2.4).

3.7.2.5.9. Bununla birlikte gergek “sinir doz” tayini, insanlardan elde edilmesi beklenen

3.7.3.

3.7.3.1.

3.7.3.1.1.

3.7.3.1.2.

cevaplardan daha yiiksek bir doz seviyesini gerektirmedigi siirece, test sonucunun
elde edilmesi igin kullanilan test metoduna baglidir.(6rn, OECD Test Rehberinde
tekrarli doz toksisitesi caligmalari i¢in agiz yoluyla 1000 mg/kg dozu bir sinir doz
olarak Onerilmistir).

Karisimlar icin simiflandirma Kkriterleri

Karigimlarin, karisimdaki tiim bilesenler veya bazi bilesenler igin verilerin mevcut
oldugu durumlarda siiflandirilmasi

Karigim, en az bir bilesen tireme sistemine toksik Kategori 1A, Kategori 1B veya
Kategori 2 olarak smniflandirildiginda ve Tablo 3.7.2°de sirasiyla Kategori 1A,
Kategori 1B ve Kategori 2 i¢in gosterilen ilgili genel konsantrasyon smir degerinde
veya bunun iistlinde bir degerde ise, lireme sistemine toksik olarak simiflandirilir.

Karisim,en az bir bilesen anne siitii iizerine veya anne siitii ile gecen etkiye sahip
olarak siniflandirildiginda ve Tablo 3.7.2°de anne siitii iizerine veya anne siitii ile
gecen etkiler igin ilave kategoride gosterilen ilgili genel konsantrasyon sinir
degerinde veya bunun iistiinde bir degerde ise, anne siitii iizerine veya anne siitii ile
etki edebilir olarak siniflandirilir.
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Tablo 3.7.2
Ureme sistemine toksik veya anne siitii iizerine veya anne siitii ile etki edebilir
olarak simiflandirilan ve karisitmin simflandirilmasina neden olan
bilesenlerin genel konsantrasyon sinir degerleri

Asagidaki sekilde Bir karisimin asagida sekilde siniflandirilmasina neden olan
smiflandirilan bilesenler: genel konsantrasyon sinir degerleri:

Kategori 1 lireme
sistemine toksik Kategori 2 | Anne siitii izerine
iireme veya anne siitii ile
Kategori 1A | Kategori 1B | sistemine gecen etkiler

toksik icin ilave kategori

Kategori 1A

) ;
Ureme sistemine toksik | = %0,3

[Not 1]

Kategori 1B

Ureme sistemine toksik > %0,3

[Not 1]

Kategori 2

Ureme sistemine toksik > %3,0

[Not 1]

Anne siitii lizerine veya
anne siitii ile gecen
etkiler i¢in ilave kategori

> %0,3
[Not 1]

Not: Tablo 3.7.2°deki konsantrasyon smir degerleri kati1 ve sivi (a/a birim) ve bunun
yani sira gazlar (h/h birim) i¢in gegerlidir.

Not 1: Bir karisimda Kategori 1 veya Kategori 2 iireme sistemine toksik olarak veya
anne siitii lizerine veya anne siitii ile etki edebilir olarak siniflandirilan madde >960.1’in
istiindeki konsantrasyonda bir bilesen olarak bulunuyorsa, talep iizerine karigim igin
GBF verilir.

3.7.3.2. Karisimlarin, karigtmin tamami igin  Verilerin mevcut oldugu durumlarda
siiflandirilmasi
3.7.3.2.1. Karigimlarin simiflandirilmasi, kKarisimin igerik maddeleri i¢in konsantrasyon sinir
degerleri kullanilarak karigimin miinferit bilesenleri i¢in mevcut test verilerine
dayali olmalidir.Bireysel olarak karisimlardaki test verileri, her bir bilesene dayali
degerlendirmelerde belirlenen etkilerin gosterilmesi sirasinda hesaplama igin
kullanilabilir. Bu gibi durumlarda bir biitiin olarak karisim igin test sonuglarinin
doz ve tireme test sistemlerinin siire, gozlemler, duyarlilik ve istatistiksel analizi
gibi diger faktorler dikkate alinarak kesin oldugu gosterilmelidir. Siniflandirmay1
destekleyen yeterli dokiimantasyon saklanir ve talep edildiginde incelenmek iizere
sunulur.
3.7.3.3. Karisimlarin, karisimin tamami igin verilerin  mevcut olmadigi durumlarda
siiflandirilmasi: baglant1 kurma ilkeleri
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3.7.3.3.1.

Karistmin  kendisinin  tireme  sistemi

toksisitesinin  belirlenmesi

icin  test

edilmedigi ancak miinferit bilesenleri ve karisimin zararlilik sinifin1 elverisli bir
sekilde karakterize etmek icin her bir bilesene ve benzer test edilmis karigimlara
iliskin yeterli verilerin bulundugu (lglincii bolim bashik 3.7.3.2.1°e¢ gore)
durumlarda bu veriler, bu ekin 1.1.3 bashiginda yer alan uygulanabilir baglanti
ilkeleri ile uyumlu olarak kullanilir.

3.7.4.

Zararhhk iletisimi

3.7.4.1. Bu zararlilik siifindaki siniflandirma Kriterlerini karsilayan madde veya karisimlar
icin Tablo 3.7.3°de yer alan etiket unsurlar1 kullanilir.

) Tablo 3.7.3
Ureme sistemi toksisitesi icin etiket unsurlari

Smiflandirma Kategori 1 Kategori 2 Anne siitii lizerine
(Katego_ri 1A, veya anne siitii ile
Kategori 1B) gegen etkiler igin
ilave kategori
GHS Ilsaretleri Isaret yok
Uyar1 Kelimesi Tehlike Dikkat Uyari Kelimesi yok

H360: Dogmamis
¢ocukta hasara
yol agabilir veya
uremeye zarar

H361: Dogmamis ¢ocukta
hasara yol agma
veya uremeye
Zarar verme

verebilir. - .
< 6zel etkileri biliniyorsa | _ . tiﬁgieﬁlﬂg orsa
belirtiniz.> belirtiniz >y H362: Emzirilen
Zararlilik < Diger maruz kalma < Diser maruz kallma cocuga
Ifadesi yollarinin & llarinim zarar
hicbirinin bu ii’ i verebilir.
zararlilig zaiarllllg
olusturmadigi olusturmadigi
ispatlanms isc, ispatlanmis ise
maruz kalma maruz kalma ’
ggllili'r[]ilrjlip yolunu belirtiniz>
P201
" . . P201 P201 P260
On em lades: P202 P202 P263
P280 P280 P264
P270
Onlem Ifadesi P308 + P313 P308 + P313 P308 + P313
Miidahale
Onlem Ifadesi P405 P405
Depolama
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Bertaraf

Onlem Ifadesi P501 P501

3.8.  BELIRLi HEDEF ORGAN TOKSISITESI - TEK MARUZ KALMA

3.8.1.

3.8.1.1.

3.8.1.2.

3.8.1.3.

3.8.1.4.

3.8.1.5.

3.8.1.6.

3.8.1.7.

Tammlar ve genel hususlar

Belirli hedef organ toksisitesi, (tek maruz kalma) bir madde veya karisima tek maruz
kalmada meydana gelen belirli ve olimciil olmayan hedef toksisitesi olarak
tamimlanir. Fonksiyonu bozabilen, geri doniisii olan ve geri doniisii olmayan, ¢abuk
ve/veya geciken ve bu ekin tigiincli bolimiiniin 3.1 ila 3.7 ve 3.10 basliklarinda 6zel
olarak ele alinmayan tiim anlamli saglik etkileri yer almaktadir (bkz {iglincii Bolim
baslik 3.8.1.6).

Siniflandirma madde veya karisimin belirli bir hedef organ igin toksik oldugunu ve
dolayisiyla maruz kalan kisilerde olumsuz saglik etkilerine neden olma potansiyeli
sergileyebildigini gosterir.

Tek maruz kalmada meydana gelen bu olumsuz saglik etkileri insanlarda veya deney
hayvanlarinda tutarli ve tanimlanabilir toksik etkileri, bir doku/organin fonksiyonu
veya morfolojisini etkileyen veya organizmanin biyokimya veya hematolojisinde
ciddi degisikliklere neden olan toksikolojik agidan anlamli degisiklikleri igerir ve bu
degisiklikler insan sagligi agisindan énemlidir.

Degerlendirmede tek bir organ veya biyolojik sistemdeki sadece anlamli degisiklikler
degil aym1 zamanda cesitli organlar1 iceren daha az siddetli yapidaki genel
degisiklikler de dikkate alinir.

Belirli hedef organ toksisitesi insanlara yonelik herhangi bir yolla meydana gelebilir
(temelde agiz, cilt veya solunum yolu ile).

Tekrarli maruz kalmadan sonrast meydana gelen belirli hedef organ toksisitesi,
Belirli hedef organ toksisitesi — Tekrarli maruz kalma boéliimiinde (liglincii bolim
baslik 3.9) agiklanmaktadir ve dolayisiyla bolim 3.8’de yer almamaktadir. Asagida
liste halinde sunulan diger belirli toksik etkiler ayr1 bir sekilde degerlendirilir ve bu
nedenle burada yer almaz:

@ Akut toksisite (liglincii boliim baglik 3.1);

(b) Ciltte asinma /tahris (iiglincti boliim baslik 3.2);

(c) Ciddi goz hasar1/gdzde tahris (li¢iincii boliim baslik 3.3);

() Solunum veya cilt hassaslastiricilig1 (tiglincii boliim baslik 3.4);
(d) Esey hiicre mutajenitesi (liglincli boliim baslik 3.5);

(e) Kanserojenite (li¢iincii boliim baslik 3.6);

()] Ureme sistemi toksisitesi (iigiincii boliim baslik 3.7) ve

(9) Aspirasyon toksisitesi (tiglincii boliim baslik 3.10).

Belirli Hedef Organ Toksisitesi — Tek Maruz kalma zararlilik sinifi asagidaki
boliimlere ayrilir:

- Belirli hedef organ toksisitesi — tek maruz kalma Kategori 1 ve 2;

— Belirli hedef organ toksisitesi — tek maruz kalma Kategori 3.
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Tablo 3.8.1
Belirli hedef organ toksisitesi — tekli maruz kalma i¢in kategoriler

Kategoriler Kriterler

Insanlarda onemli olgiide toksisiteye neden olan veya deney
hayvanlarindaki ¢alismalardan elde edilen delillere gore tek maruz
kalmadan sonra insanlarda 6nemli Ol¢iide toksisiteye neden olma
potansiyeli oldugu varsayilan maddeler

Maddeler belirli hedef organ toksisitesi (tek maruz kalma) igin
asagidaki ozelliklere gore Kategori 1’de siiflandirilir:

@) Insan vakalar1 veya epidemiyolojik calismalardan giivenilir
Kategori 1 ve iyi kalitede deliller veya
(b) Insan sagligi icin &nemli ve/veya ciddi olgiide toksik

etkilerin genelde diisik maruz kalma konsantrasyonlarinda
meydana geldigi deney hayvanlarindaki ilgili ¢alisma
gozlemleri. Delil agirh@i degerlendirmesinin bir pargasi

olarak kullanilacak, asagida sunulan rehber
doz/konsantrasyon degerleri (bkz {iglincii Boliim baglik
3.8.2.1.9).

Deney hayvanlarindaki ¢alismalardan elde edilen delillere gore tek
maruz kalma sonrasi insanlarda anlamli toksisiteye neden olma
potansiyeli oldugu varsayilan maddeler

Insan saghg icin &nemli olgiide toksik etkilerin genelde orta
diizeyde maruz kalma konsantrasyonlarinda meydana geldigi deney
hayvanlarindaki ilgili calismalarda elde edilen gozlemlere gore,
Kategori 2 belirli organ toksisitesi (tek maruz kalma) i¢in maddeler Kategori
2’de smiflandirilir.  Siniflandirmay1  kolaylastirmas: i¢in  asagida
rehber doz/konsantrasyon degerleri sunulmaktadir (bkz igiinci
boliim baglik 3.8.2.1.9).

[stisnai durumlarda insanlardan elde edilen deliller de bir maddenin
Kategori 2’de smiflandirilmasi i¢in kullanilabilir (bkz tiglincii bolim
baslik 3.8.2.1.6).

Gegici hedef organ etkileri

Bu kategori sadece narkotik etkiler ve solunum yolu tahrisini igerir.
Bir maddenin yukarida belirtilen Kategori 1 veya 2’de
smiflandirilmast igin Kriterleri yerine getirmeyen bir maddeye
Kategori 3 yonelik hedef organ etkileridir. Bunlar maruz kalmadan kisa bir siire
sonra insanlarda fonksiyonu olumsuz sekilde etkileyen ve insanlarda
yap1 veya fonksiyonda anlamli degisiklik kalmadan akilci bir siiregte
kaybolan etkilerdir. Maddeler tiglincii bolimiin 3.8.2.2 basliginda
belirtildigi gibi bu etkiler igin 6zel olarak siniflandirilir.

3.8.2.

3.8.2.1.

Not:  Toksisitenin  birincil hedef organmnin belirlenmesi ve bu amagla
hepatotoksik,nérotoksik maddeler gibi siniflandirma yapilmasi igin ¢aba gosterilir.
Veriler dikkatli sekilde degerlendirilir ve miimkiin olan durumda ikincil etkiler dahil
edilmez (6rn, bir hepatotoksik madde sinir sistemi veya gastro-intestinal sistemde
ikincil etkilere neden olabilir).

Maddeler i¢in simflandirma kriterleri

Kategori 1 ve Kategori 2 de yer alan maddeler
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3.8.2.1.1.

3.8.2.1.2.
3.8.2.1.3.

3.8.2.1.4.

3.8.2.1.5.

3.8.2.1.6.

3.8.2.1.7.

3.8.2.1.7.1.

3.8.2.1.7.2.

3.8.2.1.7.3.

Maddeler onerilen rehber degerlerinin kullanimi dahil mevcut tiim delillerin
agirhgina gore uzman karart (bkz birinci boliim baghk 1.1.1) kullanilarak ¢abuk
veya gecikmis etkiler olarak ayri ayri siniflandirilir (bkz tgtincti Boliim baslik
3.8.2.1.9). Maddeler gozlenen etkilerin yapisi ve siddetine bagl olarak Kategori 1
veya 2’de siniflandirilir (Tablo 3.8.1).

Siniflandirilan maddenin hasara neden olacagi ilgili maruz kalma yolu veya
yollar1 tanimlanir (bkz iigiincii boliim baslik 3.8.1.5).

Siniflandirma asagida sunulan rehber dahil mevcut tiim delillerin agirligina gore
uzman karar1 ile belirlenir (bkz birinci boliim bashk 1.1.1).

Insanlardaki olaylar, epidemiyoloji ve deney hayvanlarinda yapilan caligmalar
dahil tim verilerin delil agirligi (bkz birinci boliim baslik 1.1.1), siniflandirmaya
neden olan belirli hedef organ toksik etkilerin desteklenmesi i¢in kullanilir.

Beliri hedef organ toksisitesinin degerlendirilmesi igin gereken bilgiler
insanlardaki tek maruz kalma calismalarindan gelir: 6rn. evde maruz kalma, is
yerinde veya g¢evrede maruz kalma veya deney hayvanlarinda yapilan
caligmalardaki maruz kalma. Bu bilgileri saglayan sican veya farelerde yapilan
standart hayvan c¢alismalari, hedef dokular/organlardaki toksik etkilerin
tanimlanmasini saglayan klinik gézlemler ve detayli makroskobik ve mikroskobik
incelemeyi icerebilen akut toksisite ¢aligmalaridir. Ayrica diger tiirlerde yapilan
akut toksisite ¢aligmalarindaki bulgular 6nemli bilgiler saglayabilir.

Bazi istisnai durumlarda uzman kararina gore insanlarda hedef organ toksisitesi
delili olan belirli maddelerin Kategori 2’ye yerlestirilmesi uygundur:

(@) insanlardaki delillerin 6nemi Kategori 1 smiflandirmay: gerektirecek

kadar ikna edici olmadiginda ve/veya

(b) etkilerin yapis1 veya siddetine gore.
Insanlarda doz/konsantrasyon seviyeleri smiflandirmada degerlendirilmeyecek ve
hayvan c¢alismalarindaki herhangi bir delil Kategori 2 siniflandirmasiyla uyumlu
olacaktir. Diger bir deyisle, maddenin Kategori 1’de siniflandirilmasina isaret
eden hayvan verileri mevcutsa, madde Kategori 1 olarak siniflandirilir.

Kategori 1 ve 2 i¢in smiflandirmay1 destekledigi diisiiniilen etkiler

Maddeye tek maruz kalma ile iliskili tutarli ve tanmimlanabilir deliller
siniflandirmay1 destekler.

Insan deneyimi/olaylarindaki deliller genelde olumsuz saglhk sonuglari
raporlartyla smirhidir, siklikla maruz kalma kosullart konusunda belirsizlik igerir
ve deney hayvanlarinda iyi yapilmis c¢alismalardan elde edilebilen bilimsel
detaylar1 saglamayabilir.

Deney hayvanlarindaki ilgili ¢alismalardan elde edilen deliller klinik gézlemler ve
makroskobik ve mikroskobik patolojik inceleme seklinde ¢ok daha fazla detay
saglayabilir ve siklikla, yasami tehdit edici olmayan ancak fonksiyonel bozuklugu
gosterebilen zararlar1 gosterebilir. Sonug¢ olarak insanlara iliskin mevcut veriler,
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insanlarda ve/veya hayvanlardaki etkileri igerecek ancak bunlarla smirh
olmayacak sekilde, siiflandirma siirecinde dikkate alinir:

(@ Tek maruz kalmaya bagli 6liim orani:

(b)  Solunum sistemi, merkezi veya periferik sinir sistemi, diger organlar
veya merkezi sinir sistemi depresyonu ve 6zel duyulardaki belirtiler dahil
(gorme, duyma ve koku duyusu) diger organ sistemlerinde dogal
halinden daha kisa siireli olan anlamli fonksiyonel degisiklikler;

(c) Klinik biyokimyasi, hematoloji veya idrar analizi parametrelerindeki
herhangi bir tutarli ve anlamli olumsuz degisiklik;

(¢) Nekropside ve/veya daha sonra goriilen veya mikroskobik incelemede
dogrulanan anlamli organ hasari;

(d) Rejeneratif kapasiteli yasamsal organlarda multi-fokal veya diffiiz
nekroz, fibroz veya graniiloma olusumus,.

(e) Potansiyel olarak geri doniisii olup belirgin organ disfonksiyonuna
yonelik acik deliller saglayan morfolojik degisiklikler;

(f) Rejeneratif kapasitesi olmayan yasamsal organlarda beklenen hiicre
olimt delili (hiicre dejenerasyonu ve azalan hiicre sayist).

3.8.2.1.8. Kategori 1 ve 2 icin siniflandirmay1 desteklemedigi diisiiniilen etkiler
Siniflandirmay1 dogrulamayan etkilerin goriilebilecegi bilinmektedir. Bu etkiler
insanlar ve/veya hayvanlarda asagidakileri icerir ancak bunlarla sinirli degildir:

(@) Toksikolojik ac¢idan bazi1 6nemli 6zelliklere sahip olabilen ancak kendi
baslarina “anlamli” toksisite gostermeyen viicut agirligi artisi, gida veya
su tiiketimindeki kiigiik degisiklikler veya klinik gozlemler;

(b) Klinik biyokimya, hematoloji veya idrar analizi parametrelerindeki
kiiciik degisiklikler ve/veya gecici etkiler, bu degisiklikler veya etkiler
stipheli veya minimal toksikolojik 6neme sahip oldugunda;

(c) Organ disfonksiyonu delili olmadan organ agirligindaki degisiklikler;

(¢) Toksikolojik agidan anlamli olmadig diisiiniilen adaptif cevaplar;

(d) Madde kaynakl: tiire 6zgii toksisite mekanizmasi (yani, insan sagligi igin
anlamli olmadigi makul yeterlilikle gosterilen).

3.8.2.1.9. Kategori 1 ve 2 i¢in deney hayvanlarinda yapilan g¢aligmalardan elde edilen
sonuglara dayali stniflandirmay1 kolaylastiracak rehber degerler

3.8.2.1.9.1. Bir maddenin siniflandirilip siniflandirilmamasi veya hangi simifta yer almasi
(Kategori 1 veya Kategori 2) konusunda karara varmay1 kolaylastirmak amaciyla
onemli saglik etkilerine neden oldugu gosterilen doz/konsantrasyonun
degerlendirilmesi acisindan doz/konsantrasyon “rehber degerleri”
sunulmaktadir.Bu rehberlerin onerilmesindeki temel argiiman, tiim maddelerin
potansiyel agidan toksik oldugu ve toksik etkinin bilinen boyutunun istiinde
makul bir doz/konsantrasyon saglanmasi gerektigi yoniindedir.

3.8.2.1.9.2. Dolayisiyla hayvan g¢alismalarinda, simiflandirmayi igeren anlaml toksik etkiler
gozlendiginde, Onerilen rehber degerlerle iliskili olarak bu etkilerin goriildiigi
doz/konsantrasyonun degerlendirilmesi, siniflandirma gerekliliginin (toksik etkiler
zararlt Ozelliklerin sonucudur) ve ayrica doz/konsantrasyon) degerlendirilmesi
icin yararl bilgiler saglar.

3.8.2.1.9.3. Onemli, dldiiriicii olmayan toksik etkiye neden olan tek doz maruz kalma igin
rehber deger (C) araliklar1 Tablo 3.8.2°de gosterildigi gibi akut toksisite testi i¢in
gecerli olan araliklardir.
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Tablo 3.8.2
Tekli doz maruz kalma i¢in rehber deger araliklar @

Rehber deger araliklart:

Maruz kalma yolu | Birimler Kategori 1 | Kategori 2 Kategori 3
- mg/kg viicut C <300

Ag1z yolu (sigan) agirhin 2000 > C > 300

Cilt yolu (sigan mvg/k%{ viicut C <1000 2000>C > 1000

Veya tavsan) agirhgi Rehber

Solunum (sigan) ppmV/4s C <2500 20000 > C > 2500 degerler

gaz uygulanmaz

b

Solunum (sigan) mg/l/4s C<10 20>C>10

buhar

Solunum (sigan) mg/l/4s C<1,0 50>C> 1.0

toz/sis/duman

Not:

(a) Tablo 3.8.2’de yer alan rehber degerler ve araliklar sadece rehber amaglhidir, delil
agirhigr yaklagiminin bir pargasi olarak ve smiflandirma kararlarina yardimci
olmasi i¢in kullanilir. Kesin sinir degerleri olarak degerlendirilmemelidir.

(b) Bu siniflandirma temelde insan verilerine dayandigindan Kategori 3 maddeler i¢in
rehber degerler sunulmamaktadir. Eger varsa hayvan verileri delil agirligi
degerlendirmesine dahil edilir.

3.8.2.1.10. Diger hususlar

3.8.2.1.10.1.Bir madde sadece hayvan verilerine dayanarak karakterize edildiginde (tipik
sekilde yeni maddelerde ve ayrica mevcut birgok madde igin gegerlidir),
smiflandirma siireci delillerin agirh@gi yaklasimma katkida bulunan 6zelliklerden
biri olarak doz/konsantrasyon rehber degerlerine referansi igerir.

3.8.2.1.10.2.Bir maddenin, tek maruz kalma ile giivenli sekilde iliskilendirilebilen belirli bir
hedef organ toksik etkisini dogrulayan onemli insan verileri varsa, bu madde
normalde siniflandirilir. Olas1 dozdan bagimsiz pozitif insan verileri hayvan
verilerinden daha 6nemlidir. Dolayisiyla bir madde, gozlenen belirli hedef organ
toksisitesi insanlar i¢in onemli veya anlamli olarak degerlendirilmediginden
smiflandirilmazsa, ancak daha sonra insanlarda belirli hedef organ toksisitesine
iliskin veriler elde edilirse, bu madde siniflandirilir.

3.8.2.1.10.3.Belirli hedef organ toksisitesi konusunda test edilmeyen bir madde uygun
durumda gegerliligi kanitlanmis yap1 aktivite iligkisi verilerine ve ortak anlamli
metabolitlerin olusumu gibi diger nemli faktorlerin degerlendirilmesinden elde
edilen 6nemli verilerle birlikte daha once simiflandirilan bir yapisal benzesinin
uzman kararia dayandirilarak siniflandirilabilir.

3.8.2.1.10.4.Doymus buhar konsantrasyonu uygun durumda belirli saghk ve giivenlik
korumasi saglanmasi amaciyla bir ilave unsur olarak degerlendirilir.

3.8.2.2. Kategori 3’de smiflandirilan maddeler: Gegici hedef organ etkileri

3.8.2.2.1. Solunum yolu tahrisi kriterleri
Maddelerin solunum yolu tahrisi i¢in Kategori 3’te siniflandirilmasi Kriterleri:

(@) Oksiiriik, agri, titkanma ve nefes almada zorlanma gibi bulgularla
fonksiyonu bozan solunum tahris edici etkiler (lokal kizariklik, 6dem,
priirit ve/veya agr1 ile karakterize) dahil edilmektedir. Bu degerlendirme
temelde insan verilerine dayanir;

125




v
Chemleg

(b) subjektif insan gozlemleri net solunum yolu tahrisi (RTI) objektif
olgtimleri ile desteklenebilir (elektrofizyolojik cevaplar, nazal veya
bronkoalveolar lavaj sivisinda enflamasyon biomarkerleri gibi);

(c) Insanlarda gozlenen semptomlar ayrica, izole idiyosinkratik tepkime
veya sadece hava yolu asirt duyarliligi olan bireylerde tetiklenen yanittan
¢ok maruz kalan popiilasyonda meydana gelen tipik bulgular olmalidir.
Bu terim koku, hos olmayan tat, karincalanma hissi ve kuruluk gibi
solunum tahrisi i¢in siniflandirma kapsami disinda olanlar dahil ¢ok
cesitli duyular1 tamimlamak i¢in yaygin sekilde kullanildigindan basit
sekilde “tahris” bildirilen kesin olmayan raporlar dahil edilmemelidir;

(¢) Ozel olarak RTI ile ilgili gecerliligi kamtlanmis hayvan testi yoktur
ancak tek ve tekrarli soluma toksisite testlerinden yararli bilgiler elde
edilebilir. Ornegin hayvan c¢alismalar1 tersinir olan ve yukarida
tanimlanan Kkarakteristik klinik belirtileri yansitabilen toksisite (dispne,
rinit vs) ve histopatoloji (6rn, hiperemi, édem, minimal enflamasyon,
kalinlasan mukoza tabaka) klinik belirtileri agisindan yararli bilgiler
saglayabilir. Bu hayvan calismalar1 delil agirligimin degerlendirmesinin
bir parcas1 olarak kullanilabilir;

(d) Bu 6zel smiflandirma ancak solunum sistemi dahil daha siddetli organ
etkileri gozlenmediginde yapilir.

3.8.2.2.2. Narkotik etki kriterleri
Maddelerin narkotik etkiler i¢in Kategori 3’te siniflandirilmasi igin kriterler:

(@) Insanlarda sersemlik, narkoz, azalan uyamklik, refleks kaybr,
koordinasyon bozuklugu ve vertigo gibi narkotik etkiler dahil merkezi
sinir sistemi depresyonu. Bu etkiler ayrica siddetli bas agris1 veya bulanti
olarak goriilebilir ve azalan muhakeme, bas donmesi, iritabilite,
yorgunluk, bozulan bellek fonksiyonu, alg1 ve koordinasyonda bozukluk,
tepkime siiresinde azalma veya uyuklama olarak da goriilebilir;

(b) Hayvanlarda gozlenen narkotik etkiler letarji, koordinasyon eksikligi,
dogrulma refleksinin kaybi ve ataksiyi igerebilir. Bu etkiler gegici
yapidaysa Kategori 1 veya 2 belirli hedef organ toksisitesi tek maruz
kalma i¢in siniflandirmay: desteklemek tizere degerlendirilir.

3.8.3. Karnisimlar icin siniflandirma kriterleri

3.8.3.1. Kanigimlar maddeler ile ayni kriterler veya asagida tanimlanan alternatifler
kullanilarak smiflandirtlir. Maddelerde oldugu gibi karigimlar tek maruz kalmayi
takiben belirli hedef organa toksik olarak siniflandirilir

3.8.3.2. Karigimlarin, karisimin tamami igin  verilerin  mevcut oldugu durumlarda
smiflandirilmast

3.8.3.2.1.Karisim, maddelere yonelik kriterlerde tanimlandigi gibi deneysel ¢alismalarda ilgili
caligmalar veya insan deneyiminden giivenli ve iyi kalite delilleri elde edildiginde
(bkz birinci boliim bashik 1.1.1.4), bu verilerin delil agirhgmma goére siniflandirilir.
Karigimlardaki doz, siire, gozlem veya analiz verileri degerlendirilirken Kkesin
olmayan sonuglar elde edilmemesi i¢in dikkatli olunmalidir.
3.8.3.3. Karigimlarin, karigimin tamami igin Vverilerin mevcut olmadigi durumlarda
siniflandirilmasi: baglanti kurma ilkeleri
3.8.3.3.1. Karisimin kendisi belirli hedef organ toksisitesinin belirlenmesi igin test
edilmediginde ancak miinferit bilesenleri ve karisimin zararlhili@inin yeterince
karakterize edilmesi igin her bir bilesene iliskin yeterli veri ve test edilmis benzer
karisimlar mevcutsa, bu veriler birinci Bolimiin 1.1.3 bashiginda belirlenen
baglanti kurma ilkeleriyle uyumlu olarak kullanilir.
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3.8.3.4.  Karisgimlarin, karigimdaki tiim bilesenler veya bazi bilesenler igin verilerin mevcut
oldugu durumlarda siniflandirilmasi

3.8.3.4.1. Belirli bir karistmin kendisi igin gilivenilir delil veya test verileri mevcut degilse
ve smiflandirmanin saglanmasi igin baglanti kurma ilkeleri kullanilamazsa,
karistmin smiflandirmasi bilesenlerinin siniflandirmasina dayanir. Bu durumda
karigim, en az bir bilesen Kategori 1 veya Kategori 2 belirli hedef organa toksik
madde olarak siniflandirildiginda ve sirasiyla Kategori 1 ve 2 i¢in Tablo 3.8.3’te
yer alan ilgili genel konsantrasyon siir degerlerinde veya bu degerin iistiinde bir
degerde oldugunda tek maruz kalmay: takiben belirli bir hedef organa toksik
madde olarak siniflandirilir (belirtilen organ).

3.8.3.4.2. Bu genel konsantrasyon simir degerleri ve siniflandirmalar tek doz belirli hedef
organ toksisitesine sahip maddeler i¢in gecerlidir.

3.8.3.4.3. Karisimlar bagimsiz bir sekilde tek ve tekrarli doz toksisite veya her ikisi igin
siiflandirtlir.
Tablo 3.8.3
Belirli bir hedef organa toksik olarak simflandirilan ve karisimin
siniflandirilmasina neden olan bilesenlerin genel konsantrasyon simir degerleri

Bir karisimin asagida sekilde siniflandirilmasina

Asagidaki sekilde siiflandirilan neden olan genel konsantrasyon sinir degerleri:
bilesenler: Kategori 1 Kategori 2
Kategori 1 %1,0 < Konsantrasyon

Belirli Hedef Organa Toksik Madde | Konsantrasyon 2%10 | o %

Kategori 2 >9%10 Konsantrasyon
Belirli Hedef Organa Toksik Madde (_N(c)>t 1) Y

Not 1: Bir Kategori2 belirli  hedef organa toksik madde karisimda > %21,0
konsantrasyonda bir bilesen olarak mevcutsa talep tizerine karisim i¢in GBF verilir.

3.8.3.4.4. Birden fazla organ sistemini etkileyen toksik maddeler birlestirildiginde giiglenme
veya sinerjistik etkilesimler ele alindiginda, belirli maddeler karigimdaki diger
bilesenlerin toksik etkilerini giiclendirdigi bilindiginde <%21 konsantrasyonda
hedef organ toksisitesine neden olabildiginden dikkatli olunmalidur.

3.8.3.4.5. Kategori 3’de siniflandirilan bir bilesen igeren bir karisimin toksisitesi ekstrapole
edilirken dikkatli olunmalidir. %20 genel konsantrasyon sinir degeri uygun bir
degerdir ancak bu konsantrasyonun Kategori 3 bilesenlerine bagli olarak daha
yiiksek veya daha diisiik olabilecegi ve solunum yolu tahrisi gibi bazi etkilerin
belirli bir konsantrasyonun altinda meydana gelmeyebilecegi ancak narkotik
etkiler gibi diger etkilerin bu %20 degerinin altinda meydana gelebilecegi
bilinmektedir. Uzman karar1 dikkate alinir. Solunum yolu tahrisi ve narkotik
etkiler iiciincii boliimiin 3.8.2.2 bashginda yer alan kriterlere gore ayr1 ayri
degerlendirilir. Bu zararlara iliskin siniflandirma yapilirken, etkilerin ilave katkida
bulunmadigina dair delil olmadig: siirece, her bilesenin katkis1 ilave olarak kabul
edilir.

3.8.4. Zararhlk iletisimi
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3.8.4.1. Bu zararlilik sinifindaki siniflandirma Kriterlerini karsilayan madde veya karigimlar
icin Tablo 3.8.4’te yer alan etiket unsurlar1 kullanilir.

Tablo 3.8.4
Tek maruz kalmadan sonra belirli hedef organ toksisitesi etiket unsurlari
Siniflandirma Kategori 1 Kategori 2 Kategori 3
GHS
Isaretleri
Dyan Tehlike Dikkat Dikkat
Kelimesi
H370: Organlarda hasara H371: Organlarda hasara H335: Solunum
yol agar < biliniyorsa, yol agabilir < biliniyorsa, yolu tahrigine yol
etkilenen tiim organlari etkilenen tiim organlari acabilir.
Zararlilik belirtiniz>. < Diger maruz belirtiniz>. < Diger maruz veya
Ifadesi kalma yollarinin hig¢birinin | kalma yollarimin hi¢birinin | H336: Rehavete
bu zararlilig1 olusturmadigi | bu zararliligr olusturmadig: | veya bas
ispatlanmis ise, maruz ispatlanmis ise, maruz dénmesine yol
kalma yolunu belirtiniz> kalma yolunu belirtiniz> acabilir.
Onlem Ifadesi P260 P260 P261
Tedbir P264 b264 p271
P270 P270
Onlem Ifadesi P308 + P311 P304 + P340
Miidahale P321 P308 + P31l P312
Onlem Ifadesi P403 + P233
Depolama P405 P405 P405
Onlem Ifadesi P501 P501 P501
Bertaraf
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3.9.

3.9.1.

3.9.1.1.

3.9.1.2.

3.9.1.3.

3.9.1.4.
3.9.15.

3.9.1.6.

3.9.2.

3.9.2.1.

BELIRLI HEDEF ORGAN TOKSISITESI - TEKRARLI MARUZ KALMA
Tanimlar ve genel hususlar

Belirli hedef organ toksisitesi (tekrarli maruz kalma) bir madde veya karisima
tekrarli maruz kalmadan kayTek-naklanan belirli hedef organ toksisitesidir.
Fonksiyonu bozabilen geri doniisii olan veya geri doniisii olmayan, ¢abuk ve/veya
geciken tiim 6nemli saglik etkileri dahil edilir. Bununla birlikte tigtincti Boliimiin 3.1
ila 3.8 ve 3.10 basliklarinda 6zel olarak yer alan diger belirli toksik etkiler burada yer
almamaktadir.

Hedef organ toksisitesi (tekrarli maruz kalma) i¢in siniflandirma, maddenin veya
karisimin belirli bir hedef organ igin toksik oldugunu ve dolayisiyla maruz kalan
kigilerde olumsuz saglik etkilerine neden olma potansiyeli sergileyebildigini gosterir.

Bu olumsuz saglk etkileri insanlarda veya deney hayvanlarinda tutarli ve
tanimlanabilir toksik etkileri, bir doku/organin fonksiyonu veya morfolojisini
etkileyen veya organizmanin biyokimya veya hematolojisinde ciddi degisikliklere
neden olan toksikolojik a¢idan anlamli degisiklikleri icerir ve bu degisiklikler insan
saglig1 acisindan 6nemlidir.

Degerlendirmede tek bir organ veya biyolojik sistemdeki sadece anlamli degisiklikler
degil aymi zamanda cesitli organlari igeren daha az siddetli yapidaki genel
degisiklikler de dikkate alinir.

Belirli hedef organ toksisite insanlara iliskin herhangi bir yolla meydana gelebilir
(temelde agiz, cilt veya solunum yolu ile).

Tek-olay maruz kalmasindan sonra goézlemlenen oldiiriicti olmayan toksik etkiler
Belirli hedef organ toksisitesi — Tek maruz kalma (bkz ti¢tincii boliim baslik 3.8)
boliimiinde tanimlanan sekilde smiflandirilir ve dolayisiyla iiglincli bolim baglik
3.9’da yer almaz.

Maddeler i¢in simiflandirma Kriterleri

Maddeler etkileri tireten doz/konsantrasyon ve maruz kalma siiresini dikkate alan
onerilen rehber degerleri kullanimi dahil mevcut tim delil agirhigma gore uzman
karar1 (bkz birinci bolim baslik 1.1.1) kullanilarak tekrarli maruz kalmay: takiben
belirli hedef organa toksik madde olarak degerlendirilir (bkz {igiincii bolim baglik
3.9.2.9) ve gozlenen etkilerin yapisina ve ciddiyetine gore iki kategoriden birinde
siniflandirilir (Tablo 3.9.1).
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Tablo 3.9.1

Belirli hedef organ toksisitesi — Tekrarh maruz kalma igin kategoriler

Kategoriler

Kriterler

Kategori 1

Insanlarda &nemli toksisiteye neden olan veya deney hayvanlarindaki
calismalardan elde edilen delillere gore tekrarli maruz kalmadan sonra
insanlarda 6nemli toksisiteye neden olma potansiyeli oldugu varsayilan
maddeler

Maddeler hedef organ toksisitesi (tekrarli maruz kalma) igin asagidaki
ozelliklere gore Kategori 1’de siniflandirilir:

- Insan vakalar1 veya epidemiyolojik ¢alismalardan giivenilir ve
iyi kalitede deliller veya

- Insan sagligi icin 6nemli ve/veya ciddi toksik etkilerin genelde
diisik maruz kalma konsantrasyonlarinda meydana geldigi deney
hayvanlarindaki ilgili c¢aligma gozlemleri. Delillerin agirhig
yaklagiminin bir parcasi olarak kullanilir, asagida sunulan rehber
doz/konsantrasyon degerleri (bkz tigiincii bolim baglik 3.9.2.9).

Kategori 2

Deney hayvanlarindaki ¢aligmalardan elde edilen delillere gore tekrarli
maruz kalmadan sonra insanlarda onemli toksisiteye neden olma
potansiyeli oldugu varsayilan maddeler. Insan saglig: ile ilgili 6nemli
toksik  etkilerin  genelde  orta  dizeyde maruz  kalma
konsantrasyonlarinda meydana geldigi deney hayvanlarindaki ilgili
caligmalarda elde edilen gozlemlere gore, maddeler belirli hedef organ
toksisitesi (tekrarli maruz kalma) Kategori 2’de smiflandirilir.
Smiflandirmay1 kolaylastirmasi i¢in asagida rehber doz/konsantrasyon
degerleri sunulmaktadir (bkz {igiincii boliim baglik 3.9.2.9).

[stisnai durumlarda insanlardan elde edilen deliller de bir maddenin
Kategori 2’de siniflandirilmasi i¢in kullanilabilir (bkz tig¢iincii bolim
baslik 3.9.2.6).

Not:Toksisitenin birincil hedef organinin belirlenmesi ve bu amagla hepatotoksik,
norotoksik maddeler gibi siniflandirma yapilmasi i¢in ¢aba gosterilir. Veriler dikkatli
sekilde degerlendirilir ve miimkiin olan durumda ikincil etkiler dahil edilmez (6rn, bir
hepatotoksik madde sinir sistemi veya gastro-intestinal sistemde ikincil etkilere neden

olabilir).

3.9.2.2. Simiflandirilan maddenin hasara neden olacag: ilgili maruz kalma yolu veya yollar

tanimlanir.

3.9.2.3. Smiflandirma asagida sunulan rehber dahil mevcut tim delillerin agirligina gore
uzman karari ile belirlenir (bkz birinci boliim baslik 1.1.1).

3.9.2.4. Insanlardaki olaylar, epidemiyoloji ve deney hayvanlarinda yapilan calismalar dahil
tim verilerin delillerin agirhigi (bkz birinci bolim baslik 1.1.1), belirli hedef organ
toksik etkilerin desteklenmesi icin kullanilir. Bu yillar boyu toplanan endiistriyel
toksikoloji verilerinin yeterli miktarina dayanir. Degerlendirmeler hakemli dergilerde
yayinlanan c¢alismalar ve kabul edilebilir ilave veriler dahil tiim mevcut verilere

dayanir.
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3.9.2.5.

3.9.2.6.

(a)
(b)

3.9.2.7.
3.9.2.7.1.

3.9.2.7.2.

3.9.2.7.3.

Belirli hedef organ toksisitesinin degerlendirilmesi igin gereken bilgiler insanlardaki
tekrarli maruz kalma galismalari, maruz kalma, isyerinde veya ¢evrede maruz kalma
veya deney hayvanlarinda yapilan ¢alismalardan saglanmaktadir. Sican veya
farelerde yapilan hedef dokular/organlardaki toksik etkilerin tanimlanmasini
saglayan hematolojik, klinik-kimyasal ve detayli makroskobik ve mikroskobik
incelemeyi iceren 28 giin, 90 giin veya yasam boyu (2 yila kadar) siiren standart
hayvan calismalar1 bu bilgilerin elde edilmesini saglar. Miimkiinse diger tiirlerde
yapilan tekrarli doz c¢alismalar1 verileri de kullanilir. Kanserojenite, norotoksisite
veya iireme sistemi toksisitesi gibi diger uzun siireli maruz kalma caligmalar1 da
smiflandirmanin degerlendirilmesinde kullanilabilen belirli hedef organ toksisitesine
iligkin deliller saglar.

Istisnai durumlarda, uzman kararina gére, insanlarda hedef organ toksisitesine dair
delili olan belirli maddelerin Kategori 2’ye yerlestirilmesi uygundur:

Insanlardaki delillerin agirhg Kategori 1 sinifinda simiflandirmayi gerektirecek kadar
ikna edici olmadiginda ve/veya

Etkilerin yapis1 veya siddetine gore.

Insanlarda doz/konsantrasyon diizeyleri simiflandirmada dikkate alinmaz ve hayvan
calismalarindaki herhangi bir delil Kategori 2 sinifinda siniflandirmayla bagdastirilir.
Diger bir deyisle, maddenin Kategori 1°de siniflandirilmasia isaret eden hayvan
verileri mevcutsa, madde Kategori 1 olarak siniflandirilir.

Tekrarli maruz kalmayi takiben belirli hedef organ toksisitesi siniflandirmasini
destekledigi diisiiniilen etkiler

Maddeye tekrarli maruz kalma ile iliskili tutarli ve tanimlanabilir deliller
siniflandirmay: destekler.

Insan deneyimi/olaylarmdaki deliller genelde olumsuz saglik sonuglari raporlariyla
simirlidir, siklikla maruz kalma kosullart konusunda belirsizlik igerir ve deney
hayvanlarinda iyi yapilmis c¢alismalardan elde edilebilen bilimsel detaylar
saglamayabilir.

Deney hayvanlarindaki ilgili ¢alismalardan elde edilen deliller klinik gozlemler ve
makroskobik ve mikroskobik patolojik inceleme seklinde ¢ok daha fazla detay
saglayabilir ve siklikla, yagami tehdit edici olmayan ancak fonksiyonel bozuklugu
gosterebilen zararlart gosterebilir. Sonug olarak insanlara iliskin mevcut veriler,
insanlarda ve/veya hayvanlardaki etkileri igerecek ancak bunlarla sinirli olmayacak
sekilde, siniflandirma siirecinde dikkate alinir:

(@) Tekrarli veya uzun siireli maruz kalmaya bagli 6liim orani veya olim.
Madde veya metabolitlerinin biyobirikimi ve/veya madde veya
metabolitlerine tekrarli maruz kalma ile detoksifikasyon prosesinin
yetersiz kalmasina bagli olarak goreceli diisiik doz/konsantrasyonlarda
bile tekrarli maruz kalmadan 6liim orani veya 6liim meydana gelebilir;

(b) Merkezi sinir sistemi depresyonu ve o6zel duyulardaki belirtiler dahil
(gorme, duyma ve koku duyusu) merkezi veya periferik sinir
sistemlerinde veya diger organ sistemlerinde anlamli fonksiyonel
degisiklikler;

131




v
Chemleg

(c) Klinik biyokimyasi, hematoloji veya idrar analizi parametrelerindeki
herhangi bir tutarli ve anlamli olumsuz degisiklik;
(¢) Nekropside goriilen ve/veya daha sonra goriilen veya mikroskobik
incelemede dogrulanan anlamli organ hasart;
(d) Rejeneratif kapasiteli yasamsal organlarda multi-fokal veya diffiiz
nekroz, fibroz veya graniiloma olusumu;
(e) Potansiyel olarak geri doniisimi olup, ancak belirgin organ
disfonksiyonuna yonelik acik deliller saglayan morfolojik degisiklikler
(6rn, karacigerde ciddi yag degisikligi);
()  Rejeneratif kapasitesi olmayan yasamsal organlarda beklenen hiicre
oliimii delili (hiicre dejenerasyonu ve azalan hiicre sayisi).
3.9.2.8. Tekrarli maruz kalmay: takiben belirli hedef organ toksisitesi siniflandirmasini
desteklemedigi diisiiniilen etkiler
3.9.28.1. Iinsanlar ve/veya hayvanlarda smiflandirmayr  dogrulamayan  etkilerin
goriilebilecegi bilinmektedir. Bu etkiler asagidakileri igerir ancak bunlarla sinirli
degildir:

(@) Toksikolojik agidan bazi 6nemli Ozelliklere sahip olan ancak kendi
baslarina “anlamli” toksisite gostermeyen viicut agirligi artisi, gida veya
su tiiketimindeki kiigiik degisiklikler veya klinik gézlemler;

(b) Klinik biyokimya, hematoloji veya idrar analizi parametrelerindeki
kiiciik degisiklikler ve/veya gecici etkiler, bu degisiklikler veya etkiler
stipheli veya minimal toksikolojik 6neme sahip oldugunda;

(c) Organ disfonksiyonu delili olmadan organ agirligindaki degisiklikler;

(¢) Toksikolojik agidan anlamli olmadig: diisiiniilen adaptif cevaplar;

(d) Madde kaynakl: tiire 6zgii toksisite mekanizmasi (yani, insan sagligi igin
anlamli olmadigi makul yeterlilikle gosterilen).

3.9.29. Deney hayvanlarinda yapilan c¢aligmalardan elde edilen sonuglara dayali
siiflandirmay1 kolaylastiracak rehber degerler

3.9.29.1. Deney hayvanlarinda yapilan calismalarda deneysel maruz kalma siiresi ve
doz/konsantrasyon degeri referans gosterilmeden sadece etkilerin gézlenmesine
giivenmek, toksikolojinin temel konseptini goz ardi eder (tiim maddeler potansiyel
acidan toksiktir ve toksisiteyi belirleyen doz/konsantrasyonun ve maruz kalma
stiresinin bir fonksiyonudur). Deney hayvanlarinda yapilan ¢alismalarin ¢ogunda
test rehberlerinde bir ist sinir doz degeri kullanilir.

3.9.2.9.2. Bir maddenin smiflandirilip smiflandirilmamasi veya hangi smifta yer almasi
(Kategori 1 veya Kategori 2) konusunda karara varmay1 kolaylastirmak amaciyla
anlamli  saghk etkilerine neden oldugu gosterilen doz/konsantrasyonun
degerlendirilmesi agisindan doz/konsantrasyon “rehber degerleri” sunulmaktadir.
Bu rehberlerin 6nerilmesindeki temel husus, tim maddelerin potansiyel agidan
toksik oldugu ve toksik etkinin bilinen boyutunun dstiinde makul bir
doz/konsantrasyon  saglanmasi  gerektigi  yoniindedir. Ilaveten, deney
hayvanlarinda yapilan tekrarli doz ¢alismalari, test amacinin optimize edilmesi ve
cogu calismada en azindan bu en yiiksek dozda bazi toksik etkilerin gézlenmesi
icin en yiliksek doz kullanilarak toksisite olusturmak iizere tasarlanmaktadir. Bu
nedenle kararlastirilmas: gereken sadece hangi etkilerin meydana geldigi degil
ayn1 zamanda hangi doz/konsantrasyonun bu etkileri sergiledigi ve insanlar igin
ne kadar 6nemli oldugudur.

3.9.2.9.3. Bu nedenle hayvan c¢alismalarinda, smiflandirmaya isaret eden anlamli toksik
etkiler gozlendiginde, bu etkilerin goriildiigii doz/konsantrasyon ve deneysel
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maruz kalma siiresinin degerlendirilmesi, 6nerilen rehber degerlerle iliskili olarak,
smiflandirma gerekliliginin (toksik etkiler, zararlilik 6zelliklerin ve ayrica maruz
kalma siiresi ve doz/konsantrasyonunun sonucu oldugundan) degerlendirilmesi
icin yararl bilgiler saglayabilir.

3.9.29.4. Smniflandirma karari, anlamli bir toksik etki gozlenen degerde veya bu degerin
altinda, doz/konsantrasyon rehber degerlerine referans gdosterilmesinden
etkilenebilir.

3.9.2.9.5. Rehber degerler siganlarda yapilan standart 90 giinliik toksisite g¢alismasinda
goriilen etkilere yoneliktir. Bunlar temelde etkin dozun maruz kalma
konsantrasyonu ve maruz kalma siiresine dogrudan orantisal oldugunu ifade eden
soluma i¢in Haber Kuralina benzer doz/maruz kalma siiresi uyarlamasi
kullanilarak daha yiiksek veya daha diisiik slirede toksisite ¢aligmalari i¢in esdeger
rehber degerlerinin uyarlanmasi i¢in bir temel olarak kullanilabilir. Degerlendirme
duruma bagli olarak yapilir; 28 giinliik ¢alisma i¢in asagidaki rehber degerleri ii¢
kat artar.

3.9.2.9.6. Dolayisiyla deney hayvanlarinda yapilan 90 giinliikk tekrarli doz ¢alismasinda
gozlenen onemli toksik etkiler Tablo 3.9.2°de yer alan rehber degerlerde veya bu
degerlerin altinda meydana geldiginde Kategori 1°de siniflandirilmasi uygun olur.

Tablo 3.9.2

Kategori 1 siniflandirmasinda yardimei olacak rehber degerler

Maruz kalma yolu Birimler Rehber degerler
(doz/konsantrasyon)

Ag1z yolu (sigan) mg/kg viicut agirhigi /giin - | C< 10
Cilt yolu (si¢an veya tavsan) mg/kg viicut agirhigi /gin - | C <20
Solunum (si¢an) gaz ppmV/6s/giin C<50
Solunum (si¢an) buhar mg/litre/6s/giin C<0,2
Solunum (si¢an) toz/sis/duman | mg/litre/6s/giin C <0,02

3.9.29.7. Deney hayvanlarinda yapilan 90 giinlik tekrarli doz caligmasinda gozlenen
onemli toksik etkiler Tablo 3.9.3°te yer alan rehber deger araliklarinda meydana
geldiginde Kategori 2 siniflandirmasi gegerlidir:

Tablo 3.9.3
Kategori 2 simflandirmasinda yardimci olacak rehber degerler

Maruz kalma Yolu Birimler Rehber Deger Araliklari
(doz/konsantrasyon)

Agiz yolu (si¢an) mg/kg viicut agirligi /giin | 10 < C <100

Cilt yolu (sican veya tavsan) mg/kg viicut agirhigr /giin | 20 < C <200

Solunum (si¢an) gaz ppmV/6s/giin 50 <C <250

Solunum (si¢an) buhar mg/litre/6s/giin 02<C<1,0

Solunum (si¢an) toz/sis/duman mg/litre/6s/giin 0,02<C<0,2

3.9.2.9.8. Bu ekin {giincii bolimii 3.9.2.9.6 ve 3.9.2.9.7 basliklarinda yer alan rehber
degerler ve araliklar sadece rehber amaglidir, yani delillerin agirligi yaklasiminin
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3.9.2.9.9.

bir pargasi olarak ve smiflandirma kararlarina yardimci olmasi igin kullanilir.
Kesin smir degerleri olarak degerlendirilmemelidir.

Dolayisiyla agiz yolu ile < 100 mg/kg va/giin gibi rehber degerin altindaki
doz/konsantrasyonda tekrarli doz hayvan c¢alismalarinda toksisitenin belirli
profilinin meydana gelmesi olasidir, bununla birlikte sadece bu etkiye duyarh
oldugu bilinen 6zel bir cins erkek sigcanlarda goriilen nefrotoksisite gibi etkinin
yapist smiflandirmama kararina neden olabilir. Bunun aksine, agiz yolu ile
> 100 mg/kg va/giin gibi rehber degerin {lizerinde hayvan c¢alismalarinda
toksisitenin belirli bir profili goriilebilir ve buna ek olarak delillerin agirligi géz
Oniine alinarak smiflandirmanin alinacak mantikli bir karar oldugu yoniinde
varilan sonucu destekleyen uzun siireli uygulama galismalar1 veya insan vakalari
deneyimleri gibi diger kaynaklardan gelen ek bilgiler mevcuttur.

3.9.2.10. Diger hususlar

3.9.2.10.1.

3.9.2.10.2.

3.9.2.10.3.

3.9.2.10.4.

Bir madde sadece hayvan verilerine dayanarak karakterize edildiginde (tipik
sekilde yeni maddelerde ve ayrica mevcut birgok madde icin gecerlidir),
siniflandirma siireci delillerin agirligi yaklagimina katkida bulunan 6zelliklerden
biri olarak doz/konsantrasyon rehber degerlerine referansi igerir.

Bir maddenin, tekrarli veya uzun siireli maruz kalma ile giivenli sekilde
iliskilendirilebilen belirli bir hedef organa toksik etkisini dogrulayan énemli insan
verileri varsa, bu madde normalde siniflandirilir. Olas1 dozdan bagimsiz pozitif
insan verileri hayvan verilerinden daha 6nemlidir. Dolayisiyla bir madde, hayvan
testlerinde doz/konsantrasyon rehber degerinde veya bu degerin altinda belirli
hedef organ toksisitesi gozlemlenmediginden siniflandirilmazsa, ancak daha sonra
insanlarda belirli hedef organ toksisitesine iliskin veriler elde edilirse, bu madde
siniflandirilir.

Belirli hedef organ toksisitesi konusunda test edilmeyen bir madde uygun
durumda gegerliligi kanitlanmig yap1 aktivite iliskisi verilerine ve ortak anlamli
metabolitlerin olusumu gibi diger nemli faktorlerin degerlendirilmesinden elde
edilen 6nemli verilerle birlikte daha once siniflandirilan bir yapisal benzesinin
uzman kararina dayandirilarak siniflandirilabilir.

Doymus buhar konsantrasyonu uygun durumda belirli saglik ve giivenlik
korumasi saglanmasi amaciyla bir ilave unsur olarak degerlendirilir.

3.9.3.  Kansimlar icin siniflandirma kriterleri

3.9.3.1. Karigimlar maddeler ile ayni kriterler veya asagida tanimlanan alternatifler
kullanilarak siniflandirilir. Maddelerde oldugu gibi karisimlar da tekrarli maruz
kalmay1 takiben belirli hedef organa toksik olarak siniflandirtlir.

3.9.3.2. Karisimlarin, karigimm tamamui igin verilerin  mevcut oldugu durumlarda
siiflandirilmasi

3.9.3.2.1.

Karigimlar, maddelere yonelik kriterlerde tanimlandigi gibi deneysel ¢alismalarda
ilgili calismalar veya insan deneyiminden giivenli ve iyi kalite delilleri elde
edildiginde (bkz birinci bolim baslik 1.1.1.4), bu veriler delillerin agirligina gore
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smiflandirilir.  Karigimlardaki  doz, siire, gozlem veya analiz verileri
degerlendirilirken elde edilmemesi i¢in dikkatli olunmalidir.

3.9.3.3. Karisimlarin, karisimin tamami igin Verilerin  mevcut olmadigi durumlarda
siiflandirilmasi: baglanti kurma ilkeleri

3.9.3.3.1. Kanisgimin kendisi belirli hedef organ toksisitesinin belirlenmesi igin test
edilmediginde ancak miinferit bilesenler ve karisimin zararlihigmin yeterince
karakterize edilmesi igin her bir bilesene iliskin yeterli veri ve test edilmis benzer
karisimlar mevcutsa, bu veriler bu ekin birinci bolimii 1.1.3 bashiginda yer alan
baglanti kurma ilkeleriyle uyumlu olarak kullanilir.

3.9.3.4. Karnisimlarin, karisimdaki tiim bilesenler veya bazi bilesenler igin verilerin mevcut
oldugu durumlarda siniflandirilmasi

3.9.3.4.1. Belirli kanigimin kendisi igin giivenilir delil veya test verileri mevcut degilse ve
smiflandirmanin saglanmasi igin baglant1 kurma ilkeleri kullanilamazsa, karisimin
smiflandirmasi bilesenlerinin siniflandirmasina dayanir. Bu durumda karisim, en
az bir bileseni Kategori 1 veya Kategori 2 belirli hedef organa toksik madde
olarak smiflandirildiginda ve sirasiyla Kategori 1 ve 2 igin Tablo 3.9.4°te yer alan
ilgili genel konsantrasyon sinir degerlerinde veya bu degerin iistiinde bir degerde
oldugunda tek maruz kalmati takiben belirli bir hedef organa toksik madde olarak
simiflandirilir (belirtilen organ).

Tablo 3.9.4
Belirli bir hedef organa toksik olarak simiflandirilan ve karisimin
siniflandirilmasina neden olan bilesenlerin genel konsantrasyon simir degerleri

Bir karisimin asagida sekilde simiflandirilmasina

Asagidaki sekilde simflandirilan neden olan genel konsantrasyon sinir degerleri:
bilesenler: Kategori 1 Kategori 2
Kategori 1
Belirli Hedef Organa Toksik Madde | k onsantrasyon %10 1,0 % < Konsantrasyon
<%10
Kategori 2
Belirli Hedef Organa Toksik Madde ?I\(Imtsi;]trasyon 2%10
0]

Not 1: Bir Kategori2 belirli  hedef organa toksik madde karisimda > %01,0
konsantrasyonda bir bilesen olarak mevcutsa talep tizerine karisim i¢in GBF verilir.

3.9.3.4.2. Bu genel konsantrasyon sinir degerleri ve sonraki siniflandirma tekrarli doz hedef
organa toksik maddeler i¢in gecerlidir.

3.9.3.4.3. Kansimlar bagimsiz sekilde her ikisi birden veya ayr1 ayr tek ve tekrarli doz
toksisitesi olarak simiflandirilir.

3.9.3.4.4. Birden fazla organ sistemini etkileyen toksik maddeler birlestirildiginde giiglenme
veya sinerjistik etkilesimler ele alindiginda, belirli maddeler karisimdaki diger
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bilesenlerin toksik etkilerini giiglendirdigi bilindiginde <%21 konsantrasyonda
hedef organ toksisitesine neden olabildiginden dikkatli olunmalidir.

3.9.4.

Zararhlk iletisimi

3.9.4.1. Bu zararlilik sinifindaki siniflandirma Kriterlerini karsilayan madde veya karisimlar
icin Tablo 3.9.5’te yer alan etiket unsurlar1 kullanilir.

Tablo 3.9.5
Tekrarh maruz kalmayi takiben belirli hedef organ toksisitesi icin etiket
unsurlari
Siniflandirma Kategori 1 Kategori 2
GHS Tlsaretleri
Uyar1 Kelimesi Tehlike Dikkat
H372: Uzun siireli veya tekrarls H373: Uzun siireli veya tekrarli
maruz kalma sonucu maruz kalma sonucu
organlarda hasara yol agar Orgla)plliargabnzii;?r?)r);gl
< biliniyorsa, etkilenen agabiiir = b yorsa,
. L etkilenen tiim organlari
; . tim organlar1 belirtiniz>. A
Zararlilik Ifadesi . belirtiniz>.
< Diger maruz kalma yollarinin .

e - < Diger maruz kalma yollarinin
higbirinin bu zararlilig e <
olusturmadig ispatlanmis hi¢birinin bu zararlilig
ise. maruz kgalmgyolunu olusturmadig1 ispatlanmis
bel1irtiniz> ise, maruz kalma yolunu

belirtiniz.
, . ) P260
On oim lades: P264 P260
P270
Onlem Ifadesi
Midahale P314 P314
Onlem Ifadesi
Depolama
Onlem ifadesi
Bertaraf P501 P501
3.10. ASPIiRASYON ZARARI

3.10.1. Tanmmmlar ve genel hususlar
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3.10.1.1.Bu kriterler, insanlar icin aspirasyon toksisite zararliligina neden olabilen maddeler
veya karigimlarin siniflandirilmasi i¢in kullanilir.

3.10.1.2."Aspirasyon™ bir sivi veya katinin veya karigimin agiz veya burun bosluguna
dogrudan veya kusma yoluyla trake ve alt solunum sistemine dolayli olarak girmesi
anlamina gelir.

3.10.1.3.Aspirasyon toksisitesi kimyasal pnomoni, ¢esitli diizeylerde pulmoner hasar veya
solumay1 takiben 6liim gibi siddetli akut etkileri igerir.

3.10.1.4.Etken malzeme iist solunum gegisine ve laringofarengeal bdolgede sindirim
kanallarma yerlestiginden, aspirasyon bir soluk almak icin gereken siirede
inspirasyon sirasinda baglar.

3.10.1.5.Bir madde veya karisimin aspirasyonu yutulduktan sonra kusulmasiyla meydana
gelebilir. Bu durum, o6zellikle akut toksisite nedeniyle, yutulduktan sonra kusma
saglanmasi i¢in bir Onerinin disiinilebilecegi durumlarda, etiketlemeyi etkileyen
sonuglara sahiptir. Bununla birlikte madde/karisim ayrica bir aspirasyon toksisitesi
zararlilig1 tasiyorsa kusturmaya iliskin oneri degistirilir.

3.10.1.6.0zel hususlar

3.10.1.6.1. Kimyasal aspirasyona yonelik incelenen tibbi literatiirler, baz1 hidrokarbonlarin
(petrol distilatlar1) ve belirli klorinli hidrokarbonlarin insanlarda bir aspirasyon
zararliligina neden oldugunu gostermistir.

3.10.1.6.2. Siniflandirma Kriteri kinematik viskoziteye baghidir. Asagida, dinamik ve

kinematik viskozite arasindaki bagint1 yer almaktadir: )
Dinamik viskozite CmPa * s)

Kinematik viskozite Cmm?/s) -
_ Yogunluk Cg/cm?3)

3.10.1.6.2.a Ugiincii béliimiin3.10.1.2 bashgindaki aspirasyon tanimi, solunum sistemine
katilarin girmesini igeriyorsa da, Tablo 3.10.1°de yar alan (b) bashgma gore
Kategori 1°’de smiflandirma sivi maddeler ve karisimlar i¢in gegerlidir.

3.10.1.6.3. Aerosol/sis madde ve karisimlarinin siniflandirilmasi

Bir madde veya karisimin aerosol ve sis formlari genelde kendinden basingh
kaplar, tetikleyici ve pompa sprey gibi kaplarda olurlar. Bu madde ve karisimlarin
smiflandiriimasindaki temel konu, agizda daha sonra aspire edilebilen bir madde
ve karisim havuzunun olusup olusmamasidir. Basingli bir kaptaki sis veya aerosol
kiigiik partikiil boyutuna sahip ise bir havuz meydana gelmeyebilir. Diger yandan,
basingli bir kap madde ve karisimi akinti seklinde dagitirsa daha sonra aspire
edilebilecek bir havuz olusabilir. Genelde tetikli sprey ve pompa sprey ile iiretilen
duman kiiciik partikiil boyutuna sahip degildir ve bu nedenle daha sonra aspire
edilebilecek bir havuz olusabilir. Pompa mekanizmasi ¢ikarilabildiginde ve igerik
yutulabilir oldugunda madde veya karisimin siniflandirilmasi degerlendirilir.
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3.10.2. Maddeler icin simflandirma Kriterleri

Tablo 3.10.1
Aspirasyon toksisitesi icin zararhlhik kategorisi

Kategori Kriterler

Insanlarda aspirasyon toksisitesi zararliligmma neden oldugu bilinen veya

insanlarda aspirasyon toksisitesi zararliligina neden oldugu varsayilan

maddeler

Bir madde:

Kategori1 |(a) Giivenilir ve iyi kalitede insan delillerine dayali

veya

(b) Bir hidrokarbon ise ve kinematik viskozitesi 20,5 mm?/s veya altinda
ise (40°C)

Kategori 1’de siniflandirilir.

Not:Kategori 1’deki maddeler bazi hidrokarbonlar, turpentin ve ¢am yag icerir ancak
bunlarla sinirh degildir.

3.10.3. Karisumlar icin siniflandirma kriterleri

3.10.3.1.Karigimlarin, karigtmin tamami igin  verilerin  mevcut oldugu durumlarda
siniflandirilmasi
Giivenilir ve iyi kalitede insan delillerine dayali bir karisim Kategori 1°de
siniflandirilir.

3.10.3.2.Karisimlarin, karisimimn tamami igin verilerin  mevcut olmadigi durumlarda
siiflandirilmasi: baglanti kurma ilkeleri

3.10.3.2.1. Karisim kendisi soluma toksisitesinin belirlenmesi igin test edilmediginde ancak
miinferit bilesenleri ve karisimin zararlarinin yeterince karakterize edilmesi igin
her bir bilesene iliskin yeterli veri ve test edilmis benzer karisimlar mevcutsa, bu
veriler bu ekin birinci Bolimii 1.1.3 bashginda belirlenen baglanti kurma
ilkeleriyle uyumlu olarak kullanilir. Bununla birlikte seyreltme baglantt kurma
ilkesinin uygulanmas1 durumunda aspirasyon toksisitesi olan maddenin
konsantrasyonu %10 veya daha fazla olmalidir.

3.10.3.3.Karisimlarin, karisimdaki tiim bilesenler veya bazi bilesenler icin verilerin mevcut
oldugu durumlarda siniflandirilmasi

3.10.3.3.1. Kategori 1
3.10.3.3.1.1. Aspirasyon zararliligi Kategori 1’de siiflandirilan madde veya maddeleri toplam

%10 veya daha fazla konsantrasyonda iceren ve 40°C’de Ol¢iilmiis kinematik
viskozitesi 20,5 mm?/s veya altinda olan bir karisim Kategori 1°de siniflandirilir.

3.10.3.3.1.2. En az iki farkli katmana ayrilan bir karisimin katmanlarindan birinin, aspirasyon
zararlih@r Kategori 1’de smiflandirilan madde veya maddeleri toplam %10 veya
daha fazla konsantrasyonda igermesi ve bu katmanin 40°C’de 6lgiilmiis Kinematik
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viskozitesinin 20,5 mm?/s veya altinda olmas1 halinde tiim karisim Kategori 1°de

smiflandirilir.

3.10.4. Zararhhk iletisimi

3.10.4.1.Bu zararhilik sinifindaki siniflandirma Kriterlerini karsilayan madde veya karigimlar
icin Tablo 3.10.2°de yer alan etiket unsurlar1 kullanilir.

Tablo 3.10.2

Aspirasyon toksisitesi etiket unsurlari

Simiflandirma

Kategori 1

GHS lsareti

Uyarn Kelimesi

Tehlike

Zararhilik Ifadesi

H304: Solunum yoluna niifuzu ve yutulmasi
halinde 6ldiiriiciidiir.

Onlem Ifadesi Tedbir

N . R P301 + P310
Onlem Ifadesi Miidahale P331
Onlem ifadesi Depolama P405
Onlem Ifadesi Bertaraf P501
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DORDUNCU BOLUM
CEVRESEL ZARARLAR

4.1. SUCUL ORTAM iCiN ZARARLI
4.1.1. Tammlar ve genel hususlar
4.1.1.1. Tanimlar

(@ “Akut sucul toksisite” kisa siireli maruz kalma ile sucul ortama zararli olan
bir maddenin igsel 6zelligidir.

(b) “Kisa siireli (akut) zararlilik”, siniflandirma agisindan, bir madde veya
karisimin akut toksisitesinden kaynaklanan ve s6z konusu maddeye kisa bir
stire boyunca sucul ortamda maruz kalan bir organizmaya verdigi zarar.

(c) Bir maddenin “yararlammi” maddenin ¢oziinme veya pargalanma
boyutudur. Metal yararlanimi igin bir metal (M°) bilesigin metal iyon
kisminin bilegigin kalanindan (molekiil) ayrilma boyutu anlamina gelir.

(¢) “Biyoyararlanim” (veya biyolojik yararlanim) bir maddenin bir organizma
tarafindan alimma ve organizmada bir alana dagilma olgisidiir.
Biyoyararlanim maddenin fizikokimyasal ozelliklerine, organizmanin
anatomisi ve fizyolojisine, farmakokinetige ve maruz kalma yoluna baglidir.
Yararlanim biyoyararlanim i¢in bir 6n kosuldur.

(d) “Biyobirikim” tiim maruz kalma yollariyla (yani hava, su, ¢okelti/toprak ve
gida) bir organizmada bir maddenin alimi, doniisiimii ve eliminasyonunun
net sonucudur.

() “Biyokonsantrasyon” su kaynakli maruz kalmaya bagli olarak bir
organizmada bir maddenin alimi, donlisimii ve eliminasyonunun net
sonucudur.

(f)  “Kronik sucul toksisite” bir maddenin, organizmanin yasam dongiisii ile
iligkili olarak belirlenen maruz kalma sirasinda sucul organizmalara
olumsuz etkilere neden olma yoniindeki i¢sel dzelligidir.

(9) “Bozunma” organik molekiillerin kiiciik molekiillere ayrismasi ve sonunda
karbon dioksit, tuz ve suya donilismesidir.

(&) “ECx”, %x cevabina iliskin etki konsantrasyonudur.

(h) “Uzun siireli (kronik) zarar”, smiflandirma agisindan, bir madde veya
karisimin kronik toksisitesi nedeniyle uzun siireli maruz kalmadan sonra
sucul ortama verdigi zarardir.

(1) “etki gozlemlenmeyen konsantrasyon (NOEC)”, test edilen ve istatistiksel
olarak onemli bir olumsuz etkiye sahip en diisiik konsantrasyonun hemen
altindaki test konsantrasyonudur. NOEC, kontrol grubuna  oranla
istatistiksel olarak 6nemli herhangi bir olumsuz etkiye sahip degildir.

4.1.1.2. Temel unsurlar
4.1.1.2.1. Sucul Ortam Zararhliklar asagidaki gruplara ayrilir:

— Kisa siireli (akut) sucul zarar
— Uzun siireli (kronik) sucul zarar

4.1.1.2.2. Sucul ortam zararliliklarinin siniflandirmasi i¢in kullanilan temel unsurlar:
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—  Akut sucul toksisite

— Kronik sucul toksisite

— Biyobirikim potansiyeli veya biyobirikim

—  Organik kimyasallar i¢in bozunma (biyolojik veya biyolojik olmayan).

4.1.1.2.3. Tercihen, bu Yonetmeligin 10 uncu maddesi {tigiincii fikrasinda bahsedilen

41.1.3.

standart test yontemleriyle elde edilen veriler kullanilir. Uygulamada ise diger
standart test yontemleriyle, 6rnegin ulusal standart yontemleriyle, elde edilen
veriler de esdeger kabul edildiginde kullanilir. Gegerli verilerin standart olmayan
testler ve testsiz yontemlerle elde edilebildigi yerlerde, bunlar Kimyasallarin
Kaydi, Degerlendirmesi, izni ve Kisitlanmas1 Hakkinda Yonetmeligin Ek-11’inin
bir numarali bashgmnda yer alan kosullar1 karsiladigi siirece, siniflandirmada
dikkate alinir. Genelde, kullanilan test yonteminin esdeger olmasi sartiyla, hem
tatl1 su hem de deniz canlilarinin toksisite verileri siniflandirmada kullanmak i¢in
uygun kabul edilir. Bu verilerin mevcut olmadig1 hallerde, siiflandirma mevcut
en 1yi verilere dayanarak yapilir. Ayrica bkz. Bu ekin birinci bolimii.
Diger hususlar

4.1.1.3.1. Madde ve karigimlarin g¢evresel zararlar bazinda siniflandirilmasi, sucul ortama

verdikleri zararlarin tanimlanmasii gerektirir. Sucul ortam, suda yasayan sucul
organizmalar ve bunlarin pargasi oldugu sucul ekosistem olarak ele alinir. Bu
nedenle maddenin veya karisimin sucul toksisitesi kisa siireli (akut) ve uzun siireli
(kronik)  zararlarin  belirlenmesidir ancak eger uygunsa bozunum ve
biyoakiimiilasyon davranist hakkindaki ilave bilgiler g6z Oniine alinarak
degistirilecektir.

4.1.1.3.2. Smiflandirma sistemi tiim maddeler ve karisimlar i¢in gegerliyken 6zel durumlar

4.1.2.

41.2.1.

4.1.2.2.

4.1.2.3.

i¢in (Or. metaller) Yetkili Merciin yayinladigi rehberden yararlanilir.
Maddeler i¢in simiflandirma Kriterleri

Siniflandirma sistemi bir maddenin sucul organizmalara yonelik igsel zararliliginin
hem akut hem de kronik zararlar tarafindan temsil edildigini kabul eder. Uzun siireli
(kronik) zararlar igin saptanan zararin seviyesindeki asamalari temsil eden ayr
zararlilik Kkategorileri tanimlanmustir. Normalde, farkli tropik seviyeler (baliklar,
kabuklular, algler/sucul bitkiler) arasinda ve dahilinde bulunan mevcut toksisite
degerlerinin en diisigii uygun zararlilik kKategorisini/kategorilerini tanimlamak tizere
kullanilir. Ancak, delillerin agirhigr yaklagiminin uygun olacagi durumlar da
mevecuttur.

Maddelere iligskin temel smiflandirma sistemi, bir kisa siireli (akut) smiflandirma
kategorisi ve ii¢ uzun siireli (kronik) smniflandirma kategorisinden olusur. Kisa siireli
(akut) ve uzun siireli (kronik) kategoriler birbirinden bagimsiz olarak uygulanir.

Bir maddenin Akut 1 kapsaminda siniflandirilmasina iliskin Kriterler, sadece akut
sucul toksisite verileri (EC50 veya LC50) bazinda tanimlanir. Maddelerin Kronik 1
ila 3 Kkategorilerinde siniflandirilmasma iliskin Kkriterler, birinci adimi kronik
toksisiteye iliskin mevcut bilgilerin uzun siireli bir zararlilik siniflandirmasima hak
kazandirip kazandirmadigini belirlemekten olusan sirali bir yaklasim izlerler. Yeterli
sucul kronik toksisite verisinin olmadigi durumlarda, bir sonraki adim iki tip bilgiyi,
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yani akut sucul toksisite verilerini ve gevre tizerindeki etkilere dair verileri (bozunma
verileri ve biyobirikim verileri) bir araya getirmektir (bkz. Sekil 4.1.1).

Sekil 4.1.1

Sucul ortama uzun siireli (kronik) zararhhga sahip maddelere iliskin kategoriler

Tiim trofik seviyelerin
hepsi igin de yeterli kronik

toksisite verisi mevcut
mu?

Evet Hizli bozunmaya iliskin bilgilere bagli olarak Tablo 4.1.0(b) (i) or

4.1.0(b)(ii)’de verilen kriterlere gore siniflandirin

Her ikisini de degerlendirin:

(@) Tablo 4.1.0(b)(i) veya 4.1.0(b)(ii)’de verilen kriterlere gore

(hizli bozunmaya iliskin bilgilere bagl olarak), ve

Bir veya iki trofik
seviye igin yeterli
kronik toksisite verisi
mevcut mu?

(b) (diger trofik seviye(ler) i¢in yeterli akut toksisite verisi

mevcutsa) Tablo 4.1.0(b) (iii)’de verilen kriterlere gore, ve

en kesin sonuca gore smiflandirin

Yeterli akut
toksisite verisi

Evet I
Tablo 4.1.0(b) (iii)de verilen kriterlere gore siniflandirin

mevcut mu?

<

4.1.2.4. Sistem ayn1 zamanda, mevcut verilerin Akut 1 veya Kronik 1 ila 3 kategorilerine dair
resmi Kriterler kapsaminda bir siniflandirma yapmaya olanak saglamadig: fakat buna
ragmen kaygi Yyaratacak bir zeminin bulundugu durumlarda kullanilmak iizere
(Kronik 4 kategorisi olarak adlandirilan) bir “giivenlik agi” smiflandirmasi da
getirmektedir (bkz. Tablo 4.1.0’daki 6rnek).

4.1.2.5. Akut toksisitesi 1mg/I’den diisiik olan veya kronik toksisitesi 0,1mg/1’den (eger hizli
bozunur degilse) veya 0,01mg/I’den (hizli bozunur ise) diisiik olan maddeler, karisim
bilesenleri olarak karisimin toksisitesine diisiik bir konsantrasyonda bile katkida
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bulunur ve normalde bunlara toplama siniflandirma yaklagiminda daha fazla agirlik

(6nemlilik) verilir (bkz. Tablo 4.1.0 Not 1 ve dordiincii boliim baslik 4.1.3.5.5).
4.1.2.6. Maddelerin  “sucul ortamlar igin zararli” seklinde siniflandirilmast  ve

kategorilendirilmesine iliskin kriterler, Tablo  4.1.0’da Ozetlenmistir.

Tablo 4.1.0
Sucul ortam i¢in zararh siniflandirma kategorileri

(a) Kisa siireli (akut) sucul zararhhk

Akut 1 Kateqorisi : (Not 1)

96 saat LCso (baliklar igin) <1 mg/l velveya
48 saat ECso (kabuklular i¢in) <1 mg/l velveya
72 veya 96 saat ECso (algler ve diger sucul bitkiler i¢in) <1 mg/l. (Not?2)

(b) Uzun siireli (kronik) sucul zararhhk
(i) Yeterli sucul kronik toksisite verisi mevcut olan ve hizh bozunmayan maddeler

(Not 3)
Kronik 1 Kategorisi: (Not 1)
Kronik NOEC veya ECx (baliklar i¢in) <0,1 mg/l velveya
Kronik NOEC veya ECx (kabuklular i¢in) <0,1 mg/l velveya

Kronik NOEC veya ECx (algler ve diger sucul bitkiler igin)  <0,1 mg/I.

Kronik 2 Kategorisi:
Kronik NOEC veya ECx (baliklar i¢in) >0,1 ila <1 mg/l ve/veya

Kronik NOEC veya ECx (kabuklular igin) >0,1 ila <1 mg/l velveya
Kronik NOEC veya ECx (algler ve diger sucul bitkiler icin) ~ >0,1 ila <1 mg/I.

(i) Yeterli sucul kronik toksisite verisi mevcut olan ve hizh bozunan maddeler (Not

3)
Kronik 1 Kategorisi: (Not 1)
Kronik NOEC veya ECx (baliklar i¢in) <0,01 mg/l velveya
Kronik NOEC veya ECx (kabuklular i¢in) <0,01 mg/l velveya

Kronik NOEC veya ECx (algler ve diger sucul bitkiler igin) ~ <0,01 mg/I.

Kronik 2 Kategorisi:
Kronik NOEC veya ECx (baliklar i¢in) <0,1 mg/l velveya

Kronik NOEC veya ECx (kabuklular i¢in) <0,1 mg/l velveya
Kronik NOEC veya ECx (algler ve diger sucul bitkiler igin)  <0,1 mg/I.

Kronik 3 Kategorisi:
Kronik NOEC veya ECx (baliklar i¢in) <1 mg/l velveya

Kronik NOEC veya ECx (kabuklular i¢in) <1 mg/l velveya
Kronik NOEC veya ECx (algler ve diger sucul bitkiler i¢cin) <1 mg/I.

(iii) Yeterli kronik toksisite verisi mevcut olmayan maddeler

Kronik 1 Kategorisi: (Not 1)
96 saat LCso (baliklar igin) <1 mg/l velveya
48 saat ECso (kabuklular igin) <1 mg/l velveya

72 veya 96 saat ErCso (algler ve diger sucul bitkiler igin) <Img/l. (Not2)

ve madde hizli bozunan degildir ve/veya deneysel olarak belirlenen BCF > 500°diir
(veya, yoksa, log Kow > 4’tiir). (Not 3).

Kronik 2 Kategorisi:

96 saat LCso (baliklar i¢in) >1 ila <10 mg/l ve/veya
48 saat ECso (kabuklular i¢in) >1 ila <10 mg/l velveya
72 veya 96 saat ErCso (algler ve diger sucul bitkiler i¢in) >1ila<10 mg/l  (Not 2)
ve madde hizli bozunan degildir ve/veya deneysel olarak belirlenen BCF > 500’diir
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(veya, yoksa, log Kow > 4’tiir). (Not 3).

Kronik 3 Kategorisi:

96 saat LCso (baliklar igin) > 10 ila <100 mg/l ve/veya

48 saat ECso (kabuklular i¢in) > 10 ila < 100 mg/l ve/veya

72 veya 96 saat ErCso (algler ve diger sucul bitkiler i¢in) > 10 ila <100 mg/l (Not 2)

ve madde hizli bozunan degildir ve/veya deneysel olarak belirlenen BCF > 500’ diir

(veya, yoksa, log Kow > 4’tiir). (Not 3).

"Glivenlik Ag1" simiflandirmasi

Kronik 4 Kategorisi
Verilerin yukarida yer alan kriterler altinda bir smiflandirma yapilmasina olanak
saglamadig1 fakat yine de kaygi olusturma agisindan yeterli bir zeminin var
oldugu durumlar. Bu o6rnegin, suda c¢oziinebilirlik seviyelerine (Not 4) dek
haklarinda hicbir akut toksisite kayitli olmayan ¢ok az ¢oziinebilir olan ve
dordiincii boliimiin 4.1.2.9.5 basligina gore hizli bozunmayan ve deneysel olarak
belirlenmis BCF’si > 500 olan (veya, bu yoksa, log Kow >4 olan), biyobirikim
potansiyeli gosteren, siiflandirma yapmanin gerekli olmadigini gosteren diger
bilimsel deliller olmadig: siirece bu kategori kapsaminda siniflandirilacak olan
maddeleri igerir. Bahsedilen deliller sunlar1 igerir: kronik toksisite NOECleri >
suda ¢oziiniirliik veya > 1 mg/l, veya doérdiincii bolimiin 4.1.2.9.5 bashginda
aciklanan yontemlerce saglananlardan baska dogada hizli bozunurluk delilleri.

4.1.2.7.

Not 1
Maddeler Akut Kategori 1 ve/veya Kronik Kategori 1 olarak siniflandirilirken ayni
zamanda uygun bir M katsayis1 gosterilmesi gerekmektedir (bkz tablo 4.1.3).

Not 2

Siniflandirma ErCso’ye dayanacaktir [= ECso (g¢ogalma orani)]. ECso’ye dayal
hesaplamanin  belirtilmedigi veya ErCso’nin  kaydedilmedigi  durumlarda
siiflandirma mevcut en diisiik ECso degerine dayanur.

Not 3

Bozunma hakkinda, gerek deneysel olarak belirlenmis gerekse tahmini olan,
kullanilabilir herhangi bir veri olmamasi halinde, madde hizli bozunmayan kabul
edilmelidir.

Not 4

"Akut toksisite yok" ifadesi L(E)Csodegerinin suda ¢oziiniirliigiin istiinde oldugu
anlamina gelir. Ayrica az ¢6ziinen maddeler i¢in, (suda ¢6ziiniirliik <1 mg/l), akut
testin i¢sel toksisitenin bir ger¢ek dl¢iimiinii saglamadigi yoniinde delil mevcuttur.

Sucul toksisite

4.1.2.7.1. Akut sucul toksisite normalde balik 96 saat LCso, kabuklu tiirleri 48 saat ECso

ve/veya alg tiirleri 72 veya 96 saat ECso degerleri kullanilarak belirlenir. Bu tiirler
cesitli trofik diizeyleri ve taksonlar1 kapsar ve tiim sucul organizmalar igin
alternatif olarak degerlendirilir. Ayrica diger tiirlere yonelik veriler de (6rn,
Lemna spp.) test metodolojisi uygunsa ele alinir. Sucul bitki biiytimesi inhibisyon
testleri normalde kronik testler olarak degerlendirilir ancak ECso degerleri
smiflandirma agisindan akut degerler olarak goriiliir (bkz not 2).

144




v
Chemleg

4.1.2.7.2.

Siniflandirma i¢in kronik sucul toksisitenin belirlenmesi bu Yo6netmeligin 10 uncu
maddesi {giincii fikrasinda yer alan standart test yontemlerine gore elde edilen
veriler ve bunun yam sira gegerli ve uluslararasi kabul gormiis diger test
yontemleriyle elde edilen sonuglar kabul edilir. NOEC veya diger esdeger L(E)Cx
(6rn. ECao) kullanilir.

4.1.2.8. Biyobirikim

4.1.2.8.1.

Sucul organizmalarda biyobirikim gergek su konsantrasyonlari diisiik oldugunda
daha uzun zaman periyotlarinda toksik etkilere neden olabilir. Organik maddeler
icin biyobirikim genelde log Kow olarak bildirilen oktanol/su dagilim katsayisi
kullanilarak belirlenir. Bir organik maddenin Kow degeri ile baliktaki
biyokonsantrasyon faktorii (BCF) ile olgiilen biyokonsantrasyonu arasindaki iliski
ciddi bilimsel literatiir destegine sahiptir. Esik degeri olarak log Kow >4
kullanilarak sadece gergek biyobirikim potansiyeli olan maddelerin tanimlanmasi
amacglanmaktadir. Bu, biyobirikim i¢in bir potansiyeli temsil ederken, deneysel
olarak belirlenen bir BCF daha iyi bir 6l¢iim saglar ve miimkiinse kullanim igin
tercih edilir. Balikta > 500 BCF degeri siniflandirmada biyobirikim potansiyelini
gosterir. Toksisite viicut yiikii ile iliskili oldugundan dolayi, kronik toksisite ve
biyobirikim potansiyeli arasinda bazi iligkiler gézlenebilir.

4.1.2.9. Organik maddelerin hizli bozunmasi

4.1.2.9.1.

4.1.2.9.2.

4.1.2.93.

Hizli sekilde bozunan maddeler ¢evrede hizli sekilde yok olabilirler. Bu
maddelerin etkileri 6zellikle dokiilme veya kaza durumunda olusan bolgesel ve
kisa siireli etkilerdir. Cevrede hizli bozunma s6z konusu degilken suda bir
maddenin genis zamansal ve mekansal olgekte toksisite sergileme potansiyeli
mevcuttur.

Hizli bozunmanin gosterilmesinin bir yolu, bir organik maddenin “kolaylikla
biyobozunabilir” olup olmadiginin belirlenmesi igin tasarlanan biyobozunma
Izleme testlerinin kullamlmasidir. Bu veriler mevcut degilse BOD(5 giin)/COD
orani > 0,5 hizli bozunmanin bir gostergesi olarak degerlendirilir. Dolayisiyla, bu
izleme testini gecen bir madde, sucul ortamda muhtemel olarak “hizli”
biyobozunan madde olarak degerlendirilir ve uzun siire ortamda bulunmasi olasi
degildir. Ancak maddenin izleme testini gegmemesi ¢evrede hizli sekilde
bozunmayacagi anlamina gelmeyebilir. Bu nedenle ¢evrede hizli bozunmanin
diger delilleri de degerlendirilebilir ve bu deliller maddelerin standart testte
kullanilan konsantrasyon diizeylerinde mikrobik aktivite i¢in inhibitér oldugu
durumlarda o6zellikle dnemlidir. Dolayisiyla maddenin aslinda 28 giinde sucul
ortamda >%70 oranin biyolojik veya biyolojik olmayan olarak bozunmadigini
gostermek icin verilerin kullanimima izin veren baska bir siniflandirma Kkriteri
dahil edilir. Bu nedenle, bozunma ¢evresel agidan gergek kosullarda gosterilirse
“h1zl1 bozunma” kriterleri yerine getirilmis olur.

Birgok bozunma verisi bozunma yar1 dmrii seklinde gosterilir ve bunlar maddenin
tam biyobozunumu (yani, tam mineralizasyon) saglanmasi kosuluyla hizl
bozunmanin tanimlanmasinda kullanilabilir. Birincil biyobozunma, bozunma
iriinlerinin sucul ortam igin zararli olarak simiflandirilmasi igin Kriterleri yerine

145




v
Chemleg

getirmedigi gosterilemedigi slirece, normalde hizli  bozunmanin
degerlendirilmesinde yeterli degildir.

4.1.2.9.4. Kullanilan Kriterler gevresel bozunmanin biyolojik veya biyolojik olmayan
olabilecegi bulgusunu yansitir. Hidroliz iriinleri sucul ortam i¢in zararli olarak
siiflandirma kriterini yerine getirmezse hidroliz diistiniilebilir.

4.1.2.9.5. Asagidaki kriterlerden biri yerine getirilirse maddelerin ¢evrede hizli sekilde
bozundugu diisiintiliir:
(@) 28 giinliik biyobozunma c¢alismalarinda asagidaki bozunma diizeyleri elde
edilirse;
(i)  Coziinen organik karbona dayali testler: 70 %
(i)  Oksijen tiikenmesi veya karbon dioksit olusumuna dayali testler:
Teorik maksimum degerin %60°1.
yapisal olarak benzer bilesenlerden olusan ¢ok bilesenli bir UVCB
veya kompleks olarak tanimlanan maddeler hari¢, bu biyobozunma
seviyelerine maddenin %10’unun bozunmus oldugu nokta kabul
edilen bozunma baslangicindan sonraki 10 giin igerisinde
ulagilmalidir. Yeterli gerekgenin mevcut oldugu boyle bir durumda,
10-giinliik siiregten vazgegilebilir ve 28 giin izleme yapilir; veya;
(b) Sadece BOD ve COD verilerinin bulundugu durumlarda BODs/COD orani
> 0,5 ise veya
(c) Maddenin sucul ortamda 28 giinliik siirecte >%70 diizeyinde bozundugunu
(biyolojik ve/veya biyolojik olmayan) gostermek igin diger ikna edici
bilimsel deliller mevcutsa.

4.1.2.10.Inorganik bilesikler ve metaller

4.1.2.10.1. inorganik bilesikler ve metaller icin organik bilesiklere uygulanan bozunma
kayrami smirli anlama sahiptir veya anlamsizdir. Bunun yerine bu maddeler
toksik tiirlerin biyoyararlanimmi artirmak veya azaltmak icin normal ¢evresel
stirelere dontisiir. Benzer sekilde biyobirikim verileri dikkatli kullanilmalidir.:

4.1.2.10.2. Az ¢oziinen inorganik bilesikler ve metaller inorganik tiirlerin biyoyararlaniminin
icsel toksisitesine veya ¢ozeltiye giren bu tiirlerin oran1 ve miktarina bagl olarak
sucul ortam i¢in akut veya kronik toksik olabilir. Bir smiflandirma kararinda tiim
delillerin agirhigr alinmalidir. Bu, Doniisiim/C6ziinim Protokoliinde sinirda yer
alan sonuglari olan metaller i¢in 6zellikle dogrudur.

4.1.3. Kanisimlar icin siniflandirma kriterleri

4.1.3.1. Karisimlar i¢in smiflandirma sistemi maddeler i¢in kullanilan tiim siniflandirma
kategorilerini kapsar, yani, akut kategori 1 ve kronik kategori 1°den kronik kategori
4’e kadar olan kategorileri.

Karigimlarin  sucul g¢evresel zararinin siniflandirilmasi  amaciyla tiim verilerin
kullanilmasi i¢in uygun durumda asagidakiler uygulanir:

Bir karisimin “ilgili bilesenleri", diisitk bir konsantrasyondaki bir bilesenin sucul
cevresel zararlar i¢in karistmin  smiflandirilmasi  yinede onemli  olarak
degerlendirilebilecegi yoniinde bir 6n varsayim (yiiksek toksik bilesenlerde oldugu
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4.1.3.2.

gibi) (bkz dordiincii bolim baslik 4.1.3.5.5.5)) olmadigr siirece “Akut 17 veya
“Kronik 1” olarak simiflandirilan ve %0,1 (a/a) veya tistiinde bir konsantrasyonda
mevcut olan maddeler ve “Kronik 2, “Kronik 3” veya “Kronik 4” olarak
smiflandirilan ve %1 (a/a) veya istiinde bir konsantrasyonda mevcut olan
maddelerdir. Genelde “Akut 1” veya “Kronik 1” smifinda yer alan maddeler icin
aliacak konsantrasyon %(0,1/M)’dir. (M-faktor agiklamasi i¢in bkz dérdiincii bolim
baslik 4.1.3.5.5.5).

Sucul gevresel zararlarin simiflandirilmasi yaklasimi basamaklidir ve karigimin

kendisi ve bilesenleri i¢in mevcut bilgilerin 6zelliklerine baghdir. Sekil 4.1.2°de

takip edilecek siire¢ belirtilir.

Kademeli yaklasim unsurlar1 asagidakileri icerir:

—  Test edilen karisimlara dayali siniflandirma:

— Baglanti kurma ilkelerine dayali siniflandirma:

- "simiflandirilan bilesiklerin toplami" ve/veya bir "eklenebilirlik formiiliiniin"
kullanimu.

Sekil 4.1.2
Karisimlarin kisa (akut) ve uzun siireli (kronik) sucul ortam zararhhgi icin
siniflandirilmasinda kademeli yaklasim
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Zararhliklari tahmin
edebilmek i¢in benzer —

Karisimin biitiiniine dair sucul toksisite test veri mevcut

Hayr Evet Kisa (Akut)/uzun(kronik-dénem

sucul zararhlik igin
SINIFLANDIRILIR.
(bkz. 4.1.3.3)

(bkz 4.1.3.3)

Baglanti kurma ilkelerini p Kisa (Akut)/uzun(kronik-dénem
uygulaymn. sucul zararlilik i¢in

karlslmlar_a iliskin yeterli (bkz. 4.1.3.4) SINIFLANDIRILIR.
veri mevecut

Hayir

l

Tgili tiim bilesenlere iligkin 3 Asagidakileri kullanarak toplama ———> Kisa(akut)/uzun-donem Kronik
sucul toksisite veya yontemini uygulaym. zararlilik i¢in
siniflandirma verisi mevcut (bkz.4.1.3.5.5): SINIFLANDIRILIR.

Hayir

- ‘kronik’ olarak siniflandirilan
tiim bilesenlerin ytizdesi

- ‘Akut’ olarak siniflandirilan tim
bilesenlerin yiizdesi

- Akut veya kronik toksisite
verileri olan bilesenleri yiizdesi:
Eklenebilirlik formiiliinii
(bkz.4.1.3.5.2) uygulayin ve
tiiretilmisL(E)Cso veya
EqNOECm’yi ‘akut’ veya
‘kronikkategorisine ¢evirin.

v

Bilinen bilesenlerin mevcut zararlilik Toplama }fé_nteminiv.t.e/ veya Kisa(akut)/uzun(kronik)dénem
verisini kullanin. eklenebilirlik formilinii (bkz. sucul zararlilik icin

4.1.3.5) ve 4.1.3.6’y1 uygulayn. SINIFLANDIRILIR.

4.1.3.3. Karisgimlarin, karistmin tamami igin  verilerin  mevcut oldugu durumlarda
siiflandirilmasi

41.3.3.1.

4.1.3.3.2.

4.13.3.3

Sucul toksisitenin belirlenmesi igin karisim bir biitiin olarak test edildiginde, bu
bilgiler karisimlarin maddeler icin belirlenen kriterlere gore siniflandirilmasi igin
kullanilabilir. Karigimin biitiinii i¢in yeterli akut veya kronik toksisite verisinin
bulunmadigi durumlarda, “baglanti kurma ilkeleri” veya “toplama ydntemi”
uygulanmalidir (bkz. dordiincii boliim baslik 4.1.3.4 ve 4.1.3.5).

Karigimlarin uzun siireli (kronik) zararlilik sinifinda siniflandirilmasi, bozunma ve
belli bazi durumlarda biyobirikim hakkinda daha fazla bilgi gerektirir.
Yorumlanmalar1 genellikle zor oldugundan, karisimlara iliskin bozunma ve
biyobirikim testleri kullanilmaz ve bu testler sadece tekil maddeler i¢in anlaml
olabilir.

Akut 1 kategorisi kapsaminda siniflandirma
(@) Karigimm tamamina dair yeterli ve <1 mg/l L(E)Cso degeri gosteren akut
toksisite verilerinin (LCso veya ECso) mevcut oldugu durumlarda:
Karisim Tablo 4.1.0°daki (a) baghigina gére Akut 1 olarak siniflandirilir.
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4.1.3.3.4.

4.1.3.3.5.

(b) Karisimin tamamina dair ve normalde tiim trofik seviyeler i¢in > 1mg/l
L(E)Cso deger(ler)i gosteren yeterli akut toksisite test verilerinin (LCso(ler)
veya ECso(ler)) mevcut oldugu durumlarda:

Kisa dénem (akut) zararlilik i¢in siniflandirma yapmaya gerek yoktur.

Kronik 1,2 ve 3 kategorileri kapsaminda smiflandirma:

(@ Karisimin tamamima dair yeterli ve test edilen karisim igin < 1mg/l ECx
veya NOEC gosteren kronik toksisite verilerinin (ECxx veya NOEC) mevcut
oldugu durumlarda:

(1)  Mevcut bilgiler karisimin tiim ilgili bilesenlerinin hizli bozunan
oldugu sonucuna ulasmaya olanak sagliyorsa, karigimi Tablo
4.1.0°daki (b) baghigmin (ii) alt bashigi uyarinca Kronik 1, 2 veya 3,
hizl1 bozunur olarak siniflandirin;

(i)  Diger tiim durumlar igin ise, karisimi Tablo 4.1.0’daki (b) basliginin
(i) alt basgligi uyarinca Kronik 1 veya 2, hizli bozunmaz seklinde
siniflandirin;

(b) Karisimm tamamina dair ve normalde tiim trofik seviyeler icin > 1mg/I
ECx(s) veya NOEC(s) deger(ler)i gosteren yeterli kronik toksisite test
verilerinin (ECx veya NOEC) mevcut oldugu durumlarda:

Kategori 1, 2 veya 3 kapsaminda uzun siireli (kronik) zararlilik igin

siiflandirmaya gerek yoktur.

Kronik 4 kategorisi i¢in siniflandirma

Her seye ragmen kaygi olusturan nedenler varsa:

Karisimi Tablo 4.1.0 uyarinca Kronik 4 olarak siniflandirin (giivenlik agi
smiflandirmasi).

4.1.3.4. Karisimlarin, karisimm tamami igin verilerin  mevcut olmadigi durumlarda
siiflandirilmasi: baglanti kurma ilkeleri

41.3.4.1.

4.1.3.4.2.

4.1.3.4.3.

Karisimin kendisi sucul ¢evre zararimin belirlenmesi igin test edilmediginde ancak
karisimin zararlariin yeterince karakterize edilmesi i¢in miinferit bilesenler ve
test edilmis benzer karisimlara yonelik yeterli veri mevcutsa, bu veriler bu ekin
birinci boliimiintin 1.1.3 bashiginda yer alan baglanti kurma ilkeleriyle uyumlu
olarak kullanilir. Bununla birlikte seyreltme i¢in koprilleme kuralinin
uygulanmasiyla iligkili olarak dordiincii boliim baslik 4.1.3.4.2 ve 4.1.3.4.3 de yer
alan bilgiler kullanilir.

Seyreltme: Bir karigim, en az toksik orijinal bilesene esdeger veya ondan daha
diisiik sucul zarar siniflandirmasma sahip ve diger bilesenlerin sucul zararlarini
etkilemesi beklenmeyen bir seyreltici ile sucul g¢evre zarari igin smiflandirilan
baska bir test edilen karisim veya maddenin seyreltilmesiyle olusuyorsa, sonugta
meydana gelen karisim orijinal kanisim veya maddeye esdeger sekilde
smiflandirilabilir.  Alternatif olarak dordiincii bolimiin  4.1.3.5  bashiginda
aciklanan metod kullanilabilir.

Bir karisim, baska test edilmis bir karistmi1 veya maddeyi su veya hi¢ toksisiteye

sahip olmayan baska bir materyalle seyreltilerek olusturulursa, karigimin
toksisitesi orijinal karisim veya maddeden hesaplanabilir.
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4.1.3.5. Karigimlarin, karigimdaki tiim bilesenler veya bazi bilesenler igin verilerin mevcut
oldugu durumlarda siniflandirilmasi

4,1.35.1. Bir karnisimin  smiflandirilmasi,  smiflandirilmis olan  bilesenlerinin
konsantrasyonlarinin  toplamma dayahdir. “akut” veya ‘“kronik” olarak
siiflandirilan bilesenlerin oran1 dogrudan toplama yontemine uygulanir. Toplama
yonteminin detaylar1 dordiincii boliimiin 4.1.3.5.5 basliginda belirtilmektedir.

4.1.3.5.2. Karnisimlar, (Akut 1 ve/veya Kronik 1, 2, 3, 4 olarak) simiflandirilan her iki
bilesenin bir kombinasyonundan ve hakkinda yeterli toksisite test verileri mevcut
olan digerlerinden olusabilir. Karisimdaki birden fazla bilesen igin yeterli toksisite
verisi mevcut iken, bu bilesenlerin birlesik toksisitesi, toksisite verilerinin
niteligine bagl olarak asagidaki eklenebilirlik formiilleri (a) veya (b) kullanilarak
hesaplanir.
(a)Akut sucul toksisite temelinde:

> Ci _y Ci

L(E)Cym 4 L(E)Cqy

n
burada:

Ci = bilesen (i) konsantrasyonu (agirlik ytizdesi)

L(E)Csoi = bilesen i i¢in (mg/l) LCso veya ECso

1 = bilesen sayis1

L(E)Csom = test verilerinin bulundugu karigimin boliimii i¢in L(E) Cso

Hesaplanan toksisite, karisimin o0 kisminin daha sonra toplama yonteminin
uygulanmasinda kullanilacak olan bir akut zararlilik kategorisine yerlestirilmesi
i¢in kullanilabilir;

(b) Kronik sucul toksisite temelinde:

ZCHZCJ'_Z Ci_,y_ Ci

= +
EGQNOECn 4~ NOECi “~0,1x NOEC]

burada:

Ci = Bilesen (i)’nin hizli bozunan bilesenleri kapsayan konsantrasyonu
(agirhik yiizdesi);
Cj = Bilesen (j)’nin hizli bozunmayan bilesenleri kapsayan konsantrasyonu
(agirhik yiizdesi);

NOECIi = Bilesen (i)’ye iligkin hizli bozunan bilesenleri kapsayan NOEC,
(veya kronik toksisite i¢in taninmis diger 6l¢iiler), mg/I cinsinde;

NOECj = Bilesen (j)’ye iliskin hizli bozunmayan bilesenleri kapsayan
NOEC, (veya kronik toksisite i¢in taninmis diger 6lgiiler), mg/l
cinsinde;

N = Bilesen sayist, ve (i) ve (j) 1 ile n arasindadir;

EgNOECm = Karigimin test verisine sahip kisminin esdeger NOEC’1.
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4.1.35.3.

4.1.3.5.4.

4.1.3.5.5.

Dolayis1 ile, esdeger toksisite hizli bozunmayan maddelerin hizli bozunan
maddelerden bir seviye daha “ciddi” zararlilik Kkategorisinde siniflandirilmasi
gercegini yansitir.

Hesaplanan toksisite, karistmin 0 kismmin hizli bozunan maddelere iliskin
kriterler (Tablo 4.1.0 baslik (b) alt baslik (ii)) uyarinca uzun siireli (kronik) bir
zararlilik Kategorisine yerlestirilmesi i¢in kullanilabilir; bu kategori daha sonra
toplama yonteminin Uygulanmasinda kullanilacaktir.

Karigimin bir boliimii igin eklenebilirlik formiilii uygulanirken, ayni1 taksonomik
grupla (yani balik, su piresi, alg veya esdegeri) iliskili her madde toksisite
degerleri i¢in kullanilan karisiminin bu boliimiiniin toksisitesinin hesaplanmasi ve
daha sonra elde edilen en yiiksek toksisitenin (en diisiik deger) kullanilmasi tercih
edilir (yani, ii¢ taksonomik grubun en hassas olaninin kullanilmasi). Bununla
birlikte, her bilesen icin toksisite verileri ayni taksonomik grupta mevcut
olmadiginda, her bilesenin toksisite degeri, maddelerin siniflandirilmasi igin
secilen toksisite degerlerinin (daha yiiksek toksisite, en hassas test
organizmasindan) kullanilmasi amaciyla segilir. Hesaplanan akut ve kronik
toksisite karigimin bu boliimiinin maddeler i¢in tanimlanan ayni Kriterler
kullanilarak Akut 1 vel/veya Kronik 1, 2 veya 3 olarak smiflandirilip
siniflandirilmayacaginin degerlendirilmesinde kullanilir.

Bir karisim birden fazla sekilde simiflandirilirsa daha korunumlu sonucu veren
metot kullanilir.

Toplama yontemi

4.1.3.5.5.1. Gerekge

4.1.3.5.5.1.1. Madde smiflandirma kategorisi Kronik 1°’den Kronik 3’e kadar ise altta yatan

toksisite bir kategoriden digerine gegiste 10 kat farklilik gosterir. Bu nedenle
yiiksek toksisite bandinda bir smiflandirmaya sahip maddeler daha diisiik
banttaki bir karisimmin smiflandirilmasina katkida bulunur. Dolayisiyla bu
smiflandirma kategorilerinin hesaplanmasinda kategori Kronik 1,2 veya 3
olarak smiflandirilan tiim maddelerin katkis1 birlikte dikkate alinmalidir.

4.1.3.5.5.1.2. Bir karisim Akut 1 veya Kronik 1 olarak siiflandirilan bilesenler i¢erdiginde,

bu bilesenlerin, akut toksisitesi 1 mg/I’nin altinda oldugunda ve/veya kronik
toksisite 0,1 mg/l (hizli bozunur degilse) ve 0,01 mg/lI’den (hizli bozunur ise)
diisiik oldugunda, diisiik konsantrasyonlardaki karigimin toksisitesine dahi
katkida bulundugu bilgisi géz 6niinde bulundurulmahidir. Pestisidlerdeki aktif
maddeler ancak organometalik bilesikler gibi diger baz1 bilesikler de siklikla
boyle yiiksek sucul toksisite igerir. Bu kosullar altinda normal genel
konsantrasyon smir degerlerinin uygulanmast karigimin  “daha  diisiik
smiflandiriimasina” neden olur. Bu nedenle dordiincii bolimiin 4.1.3.5.5.5
basliginda tanimlanan yiiksek toksik bilesenler i¢in ¢arpim faktorleri uygulanir.

4.1.3.5.5.2. Siniflandirma usuli

4.1.3.5.5.2.1. Genelde karigimlar i¢in daha yiiksek bir smiflandirma daha diisiik bir

smiflandirmaya gore daha agir basar, 6rnegin Kronik 1 siniflandirmasi Kronik
2 smiflandirmasindan daha baskindir. Bunun sonucunda bu Ornekte,
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smiflandirma sonucu Kronik 1 ise simiflandirma usulii zaten tamamlanmustir.
Kronik 1°den daha yiiksek bir smiflandirma miimkiin degildir. Bu nedenle,
daha fazla siniflandirma usuliiniin uygulanmasi gerekli degildir.

4.1.3.5.5.3. Akut Kategori 1 kapsaminda siniflandirma

4.1.35.5.3.1. ik olarak Akut 1 siifinda yer alan tiim bilesikler degerlendirilir. Bu
bilesenlerin konsantrasyon toplammnin (% cinsinde) ilgili M-faktori ile
carpimi > %25 ise, karisimin tamami Akut 1 olarak smiflandirilir.

4.1.3.5.5.3.2. Siniflandirilmis bilesenlerin toplamina dayali karigimlarin kisa siireli (akut)
zararlilik smiflandirilmasi Tablo 4.1.1°de yer almaktadir.

Tablo4.1.1
Siniflandirilmis bilesiklerin toplamina dayah karisimlarin kisa siireli (akut) zararhhk
smiflandirmasi
Bilesenlerin toplam1 asagidaki sekilde siniflandirilir: Karisim asagidaki sekilde
simiflandirtlir:
Akut 1 x M® >25 % Akut 1

@ M-faktdriin agiklamas i¢in bkz dordiincii boliim bashik 4.1.3.5.5.5
4.1.3.5.5.4. Kronik kategori 1, 2, 3 ve 4 kapsaminda siniflandirma

4,1.3.5.5.4.1. Ilk olarak Kronik 1 smifinda yer alan tiim bilesenler degerlendirilir. ilgili M-
faktorler ile carpilan bu bilesenlerin toplami %25’e¢ esdegerse veya daha
yiiksekse karisim Kronik 1 olarak smiflandirilir. Hesaplama sonucu karigimin
Kronik 1 olarak smiflandirilmasi uygunsa siniflandirma usulii tamamlanmistir.

4.1.3.5.5.4.2. Karigtimin Kronik 1 olarak siniflandirilmadigi durumlarda karisimm Kronik 2
olarak simiflandirilmas: disiinilir. Kronik 1 olarak smiflandirilan  tiim
bilesenlerinin (% cinsinde) konsantrasyon toplamlarinin 10 katinin ilgili M-
faktorleri ile garpimi arti Kronik 2 olarak siniflandirilan tiim bilesenlerinin (%
cinsinde) konsantrasyon toplamlar1 %25’¢e esit veya daha fazlaysa, bu karisim
Kronik 2 olarak smiflandirilir. Hesaplama sonucu karisimin Kronik 2 olarak
siiflandirilmasi uygunsa siniflandirma usulii tamamlanmistir.

4.1.3.5.5.4.3. Karistmin Kronik 1 veya Kronik 2 olarak smiflandirilmadigi durumlarda,
karisimin  Kategori 3 olarak smiflandirilmasi diisiiniiliir. Kronik 1 olarak
smiflandirilan tiim bilesenlerinin (% cinsinde) konsantrasyon toplamlarinin 100
katiin ilgili M-faktorleri ile ¢arpimi arti Kronik 2 olarak smiflandirilan tim
bilesenlerinin (% cinsinde) konsantrasyon toplamlarinin 10 kati art1 Kronik 3
olarak siniflandirilan tiim bilesenlerinin (% cinsinde) konsantrasyon toplamlari
%?25’e esit veya daha fazlaysa, bu karisim Kronik 3 olarak siniflandirilir.

4135544, Kanisimin hala kronik kategori 1, 2 veya 3 olarak simiflandirilmadigi
durumlarda karistmin kronik kategori 4 olarak smiflandirilmasi disiiniiliir.
Kronik 1, 2, 3 ve 4 olarak siniflandirilan tiim bilesenlerinin (% cinsinde)
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4.1.3.5.5.4.5.

konsantrasyon toplamlar1 %25’e esit veya daha fazlaysa, bu karisim Kronik 4
olarak siniflandirilir.

Siniflandirilmis bilesenlerin konsantrasyon toplamina dayali karigimlarin uzun
stireli (kronik) zararlilik siniflandirilmasi Tablo 4.1.2°de yer almaktadir.

Tablo 4.1.2
Siniflandirilmis bilesiklerin konsantrasyon toplamina dayah
Karisimlarin uzun siireli (kronik) zararhhik simflandirmasi

Bilesenlerin toplami asagidaki sekilde siniflandirilir: Karisim asagidaki sekilde
simiflandirilir:
Kronik 1 x M® >%.25 Kronik 1
(M x 10 x Kronik 1)+ Kronik 2 >%25 Kronik 2
(M x 100 x Kronik 1) + (10 x Kronik 2) )
] Kronik 3
+ Kronik 3>%25
Kronik 1 + Kronik 2 + Kronik 3 _
+ Kronik 4 >%25 Kronik 4

@ M-faktoriin aciklamasi icin bkz dérdiincii boliim baslik 4.1.3.5.5.5

4.1.3.5.5.5. Yiiksek toksik bilesen igeren karisimlar

4.1.3555.1.

Akut 1 ve Kronik 1 simifinda yer alan ve toksisitesi 1 mg/I’nin altinda ve/veya
kronik toksisitesi eger hizli bozunan degilse 0,Img/I’'nin altinda ve hizh
bozunan ise 0,0lmg/I’'nin altinda olan bilesenler, diisiik bir konsantrasyonda
dahi karigimin toksisitesine katkida bulunur ve smiflandirmanin toplami
yaklasiminda kullanilir. Bir karistm Akut veya Kronik 1 olarak siniflandirilan
bilesenler icerdiginde asagidakilerden biri uygulanir:

—  Sadece oranlarin eklenmesi yerine, bir faktorle Akut 1 ve Kronik 1
bilesenlerin konsantrasyonlarmin ¢arpilmasiyla, bir agirlikli toplam
kullanilan kademeli yaklagim dordiincii bolimiin  4.1.3.5.5.3 ve
4.1.3.5.5.4 basliklarinda tanimlanmaktadir. Bu durum Tablo 4.1.1in sol
kolonundaki "Akut 1" ve Tablo 4.1.2°nin sol kolonundaki "Kronik 2"
konsantrasyonunun ilgili carpma faktoriiyle ¢arpildigi anlamina gelir. Bu
bilesenlere uygulanacak carpim faktorleri Tablo 4.1.3°te 6zet olarak
sunulan toksisite degeri kullanilarak tanimlanmaktadir. Bu nedenle
Akut/Kronik 1 bilesenler ig¢eren bir karisimm smiflandirilmasinda
smiflandirmay1 yapan kisinin toplama metodunun uygulanmasi i¢in M
katsayisinin degeri konusunda bilgilendirilmesi gerekir;

— Toksisite verilerinin karisimdaki tiim ¢ok toksik bilesenler igin mevcut ve
belirli Akut ve/veya Kronik toksisite verilerinin bulunmadigi bilesenler
dahil tiim bilesenlerin diisiik toksisiteye sahip oldugu veya hig
toksisitesinin bulunmadigi ve karisimin gevresel zararina anlamli katkida
bulunmadigi yoniinde ikna edici deliller saglandigi durumlarda
eklenebilirlik formiilii (bkz dordiincii boliim baslik 4.1.3.5.2) kullanilir.
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Tablo4.1.3
Karnsimlarin yiiksek toksik bilesenleri icin carpan faktorleri
. . M . . .
Akut toksisite katsayist Kronik toksisite M Kkatsayisi
a b
L (E)Cso degeri g/l NOEC degerimg/l b'}'lsszn(lgr biigﬁfn{er
0,1<L(E)Cs0<1 1 0,01 <NOEC <0,1 1 -
0,01 <L(E)Cs0<0,1 10 0,001 <NOEC <0,01 10 1
0,001 < L(E)Cso < 0,01 100 0,0001 < NOEC < 0,001 100 10
0,0001 < L(E)Cso0 < 0,001 1000 0,00001 < NOEC < 0,0001 1000 100
0,00001 < L(E)Cso < 0,0001 10 000 0,000001 < NOEC <0,00001 10 000 1000

(10’un katlar1 seklinde devam edin)

(10’un katlar1 seklinde devam edin)

()
(b)

Hizli bozunmayan
Hizli bozunan

4.1.3.6. Kullanilabilir bilgiye sahip olmayan bilesenleri iceren karisimlarmn siniflandirilmasi

4.1.3.6.1.

Bir veya daha fazla ilgili bilesen i¢in kisa siireli (akut) ve/veya uzun siireli

(kronik) sucul zarar igin kullanilabilir bilgi bulunmamasi durumunda, karisimin
bir veya daha fazla kesin zararlilik kategorisinde degerlendirilemeyecegi
sonucuna varilmaktadir. Bu durumda karisgim etikette ve GBF’de asagida
belirtilen ek ifadeyle sadece bilinen bilesenlere dayali olarak siniflandirtlir: "% X
oranda sucul ¢evreye zarar1 bilinmeyen bilesenler igerir".

4.1.4. Zararhlk iletisimi

4.1.4.1. Bu zararlilik simifindaki siniflandirma Kriterlerini karsilayan madde veya karigimlar
icin Tablo 4.1.4°de yer alan etiket unsurlar1 kullanilir.

Tablo 4.1.4

Sucul ortalama zararlk icin etiket unsurlari

KISA SURELI (AKUT) SUCUL ZARARLILIK

Akut 1

GHS lsareti

Uyari Kelimesi

Dikkat

Zararlilik Ifadesi H400: Sucul ortamda ¢ok toksiktir.
Onlem Hadesi Tedbir P273

Onlem Ifadesi Miidahale P391

Onlem Ifadesi Depolama

Onlem Ifadesi Bertaraf P501
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UZUN SURELI (KRONIK) SUCUL ZARARLILIK
Kategori 1 Kategori 2 Kategori 3 Kategori 4
GHS Isaret Isaret
[saretleri kullanilmamaktadir. | kullanilmamaktadir.
Uyari Dikkat Uyar1 Kelimesi Uyar1 Kelimesi Uyar1 Kelimesi
Kelimesi kullanilmamaktadir. | kullanilmamaktadir. | kullanilmamaktadir.
Zararlilik | H410: Sucul | H411: Sucul H412: Sucul H413: Sucul
Ifadesi ortamda ortamda uzun siire | ortamda uzun siire | ortamda uzun siire
uzun siire kalic1, toksik etki. kalici, zararl1 etki. kalic1, zararl etki
kalic1, cok yapabilir.
toksik etki.
Onlem
Ifadesi P273 pP273 P273 P273
Tedbir
Onlem P391 P391
Ifadesi
Miidahale
Onlem
Ifadesi
Depolama
Onlem P501 P501 P501 P501
Ifadesi
Bertaraf
BESINCi BOLUM
ILAVE ZARARLILIK
5.1. OZON TABAKASINA ZARARLI
5.1.1. Tammlar ve genel hususlar
5.1.1.1. Ozon hasar potansiyeli (ODP), her halokarbon kaynag: tiir igin farkli olan ve
Kloroflorokarbon-11’e  (CFC-11) iliskin olarak kiitleden kiitleye temelinde
halokarbondan beklenen stratosferdeki ozona hasar derecesini yansitan biitiinleyici
bir miktardir. ODP’nin resmi tanimu, belirli bir bilesigin esit bir CFC-11 emisyonuna
kiyasla diferansiyel kiitle emisyonunun ozonun toplaminda neden oldugu sapmalar
seklindedir.
Ozon tabakasina zararli maddelerin 6zelliklerine iliskin mevcut deliller ve 6ngoriilen
veya gozlenen cevresel Ozelligi ve davranisi dikkate alinarak stratosferik ozon
tabakasinin yapis1 ve/veya fonksiyonu igin bir zararlilik olusturabilen bir maddeyi
gostermektedir. Bu maddeler ozon tabakasina zarar veren 7/4/2017 tarihli ve 30031
sayili Resmi Gazete’de yayimlanan Ozon Tabakasini Incelten Maddelere iliskin
Yonetmelikte liste halinde sunulan maddeleri igerir.
5.1.2. Maddeler icin simflandirma kriterleri
5.1.2.1. Bir madde, o6zelliklerine ve 6ngoériilen veya gozlenen gevresel 6zelligi ve davranisina

yonelik deliller stratosferik ozon tabakasinin yapist ve/veya fonksiyonu igin bir
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zararlilik olusturabilecegini gosteriyorsa Ozon Tabakasina Zararli (Kategori 1)
olarak siniflandirilacaktir.

5.1.3. Kansimlar icin simiflandirma kriterleri

5.1.3.1. Tablo 5.1°¢ gore Ozon Tabakasina Zararli (Kategori 1) olarak siniflandirilan ve
burada yer alan maddelerin her birinin konsantrasyonlarina gére karisimlar Ozon
Tabakasi i¢in Zararli (Kategori 1) olarak siniflandirilir.

Tablo 5.1
Ozon Tabakasi i¢cin Zararh (Kategori 1) olarak siniflandirilan ve karisimin
Ozon Tabakasi i¢cin Zararh (Kategori 1) olarak siniflandirilmasina neden olan,
(karisimlardaki) maddelerin genel konsantrasyon simir degerleri

Maddenin smiflandirilmasi Karigimin siniflandirilmast
Ozon tabakasina zararli (Kategori 1) C>%0,1

5.1.4. Zararhlk iletisimi

5.1.4.1. Bu zararlilik smifindaki siniflandirma kriterlerini karsilayan madde veya karigimlar
icin Tablo 5.2’de yer alan etiket unsurlar1 kullanilir.

Tablo 5.2
Ozon tabakasina zararlik icin etiket unsurlari
Sembol/Isaret
Uyar1 Kelimesi Dikkat
Zararlilik Ifadesi H420: Atmosferin iist katmanindaki 0zon
tabakasini tahrip ederek halk sagligina ve
gevreye zarar Verir.
Onlem ifadesi pP273
P501
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