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PRZYCZYNY ZAINTERESOWANIA SUBSTANCJIAMI EGZOGENNYMI ZABURZAJACY My chemikalia. gov.p!
FUNKCJONOWANIE UKLADU HORMONALNEGO:

1) wystepowanie szkodliwych efektéw zwigzanych z zaburzeniami uktadu dokrewnego u
dziko zyjgcych zwierzat lagdowych i wodnych;

2) wzrost zapadalnosci ludzi na choroby, w ktorych etiologii zaburzenia uktadu
dokrewnego mogg odgrywac wiodaca role

3) obserwacje zaburzen hormonalnych u zwierzat doswiadczalnych (narazenie zwierzat
na substancje wystepujgce w srodowisku)
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DZIAtANIE SUBSTANCIJI ZABURZAJACYCH GOSPODARKE HOR

Zaburzenia syntezy, transportu, metabolizmu i wydzielania hormondw,
Dziatanie agonistyczne,
Dziatanie antagonistyczne.

Dziatanie substancji zaburzajgcych gospodarke hormonalng
NIE JEST dziataniem typu end-point !
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DEFINICJA SUBSTANCJI ZABURZAJACEJ GOSPODARKE HORMONALNA

ww.chemikalia.gov.p!

Substancja zaburzajgca gospodarke hormonalng (ednocrine disruptor — ED) to egzogenna
substancja lub mieszanina substancji, ktéra wywotuje zmiane w funkcjonowaniu uktadu
hormonalnego, w nastepstwie czego powoduje niekorzystne skutki zdrowotne

w nieuszkodzonym organizmie, u jego potomstwa, lub w populacjach (WHO, 2002).

Skutek + Uktad hormonalny = Dziatanie ED
niekorzystny

zmiany w morfologii, fizjologii, rozwoju, funkcjach rozrodczych czy dtugosci zycia
organizmu (populacji), ktorych wynikiem moze by¢ uposledzenie wydolnosci
czynnoSciowej, ostabienie zdolnosci do kompensowania stresu, zwiekszona podatnos¢
na dziatanie Innych czynnikow.
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www.chemikalia.gov.p!

KONSEKWENCIJE WYNIKAJACE Z DEFINICJI ED

Definicja odnosi sie do skutkow obserwowanych u ludzi oraz skutkow srodowiskowych

Endokrynne podtoze obserwowanych skutkdw — wptyw na czynnosci wydzielnicze
gruczotdw — dziatanie w wielu miejscach organizmu

Woptyw na potomstwo, populacje — dziatanie niezalezne od wieku

Podstawa dla opracowania kryteridow identyfikacji ED - udowodniony zwigzek pomiedzy
niekorzystnym dkutkiem i hormonalng zmiang, ktdra jest za ten skutek odpowiedzialna.
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KLASYFIKACJA SUBSTANCIJI ZABURZAJACYCH GOSPODARKE

. w.chemikalia.gov.p!
Propozycja:

KLASA: substancje zaburzajgce gospodarke hormonalng

Kategoria 1: substancje zaburzajgce gospodarke hormonalng o udowodnionym dziataniu

*Substancje, co do ktérych istniejg wiarygodne dowody na to, ze niekorzystny wptyw na zdrowie ludzi lub zwierzat
zyjacych w sSrodowisku naturalnym ma podtoze hormonalne, lub

*Substancje, co do ktérych istniejg wiarygodne wyniki badan doswiadczalnych wskazujgce na to, ze obserwowane
niekorzystne dziatanie ma podtoze endokryne.

Kategoria 2: substancje podejrzewane o wtasciwosci zaburzajgce gospodarke hormonalng

*Substancje, co do ktérych podejrzewa sie, ze efekty niekorzystne obserwowane u ludzi lub zwierzat zyjgcych w srodowisku
naturalnym majg podtoze hormonalne, lub

*Substancje, co do ktérych istniejg wyniki badan doswiadczalnych na zwierzetach, wskazujgce na to, ze obserwowane
niekorzystne skutki majg podtoze endokrynne, ale istniejg ,,stabe punkty” w projekcie doswiadczenia lub

W sposobie jego prowadzenia, co obniza jakos¢ opracowanych wnioskéw.

Skutek endokrynny jako wtdérny efekt dziatania substancji nie jest podstawa do klasyfikacji tej substancji jako
zaburzajacej uktad hormonalny!
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KIEDY MNIEJ ZNACZY WIECEJ...

www.chemikalia.gov.p!

Mata dawka — duzy efekt - EDs wywotujg skutek w dawkach niskich raczej niz wyzszych

Nieliniowa zaleznos¢ dawka-odpowiedz (Non-Monotonic Dose Response Relationship) -
dziatanie udowodnione czy nie?

efekt
efekt

Dziatanie progowe czy bezprogowe? dawka dawka

Prog:

Biologiczny — dawka, ponizej ktorej organizm nie odczuwa skutkéw szkodliwego dziatania
Eksperymentalny — dawka, ponizej ktérej nie obserwuje sie skutkéw

Matematyczny — dawka, ponizej ktorej odpowiedz organizmu = 0, a powyzej >0
(teoretyczny, absolutny, praktyczny,..................... )
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Podejscie progowe — mozliwe jest wyznaczenie progu dziatania (np. NOAEL) w badaniac
eksperymentalnych i po uwzglednieniu odpowiednich wspoétczynnikdw — okreslenie
akceptowanego poziomu narazenia.

no-efloct range range of mereasing XA

effect with effect range
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Podejscie bezprogowe — nie mozna wyznaczy¢ progu dziatania, kazde narazenie stwarza
ryzyko wystgpienia niekorzystnych skutkow.

Czy jest mozliwe wyznaczenie progu dziatania dla ED? — Problem wcigz nierozwigzany
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1. Brak mozliwosci oceny dziatania substancjiw 1. Brak przekonujgcych dowoddéw na to, ze
réznych dawkach (NMDR), NMDR mozna tgczy€ z dziataniem szkodliwym,

2. Brak mozliwosci wyznaczenia bezpiecznego 2. Mechanizmy homeostyczne matki
poziomu dla ptodu (krytyczny okres odpowiadajg za ochrone ptodu,
rozwoju)/niewyksztatcony mechanizm
homeostatyczny,

3. Hormony dziatajg w matych dawkach — 3. Poziom hormonow jest zmienny — dodatek
dodatkowe narazenie na substancje substancji z zewnatrz moze miescic sie w
egzogenng o podobnym dziataniu wywotuje ramach normalnych wahan poziomu
skutek niekorzystny, hormonodw,

4. Brak mozliwosci oceny fgcznego narazeniana 4. Niewiadome tgczone z oceng dziatania ED nie
rézne ED obecne w Srodowisku (i nie tylko). sg wieksze niz w odniesieniu do dziatania nie-
ED,
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SUBSTANCJE ED W KONTEKSCIE ROZPORZADZENIA REAC

Rozporzadzenie (WE) nr 1907/2006 Parlamentu Europejskiego i Rady z dnia 18 grudnia 2008 y:mikalia.gov.pl

sprawie rejestracji, oceny, udzielania zezwolen i stosowanych ograniczen w zakresie chemikaliow
(REACH)

TYTUL VII

PROCEDURA ZEZWOLEN

Artyku{ 57 Zat. XIV - lista substancji wzbudzajacych szczegdlnie duze obawy

Substancje podlegajgce wtgczeniu do zatgcznika XIV (Substance of Very High Concern — SVHC)

Nastepujgce substancje mogg zosta¢ wtgczone do zatgcznika XIV zgodnie z procedurg ustanowiong

w art. 58:

a) substancje spetniajgce kryteria klasyfikacji jako rakotwodrcze kategorii 1 lub 2 zgodnie

z dyrektywg 67/548/EWG;

b) substancje spetniajace kryteria klasyfikacji jako mutagenne kategorii 1 lub 2 zgodnie

z dyrektywg 67/548/EWG;

c) substancje spetniajace kryteria klasyfikacji jako dziatajgce szkodliwie na rozrodczos¢

kategorii 1 lub 2 zgodnie z dyrektywg 67/548/EWG;

d) substancje trwate, wykazujgce zdolno$¢ do bioakumulacji i toksyczne zgodnie z kryteriami zawartymi w zatgczniku
Xl do niniejszego rozporzadzenia;

e) substancje bardzo trwate i wykazujace bardzo duzg zdolno$é do bioakumulacji, zgodnie z kryteriami zawartymi w
zatgczniku XllI do niniejszego rozporzadzenia;
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f) inne substancje, takie jak substancje zaburzajace gospodarke hormonalng lub™ Subsigneigikda qov p
trwatych, toksycznych wtasciwosciach wykazujgce zdolnos¢ do bioakumulacji lub tez substancje o
bardzo trwatych wtasciwosciach wykazujgce bardzo duzg zdolnos¢ do bioakumulacji, nie spetniajgce
kryteriow zawartych w lit. d) lub e) w odniesieniu do ktérych istniejg naukowe dowody
prawdopodobnych powaznych skutkdw dla zdrowia ludzkiego lub dla srodowiska dajgce powody do
obaw rownowainych obawom stwarzanym przez pozostate substancje wymienione w lit. a)—e) i ktére

sg identyfikowane w kazdym przypadku indywidualnie zgodnie z procedurg okreslong w art. 59.

Konsekwencje wynikajgce z uznania ED za SVHC:
Producent, importer Ilub dalszy uzytkownik nie wprowadza substancji do obrotu

umozliwiajac jej stosowanie ani sam nie stosuje tej substancji, jezeli substancja wymieniona
jest w zatgczniku XIV

Zezwolenie moze zostac¢ udzielone, jezeli mozna wykazac, ze ryzyko zwigzane
ze stosowaniem danej substancji jest odpowiednio kontrolowane,

ALE powyzsze nie odnosi sie do:

substancji spetniajacych kryteria zawarte w art. 57 lit. a), b), c) lub f), w odniesieniu do ktdrych
nie jest mozliwe okresSlenie progu
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KONSEKWENCIJE PRAWNE ZWIAZANE Z REGULACIA ED

Rozporzadzenie CLP - uwzglednienie nowej klasy zagrozen dla zdrowia ludzi oraz srodowiska
substancji zaburzajgcych gospodarke hormonalng z podziatem na 2 kategorie.

Rozporzadzenie REACH — rozszerzenie grupy substancji, o ktérych mowa w Art. 57 REACH
o substancje ED. Dalsze konsekwencje to dziatania zmierzajgce do sukcesywnego wtgczania ED
do listy kandydackiej i rozpoczecie procesu autoryzacji, czyli wigczenia do Zat. XIV REACH.

Dziaty legislacji, w ktérych znajduja sie odniesienia do ED, np. dotyczgce srodkow ochrony roslin,
biocyddéw, kosmetykdw.
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CZY SUBSTANCIJE ZABURZAJACE GOSPODARKE HORMONAL
WSROD CHEMIKALIOW?

ww.chemikalia.gov.p|
Efekt niskiej dawki nie jest typowy tylko dla ED
Wiekszosc¢ substancji wykazuje dziatanie progowe

Hormonalne podtoze dziatania ED jest zbyt skomplikowane (rézne skutki) aby stwierdzi¢,
ze ED dziatajg w sposdb bezprogowy

Zasady toksykologiczne, watpliwosci podczas oceny wtasciwosci substancji ,dotyczg ED
w takim samym stopniu jak i nie-ED

ED s3 obecne w srodowisku, zywnosci, kosmetykach itd. — w kazdej chwili jesteSmy narazeni
na mieszaniny roznych substancji tak w przypadku ED jak i nie-ED
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DZIEKUJE ZA UWAGE
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