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Schéma prednasky

o Cil toxikologie ... bezpe€ena davka
— Zakl. ttma prednasky - jak se ,bezpecna davka“ z toxikologie projevuje v zakonech?

— Hlavni princip uplatfiovany v zakonech — Hodnoceni Rizik (Hazard — Expozice —
Riziko)

« Jak se zjisti nebo odvodi davka (zjisténi nebezpecnosti: hazard)?
— Literatura
— Modelovani
— Experimentélni testovani
» asouvisejici legislativni principy - 3R a QA/QC (resp. GLP)

» Priklady — co konkrétné fikaji zakony?
— Prospektivni legislativy (pozadavky na vyrobce) — po skupinach latek dle uziti —
pramysl, Ié€Civa, pesticidy, biocidy
» Toxikologick& data se vyuZzivaji pro klasifikace a navrhovani odpovidajiciho managementu
(specifické nakladani, zdkaz-nahrazeni...)
» P¥iklad — legislativa REACH

— Retrospektivni legislativy — zajisténi kvality a bezpecni pro Clovéka (potraviny, pitna
voda, maso, ovzdusi)

» Toxikologicka data se vyuzivaji pro odvozeni ,bezpecnych limitd“ a sledovani jejich
dodrzovani (Referen¢ni davka, ADI/TDI, limity v zakonech)

» Prfiklad — zakladni legislativa Zakon o ochrané verejného zdravi a souvisejici vyhlasky
(napf. — limity pro tox. latky v pitné vodé u
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Toxicology — ultimate goal ?

To identify (or predict)
safe vs hazardous levels




When & where the toxicity assessment is needed?

View of the researcher View of the regulator

;

Anytime! As the law says!

... depending on ... what are the
_researcher S law(s)? 9
interests and

budget
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Zakladni principy rizeni toxickych latek

 Co jsou toxickeé latky?
— Zavisi na ,davce*

— Toxikologie hleda toxické (nebo bezpecne) koncentrace
- nasledne vyuziti v zakonech

« Konflikt - véda (toxikologie) vs. skutecCny zivot
— Védecké podklady a pozadavky vs  primysl €= spotrebitel

« ? Jaka mira bezpedi je chténa / potrebna / nutna / prijatelna

« ? Jakeé jsou cile spolecnosti
—  Zajisténi existence (nakrmeni hladovych ?)
— Rozvoj ekonomiky ?
— Udrzeni kvality prostiedi/pfirody)

 ? Jaka je kvalita podkladl (? Vérohodné, spolehlivé, opakovatelné ...)

o Zakladni principy
— Posouzeni nebezpecnosti

(hazard) ~toxikologie
— Posouzeni rizik ~uzivani / zachézeni s latkou
— Politické* jednani a rozhodnuti ~rizeni (rizik) toxickych latek
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TABLE 10.1 Approximate Oral LDg, Values in Rats

Chemical LDs, (mg/kg body weight)
Sucrose (table sugar) 29,700
Sodium chloride 3,000

(common salt)
Vanillin 1.580 N r——
Aspirin 1,000 zakonech
Copper sulfate 960 razné
Chloroform 908 kategorizace
Caffeine 192
DDT 113
Nicotine 53
Strychnine 16
Sodium cyanide 6
Aflatoxin Bl b

Source: Environ 1988,

Source: Robert A. Fjeld; Norman A. Eisenberg; Compton, K. L. Eds.) (2007): Quantitative Environmental Risk Analysis for Human
Health. Chapter 9 Exposure Assessment, chapter 10 Basic Human Toxicology, chapter 11 Dose-Response and Risk Characterization, (pp
199-314). John Wiley & Sons, Inc. Hoboken, New Jersey.
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PRIKLAD NASTAVENI KLASIFIKACNICH LIMITU AKUTNIi TOXICITY

Oralnitoxicita (mg latky /kg vahy zvirete)

LD50 <5 | 5-25 25 -50 | 50-200 200 -300 300 -2000 2000 - 5000
EU T+, R28 T, R25 Xn, R22 -
OECD/ GHS Kat.1l Kat. 2 Kat.3 Kat.4 Kat.5
1272/2008 Kat.1 Kat. 2 Kat. 3 Kat. 4 -
Dermalni toxicita (mg latky /kg vahy zvirete)

LD50 <50 50-200 200 -400 400 -1000 1000 - 2000 @ 2000 - 5000
EU T BT T, R24 Xn, R21 =
.OECD,I GHS Kat.1l Kat. 2 ] Kaf. 3 '. Kat. 4 Kat.5
1272/2008 Kat.1l Kat. 2 Kat. 3 Kat. 4 -

©)

Centrum pro vyzkum
toxickych latek
v prostredi

Razné jednotky vyjadiovani davek (toxicity)

Hmotnostni (g, mg/kg; mg.kg-1 apod./ hmotnosti jedince)
moly, mmol/l, mol/l, mol/kg apod.

DalSi (neni IUPAC, spiSe v anglosaskeé literature:

Ppm — parts per milion (mg z kg)
Ppb — parts per bilion (miliarda) ug z kg

coneult@
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Zakladni pojmy hodnoceni rizik

« Nebezpecnost, hazard

— Vlastnost stresoru (latky)

« Priklady: Mlze se akumulovat vV organismu, mdZe pfimo reagovat s DNA/proteiny, miize nepfimo
ovliviiovat hladiny hormonl, mize vyvoIavat oxidativni stres

« Priklady: Studie s mysi prokazaly karcinogenitu
— Vlastnost ¢lovék nemUze ovlivnit

 Riziko
— Pravdépodobnost, ze se projevi ,nebezpecnost™ a povede napr. k poskozeni
zdravi, smrti apod.

— Rizika ¢lovek mUze kontrolovat / ridit
« Bezpeclnostni pravidla pfi vyrob&, manipulaci ...

-> snizovani expozice = snizovani rizik

« Zakazy / nahrazeni velmi nebezpec

 Rizeni rizik
— Analyzy nakladd a ,vyhod* (cost-benefit analysis)
* Rozhodnuti o ponechéni / nahrazeni chemické latky
 Priklady — cyklofosfamid: prokazany karcinogen ALE je vyuzivan (... jako protinadorové Iécivo)
— Rozvinuté spolecnosti - ,,bottom-up* = obavy verejnosti si vynuti zménu
— Méné rozvinuté spolecnosti ... resi ,vyznamnejsi* problémy
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RISKS (RIZIKA) HAZARDS (NEBEZPECNOST)
(Probability of the (Inherited properties of

actual occurrence of hazard stressors ... including chemicals)
under specific situation)

10 occurrences and activities in/the Netherlands [23]

Activity/oceurrence Annual mortality rate

Drowning as a result of dike collapse 107 1 in 10 million
Bee sting 2107 1in 5 miltion
Struck by lightning 5x107 1in 2 million
Flying - 1.23x10°9 1 1n 814,000
Walking 1.85x10° 1 in 54,000
Cycling 3.85x10° I in 26,000
Driving a car 1.75x104 [ in 5,700
Riding a motorbike w10 L in 1,000

Smoking cigarettes (1 packet a day) 5x10°3 [ in 200




Regulatory approach: risk assessment and management

8§ EU Directive 98/83/EC

‘ FEe I (in addition to others)
pesticide in drinking water

Exposure assessment Effect assessment
Dose (or PEC) TDI (or PNEC)
=& \ | - / No pesticide
L= Risk characterisation in DW
Ownclyaee | RQ = Dose/ TDI =0 Sl
(or PEC / PNEC)
et RQ=0.15/0.1=1.5 L
= > DWTP company l |
q9 $$ for penalty
A—» S $$ for DWTP improvement
- T -~ Risk management $$ lobbing to affect
Centrum pro vyzkum Ieg|S|at|On
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,magnitude“ or ,impact“ of actual risk
zavaznost rizika

Vs.

Example - ,P* (probability) is the same for both events

- impact is very different

For example — chemical ,A* is hazardous.
« EXxposures of children increase risk of asthma by 10%
« EXxposures of workers (occupational) incresese development of lethal

lung cancer by 10%
Which ,risk has more severe impact? What is the priority?
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HODNOCENI RIZIK /Role toxikologie

.- ’ Z/
Identifikace Hodnoceni vztahu
nebezpecnosti davka - u¢inek RIZENI RIZIK
! v
Hodnoceni Charakterizace
expozice rizika Siteni informaci o
riziku
Vybér napravnych
opatieni
ROZHODNUTI
Ekonomika y\
Politika
Obavy vefeinosti
Pravo a kompenzace
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Hodnoceni a fizeni rizik — schemata / pristupy

/

Laboratomni / Rozpoznani hazardu:
prakticky vyzkum Zpusobuje xenobiolikum
neZadoucich (€inka mi%gﬂhky?
i « analyza
xenobiotika = « in viro, in vivo testovan
stanoveni * epidamiciogickd pozorovini
HAZARDU
Stanoveni zavislosti
Géinku na davce:
Jaky je vztah mezi

davkou a odpovédi?

mechanismi
icity

7N

|Odhad expozice:
Jaké druhy expozice
ordlni, inhalaéni, atd.),
aké davky (kolik) a doba
pozice (jak diouho)
enobiotika jsou znamy
predpokiadany?

ozoses
~

Charakterizace

Jaky je pfirozeny /
odhadnuty vyskyt
neZadoucich Geinki
v dané populaci?

Jak zavaZné jsou
Zjisténé skuteénosti?

Jaka je spravnost
zjisténych

skutednosti?

Role toxikologie

Soustava odhadu a rizeni rizika
(,risk paradigma“)
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Stanoveni moZnosti
regulace

« kontrola pouZivani

» nahrazeni jinou latkou

Zhodnoceni dopadd
Hzenl rizika daného
xenobiotika na lidské
zdravi, ekonomiku,
Zivotni prostfedi




Co pozaduje zakon?

(resp. ten, kdo uvadi zdkon do zivota)?

-PROSPEKTIVNI informace pro klasifikaci (napf. T+) & nasledné pokyny
pro fizeni (minimalizace) nebezpecdi

- RETROSPEKTIVNI informace pro kontrolu — odvozeni limitd (jsou
potraviny bez T+ latek?)

.- PROSPEKTIVNi Chemické latky (,.bulk)

Te [ T iy | | §8
) * Prumyslové latky,
A_ﬁlrl = ﬂ i;é produkty
Elar:lm -.-i- i'-"- B g
- - - Kosmeticka chemie
B 2| REACH
I

! Potraviny / krmiva (ECHA)

N + kontakt s potravinami e

©
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Bezpecnost latek

EXISTUJICI INFORMACE
Vybrané informacni zdroje a databaze
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Zakladni zdroje informaci — databaze o toxicitach latek

e Society of Toxicology USA
— www.toxicology.org/dotnet/SearchTR.aspx

s . Login | Contact Us | Join | Site Map | Help
SOT Gf

TDJ[ICDlﬂgy Get Involved Search ﬂ

Creating a Safer and Healthier World
by Advancing the Science of Toxicology

General Public Press Kids Teachers Policymakers Members [ Scientists

Login: E-mail address
S— Toxicology Resources Web Site Search:

_ Use the search methods below to search the Toxicology Resource Database. Choose from the
Forgot your Password? Category and/or Keywords below to access a listing of web sites along with a general description

of information and services offered at that web site.
About SOT i

Manage Membership None v

o

Resource Category:

People & Groups None -
Contribute OR
Resource Keyword:
MNone -
ublications
Publications OR

Services Provide an alphabetical listing of the Toxicology Resources Database.




« US National Library of Medicines
— http://toxnet.nlm.nih.gov/

‘ ¥ | NatonalLibrary |  TOXNET

(NLM] of Medicine Toxicology Data Network
TOXNET Mobile .

¥ Env. Health B Toxicology P TOXNET

TOXNET - Databases on toxicology, hazardous chemicals, environmental health, and toxic releases.

Search All Databases Env. Health & Toxicology

Select Database

* Search a specific database: Click database at left
* Database dezcription: Click on the

]

s TRI

( ' * Haz-Map
Vs v Libnk

Training Manual & Schedule
Mews

* ChemlIDplus Portal to
e HSDB 2] Enter term(s) to search all databases. environmental
health and
s TOXLIME toxicology
* CCRIS 2l {e.g. asthma air pollution, ibuprofen e
s DART 7] fever, vinyl chloride)
: rch Clear =~ Help | Support Pages
s IRIS H » Help
& ITER 2] r TOXMNET FAQ
» LactMed TOXNET Search Options » TOXNET Update Status
T * Sgarch all databases: Enter termig) in box above b Fact Sheet o
* Multi-Database 2 » Database Description
»
»

ol




Zakladni zdroje informaci — databaze o toxicitach latek

e http://www.pesticideinfo.org/

Home

The Pesticide Action Network (PAN) Pesticide Database 1s your one-stop location for toxicity and regulato
herbicides and other pesticides select one of the choices below. To learn more about our comprehensive co

The database and website are updated and enhanced by Pesticide Action Network North America (PANN!
funds. We need your support to maintain and improve this system. Please support the database and websit

Search
Chemicals or Alphabetized Chemical List

Products (a product can contain multiple chemicals)
International Pesticide Registration
Poisoning Diagnostics

Aquatic Ecotoxicity

California Data

= Pesticide Use Reports
= Pesticides and Air

Centrum pro vyzkum
toxickych latek Help and Other Resources

v prostredi
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Zakladni zdroje informaci — databaze o toxicitach latek

« OECD
— http://www.echemportal.org/

Print
0>> English ~

OECD

The Global Portal to Information on Chemical Substances

eChemPortal

* Home

» Substance Search (ﬂmmlﬂl Subsianes Twenty-four data sources participate under Chemical Substance Search.

» Property Search Search Four databases participate under Chemical Property Data Search.

> What's new? (Chll‘l‘llﬂl Property The list of data sources participating in eChemPortal is continuously expanding.
» General Information Data Saarch

» Participating Databazses

¥ Roles & Responsibilities

Latest news

» Extension of the Portal eChemPortal provides free public access to information on properties of N
¥ Linking to eChemPortal chemicals: Two additional
databases:
> Sehedules of Assessments s Physical Chemical Properties s Environmental Fate and Behaviour Combined exposure
» Other useful information » Ecotoxicity « Toxicity and Australian
» FAQ NICI_‘:.IJ‘-"ILSI Other
Centrum pro vyzkum
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 Kniha ,Information Resources in Toxicology*

— ISBN 10: 0-12-373593-9
ISBN 13: 9/7/8-0-12-373593-5

— Dostupna na RECETOX

TOXICOLOGY

C
to

vyzk
k
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Toxikologicke informacni stredisko

Klinika pracovniho lékarstvi VFN a 1. LF UK

Uvodni stranka Informace pro verejnost Informace pro odborniky Informace o stfedisku

Vitejte na strankach Toxikologickeho informacniho stfediska (TIS).

Co delat pri akutni otrave

volejte 224 91 92 93 nevo 224 91 54 02

Ziskate pokyny jak poskytnout prvni pomoc a jak postupovat dale.
Pfipravte si:

« presné informace o nehodé

- celé jmeéno

= rodné gislo

« zdravotni pojist'ovnu

©)
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(g )
A
\.’ United States Environmental Protection Agency

Advanced Search A-Z Index
LEARN THE ISSUES = SCIENCE & TECHNOLOGY =~ LAWS & REGULATIONS = ABOUT EPA O
Integrated Risk Information System (IRIS) [ Contact Us @ share
“ L THE OFFICIAL BLOG OF THE U.5. ENVIRONMENTAL PROTECTION AGENCY

& Recent Additions
+ |RIS Process
# (Contacting the IRIS Hotline

Science Wednesday Blog: EPA Risk Searcn RS By Beymord

Assessments, the Best Possible Science @

@IRIS Summaries/Toxicological

Reviews

IRIS Most Viewed Chemicals Full List of IRIS Chemicals e

Perf d d h
Acrylamide Cadmium Mercury, elemental erform an advanced searc
Arsenic, inorganic Chromium (V1) Methylmercury (MeHg)

Benzene 1,4-Dioxane Palychlorinated biphenyls (PCBs) _
Bisphenol A Formaldehyde Silver Calendar

& 37 External Peer Review
Meeting - Vanadium Pentoxide

EPA's Integrated Risk Information System (IRIS) is a human health assessment program that evaluates information an

health effects that may result from exposure to environmental contaminants. Through the IRIS Program, EPA provides the
. . . ' L L] n4a: i

highest quality science-based human health assessments to support the Agency's regulatory activities. The IRI5 database 3, ]9_ SaEre P.EEF AEEL

. . L. . . Meeting - 1,4-Dioxane

is web accessible and contains information for more than 550 chemical substances. Learn more. L




Bezpecnost latek

Modelovani a predikce toxicity

Centrum pro vyzkum
toxickych latek
v prostredi

©)




Ziskavani informaci (2) — modely: predikce toxicity

* PredikCni toxikologie
— Jednoduché odhady — analogie se znamymi latkami (,,per
analogiam®)
« Aromatické aminy a nitroso-slouceniny: povazovany za genotoxické
(pokud se neprokaze opak)

* PAHSs: povazovany za karcinogeni (pokud se neprokaze opak)
» Organofosfaty: neurotoxické — inhibice acetylcholinesterazy

— Modelovani vypocty (,,in silico”)
* QSAR (QSTR) — Quantitative structure activity (toxicity) relationships

» Existuje fada modelu podle mechanismu pusobeni toxickych latek
(napf. zavisi na logKow, pak atd.)

» Existuje standardizace na urovni OECD - QSAR Toolbox -
(www.qgsartoolbox.orq)

— Rada vyhod:
* Omezuji experimenty s obratlovci, mensi financni naklady ...
— Nevyhody

 Stale omezene prijeti regulatory (ackoliv jsou v zakonech QSAR
teoreticky podporovany, v praxi je tfreba vysledky potvrdit pokusem)

Centrum pro vyzkum
toxickych latek
v prostredi
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Bezpecnost latek

Experimentalni testovani toxicity
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Testovani toxicity — legislativni aspekty

e Testovani toxicity in vivo

e Obratlovci - zakladni modely pro ziskavani
toxikologickych (i dalSich biologickych) udaju s
ohledem na zdravi Cloveka

— Druhy: hlodavci (mys, potkan, morce), kralik, méne
Casto — pes, miniprase apod.

o Eticke otazky — potreba regulace pocétu zvirat
uzivanych v pokusech
— mezinarodni legislativy reflektované v CR
e Zakon na ochranu zvirat proti tyrani 246/1992
* Vyhlaska 311/1997 (o vyuziti pokusnych zvirat)
— Odpovédny regulaéni organ v CR
« MZe — Ustfedni komise na ochranu zvifat (UKOZ)
Centrum pro vyzkum

toxickych latek
v prostredi
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UKOZ =viz: www.eAGRI.cz (dfive www.mze.cz)

Verejné zakazky  Uredni desky

cAGRI

Rozcestnik eAGRI »

Tiskovy servis

Ochrana zvirat

Kalendar akci  Pravni predpisy  Kontakty E-podatelna

Hledany vyraz

Cesky English

Hledej  Podrobne hledani »

Ochrana zvifat > Kontakty > Ustfedni komise pro ochranu zvifat

Systém ochrany zvirat v CR
Pokusna zvifata
Pieprava zvifat

Obce - nahrady, vyhlagky

PoraZeni zviiat

Dalsi témata v ochrané zvifat

Kontroly ochrany zvirat

Vzdélavani a kursy

Legislativa
Zivotni situace

Publikace a dokumenty

+ Kontakty

» Kam posilat Zadosti i jiné
zasilky

» UstiFedni komise pro
ochranu zvirat

» Vybor pro ochranu zvifat
pouZivanych pro védecké ucely

b Krajskeé veterinarni spravy
Statni veterinarni spravy CR

» Kontaktni mista (dle predpist
EU)

Ustiedni komise pro ochranu zvifat
Zakladni iidaje o UKOZ.

K pln&ni tkold uvedenych v § 20 odst. 1 zakona &. 246/1992 Sb., na ochranu
zviFat proti tyrani, ve znéni pozd&jsich predpisd, zfidil ministr zemad&lstvi jako
svilj odborny poradni organ na useku ochrany zvifat Ustiedni komisi pro
ochranu zvirat (UKOZ).

Stanoviska a nazory UKOZ na nékteré z problém@ na dseku ochrany zvifat
naleznete zde.

Predsedu a €leny ustiedni komise jmenuje a odvolava ministr zemédélstvi po
dohodé s ministrem Zivotniho prostfedi, a to z odbornikd navrZenych
pfisludnymi statnimi organy a pravnickymi osobami zabyvajicimi se ochranou
nebo chovem zvifat, které se podileji na plnéni ukold ochrany zvifat.
Orgény UKOZ jsou predseda a rada. UKOZ se &leni na wybor pro ochranu
hospodafskych zvifat (VOHZ), vybor pro ochranu zvifat v zajmowvych chovech
(VOZZCH), vybor pro ochranu voln& Zijicich zvifat (VOVZZ) a wybor pro
ochranu pokusnych zvifat (VOPZ). Radu tvoii pfedseda a 4 mistopfedsedove
voleni z ¢lenG UKOZ, ktefi jsou zaroveh predsedy vyborl. Rada Fidi
ginnost UKOZ mezi jejimi zasedanimi a koordinuje ¢innost vyborG.

Prehled &lend UKOZ s uvedenim subjektu, ktery je nominoval:

MVDr. Jifi Kruml (piedseda UKOZ)

Ing. Gabriela Dlouha, Ph.D. - Agrarni komora CR

MVDr. Lenka Hanu3ova - Statni veterinarni sprava CR

MVDr. Martin Hovorka, Ph.D. - Unie Ceskych a slovenskych zoologickych
zahrad

MIINF Naamar lirnuad CQe - Minictarctun sdravatnictui

Novela zakona na ochranu zvifat

Prihlasit = Prihlasit pifes DS

a nékterych jeho provadécich

vyhlagek

16.3.2021

Dalsi novinky =

44 4

dubna 2021 b L

Po Ut St Ct P33 So Ne

1 2 3 4
5 H 7 8 9 10 11
12 13 14 15 16 17 18
19 20 21 22 23 24 325

26 27 28 29 30

= viechny akce na eAGRI




TABLE 2:

NUMBER OF ANIMALS USED IN EXPERIMENTS FOR SELECTED PURPOSES

Purpose versus species

21 22 23 24 23 16 27 23 20 210
Species Biological Besearch and Production and Production and | Texicological and Diagnosis of Education Other Total
studies of a development of quality control of quality control other safety diseass and training
fundamenta products and devices products and of preducts and evaluations
1 nature for human medicine devices for human devices for (including safety
and dentistry and for medicine and vetermnary valuation of
veternary medicine dentistry medicine products and
(excluding devices for hnman
toxicological and other medicine and
safety evaluations dentistry and for
counted in column 2.6) vetermary
medicine)
2a. Mice 723.037 273.935 148.754 41.668 75.985 7.855 26.200 17.059 1.314.493
lb.  Rats 74.280 130.418 51.412 10.458 53.312 1.609 16.248 2.508 390853
le. Guinez-Pigs 936 6.002 16.870 3.700 6.623 13 616 1.105 35.870
2d. Hamsters 2.036 2.822 16 1.331 40 52 295 469 7.061
le. Other Rodents 3.497 3.8934 o 0 0 17 39 553 8.392
21 Babbits 2453 5.387 50.713 1.809 4.483 7 196 32.106 97.938
lg.  Cats 79 547 39 10 o8 0 13 12 798
2h.  Deogs 193 1.003 o 939 1.835 189 161 30 4.450
2i. Ferrets 42 0 0 2 0 0 1 10 55
13. Other Camivores 15 0 o 311 0 a0 0 4 410
2k Horses, donkeys and cross 346 121 0 2 0 75 30 1 524
breds
2L Pigs 2.633 5.918 29 447 352 693 2.079 210 123681
Im.  Goats 225 271 11 2 4 10 2 6 531
In. Sheep 692 1.150 2.151 116 3 167 216 143 4638
lo.  Catle 4295 528 22 436 33 G2 282 34 6.252
1p. Prosimians 0 0 0 0 543 0 0 0 543
g, New World Monkeys 49 91 0 0 147 0 0 18 305
i 01d World Monkeys 43 91 o 0 1.168 2 10 101 1.415
1s. Apes ] 0 0 0 0 0 1] 0 a
2t Other Mammals 495 G 4 0 0 0 7 29 541
Ju. Quail ] 0 0 0 1.786 0 17 0 1.803
2w, Other bards 7.095 29.863 307 11.714 885 2.245 462 1415 53.936
lw.  Reptiles 151 21 o 0 0 a 20 0 182
2x. Amphibians 9.477 234 0 ] 4 0 1.064 36 10.815
xy. Fish 34.405 2.730 o 40 23.853 243 3.571 476 67496
2z TOTAL 867.074 515.072 270.328 72.995 171.254 16.646 51.890 56.323 2021732
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Testovani toxicity — alternativy k in vivo experimentum s obratlovci

 Snaha o shizovani poc¢tu zvirat
— Alternativni pristupy v toxikologii 2 3R
» Reduction — Refinement — Replacement
» Dosazeni 3R: nové pristupy v legislative a v praxi
— Omezovani poctu zvirat v in vivo testovani

— ZlepSovani vypovidaci hodnoty testd podle novych poznatku
— Nahrazovani in vivo testl alternativami (in vitro, QSAR)

— Uplatnnovani 3R je obecnou politikou v EU

* Musi byt reflektovano pfi tvorbé novych zakonu
— Je zohlednéno napf. v REACH

— EU financuje aktivity validaci alternativnich metod pro regulacni
toxikologii atd.

Centrum pro vyzkum
toxickych latek
v prostredi
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Priklad — ,Reduction”

Snizovani poctu zvirat
Neni treba testovat kompletni vztahy mezi davkou-toxicitou
a hledat LD50, ale uplathuje se ,Stupnovy” (Tiered) pristup

.
& 5 34
t

.-200mglkgi T —: g 011 ,§ 2-37 _
g 2-3% ;g:_” | o O0-1f .
g o 5 2000 mg/kg 2000mglkg] [—* ﬂiw
o o-11_, g decii] 'Y = 1-3¢
T E L
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Rizeni toxickych latek v praxi

o Cilem regulatorni toxikologie je nalezeni a

ukotveni bezpecnych davek (koncentraci) v

legislative

Hodnoceni Ucinkl — davka odpoved’
— Ziskavani informaci o (ne)bezpecnosti
e Literatura, databaze (viz také dale)

e Predikce / odhady
» Toxikologicke testovani

HODNOCENTI RIZIK

Identifikace Hodnoceni vztahu
nebezpecénosti davka - u¢inek RIZENI RIZIK
L %
Hodnoceni Charakterizace | |
expozice rizika Siteni inform.
iziku

ROZHODNUTI

Centrum pro vyzkum
toxickych latek

©)
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Hodnoceni vlastnosti chemikalii — principy GLP

» U vysledku hodnoceni chemikalii (v€etné toxikologickych vlastnosti) je
B[o regulatornj ucely nutné zarucit KVALITU dat (vysledky musi
yt validni, duvéryhodné)

o (Casto pouzivany systém zajisténi kvality — ,Spravna praxe*
— Spravna laboratorni praxe (SLP / GLP)
— Spravna klinicka praxe (SKP / GCP)
— Spravna vyrobni praxe (SVP / GMP)

. U_platr"\u{_l' se principy OECD - Rozhodnuti rady OECD [C(97)186
(final)] (1. "Zasady spravné laboratorni praxe OECD")
— Priklad Vyhlaska €. 219/2004 Sb. (resp. Noveliz. Vyhlaska 279/2005 )
* 0 zasadach spravne laboratorni praxe, postupu pfi ovérovani jejich
dodrzovani, postupu pfi vydavani a odnimani osvédéeni a postupu kontroly

dodrzovani zasad spravné laboratorni praxe pfi zkouseni vilastnosti
chemickych latek a chemickych pfipravkl (zasady spravné laboratorni praxe).

» (od 1/1/2012 vyhlaSka zrusena - novy Zakon o chemickych latkach; provadéci
vyhlaska se c,hlsta) (od 1/1/2012 vy,hlaska zrusena - novy Zakon o
chemickych latkach; provadéci vyhlaska se chysta)

— V CR dale zavedeny vyhlasky pro SKP, SVP atd.

« Kromeé SLP existuji i dalSi systémy zajisteni kvality (napr. ISO a
nasledna akreditace - pro bézné chemické/analyzujici laboratore)

©)

Centrum pro vyzkum
toxickych latek
v prostredi




Spravne praxe — Zakladni principy

o Zajisteni kvality dat: zakladni principy = QA/QC

— Quality Assurance (zajisteni kvality)
* Prospektivni: dusledné sledovani a dokumentace vSech
kroku v procesu

» zdroje/chemikalie/standardy — standardni operacni postupy
— protokoly s vysledky atd.

— Quality Control (fizeni kvality)
* Priubézné a retrospektivni kontroly
o Audity (interni / externi)

— Ziskavani certifikatu o akreditacnich autorit
e Externi hodnotitelé - akreditace

Centrum pro vyzkum
toxickych latek
v prostredi
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Zakon o chemickych latkach a chemickych smesich

 Novy zakon 350/2011 Sb.
(Drivé Zakon 356/2003 Sh. O chemickych latkach a pripravcich)

— Reflektuje legislativu Evropské REACH v CR

« Hlavni oblasti
— Vyroba chemickych latek a zkouseni jejich vlastnosti
— Klasifikace,

* Nesmi byt na trh uvedena latka, ktera nebyla klasifikovana

« ZkouSeni vlastnosti podléha zvlastnim pravidlum (pfedepsané zkousky,
zajisténi kvality — spravna praxe)

— Nakladani & prodej ch.latek

 Hlavni pozadavky zakona =» bezpecnost obcana
« MSDS (BezpecCnostni listy)
» \ystrazné symboly nebezpecnosti TT+ (vysoce toxicky)
» Klasifikace - signalni slova
* Nebezpecéi (H-Hazard statements)
— H200-H413 (EUH200-EUH413) — pf. H223 — Hoflavy aerosol

e Varovani (P-Precautionary statements)
— P101-P501 - pf. P235 — Uchovaveijte v chladu

Centrum pro vyzkum
toxickych latek
v prostredi
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Sjednocuijici legislativa pro ch. latky v EU

Zakon o chemickych latkach v CR = Evropska legislativa REACH

 Registration, Evaluation and Authorization of Chemicals

— VSechny chemikalie vyrabéneé nebo dovazené do EU musi byt registrovany,
zhodnoceny (testovany) a autorizovany (naklady nese prumysl)

e Hlavni cile REACH
— Ochrana Clovéka a prostredi
— Podpora chemického primyslu v EU (? Vs. Realita — nové regulace !)
— Podpora transparentnosti a zabranéni fragmentace prumysiu
— Integrace s mezinarodnimi iumluvami
— Snizeni poctu zvifat v experimentech

 Dosazeni cilu
— Prdmysl je odpovédny — musi prokazat, Ze latka nepusobi rizika

« (Cca 30000 existujicich latek ... Casovy plan

« Roky 0-3 (do 2010) ~ 3000 chemikalii

— HPVC (High production volume chemicals >1000 t/yr) + CMR (Carcinogenic Mutagenic and
Reprotoxm%

— Do jara 2012 — cca 200 latek
* Roky 4-6 year (do 2013)

— VSechny latky s produkci 100-1000 t/y
 Roky 7-11 (do 2018)

— all 10-100 and 1-10 t/y substances

Centrum pro vyzkum
toxickych latek
v prostredi
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« Evropskaunie - ECHA (European Chemical Agency) http://echa.europa.eu/

©

An agency of the European Union

MECHA

EUROPEAN CHEMICALS AGENCY

LEGISLATION PUBLIC CONSULTATIONS

About Us Contact

INFORMATION ON CHEMICALS

Sign In English (en)

SUPPORT

= Hot
Search for Chemicals 2
topics
Search by Name, EC or CAS NO.
Are you a
+| I have read and I accept the legal notice ADVANCED SEARCH consu mer?

Enforcement authorities to focus  [EXSEN IEER
on evaluation decisions

26/03/2

With an increased focus on evaluation and an
expected increase in the number of decisions,
ECHA has invited enforcement authorities to
prioritise the enforcement of evaluation decisions.

Ce 3 ‘e RAC and SEAC agreed conformity
& of the intentionally added
tox 0 3 microplastics restriction proposal

V Pruadicut

Companies should
continue their Brexit

[reace | cio | eon [ISIEY

Tweets

EU ChemicalsAgency - ECHA
B seu EcHa
Together with @EFSA_EU's
management team, we signed an
agreement for using #IUCLID also
for data related to #pesticides. We
discussed further cooperation to
improve risk assessment and
research on chemical #substances.

PP S K

The withdrawal of

preparattons the UK from the EU

15/04/2015

With regard to the decision of the European Council to extend the UK

withdrawal negotiation deadline, ECHA advises companies to g @

continue preparing for a new, flexible withdrawal date. [~
REACH-IT IUCLID 6
G o

CHESAR R4BP 3

T e
i\."-‘ %
SPC Editor ePIC

Sy 55

LiJd

EGHA Cloud QSAR Toolbox

Services



« REACH = Registration, Evaluation and Authorisation of Chemicals

Information: available & regquiredneadead
= collect all available information

= consider information needs
= identify information gaps
= generate new data‘propose testing

I
¥ L
Hazard Assessment (HA) l Exposure Assessment (EA)'-

Ciocument in registratiur‘l 4 e
= sessment ace. to
Diossier’ and S0D5S REACH Appendix |
only required f PET or

classified dangerous or

Risk Characterisation (RCF I . . pazed

: waiing DAppendic A0
EEE controlled?
\/ fteration
w 1 Farzubstances < 10 ¥a no C SR is required. The requiredfneeded
ES via esDs information i to be documented inthe regiih.atin:nn dossier only.
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I
Legislativa REACH v EU

o . . .
Centrum pro vyzkum EC.I-IA, Information on reglstrec.:l substance.s.
toxickych latek http://apps.echa.europa.eu/registered/registered-sub.aspx

v prostredi



Legislativa REACH v EU

» Vztahuje se na vSechny vyrobené a dovezené chemické latky

o Latky vyjmuté ze zakona (jina legislativa)
— léCiva humanni i veterinarni
— krmiva, potraviny a tabakové vyrobky
— kosmetické prostredky
— radionuklidové zafice a jaderné materialy
— omamneé a psychotropni latky
— zdravotnické prostredky
— hnojiva, pomocné rostlinné pfipravky a substraty
— nerostné suroviny
— odpady
— chemikalie pro ucCely obrany (vojenstvi)

* Vyjimky z registrace (latky nepodl€hajici registraci)
— Polymery (monomery ano), I1éCiva, potraviny, krmiva
— Latky rostlinného a Zivo€isného plvodu (1V)
— Chemicky neupravené pfirodni materialy, hydraty, vodik, kyslik, dusik, vzacné plyny (V)

» Latky povazované za registrované
— Latky na ochranu rostlin, biocidy (registrace dle Narizeni ES ¢. 2032/2003, ¢. 1048/2009)

Centrum pro vyzkum
toxickych latek
v prostredi




Legislativa REACH v EU

 Nebezpeclnost latky — ruzny vyznam

©)

— SVHC (Substances of Very High Concern)

— Annex XIV — latky s velkym vyznamem (nebezpecnosti)
Toxicky pro reprodukci a/nebo

Karcinogenni a/nebo

Mutagenni a/nebo

PBT (Persistentni Bioakumulativni Toxicky) a/nebo

vPVB (velmi P velmi B)

— —> potencialni zakaz! Nesmi jit na trh a byt uzivany

1) Candidate SVHC list (v roce 2019 - cca 190+ latek) — musi byt zhodnoceny
https://echa.europa.eu/candidate-list-table

(( Dalsi latky jsou pfidavany))

2) ECHA doporucéuje (,recommendiation) Evropské komisi zakaz

Centrum pro vyzkum
toxickych latek
v prostredi



https://echa.europa.eu/candidate-list-table

REACH: testing

Classification categories Test requirermnents in REACH
=1t =10t =100t
New or
prioritised
substance
_Reproductive toxicity (a generation test) | no no no no
Chronic toxicity and cancer no no no
90-day study no no

28-day study no no
Acute toxicity (a second route of exposure) no no
Acute toxicity no
Skin allergy no
Skin and eye irritation | no
Mutageneicity (in vitro) . no
Further ecotoxicity studies (ind long term tests) no
Acute toxicity: fish [Tno
Acute toxcity: algae no
Acute toxicity: Daphnia no
Biotic degradation no

Centrum pro vyzkum
toxickych latek
v prostredi
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http://www.tukkk.fi/mediagroup/Pictures/EU%20Flag.jpg

Zakladni (vC. zkousSeni toxicity)

26.9.2019 Utedni véstnik Evropské unie L 247/1
II
(Nelegislativni akty)
NARIZENI

NARIZENI KOMISE (EU) 2019/1390
ze dne 31. &ervence 2019,

kterym se pfizpiisobuje technickému pokroku piiloha nafizeni (ES) ¢. 440/2008, kterym se stanovi
zkuSebni metody podle nafizeni Evropského parlamentu a Rady (ES) & 1907/2006 o registraci,
hodnoceni, povolovini a omezovani chemickych litek (REACH)

(Text s vyznamem pro EHP)

https://eur-lex.europa.eu/legal-content/EN/TXT/?uri=celex:32019R1390

Centrum pro vyzkum
toxickych latek
v prostredi
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https://eur-lex.europa.eu/legal-content/EN/TXT/?uri=celex:32019R1390

Zakladni (vC. zkousSeni toxicity)

e Definuje metody, které je treba vyuzivat pro
hodnoceni chemikalii v ramci zakona
(potazmo celé legislativy REACH)

e Zalozeno na postupech OECD a
alternativnich metodikach, ktery byly
validovany v ramci EU (napr. testy fototoxicity
In vitro, validace centrem ECVAM)

 Tytéz metody jsou uplatnovany i v dalsich
oblastech (pre-klinicke testovani I€Clv,
registrace POR atd.)

Centrum pro vyzkum
toxickych latek
v prostredi
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Priklad

Klasifikace
smeési

— V pfipravcich
(smési) zavisi
na koncentraci
latky (pfiloha 1
k zakonu)

Centrum pro vyzkun
toxickych latek
v prostredi
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Minimalni koncentrace nebezpeénych latek, které se berou v ivahu pFi
klasifikaci latek a pFipravki

Koncentrace, kterd se bere v avahu pro

Kategorie nebezpecnosti latky plynné piipravky | latky a pfipravky
% objemova jiné nez plynné
% hmotnostni
Vysoce toxické 0,02 0,1
Toxické 0,02 0,1
Karcinogenni, kategorie 1 nebo 2 0,02 0,1
Mutagenni, kategorie 1 nebo 2 0,02 0,1
Toxické pro reprodukei, kategorie 1 nebo 2 0,02 0,1
Zdravi 3kodlivé 0.2 1
Ziravé 0,02 1
Drazdivé 0,2 1
Senzibilizujici 0,2 1
Karcinogenni, kategorie 3 0,2 1
Mutagenni, kategorie 3 0,2 1
Toxické pro reprodukei, kategorie 3 0,2 1
Nebezpeéné pro Zivotni prostfedi s pfifazenym 0,1
symbolem N
Nebezpedné pro ozénovou vrstvu Zemé 0.1 0,1
Nebezpetné pro Zivotni prostfedi bez 1
pfifazeného symbolu N




Zakon o chemickych latkach - Bezpecnostni listy

 Bezpecnostni listy
(MSDS - Material Safety Data Sheets)

— Definovana struktura a obsah dle zakona
(narizeni EU)

— Musi byt poskytnuty vyrobcem (prodejcem)

— Obsahuji m.j. TOXIKOLOGICKE informace
(oddil 11)

— Viz napr. komercni SW:
https://www.sblcore.cz/

Centrum pro vyzkum
toxickych latek
v prostredi
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https://www.sblcore.cz/

GHS

 Novy systém GHS
— vedle REACH a dalSich platnych zakonu vytvoren na
urovni OSN (a adoptovan v EU direktivou
1272/2008)
— GHS — Globally Harmonized System of
Classification and Labelling of Chemicals

e Odr. 2015 implementace do REACH

o Aktualni klasifikacni system - signalni slova
* Nebezpeci (H-Hazard statements)
— H200-H413 (EUH200-EUH413) — pf. H223 — Horlavy aerosol

e Varovani (P-Precautionary statements)
— P101-P501 — pf. P235 — Uchovaveijte v chladu

Centrum pro vyzkum
toxickych latek
v prostredi
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m vystrazne symboly nebezpeénosti podle GHS

vybusne latky horlave latky oxidacni latky toxicke latky

fiay

&

drazdive latky korozivni a latky nebezpecne latky nebezpetne

Zirave latky pro zdravi pro zZivotni prostredi

Centrum pro vyzkum
toxickych latek
v prostredi
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Shrnuti — obecné principy — prospektivni legislativy

* Vedle zakona o chemickych latkach (tj. v Evropé
REACH) dalsi PROSPEKTIVNI legislativy (urcené
vyrobcum)

Jsou samozrejme odlisne, ale uplatnuji podobne
principy — pozadavky na dodani ruznych typu dat
vCetne ,toxikologie”

zakon o leCivech

— zakon o pripravcich na ochranu rostlin (POR) nebo
PPP (plant protection products) = pesticidy

— zakon o biocidech
— zakon o kosmetickych pripravcich

Centrum pro vyzkum
toxickych latek
v prostredi
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OBCAN a legislativa toxickych latek

« Obcan pozaduje, aby stat (legislativou) kontroloval kvalitu
tech oblasti, které ovlivnuji zdravi lidi (a prirody)
— V toxikologii je zamereni na chemicke latky, ale problematika je Sirsi -

hluk, zafeni, mikrobiologicka bezpecnost — patogeny v potravinach,
bezpecnost v doprave, praci ... atd.

— Hlavni ,retrospektivni* oblasti z hlediska chemickych latek

Pracovni prostredi

Potraviny, pitna voda (+ krmiva)
Léciva

Chemické latky

Rekreacni voda, vnéjsi prostredi
Odpady

 Prinicipy regulace chemickych latek
— Stat stanovuje limity = zakony (ministerstva + parlament)
— K zakonum jsou vydavany podrobnéjsi predpisy - vyhlasky

— Za kvalitu (dodrzovani limitu) ru€i poskytovatel sluzby (vyrobce
pitné vody, prodejce potravin, puvodce odpadu, apod.)

— Stat (jeho organy — povérene instituce) zpétné administruje / dohlizi /
kontroluje dodrzovani limitu

Centrum pro vyzkum
toxickych latek
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 Pro ucCely RA se toxické latky a jejich ucinky tradicne
deli na dva typy

— Prahové pusobeni
* |ze odvodit ,threshold®, NOAEL

— Bezprahové pusobeni (karcinogeny)

R Contaminant A
=
5 Contaminant B
p
0
n Threshold
5
=
Centrum pro vyzkum DESE

toxickych latek
v prostredi
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Zakladni problem — jak prevézt vysledky toxicity na ,,bezpecny limit*

?7?? Jak extrapolovat 3 hodnoty EC50 / LD50 do reality (ekosystémy)
?7?? Jak extrapolovat u€inky ze zvirat na Clovéka

Threshold:

1/plesnost (Nepfesnost)

50
No Observed Effect

Concentration (NOEC\

>

Ekologicka relevance

[

Centrum pro vyzkum
toxickych latek
v prostredi
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LC50

[concentration]
in mg/L or %o
affliient



 Uginky &asto pozorovatelné (= méfitelné v toxikologickych
experimentech) pri relativné vysokych koncentracich, kterym
vSak lidé nejsou bézné vystaveni
- nutnost extrapolaci
* Do nizkych davek (environmentalné relevantni)
* Mezidruhova (zvife - Clovék)

Effect

Extrapolation

Dose

Centrum pro vyzkum
toxickych latek Low Dose Range

v prostredi
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* Pro nekarcinogenni u€inky prijimame obecné koncepci prahu

— predpokladame urcité rozmezi expozic, které organismus pomoci obrannych
mechanismu pfekonava, aniz by se projevily nepfiznivé vlivy na zdravi, k
projevu dojde po prekroCeni prahové hodnoty

 Snazime se odhadnout maximalni podprahovou hodnotu, ktera by
ochranila i citlivé jedince.
» K popisu nekarcinogennich vlivi pouzivame tzv. referenéni davky (RfD)

L

100%

NOAEL
UF x MF

k

RfD =

ucine

T =
" NOAEL Davka (mg/kg/den)
--- prah

RfD = Referenéni davka
NOAEL= Davka, pfi niZ nebyly pozorovany

Zadné nepfiznivé ucinky
UF = Faktor nejistoty
Centrum pro vyzkum MF = Modifikujici faktor

toxickych latek
v prostredi
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» Vyuziti toxikologickych dat pro vypocCet RfD
— LOAEL (Lowest Observed Adverse Effect Level)

v v

* nejniZSi hladina expozice, pfi které jiz dojde k statisticky nebo biologicky vyznamnému
vzrastu Cetnosti nebo intenzity nepfiznivych vlivl mezi exponovanou populaci a
vhodnou kontrolni skupinou.

— NOAEL (No Observed Adverse Effect Level)
* nejvySSi hladina expozice, pfi které nejsou statisticky nebo biologicky vyznamné narusty
Cetnosti nebo intenzity nepfiznivych vlivi mezi exponovanou populaci a vhodnou
kontrolni skupinou.

 Referenéni davky se vyuzivaji dale:
— Pracovni prostredi:
* PEL (permissible exposure limit) a NPKP (nejvysSi pfipustna koncentrace)

— Pitna voda:
e MH (mezni hodnota), NMH (nejvysSi mezni hodnota)
— Potraviny:
» ADI (acceptable daily intake — pFijatelny denni pFijem) nebo TDI (tolerable
daily intake)

 PTWI (weekly - provisional tolerable weekly intake) a PTMI (monthly - provisional
tolerable weekly intake) pokud se jedna o chronickou expozici

Centrum pro vyzkum
toxickych latek
v prostredi
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RuUzné typy referencnich davek v zavislosti na

— expozicni ceste - oralni, inhalacni
— kritickém ucinku - vyvojovy nebo jiny
— délce expozice - chronicka, subchronicka, akutni

Chronicka referenéni davka je definovana jako odhad denni hladiny expozice pro lidskou
populaci, v€etné citlivych skupin, ktera je pravdépodobné bez patrného rizika Skodlivych
vlivi béhem Zivota.

— Navrzeny tak, aby chranily pfed dlouhodobou expozici

— Vice nez 10% doby Zivota (7 let) - pouziti pro hodnoceni pokud doba expozice je
mezi sedmi lety az celozivotni

Subchronické referenéni davky

— pouzivaji se k odhadu nekarcinogennich vlivll expozic s trvanim od dvou tydnt do
sedmi let

* napf. jednotlivé aktivity se provadéji po omezenou dobu nebo jde o latky s
kratkym (max. mésice) poloCasem rozkladu na zanedbatelné koncentrace

Vyvojove referenéni davky
— pouzivaji se k odhadu vlivll na vyvijejici se organismus po jednorazové expozici.
« K expozici mize dojit pfed pocetim (u obou rodi¢u), béhem prenatalniho vyvoje
nebo po narozeni (postnatalné) az do doby pohlavni zralosti.

Centrum pro vyzkum
toxickych latek
v prostredi




« RfD =NOAEL (LOAEL)/UF1 x UF2 x ...x MF1

— Kde: UF1, UF2 - jsou faktory nejistoty
— MF — je modifikaéni faktor

* Vyjadreni (jednotky) mg.kg-1.den-1

« Kazdy faktor nejistoty (UF — uncertainty factors) predstavuje urcitou oblast
nejistot vznikajicich pfi odvozovani referencni davky.

— UF =10 pro zachyceni variability populace s cilem ochranit citlivé subpopulace (intraspecies
sensitivity in humans 10H)

— UF =10 pfi extrapolaci ze zvifat na ¢lovéka, mél by pokryt mezidruhovou variabilitu mezi
Clovékem a jinymi savci (interspecies sensitivity 10A)

— UF =10 pokud pouzijeme hodnotu NOAEL odvozenou ze subchronickych misto chronickych
studii (10S)

— UF = 10 pokud misto hodnoty NOAEL pouzijeme LOAEL (10L)

« MF (Modifying Factors)
— hodnot 1 az 10 a odrazi profesionalni odhad dalSich nejistot v vychozi studii a ve vstupnich

datech (které nepostihuji faktory nejistoty)
= profesionalni Usudek (cilova skupina)

Centrum pro vyzkum
toxickych latek
v prostredi
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Dulezité zkratky - limity

 Potraviny
— TDI/ ADI — tolerable / acceptable daily intake
— LécCiva v potravinach — MRL (maximum residual level)

e Pitnavoda

— Kromé béznych limitu se uplatiuje také ,hazard-based® pfistup pro
koncentrace pesticidl

— Zadny pesticid nesmi byt v koncentraci vy3si nez 0,01 ug/L
— Arbitrarné (dohodu) stanoveny , Threshold of toxicological concern® (TTC)

* Vnéjsi ovzdusi
— Maximalni denni limity (napf. prachové Castice PM10)

 Pracovni prostredi
— Threshold limit value (TLV)
— Permissible exposure limit (PEL)
— Short-term exposure limit (STEL)
— Timeweighted averages (TWA)
— Immediately dangerous to life or health value (IDLH)-

Centrum pro vyzkum
toxickych latek
v prostredi
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Acceptable Daily Intake (ADI)

Maximalni mnozstvi rezidui, které muze byt denné
prijimano v potravé ¢lovéka bez zdraveho rizika.

ADI = NOEL (mag/kg z.hm.) * standardni vaha ¢lovéka (kqg)
safety factor

PF.: Na zakladé vysledku toxicity po opakované davce latky valnemulinu je NOEL 8
mg/kg/den; pramérna vaha ¢lovéka 60 kg:

ADI = 8 * 60 = 4,8 mg/den
100

Centrum pro vyzkum
toxickych latek
v prostredi
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Bezpecnostni (safety) faktory / Faktory nejistoty

Hodnota, ktera snizuje riziko rezidui pro cloveka pri
extrapolaci vysledku toxicity ze zvirat na ¢lovéka.

Snizuje hodnotu NOEL 10 — 1 000x dle techto kriterii:

latky s teratogennim ucinkem hodnota 1 000,

nejsou-li vysledky chronické toxicity SF > 100 nebo 200,
jsou-li znamy udaje z chronické toxicity, pak

SF =100,

jsou-li znamy vysledky humannich testt SF =10.

Centrum pro vyzkum
toxickych latek
v prostredi
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Bezpecna koncentrace (SC — safe concentration)

ADI

bezpecna koncentrace (ppm) = - -
gramy spotrebovane/den

Uvazuji se nasledujici prumérné denni davky
zivocisnych potravin:

500 g masa (300 g svaloviny, 100 g jater, 50 g ledvin, 50 g tuku),
1 500 g mléka,

100 g vajec,

20 g medu.

Centrum pro vyzkum
toxickych latek
v prostredi
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davkou se vzdy zvysuje pravdepodobnost ucinku

« U karcinogennich latek predpokladame bezprahovy ucinek, {].
neexistuje davka, kterou by bylo mozne povazovat za
nerizikovou

— To neznamena, ze kazda expozice zpusobi vznik rakoviny, ale
ze kazda expozice zvysuje pravdépodobnost, ze se rakovina

vyvme

Centrum pro vyzkum
toxickych latek
v prostredi
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Latky s karcinogennim ucinkem

o Charakterizace: faktor smérnice davka-odpoved (expozice-ucinek)
v oblasti nizkych davek (slope factor)
« Smeérnice karcinogenniho rizika (slope faktor)
— riziko vztazené na jednotku pfijmu:
[mg.kgt.den-1]1

A r r
pozorované davky
D a ucinky
:
a u| extrapolace do
\é Cl oblasti nizkych davek
| = P
X Supralinearni it Ty 3
€ E model P P ’// faktor smérnice
- -
E u \;’/ -7 >\ ®/
”
7 I P \ i
d d " 2 ¥ SBAA
’ -~
0 //’ o /’/\ Sublinearni
b. te” model
= >

(‘ déavka [mg/kg/den]



- Fizeni toxickych latek - odvozeni bezpeclnych limitu

Informace (literatura, modely, testy in vivo)
—> Zakladni toxikologicka data
— ED50
— LOAEL - lowest observable adverse effect level
— NOAEL - no observable adverse effect level

- Extrapolace NOAEL z experimentalnich dat pro clovéka
— Komplikace (mezidruhové rozdily: zvifata vs. Clovek — napr. buniky mysi
az 12x citlivéjSi ALE rozdilna fyziologie)
— Zpravidla se uplatnuje predbezna opatrnost

— Aplikace extrapolacnich faktort (faktori nejistoty)
e Pouze akutni data: NOAEL / 10000

» Chronicka toxicita z vice druhu: NejnizSi NOAEL / 10

- Vysledek — limity pro riizné matrice
. Limity dle sou€asného paradigmatu existuji jen pro ,nekarcinogenni®
(negenotoxické) latky !
: Karcinogeny — stochasticky ucinek: nelze stanovit bezpeCnou mez —
jedind moznost regulace je OMEZOVANI EXPOZICE (viz také dale)

Centrum pro vyzkum
toxickych latek
v prostredi
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Zakon o ochrane verejného zdravi

« Zakon o ochrané verejného zdravi (258/2000 Sb. ve
zneni 151/2011 Sb. )

o Dalsi predpisy
— Zakonik prace (zak.¢. 262/2006 v platném znéni)

» 8102 - prevence rizik (zaméstnavatel je povinen, kontrola)

— Zakon €. 309/2006 — dalSi pozadavky pfi ochrané zdravi pfi praci
o 87 fesi pfitomnost rizikovych faktor, méfeni a pfijata opatfeni

 Obsahem m.j. i pracovni pravo - zakon vyzaduje, aby
zamestnavatel pro pracovni pozici

— Vyhodnotil rizika a zaradil do kategorii (kategorizace praci)

» Kategorie rizik — pfiklady: elektricky proud, hluk, poSkozeni zraku,
chemickeé latky, karcinogeny atd.

— Kategorie dle zavaznosti
» 3.-4. (vysoke riziko), 2. (vétSina pracovnich pozic — jen oznamovaci
povinnost), kategorie 1. — bez rizik (neoznamuje sef
— Zavedl| a kontrolovat opatfeni, omezujici dopady rizikovych faktort
— Specifické postupy pro rizné typy rizik

« Napr. karcinoc{;eny: zamestnavatel musi zajistit pravidelné kontroly

i za
zdravotniho stavu, musi zajistit monitoring karcinogenu na pracovisti

Centrum pro vyzkum
toxickych latek
v prostredi
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Zakon o ochrane verejneho zdravi a chemicke latky

o Zahrnutd problematika chemickych latek
— Nakladani s nebezpecnymi chemickymi latkami a chemickymi
pripravky
— Odborna zpusobilost

— DDD (dezinfekce, dezinsekce, deratizace) - pouzivat lze jen
povolené pfipravky

o Autorita
— Organy ochrany zdravi = hygienické stanice

Centrum pro vyzkum
toxickych latek
v prostredi

©)




LDl 8

Nakldddni s J.FL'.‘IH.’:’PL’UI'I.?J'H chemickymi latkami
a chemickymi pripravky

§ 44a

(1) Naklidinim s nuhupc nymi chemickymi lat-
kami a chemickymi ]‘il’lpt.l‘»k\ ") je jejich vyroba, do-
VOZ, VYVOZ, pn:du. Y-uuxn.uu skladovani, baleni,
“J'nﬂL('-l\ .‘lT‘I] Wl \T'I][r{'ll'flll';. nll\“'\-ﬂ dnpr.‘n s

(2) Pri nakladani s nebezpecnymi chemickymi
latkamm a chemickvmi piipravky je kazdy povinen
chranit zdravi lidi a Zivotni prostiedi a fidit se vystraz-
nymi symboly nebezpecnosti, standardnimi vétami
oznacujicimi \pulfh.knu rizikovost a standardnimi po-
kyny pro bezpeiné zachizeni podle zvlasnich priv-
nich pr L‘dphu. o )

(3) P .1\t1|1.1'it. a fyzické osoby nesméji prodavar,
darovat am ]Imm .-'uhnhu‘n pw.jﬂ tovat I'ILIITL!['IL"CIH
chemické litky a LLL‘I‘I"HL ké pripravky klasifikované
..].I\H VYV SO0 [ll\lLI\L } |]['l"l. m h; f'll..l\'\ m I'Il..h(_} ‘mn ITl]L-
kym osobdm, nejsou-li ty 1o osoby oprivnény L nakld-
dani s témito chemickymi litkami a chemickymi pii-
pravky podle odstavce 8.

Odst. 12: ,,Jedova kniha“

Centrum pro vyzkum
toxickych latek
v prostredi

Z.akon o ochrané verejného zdravi
(258/2000 Sb. ve znéni 151/2011
Sh.)

(11) Pravnické osoby a fyzické osoby opravnéné
l{ r.l{'.iflﬂ]klﬂ] Pf)d]ﬂ 71’] 'IEtJ'HI._]'I Flt 11’I'Ill._]'l Pl!’:"dl')]\l] f]ﬁﬂ'l.']
povinny skladovatr nebezpecné chemicke latky a che-
['l'l]L]‘i.'E' I?]]P]d‘h]t‘- kl"i‘tl{]l{(]\"ﬂﬂt‘ J.'L]('U K'H'H(H_E IIJXH_I:EE
v prostorach, kreré jsou uzamykatelné, zabezpefené
proti xlt:upam 4 vstupu nepuvc:]anuh osob. Pri skla-
dnv:m] [Tll]"'r] l".l"n"'[ 1'1."]()1]1..1’:"11«1 ?ﬂ[nfﬂ:l a V?:ljf_"[ﬂﬂﬂ ‘r]{ﬁd
livé pusobent us]x]adncnvch chemickych litek a che-
H'llL].'l‘rL,h Pflpl”l"r’l\u da é.-ﬂ.lerﬂLn(!‘ JL_]J.L]:] Pf()ﬂlk'{ﬂl d{]‘
zivotniho prostiedi a ohrozeni zdravi lidu,

(12) Pravmcke osoby a fyzické osoby opravnéne
k podnikani, které nakladaji s nebezpecnymi chemic-
kymi latkami nebo LhEIIliL]{‘yJ'ﬂl piipravky klasifikova-
]'I‘l.’ﬂ’]l J:l]\{'.l VAROCE t{fi"{lLkE -]"1{)“ 1](1\][111‘#’ VE‘rt E\]L]E]1Ll
téchto chemickych latek a chemickych piipravki. Evi-
l'_'lfI'lI._'f_" 5¢€ Vﬂdf_’ PI‘D k:‘i?}df‘!“ ]'lfl".l!"_'?Pf‘_"l'_['lﬂ'Ll L]'I'E'[Tl]l._]{()u
litku a chemicky piipravek oddélené a evidenéni zd-
Znamy musi fnhmlpcz-mt tidaje o pfijatem a vydaném
mnozstvi, stavu zasob a jméno osoby (nizev nebo
firmu), které byly chemicka litka nebo chemicky pit-
P‘ﬂ‘\"t‘k '\-’thlnt I_.". 1[.1::‘11(.1‘11 LJ.LH;'{ITH: hE l'thl:]'\«""!.‘ur[l_.]l nej-
méné po dobu 5 let po dosaZeni nulového stavu zdsob
nebezpeéné chemicke latky nebo chemickeho pii-
pravku. Ustanoven{ tohoto odstavee se nevztahuje na
'I'!I‘T()"'.. {)LEJV.'LTI] .‘rPEL]ﬂ]ﬂl {'.'Ll-lfld['l['le d!’:‘ﬂlﬂfﬂ]xLEj L']EL]HHE]LLE
a derarizace.



Zakon o ochrane verejného zdravi

( ) -

« Pitna voda (vyhlaska &. 252/2004 Sb.)

« Stanovi ukazatele jakosti pithé vody

©)

Pitna voda - uvnitf budovy nebo na pozemku, kde pitna voda
vytéka z kohoutkt uréenych k odbéru pro lidskou spotfebu

Pitna voda ze studni (nadrzi, cisteren) - v miste jejiho vytoku ze
studny, nadrze nebo cisterny

Balena pitna voda - v misté staceni + po dobu minimalni
trvanlivosti do otevfeni originalniho obalu s vyjimkou ukazatelu
pocty kolonii pri 22 °C a 36 °C.

Pitna voda v potravinarském zafrizeni - na misté jejiho pouziti
Tepla voda - na vSech mistech uvnitf stavby nebo na pozemku,
kde tepla voda vytéeka z kohoutku nebo ze sprchy

Centrum pro vyzkum
toxickych latek
v prostredi
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SHRNUTI — retrospektivni legislativy

Podobné principy (jako zakon o ochrané verejného zdravi) se uplatiuji
také v dalSich zdkonech ... napfiklad:

Zakon 110/1997 - O potravinach a tabakovych vyrobcich
e Autorita — MZd + SZPI
» Priklady vyhlasek k zakonu
o C.305/2004 Sb. (vyhlaska) - kterou se stanovi druhy kontaminujicich a toxikologicky
vyznamnych latek a jejich pfipustné mnozstvi v potravinach
o (. 273/2002 Sb. (vyhlaska) kterou se stanovi nejvyssi pfipustné zbytky veterinarnich
|€Civ a biologicky aktivnich latek pouzivanych v Zivocisné vyrobé v potravinach
KRMIVA - Zakon o krmivech — €. 91/1996 Sb.
e Autorita — MZd, SVS
» Priklad - Vyhlaska €. 356/2008 Sb., kterou se provadi zakon o krmivech
— P¥iloha €. 1 - zakazané latky a produkty
— P¥iloha €. 2 - nezadouci latky véetné jejich maximalné pfipustnych obsahl v
produktech urCenych pro krmeni zvirat

Centrum pro vyzkum
toxickych latek
v prostredi




Kontrola (ne)bezpeénosti latek v CR

Prehled

Centrum pro vyzkum
toxickych latek
v prostredi
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OBCAN a legislativa toxickych latek

« Obcan pozaduje, aby stat (legislativou) kontroloval kvalitu
tech oblasti, které ovlivnuji zdravi lidi

— V toxikologii je zaméreni na chemicke latky, ale problematika je Sirsi -
hluk, zareni, mikrobiologicka bezpecnost — patogeny v potravinach,
bezpecnost v doprave, praci ... atd.

— Hlavni oblasti z hlediska chemickych latek

Pracovni prostredi

Potraviny, pitna voda (+ krmiva)
Léciva

Chemické latky

Rekreacni voda, vnéjsi prostredi
Odpady

 Prinicipy regulace chemickych latek
— Stat stanovuje limity = zakony (ministerstva + parlament)
— K zakonum jsou vydavany podrobnéjsi predpisy - vyhlasky

— Za kvalitu (dodrzovani limitu) ru€i poskytovatel sluzby (vyrobce
pitné vody, prodejce potravin, puvodce odpadu, apod.)

— Stat (jeho organy — povérene instituce) zpétné administruje / dohlizi /
kontroluje dodrzovani limitu

Centrum pro vyzkum
toxickych latek
v prostredi




OBCAN a legislativa toxickych latek

o Statni autority kontroly toxickych latek
— Ministerstva (MZe, MZd, MZP) a jimi zfizované Ustavy pro jednotlivé oblasti
— 1? nejasnosti v kompetencich

 Hlavni organizace kontroly a regulace
— Hygienicke stanice
— Statni zemédélska a potravinarska inspekce
— Statni veterinarni sprava
— Statni Ustav pro kontrolu légiv (SUKL — zfizuje MZd)
— Ustav pro statni kontrolu veterinarnich biopreparatd a Ié6iv (USKVBL — MZe)

— DalSi organizace — spise podptrna / informacéni funkce
e Statni zdravotni Ustav
o Zdravotni Ustavy (zpr. krajské)
« Statni veterinarni Ustav

Centrum pro vyzkum
toxickych latek
v prostredi

©)




WWW.MmZCr.CzZ

A A A | KONTAKTY | RSS | MaPa SERVERU | ENGLISH

iEE:; MINISTERSTVO ZDRAVOTNICTVI
- CESKE REPUBLICY

EVROPSKA UNIE

Zadejte hledana slova L .
5. listopad 2010 Q *
*
Obcan | Pacient Hlavni stranka / Ministerstvo zdravotnictyi / PFimo Fizend organizace Nas:
@ Ministerstvo Primo rizené organizace _—
zdravotnictvi e s
Statni ustavy Odeslat
@ O ministerstvu
@ Paoradni organy ministra Nazewv organizace Adresa Telefon Fax
& P Frend . }
. ;Qm? e e Statni dstav pro kontrolu 168y Srabarova 48, 272185 111, 272 739 995 Inform
FoJe Infarmact Praha 10 - Vinohrady, 255 726 111
@ Dotace 100 21
o . Publiko
@ Vefejné zakazky Posledni dprava: €
@ Pracovni pile¥itosti Statni zdravotni dstav Srobarova 48, 267 081 111 272 744 354 P '
& Protikorupéni opatient ve Praha 10 - Vinohrady,
zdravotnictyi 100 42

Infarmatika s
@ yroénd zprawy dle zdkona

106 Ustavy

@ Zavéredny uéef kap.335

Nazewv organizace Adresa Telefon Fax
@ Uredni deska Endok rinalogick dstay Narodni 8, 224 905 111 224 905 375
@ Zadost o informace Praha 1, 116 94
@ Piste MZ Masarykiv onkologicky Ustav Fluty kopec 7, 543 131 111 543 211 169

@ Reforma na miru Brno, 656 53
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Krajske hygienicke stanice (www.khsbrno.cz)

Krajska hygienicka stanice
Jihomoravského kraje se sidlem v Brne

a1/ - - .
X S5%Imk
KHSTIm Ky o | vy Ty
PATOVA SCHRAMKA - 1 71009191, 1D schranky: jaaai3e, typ schranky: Organ vefejné moci A
povoleny format zaslanych piflob: pdf
Informace o organu aktualizace 1.7.2010
25':;3:"" vefejného Informace o organu ochrany verejného zdrawvi
— ve smyslu zdkona € 10671999 Sh., ve znéni pozd&jiich pFedpisi
Sazebnik nahrad za
poskytnuté informace Sidlo

Krajska hygienicka stanice Jihomoravského kraje se sidlem v Brné
Obary Jefabkova 4, 602 00 BRNO, CR
.H',rgiena komunalni telefon: feditelstwi - 545 113 034

: — fax: 545 113 099
.""’”5""3"EI vyzivy a PBU E-tnail: sekretariat@khsbrno. cz

Krajska hygienicka stanice Jihomoravského kraje se sidlem v Brné

(dale jen KHS IMK) je spravni Urad, zfizeny na zaklade 8 73, plsm, by 23kopa &.258/2000 Sb., o ochrang

vefejného zdravi, ve znéni pozdéjsich pfedpisd, a to k datu 1.1.2003.

KHS JMK byla ziizena k wykonu statniho adravotniho dozoru a dalsich Sinnosti, wychazejicich z platnych
Kontakty pravnich pred[:nzu Y Cele KHS IME je feditel KHS JMk,

| |

©)

.H',rgiena prace
.Epidemiulugie

Hygiena déti — ]
I = "rﬂ adistwych ‘ Charakteristika organizace
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STATNI ZEMEDELSKA

A POTRAVINARSKA INSPEKCE

| | Hiedei Vitejte!

* RozEifeng hledani

. 3Pl je organizatni sloZka statu, ktera je pfimo podfizena ministerstvu zemédélstvi_Je organem statniho dozoru zejména nad
B} Organizacni struktura zdravotni nezavadnosti, jakosti a fadnym oznafovanim potravin.

E Cinnost SZPI * Pokrafovat...

B Volna mista :
Bl (iedni deska — Aktuality 05.12. 2011 & Anketa

B Zakon &. 10611999 Sb. 5 o
Podle ¢eho si vybirate

05.12. 2011 = Potravinarska inspekce nafidila staZeni zkaZenych zmrazenych kurecich dili F e
........................................................................................................................................................................................... - sekty k novoro€nimu
: .12, i ripitku?
El Informace pro podnikatele E e en e eoee ot em £et ot e eC e L £ er fee £m £ tn e £ £t L0 1 £ £rt £ 0 1 £t e £t £t e £ e et e prip
. ‘ 12, Znacka (T3
& Informace pro spotiebitele et e e OO ]

Bl Tiskové zpravy Cena (17)
[

& Pravnipiedpisy . 0 Thenll o SOTIRONIOIOVAT RYQll Salam oy sotne
Na doporuceni znamych {10)
E Dokumenty ke staieni -

El Problematika dopliiku stravy a Hlasovalo: 100

potravin pro sportovce

* Vyhodnoceni anket

* Dalsi aktuality...

B Vefejné zakarky & Nejétenéjsi
) Zajimavé odkazy  Inspektoraty a jejich pusobnost L cortifkat Ganost SZP
Bl Napiste nam 3 Vino

Zobrazit jednotlivé podle mapy Y Zobrazit véGechny inspektoraty “\I

Bl Aktuality » Piecitlivélost na potraviny

B Nejeastijsi dotazy Klepnutim do mapy zobrazite dany inspektorat:
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Statni veterinarni sprava
- krajské veterinarni spravy (dozorujici organy jako KHS)

Statni veterinarni sprava
Ceske republiky

Hlavni stranka iskové zpravy | Ufedni deska Kontakty

O Statni veterinarni spravé CR
T6.04. 2006

Statni veterinarni sprava Ceské republiky (SvS CR) je oroanizaci, kterd ze zakona wkondva dozor nad
zdravim_zvitat, nad tim, aby nebyla tyrana, nad zdravotni nezavadnostl potravin Zivicisneho plvodu, nad
ochranou naseho Uzemi pfed moZnym zavlecenim nebezpetnych nakaz nebo jejich nositeld. Pfimo i nepfimo
zodpovida | za zdravi ohéanl. VEechny povinnosti a prava SYS CR jsou nejnovEji wyimenavany a popsany ve
veterinarnim zakoné &.166/1999 Sh., ktery plati od 28.9.1994. ;

_"j' Zprava o Sinnosti Statni veterinarni spréavy CR za rok 2006

_"j' Wylkaznictyi organizacnich sloZek statuy

Jj' YWikaznictvi pfispévkowych organizaci

é Organizacni schéma Svs CR
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©r Vstupni stranka 4+ Mapawebu | 55

STATNI ZDRAVOTNI USTAV -
c

Povinné zverejnéné Nabidka

Kontakt Vzdélavani Publikace / ; N
Statistické informace zameéstnani
Home » O SZU » Poslani ustavu udaje

Poslani ustavu

Statni zdravotni ustav je pFispévkovou organizaci ministerstva zdravotnictvi. Jeho postaveni a tkoly jsou stanoveny
§ 86 zakona &. 258/2000 Sh.,0 ochrané veiejného zdravi a o zméné nékterych souvisejicich zakond, ve znéni
pozdéjSich predpisli, a opatienim ministryné zdravotnictvi &: 31334/2002 ze dne 17. 12. 2002. Statutarnim

pemataizimuiigiiezpecnost organem Ustavu je feditel, kterého jmenuje a odvolava na navrh hlavniho hygienika Ceské republiky ministr
Aktuality zdravotnictvi. Sidlem ustavu je Praha.
i o V § 86 citovaného zakona se uvadi, 2e ustav se zfizuje k pfipravé podkladi pro narodni zdravotni politiku, pro
Integrovany operacni program - 10P ochranu a podporu zdravi, k zajisténi metodické a referenni €innosti na useku ochrany verejného zdravi, k
= Autorizace a kvalita sluzeb v ochrané i 2 vyzk T i inek 3 avi.k ' i lke k kvali
verejného zdravi poskytovanych sluzeb k ochrané vefejného zdravi, k postgradualni vychové v lékarskych oborech ochrany a
podpory zdravi a pro zdravotni vychovu obyvatelstva.
Véda a vyzkum o . . A o . . ” o
Statni zdravotni Ustav je zdravotnické zafizeni a je opravnén zpracovavat za ucéelem pfipravy podkladu pro tvorbu
Knihovna statni zdravotni politiky a sledovani dlouhodobych trendii vyskytu infekénich a jinych hromadné se vyskytujicich
S onemocnéni Udaje o zdravi fyzickych osob v souvislosti s pfedchazenim vzniku a $ifeni infekénich onemocnéni,

ohroZeni nemoci z povolani a jinych posSkozeni zdravi z prace, o expozici fyzickych osob Skodlivinam v pracovnim a
Zivotnim prostfedi a o epidemiologii drogovych zavislosti a pifedavat je organiim ochrany vefejného zdravi.
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MEZINARODNI ORGANIZACE

Cil — harmonizace, jejich vystupy maji doporucuijici
smysl
(= konkrétni staty vyuzivaji doporuceni v zakonech)



Mezinarodni fizeni a kontroly chemickych latek

(&Y, World Health
%Y Organization

e Mezinarodni globalni (1)

— Svetova zdravotnicka organizace: WHO (www.who.int)

» Kromé hlavniho zaméreni na infekEni nemoci a dalsi, realizuje také
programy/projekty kontroly chemickych latek

— International Programme on Chemical Safety (IPCS)
— IARC - International Agency for Research of Cancer

— Public health and environment health topics

» Indoor air pollution, Outdoor air pollution, Children's environmental health
(Pb + Pesticidy), Electromagnetic fields, Environmental health in emergencies,
Environmental health impact assessment, Climate change and human health,
Health and Environment Linkages Initiative, Healthy settings, lonizing
radiation, Occupational health, Quantifying environmental health impacts,
Ultraviolet radiation, Water- sanitation and health, Chemical safety

— WHO Pesticide Evaluation Scheme (WHOPES)
— Food safety - Chemical risks in food
— Medicines

Centrum pro vyzkum
toxickych latek
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WHO - International Programme on Chemical Safety (IPCS)

Ten chemicals of major
public health concern
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www.lARC .fr @I
WHO

IARC
« Rada agend (sekci) vztazenych k vyzkumu rakoviny

— Section of Cancer Information, Section of IARC Monographs, Section of
Mechanisms of Carcinogenesis, Section of Molecular Pathology, Section of
Infections, Section of Environment and Radiation, Section of Nutrition and
Metabolism, Section of Genetics, Section of Early Detection and Prevention

Monographs in PDF — Volume 100 - A Review of Human Carcinogens
Now available:

Part A: Pharmaceuticals

Part B: Biological Agents

Part C: Arsenic, Metals, Fibres, and Dusts

Part D: Radiation

Part E: Personal Habits and Indoor Combustions

Part F: Chemical Agents and Related Occupations

31 January 2012
These electronic versions of Volumes 100A, 100B, 100C, 100D, 100E, and 100F include hyperlinks that enable you to
jump from:
- the text to the quoted reference or table
- the PMID of a reference to the relevant PubMed page
- the doi of a reference to the pdf of the article (if your organization is subscribed to the journal)
To download, please see Monographs in PDE

©)
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http://monographs.iarc.fr/ENG/Monographs/PDFs/index.php

- Kilasifikace karcinogenu

http://www.iarc.fr

International Agency for Research on Cancer e —

'} World Health
.« Organization

vl == =

I
|
.I.

The International Agency for Research on Cancer (IARC) is part of the Warld Health Crganization.

IARC's mission is to coordinate and conduct research on the causes of human cancer, the mechanisms of
carcinogenesis, and to develop scientific strategies for cancer prevention and control. The Agency is invokved in both
epidermniolagical and laboratory research and dizsseminates scientific infarmation through publications, meetings,
courses, and fellowships.

Frostate cancer incidence and mortality trends in 37 European countries: An overvigw

O 1/2010 -
Dr Bray and colleagues publish today in the European Jourmal of Cancer a paper describing prostate cancer
incidence and martality trends in Europe.
F. Bray, J. Lortet-Tieulent, J. Ferlay, D. Forman, A, Auvinen
Prostate cancer incidence and mortality trends in 37 European countries: An overview
European Journal of Cancer
GIObaI Cancer Yalume 46, Issue 17, Pages 3040-3052, Novemnber 2010, doi:10.10164. ejea. 2010.09.013
. » Prostate cancer has emerged as the most common cancer in men in Europe, with incidence increasing rapidly in many
Statlstlcs European countries over the past two decades. In contrast, prostate cancer mortality has been decreasing in higher-resource
countries within each region.

Read more , Read article at the BEJC website

GLOBOCAM 2008 is released and
is part of the CAMCERMondial website
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IARC klasifikace

Group 1: The agent (mixture) is carcinogenic to humans.

(2015 — pridany “uzeniny”)

Group 2

— Group 2A: The agent (mixture) is probably carcinogenic to humans.
— Group 2B: The agent (mixture) is possibly carcinogenic to humans.
(2015 — pridano “Cervené maso”)
Group 3: The agent (mixture or exposure circumstance) Is
not classifiable as to its carcinogenicity to humans.

Group 4: The agent (mixture) is probably not
carcinogenic to humans.

Trida

Popis

1

Lidsky karcinogen

2A

Pravdépodobny lidsky karcinogen

2B

Mozny lidsky karcinogen

3

Nelze kvalifikovat jako lidsky karcinogen

Centrum pro vyzkui 4
toxickych latek

Pravdépodobné neni lidsky karcinogen
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Mezinarodni fizeni a kontroly chemickych latek

e Mezinarodni globalni (2)
— Svetova organizace pro vyzivu a zemeédeélstvi

— www.FAO.org
* Food safety

for a world without hunger

Centrum pro vyzkum
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UNEP (United Nations Environmental Programme)

e Mezinarodni globalni (3) — UNEP
— (Kromé dalSich — napf. Kjotsky protokol — CO2)
— Globalni umluvy o zakazech/nahrazeni velmi
nebezpecnych (toxickych) latek
« Videniska umluva a Montrealsky protokol (freony)

» Stockholmska umluva (POPSs) — pfiklady PCBs, dioxiny,
DDT, drinové pesticidy atd.

» Bazilejska umluva (Transboundary movement of
hazardous waste)

« Rotterdamska umluva (Poskytovani informaci o
transportu toxickych chemikalii a pesticidu)

 Minamata convention (Hg)
Stockholm Convention
on persistent aorganic
pollutants (POPs|

Centrum pro vyzkum
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http://chm.pops.int/Home/tabid/36/language/en-US/Default.aspx

Organizace pro ekonomickou spolupraci a rozvoj (OECD)

e Mezinarodni globalni (4) — OECD
— Organizace pro ekonomickou spolupraci a
rozvo] (OECD)

* Neni ,regulacni”, ale spise ,standardizacni® organizaci

« .Ekonomicka“ spoluprace — Setrfeni financnich
prostfedku & lepSi zajisténi rozvoje

» Postupy OECD jsou uznavany Clenskymi staty
(rozvinuté zemé svéta)

e Standardy Casto prebirany legislativami
— Na urovni EU = na néarodnich urovnich

Centrum pro vyzkum
toxickych latek
v prostredi
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OECD GUIDELINES — Chemicals Testing

5 hlavnich sekci OECD GUIDELINES

— v ramci kazde ,standardizované postupy*

Section 1: Physical Chemical Properties

Section 2: Effects on Biotic Systems (16 postupu) - EKOTOXICITA
Section 3: Degradation and Accumulation (8 postupt)

Section 4: Health Effects (86 postupt) - TOXICITA

Section 5: Special Activities

Centrum pro vyzkum
toxickych latek
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http://www.oecd.org/

http://www.oecd.org

(@

OECD

HelpfFAQ | MyDECD | Francais

Search | |

More Search options

ORGANISATION
FOR ECONOMIC
CO-OPERATION
AND DEVELOPMENT

<< Environment Directorate

Environment
Directorate

Don't miss

I Chemicals Testing - Guidelines 7 OECD Guidelnes for the

Testing of Chemicals

» Draft Test Guidelines

About  Publications & Documents  Information by Country > Questions & Answers
regarding the OECD
Test Guidelines
Programme (TGP}

» Animal Welfare

The DECD Guidelines for the Testing of Chemicals are a collection of the most relevant » Other Publications /
- ED%FQ:?;TES“HQ . internationally agreed testing methods used by government, industry and independant Draft Publications

laboratories to assess the safety of chemical products. > OECD Harmonised

o Work Plan for the Test Guidelines Programme (TGF) July 2010 Templates

o Test Guidelines with components covered by Material Transfer Agreements > contact Us

o Peer Reviews: » Site Map

Endocrine Disrupters
Peer reviews of ecotoxicity and human health test methods

: : ..and also
o Toxicogenomics Guidance
o QECD Harmonised Templates Document 1
o} SARs
Matural Resource —_

Management H’hat’s new

» Biosafety - BioTrack

» Climate Change

Centrum pro vyzkum
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» Toxikologie poskytuje data o nebezpecnositi
(hazard) — tj. bezpecne davky

» Toxikologicka data jsou vyuzivana pri
hodnoceni rizik, které je zakladnim principem
vyuzivanym v legislativach

» Je dulezita znat principy a pfiklady priklady
vyuzivani toxikologickych dat v narodnich
zakonech (prospektivni vs retrospektivni)

» Dale existuji ,horizontalni® legislativy (napr.
3R, kvalita-spravna laboratorni praxe) a
lobalni umluvy (Stockholmska, Minamanta),
tere urcuji jak maji byt zakony obecne
konstruovany
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