
ภาคที่ 3

ความเป็นอันตรายต่อสุขภาพ
(HEALTH HAZARDS)

บทที่ 3.1
ความเป็นพิษเฉียบพลัน
 (ACUTE TOXICITY)
3.1.1 
คำจำกัดความ
ความเป็นพิษเฉียบพลันหมายถึงผลกระทบร้ายแรงที่เกิดขึ้นภายหลังจากการได้รับสารเคมีทางปากหรือทางผิวหนังเพียงครั้งเดียวหรือหลายครั้งภายในเวลา 24 ชั่วโมง หรือได้รับทางการหายใจเป็นเวลา 4 ชั่วโมง
3.1.2 
เกณฑ์การจำแนกประเภท
3.1.2.1
สารเคมีสามารถจัดให้อยู่ในกลุ่มใดกลุ่มหนึ่งภายใน 5 กลุ่มความเป็นพิษโดยขึ้นอยู่กับค่าความเป็นพิษเฉียบพลันซึ่งได้รับผ่านทางปาก ผิวหนัง หรือการหายใจตามเกณฑ์ค่าจุดตัดที่แสดงเป็นตัวเลข ดังแสดงในตารางข้างล่าง ค่าความเป็นพิษเฉียบพลันแสดงเป็นค่า LD50  (โดยประมาณ) (ทางปาก ทางผิวหนัง) หรือค่า LC50 (ทางการหายใจ) หรือค่าความเป็นพิษเฉียบพลันโดยประมาณ (ATE) คำอธิบายเพิ่มเติมแสดงอยู่ในตาราง 3.1.1
ตารางที่ 3.1.1: กลุ่มของความเป็นอันตรายของความเป็นพิษเฉียบพลันโดยประมาณ (ATE) 
ในแต่ละกลุ่มของความเป็นอันตราย
	ทางรับสัมผัส
	กลุ่ม 1
	กลุ่ม 2
	กลุ่ม 3
	กลุ่ม 4
	กลุ่ม 5

	ทางปาก (มิลลิกรัม/กิโลกรัมของน้ำหนักตัว)
ดู:                   หมายเหตุ (a)
	5
	50
	300
	2000
	5000

ดู เกณฑ์ละเอียดในหมายเหตุ (f)

	ทางผิวหนัง (มิลลิกรัม/กิโลกรัมของน้ำหนักตัว)
ดู:                   หมายเหตุ (a)
	50
	200
	1000
	2000
	

	ก๊าซ (ส่วนในล้านส่วนปริมาตร)
ดู:                   หมายเหตุ (a)
                      หมายเหตุ (b)
	100
	500
	2500
	5000
	

	ไอ (มิลลิกรัม/ลิตร)
ดู:                  หมายเหตุ (a)
                     หมายเหตุ (b)
                     หมายเหตุ (c)
                     หมายเหตุ (d)
	0.5
	2.0
	10
	20
	

	ฝุ่นและละอองไอ (มิลลิกรัม/ลิตร)
ดู:                 หมายเหตุ (a)
                     หมายเหตุ (b)
                    หมายเหตุ (e)
	0.05
	0.5
	1.0
	5
	


หมายเหตุ: ความเข้มข้นของก๊าซถูกแสดงในหน่วยหนึ่งส่วนในล้านส่วนตามปริมาตร (ppmV)
หมายเหตุ ตารางที่ 3.1.1:
(a) ค่าความเป็นพิษเฉียบพลันโดยประมาณ (ATE) สำหรับการจำแนกประเภทสารหรือองค์ประกอบของของผสมที่ได้มาโดยใช้
· ค่า LD50 / LC50 ที่มีอยู่
· ค่าแปลงที่เหมาะสมจากตาราง 3.1.2 ที่เกี่ยวข้องกับผลของการทดสอบช่วงค่า หรือ
· ค่าแปลงที่เหมาะสมจากตาราง 3.1.2 ที่เกี่ยวข้องกับกลุ่มการจำแนก
(b) ค่าขีดจำกัด ทางการหายใจในตารางใช้ค่าที่ได้จากการทดสอบการรับสัมผัสซึ่งใช้เวลา 4 ชั่วโมง ดังนั้นเมื่อมีการปรับมาใช้ระยะเวลารับสัมผัส 1 ชั่วโมง จึงต้องมีการปรับค่าโดยใช้ตัวหาร เป็น 2 สำหรับก๊าซและไอ ขณะที่ ตัวหาร เป็น 4 สำหรับฝุ่นและละอองไอ
(c)  เป็นที่ทราบกันแล้วว่า ในบางครั้งค่าความเข้มข้นไออิ่มตัวถูกนำมาใช้เป็นค่าเพิ่มเติมในบางระบบทางกฎหมายบางระบบเพื่อความคุ้มครองความปลอดภัยและสุขภาพอนามัย (เช่น ข้อกำหนดการขนส่งสินค้าอันตรายขององค์การสหประชาชาติ)
(d)  สำหรับสารเคมีบางชนิด บรรยากาศการทดสอบมิได้มีแต่ไอเท่านั้น แต่ยังมีสารผสมระหว่างของเหลวและไอรวมอยู่ด้วย  บรรยากาศการทดสอบสำหรับสารเคมีชนิดอื่นประกอบด้วยไอซึ่งเกือบจะมีสถานะก๊าซ ในกรณีหลังนี้การจำแนกประเภทสารเคมีควรขึ้นอยู่กับค่าส่วนในล้านส่วนดังต่อไปนี้: กลุ่ม 1 (100ส่วนในล้านส่วนปริมาตร) กลุ่ม 2 (500ส่วนในล้านส่วนปริมาตร) กลุ่ม 3 (2500ส่วนในล้านส่วนปริมาตร) กลุ่ม 4 (5000ส่วนในล้านส่วนปริมาตร) 
คำจำกัดความกับ “ฝุ่น” “ ละอองไอ” และ  “ไอ” แสดงข้างล่างนี้
ฝุ่น (Dust) หมายถึง อนุภาคที่เป็นของแข็งของสารหรือของผสมที่แขวนลอยอยู่ในก๊าซ (โดยปกติคือในอากาศ);

ละอองไอ(Mist) หมายถึง หยดของเหลวของสารหรือของผสมที่แขวนลอยในก๊าซ (โดยทั่วไปคือในอากาศ);

ไอ (Vapour) หมายถึง สารหรือของผสมในรูปของก๊าซซึ่งถูกปล่อยออกจากสารหรือของผสมที่อยู่ในสถานะของเหลวหรือของแข็ง
ฝุ่นโดยทั่วไปเกิดจากกระบวนการเชิงกล ละอองไอโดยทั่วไปเกิดจากการจับตัวของไออิ่มตัวหรือจากแรงเฉือนทางกายภาพของของเหลว ฝุ่นและละอองไอโดยทั่วไปมีช่วงขนาดอนุภาคจากน้อยกว่า 1 ถึง ประมาณ 100 ไมครอน
(e) ควรมีการทบทวนค่าของฝุ่นและละอองไอเพื่อปรับปรุงให้เหมาะสมกับความเปลี่ยนแปลงในอนาคตของแนวทางการทดสอบOECD ในส่วนที่เกี่ยวกับข้อจำกัดทางด้านเทคนิคของการสร้าง การคงสภาพ และการตรวจวัดระดับความเข้มข้นของฝุ่นและละอองไอในขนาด รูปร่างซึ่งสามารถเข้าสู่ระบบทางเดินหายใจได้
(f) เกณฑ์สำหรับกลุ่มที่ 5 มีจุดประสงค์เพื่อให้สามารถระบุสารซึ่งมีความเป็นอันตรายของความเป็นพิษเฉียบพลันต่ำ แต่ภายใต้สถานการณ์บางอย่าง อาจทำให้เกิดอันตรายต่อประชากรที่มีความเสี่ยงต่อการได้รับสารเคมีนั้น คาดว่าสารเหล่านี้น่าจะมีค่า LD50 ทางการกิน หรือทางผิวหนัง อยู่ในช่วงระหว่าง 2,000-5,000 มิลลิกรัม/กิโลกรัมของน้ำหนักตัว และมีค่าเทียบเท่ากับการได้รับจากการหายใจ เกณฑ์เฉพาะของกลุ่ม 5 ได้แก่
(i) สารได้รับการจำแนกให้อยู่ในกลุ่มนี้ถ้ามีหลักฐานที่เชื่อถือได้ว่าค่า LD50 (หรือ LC50) อยู่ในช่วงที่กำหนดของกลุ่ม 5 หรือจากการศึกษาในสัตว์ทดลองหรือผลกระทบที่เป็นต่อมนุษย์ซึ่งบ่งชี้ให้เห็นถึงความเกี่ยวข้องต่อสุขภาพของมนุษย์ในลักษณะของความเป็นพิษแบบเฉียบพลันได้
(ii) สารได้รับการจำแนกให้อยู่ในกลุ่มนี้โดยการอนุมาน การประมาณหรือการวัดผลข้อมูล หากไม่สามารถจัดให้อยู่ในกลุ่มที่มีความเป็นพิษสูงกว่าได้ และ
· ข้อมูลที่เชื่อถือได้บ่งบอกถึงความเป็นพิษในมนุษย์อย่างเห็นได้เด่นชัด หรือ
· พบการตายเกิดขึ้นเมื่อทำการทดสอบในกลุ่ม 4 โดย การกิน หายใจหรือรับสัมผัสทางผิวหนัง หรือ
· มีการยืนยันจากผู้เชี่ยวชาญเกี่ยวกับอาการทางคลินิกของความเป็นพิษที่เกิดขึ้น เมื่อทำการทดสอบในกลุ่ม 4 ยกเว้น มีอาการ ท้องเสีย  ขนลุก  หรือขนไม่ไปในทิศทางเดียวกัน
· มีการยืนยันจากผู้เชี่ยวชาญเกี่ยวกับข้อมูลที่เชื่อถือได้เกี่ยวกับการเกิดผลกระทบเฉียบพลันจากการศึกษาอื่น ๆ ในสัตว์ทดลอง
เมื่อตระหนักถึงความต้องการในการคุ้มครองสวัสดิภาพของสัตว์ ดังนั้นการทดสอบสัตว์เพื่อหาความเป็นพิษของสารในกลุ่ม 5 นั้น จึงไม่ควรกระทำเป็นอย่างยิ่ง และควรพิจารณาเฉพาะเมื่อมีโอกาสสูงที่ว่าผลของการทดสอบนั้นจะมีความเกี่ยวข้องโดยตรงสำหรับการปกป้องสุขภาพของมนุษย์
3.1.2.2 
ระบบการจำแนกประเภทที่ปรับให้เป็นระบบเดียวกันสำหรับความเป็นพิษเฉียบพลัน ได้มีการพัฒนาขึ้นเพื่อตอบสนองความต้องการต่อระบบที่มีอยู่ หลักการพื้นฐานที่ได้กำหนดโดย IOMC Coordinatig Group/Harmonization of Chemical Classification System (CG/HCCS) ว่า การสอดคล้องกัน หมายถึงการจัดให้มีพื้นฐานที่สามัญและเป็นแนวทางเดียวกันสำหรับการจำแนกและการสื่อสารความเป็นอันตรายของสารเคมีจากองค์ประกอบที่เหมาะสมซึ่งสามารถเลือกตามวิธีการของการขนส่ง ผู้บริโภค คนงานและการป้องกันสิ่งแวดล้อม”  จึงสรุปได้ว่าทั้ง 5 กลุ่มนี้ได้จัดให้อยู่ในกรอบของความเป็นพิษเฉียบพลัน
3.1.2.3
สัตว์ทดลองซึ่งนำมาใช้เพื่อการทดสอบประเมินความเป็นพิษเฉียบพลันโดยการกิน หายใจ ได้แก่ หนู ขณะที่การทดสอบความเป็นพิษเฉียบพลันต่อผิวหนังมักใช้หนูหรือกระต่าย ข้อมูลการทดสอบเพื่อการจำแนกประเภทจะได้รับการยอมรับเมื่อมีการจำแนกประเภทโดยใช้ระบบที่สอดคล้องกันนี้ เมื่อมีข้อมูลเกี่ยวกับความเป็นพิษเฉียบพลันจากการทดลองที่ใช้สัตว์ทดลองต่างสายพันธุ์กันนั้น ค่า LD50 ที่เหมาะสมที่สุดจะได้จากการทดลองที่มีรูปแบบการทดลองความถูกต้องและเชื่อถือได้

3.1.2.4 
กลุ่ม 1 เป็นกลุ่มที่ความเป็นพิษสูงที่สุด ค่าจุดตัด (ดูตารางที่ 3.1.1) ในขณะนี้ใช้ในการจำแนกประเภทสารเคมีสำหรับการขนส่งและแบ่งกลุ่มบรรจุภัณฑ์
3.1.2.5
กลุ่ม 5 ซึ่งเป็นกลุ่มที่มีความเป็นพิษเฉียบพลันค่อนข้างต่ำ แต่ภายใต้สถานการณ์บางอย่างอาจเกิดอันตรายกับประชากรบางกลุ่มได้ เกณฑ์การจำแนกประเภทดังแสดงในตารางแล้วนั้น สารผสมเหล่านี้คาดว่าจะมีค่า LD50ทางการกินหรือการรับสัมผัสทางผิวหนังอยู่ระหว่าง 2,000-5,000 มิลลิกรัม/กิโลกรัมของน้ำหนักตัว หรือมีปริมาณเทียบเท่าสำหรับทางรับสัมผัสอื่น1 เมื่อตระหนักถึงความต้องการในการคุ้มครองสวัสดิภาพของสัตว์
 ดังนั้นการทดสอบสัตว์เพื่อหาความเป็นพิษของสารในกลุ่ม 5 นั้น จึงไม่ควรกระทำเป็นอย่างยิ่ง และควรได้รับการพิจารณาเฉพาะเมื่อมีความเป็นไปได้สูงที่ว่าผลของการทดสอบนั้นจะมีความเกี่ยวข้องโดยตรงสำหรับการปกป้องสุขภาพของมนุษย์
3.1.2.6 
ข้อพิจารณาเฉพาะสำหรับความเป็นพิษจากการหายใจ
3.1.2.6.1 
ค่าความเป็นพิษเมื่อได้รับทางการหายใจขึ้นอยู่กับค่าที่ได้จากการทดสอบการรับสัมผัสซึ่งใช้เวลา 4 ชั่วโมง เมื่อมีการนำที่ได้จากการทดลองค่าซึ่งใช้เวลารับสัมผัส 1 ชั่วโมงนั้น จึงต้องมีการปรับเปลี่ยนค่าให้เป็น 4 ชั่วโมงโดยใช้ตัวหาร เป็น 2 สำหรับก๊าซและไอ ขณะที่ ตัวหาร เป็น 4 สำหรับฝุ่นและละอองไอ
3.1.2.6.2 
หน่วยสำหรับความเป็นพิษจากการหายใจมีความสัมพันธ์กับรูปแบบของวัสดุที่สามารถได้รับผ่านการหายใจ ค่าที่ใช้สำหรับฝุ่นและละอองไอแสดงเป็นมิลลิกรัมต่อลิตร ค่าที่ใช้สำหรับก๊าซแสดงในรูปของส่วนในล้านส่วนปริมาตร เมื่อทราบถึงความยากในการทดสอบไอบางชนิดซึ่งอาจประกอบด้วยสารผสมระหว่างของเหลวและไอ จึงได้สร้างตารางที่มีหน่วยเป็นมิลลิกรัมต่อลิตร อย่างไรก็ตามพบว่าสารทดสอบที่เป็นไอบางครั้งอยู่ในสภาพก๊าซเกือบทั้งหมด ในกรณีนี้ในกลุ่มจะมีหน่วยเป็นส่วนในล้านส่วนปริมาตร เมื่อวิธีการทดสอบการรับสัมผัสผ่านทางเดินหายใจมีการปรับปรุงขึ้น แนวทางการทดสอบ OECD และแนวทางการทดสอบอื่นๆ จึงมีความจำเป็นต้องกำหนดค่าความสัมพันธ์ระหว่างไอต่อละอองไอ ให้มีความชัดเจนยิ่งขึ้น
3.1.2.6.3 
ค่าของไอที่ได้รับทางการหายใจมีจุดประสงค์เพื่อใช้ในการจำแนกประเภทความเป็นพิษเฉียบพลันในทุกกลุ่มงาน  ทั้งเป็นที่ยอมรับว่าความเข้มข้นของไออิ่มตัวของสารเคมีได้ถูกนำมาใช้ในภาคของการขนส่งซึ่งใช้เป็นส่วนเพิ่มเติมในการจำแนกประเภทสารเคมีเพื่อแบ่งกลุ่มการบรรจุ
3.1.2.6.4  สิ่งสำคัญเป็นพิเศษคือ การใช้ข้อมูลเกี่ยวกับกลุ่มสำหรับฝุ่นและละอองไอที่มีความเป็นพิษสูง การหายใจเอาอนุภาคขนาด ที่มีเส้นผ่านศูนย์กลางมวลเฉลี่ยแอร์โรไดนามิก (mean mass aerodynamic  diameter) 1 ถึง 4 ไมครอน จะเกาะติดอยู่ในทุกบริเวณทางเดินหายใจของหนูซึ่งมีขนาดของอนุภาคในช่วงนี้ ใช้สำหรับความเข้มข้นสูงสุดประมาณ 2 มิลลิกรัมต่อลิตร เพื่อที่จะให้ข้อมูลที่จะได้จากการทดลองจากสัตว์ใช้ได้ในมนุษย์ ฝุ่น ละอองไอที่มีขนาดในช่วงนี้จะต้องถูกทดสอบในหนู ค่าจุดตัด  ในตารางสำหรับฝุ่นและละอองไอจะทำให้สามารถสร้างวัตถุ ที่มีความแตกต่างอย่างชัดเจนซึ่งมีค่าความเป็นพิษในช่วงกว้างที่วัดภายใต้การทดสอบที่สภาวะแตกต่างกัน ค่าดังกล่าวควรมีการทบทวนในอนาคตเพื่อรองรับการเปลี่ยนแปลงใน OECD หรือแนวทางวิธีการทดสอบอย่างอื่น ซึ่งสอดคล้องข้อจำกัดทางด้านเทคนิค ในการสร้างการคงสภาพและการวัดความเข้มข้นฝุ่นและละอองไอในรูปแบบที่สามารถเข้าสู่ทางเดินหายใจได้
3.1.2.6.5  นอกจากนี้การจัดกลุ่มสำหรับความเป็นพิษเมื่อได้รับผ่านการหายใจ เมื่อปรากฏข้อมูลซึ่งบ่งชี้ถึงกลไกความเป็นพิษของการกัดกร่อนของสารหรือสารผสม ผู้ที่มีอำนาจหน้าที่อาจเลือกทำการติดฉลากว่า เป็นสารกัดกร่อนต่อระบบทางเดินหายใจ การกัดกร่อนต่อระบบทางเดินหายใจหมายถึงการทำลายเนื้อเยื่อของระบบทางเดินหายใจหลังจากได้รับสารครั้งเดียว ได้รับสารสัมผัสในระยะเวลาที่จำกัดทำให้เกิดการกัดกร่อนต่อผิวหนัง รวมถึงการทำลายของเซลเยื่อบุ การประเมินการกัดกร่อนขึ้นอยู่กับการพิจารณาของผู้เชี่ยวชาญซึ่งขึ้นอยู่กับหลักฐานต่างๆ อันได้แก่ การทดลองในมนุษย์และสัตว์ทดลอง ข้อมูลที่ปรากฏในหลอดทดลอง ค่า pH ข้อมูลสารเคมีที่มีความคล้ายคลึงกันหรือ ข้อมูลที่เกี่ยวข้องใด ๆ
3.1.3 
เกณฑ์การจำแนกประเภทสารผสม
3.1.3.1 
ข้อมูลความเข้มข้นที่ทำให้เกิดการตาย (จากการทดสอบหรือการแทนค่า) ถูกนำมาใช้เป็นเกณฑ์สำหรับการจำแนกสารที่มีความเป็นพิษเฉียบพลัน สำหรับสารผสมมีความจำเป็นที่จะต้องหาค่าหรือแทนค่าข้อมูลที่จะสามารถประยุกต์ใช้เป็นเกณฑ์สำหรับสารผสมเพื่อวัตถุประสงค์ในการจำแนกประเภท วิธีการจำแนกประเภทสำหรับความเป็นพิษเฉียบพลันต้องทำเป็นขั้นตอน และขึ้นอยู่กับปริมาณของข้อมูลที่ได้สำหรับสารผสมและองค์ประกอบของสารผสมนั้น แผนภูมิของรูป 3.1.1ข้างล่างนี้แสดงขั้นตอนการจำแนกประเภท
รูป 3.1.1 : วิธีการจำแนกประเภทสารผสมสำหรับความเป็นพิษเฉียบพลันแบบเป็นขั้นตอน
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3.1.3.2 
การจำแนกประเภทความเป็นอันตรายของสารผสมสำหรับความเป็นพิษเฉียบพลันสามารถดำเนินการได้สำหรับแต่ละเส้นทางรับสัมผัส แต่การจำแนกประเภทนี้ต้องดำเนินการทดสอบเฉพาะสำหรับทางรับสัมผัสทางเดียวตราบเท่าที่ทางรับสัมผัสเป็นไปตามนี้ (เพื่อการประเมินหรือการทดสอบ) สำหรับองค์ประกอบของสารผสมทั้งหมด ถ้าความเป็นพิษเฉียบพลันเกิดจากองค์ประกอบของสารผสมที่มีทางรับสัมผัสมากกว่าหนึ่งทาง ต้องทำการจำแนกประเภทให้อยู่ในกลุ่มที่มีความเป็นอันตรายรุนแรงมากกว่า ข้อมูลที่หาได้ทั้งหมดควรนำมาพิจารณาและควรบ่งชี้ถึงทางรับสัมผัสทั้งหมดเพื่อใช้ในการสื่อสารความเป็นอันตราย
3.1.3.3 
เพื่อนำข้อมูลที่มีอยู่ทั้งหมดไปใช้ให้เกิดประโยชน์สำหรับวัตถุประสงค์ของการจำแนกประเภทของความเป็นอันตรายของสารผสม จึงได้มีการจัดทำสมมติฐานเฉพาะและใช้สมมติฐานนี้ในการจำแนกประเภทแบบเป็นขั้นตอนตามความเหมาะสม
(a) 
“องค์ประกอบหลัก” ของสารผสม หมายถึง องค์ประกอบหลักของสารผสมที่มีความเข้มข้น 1% (น้ำหนัก/น้ำหนัก สำหรับของแข็ง ของเหลว ฝุ่น ละอองไอ และ ไอ และ ปริมาตร/ปริมาตร สำหรับก๊าซ) หรือสูงกว่า ยกเว้นมีเหตุผลที่น่าสงสัยว่าองค์ประกอบที่มีอยู่ในความเข้มข้นนั้นน้อยกว่า 1% ยังคงเป็นส่วนประกอบหลักสำหรับการจำแนกประเภทของสารผสมที่มีความเป็นพิษเฉียบพลัน โดยเฉพาะอย่างยิ่งประเด็นนี้มีความเกี่ยวข้องเมื่อทำการจำแนกประเภทสารผสมที่ยังไม่ได้ทำการทดสอบซึ่งมีองค์ประกอบของสารผสมที่ได้รับการจำแนกให้อยู่ในกลุ่ม 1 และ กลุ่ม 2 
(b) 
หากใช้สารผสมที่จำแนกประเภทแล้วเป็นองค์ประกอบหนึ่งของสารผสมอีกตัวหนึ่ง ค่าการประมาณความเป็นพิษเฉียบพลันที่แท้จริงหรือจากการแทนค่าสำหรับสารผสมนั้นอาจนำมาใช้เมื่อทำการคำนวณเพื่อจำแนกประเภทของสารผสมตัวใหม่ โดยใช้ สูตร ในข้อ 3.1.3.6.1 และ 3.1.3.6.2.3 
ตารางที่ 3.1.2 การแปลงจากค่าของช่วงความเป็นพิษเฉียบพลันที่ได้จากการทดลอง (หรือกลุ่มความเป็นอันตรายของความเป็นพิษเฉียบพลัน) ไปเป็นค่าประมาณความเป็นพิษเฉียบพลันสำหรับการจำแนกประเภทโดยพิจารณาตามทางรับสัมผัส
	ทางรับสัมผัส
	กลุ่มการจำแนกประเภทหรือค่าประมาณของช่วงความเป็นพิษเฉียบพลันที่ได้จากการทดลอง
(ดู หมายเหตุ 1)
	ค่าประมาณความพิษเฉียบพลันที่ได้แปลงแล้ว
(ดู หมายเหตุ 2)

	ทางปาก
(มิลลิกรัม/กิโลกรัมของน้ำหนักตัว)

	0 <   กลุ่ม 1        ≤     5
5 <   กลุ่ม 2        ≤     50

50 <   กลุ่ม 3      ≤     300

300 <   กลุ่ม 4    ≤    2000

2000 <   กลุ่ม 5  ≤    5000
	0.5
5

100

500

2500

	ทางผิวหนัง 
(มิลลิกรัม/กิโลกรัมของน้ำหนักตัว)
	0 <   กลุ่ม 1      ≤    50
50 <   กลุ่ม 2       ≤   200

200<   กลุ่ม 3      ≤   1000

1000 <   กลุ่ม 4   ≤   2000

2000 <   กลุ่ม 5    ≤   5000
	5
50

300

1100

2500

	ก๊าซ
(ส่วนในล้านส่วนปริมาตร)
	0 <   กลุ่ม 1       ≤   100

100 <   กลุ่ม 2      ≤   500

500 <   กลุ่ม 3      ≤   2500

2500 <   กลุ่ม 4    ≤   5000

กลุ่ม 5 ดูอธิบายเพิ่มเติม 3.1.2.5
	10
100

700

3000

	ไอ
(มิลลิกรัม/ลิตร)
	0 <   กลุ่ม 1       ≤    0.5

0.5 <   กลุ่ม 2     ≤    2.0

2.0 <   กลุ่ม 3     ≤    10.0

10.0 <   กลุ่ม 4    ≤    20.0

กลุ่ม 5 ดูอธิบายเพิ่มเติม 3.1.2.5
	0.05
0.5

3

11

	ฝุ่น/ละอองไอ
(มิลลิกรัม/ลิตร)
	0 <   กลุ่ม 1       ≤    0.05

0.05 <   กลุ่ม 2     ≤    0.5

0.5 <   กลุ่ม 3     ≤     1.0

1.0 <   กลุ่ม 4     ≤     5.0

กลุ่ม 5 ดูอธิบายเพิ่มเติม 3.1.2.5
	0.005

0.05

0.5

1.5




หมายเหตุ: 
ความเข้มข้นของก๊าซถูกแสดงในหน่วย ส่วนในล้านส่วนโดยปริมาตร 
หมายเหตุ 1:
 กลุ่ม 5 ซึ่งเป็นกลุ่มที่มีความเป็นพิษเฉียบพลันค่อนข้างต่ำ แต่ภายใต้สถานการณ์บางอย่างอาจเกิดอันตรายกับประชากรบางกลุ่มได้ เกณฑ์การจำแนกประเภทดังแสดงในตารางแล้วนั้น สารผสมเหล่านี้คาดว่าจะมีค่า LD50ทางการกินหรือการรับสัมผัสทางผิวหนังอยู่ระหว่าง 2,000-5,000 มิลลิกรัม/กิโลกรัมของน้ำหนักตัว หรือมีปริมาณเทียบเท่าสำหรับทางรับสัมผัสอื่น เมื่อตระหนักถึงความต้องการในการคุ้มครองสวัสดิภาพของสัตว์ ดังนั้นการทดสอบสัตว์เพื่อหาความเป็นพิษของสารในกลุ่ม 5 นั้น จึงไม่ควรกระทำเป็นอย่างยิ่ง และควรได้รับการพิจารณาเฉพาะเมื่อมีความเป็นไปได้สูงที่ว่าผลของการทดสอบนั้นจะมีความเกี่ยวข้องโดยตรงสำหรับการปกป้องสุขภาพของมนุษย์
หมายเหตุ 2: 
ค่าเหล่านี้ถูกกำหนดเพื่อใช้ในการคำนวณค่าประมาณความเป็นพิษเฉียบพลันสำหรับการจำแนกประเภทสารผสมโดยขึ้นกับส่วนประกอบของสารผสมนั้นและมิได้เป็นค่าจากผลการทดลองใด ค่าเหล่านี้ได้ถูกกำหนดเป็นค่าต่ำกว่าของช่วงของกลุ่ม 1 และ 2 และเป็นค่าโดยประมาณที่ 1 ใน 10 จากค่าต่ำกว่าของช่วงสำหรับกลุ่ม 3 -5
3.1.3.4 
การจำแนกประเภทสารผสมเมื่อมีข้อมูลความเป็นพิษเฉียบพลันของสารผสมอย่างสมบูรณ์

หากทำการทดสอบสารผสมเพื่อหาค่าความเป็นพิษเฉียบพลัน ให้จำแนกสารผสมดังกล่าวตามเกณฑ์เดียวกันกับที่ใช้สำหรับการทดสอบสารที่แสดงไว้ในตารางที่ 3.1.1 หากไม่มีข้อมูลการทดสอบของสารผสม ควรดำเนินการตามกระบวนการที่แสดงไว้ข้างล่างนี้ 
3.1.3.5 
การจำแนกประเภทสารผสมเมื่อไม่มีข้อมูลการทดสอบความเป็นพิษเฉียบพลันของสารผสมที่สมบูรณ์ : หลักการเชื่อมโยง (Bridging Principles)
3.1.3.5.1 
หากสารผสมมิได้รับการทดสอบความเป็นพิษเฉียบพลัน แต่มีข้อมูลขององค์ประกอบของสารผสมหรือสารที่คล้ายกับสารผสมอย่างเพียงพอ ข้อมูลเหล่านี้สามารถนำมาใช้ในการจำแนกประเภทสารเคมีโดยใช้หลักการเชื่อมโยง แนวคิดนี้ยืนยันว่ากระบวนการการจำแนกประเภทสารผสมสามารถใช้ข้อมูลที่มีอยู่เพื่อบ่งบอกอันตรายของสารผสมโดยไม่จำเป็นต้องทำการทดลองใดๆเพิ่มเติมในสัตว์ทดลอง
3.1.3.5.2 การเจือจาง

ถ้าสารผสมถูกเจือจางด้วยสารเคมีซึ่งมีความเป็นพิษเทียบเท่าหรือต่ำกว่าองค์ประกอบของสารผสมเดิมที่มีความเป็นพิษน้อยที่สุดและสารผสมดังกล่าวยังคาดว่าไม่ส่งผลกระทบต่อความเป็นพิษขององค์ประกอบตัวอื่นๆในสารผสม ดังนั้นสารผสมตัวใหม่อาจทำการจำแนกประเภทเป็นสารผสมที่เทียบเท่ากับสารผสมตัวเดิม หรืออีกทางเลือกหนึ่งอาจประยุกต์ใช้สูตรดังอธิบายในหัวข้อ 3.1.3.6.1
ถ้าสารผสมถูกเจือจางด้วยน้ำหรือสารที่ไม่มีความเป็นพิษใดๆ ความเป็นพิษของสารผสมใหม่นี้สามารถคำนวณได้จากข้อมูลการทดสอบของสารผสมที่มิได้เจือจาง เช่น หากสารผสมที่มีค่า LD50 เท่ากับ 1000 มิลลิกรัม/กิโลกรัมของน้ำหนักตัว ถูกเจือจางด้วยน้ำที่มีปริมาตรเท่ากัน ค่า  LD50  ของสารผสมที่เจือจางแล้วจะมีค่าเท่ากับ 2000 มิลลิกรัม/กิโลกรัมของน้ำหนักตัว
3.1.3.5.3 การผลิตในแต่ละครั้ง

ความเป็นพิษของสารผสมในการผลิตแต่ละครั้ง จะเท่ากับสารผสมจากการผลิตรุ่นอื่นๆที่เป็นสินค้าชนิดเดียวกันและถูกผลิตภายใต้การควบคุมของโรงงานเดียวกัน เว้นเสียแต่ว่ามีเหตุผลซึ่งเชื่อได้ว่ามีความแตกต่างสำคัญอื่นๆที่ทำให้ความเป็นพิษของสารในการผลิตนั้นเปลี่ยนแปลงไป เมื่อเป็นเช่นนี้จึงจำเป็นต้องมีการจำแนกประเภทสารเคมีใหม่
3.1.3.5.4 ความเข้มข้นของสารผสมที่มีความเป็นพิษสูง

ในกรณีที่สารผสมถูกจัดให้อยู่ในกลุ่ม 1 และเมื่อความเข้มข้นขององค์ประกอบสารผสมซึ่งอยู่ในกลุ่ม 1 นั้นสูงขึ้น สารผสมชนิดใหม่นี้จะถูกจัดให้อยู่ในกลุ่ม 1 โดยมิต้องทำการทดสอบเพิ่มเติม
3.1.3.5.5 การตีความเพื่อให้อยู่ในกลุ่มของความเป็นพิษกลุ่มใดกลุ่มหนึ่ง

สำหรับสารผสม 3 ชนิดซึ่งมีองค์ประกอบเหมือนกัน เมื่อ A และ B จัดอยู่ในกลุ่มความเป็นพิษเดียวกัน และ สารผสม C ประกอบมีองค์ประกอบที่มีความเป็นพิษโดยมีค่าความเข้มข้นอยู่ระหว่างความเข้มข้นขององค์ประกอบในสารผสม A และ B ดังนั้นให้พิจารณาว่าสารผสม C อยู่ในกลุ่มความเป็นพิษกลุ่มเดียวกับ สารผสม A และ B 

3.1.3.5.6 
สารผสมที่มีคุณสมบัติคล้ายคลึงกัน

ดังแสดงข้างล่างนี้

(a) 
สารผสม 2 ชนิด  
(i)     A+ B





(ii)    C+ B ;

(b) 
ความเข้มข้นของ องค์ประกอบ B เท่ากันในสารผสมทั้ง 2 ชนิด

(c) 
ความเข้มข้นของ องค์ประกอบ A ในสารผสม (i) เท่ากับความเข้มข้นองค์ประกอบ C ในสารผสม (ii);


(d) 
พบข้อมูลความเป็นพิษของ องค์ประกอบ  A เท่ากับองค์ประกอบ C  สารทั้งสองจัดอยู่ในกลุ่มเดียวกัน และคาดว่าองค์ประกอบ  A และองค์ประกอบ  C ไม่ส่งผลกระทบต่อความเป็นพิษของ องค์ประกอบ  B
เมื่อสารผสม (i) ถูกจำแนกประเภทโดยอาศัยข้อมูลจากการทดสอบแล้ว ดังนั้น สารผสม (ii) สามารถจัดให้อยู่ในกลุ่มอันตรายกลุ่มเดียวกัน 
3.1.3.5.7 
สารละอองลอยที่บรรจุในภาชนะปิด

สารละอองลอยที่อยู่ในรูปสารผสมอาจจำแนกประเภทให้เป็นกลุ่มความเป็นอันตรายกลุ่มเดียวกันกับสารผสมทดสอบ ซึ่งมิได้ประกอบด้วยละอองลอย สำหรับความเป็นพิษจากการกินและรับสัมผัสทางผิวหนัง โดยมีเงื่อนไขว่าก๊าซเฉื่อยที่มีแรงดันซึ่งเติมลงไปในสารผสมไม่มีผลกระทบต่อความเป็นพิษของสารผสมในขณะที่ทำการฉีดพ่น การจำแนกประเภทของสารผสมที่อยู่ในรูปของละอองลอยสำหรับความเป็นพิษจากการหายใจ ควรพิจารณาแยกต่างหาก
3.1.3.6 
การจำแนกประเภทของสารผสมขึ้นกับองค์ประกอบของสารผสม (สูตรที่ใช้กับวิธีการเพิ่ม)
3.1.3.6.1 
ข้อมูลที่มีอยู่สำหรับองค์ประกอบของสารผสมทั้งหมด
เพื่อให้มั่นใจว่าการจำแนกประเภทสารผสมมีความถูกต้องแม่นยำและให้มั่นใจว่าการคำนวณจำเป็นต้องดำเนินการเพียงครั้งเดียวสำหรับทุกระบบ ทุกภาคและทุกกลุ่ม ควรพิจารณาค่าประมาณความเป็นพิษเฉียบพลันขององค์ประกอบของสารผสม ดังต่อไปนี้
· ให้รวมองค์ประกอบสารผสมที่รู้ค่าความเป็นพิษเฉียบพลัน ซึ่งจัดอยู่ในกลุ่มใดกลุ่มหนึ่งของความเป็นพิษเฉียบพลันในระบบ GHS

· ไม่รวมองค์ประกอบของสารผสมที่ไม่มีความเป็นพิษเฉียบพลัน (เช่น น้ำ น้ำตาล)
· ไม่รวมองค์ประกอบของสารผสมถ้าการทดสอบโดยวิธีการกินไม่แสดงค่าความเป็นพิษเฉียบพลันที่ความเข้มข้น 2000 มิลลิกรัม/กิโลกรัมของน้ำหนักตัว 
องค์ประกอบของสารผสมที่อยู่ในเกณฑ์ของหัวข้อนี้ให้พิจารณาว่าเป็นองค์ประกอบของสารผสมที่ทราบค่าประมาณความเป็นพิษเฉียบพลันแล้ว
ค่าประมาณความเป็นพิษเฉียบพลันของสารผสมสามารถพิจารณาได้โดยการคำนวณจากค่าประมาณความเป็นพิษเฉียบพลันสำหรับองค์ประกอบของสารผสมที่เกี่ยวข้องทั้งหมดตามสูตรข้างล่างนี้ สำหรับค่าความเป็นพิษจากการกิน สัมผัสทางผิวหนังและ การหายใจ
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เมื่อ 
Ci  
= 
ความเข้มข้นขององค์ประกอบสารผสม i
n   จำนวนองค์ประกอบสารผสมและ  i  คือ ลำดับจาก 1 ถึง n

ATE i 
= 
ค่าประมาณความเป็นพิษเฉียบพลันของ องค์ประกอบ i

3.1.3.6.2 
ไม่มีข้อมูลสำหรับองค์ประกอบ 1 ตัวหรือมากกว่าสารผสม
3.1.3.6.2.1 
อาจนำสูตรใน 3.1.3.6.1 มาใช้ได้หาก ไม่มีข้อมูลของค่าประมาณความเป็นพิษเฉียบพลันขององค์ประกอบของสารผสมแต่ละชนิด แต่ข้อมูลที่มีอยู่ดังแสดงข้างล่างนี้สามารถให้ค่าแปลงที่แสดงในตารางที่ 3.1.3.6.1
 
ควรทำการประเมินดังต่อไปนี้
(a) การประเมินค่าระหว่างการประมาณความเป็นพิษเฉียบพลัน ทางการกิน สัมผัสและหายใจ
 การประเมินนั้นต้องใช้ข้อมูลทางเภสัชพลศาสตร์และเภสัชจลศาสตร์ที่เหมาะสม
(b) หลักฐานจากการรับสัมผัสในมนุษย์ ที่ชี้บ่งว่ามีผลต่อความเป็นพิษแต่ไม่ได้ให้ข้อมูลเกี่ยวกับขนาดความเข้มข้นที่ทำให้เกิดการตาย
(c) หลักฐานจากผลการทดสอบ/บทความเกี่ยวกับความเป็นพิษอื่นๆที่มีอยู่ของสารนั้นที่ระบุถึงผลความความเป็นพิษเฉียบพลันแต่ไม่จำเป็นต้องให้ข้อมูลเกี่ยวกับขนาดความเข้มข้นที่ทำให้เกิดการตาย
(d) ข้อมูลจากสารคล้ายกันในเชิงโครงสร้างโดยใช้ค่าความสัมพันธ์ระหว่างโครงสร้างและการออกฤทธิ์
โดยทั่วไปการประมาณความเป็นพิษเฉียบพลันนี้ต้องอาศัยข้อมูลเพิ่มเติมทางด้านเทคนิค ที่เพียงพอและผู้เชี่ยวชาญที่มีประสบการณ์และได้รับการฝึกอบรมมาอย่างดี ในกรณีที่ไม่พบข้อมูลเหล่านี้ ให้ดำเนินการตามข้อ 3.1.3.6.2.3
3.1.3.6.2.2 
ในกรณีที่ใช้องค์ประกอบของสารผสมปราศจากข้อมูลใดๆสามารถใช้ได้ในของผสมที่ความเข้มข้น 1% หรือสูงกว่า สรุปได้ว่าสารผสมนี้ไม่สามารถกำหนดค่าตายตัวของค่าประมาณความเป็นพิษเฉียบพลัน ในสถานการณ์นี้ควรจำแนกประเภทองค์ประกอบของสารผสมตามองค์ประกอบของสารผสมที่รู้เท่านั้น โดยให้มีข้อความที่เพิ่มเติมว่า  “x เปอร์เซนต์ของสารผสมนี้ประกอบด้วยองค์ประกอบของความเป็นพิษที่ไม่ทราบค่า”
3.1.3.6.2.3 
หากความเข้มข้นรวมขององค์ประกอบที่ไม่ทราบค่าความเป็นพิษเฉียบพลันมีระดับ ≤ 10% ดังนั้นควรใช้สูตรที่ให้ไว้ใน 3.1.3.6.1 หากความเข้มข้นรวมขององค์ประกอบที่ไม่ทราบความเป็นพิษเฉียบพลันมีค่า > 10 % ควรแก้ไขสูตรที่ให้ไว้ในข้อ 3.1.3.6.1 เพื่อปรับค่าเปอร์เซนต์รวมขององค์ประกอบที่ไม่ทราบค่าดังแสดงดังต่อไปนี้
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3.1.4 การสื่อสารความเป็นอันตราย
ข้อพิจารณาทั่วไปและข้อพิจารณาเฉพาะเกี่ยวกับข้อกำหนดการติดฉลากได้กำหนดไว้ใน การสื่อสารความเป็นอันตราย : การติดฉลาก (บทที่ 1.4) ภาคผนวก 2 ประกอบด้วยตารางสรุปการจำแนกประเภทและการติดฉลากภาคผนวก 3 แสดงตัวอย่าง ข้อควรระวัง และป้ายสัญลักษณ์ซึ่งใช้โดยพนักงานเจ้าหน้าที่ผู้มีอำนาจ ตารางข้างล่างแสดงการติดฉลากของสารเดี่ยวและสารผสมที่ถูกจำแนกเป็นความเป็นพิษเฉียบพลัน กลุ่ม 1-5 โดยใช้หลักการดังแสดงในบทนี้
ตารางที่ 3.1.3 : ฉลากแสดงความเป็นพิษเฉียบพลัน
	
	กลุ่ม 1
	กลุ่ม 2
	กลุ่ม 3
	กลุ่ม  4
	กลุ่ม  5

	สัญลักษณ์
	หัวกระโหลกและกระดูกไขว้
	หัวกระโหลกและกระดูกไขว้
	หัวกระโหลกและกระดูกไขว้
	เครื่องหมายตกใจ
	ไม่ใช้สัญลักษณ์

	คำสัญญาณ
	อันตราย
	อันตราย
	อันตราย
	ระวัง
	ระวัง

	ข้อความแสดงความเป็นอันตราย

	เป็นอันตรายถึงตายได้ เมื่อกลืนกิน สัมผัสผิวหนัง หายใจเข้าไป
	เป็นอันตรายถึงตายได้ เมื่อกลืนกิน สัมผัสผิวหนัง หายใจเข้าไป
	เป็นพิษเมื่อกลืนกิน สัมผัสผิวหนัง หายใจเข้าไป
	เป็นอันตราย เมื่อกลืนกิน สัมผัสผิวหนัง หายใจเข้าไป
	อาจเป็นอันตราย เมื่อกลืนกิน สัมผัสผิวหนัง หายใจเข้าไป


หมายเหตุ 1: ถ้าสารหรือสารผสมถูกจัดให้เป็นสารที่มีคุณสมบัติกัดกร่อน (ขึ้นอยู่กับข้อมูล เช่น ข้อมูลเกี่ยวกับผิวหนังหรือดวงตา) อันตรายจากความเป็นพิษของการกัดกร่อนอาจมีการสื่อสารโดยผู้ที่มีอำนาจหน้าที่ โดยใช้ สัญลักษณ์และหรือข้อความบ่งบอกอันตราย นอกเหนือจากสัญลักษณ์ความเป็นพิษเฉียบพลันที่เหมาะสม สัญลักษณ์กัดกร่อน (ใช้สำหรับกัดกร่อนผิวหนังและดวงตา) อาจถูกเพิ่มเติมขึ้นโดยข้อความบ่งบอกอันตราย ได้แก่ “กัดกร่อน” หรือ “กัดกร่อนต่อระบบทางเดินหายใจ

3.1.5 
กระบวนการตัดสินใจ

กระบวนการตัดสินใจดังแสดงข้างล่างนี้ มิได้เป็นส่วนของระบบการจัดการจำแนกประเภทที่ปรับให้เป็นระบบเดียวกันทั่วโลก แต่ได้จัดทำขึ้นเพื่อเป็นแนวทาง และขอแนะนำผู้ที่รับผิดชอบในการศึกษาการจำแนกประเภทสารเคมีให้ทำการศึกษาว่าเกณฑ์การจัดผังการจำแนกประเภททั้งก่อนและขณะที่นำกระบวนการตัดสินใจนี้ไปใช้งาน
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กระบวนการตัดสินใจ 3.1.1 สำหรับความเป็นพิษเฉียบพลัน
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กระบวนการตัดสินใจ 3.1.2 สำหรับความเป็นพิษเฉียบพลัน
(ดู เกณฑ์ ที่ 3.1.3.5 และ 3.1.3.6)
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 ใช่

บทที่ 3.2
การกัดกร่อนและระคายเคืองต่อผิวหนัง
(SKIN CORROSION/IRRITATION)

3.2.1 
คำจำกัดความ

การกัดกร่อนต่อผิวหนัง หมายถึง การเกิดอันตรายต่อผิวหนังชนิดไม่สามารถกลับคืนสู่สภาพเดิมได้หรือสามารถกล่าวได้ว่ามีการตายของเซลล์ล์ผิวหนังชั้นนอกจนถึงเซลล์ล์ผิวหนังชั้นใน หลังจากมีการทดสอบกับสารทดสอบเป็นระยะเวลา 4 ชั่วโมง
 ปฏิกิริยาการกัดกร่อนมักจะปรากฏอาการของการเกิดแผล เลือดออก สะเก็ดแผลมีเลือดออก หลังจากเฝ้าสังเกตอาการ 14 วัน จนถึงขั้นการเปลี่ยนแปลงสีของผิวจากการกัดสีผิว บริเวณไม่มีขนขึ้น และเป็นแผลเป็น แต่อย่างไรก็ตามควรมีการพิจารณาพยาธิสภาพของเซลล์ล์เพื่อประเมินรอยโรค

การระคายเคืองต่อผิวหนัง หมายถึง การเกิดอันตรายต่อผิวหนังชนิดสามารถกลับคืนสู่สภาพเดิมได้หลังจากได้มีการทดสอบกับสารทดสอบเป็นระยะเวลา 4 ชั่วโมง1
3.2.2 
เกณฑ์การจำแนกประเภทของสารเคมี
3.2.2.1 
ระบบที่ปรับให้เป็นระบบเดียวกันประกอบด้วยแนวทางในการใช้องค์ประกอบข้อมูลที่ทำการประเมินก่อนการทดสอบกับสัตว์ทดลองเพื่อหาผลการกัดกร่อนและการระคายเคืองต่อผิวหนัง ทั้งนี้ยังรวมถึงกลุ่มความเป็นอันตรายสำหรับการกัดกร่อนและระคายเคือง
3.2.2.2
ก่อนการทดสอบสารเคมี ควรมีการพิจารณาปัจจัยต่างๆของสารเคมีเกี่ยวกับศักยภาพการเกิดการกัดกร่อนและระคายเคือง สารที่เป็นของแข็ง (ผง) อาจมีคุณสมบัติกัดกร่อนหรือระคายเคืองเมื่อได้รับความชื้นหรือสัมผัสกับผิวหนังที่เปียกหรือผนังเยื่อเมือก ข้อมูลและประสบการณ์จากมนุษย์ที่มีอยู่จากการรับสัมผัสครั้งเดียวหรือรับสัมผัสซ้ำและการสังเกตและข้อมูลจากสัตว์ควรเป็นขั้นตอนแรกในการวิเคราะห์สารเคมี เนื่องจากสิ่งเหล่านี้สามารถให้ข้อมูลที่เกี่ยวข้องโดยตรงกับผลกระทบต่อผิวหนัง ในบางกรณีข้อมูลที่เพียงพออาจหาได้จากส่วนประกอบของโครงสร้างที่เกี่ยวข้องเพื่อการตัดสินใจในการจำแนกประเภท สารเคมีที่มีความเป็นกรดเป็นด่างสูงเช่น มี ความเป็นกรด-ด่าง ≤  2 และ ≥  11.5 สามารถบ่งชี้ถึงผลกระทบต่อผิวหนังได้ โดยเฉพาะอย่างยิ่งเมื่อเข้าใจถึงความสามารถในเรื่องการสะเทิน แม้ว่าไม่พบความสัมพันธ์กันอย่างสมบูรณ์ ดังนั้นโดยทั่วไปแล้วถือว่าสารเหล่านี้สามารถทำให้เกิดผลกระทบต่อผิวหนังได้ และด้วยเหตุผลนี้ในกรณีที่สารเคมีมีความเป็นพิษสูงต่อการรับสัมผัสทางผิวหนัง การศึกษาการกัดกร่อน/ระคายเคืองต่อผิวหนังอาจไม่สามารถปฏิบัติได้เนื่องจากค่าปริมาณของสารทดสอบมีค่าเกินกว่าที่เกินค่าทำให้สัตว์ทดลองตาย เมื่อมีการสังเกตการระคายเคือง / กัดกร่อนต่อผิวหนังในการศึกษาความเป็นพิษเฉียบพลันและที่ระดับความเข้มข้นจำกัดของสารเคมี การทดสอบเพิ่มเติมใดๆ อาจไม่มีความจำเป็น สิ่งที่ต้องเตรียม คือ ระดับความเข้มข้นหรือเจือจางที่ใช้ต้องเท่ากัน และสายพันธุ์ที่ทำการทดสอบต้องเหมือนกัน ข้อมูลจากการทดสอบในหลอดทดลอง ที่มีความถูกต้องและยอมรับได้อาจนำมาใช้ในการจำแนกประเภทสารเคมี 

ในกรณีที่มีข้อมูลข้างต้นที่กล่าวมาสามารถนำข้อมูลดังกล่าวมาใช้เพื่อพิจารณาความจำเป็นสำหรับการทดสอบการระคายเคืองของผิวหนังในร่างกาย ถึงแม้อาจจะได้รับข้อมูลเพิ่มเติมจากการประเมินแต่ละตัวชี้วัดในแต่ละขั้นตอน (ดู 3.2.2.3) เช่น เป็นด่างซึ่งมีค่าความเป็นกรด-ด่าง สูงมากอาจจะจัดให้อยู่ในกลุ่มสารกัดกร่อน แต่ก็ต้องพิจารณาข้อมูลในหมดที่ปรากฏในภาพรวมและประเมินน้ำหนักของข้อมูลจากหลักฐานทั้งหมดนั้น ประเด็นนี้คือข้อเท็จจริงที่เกิดขึ้นนั่นคืออาจมีบางข้อมูลสำหรับบางตัวชี้วัดเท่านั้น แต่ไม่พบจากทั้งหมด โดยทั่วไปแล้ว การพิจารณาขั้นต้นจะเน้นหลักฐานและข้อมูลที่ได้จากมนุษย์ ตามด้วย หลักฐานและข้อมูลที่ได้จากสัตว์ทดลอง และตามด้วยข้อมูลจากแหล่งอื่นๆ  หรือแม้แต่ข้อมูลที่เป็นกรณีไปก็มีความจำเป็นต้องใช้ประกอบการพิจารณา
3.2.2.3 วิธีการจำแนกประเภทลำดับขั้น เป็นการประเมินข้อมูลขั้นต้นที่ต้องให้ความสำคัญ เมื่อ ข้อมูลต่าง ๆ 
    (รูป 3.2.1) ไม่มีความเกี่ยวข้องในบางกรณี
	รูป 3.2.1 ขั้นตอนการทดสอบและการประเมินศักยภาพของสารกัดกร่อนและสารระคายเคืองต่อผิวหนัง

	ขั้นตอน
	ตัวชี้วัด
	ผลที่พบ
	สรุป
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	องลุ่มสารกัดกร่อนองสัตว์ทดลองชีกลุ่มกลุ่มกลุ่มกลุ่มกลุ่มกลุ่มกลุ่ม
กลุ่มกลุ่มกลุ่มกลุ่มกลุ่มกลุ่มกลุ่มกลุ่มกลุ่มกลุ่มกลุ่มกลุ่ม
	การกัดกร่อน
	จัดอยู่ในกลุ่มสารกัดกร่อน (a)
	

	
	ไม่กัดกร่อนหรือไม่มีข้อมูล

	
	

	1b
	มีผลในมนุษย์และในสัตว์ทดลอง(g)

	การระคายเคือง
	จัดอยู่ในกลุ่มสารระคายเคือง (a)

	
	ไม่ระคายเคืองหรือไม่มีข้อมูล


	
	

	1c
	มีผลในมนุษย์และสัตว์ทดลอง


	ไม่กัดกร่อนหรือไม่
ระคายเคือง
	ไม่ต้องทดสอบต่อไป ไม่จำแนกประเภท

	
	ไม่มีข้อมูล
	
	

	2a
	ความสัมพันธ์ระหว่างโครงสร้าง
และการออกฤทธิ์ หรือความสัมพันธ์ระหว่างโครงสร้างและคุณสมบัติ (b)
	การกัดกร่อน
	จัดอยู่ในกลุ่มสารกัดกร่อน (a)

	
	ไม่กัดกร่อนหรือไม่มีข้อมูล

	
	

	2b
	ความสัมพันธ์ระหว่างโครงสร้าง
และความสามารถ หรือความสัมพันธ์ระหว่างโครงสร้างและคุณสมบัติ (b)
	การระคายเคือง
	จัดอยู่ในกลุ่มสารระคายเคือง (a)

	
	ไม่ระคายเคืองหรือไม่มีข้อมูล

	
	

	3
	ระดับความเป็นกรด-ด่าง กับสะเทิน (c)

	ความเป็นกรด-ด่าง
 ≤ 2  หรือ ≥ 11.5
	จัดอยู่ในกลุ่มสารกัดกร่อน (a)

	
	ความเป็นกรด-ด่างไม่รุนแรง หรือไม่มีข้อมูล

	
	

	4
	ผลที่แสดงต่อผิวหนังของสัตว์ทดลอง
ชี้ให้เห็นว่าไม่จำเป็นต้องทำการทดลอง
ในสัตว์ทดลองอีกต่อไป (d)

	ใช่
	เป็นไปได้ที่จะไม่มีการทดสอบที่จะระบุว่าเป็นสารกัดกร่อน/ระคายเคือง

	
	ไม่แสดงผล หรือไม่มีข้อมูล

	
	

	5
	การทดสอบการกัดกร่อนของผิวหนังที่เชื่อถือและยอมรับได้ ในหลอดทดลอง (e)

	ผลเป็นบวก
	จัดอยู่ในกลุ่มสารกัดกร่อน

	
	ผลเป็นลบหรือไม่มีข้อมูล

	
	


ต่อหน้าถัดไป
	รูป 3.2.1: ขั้นตอนการทดสอบและประเมินศักยภาพของสารกัดกร่อนและสารระคายเคืองต่อผิวหนัง (ต่อ)


	ขั้นตอน
	ตัวชี้วัด


	ผลที่พบ
	สรุป

	6
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การทดสอบการระคายเคืองผิวหนังที่เชื่อถือ
และยอมรับได้ในหลอดทดลอง (f)

	ผลเป็นบวก
	จัดอยู่ในกลุ่มสารระคายเคือง (a)

	
	ผลเป็นลบหรือไม่มีข้อมูล

	
	

	7
	การทดสอบการกัดกร่อนผิวหนังโดยทำการทดสอบในร่างกาย (สัตว์ทดลอง 1 ตัว)


	ผลเป็นบวก
	จัดอยู่ในกลุ่มสารกัดกร่อน (a)

	
	                                    ผลเป็นลบ


	
	

	8
	การทดสอบการกัดกร่อนผิวหนังโดยทำการทดสอบในร่างกาย (สัตว์ทดลอง 3 ตัว)


	ผลเป็นบวก
	จัดอยู่ในกลุ่มสารระคายเคือง(a)

	
	ผลเป็นลบ

	ไม่ต้องทดสอบต่อไป
	ไม่ต้องทดสอบต่อไป ไม่จำแนกประเภท

	9
	ทดสอบ การทดสอบภูมิแพ้ แบบใช้แผ่นชุบ
สารเคมีแปะ (patch test) ในมนุษย์ (g)

	ผลเป็นบวก
	จัดอยู่ในกลุ่มสารระคายเคือง(a)

	
	ไม่มีทั้งหมดที่กล่าวมาข้างต้น

	ผลเป็นลบ
	ไม่ต้องทดสอบต่อไป
ไม่จำแนกประเภท


(a) จัดอยู่ในกลุ่มที่เหมาะสม ดังแสดงในตารางที่ 3.2.1
(b) ความสัมพันธ์ระหว่าง โครงสร้างและการออกฤทธิ์ และ โครงสร้างและคุณสมบัติ มีการนำเสนอแยกไปแต่ได้มีการศึกษาไปพร้อมๆกัน
(c) การวัดเพียงค่า ความเป็นกรด-ด่าง อาจเพียงพอในบางครั้ง แต่ต้องให้ความสำคัญกับการประเมินความเป็นกรด-ด่าง; วิธีการที่จำเป็นในการประเมินศักยภาพในการสะเทิน
(d) ข้อมูลของสัตว์ทดลองก่อนการศึกษาควรมีการทบทวนอย่างรอบคอบในกรณีที่ต้องการทำการทดสอบการกัดกร่อน/ระคายเคืองต่อผิวหนัง ในร่างกาย ตัวอย่างเช่นไม่จำเป็นต้องมีการทดสอบใดๆ เมื่อสารที่ต้องการทดสอบนั้นไม่มีข้อมูลว่าทำให้เกิดการกัดกร่อน/ระคายเคืองต่อผิวหนังที่ความเข้มข้นที่กำหนด หรือมีความเป็นพิษมากในการทดสอบความเป็นพิษเฉียบพลันต่อผิวหนัง ในกรณีหลังนี้ สารนี้จะถูกจำแนกประเภทให้อยู่ในกลุ่มความเป็นพิษเฉียบพลันสูงโดยรับสัมผัสทางผิวหนัง แต่ก็ยังเป็นที่สงสัยว่าเป็นพิษเกี่ยวกับการกัดกร่อนหรือระคายเคือง ควรจะต้องมีการระลึกอยู่เสมอว่าในการประเมินความเป็นพิษเฉียบพลันต่อผิวหนังนั้นอาจจะได้รายงานเกี่ยวกับรอยโรคที่ไม่สมบูรณ์ การทดสอบและการสังเกตนั้นอาจทำการทดสอบในสายพันธุ์นอกเหนือจากในกระต่ายหรือสายพันธุ์ที่แตกต่างซึ่งส่งผลถึงความไวในการตอบสนองที่แตกต่างกัน
(e) ตัวอย่างของการทดสอบของการกัดกร่อนผิวหนังในหลอดทดลอง ที่ถูกต้องและยอมรับได้ในระดับนานาชาติได้แก่ แนวทางการทดสอบ  OECD 430 และ 431
(f) ในขณะนี้ยังไม่มีการทดสอบของการระคายเคืองผิวหนังในหลอดทดลอง ที่ถูกต้องและยอมรับได้ในระดับนานาชาติ
(g) หลักฐานนี้อาจได้มาจากการรับสัมผัสครั้งเดียวหรือรับสัมผัสซ้ำหลายครั้ง ในขณะนี้ยังไม่มีการทดสอบของการระคายเคืองผิวหนังในมนุษย์ที่ถูกต้องและยอมรับได้ในระดับนานาชาติ แต่มีแนวทางการทดสอบ OECD

(h) การทดสอบมักดำเนินการในสัตว์ทดลอง 3 ชนิด ซึ่ง 1 ชนิดจากผลลบจากการทดสอบการกัดกร่อน

3.2.2.4 
การกัดกร่อน
3.2.2.4.1  1 
กลุ่มของสารกัดกร่อนได้ถูกนำเสนอในตารางที่ 3.2.1 การจัดนี้ขึ้นอยู่กับข้อมูลจากการทดลองในสัตว์ทดลอง การกัดกร่อนหมายถึงการที่สารทดสอบทำให้เกิดการทำลายผิวหนังหรือสามารถกล่าวได้ว่ามีการตายของเซลล์จากชั้นอิพิเดอร์มิสจนถึงชั้นเดอร์มิส ใช้สัตว์ทดลองในการทดสอบอย่างน้อย 1 จาก 3 ตัวของสัตว์ทดลอง หลังจากมีการทดสอบกับสารทดสอบเป็นระยะเวลา 4 ชั่วโมง ปฏิกิริยาการกัดกร่อนมักจะปรากฏอาการของการเกิดแผล เลือดออก สะเก็ดแผลมีเลือดออก หลังจากเฝ้าสังเกตอาการ 14 วัน จนถึงขั้นการเปลี่ยนแปลงสีของผิวจากการกัดสีผิว บริเวณไม่มีขนขึ้น และเป็นแผลเป็น แต่อย่างไรก็ตามควรมีการพิจารณาพยาธิสภาพของเซลล์เพื่อประเมินรอยโรค
3.2.2.4.2 
ในบางหน่วยงานต้องการจัดให้มีกลุ่มสารกัดกร่อนมากกว่า 1 กลุ่ม โดยจัดให้มี 3 ประเภทย่อย (กลุ่ม 1 ดังตารางที่ 3.2.1) ประเภทย่อย 1A แสดงผลการตอบสนองเมื่อรับสัมผัส 3 นาทีและใช้ระยะเวลาสังเกตจนถึง 1 ชั่วโมง ประเภทย่อย 1B แสดงผลการตอบสนองเมื่อรับสัมผัส อยู่ระหว่าง 3 นาทีถึง 1 ชั่วโมง และใช้ระยะเวลาสังเกตจนถึง 14 วัน และกลุ่ม 1C แสดงผลการตอบสนองเมื่อรับสัมผัสระหว่าง 1 ชั่วโมง ถึง 4 ชั่วโมงและใช้ระยะเวลาสังเกตจนถึง 14 วัน
ตารางที่ 3.2.1 ประเภทย่อยของสารกัดกร่อนผิวหนัง a
	กลุ่ม 1 : สารกัดกร่อน
	ประเภทย่อยสารกัดกร่อน
	กัดกร่อนใน ≥ 1 ใน 3 ชนิดของสัตว์ทดลอง

	(ใช้เป็นหลัก จะไม่ใช้กลุ่มย่อย)
	(ใช้ในบางกรณี)
	ระยะเวลารับสัมผัส
	ระยะเวลาสังเกต

	กัดกร่อน
	1A
	≤ 3 นาที
	≤ 1 ชั่วโมง

	
	1B
	> 3 นาที ≤ 1 ชั่วโมง
	≤ 14 วัน

	
	1C
	> 1 ชั่วโมง ≤ 4 ชั่วโมง
	≤ 14 วัน


a 
การใช้ข้อมูลจากมนุษย์ได้ถูกอธิบายใน 3.2.2.1 และใน “การจำแนกประเภทสารอันตรายและสารผสม” (1.3.2.4.7.1)
3.2.2.5 
การระคายเคือง
3.2.2.5.1 
กลุ่มของสารระคายเคืองได้ถูกนำเสนอในตารางที่ 3.2.1 ซึ่ง
(a) ความไว ในระดับกลาง เมื่อเปรียบเทียบกับกลุ่มอื่นๆ
(b) เป็นที่ยอมรับว่าสารทดสอบส่งผลกระทบซึ่งคงที่ตลอดระยะเวลาการทดสอบ และ
(c) การตอบสนองของสัตว์ทดลองอาจแตกต่างกัน การเพิ่มกลุ่มระคายเคืองอย่างอ่อน จึงจัดให้มีขึ้นสำหรับบางหน่วยงานซึ่งต้องการจำแนกประเภทสารระคายเคืองมากกว่า 1 กลุ่ม
3.2.2.5.2 
ความสามารถกลับคืนสู่สภาพเดิมได้ของรอยโรคที่ผิวหนังเป็นข้อพิจารณาอีกข้อหนึ่งในการประเมินผลของสารระคายเคืองเมื่อพบการอักเสบที่เกิดขึ้นอยู่ตลอดระยะเวลาที่สังเกตอาการในสัตว์ทดลอง 2 ตัว หรือมากกว่า ต้องพิจารณาถึง ลักษณะอื่นๆ เช่น บริเวณผิวหนังที่ปราศจากขน ผิวหนา แผลเป็น ดังนั้นสารนี้จะถูกจัดให้เป็นสารระคายเคือง
3.2.2.5.3 
การตอบสนองต่อการระคายเคืองของสัตว์ทดลองมีความแตกต่างกัน เช่นเดียวกับการกัดกร่อน  ดังนั้นจึงต้องให้ความสำคัญเกณฑ์ของการระคายเคืองซึ่งต้องมีการตอบสนองที่เห็นอย่างเด่นชัด มากกว่าจำนวนหลักฐานที่พบผลบวก ตัวอย่างเช่น สารทดสอบสามารถจัดให้อยู่ในกลุ่มของสารระคายเคืองได้ แม้เมื่อพบผลบวกจากสัตว์ทดลองเพียง 1 ตัว จาก 3 ตัวตลอดการทดลอง พร้อมกับพบรอยโรคตลอดระยะเวลาการสังเกต และยังพบการตอบสนองอื่นๆ ซึ่งสอดคล้องกับเกณฑ์ที่กำหนด แต่อย่างไรก็ตามต้องเชื่อถือได้ว่าการตอบสนองนี้มาจากการได้รับสัมผัส เกณฑ์เพิ่มเติมอื่นๆ ทำให้เพิ่มความไวต่อระบบการจำแนกประเภท
 
3.2.2.5.4 
กลุ่มของสารระคายเคือง (กลุ่ม 2)ได้ถูกนำเสนอในตารางซึ่งใช้ผลการทดสอบในสัตว์ทดลอง บางหน่วยงานอาจทำการจำแนกประเภทระคายเคืองอ่อนๆ (กลุ่ม 3) เช่น สารปราบศัตรูพืช มีการกำหนดเกณฑ์หลายชนิดในการแบ่ง กลุ่มสารระคายเคือง 2 กลุ่ม (ตารางที่ 3.2.2) ซึ่งมีความรุนแรงของปฏิกิริยาทางผิวหนังแตกต่างกันมากสำหรับกลุ่มสารระคายเคือง เกณฑ์หลักซึ่งใช้คือ ค่าเฉลี่ย ≥ 2.3 ถึง < 4.0 จากอย่างน้อย 2 ตัวของสัตว์ทดลอง สำหรับกลุ่มระคายเคืองอย่างอ่อน ต้องมีค่าเฉลี่ยมีค่า ≥ 1.5 ถึง < 2.3 จากอย่างน้อย 2 ตัวของสัตว์ทดลอง สารทดสอบที่จัดเป็นสารระคายเคือง ต้องไม่จัดเป็นสารระคายเคืองอย่างอ่อน

ตารางที่ 3.2.2 กลุ่มสารระคายเคืองต่อผิวหนังa
	กลุ่ม
	เกณฑ์

	ระคายเคือง
(กลุ่ม 2)
(ใช้กับทุกหน่วยงาน)
	(1) ค่าเฉลี่ยมีค่า ≥  2.3 - < 4.0 สำหรับการเกิดผื่นแดง/สะเก็ดหรือบวม ในสัตว์ทดลองอย่างน้อย 2 ใน 3 ตัวของสัตว์ทดลอง หลังจาก 24  48 และ 72 ชั่วโมงหลังจากนำแผ่นทดสอบออก หรือหากปฏิกิริยาช้าออกไป 3 วันติดต่อกัน
(2) มีอาการอักเสบปรากฏเมื่อสิ้นสุดระยะเวลาสังเกตอาการ 14 วัน จากการทดสอบในสัตว์ทดลองอย่างน้อย 2 ตัวของสัตว์ทดลอง อาการที่ควรพิจารณาได้แก่ ผิวหนังหนา 
(3) เมื่อพบการตอบสนองในสัตว์ทดลองที่แตกต่างกัน แต่อย่างไรก็ตามอาจกล่าวได้ว่าเป็นผลบวกจากการได้รับสัมผัสสารเคมีในสัตว์ทดลอง 1 ตัว แต่ปรากฏไม่เด่นชัดเท่ากับ ข้อ (1) และ (2) 

	ระคายเคืองอย่างอ่อน
(กลุ่ม 3)
(ใช้กับบางหน่วยงาน)
	ค่าเฉลี่ยมีค่า ≥  1.5 - < 2.3 สำหรับการเกิดรอยแดง/สะเก็ด ในสัตว์ทดลองอย่างน้อย 2 จาก 3 ตัวของสัตว์ทดลอง หลังจาก 24 48 และ 72 ชั่วโมงหรือในกรณีที่ปรากฏที่ผิวหนังอาการช้าออกไป 3 วันติดต่อกันหลังจากการทดสอบอย่างต่อเนื่อง (เมื่อไม่ปรากฏการระคายเคืองซึ่งกล่าวถึงในตารางข้างบน)


a 
การใช้ข้อมูลในมนุษย์อธิบายอยู่ในหัวข้อ 3.2.2.1 และ ใน “การจำแนกประเภทสารอันตรายและสารผสม” (1.3.2.4.7.1)
3.2.3 
เกณฑ์การจำแนกประเภทของสารผสม
3.2.3.1 
การจำแนกประเภทสารผสมเมื่อมีข้อมูลของสารผสมอย่างสมบูรณ์
3.2.3.1.1 
สารผสมจะได้รับการจำแนกประเภทโดยใช้เกณฑ์สำหรับสารเดี่ยว และต้องพิจารณาถึงวิธีการทดสอบและการประเมินข้อมูลเพื่อพัฒนาข้อมูลสำหรับสารอันตรายเหล่านี้
3.2.3.1.2 
การจำแนกประเภทของสารในกลุ่มนี้มีความแตกต่างจากสารกลุ่มอื่นๆ กล่าวคือ การจำแนกประเภทสารในกลุ่มนี้จะมีวิธีการทดสอบการกัดกร่อนของผิวหนังซึ่งได้ผลที่มีความถูกต้องประกอบกับวิธีการทดสอบจัดเป็นวิธีการที่ง่ายและไม่สิ้นเปลือง การจำแนกประเภทสารผสมนั้นมักใช้หลักการจำแนกประเภทแบบขั้นตอนโดยให้น้ำหนักกับหลักฐานที่พบร่วมกับเกณฑ์สำหรับการจำแนกประเภทสารกัดกร่อนและระคายเคืองต่อผิวหนังและพยายามหลีกเลี่ยงการใช้สัตว์ทดลอง สารผสมจะถูกจัดให้เป็นสารกัดกร่อน (กลุ่ม 1 ผิวหนัง) เมื่อมีค่า ความเป็นกรด-ด่าง เท่ากับ 2 หรือน้อยกว่า หรือเท่ากับ 11.5 หรือมากกว่า แต่ถ้าพบว่าถึงแม้มีค่าความเป็นกรด-ด่าง ต่ำหรือสูงแล้วแต่ไม่มีคุณสมบัติกัดกร่อนก็ตาม ควรทำการทดสอบที่เหมาะสมและมีความถูกต้องในหลอดทดลอง ต่อไป
3.2.3.2 
การจำแนกประเภทสารผสมเมื่อไม่มีข้อมูลของสารผสมอย่างสมบูรณ์ :หลักการเชื่อมโยง (Bridging Principles)
3.4.3.2.1 
เมื่อมิได้ทดสอบคุณสมบัติการเป็นสารกัดกร่อน/ระคายเคืองต่อผิวหนังของสารผสม แต่มีข้อมูลอันตรายขององค์ประกอบของสารผสมหรือสารที่คล้ายกับสารผสมอย่างเพียงพอ ข้อมูลเหล่านี้สามารถนำมาใช้ในการจำแนกประเภทสารเคมีโดยใช้หลักการเชื่อมโยง แนวคิดนี้ยืนยันว่ากระบวนการการจำแนกประเภทสารเคมีสามารถใช้ข้อมูลที่มีอยู่เพื่อบ่งบอกอันตรายของสารผสมโดยไม่จำเป็นต้องทำการทดลองใดๆเพิ่มเติมในสัตว์ทดลอง
3.2.3.2.2 
การเจือจาง

ถ้าสารผสมถูกเจือจางด้วยตัวเจือจางซึ่งมีความสามารถในการกัดกร่อน/ระคายเคืองเทียบเท่าหรือต่ำกว่าองค์ประกอบของสารผสมเดิมที่มีความสามารถในการกัดกร่อน/ระคายเคืองน้อยที่สุดและสารผสมดังกล่าวยังคาดว่าไม่ส่งผลกระทบต่อความสามารถในการกัดกร่อน/ระคายเคืองขององค์ประกอบตัวอื่นๆในสารผสม ดังนั้นสารผสมตัวใหม่อาจทำการจำแนกประเภทเป็นสารผสมที่เทียบเท่ากับสารผสมตัวเดิม หรืออีกทางเลือกหนึ่งอาจประยุกต์ใช้วิธีการ ดังอธิบายในหัวข้อ 3.2.3.3

3.2.3.2.3 
การผลิตในแต่ละครั้ง

คุณสมบัติการทำให้เกิดการกัดกร่อน/ระคายเคืองของสารผสมในการผลิตในแต่ละครั้ง จะเท่ากับสารผสมจากการผลิตครั้งอื่นๆที่เป็นสินค้าชนิดเดียวกันและถูกผลิตภายใต้การควบคุมของโรงงานเดียวกัน เว้นเสียแต่ว่ามีเหตุผลซึ่งเชื่อได้ว่ามีความแตกต่างสำคัญอื่นๆที่ทำให้การเกิดความเป็นพิษของสารในการผลิตนั้นเปลี่ยนแปลงไป  เมื่อเป็นเช่นนี้จึงจำเป็นต้องมีการจำแนกประเภทสารเคมีใหม่
3.2.3.2.4 
ความเข้มข้นของสารผสมของกลุ่มสารกัดกร่อน/ระคายเคืองอย่างรุนแรง

ในกรณีที่สารผสมซึ่งถูกจัดให้อยู่ในกลุ่มสารซึ่งก่อให้เกิดการกัดกร่อนสูงสุดถูกทำให้เข้มข้นขึ้น เมื่อสารผสมนั้นมีความเข้มข้นสูงขึ้นแล้วสารนี้จะถูกจัดอยู่ในกลุ่มที่ก่อให้เกิดการกัดกร่อนสูงสุดโดยมิต้องผ่านขั้นตอนการทดสอบอื่นใด ในกรณีที่สารผสมซึ่งถูกจัดอยู่ในกลุ่มย่อยของสารที่ก่อให้เกิดความระคายเคืองสูงสุด ถูกทำให้เข้มข้นขึ้นและสารผสมนี้มิได้มีส่วนผสมอื่นที่มีคุณสมบัติเป็นสารกัดกร่อน เมื่อสารผสมนั้นมีความเข้มข้นสูงขึ้นแล้วสารนี้จะถูกจัดอยู่ในกลุ่มที่ก่อให้เกิดความระคายเคืองสูงสุดโดยมิต้องผ่านขั้นตอนการทดสอบอื่นใด 
3.2.3.2.5
การตีความเพื่อให้อยู่ในกลุ่มของความเป็นพิษกลุ่มใดกลุ่มหนึ่ง

สำหรับสารผสม 3 ชนิดซึ่งมีองค์ประกอบเหมือนกัน เมื่อ A และ B จัดอยู่ในกลุ่มความเป็นพิษในการทำให้เกิดการระคายเคือง/การกัดกร่อนกลุ่มเดียวกัน และ สารผสม C มีองค์ประกอบที่มีความเป็นพิษโดยมีค่าความเข้มข้นอยู่ระหว่างความเข้มข้นขององค์ประกอบในสารผสม A และ B ดังนั้นให้พิจารณาว่าสารผสม C อยู่ในกลุ่มความเป็นพิษในการทำให้เกิดการระคายเคือง/กัดกร่อนกลุ่มเดียวกับ สารผสม A และ B 

3.2.3.2.6 
สารผสมที่มีคุณสมบัติคล้ายคลึงกัน

ดังแสดงข้างล่างนี้

(a) 
สารผสม 2 ชนิด  
(i)     A+ B





(ii)    C+ B ;

(b) 
ความเข้มข้นของ องค์ประกอบ B เท่ากันในสารผสมทั้ง 2 ชนิด

(c) 
ความเข้มข้นของ องค์ประกอบ A ในสารผสม (i) เท่ากับความเข้มข้นองค์ประกอบ C ในสารผสม (ii);

(d) 
พบข้อมูลความเป็นพิษในการทำให้เกิดการระคายเคือง/กัดกร่อนของ องค์ประกอบ  A เท่ากับ องค์ประกอบ C  สารทั้งสองจัดอยู่ในกลุ่มเดียวกัน และคาดว่า องค์ประกอบ  A และ องค์ประกอบ  C ไม่ส่งผลกระทบต่อความเป็นพิษของ องค์ประกอบ  B
เมื่อสารผสม (i) ถูกจำแนกประเภทโดยอาศัยข้อมูลจากการทดสอบแล้ว ดังนั้น สารผสม (ii) สามารถจัดให้อยู่ในกลุ่มความเป็นอันตรายกลุ่มเดียวกัน 
3.2.3.2.7 
สารละอองลอยที่บรรจุในภาชนะปิด

สารละอองลอยที่อยู่ในรูปสารผสมอาจจำแนกประเภทให้เป็นกลุ่มความเป็นอันตรายกลุ่มเดียวกันกับ สารผสมทดสอบ ซึ่งมิได้ประกอบด้วยละอองลอย  โดยมีเงื่อนไขว่าก๊าซเฉื่อยที่มีแรงดันซึ่งเติมลงไปในสารผสมไม่มีผลกระทบต่อคุณสมบัติการระคายเคืองหรือการกัดกร่อยของสารผสมในขณะที่ทำการฉีดพ่น 
3.2.3.3 
การจำแนกประเภทสารผสมเมื่อมีข้อมูลของสารส่วนผสมทั้งหมดหรือมีข้อมูลของสารส่วนผสมเพียงบางชนิด
3.3.3.3.1 
เพื่อทำให้เกิดการใช้ข้อมูลที่มีอยู่ทั้งหมดในการจำแนกประเภทสารระคายเคือง/กัดกร่อนต่อผิวหนังของสารผสม จึงได้มีการจัดทำข้อตกลงดังแสดงข้างล่างนี้ และ ประยุกต์ใช้อย่างเหมาะสมตามหลักขั้นตอนการจำแนกประเภท
องค์ประกอบหลัก หมายถึง สารซึ่งมีความเข้มข้น 1% (น้ำหนัก/น้ำหนัก สำหรับของแข็ง ของเหลว ฝุ่น ละอองไอ และ ไอ และ ปริมาตร/ปริมาตร สำหรับก๊าซ) หรือสูงกว่า แม้ในกรณีที่คาดว่า (เช่น เมื่อองค์ประกอบเป็นสารกัดกร่อน) องค์ประกอบมีความเข้มข้นต่ำกว่า 1% ก็สามารถจัดเป็นองค์ประกอบหลักสำหรับสารผสมที่ทำให้เกิดการระคายเคือง/กัดกร่อนต่อผิวหนัง
3.2.3.3.2 
โดยทั่วไป การจำแนกประเภทของสารผสมเป็นสารที่ทำให้เกิดการระคายเคือง/กัดกร่อนต่อผิวหนัง เมื่อมีเฉพาะข้อมูลขององค์ประกอบ ไม่มีข้อมูลของตัวสารผสม ทำให้การจำแนกประเภทสารผสมนี้ขึ้นอยู่กับทฤษฎีการรวมกัน เช่นส่วนประกอบของสารผสมซึ่งมีคุณสมบัติเป็นสารกัดกร่อนหรือระคายเคือง จะส่งผลต่อคุณสมบัติของสารผสมซึ่งเป็นสัดส่วนกับความรุนแรงและความเข้มข้น  ตัวเลข 10 ใช้สำหรับองค์ประกอบซึ่งเป็นสารกัดกร่อนเมื่อสารนี้มีความเข้มข้นต่ำกว่าค่าขีดจำกัดความเข้มข้นการจำแนกประเภทสารในกลุ่ม 1 แต่ที่ความเข้มข้นนี้จะจัดเป็นสารระคายเคือง สารผสมจะถูกจัดให้เป็นสารกัดกร่อนหรือสารระคายเคืองเมื่อค่ารวมความเข้มข้นของแต่ละองค์ประกอบมีค่าสูงกว่า ค่าจุดตัด/ค่าขีดจำกัดความเข้มข้น
3.2.3.3.3
ตารางที่ 3.2.3 นำเสนอค่าจุดตัด/ค่าขีดจำกัดความเข้มข้นเพื่อใช้ในการจำแนกประเภทสารผสมเข้ากลุ่มสารระคายเคืองหรือสารกัดกร่อนต่อผิวหนัง
3.2.3.3.4 
การจำแนกประเภทสารเคมีที่มีคุณสมบัติเป็นกรด ด่าง เกลืออนินทรีย์ อัลดีไฮด์ ฟีนอล และสารลดแรงตึงผิวเป็นเรื่องที่ต้องให้ความสำคัญ สารกัดกร่อนและสารระคายเคืองที่ความเข้มข้นต่ำกว่า 1% จะไม่สามารถจัดได้จาก 3.2.3.3.1 และ 3.2.3.3.2 
สำหรับสารผสมซึ่งมีส่วนประกอบของกรดและด่างเข้มข้นนั้น ค่าความเป็นกรด-ด่าง จะถูกใช้เป็นเกณฑ์ (ดู 3.2.3.1.2) และค่าความเป็นกรด-ด่าง นี้จะเป็นตัวชี้ที่ดีกว่าค่าความขีดจำกัดเข้มข้น(ตารางที่ 3.2.3) สารผสมซึ่งประกอบด้วยองค์ประกอบที่มีคุณสมบัติเป็นสารกัดกร่อนและสารระคายเคืองไม่สามารถถูกจัดเข้ากลุ่มได้โดยใช้วิธีการเพิ่ม ดังตารางที่ 3.2.3 ได้ เนื่องจากคุณสมบัติของสารเคมี แต่สามารถจัดองค์ประกอบที่มีคุณสมบัติกัดกร่อนซึ่งมีความเข้มข้น  ≥  1% อยู่ในกลุ่มความเป็นอันตรายต่อผิวหนังกลุ่ม 1  และองค์ประกอบที่มีคุณสมบัติระคายเคืองซึ่งมีความเข้มข้น  ≥  3% อยู่ในกลุ่มความเป็นอันตรายต่อผิวหนังกลุ่ม 2/3 การจำแนกประเภทสารผสมโดยใช้องค์ประกอบซึ่งไม่สามารถประยุกต์โดยใช้ตารางที่ 3.2.3 ได้นั้น มีการสรุปไว้ในตารางที่ 3.2.4
3.2.3.3.5 
ในบางครั้งพบว่าข้อมูลที่เชื่อถือได้เกี่ยวกับการทดสอบการกัดกร่อน/ระคายเคืองของผิวหนังสารองค์ประกอบที่มีความเข้มข้นสูงกว่าค่าจุดตัด/ค่าขีดจำกัดความเข้มข้นตามตารางที่ 3.2.3 และ 3.2.4 แต่กลับไม่พบหลักฐานการเกิดอันตรายใดๆ ในกรณีนี้สารผสมจะถูกจำแนกประเภทตามข้อมูลที่ปรากฏ (ดู การจำแนกประเภทของสารอันตรายและสารผสม-การใช้ค่าจุดตัด/ค่าขีดจำกัดความเข้มข้น (1.3.3.2)) ในบางครั้ง คาดว่าจะไม่เกิดการกัดกร่อนและระคายเคืองจากองค์ประกอบเมื่อใช้ค่าที่สูงกว่าค่าขีดจำกัดความเข้มข้นที่กำหนดในตารางที่ 3.2.3 และ 3.2.4 เมื่อเป็นเช่นนี้ยังต้องให้ความสำคัญกับการทดสอบสารผสม ในกรณีเช่นนี้ต้องทำการพิจารณาน้ำหนักของหลักฐานตามขั้นตอนการทดสอบที่อธิบายใน 3.2.3 และ แสดงไว้ในรูป 3.2.1
3.2.3.3.6 
กรณีที่พบข้อมูลที่องค์ประกอบ (อาจมากกว่า 1 ชนิด)อาจเป็นสารกัดกร่อน/ระคายเคืองที่ความเข้มข้น < 1% (กัดกร่อน) หรือ< 3% (ระคายเคือง) ดังนั้นต้องทำการจำแนกประเภทสารผสมตามข้อมูลดังกล่าว(ดู การจำแนกประเภทของสารอันตรายและสารผสม-การใช้ค่าขีดจำกัดความเข้มข้น/ความเข้มข้นจำกัด (1.3.3.2))

ตารางที่ 3.2.3 ความเข้มข้นขององค์ประกอบของสารผสมที่จำแนกเป็นสารที่มีผลต่อผิวหนังกลุ่ม 1,2 หรือ 3  ที่จะเป็นจุดเริ่มต้นของการจำแนกสารผสมว่าเป็นอันตรายต่อผิวหนัง (กลุ่ม 1 , 2  หรือ 3)
	กลุ่มขององค์ประกอบในสารผสมจำแนกเป็น
	ความเข้มข้นที่จะเป็นจุดเริ่มต้น

	
	สารกัดกร่อนต่อผิวหนัง
	สารระคายเคืองต่อผิวหนัง

	
	กลุ่ม 1
(ดูหมายเหตุข้างล่าง)
	กลุ่ม 2
	กลุ่ม 3

	ผลต่อผิวหนัง กลุ่ม 1
	≥   5%
	≥  1% แต่ < 5 %
	

	ผลต่อผิวหนัง กลุ่ม 2
	
	≥  10%
	≥  1% แต่ < 10%

	ผลต่อผิวหนัง กลุ่ม 3
	
	
	≥  10%

	มีผล (10 เท่า ผิวหนัง กลุ่ม 1) + 
ผลต่อผิวหนัง กลุ่ม 2
	
	≥  10%
	≥  1% แต่ < 10%

	มีผล(10 เท่า ผิวหนัง กลุ่ม 1) + 

ผลต่อผิวหนัง กลุ่ม 2 +
ผลต่อผิวหนัง กลุ่ม 3
	
	
	≥  10%


หมายเหตุ: อาจมีบางหน่วยงานเท่านั้นที่ใช้การจำแนกกลุ่มของ สารอันตรายต่อผิวหนัง กลุ่ม 1 (กัดกร่อน) ในกรณีเช่นนี้ผลรวมขององค์ประกอบทั้งหมดจะถูกจัดให้อยู่ในกลุ่ม สารอันตรายต่อผิวหนัง กลุ่ม 1A 1B หรือ1C ตามลำดับ โดยที่ ความเข้มข้น ≥  5% เพื่อการจัดให้เข้าอยู่ในกลุ่ม 1A 1B หรือ1C ในกรณีของผลรวมขององค์ประกอบของสารอันตรายต่อผิวหนัง กลุ่ม 1A มีค่า  < 5 % แต่ขณะที่ผลรวมขององค์ประกอบของสารอันตรายต่อผิวหนัง กลุ่ม 1A + 1B  มีค่า ≥   5 % ดังนั้นสารผสมต้องจัดให้อยู่ในกลุ่ม สารอันตรายต่อผิวหนัง 1B ซึ่งเหมือนกับในกรณีที่ ผลรวมขององค์ประกอบของสารอันตรายต่อผิวหนัง กลุ่ม 1A + 1B  มีค่า <  5 % แต่ผลรวมขององค์ประกอบของสารอันตรายต่อผิวหนัง กลุ่ม 1A + 1B+1C  มีค่า ≥   5% ดังนั้นสารผสมต้องจัดให้อยู่ในกลุ่ม สารอันตรายต่อผิวหนัง 1C

ตารางที่ 3.2.4 การจำแนกประเภทของสารผสมจากความเข้มข้นขององค์ประกอบของสารผสมซึ่งมิได้ใช้แนวคิดการรวมกันของสารเคมีที่จะเป็นจุดเริ่มต้นของการจำแนกสารผสมว่าเป็นอันตรายต่อผิวหนัง
	องค์ประกอบของสารผสม
	ความเข้มข้น
	การจำแนกประเภทความเป็นอันตรายของสารผสม: ผิวหนัง

	กรด ซึ่งมีความเป็นกรด-ด่าง ≤   2
	≥  1%
	กลุ่ม 1

	ด่าง  ซึ่งมี ความเป็นกรด-ด่าง ≥  11.5
	≥  1%
	กลุ่ม 1

	องค์ประกอบของสารกัดกร่อนอื่นๆ (กลุ่ม 1) ที่ไม่มีการเติมสารปรุงแต่งใดๆ 
	≥  1%
	กลุ่ม 1

	องค์ประกอบของสารระคายเคืองอื่นๆ (กลุ่ม 2/3) ที่ไม่มีการเติมสารปรุงแต่งใดๆ โดยที่รวมถึงกรดและด่าง
	≥  3%
	กลุ่ม 2


3.2.4 
การสื่อสารความเป็นอันตราย

ข้อพิจารณาทั่วไปและข้อพิจารณาเฉพาะเกี่ยวกับการติดฉลากถูกจัดอยู่ในหมวด การสื่อสารความเป็นอันตราย : การติดฉลาก (บทที่ 1.4) ภาคผนวก 2 ประกอบด้วยตารางสรุปกลุ่มสารเคมีและการติดฉลาก ภาคผนวก 3 แสดงตัวอย่าง คำบรรยายข้อควรระวัง และรูปประกอบซึ่งใช้โดยพนักงานเจ้าหน้าที่ รวมถึงแหล่งอ้างอิงซึ่งให้คำแนะนำเกี่ยวกับการใช้ข้อมูลข้อควรระวัง ตารางข้างล่างนี้นำเสนอฉลากเฉพาะของสารเคมีและสารผสมซึ่งถูกจัดอยู่ในการสารกัดกร่อนหรือระคายเคืองต่อผิวหนังโดยใช้เกณฑ์ที่กล่าวต่อไปในบทนี้
ตารางที่ 3.2.5 การติดฉลากสารที่เป็นสารกัดกร่อนและระคายเคืองต่อผิวหนัง
	
	กลุ่ม 1
	กลุ่ม  2
	กลุ่ม 3

	
	1 A
	1 B
	1 C
	
	

	สัญลักษณ์
	กัดกร่อน
	กัดกร่อน
	กัดกร่อน
	เครื่องหมายตกใจ
	ไม่ใช้สัญลักษณ์

	คำสัญญาณ
	อันตราย
	อันตราย
	อันตราย
	ระวัง
	ระวัง

	ข้อความแสดงความเป็นอันตราย
	ทำให้ผิวหนังไหม้อย่างรุนแรงและเป็นอันตรายต่อดวงตา
	ทำให้ผิวหนังไหม้อย่างรุนแรงและเป็นอันตรายต่อดวงตา
	ทำให้ผิวหนังไหม้อย่างรุนแรงและเป็นอันตรายต่อดวงตา
	ระคายเคืองต่อผิวหนังมาก
	ระคายเคืองต่อผิวหนังเล็กน้อย



3.2.5 
กระบวนการตัดสินใจ
[image: image18.png]



กระบวนการตัดสินใจดังแสดงข้างล่างนี้ มิได้เป็นส่วนของระบบการจัดการจำแนกประเภทที่เป็นระบบเดียวกัน  แต่ได้จัดทำขึ้นเพื่อเป็นแนวทาง และขอแนะนำผู้ที่รับผิดชอบในการศึกษาการจำแนกประเภทสารเคมีให้ทำการศึกษาเกณฑ์การจัดผังการจำแนกประเภททั้งก่อนและขณะที่นำกระบวนการตัดสินใจนี้ไปใช้งาน
กระบวนการตัดสินใจ 3.2.1 สำหรับสารกัดกร่อน/ระคายเคืองต่อผิวหนัง
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กระบวนการตัดสินใจโดยใช้ผังการแบ่งกลุ่ม  3.2.2 สำหรับสารกัดกร่อนและสารระคายเคืองต่อผิวหนัง
การแบ่งกลุ่มของสารผสมซึ่งใช้ข้อมูลอันตรายของสารประกอบในสารผสมนั้น
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บทที่ 3.3
การทำลายดวงตาอย่างรุนแรงและการระคายเคืองต่อดวงตาอย่างรุนแรง
(SERIOUS EYE DAMAGE/EYE IRRITATION)
3.3.1 
คำจำกัดความ

อันตรายอย่างรุนแรงต่อดวงตาหมายถึงการเกิดความเสียหายต่อเนื้อเยื่อตา การสลายตัวทางกายภาพอย่างรุนแรงต่อการมองเห็นหลังจากได้รับสารทดสอบสัมผัสกับเยื่อด้านหน้าของดวงตา อาการทั้งหมดนี้ไม่สามารถกลับสู่สภาพเดิมได้ ภายในเวลา 21 วันของการได้รับสัมผัส


การระคายเคืองดวงตาหมายถึงการเปลี่ยนแปลงของดวงตาภายหลังการได้รับสัมผัสสารทดสอบที่เยื่อด้านหน้าของดวงตา อาการนี้สามารถกลับสู่สภาพเดิมได้ ภายในเวลา 21 วันหลังการได้รับสัมผัสสารดังกล่าว
3.3.2 
เกณฑ์ของการจำแนกประเภทของสารเดี่ยว
3.3.2.1 
การทดสอบและการประเมินเป็นลำดับขั้นแสดงโดยรวมข้อมูลก่อนการทดสอบของสารเกี่ยวกับการทำลายเนื้อเยื่อของเลนส์อย่างรุนแรงและการระคายเคืองอย่างรุนแรง (รวมข้อมูลที่เกี่ยวกับประวัติอาการที่เกิดในมนุษย์และสัตว์ทดลอง) นอกจากนี้ควรพิจารณาข้อมูลความสัมพันธ์ระหว่างโครงสร้างและการออกฤทธิ์ และความสัมพันธ์ระหว่างโครงสร้างและคุณสมบัติของสารเคมี ผลการทดสอบที่เชื่อถือได้ในหลอดทดลอง เพื่อหลีกเลี่ยงการทดสอบที่ไม่จำเป็นในสัตว์ทดลอง
3.3.2.2
ข้อเสนอการจำแนกประเภทสารระคายเคืองและเป็นอันตรายอย่างรุนแรงต่อดวงตาได้รวบรวมข้อมูลที่สอดคล้องกันซึ่งมีการนำไปใช้ในทุกหน่วยงานหรือในบางหน่วยงาน เช่นในการจำแนกกลุ่มของสารเคมีบางชนิด(การจำแนกประเภทสารกำจัดศัตรูพืช)
ระบบการจำแนกประเภทแบบสอดคล้องนี้ครอบคลุมแนวทางการใช้ข้อมูลเกี่ยวกับสารเคมีซึ่งได้รับการประเมินก่อนการทดสอบกับสัตว์ทดลองสำหรับการเกิดอันตรายอย่างรุนแรงต่อดวงตา ทั้งนี้ยังรวมถึงกลุ่มความเป็นอันตรายเกี่ยวกับรอยโรคเฉพาะที่ดวงตาด้วย
3.3.2.3 
ก่อนดำเนินการทดสอบในร่างกาย สำหรับการเกิดอันตรายอย่างรุนแรง/การระคายเคืองดวงตานั้น ควรมีการทบทวนข้อมูลที่มีอยู่ทั้งหมดของสารเดี่ยว การจำแนกประเภทขั้นต้นนั้นอาจใช้ข้อมูลที่มีอยู่ของสารเคมีว่าสารนี้ก่อให้เกิดอันตรายร้ายแรงต่อดวงตา (ไม่สามารถกลับคืนสู่สภาพเดิมได้) ในกรณีที่สารสามารถได้รับการจำแนกประเภทโดยวิธีนี้ไม่จำเป็นที่จะต้องทำการทดสอบแต่อย่างใด วิธีการที่ดีในการประเมินข้อมูลที่มีอยู่ของสารใหม่ที่ยังไม่ได้รับการทดสอบได้แก่การใช้การจำแนกประเภทแบบเป็นขั้นตอนสำหรับอันตรายอย่างรุนแรงและการระคายเคืองดวงตา
3.3.2.4 
ก่อนการทดสอบสารเคมี ควรมีการพิจารณาปัจจัยต่างๆของสารเคมีเกี่ยวกับการทำให้เกิดอันตรายอย่างรุนแรงหรือระคายเคืองดวงตา ข้อมูลในมนุษย์และสัตว์ทดลองควรเป็นขั้นตอนแรกในการวิเคราะห์สารเคมีนั้นว่าทำให้เกิดผลกระทบที่เด่นชัดต่อดวงตาหรือไม่ ในบางกรณีการมีข้อมูลที่เพียงพอเกี่ยวกับสารเคมีที่มีโครงสร้างคล้ายกันอาจช่วยในการจำแนกประเภทสารเดี่ยว สารเดี่ยวที่มีความเป็นกรด ด่างสูงเช่น มี ความเป็นกรด-ด่าง ≤ 2 และ ≥ 11.5 สามารถบ่งชี้ถึงอันตรายอย่างรุนแรงต่อดวงตาได้ โดยเฉพาะอย่างยิ่งเมื่อมีความสามารถในเรื่องการสะเทินอย่างมีนัยสำคัญ ดังนั้นโดยทั่วไปแล้วคาดว่าสารเหล่านี้สามารถทำให้เกิดอันตรายอย่างรุนแรงต่อดวงตาอย่างมีนัยสำคัญได้ ควรจัดให้มีการประเมินผลบวกต่อการกัดกร่อนของผิวหนังจากสารเคมีนั้นก่อนที่จะพิจารณาเรื่องอันตรายอย่างรุนแรง/ระคายเคืองต่อดวงตา ทั้งนี้เพื่อหลีกเลี่ยงการทดสอบอันตรายเฉพาะที่ดวงตาของสารกัดกร่อนต่อผิวหนัง ข้อมูลจากการทดสอบในหลอดทดลอง ที่มีความถูกต้องและยอมรับได้อาจนำมาใช้ในการจำแนกประเภทสารเคมี
3.3.2.5 
ในกรณีที่มีสามารถนำข้อมูลข้างต้นมาใช้เพื่อพิจารณาความจำเป็นสำหรับการทดสอบการระคายเคืองต่อดวงตาในร่างกาย ถึงแม้อาจจะได้รับข้อมูลเพิ่มเติมจากการประเมินแต่ละตัวชี้วัดในแต่ละขั้นตอน (ดู 3.2.2.3) เช่น เป็นด่างซึ่งมีค่าความเป็นกรด-ด่าง สูงมากอาจจะจัดให้เป็นสารกัดกร่อนเฉพาะที่ แต่ก็ต้องพิจารณาข้อมูลในหมวดที่ปรากฏในภาพรวมและประเมินน้ำหนักของข้อมูลจากหลักฐานทั้งหมดนั้น ประเด็นนี้คือข้อเท็จจริงที่เกิดขึ้นนั่นคืออาจมีบางข้อมูลสำหรับบางตัวชี้วัดเท่านั้น แต่ไม่พบจากทั้งหมด โดยทั่วไปแล้วการพิจารณาจะประกอบด้วยข้อเสนอแนะจากผู้เชี่ยวชาญ หลักฐานและข้อมูลที่ได้จากมนุษย์ ผลการทดสอบการระคายเคืองต่อผิวหนังจากวิธีการทดสอบที่ยอมรับได้ ควรหลีกเลี่ยงการทดสอบในสัตว์ทดลอง
3.3.2.6 
วิธีการจำแนกประเภทลำดับขั้น เป็นการประเมินข้อมูลขั้นต้นที่ต้องให้ความสำคัญ เมื่อ ข้อมูลต่างๆ ไม่มีความชัดเจน ซึ่งพบในบางกรณี  วิธีการจำแนกประเภทลำดับขั้นดังแสดงในรูป 3.3.1 ได้พัฒนาขึ้นจากการรวมตัวของผู้เชี่ยวชาญในและต่างประเทศระหว่างการจัดประชุมเชิงปฏิบัติการที่ Solna ประเทศสวีเดน

3.3.2.7 
ในกรณีที่ไม่มีข้อมูลสำหรับการทดสอบ ได้มีการเสนอวิธีการจำแนกประเภทลำดับขั้นซึ่งมีแนวทางวิธีการจำแนกประเภทของข้อมูลที่มีอยู่ของสารทดสอบรวมถึงแนะนำการให้น้ำหนักกับหลักฐานเพื่อการประเมินอันตรายและจำแนกประเภทอันตรายดวงตาอุดมคตินั้นไม่ต้องการการทดสอบใดๆกับสัตว์ทดลอง 
รูป 3.3.1 กลไกการทดสอบและการประเมินอันตรายอย่างรุนแรงและระคายเคืองต่อดวงตา
(ดูประกอบที่ : กลไกการทดสอบและการประเมินสารระคายเคืองและกัดกร่อนต่อผิวหนัง รูป 3.2.1)
	ลำดับที่
	ตัวชี้วัด
	ผลที่พบ
	สรุป
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ข้อมูลเกี่ยวกับหลักฐานในมนุษย์และสัตว์
ไม่หรือไม่ทราบ
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ข้อมูลเกี่ยวกับหลักฐานในมนุษย์           และสัตว์
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ไม่หรือไม่ทราบ
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อันตรายอย่างรุนแรงที่ดวงตา
ระคายเคืองดวงตา
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กัดกร่อนผิวหนัง
	กลุ่ม 1
กลุ่ม 2
ไม่มีการประเมินผลต่อดวงตา
ควรอยู่กลุ่ม 1
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รูป
 3.3.1 (ต่อ) กลไกการทดสอบและการประเมินอันตรายอย่างรุนแรงและระคายเคืองต่อดวงตา
	ลำดับที่
	ตัวชี้วัด
	ผลที่พบ
	สรุป
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ข้อมูลเกี่ยวกับหลักฐานในมนุษย์และสัตว์
ไม่หรือไม่ทราบ
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ความสัมพันธ์ โครงสร้างและกลไกการออกฤทธิ์ /โครงสร้างและคุณสมบัติ
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ไม่หรือไม่ทราบ
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ความสัมพันธ์ โครงสร้างและกลไกการออกฤทธิ์ /โครงสร้างและคุณสมบัติ
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ไม่หรือไม่ทราบ
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ความสัมพันธ์ โครงสร้างและกลไกการออกฤทธิ์ /โครงสร้างและคุณสมบัติ
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ไม่หรือไม่ทราบ
[image: image46.png]


ความเป็นกรด-ด่าง
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2 < ความเป็นกรด-ด่าง < 11.5

(ไม่มีศักยภาพของการสะเทิน)
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มีข้อมูลอื่นๆ ระบุว่าเป็นสารกัดกร่อนต่อผิวหนัง
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                  ไม่
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 ระคายเคืองต่อผิวหนัง
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        อันตรายอย่างรุนแรง
        ต่อดวงตา
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ระคายเคืองต่อดวงตา
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กัดกร่อนผิวหนัง
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   ความเป็นกรด-ด่าง ≥ 11.5 หรือ ความเป็นกรด-ด่าง ≤  2
คำนึงถึงสภาวะความเป็นกรด-ด่าง
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ใช่
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ต่อหน้าถัดไป
รูป 3.3.1 (ต่อ) กลไกการทดสอบและการประเมินอันตรายอย่างรุนแรงและระคายเคืองต่อดวงตา
	ลำดับที่
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                              ไม่
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มีหลักฐานในหลอดทดลอง ในการประเมินอันตรายอย่างรุนแรงต่อดวงตา
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ในหลอดทดลอง สำหรับการระคายเคืองดวงตา
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ไม่ระคายเคืองดวงตาอย่างรุนแรง
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มีหลักฐาน ในหลอดทดลอง การระคายเคืองดวงตา              ไม่
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ใช่
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ในหลอดทดลอง สำหรับการระคายเคืองดวงตา
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ไม่มีข้อบ่งชี้ของคุณสมบัติการระคายเคืองต่อดวงตา
การประเมินศักยภาพของการกัดกร่อนผิวหนังในการทดลอง(ดู กลไกการทดสอบสารระคายเคือง/กัดกร่อนผิวหนัง)

ไม่กัดกร่อน

กระต่าย 1 ตัวทดสอบที่ดวงตา
ไม่มีอันตรายรุนแรง
ทำการทดสอบต่อไป ในกระต่ายตัวที่ 1 หรือ ตัวที่ 2



	ไม่
อันตรายอย่างรุนแรง
ต่อดวงตา
- แต่พบผลลบในในหลอดทดลอง สำหรับการระคายเคืองดวงตาอย่างรุนแรง
- ไม่พบในการทดสอบในหลอดทดลองใดๆ  

ระคายเคืองดวงตา
กัดกร่อนผิวหนัง
     อันตรายอย่างรุนแรง
     ต่อดวงตา
     ระคายเคืองต่อดวงตา
ไม่มีการระคายเคืองดวงตา
	ไปขั้นตอน 6
กลุ่ม 1
ไปขั้นตอน 8
ไปขั้นตอน 7
กลุ่ม 2
ไม่มีการประเมินผลต่อดวงตา
ควรอยู่กลุ่ม 1
กลุ่ม 1
กลุ่ม 2
ไม่จัดเป็นประเภทนี้


หมายเหตุ จาก รูป 3.3.1

ลำดับ 1a/b: 
ข้อมูลเกี่ยวกับหลักฐานในมนุษย์หรือสัตว์ทดลอง: แสดงข้อมูลที่มีอยู่เกี่ยวกับการระคายเคืองดวงตาและการกัดกร่อนต่อผิวหนังแยกกันเพราะต้องมีการพิจารณาการประเมินการกัดกร่อนต่อผิวหนังในกรณีที่พบข้อมูลการเป็นอันตรายต่อดวงตาเฉพาะที่ การวิเคราะห์ข้อมูลอาจช่วยในการแบ่งกลุ่มความเป็นอันตรายอย่างรุนแรงต่อดวงตา คุณสมบัติการกัดกร่อนและระคายเคืองต่อดวงตาและผิวหนัง
(i) ขั้นตอน 1a การพิจารณาการระคายเคืองดวงตานั้นขึ้นอยู่กับหลักฐานที่ปรากฏในมนุษย์หรือสัตว์ทดลองซึ่งวิเคราะห์โดยผู้เชี่ยวชาญ: โดยที่ส่วนใหญ่ของหลักฐานที่ปรากฏในมนุษย์มักจะขึ้นกับอุบัติเหตุที่เกิดขึ้นดังนั้นอันตรายเฉพาะที่ที่พบหลังจากเกิดอุบัติเหตุต้องได้รับการเปรียบเทียบกับเกณฑ์ของการจำแนกประเภทซึ่งได้จัดทำขึ้นมาเพื่อทำการประเมินข้อมูลในสัตว์ทดลอง
(ii) ขั้นตอน1b การประเมินการกัดกร่อนผิวหนัง สารเคมีที่จัดเป็นสารกัดกร่อนต้องไม่ทำการทดสอบโดยป้ายลงไปที่ดวงตาของสัตว์ทดลอง สารเคมีเหล่านี้สามารถจัดให้เป็นสารที่เป็นอันตรายอย่างรุนแรงต่อดวงตาด้วยเช่นกัน (กลุ่ม 1)
ลำดับ 2a/b/c: ความสัมพันธ์ระหว่างโครงสร้างและการออกฤทธิ์/ความสัมพันธ์ระหว่างโครงสร้างและคุณสมบัติสำหรับการระคายเคืองต่อดวงตาและการกัดกร่อนผิวหนังจะมีการนำเสนอแยกกันแต่ในความเป็นจริงจะดำเนินไปพร้อมๆ กัน ในขั้นตอนนี้จะเสร็จสมบูรณ์ต้องใช้ข้อมูลความสัมพันธ์ดังกล่าว การวิเคราะห์ความสัมพันธ์นี้อาจจะช่วยในการจำแนกสารซึ่งเป็นอันตรายอย่างรุนแรงต่อดวงตา ศักยภาพการเกิดการกัดกร่อนและระคายเคืองต่อทั้งดวงตาและผิวหนัง : i )ขั้นตอน 2a การพิจารณาที่เชื่อถือได้เกี่ยวกับการระคายเคืองต่อดวงตาโดยการประเมินทางทฤษฎีเท่านั้น –แต่ส่วนใหญ่จะเหมาะสมเมื่อสารนั้นมีความคล้ายกันและมีคุณสมบัติแสดงอย่างเด่นชัด ii) ขั้นตอน 2c การประเมินทางทฤษฎีเกี่ยวกับการกัดกร่อนผิวหนัง ต้องไม่ทำการทดสอบโดยป้ายลงไปที่ดวงตาของสัตว์ทดลองสารเคมีเหล่านี้สามารถจัดให้เป็นสารที่เป็นอันตรายอย่างรุนแรงต่อดวงตาด้วยเช่นกัน (กลุ่ม 1)
ลำดับ 3  
ค่าความเป็นกรด-ด่างอย่างรุนแรง โดยที่ ความเป็นกรด-ด่าง <2 และ > 11.5 อาจจะบ่งชี้ถึงอันตรายเฉพาะที่อย่างรุนแรง โดยเฉพาะอย่างยิ่งเมื่อพิจารณาร่วมกับการประเมินความเป็นกรด-ด่าง ดังนั้นจึงต้องพิจารณาคุณสมบัติด้านกายภาพ-เคมี ซึ่งสามารถจัดเป็นสารก่อให้เกิดอันตรายอย่างรุนแรงต่อดวงตา (กลุ่ม 1)
ลำดับ 4 
ต้องให้ความสำคัญกับข้อมูลทุกประเภท รวมทั้งหลักฐานที่พบในมนุษย์ แต่ควรจำกัดข้อมูลเช่นกัน เช่น ต้องพิจารณาข้อมูลเฉพาะของสารเคมี (เช่น ผลการทดสอบ LD50 รับสัมผัสผ่านผิวหนัง หรือประวัติการเกิดการกัดกร่อนที่ผิวหนัง)
ลำดับ 5 
ควรมีวิธีการทางเลือกอื่นๆในการประเมินการระคายเคือง/อันตรายอย่างรุนแรงที่ดวงตา (ความขุ่นของแก้วตาแบบไม่สามารถคืนสู่สภาพเดิมได้) โดยที่วิธีการนั้นมีความถูกต้อง สอดคล้องตามหลักสากลและเกณฑ์ (ดู 1.3.2 ในบท 1.3)
ลำดับ 6 
ในปัจจุบันพบว่าในขั้นตอนนี้อาจไม่ปฏิบัติในอนาคต วิธีทางเลือกอื่นๆ ในการประเมินการระคายเคืองต่อดวงตา(สามารถคืนสู่สภาพเดิมได้)ที่ถูกต้องและเชื่อถือได้ควรมีการพัฒนาต่อไป
ลำดับ 7 
เมื่อไม่มีข้อมูลใดๆปรากฏ ดังนั้นจึงต้องทำการทดสอบที่ยอมรับได้เกี่ยวกับการกัดกร่อน/ระคายเคือง ก่อนที่จะดำเนินการทดสอบกับการระคายเคืองในดวงตาของกระต่ายต่อไป ดังนั้นต้องดำเนินการเป็นขั้นตอนไป ถ้าไปได้ควรดำเนินการในการทดสอบ ในหลอดทดลอง สำหรับการกัดกร่อนผิวหนังที่มีความถูกต้องและยอมรับได้ ในกรณีที่ยังไม่ได้ข้อมูล ต้องทำการทดสอบในสัตว์ทดลอง (ดู กลไกการระคายเคือง/กัดกร่อนผิวหนัง หัวข้อ 3.2.2)
ลำดับ 8  
ขั้นตอนการประเมินการระคายเคืองดวงตา ในร่างกาย ในกรณีที่พบผลบวกในการทดสอบอันตรายอย่างรุนแรงต่อดวงตาของกระต่าย ไม่จำเป็นต้องทำการทดสอบใดๆ ต่อไป
ลำดับ 9 
ทดสอบในสัตว์เพียง 2 ตัว สำหรับการระคายเคือง (โดยที่สัตว์ทดลอง 1 ตัวซึ่งใช้ในการประเมินความเป็นอันตรายอย่างรุนแรง) ถ้าพบผลจากสัตว์ 2 ตัว ซึ่งสอดคล้องกันว่า มีหรือไม่มีการระคายเคือง แต่ในกรณีผลไม่สอดคล้องกันต้องใช้สัตว์ตัวที่ 3 ในการพิจารณา ดังนั้นผลจึงขึ้นอยู่กับผลที่พบในสัตว์ทั้ง 3 ตัวนี้ ว่าสามารถจำแนกประเภทได้หรือไม่
3.3.2.8 
ผลกระทบต่อดวงตาแบบที่ไม่สามารถกลับคืนสภาพเดิมได้/อันตรายอย่างรุนแรงต่อดวงตา (กลุ่ม 1)

กลุ่มสารอันตรายอย่างรุนแรงต่อดวงตา ถูกจัดอยู่เพียง 1 กลุ่มของสารอันตราย โดยที่การจัดเข้า กลุ่ม 1 นี้ (ผลกระทบที่ดวงตาไม่สามารถกลับคืนสภาพเดิมได้) มีเกณฑ์ดังแสดงในตารางข้างล่าง ผลที่สังเกตได้ ได้แก่ เกิดรอยโรคระดับ 4 ที่กระจกตาในสัตว์ทดลอง และปฏิกิริยารุนแรงอื่นๆ (การทำลายกระจกตา) ซึ่งพบในขณะใดขณะหนึ่งระหว่างที่ทำการทดลอง เช่นเดียวกับความขุ่นของกระจกตา การเปลี่ยนสีกระจกตาโดยสีย้อม กาว พยาธิสภาพการมีเนื้อเยื่อที่มีเส้นโลหิตเกิดขึ้นที่กระจกตา และการรบกวนการทำงานของม่านตา ซึ่งไม่สามารถกลับคืนสภาพเดิมได้ภายในระยะเวลาที่สังเกต 21 วัน ประเภทความเป็นอันตราย : กลุ่ม 1 ยังครอบคลุมถึงสารที่ทำให้เกิดความผิดปกติของความขุ่นของกระจกตา ที่ระดับ  ≥  3 หรือ > 1.5 สำหรับม่านตา ในการทดสอบ Draize dye ในกระต่าย เพราะรอยโรคอย่างรุนแรงนี้ไม่สามารถกลับคืนสู่สภาพเดิมได้ภายในระยะเวลาสังเกต 21 วัน
ตารางที่ 3.3.1 กลุ่มสารที่ก่ออันตรายแบบไม่สามารถกลับคืนสู่สภาพเดิมได้
	สารระคายเคืองดวงตา กลุ่ม 1 แบบไม่สามารถกลับคืนสภาพเดิมได้ ก่อให้เกิด

· อย่างน้อย ใน สัตว์ 1 ตัว เกิดความผิดปกติของกระจกตา ม่านตา เยื่อตา ซึ่งคาดว่าไม่สามารถกลับคืนสู่สภาพเดิมได้อย่างสมบูรณ์ภายในระยะเวลาสังเกต 21 วัน และ/หรือ
· อย่างน้อย ใน สัตว์ 2 ตัวจาก 3 ตัว มีอาการของ
 ความขุ่นของกระจกตา  ≥  3 และ/หรือ
 ม่านตาอักเสบ  > 1.5
 จากการคำนวณค่าเฉลี่ยระดับ หลังจากที่มีการป้ายสารทดสอบ 24  48 และ 72 ชั่วโมง



การใช้ข้อมูลจากมนุษย์ได้อธิบายใน จุดประสงค์ เกณฑ์ และการประยุกต์ใช้ (บทที่ 1.1 หัวข้อ 1.1.2.5 (c)) และในการจำแนกประเภทสารอันตรายและสารผสม (บทที่ 1.3 หัวข้อ 1.3.2.4.7)
3.3.2.9 
ผลกระทบต่อดวงตาที่สามารถกลับคืนสภาพเดิมได้ (กลุ่ม 2)

ได้มีการจัดกลุ่มเดียวขึ้นสำหรับสารที่ทำให้เกิดการระคายเคืองแบบสามารถกลับคืนสู่สภาพเดิมได้ ใน 1 กลุ่มนี้ แบ่งเป็น กลุ่มย่อย ซึ่งจัดสำหรับสารที่ทำให้เกิดการระคายเคืองดวงตาที่สามารถกลับคืนสู่สภาพเดิมได้ภายใน 7 วัน
บางหน่วยงานที่ต้องการกลุ่มเดี่ยวเพียงกลุ่มเดียวสำหรับการจำแนกประเภทของการระคายเคืองต่อดวงตาอาจใช้กลุ่ม 2  ที่ได้มีการปรับให้สอดคล้องโดยรวมหรือบางหน่วยงานอาจต้องการแบ่งให้ชัดเจนระหว่าง กลุ่ม 2A (ระคายเคืองดวงตา) และ กลุ่ม 2B (ระคายเคืองต่อดวงตาอย่างอ่อน)
ตารางที่ 3.3.2 กลุ่มสารที่ก่ออันตรายแบบสามารถกลับคืนสู่สภาพเดิมได้
	สารระคายเคืองดวงตา กลุ่ม 2 (ระคายเคืองดวงตา)  ก่อให้เกิด
· อย่างน้อย ใน สัตว์ 2 ตัวจาก 3 ตัว มีอาการของ
        ความขุ่นของกระจกตา  ≥   1 และ/หรือ
        ม่านตาอักเสบ   ≥  1 และ/หรือ
        เยื่อตาแดง  ≥   2 และ/หรือ
        เยื่อตาบวม   ≥   2 

· จากการคำนวณค่าเฉลี่ยระดับ หลังจากที่มีการป้ายสารทดสอบ 24 48 และ 72 ชั่วโมง และ
· สามารถกลับคืนสู่สภาพเดิมได้ภายใน 21 วัน
สำหรับสารเคมีที่จัดเป็นสารระคายเคืองต่อดวงตาเล็กน้อย(กลุ่ม 2B ) ผลกระทบทั้งหมดที่แสดงสามารถกลับคืนสู่สภาพเดิมได้ภายใน 7 วันของการสังเกต



สำหรับสารเคมีซึ่งทำให้เกิดการตอบสนองที่แตกต่างในสัตว์ทดลองนั้น ต้องนำข้อมูลที่ได้เหล่านี้สำหรับการจำแนกประเภทสารเคมี
3.3.3 
เกณฑ์การจำแนกประเภทของสารผสม
3.3.3.1 
การจำแนกประเภทสารผสมเมื่อมีข้อมูลของสารผสมอย่างสมบูรณ์

สารผสมจะได้รับการจำแนกประเภทโดยใช้เกณฑ์สำหรับสารเคมี และต้องพิจารณาวิธีการทดสอบ การประเมินข้อมูลเพื่อกลุ่มของสารอันตรายเหล่านี้

การจำแนกประเภทของสารในกลุ่มนี้มีความแตกต่างจากสารกลุ่มอื่นๆ กล่าวคือ การจำแนกประเภทสารในกลุ่มนี้จะมีวิธีการทดสอบการกัดกร่อนของผิวหนังซึ่งได้ผลที่มีความถูกต้องประกอบกับวิธีการทดสอบจัดเป็นวิธีการที่ง่ายและไม่สิ้นเปลือง การจำแนกประเภทสารผสมนั้นมักใช้หลักการจำแนกประเภทแบบขั้นตอนโดยให้น้ำหนักกับหลักฐานที่พบร่วมกับเกณฑ์สำหรับการจำแนกประเภทสารกัดกร่อนและระคายเคืองต่อผิวหนังและพยายามหลีกเลี่ยงการใช้สัตว์ทดลอง สารผสมจะถูกจัดให้เป็นสารก่อให้เกิดอันตรายอย่างรุนแรงต่อดวงตา (กลุ่ม 1 ดวงตา) เมื่อมีค่า ความเป็นกรด-ด่าง น้อยกว่า 2 และ มากกว่า 11.5 แต่ถ้าพบว่าถึงแม้มีค่า ความเป็นกรด-ด่าง ต่ำหรือสูงแล้ว แต่ไม่มีคุณสมบัติกัดกร่อนก็ตาม ควรทำการทดสอบที่เหมาะสมและมีความถูกต้องในหลอดทดลอง ต่อไป

3.3.3.2 
การจำแนกประเภทสารผสมเมื่อไม่มีข้อมูลของสารผสมอย่างสมบูรณ์ : หลักการเชื่อมโยง
3.3.3.2.1 
เมื่อมิได้ทดสอบคุณสมบัติการเป็นสารกัดกร่อนผิวหนังหรืออันตรายอย่างรุนแรงต่อดวงตาหรือระคายเคืองของสารผสม แต่มีข้อมูลอันตรายขององค์ประกอบของสารผสมหรือสารที่คล้ายกับสารผสมอย่างเพียงพอ ข้อมูลเหล่านี้สามารถนำมาใช้ในการจำแนกประเภทสารเคมีโดยใช้หลักการเชื่อมโยง แนวคิดนี้ยืนยันว่ากระบวนการการจำแนกประเภทสารเคมีสามารถใช้ข้อมูลที่มีอยู่เพื่อบ่งบอกอันตรายของสารผสมโดยไม่จำเป็นต้องทำการทดลองใดๆเพิ่มเติมในสัตว์ทดลอง
3.3.3.2.2 
การเจือจาง

ถ้าสารผสมถูกเจือจางด้วยตัวเจือจางซึ่งมีความสามารถในการทำให้เกิดอันตรายอย่างรุนแรง/ระคายเคืองต่อดวงตาเทียบเท่าหรือต่ำกว่าองค์ประกอบของสารผสมเดิมที่มีความสามารถในการทำให้เกิดอันตรายอย่างรุนแรง/ระคายเคืองต่อดวงตาน้อยที่สุดและสารผสมดังกล่าวยังคาดว่าไม่ส่งผลกระทบต่อความสามารถทำให้เกิดอันตรายอย่างรุนแรง/ระคายเคืองต่อดวงตาขององค์ประกอบตัวอื่นๆในสารผสม ดังนั้นสารผสมตัวใหม่อาจทำการจำแนกประเภทเป็นสารผสมที่เทียบเท่ากับสารผสมตัวเดิม หรืออีกทางเลือกหนึ่งอาจประยุกต์ใช้วิธีการดังอธิบายในหัวข้อ 3.3.3.3

3.3.3.2.3 
การผลิตในแต่ละครั้ง

ศักยภาพการทำให้เกิดการระคายเคือง/อันตรายอย่างรุนแรงต่อดวงตาของสารผสมในการผลิตในแต่ละครั้ง จะมีศักยภาพเท่าเทียมกันกับสารผสมจากการผลิตครั้งอื่นๆที่เป็นสินค้าชนิดเดียวกันและถูกผลิตภายใต้การควบคุมของโรงงานเดียวกัน เว้นเสียแต่ว่ามีเหตุผลซึ่งเชื่อได้ว่ามีความแตกต่างสำคัญอื่นๆที่ทำให้ความเป็นพิษของสารในการผลิตนั้นเปลี่ยนแปลงไป  เมื่อเป็นเช่นนี้จึงจำเป็นต้องมีการจำแนกประเภทสารเคมีใหม่
3.3.3.2.4 
ความเข้มข้นของสารผสมของประเภทย่อยสารที่มีความเป็นอันตรายขั้นรุนแรงที่สุด/ระคายเคืองดวงตา

ในกรณีที่สารผสมซึ่งถูกจัดให้อยู่ในกลุ่มสารซึ่งก่อให้เกิดความรุนแรงสูงสุดต่อดวงตาถูกทำให้เข้มข้นขึ้น เมื่อสารผสมนั้นมีความเข้มข้นสูงขึ้นแล้วสารนี้จะถูกจัดอยู่ในกลุ่มที่ก่อให้เกิดความรุนแรงสูงสุดต่อดวงตาโดยมิต้องผ่านขั้นตอนการทดสอบอื่นใด ในกรณีที่สารผสมซึ่งถูกจัดอยู่ในกลุ่มย่อยของสารที่ก่อให้เกิดความระคายเคืองต่อผิวหนัง/ดวงตา สูงสุด ถูกทำให้เข้มข้นขึ้นและสารผสมนี้มิได้มีส่วนผสมอื่นที่มีคุณสมบัติเป็นอันตรายต่อดวงตา เมื่อสารผสมนั้นมีความเข้มข้นสูงขึ้นแล้วสารนี้จะถูกจัดอยู่ในกลุ่มที่ก่อให้เกิดความระคายเคืองสูงสุดต่อดวงตาโดยมิต้องผ่านขั้นตอนการทดสอบเพิ่มเติม
3.3.3.2.5 
การตีความเพื่อให้อยู่ในกลุ่มของความเป็นพิษกลุ่มใดกลุ่มหนึ่ง

สำหรับสารผสม 3 ชนิดซึ่งมีองค์ประกอบเหมือนกัน เมื่อ A และ B จัดอยู่ในกลุ่มความเป็นพิษในการทำให้เกิดการระคายเคือง/อันตรายอย่างรุนแรงต่อดวงตากลุ่มเดียวกัน และ สารผสม C มีองค์ประกอบที่มีความเป็นพิษโดยมีค่าความเข้มข้นอยู่ระหว่างความเข้มข้นขององค์ประกอบในสารผสม A และ B ดังนั้นให้พิจารณาว่าสารผสม C อยู่ในกลุ่มความเป็นพิษในการทำให้เกิดการระคายเคือง/อันตรายอย่างรุนแรงต่อดวงตากลุ่มเดียวกับ สารผสม A และ B 

3.3.3.2.6 
สารผสมที่มีคุณสมบัติคล้ายคลึงกัน

ดังแสดงข้างล่างนี้

(a) 
สารผสม 2 ชนิด  
(i)     A+ B





(ii)    C+ B ;


(b) 
ความเข้มข้นของ องค์ประกอบ B เท่ากันในสารผสมทั้ง 2 ชนิด

(c) 
ความเข้มข้นของ องค์ประกอบ A ในสารผสม (i) เท่ากับความเข้มข้นองค์ประกอบ C ในสารผสม (ii);


(d) 
พบข้อมูลความเป็นพิษในการทำให้เกิดการระคายเคือง/อันตรายอย่างรุนแรงต่อดวงตาของ องค์ประกอบ  A เท่ากับ องค์ประกอบ C  สารทั้งสองจัดอยู่ในกลุ่มเดียวกัน เมื่อสารผสม (i) ถูกจำแนกประเภทโดยอาศัยข้อมูลจากการทดสอบแล้ว ดังนั้น สารผสม (ii) สามารถจัดให้อยู่ในกลุ่มความเป็นอันตรายกลุ่มเดียวกัน 

3.3.3.2.7 
สารละอองลอยที่บรรจุในภาชนะปิด

สารละอองลอยที่อยู่ในรูปสารผสมอาจจำแนกประเภทให้เป็นกลุ่มความเป็นอันตรายกลุ่มเดียวกันกับ สารผสมทดสอบ ซึ่งมิได้ประกอบด้วยละอองลอย  โดยมีเงื่อนไขว่าก๊าซเฉื่อยที่มีแรงดันซึ่งเติมลงไปในสารผสมไม่มีผลกระทบต่อคุณสมบัติการระคายเคืองหรือการกัดกร่อนของสารผสมในขณะที่ทำการฉีดพ่น

3.3.3.3 
การจำแนกประเภทสารผสมเมื่อมีข้อมูลของสารส่วนผสมทั้งหมดหรือมีข้อมูลของสารส่วนผสมเพียงบางชนิด
3.3.3.3.1 
เพื่อทำให้เกิดการใช้ข้อมูลที่มีอยู่ทั้งหมดในการจำแนกประเภทสารระคายเคือง/อันตรายอย่างรุนแรงต่อดวงตา ของสารผสม จึงได้มีการจัดทำข้อตกลงดังแสดงข้างล่างนี้ และ ประยุกต์ใช้อย่างเหมาะสมตามหลักขั้นตอนการจำแนกประเภท

องค์ประกอบหลัก หมายถึง สารซึ่งมีความเข้มข้น 1% (น้ำหนัก/น้ำหนัก สำหรับของแข็ง ของเหลว ฝุ่น ละอองไอ และ ไอ และ ปริมาตร/ปริมาตร สำหรับก๊าซ) หรือสูงกว่า แม้ในกรณีที่คาดว่า (เช่น เมื่อองค์ประกอบเป็นสารกัดกร่อน) องค์ประกอบมีความเข้มข้นต่ำกว่า 1% ก็สามารถจัดเป็นองค์ประกอบหลักสำหรับสารผสมที่ทำให้เกิดการระคายเคือง/อันตรายต่อดวงตา
3.3.3.3.2 
โดยทั่วไป การจำแนกประเภทของสารผสมเป็นสารที่ทำให้เกิดการระคายเคือง/อันตรายต่อดวงตา เมื่อมีเฉพาะข้อมูลขององค์ประกอบ ไม่มีข้อมูลของตัวสารผสม ทำให้การจำแนกประเภทสารผสมนี้ขึ้นอยู่กับทฤษฎีการรวมกัน เช่นส่วนประกอบของสารผสมซึ่งมีคุณสมบัติเป็นสารกัดกร่อนหรือระคายเคือง จะส่งผลต่อคุณสมบัติของสารผสมซึ่งเป็นสัดส่วนกับความรุนแรงและความเข้มข้น  ตัวเลข 10 ใช้สำหรับองค์ประกอบซึ่งเป็นสารกัดกร่อนเมื่อสารนี้มีความเข้มข้นต่ำกว่าค่าขีดจำกัดความเข้มข้นการจำแนกประเภทสารในกลุ่ม 1 แต่ที่ความเข้มข้นนี้จะจัดเป็นสารระคายเคือง สารผสมจะถูกจัดให้อยู่ในกลุ่มสารที่ทำให้เกิดอันตรายอย่างรุนแรงต่อดวงตาเมื่อค่ารวมความเข้มข้นของแต่ละองค์ประกอบมีค่าสูงกว่าค่าจุดตัด/ค่าขีดจำกัดความเข้มข้น
3.3.3.3.3 
ตารางที่ 3.3.3 นำเสนอค่าจุดตัด/ค่าขีดจำกัดความเข้มข้นเพื่อใช้ในการจำแนกประเภทสารผสมเข้ากลุ่มสารระคายเคืองหรือกลุ่มสารที่เป็นอันตรายอย่างรุนแรงต่อดวงตา
3.3.3.3.4 
การจำแนกประเภทสารเคมีที่มีคุณสมบัติเป็นกรด ด่าง เกลืออนินทรีย์ อัลดีไฮด์ ฟีนอล และสารลดแรงตึงผิวเป็นเรื่องที่ต้องให้ความสำคัญ สารกัดกร่อนและสารระคายเคืองที่ความเข้มข้นต่ำกว่า 1% จะไม่สามารถจัดได้จาก 3.3.3.3.1 และ 3.3.3.3.2 สำหรับสารผสมซึ่งมีส่วนประกอบของกรดและด่างเข้มข้นนั้น ค่า ความเป็นกรด-ด่าง จะถูกใช้เป็นเกณฑ์ (ดู 3.3.3.1) และค่าความเป็นกรด-ด่าง นี้จะเป็นตัวชี้ที่ดีกว่าค่าความขีดจำกัดเข้มข้น (ตารางที่ 3.3.3) ต่อความเป็นอันตรายอย่างรุนแรงต่อดวงตา สารผสมซึ่งประกอบด้วยองค์ประกอบที่มีคุณสมบัติเป็นสารกัดกร่อนและสารระคายเคืองไม่สามารถถูกจัดเข้ากลุ่มได้โดยใช้หลักการการรวมตามตารางที่3.3.3ได้เนื่องจากคุณสมบัติของสารเคมีแต่สามารถจัดองค์ประกอบที่มีคุณสมบัติกัดกร่อนซึ่งมีความเข้มข้น ≥ 1% อยู่ในกลุ่มความเป็นอันตรายต่อดวงตากลุ่ม 1  และองค์ประกอบที่มีคุณสมบัติระคายเคืองซึ่งมีความเข้มข้น ≥  3% อยู่ในกลุ่มความเป็นอันตรายต่อดวงตากลุ่ม 2 การจำแนกประเภทสารผสมโดยใช้องค์ประกอบซึ่งไม่สามารถประยุกต์โดยใช้ตารางที่ 3.3.3 ได้นั้น มีการสรุปไว้ในตารางที่ 3.3.4
3.3.3.3.5 
ในบางครั้งข้อมูลขององค์ประกอบที่มีอยู่ไม่สามารถแสดงผลกระทบต่อดวงตาแบบกลับคืนสู่สภาพเดิมได้/ไม่ได้ ที่ความเข้มข้นสูงกว่าค่าจุดตัด/ค่าขีดจำกัดความเข้มข้น ตามตารางที่ 3.3.3 และ 3.3.4 ในกรณีดังกล่าวนี้สารผสมนี้สามารถจำแนกประเภทได้โดยใช้ข้อมูล ดังแสดงใน 1.3.3.2 การใช้ค่าขีดจำกัดความเข้มข้น หรือในบางครั้ง ข้อมูลขององค์ประกอบที่มีอยู่ไม่สามารถแสดงคุณสมบัติการกัดกร่อน/ระคายเคืองผิวหรือ หรือผลกระทบต่อดวงตาที่กลับคืนสู่สภาพเดิมได้/ไม่ได้ ที่ความเข้มข้นสูงกว่าค่าจุดตัด/ค่าขีดจำกัดความเข้มข้น ตามตารางที่ 3.3.3 และ 3.3.4 ในกรณีดังกล่าวนี้ต้องคำนึงถึงการทดสอบสารผสมนี้ และในกรณีเช่นนี้ให้ใช้การจำแนกประเภทโดยคำนึงถึงอุบัติการณ์ที่เกิดขึ้นตาม 3.3 และได้อธิบายไว้อย่างละเอียดในรูป 3.3.1 ในบทนี้ 
3.3.3.3.6 
ในกรณีที่กลุ่มขององค์ประกอบแสดงข้อมูลซึ่งอาจเป็นสารกัดกร่อนหรือสารระคายเคืองที่ความเข้มข้น < 1% (กัดกร่อน) หรือ < 3% (ระคายเคือง) สารผสมนี้สามารถจำแนกประเภทได้ตาม 1.3.3.2 “การใช้ค่าจุดตัด/ขีดจำกัดความเข้มข้น”
ตาราง 3.3.3 ความเข้มข้นขององค์ประกอบของสารผสมที่จำแนกเป็นสารที่มีผลต่อผิวหนังกลุ่ม 1และ / หรือ  มีผลต่อดวงตากลุ่มที่ 1 หรือ 2 ซึ่งเป็นจุดเริ่มต้นของการจำแนกสารผสมว่าเป็นอันตรายต่อดวงตา (กลุ่ม 1 หรือ 2) 
	ผลรวมขององค์ประกอบในสารผสม
	การจำแนกประเภทตามความเข้มข้นในสารผสม

	
	ผลกระทบต่อดวงตาแบบ
ไม่สามารถคืนสู่สภาพเดิมได้
	ผลกระทบต่อดวงตาแบบสามารถคืนสู่สภาพเดิมได้

	
	กลุ่ม 1
	กลุ่ม 2

	ต่อดวงตาหรือผิวหนัง กลุ่ม 1
	≥  3%
	≥  1% แต่ < 3%

	ต่อดวงตา กลุ่ม 2/2A
	
	≥  10%

	10 เท่า ต่อดวงตากลุ่ม 1 + ต่อดวงตา กลุ่ม 2/2A
	
	≥  10%

	ต่อผิวหนัง กลุ่ม 1 + ต่อดวงตา กลุ่ม 1
	≥  3%
	≥  1% แต่ < 3%

	10 เท่า (ต่อผิวหนัง กลุ่ม 1 + ต่อดวงตา กลุ่ม 1) 

+ ต่อดวงตา กลุ่ม 2A/B
	
	≥  10%


ตารางที่ 3.3.4  การจำแนกประเภทของสารผสมจากความเข้มข้นขององค์ประกอบของสารผสมซึ่งมิได้ใช้แนวคิดการรวมกันของสารเคมีที่จะเป็นจุดเริ่มต้นของการจำแนกสารผสมว่าเป็นอันตรายต่อดวงตา
	องค์ประกอบของสารผสม
	ความเข้มข้น
	การจำแนกประเภทความเป็นอันตรายของสารผสมต่อดวงตา

	กรด ที่ค่าความเป็นกรด-ด่าง ≤  2
	≥   1%
	กลุ่ม 1

	ด่าง ที่ค่าความเป็นกรด-ด่าง ≥  11.5
	≥   1%
	กลุ่ม 1

	สารกัดกร่อนอื่นๆ (กลุ่ม 1) ซึ่งไม่มีปฏิกิริยาต่อกัน
	≥   1%
	กลุ่ม 1

	สารระคายเคืองอื่นๆ (กลุ่ม 2) ซึ่งไม่มีปฏิกิริยาต่อกันซึ่งรวมทั้งกรดและด่าง
	≥  3%
	กลุ่ม 2


3.3.4 
การสื่อสารความเป็นอันตราย

ข้อพิจารณาทั่วไปและข้อพิจารณาเฉพาะเกี่ยวกับการติดฉลากถูกจัดอยู่ในหมวด การสื่อสารความเป็นอันตราย : การติดฉลาก (บทที่ 1.4) ภาคผนวก 2 ประกอบด้วยตารางสรุปกลุ่มสารเคมีและการติดฉลาก ภาคผนวก 3 แสดงตัวอย่าง คำบรรยายข้อควรระวัง และรูปประกอบซึ่งใช้โดยพนักงานเจ้าหน้าที่
ตารางที่ 3.3.5 การติดฉลากสารที่ทำลายดวงตาอย่างรุนแรงและการระคายเคืองต่อดวงตาอย่างรุนแรง
	
	กลุ่ม 1
	กลุ่ม 2A
	กลุ่ม 2B

	สัญลักษณ์
	การกัดกร่อน
	เครื่องหมายตกใจ
	ไม่ใช้สัญลักษณ์

	คำสัญญาณ
	อันตราย
	ระวัง
	ระวัง

	ข้อความแสดงความเป็นอันตราย
	ทำลายดวงตาอย่างรุนแรง
	ระคายเคืองดวงตาอย่างรุนแรง
	ระคายเคืองต่อดวงตาเล็กน้อย


3.3.5 
กระบวนการตัดสินใจ 

กระบวนการตัดสินใจ ดังแสดงข้างล่างนี้ มิได้เป็นส่วนของระบบการจัดการจำแนกประเภท ระบบเดียวกัน แต่ได้จัดทำขึ้นเพื่อเป็นแนวทาง และขอแนะนำผู้ที่รับผิดชอบในการศึกษาการจำแนกประเภทสารเคมีให้ทำการศึกษากระบวนการตัดสินใจทั้งก่อนใช้งานและขณะที่นำไปใช้งาน 
กระบวนการตัดสินใจ  3.3.1 สำหรับอันตรายอย่างรุนแรงต่อดวงตาและระคายเคืองต่อดวงตาอย่างรุนแรง








4

กระบวนการตัดสินใจ  3.3.2 สำหรับการทำลายดวงตาอย่างรุนแรงและการระคายเคืองต่อดวงตาอย่างรุนแรง
การจำแนกประเภทของสารผสมซึ่งใช้ข้อมูลอันตรายขององค์ประกอบในสารผสมนั้น


5
6
7
8


7
บทที่ 3.4
การทำให้ไวต่อการกระตุ้นอาการแพ้ต่อระบบทางเดินหายใจหรือผิวหนัง
(RESPIRATORY OR SKIN SENSITIZATION)
3.4.1 
คำจำกัดความ

สารกระตุ้นอาการแพ้ต่อระบบทางเดินหายใจหมายถึงสารเคมีซึ่งทำให้เกิดภาวะภูมิไวเกินในทางเดินหายใจหลังจากได้รับสารเคมีจากการหายใจ


สารกระตุ้นอาการแพ้ต่อผิวหนังหมายถึงสารเคมีซึ่งทำให้เกิดอาการภูมิแพ้หลังจากได้รับสารเคมีหลังจากมีการรับสัมผัสทางผิวหนัง1
3.4.2 
เกณฑ์การจำแนกประเภทของสารเคมี
3.4.2.1 
สารกระตุ้นอาการแพ้ต่อระบบทางเดินหายใจ
3.4.2.1.1 
กลุ่มความเป็นอันตราย

สารเคมีต่างๆสามารถถูกจัดเข้าอยู่ในกลุ่มสารกระตุ้นอาการแพ้ต่อระบบทางเดินหายใจ (กลุ่ม 1) ตามเกณฑ์ที่กำหนดข้างล่างนี้
	· ในกรณีที่มีหลักฐานในมนุษย์ว่าสารเคมีทำให้เกิดภาวะภูมิไวเกินที่เฉพาะเจาะจงต่อระบบทางเดินหายใจ และ/หรือ
· ในกรณีที่พบผลการทดลองเป็นบวกในสัตว์ทดลอง


3.4.2.1.2 
หลักฐานในมนุษย์
3.4.2.1.2.1
หลักฐานที่แสดงว่าสารเคมีสามารถทำให้เกิดภาวะภูมิไวเกินที่เฉพาะเจาะจงต่อระบบทางเดินหายใจ มักจะขึ้นกับหลักฐานที่พบในมนุษย์  อาการที่ปรากฏของภาวะภูมิไวเกินได้แก่ หืด ปฏิกิริยาอื่นๆ ที่อาจพบได้ ได้แก่ ช่องจมูกอักเสบ /เยื่อตาอักเสบ และถุงลมอักเสบ ซึ่งปฏิกิริยาเหล่านี้จัดเป็นลักษณะอาการแสดงทางคลินิกของอาการภูมิแพ้ แต่อย่างไรก็ตามอาจจะไม่แสดงผลกลไกทางภูมิคุ้มกันวิทยา 
3.4.2.1.2.2 
เมื่อพิจารณาหลักฐานในมนุษย์ ปัจจัยอื่นๆ ที่ต้องให้ความสำคัญในการจำแนกประเภทสารเคมี นอกจากหลักฐานที่พบแล้ว ได้แก่
· ขนาดของกลุ่มรับสัมผัส
· ระยะเวลาของการรับสัมผัส
3.4.2.1.2.3 
หลักฐานที่มีการอ้างถึง อาจได้แก่
· ประวัติอาการแสดงทางคลินิกและข้อมูลการทดสอบสมรรถภาพของปอด เกี่ยวกับการรับสัมผัสสารเคมี ซึ่งอาจยืนยันโดยหลักฐานสนับสนุน ได้แก่
· การทดสอบทางภูมิคุ้มกันวิทยาในร่างกาย (เช่น การทดสอบภูมิแพ้แบบใช้เข็มสะกิดใต้ผิวหนังแล้วใช้แผ่นชุบสารเคมีแปะ (prick test)บนผิวหนัง);

· การทดสอบทางภูมิคุ้มกันวิทยาในหลอดทดลอง (เช่นการวิเคราะห์ทางน้ำเหลือง โลหิตวิทยา)
· การศึกษาอื่นๆ ซึ่งอาจบ่งชี้ถึงปฏิกิริยาภูมิไวเกินเฉพาะเจาะจงที่กลไกทางภูมิคุ้มกันวิทยาไม่สามารถพิสูจน์ได้ เช่น การระคายเคืองเมื่อได้รับสัมผัสที่ความเข้มข้นต่ำซ้ำหลายครั้งและผลกระทบอันเนื่องจากปฏิกิริยาทางเภสัชวิทยา
· โครงสร้างของทางเคมีมีความสัมพันธ์กับสารเคมีซึ่งเป็นที่ทราบดีว่าทำให้เกิดภาวะภูมิไวเกินต่อระบบทางเดินหายใจ
· ข้อมูลบวกต่อการทดสอบของหลอดลม (broncial challenge test) เมื่อรับสัมผัสสารเคมี ตามแนวทางเพื่อการวิเคราะห์ปฏิกิริยาภาวะภูมิไวเกินเฉพาะเจาะจง
3.4.2.1.2.4 ประวัติอาการแสดงทางคลินิกควรรวมทั้งประวัติทางการแพทย์และอาชีวอนามัย เพื่อจุดประสงค์ในการวิเคราะห์ความสัมพันธ์ระหว่างการรับสัมผัสของสารเคมีเฉพาะและการเกิดภาวะภูมิไวเกินของระบบทางเดินหายใจ  คำถามควรคำนึงถึงปัจจัยเสี่ยงซึ่งก่อให้เกิดความรุนแรงมากขึ้นทั้งจากบ้าน ที่ทำงาน ระยะเวลาเกิดอาการภายหลังจากการรับสัมผัส อาการต่างๆ ของโรค ประวัติครอบครัวและทางการแพทย์ ประวัติทางการแพทย์ควรรวมถึงข้อสังเกตอาการแพ้ที่เกิดขึ้น หรือความผิดปกติของทางเดินหายใจในวัยเยาว์และประวัติการสูบบุหรี่
3.4.2.1.2.5 
ข้อมูลบวกต่อการทดสอบของหลอดลม (broncial challenge test)จัดเป็นหลักฐานที่สำคัญในการจำแนกประเภทสารเคมี อย่างไรก็ตามในทางปฏิบัติอาจทำการทดสอบหลายชนิดดังที่กล่าวมาแล้วข้างต้น
3.4.2.1.3 
การศึกษาในสัตว์ทดลอง

ข้อมูลจากการศึกษา
ที่เหมาะสมอาจใช้บ่งชี้ศักยภาพของสารเคมีในการทำให้เกิดการกระตุ้นอาการแพ้ในระบบทางเดินหายใจของมนุษย์
 อันได้แก่
· การวัดระดับของ Ig E และตัวชี้วัดอื่นๆทางด้านภูมิคุ้มกันวิทยา  ในหนู
· อาการตอบสนองของปอดที่เฉพาะเจาะจงในหนูตะเภา
3.4.2.2 
สารกระตุ้นอาการแพ้ต่อผิวหนัง
3.4.2.2.1 
กลุ่มความเป็นอันตราย

สารเคมีต่างๆสามารถถูกจัดเข้าอยู่ในกลุ่มสารกระตุ้นอาการแพ้จากการสัมผัส (กลุ่ม 1) ตามเกณฑ์ที่กำหนดข้างล่างนี้
	· ในกรณีที่มีหลักฐานในมนุษย์พบว่าสารเคมีทำให้เกิดอาการแพ้จากการสัมผัสทางผิวหนัง ในจำนวนหลักฐานที่เชื่อถือได้ หรือ
· ในกรณีที่พบผลการทดลองเป็นบวกในสัตว์ทดลอง


3.4.2.1.2 
ข้อพิจารณาเฉพาะ
3.4.2.2.2.1 
หลักฐานต่างๆ สำหรับการจำแนกประเภทสารเคมี ควรพิจารณาประเด็นดังต่อไปนี้ด้วย
(a)  ผลบวกจากการทดสอบภูมิแพ้แบบใช้แผ่นชุบสารเคมีแปะบนผิวหนัง (patch test)  ได้มาจากห้องทดสอบทางคลินิกเกี่ยวกับผิวหนังมากกว่า 1 ห้องทดลอง
(b) การศึกษาทางระบาดวิทยาแสดงอาการภูมิแพ้ ผิวหนังอักเสบจากการสัมผัส สถานการณ์ที่ควรให้ความสนใจได้แก่มีอัตราการเกิดอุบัติการณ์สูง ถึงแม้ว่าจำนวนหลักฐานน้อยก็ตาม
(c) พบผลการทดลองเป็นบวกจากการศึกษาที่เหมาะสมในสัตว์ทดลอง
(d)  พบผลการทดลองเป็นบวกจากการศึกษาที่เหมาะสมในมนุษย์ (ดู บท 1.3 ในหัวข้อ 1.3.2.4.7)
(e) หลักฐานที่เชื่อถือได้ของการเกิดภูมิแพ้ ผิวหนังอักเสบจากการสัมผัส ซึ่งได้มาจากห้องทดลองทางคลินิกเกี่ยวกับผิวหนังมากกว่า 1 ห้องทดลอง
3.4.2.2.2.2 
ผลกระทบของสารเคมีที่แสดงทั้งในมนุษย์และสัตว์ทดลองนำมาใช้ในการจำแนกประเภทสารเคมี หลักฐานที่พบในสัตว์ทดลองมักจะเป็นที่น่าเชื่อถือกว่าหลักฐานจากการได้รับสัมผัสของมนุษย์ อย่างไรก็ตามเมื่อมีข้อมูลปรากฏจากแหล่งข้อมูลทั้งสอง ในกรณีที่ผลมีความขัดแย้งกัน ควรทำการประเมินคุณภาพและความเชื่อถือได้ของหลักฐาน เพื่อใช้ในการจำแนกประเภทของสารเคมีโดยใช้หลักการของแต่ละกรณี โดยทั่วไปข้อมูลที่ได้จากมนุษย์โดยอาสาสมัครนั้นจะมิได้ทำเพื่อใช้ในการจำแนกประเภทความเป็นอันตรายของสารเคมีโดยตรงแต่มักจะใช้เป็นข้อมูลเพิ่มเติมซึ่งจะไม่พบจากการทดสอบในสัตว์ทดลองเพื่อประกอบสำหรับประเมินความเสี่ยง เพราะฉะนั้นข้อมูลในมนุษย์ที่เป็นบวกต่อการกระตุ้นอาการแพ้จากการสัมผัสมักมาจากการศึกษาชนิดเปรียบเทียบ การประเมินข้อมูลจากมนุษย์จึงเป็นเรื่องที่ต้องให้ความสำคัญไปพร้อมๆกับจำนวนความถี่ของกรณีที่พบ นอกจากนี้ปัจจัยอื่นๆ อันได้แก่ คุณสมบัติเฉพาะตัวของสารเคมี สภาวะการได้รับสัมผัส สภาพพร้อมใช้ทางชีวภาพ ความแตกต่างของแต่ละบุคคลก่อนรับสัมผัส มาตรการป้องกัน ก็มีความสำคัญซึ่งต้องนำมาพิจารณา ข้อมูลที่เป็นลบในมนุษย์ไม่สามารถนำมาใช้หักล้างผลบวกจากการทดสอบในสัตว์ทดลอง
3.4.2.2.2.3 
กรณีที่สารเคมีไม่เป็นไปตามเงื่อนไขที่กล่าวข้างต้น ต้องจัดสารเคมีนี้เป็นสารกระตุ้นอาการภูมิแพ้จากการสัมผัส แต่อย่างไรก็ตามยังมีตัวชี้วัดร่วมของสารกระตุ้นอาการภูมิแพ้จากการสัมผัส ซึ่งพิจารณาตามกรณีไป ดังแสดงข้างล่าง
(a)  มีอาการแสดงของผิวหนังอักเสบ ภูมิแพ้จากการสัมผัส
(b) มีข้อจำกัดทางระบาดวิทยา เช่น โอกาสเกิดที่ไหน,  มีปัจจัยโน้มเอียง หรือมีอคติ
(c) ข้อมูลจากสัตว์ทดลอง ซึ่งดำเนินการทดลองตามข้อกำหนดที่มี ข้อมูลนี้ไม่เข้าข่ายผลที่เป็นบวกดังอธิบาย ในหัวข้อ 3.4.2.2.4.1 ในบทนี้ แต่ข้อมูลมีความใกล้เคียงกับข้อกำหนดที่มีอยู่
(d) ข้อมูลที่เป็นบวกจากวิธีที่ไม่ได้มาตรฐาน
(e) ผลบวกจากสารเคมีซึ่งมีโครงสร้างคล้ายกัน
3.4.2.2.3 
ผื่น เกิดจากกระบวนการทางภูมิคุ้มกันผ่านการสัมผัส

สารเคมีซึ่งถูกจัดเป็นสารกระตุ้นอาการแพ้ของระบบทางเดินหายใจอาจทำให้เกิดผื่นจากกระบวนการทางภูมิคุ้มกันผ่านการสัมผัส สารเหล่านี้อาจจัดอยู่ในกลุ่มของสารกระตุ้นอาการแพ้จากการสัมผัส แต่อย่างไรก็ตามสารเคมีที่ทำให้เกิดผื่นจากกระบวนการทางภูมิคุ้มกันผ่านการสัมผัสโดยไม่เข้าเกณฑ์ของสารกระตุ้นอาการแพ้ของระบบทางเดินหายใจก็สามารถจัดให้อยู่ในกลุ่มสารกระตุ้นอาการแพ้จากการสัมผัสได้

ไม่มีข้อมูลรูปแบบการทดลองในสัตว์ทดลองที่ชัดเจนเพื่อจัดสารกลุ่มผื่นจากกระบวนการทางภูมิคุ้มกันผ่านการสัมผัส เพราะฉะนั้น การจำแนกประเภทสารเคมียังขึ้นอยู่กับข้อมูลหลักฐานในมนุษย์ซึ่งคล้ายกับสารกลุ่มสารกระตุ้นอาการภูมิแพ้จากการสัมผัส
3.4.2.2.4 
การศึกษาในสัตว์ทดลอง
3.4.2.2.4.1 
เมื่อใช้การทดสอบประเภท adjuvant type test กับสารกระตุ้นอาการแพ้ต่อผิวหนังจะได้รับผลบวกอย่างน้อย 30% ในสัตว์ทดลอง ขณะที่การทดสอบประเภท non-adjuvant type test จะได้รับผลบวกอย่างน้อย 15% ในสัตว์ทดลอง วิธีการทดสอบสารกระตุ้นอาการแพ้ต่อผิวหนังทำตามแนวทางของ OECD 406 (Guinea pig maximisation test และ Buehler guinea pig test) และ แนวทาง 429 (Local Lymph Node assay) โดยที่มีวิธีการในการตรวจสอบความถูกต้องของวิธีทดสอบเหล่านี้ด้วย การทดสอบการบวมที่หูในหนู (Mouse Ear Swelling Test, MEST) เป็นวิธีการทดสอบเบื้องต้นที่เชื่อถือได้ในการทดสอบสารกระตุ้นอาการแพ้ และสามารถใช้เป็นวิธีการขั้นต้นในการประเมินศักยภาพการกระตุ้นอาการแพ้ของผิวหนัง ในกรณีที่ได้ผลการทดสอบเป็นบวกนั้นไม่จำเป็นต้องทดสอบในหนูตะเภาต่อไป
3.4.2.2.4.2 
การประเมินข้อมูลของการทดสอบสารกระตุ้นอาการแพ้ของผิวหนังในสัตว์ทดลองตามแนวทางของ OECD หรือวิธีอื่นที่เทียบเท่านั้นจะต้องคำนึงระดับความรุนแรงที่พบเช่นกัน เพราะระดับความรุนแรงนี้แสดงความสามารถของการกระตุ้นอาการแพ้ซึ่งมีความสัมพันธ์กับระดับความเข้มข้นของสารที่ทำให้เกิดการระคายเคืองอย่างอ่อน ระดับความเข้มข้นนี้มีความแตกต่างกันในสารเคมีที่แตกต่างกัน ควรจัดให้มีการประเมินความสามารถของสารเคมีในการทำให้เกิดการกระตุ้นอาการแพ้ที่เหมาะสมเมื่อรู้ข้อมูลความสัมพันธ์ระหว่างความเข้มข้นและการตอบสนองของสารเคมี แนวความคิดทั้งหมดนี้ควรพัฒนาต่อไป
3.4.2.2.4.3 
สารเคมีบางชนิดสามารถก่อให้เกิดการกระตุ้นอาการแพ้ที่ความเข้มข้นต่ำ ในขณะที่สารเคมีบางประเภทต้องใช้ความเข้มข้นสูงและระยะเวลานานในการรับสัมผัส ในการจำแนกประเภทความเป็นอันตรายนั้นมีการจำแนกเป็นสารกระตุ้นอาการแพ้ระดับรุนแรงและระดับปานกลาง อย่างไรก็ตามในปัจจุบันนี้ยังไม่มีการทดสอบในสัตว์ทดลองหรือการทดสอบเพื่อใช้ในการจำแนกกลุ่มของสารกระตุ้นอาการแพ้ที่ชัดเจนและเป็นที่ยอมรับ ดังนั้นการจัดแบ่งกลุ่มย่อยนี้จึงมิได้รับการบรรจุอยู่ในระบบการจำแนกประเภท
3.4.3 
เกณฑ์การจำแนกประเภทของสารผสม
3.4.3.1 
การจำแนกประเภทสารเคมีเมื่อมีข้อมูลของสารผสมที่สมบูรณ์

เมื่อมีข้อมูล หลักฐานที่เชื่อถือได้ และมีคุณภาพ จากมนุษย์หรือการศึกษาทดสอบในสัตว์ทดลองดังได้กำหนดในเกณฑ์ของสารเคมี ของสารผสม การจำแนกประเภทสารผสมสามารถทำได้โดยคำนึงถึงน้ำหนักของข้อมูลที่ได้จากการประเมินข้อมูล ขณะที่ความเข้มข้นของสารเคมีมิได้เป็นเกณฑ์ในการตัดสินเสมอไป (การติดฉลากพิเศษกำหนดโดยพนักงานเจ้าหน้าที่ ดู ข้อสังเกต 1 3 และ 5 ถึง ตารางที่ 3.4.1 ในบทนี้)
3.4.3.2 
การจำแนกประเภทสารเคมีเมื่อไม่มีข้อมูลของสารผสมอย่างสมบูรณ์ : หลักการเชื่อมโยง (Bridging Principles)
3.4.3.2.1 
เมื่อมิได้ทดสอบคุณสมบัติการเป็นสารกระตุ้นอาการแพ้ของสารผสม แต่มีข้อมูลอันตรายขององค์ประกอบของสารผสมหรือสารที่คล้ายกับสารผสมอย่างเพียงพอ ข้อมูลเหล่านี้สามารถนำมาใช้ในการจำแนกประเภทสารเคมีโดยใช้หลักการเชื่อมโยง แนวคิดนี้ยืนยันว่ากระบวนการการจำแนกประเภทสารเคมีสามารถใช้ข้อมูลที่มีอยู่เพื่อบ่งบอกอันตรายของสารผสมโดยไม่จำเป็นต้องทำการทดลองใดๆเพิ่มเติมในสัตว์ทดลอง
3.4.3.2.2 
การเจือจาง

ถ้าสารผสมถูกเจือจางด้วยตัวเจือจางซึ่งมิได้จัดเป็นสารกระตุ้นอาการแพ้และยังคาดว่าไม่ส่งผลกระทบต่อการกระตุ้นอาการแพ้ขององค์ประกอบตัวอื่นๆในสารผสม ดังนั้นสารผสมตัวใหม่อาจทำการจำแนกประเภทเป็นสารผสมที่เทียบเท่ากับสารผสมตัวเดิม 
3.4.3.2.3 
การผลิตในแต่ละครั้ง
คุณสมบัติการทำให้เกิดการกระตุ้นอาการแพ้ของสารผสมในการผลิตในแต่ละครั้ง จะเท่ากับสารผสมจากการผลิตครั้งอื่นๆที่เป็นสินค้าชนิดเดียวกันและถูกผลิตภายใต้การควบคุมของโรงงานเดียวกัน เว้นเสียแต่ว่ามีเหตุผลซึ่งเชื่อได้ว่ามีความแตกต่างสำคัญอื่นๆที่ทำให้การเกิดการกระตุ้นอาการแพ้ของสารในการผลิตนั้นเปลี่ยนแปลงไป  เมื่อเป็นเช่นนี้จึงจำเป็นต้องมีการจำแนกประเภทสารเคมีใหม่
3.4.3.2.4 
สารผสมที่มีคุณสมบัติคล้ายคลึงกัน

ดังแสดงข้างล่างนี้

(a) 
สารผสม 2 ชนิด  
(i)     A+ B





(ii)    C+ B ;

(b) 
ความเข้มข้นของ องค์ประกอบ B เท่ากันในสารผสมทั้ง 2 ชนิด

(c) 
ความเข้มข้นของ องค์ประกอบ A ในสารผสม (i) เท่ากับความเข้มข้นองค์ประกอบ C ในสารผสม (ii);

(d) 
พบว่าองค์ประกอบ B เป็นสารกระตุ้นอาการแพ้ และองค์ประกอบ A และ C ไม่จัดเป็นสารกระตุ้นอาการแพ้ 

(e) คาดว่าองค์ประกอบ A และ C ไม่ส่งผลกระทบต่อคุณสมบัติการกระตุ้นอาการแพ้ขององค์ประกอบ B
 
เมื่อสารผสม (i) ถูกจำแนกประเภทโดยอาศัยข้อมูลจากการทดสอบแล้ว ดังนั้น สารผสม (ii) สามารถจัดให้อยู่ในกลุ่มความเป็นอันตรายกลุ่มเดียวกัน 
3.4.3.2.5
สารละอองลอยที่บรรจุในภาชนะปิด

สารละอองลอยที่อยู่ในรูปสารผสมอาจจำแนกประเภทให้เป็นกลุ่มความเป็นอันตรายกลุ่มเดียวกันกับสารผสมทดสอบ ซึ่งมิได้ประกอบด้วยละอองลอย  โดยมีเงื่อนไขว่าก๊าซเฉื่อยที่มีแรงดันซึ่งเติมลงไปในสารผสมไม่มีผลกระทบต่อคุณสมบัติการกระตุ้นอาการแพ้ของสารผสมในขณะที่ทำการฉีดพ่น
3.4.3.3 
การจำแนกประเภทสารผสมเมื่อมีข้อมูลขององค์ประกอบสารผสมทั้งหมดหรือมีข้อมูลขององค์ประกอบสารผสมเพียงบางชนิด

ควรจัดสารผสมให้เป็นสารกระตุ้นอาการแพ้ของระบบทางเดินหายใจหรือผิวหนังเมื่อองค์ประกอบอย่างน้อย 1 ชนิดในสารผสมจัดเป็นสารกระตุ้นอาการแพ้ของระบบทางเดินหายใจหรือผิวหนัง และมีความเข้มข้นสูงกว่าค่าจุดตัด/ขีดจำกัดความเข้มข้นสำหรับจุดสิ้นสุดปฏิกิริยา ดังแสดงในตารางที่ 3.4.1 สำหรับของแข็ง/ของเหลว และ ก๊าซ ตามลำดับ
ตารางที่ 3.4.1 การนำค่าจุดตัด/ขีดจำกัดความเข้มข้นขององค์ประกอบของสารผสมซึ่งได้ถูกจัดอยู่ในกลุ่มสารกระตุ้นอาการแพ้ต่อผิวหนัง หรือกลุ่มสารกระตุ้นอาการแพ้ต่อระบบทางเดินหายใจ มาใช้ในการจำแนกประเภทสารผสม
	กลุ่มขององค์ประกอบ
	การนำค่าจุดตัด/ขีดจำกัดความเข้มข้นขององค์ประกอบมาใช้ในการจำแนกประเภทสารผสม

	
	สารกระตุ้นอาการแพ้ต่อผิวหนัง
	สารกระตุ้นอาการแพ้ต่อระบบทางเดินหายใจ

	
	ทุกกลุ่ม
	ของแข็ง/ของเหลว
	ก๊าซ

	สารกระตุ้นการแพ้ต่อผิวหนัง
	≥   0.1 % (หมายเหตุ 1)
	-
	-

	
	≥   1 .0 %(หมายเหตุ 2)
	-
	-

	สารกระตุ้นการแพ้ต่อระบบทางเดินหายใจ
	-
	≥   0.1 % (หมายเหตุ 3)
	≥   0.1 % (หมายเหตุ 5)

	
	-
	≥   1 .0 %(หมายเหตุ 4)
	≥   0.2 % (หมายเหตุ 6)


หมายเหตุ 1 ถ้าองค์ประกอบของสารผสมมีคุณสมบัติเป็นสารกระตุ้นอาการแพ้ของผิวหนังมีความเข้มข้นระหว่าง 0.1% และ 1.0% ต้องจัดให้มีข้อมูลความปลอดภัยและฉลาก นอกจากนี้พนักงานเจ้าหน้าที่ที่เกี่ยวข้องอาจต้องการให้จัดทำฉลากเพิ่มเติมสำหรับสารผสมซึ่งประกอบด้วยองค์ประกอบที่มีคุณสมบัติกระตุ้นอาการแพ้สูงกว่า 0.1% ฉลากสำหรับเตือนสารกระตุ้นอาการแพ้ของผิวหนังที่มีความเข้มข้นระหว่าง 0.1% และ 1.0% อาจแตกต่างจากคำเตือนที่เป็นฉลากสำหรับสารกระตุ้นอาการแพ้ต่อผิวหนังที่ความเข้มข้น ≥ 1.0% ขึ้นกับพนักงานเจ้าหน้าที่  เมื่อมีกรณีพิเศษใดๆ อาจจะต้องคำนึงถึงค่าที่ต่ำกว่าค่าขีดจำกัดซึ่งแสดงในระบบนี้
หมายเหตุ 2  ถ้าองค์ประกอบของสารผสมมีคุณสมบัติเป็นสารกระตุ้นอาการแพ้ของผิวหนังมีความเข้มข้น ≥ 1.0% ต้องจัดให้มีข้อมูลความปลอดภัยและฉลาก
หมายเหตุ 3  ถ้าองค์ประกอบของสารผสมซึ่งเป็นของแข็งหรือของเหลวมีคุณสมบัติเป็นสารกระตุ้นอาการแพ้ของระบบทางเดินหายใจมีความเข้มข้นระหว่าง 0.1% และ 1.0% ต้องจัดให้มีข้อมูลความปลอดภัยและฉลาก นอกจากนี้พนักงานเจ้าหน้าที่ที่เกี่ยวข้องอาจต้องการให้จัดทำฉลากเพิ่มเติมสำหรับสารผสมซึ่งประกอบด้วยองค์ประกอบที่มีคุณสมบัติกระตุ้นอาการแพ้สูงกว่า 0.1% ฉลากสำหรับเตือนสำหรับของแข็งหรือของเหลวที่มีคุณสมบัติกระตุ้นอาการแพ้ของระบบทางเดินหายใจที่มีความเข้มข้นระหว่าง 0.1% และ 1.0% อาจแตกต่างจาก ณ ความเข้มข้น ≥ 1.0% ขึ้นกับพนักงานเจ้าหน้าที่  เมื่อมีกรณีพิเศษใดๆ อาจจะต้องคำนึงถึงค่าที่ต่ำกว่าค่าขีดจำกัดซึ่งแสดงในระบบนี้
หมายเหตุ 4 ถ้าองค์ประกอบของสารผสมที่เป็นของแข็งหรือของเหลวมีคุณสมบัติเป็นสารกระตุ้นอาการแพ้ของระบบทางเดินหายใจมีความเข้มข้น ≥ 1.0% ต้องจัดให้มีข้อมูลความปลอดภัยและฉลาก
หมายเหตุ 5 ถ้าองค์ประกอบของสารผสมซึ่งเป็นก๊าซมีคุณสมบัติเป็นสารกระตุ้นอาการแพ้ของระบบทางเดินหายใจมีความเข้มข้นระหว่าง 0.1% และ 0.2 % ต้องจัดให้มีข้อมูลความปลอดภัยและฉลาก นอกจากนี้พนักงานเจ้าหน้าที่ที่เกี่ยวข้องอาจต้องการให้จัดทำฉลากเพิ่มเติมสำหรับสารผสมซึ่งประกอบด้วยองค์ประกอบที่มีคุณสมบัติกระตุ้นอาการแพ้สูงกว่า 0.1% ฉลากสำหรับเตือนสำหรับก๊าซที่มีคุณสมบัติกระตุ้นอาการแพ้ของระบบทางเดินหายใจที่มีความเข้มข้นระหว่าง 0.1% และ 0.2 % อาจแตกต่างจาก ณ ความเข้มข้น ≥ 0.2 % ขึ้นกับพนักงานเจ้าหน้าที่  เมื่อมีกรณีพิเศษใดๆ อาจจะต้องคำนึงถึงค่าที่ต่ำกว่าค่าขีดจำกัดซึ่งแสดงในระบบนี้
หมายเหตุ 6 ถ้าองค์ประกอบของสารผสมที่เป็นก๊าซมีคุณสมบัติเป็นสารกระตุ้นอาการแพ้ของระบบทางเดินหายใจมีความเข้มข้น ≥ 0.2 % ต้องจัดให้มีข้อมูลความปลอดภัยและฉลาก
3.4.4 
การสื่อสารความเป็นอันตราย

ข้อพิจารณาทั่วไปและข้อพิจารณาเฉพาะเกี่ยวกับการติดฉลากถูกจัดอยู่ในหมวด การสื่อสารความเป็นอันตราย : การติดฉลาก (บทที่ 1.4) ภาคผนวก 2 ประกอบด้วยตารางสรุปกลุ่มสารเคมีและการติดฉลาก ภาคผนวก 3 แสดงตัวอย่าง คำบรรยายข้อควรระวัง และรูปประกอบซึ่งใช้โดยพนักงานเจ้าหน้าที่ ตารางที่ 3.4.2 ข้างล่างนี้แสดงการติดฉลากเฉพาะสำหรับสารเคมีและสารผสมซึ่งถูกจัดอยู่ในกลุ่มสารกระตุ้นการแพ้ต่อระบบทางเดินหายใจและผิวหนังแบ่งตามเกณฑ์ซึ่งถูกกล่าวถึงในบทนี้
ตารางที่ 3.4.2 การติดฉลากสารที่ทำให้ไวต่อการกระตุ้นอาการแพ้ต่อระบบระบบทางเดินหายใจหรือต่อผิวหนัง
	
	สารที่ทำให้ไวต่อการกระตุ้นอาการแพ้
ต่อระบบทางเดินหายใจ
กลุ่ม 1
	สารที่ทำให้ไวต่อการกระตุ้น
อาการแพ้ต่อผิวหนัง
กลุ่ม 1

	สัญลักษณ์
	อันตรายต่อสุขภาพ
	เครื่องหมายตกใจ

	คำสัญญาณ
	อันตราย
	ระวัง

	ข้อความแสดงความเป็นอันตราย
	อาจทำให้เกิดอาการแพ้หรือหอบหืด
หรือหายใจลำบาก เมื่อสูดหายใจเข้าไป
	อาจทำให้เกิดการแพ้ที่ผิวหนัง


3.4.5  
กระบวนการตัดสินใจ

กระบวนการตัดสินใจ ดังแสดงข้างล่างนี้ มิได้เป็นส่วนของระบบการจัดการจำแนกประเภท ระบบเดียวกัน แต่ได้จัดทำขึ้นเพื่อเป็นแนวทาง และขอแนะนำผู้ที่รับผิดชอบในการศึกษาการจำแนกประเภทสารเคมีให้ทำการศึกษากระบวนการตัดสินใจทั้งก่อนใช้งานและขณะที่นำไปใช้งาน 
กระบวนการตัดสินใจ 3.4.1 สำหรับสารที่ทำให้ไวต่อการกระตุ้นอาการแพ้ต่อระบบทางเดินหายใจ



กระบวนการตัดสินใจ 3.4.2 สำหรับสารที่ทำให้ไวต่อการกระตุ้นอาการแพ้ต่อผิวหนัง
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บทที่ 3.5
การก่อให้เกิดการกลายพันธุ์ของเซลล์สืบพันธุ์
(GERM CELL MUTAGENICITY)
3.5.1 
คำจำกัดความและข้อพิจารณาทั่วไป

สารเคมีในกลุ่มนี้สามารถทำให้เกิดอันตรายโดยทำให้เกิดการกลายพันธุ์ของเซลล์สืบพันธุ์ของมนุษย์ซึ่งสามารถถ่ายทอดสู่ลูกหลานได้ อย่างไรก็ตามการทดสอบการเกิดการกลายพันธุ์/การเป็นพิษต่อระบบพันธุกรรมใน ในหลอดทดลอง และ ในร่างกาย ของเซลล์สัตว์เลี้ยงลูกด้วยนม จะถูกนำมาใช้เป็นข้อมูลในการจัดแบ่งกลุ่มความเป็นอันตราย

มีคำจำกัดความหลายคำซึ่งนิยมใช้ ได้แก่ อันตรายต่อการกลายพันธุ์ สารที่ทำให้เกิดการกลายพันธุ์ การกลายพันธุ์ สารที่ทำให้เกิดอันตรายต่อพันธุกรรม ซึ่งการกลายพันธุ์ หมายถึง การเปลี่ยนแปลงจำนวนหรือโครงสร้างของสารพันธุกรรมในเซลล์อย่างถาวร

“การกลายพันธุ์” ประยุกต์ใช้ได้ทั้งการเปลี่ยนแปลงทางพันธุกรรมซึ่งสามารถถ่ายทอดลงสู่ลูกหลานในแสดงลักษณะต่างๆได้และการเปลี่ยนแปลง DNA (ตัวอย่างเช่น การเปลี่ยนคู่ของเบส และการเปลี่ยนแท่งโครโมโซม)  คำว่า มีความเป็นพิษต่อการกลายพันธุ์ และ สารที่ก่อให้เกิดการกลายพันธุ์ ใช้ในกรณีที่สารเหล่านี้ทำให้เกิดการกลายพันธุ์ในกลุ่มเซลล์และ/หรือ อวัยวะต่างๆ

คำจำกัดความที่มักพบทั่วๆ ไป เช่น อันตรายต่อสารพันธุกรรม และความเป็นพิษต่อสารพันธุกรรม นั้นจะหมายถึง สารเคมีหรือวิธีการที่ทำให้มีการเปลี่ยนแปลงโครงสร้าง รหัสพันธุกรรม DNA รวมถึง การเกิดอันตรายกับ DNA โดยกระบวนการจำลอง DNA หรือการจำลอง DNA แบบชั่วคราว การทดสอบความเป็นพิษต่อสารพันธุกรรมจะเป็นตัวชี้วัดผลกระทบของอันตรายต่อการกลายพันธุ์
3.5.2 
เกณฑ์การจำแนกประเภทของสารเคมี
3.5.2.1 
ระบบการจำแนกประเภทของสารเคมี ทำการจัดแบ่งสารที่ก่อให้เกิดการกลายพันธุ์ของเซลล์สืบพันธุ์เป็นสองกลุ่มที่แตกต่างกันโดยใช้หลักฐานอ้างอิง ข้อมูลที่ปรากฏ ระบบการจัด 2 กลุ่มสารเคมี ดังแสดง ข้างล่างนี้
3.5.2.2 
ในการจำแนกประเภทสารเคมีนั้น นอกจากจะพิจารณาจากผลการทดสอบผลกระทบต่อการกลายพันธุ์และสารพันธุกรรม ในเซลล์สืบพันธุ์และเซลล์ร่างกายในสัตว์ทดลอง ยังพิจารณาผลการทดสอบ ใน ในหลอดทดลอง อีกด้วย
3.5.2.3 
ระบบนี้จะขึ้นอยู่กับอันตรายเป็นหลัก ดังนั้นการจำแนกประเภทสารเคมีจึงต้องคำนึงถึงคุณสมบัติของสารเคมีซึ่งสามารถก่อให้เกิดการกลายพันธุ์ในเซลล์สืบพันธุ์  ด้วยเหตุนี้ ในระบบนี้จึงไม่เกี่ยวข้องกันการประเมินความเสี่ยงในเชิงปริมาณของสารเคมี
3.5.2.4 
การจำแนกประเภทสารเคมีที่มีผลกระทบต่อการถ่ายทอดพันธุกรรมในเซลล์สืบพันธุ์ของมนุษย์ขึ้นอยู่กับผลจากการทดสอบที่มีความถูกต้อง เที่ยงตรง ตามคำแนะนำของ OECD การประเมินการทดสอบทำขึ้นภายใต้คำแนะนำของผู้เชี่ยวชาญ และให้น้ำหนักกับหลักฐานที่มีอยู่เพื่อใช้ในการจำแนกประเภทสารเคมี
3.5.2.5 
ตัวอย่างของ การทดสอบอันตรายต่อการกลายพันธุ์ที่ถ่ายทอดได้ต่อเซลล์สืบพันธุ์ ได้แก่
Rodent dominant lethal mutation test (OECD 478)

Mouse heritable translocation assay (OECD 485)

Mouse specific locus test

3.5.2.6 
ตัวอย่างของ การทดสอบอันตรายต่อการกลายพันธุ์ที่ถ่ายทอดได้ต่อเซลล์ร่างกาย ได้แก่
Mammalian bone marrow chromosome aberration test (OECD 475)

Mouse spot test (OECD 484)

Mammalian erythrocyte micronucleaus test (OECD 474)
รูป 3.5.1: กลุ่มความเป็นอันตรายของสารที่ก่อให้เกิดการกลายพันธุ์ของเซลล์สืบพันธุ์
	กลุ่ม 1:           สารเคมีที่ทราบแน่ชัดว่าทำให้เกิดการกลายพันธุ์ที่ถ่ายทอดได้หรือเกี่ยวข้องกันในกรณีที่สารนี้ทำให้เกิดการกลายพันธุ์ในเซลล์สืบพันธุ์ของมนุษย์
กลุ่ม 1A          สารเคมีที่ทราบแน่ชัดว่าทำให้เกิดการกลายพันธุ์ที่ถ่ายทอดได้ในเซลล์สืบพันธุ์ของมนุษย์
เกณฑ์: มีหลักฐานเป็นบวกจากการศึกษาระบาดวิทยาในมนุษย์
กลุ่ม 1 B         สารเคมีซึ่งมีความเกี่ยวข้องกับการกลายพันธุ์ที่ถ่ายทอดได้ในเซลล์สืบพันธุ์ของมนุษย์
เกณฑ์: 
· ผลบวกจากการทดสอบ ในร่างกาย ของการกลายพันธุ์ที่ถ่ายทอดได้ในเซลล์สืบพันธุ์ในสัตว์เลี้ยงลูกด้วยนม หรือ
· ผลบวกจากการทดสอบ ในร่างกาย ของการกลายพันธุ์ในเซลล์ร่างกายในสัตว์เลี้ยงลูกด้วยนม ร่วมกับหลักฐานศักยภาพของสารในการทำให้เกิดการกลายพันธุ์ในเซลล์สืบพันธุ์ หลักฐานสนับสนุนเหล่านี้อาจมาจากการทดสอบการกลายพันธุ์หรือความเป็นพิษของสารพันธุกรรมชนิด ในร่างกาย ในเซลล์สืบพันธุ์ หรือโดยการแสดงความสามารถในการที่สารหรือสารเมตาโบไลท์เข้าทำปฏิกิริยากับสารพันธุกรรมในเซลล์สืบพันธุ์ หรือ
· ผลบวกจากการทดสอบการกลายพันธุ์ในเซลล์สืบพันธุ์ของมนุษย์ โดยไม่มีการถ่ายทอดสู่ลูกหลาน เช่นเพิ่มความถี่ของการเปลี่ยนแปลงจำนวนโครโมโซม ชนิด aneuploidy ในเซลล์สืบพันธุ์เพศชายของกลุ่มรับสัมผัส
กลุ่ม 2 :           สารเคมีซึ่งมีความเป็นไปในการทำให้เกิดการกลายพันธุ์ที่ถ่ายทอดได้ในเซลล์สืบพันธุ์ของมนุษย์
เกณฑ์:

ผลบวกจากการทดลองในสัตว์เลี้ยงลูกด้วยนม และ/หรือในบางกรณีจากการทดลองในหลอดทดลอง และจาก
· การทดสอบการกลายพันธุ์ในเซลล์ร่างกาย ชนิด ในร่างกาย  ในสัตว์เลี้ยงลูกด้วยนม หรือ
· การทดสอบอันตรายต่อสารพันธุกรรม ในเซลล์ร่างกาย ในร่างกาย ซึ่งสนับสนุนโดยผลบวกจากการทดสอบการกลายพันธุ์ในหลอดทดลอง
หมายเหตุ:
· สารเคมีที่ให้ผลบวกจากการทดสอบ ในหลอดทดลองของการกลายพันธุ์ในสัตว์เลี้ยงลูกด้วยนม และแสดงความสัมพันธ์และสารนี้มีโครงสร้างซึ่งสัมพันธ์กับสารที่เป็นที่ทราบแน่ชัดว่าเป็นสารที่ก่อให้เกิดการกลายพันธุ์ ดังนั้นควรจัดว่าสารนี้เป็นสารที่ก่อให้เกิดการกลายพันธุ์ กลุ่ม  2


3.5.2.7 
ตัวอย่างของ การทดสอบการกลายพันธุ์/อันตรายต่อสารพันธุกรรมในเซลล์สืบพันธุ์ ได้แก่
(a) 
การทดสอบการกลายพันธุ์

   Mammalian spermatogonial chromosome aberration test (OECD 483)


   Spermatid micronucleus assay

(b) 
การทดสอบอันตรายต่อสารพันธุกรรม

   Sister chromatid exchange analysis in spermatogonia

          Unschedules DNA synthesis test (UDS) in testicular cells                    
3.5.2.8 
ตัวอย่างของ การทดสอบอันตรายต่อสารพันธุกรรม ในเซลล์ร่างกาย ได้แก่


Liver Unschedules DNA synthesis test (UDS) ในร่างกาย (OECD 486)

                    
Mammalian bone marrow Sister chromatid Exchange (SCE)

3.5.2.9 
ตัวอย่างของการทดสอบการกลายพันธุ์ ในหลอดทดลอง ได้แก่


In vitro mammalian chromosome aberration test (OECD 473)

                   

In vitro mammalian cell gene mutation test (OECD 476)

                   

Bacterial reverse mutation tests (OECD 471)

3.5.2.10 
การจำแนกประเภทสารเคมีควรขึ้นอยู่กับน้ำหนักจากหลักฐานที่มีอยู่ โดยอาศัยคำแนะนำจากผู้เชี่ยวชาญ ในกรณีที่ใช้ผลการทดลองจากเพียง 1 การทดลองนั้น ผลการทดลองต้องเป็นผลบวกที่มีความชัดเจน วิธีการทดลองใหม่และการทดลองที่มีความเที่ยงจะเป็นปัจจัยที่ใช้ในการพิจารณาให้น้ำหนักกับหลักฐานที่พบ ปัจจัยอื่นๆ เช่นทางเข้า ทางรับสัมผัสของสารเคมีที่ใช้ในการทดลอง เป็นทางเดียวกับการสัมผัสจริงในมนุษย์ ก็จัดเป็นปัจจัยที่ต้องคำนึงถึงเช่นกัน
3.5.3 
เกณฑ์การจำแนกประเภทของสารผสม
3.5.3.1 
การจำแนกประเภทสารเคมีเมื่อมีข้อมูลของสารผสมที่สมบูรณ์

การจำแนกประเภทสารผสมขึ้นอยู่ข้อมูลขององค์ประกอบแต่ละตัวในสารผสมซึ่งเป็นสารที่ก่อให้เกิดการกลายพันธุ์ทั้งนี้ใช้ค่าขีดจำกัด/ขีดความเข้มข้นขององค์ประกอบ การจำแนกประเภทสารนั้นสามารถปรับเปลี่ยนเป็นกรณีไปขึ้นอยู่กับข้อมูลของตัวสารผสมนั้น เช่นผลของการทดสอบการกลายพันธุ์ในเซลล์สืบพันธุ์ของสารผสมนั้น ต้องคำนึงถึง ความเข้มข้น  ปัจจัยอื่นๆ เช่นระยะเวลา การสังเกตและการวิเคราะห์ (เช่น การวิเคราะห์ทางสถิติ ความไวของการทดสอบ) ควรทำการเก็บข้อมูลต่างๆ ที่ใช้ในการพิจารณาไว้ และสามารถนำมาพิจารณาซ้ำได้เมื่อมีการร้องขอ
3.5.3.2 
การจำแนกประเภทสารเคมีเมื่อไม่มีข้อมูลของสารผสมอย่างสมบูรณ์ : หลักการเชื่อมโยง (Bridging Principles)
3.5.3.2.1 
เมื่อมิได้ทดสอบคุณสมบัติการเป็นสารที่ก่อให้เกิดการกลายพันธุ์ของสารผสม แต่มีข้อมูลอันตรายขององค์ประกอบของสารผสมหรือสารที่คล้ายกับสารผสมอย่างเพียงพอ ข้อมูลเหล่านี้สามารถนำมาใช้ในการจำแนกประเภทสารเคมีโดยใช้หลักการเชื่อมโยง แนวคิดนี้ยืนยันว่ากระบวนการการจำแนกประเภทสารเคมีสามารถใช้ข้อมูลที่มีอยู่เพื่อบ่งบอกอันตรายของสารผสมโดยไม่จำเป็นต้องทำการทดลองใดๆเพิ่มเติมในสัตว์ทดลอง
3.5.3.2.2 
การเจือจาง

ถ้าสารผสมถูกเจือจางด้วยตัวเจือจางซึ่งคาดว่าไม่ส่งผลกระทบต่อการกลายพันธุ์ขององค์ประกอบตัวอื่นๆในสารผสม ดังนั้นสารผสมตัวใหม่อาจทำการจำแนกประเภทเป็นสารผสมที่เทียบเท่ากับสารผสมตัวเดิม
3.5.3.2.3 
การผลิตในแต่ละครั้ง

คุณสมบัติการทำให้เกิดการกลายพันธุ์ของสารผสมในการผลิตในแต่ละครั้ง จะเท่ากับสารผสมจากการผลิตครั้งอื่นๆที่เป็นสินค้าชนิดเดียวกันและถูกผลิตภายใต้การควบคุมของโรงงานเดียวกัน เว้นเสียแต่ว่ามีเหตุผลซึ่งเชื่อได้ว่ามีความแตกต่างสำคัญอื่นๆที่ทำให้การเกิดการกลายพันธุ์ของสารในการผลิตนั้นเปลี่ยนแปลงไป  เมื่อเป็นเช่นนี้จึงจำเป็นต้องมีการจำแนกประเภทสารเคมีใหม่
3.5.3.2.4
สารผสมที่มีคุณสมบัติคล้ายคลึงกัน

ดังแสดงข้างล่างนี้

(a) 
สารผสม 2 ชนิด  
(i)     A+ B





(ii)    C+ B ;


(b) 
ความเข้มข้นของ องค์ประกอบ B เท่ากันในสารผสมทั้ง 2 ชนิด

(c) 
ความเข้มข้นของ องค์ประกอบ A ในสารผสม (i) เท่ากับความเข้มข้นองค์ประกอบ C ในสารผสม (ii);


(d) 
จากข้อมูลที่มีอยู่พบว่าความเป็นพิษขององค์ประกอบ A และ C เท่าเทียมกันและคาดว่าไม่ส่งผลกระทบต่อคุณสมบัติการเกิดการกลายพันธุ์ของเซลล์สืบพันธุ์ขององค์ประกอบ B 

เมื่อสารผสม (i) ถูกจำแนกประเภทโดยอาศัยข้อมูลจากการทดสอบแล้ว ดังนั้น สารผสม (ii) สามารถจัดให้อยู่ในกลุ่มความเป็นอันตรายกลุ่มเดียวกัน 
3.5.3.3 
การจำแนกประเภทสารผสมเมื่อมีข้อมูลขององค์ประกอบสารผสมทั้งหมดหรือมีข้อมูลขององค์ประกอบสารผสมเพียงบางชนิด
สารผสมจะถูกจัดให้เป็นสารที่ก่อให้เกิดการกลายพันธุ์เมื่อองค์ประกอบอย่างน้อย 1 ชนิดในสารผสมจัดให้อยู่ในกลุ่ม 1 หรือ กลุ่ม 2  และมีความเข้มข้นสูงกว่าค่าจุดตัด/ขีดจำกัดความเข้มข้นดังแสดงในตารางที่ 3.5.1 ข้างล่างนี้ โดยจัดเป็นกลุ่ม 1 และ 2 ตามลำดับ
ตารางที่ 3.5.1 การนำค่าจุดตัด/ขีดจำกัดความเข้มข้นขององค์ประกอบในสารผสมซึ่งเป็นสารที่ก่อให้เกิดการกลายพันธุ์ของเซลล์สืบพันธุ์มาใช้ในการจำแนกประเภทสารผสม
	กลุ่มขององค์ประกอบ
ของสารผสม
	ค่าจุดตัด/ขีดจำกัดความเข้มข้นขององค์ประกอบมาใช้ในการจำแนกประเภทสารผสม

	
	สารที่ก่อให้เกิดการกลายพันธุ์ กลุ่ม 1
	สารที่ก่อให้เกิดการกลายพันธุ์ กลุ่ม 2

	สารที่ก่อให้เกิดการกลายพันธุ์ กลุ่ม 1
	≥ 0.1%
	-

	สารที่ก่อให้เกิดการกลายพันธุ์ กลุ่ม 2
	-
	≥ 0.1%


หมายเหตุ ค่าจุดตัด/ขีดจำกัดความเข้มข้นตามตารางข้างบนใช้ได้กับสารที่เป็นของแข็ง ของเหลว (หน่วย น้ำหนัก/น้ำหนัก ) และ ก๊าซ (หน่วย ปริมาตร/ปริมาตร)
3.5.4 
การสื่อสารความเป็นอันตราย
ข้อพิจารณาทั่วไปและข้อพิจารณาเฉพาะเกี่ยวกับการติดฉลากถูกจัดอยู่ในหมวด การสื่อสารความเป็นอันตราย : การติดฉลาก (บทที่ 1.4) ภาคผนวก 2 ประกอบด้วยตารางสรุปกลุ่มสารเคมีและการติดฉลาก ภาคผนวก 3 แสดงตัวอย่าง คำบรรยายข้อควรระวัง และรูปประกอบซึ่งใช้เมื่อได้รับอนุญาตโดยพนักงานเจ้าหน้าที่ ตารางที่ 3.5.2 ข้างล่างนี้แสดงการติดฉลากเฉพาะสำหรับสารเคมีและสารผสมซึ่งถูกจัดอยู่ในกลุ่มสารที่ก่อให้เกิดการกลายพันธุ์ของเซลล์สืบพันธุ์แบ่งตามเกณฑ์ซึ่งถูกกล่าวถึงในบทนี้
ตารางที่ 3.5.2 การติดฉลากสารที่ก่อให้เกิดการกลายพันธุ์ของเซลล์สืบพันธุ์
	
	กลุ่ม 1 A
	กลุ่ม 1B
	กลุ่ม 2

	สัญลักษณ์
	อันตรายต่อสุขภาพ
	อันตรายต่อสุขภาพ
	อันตรายต่อสุขภาพ

	คำสัญญาณ
	อันตราย
	อันตราย
	ระวัง

	ข้อความแสดงความเป็นอันตราย
	อาจเกิดความผิดปกติต่อพันธุกรรม (ให้ระบุทางรับสัมผัสสารเคมี หากพิสูจน์ได้ว่าไม่มีทางรับสัมผัสอื่นที่ทำให้เกิดความผิดปกตินี้)
	อาจเกิดความผิดปกติต่อพันธุกรรม (ให้ระบุทางรับสัมผัสสารเคมี หากพิสูจน์ได้ว่าไม่มีทางรับสัมผัสอื่นที่ทำให้เกิดความผิดปกตินี้)
	มีข้อสงสัยว่า อาจเกิดความผิดปกติต่อพันธุกรรม (ให้ระบุทางรับสัมผัสสารเคมี ในกรณีที่มีการพิสูจน์ว่าไม่มีทางรับสัมผัสอื่นที่ทำให้เกิดความผิดปกตินี้)


3.5.5 
แนวทางและกระบวนการตัดสินใจ
3.5.5.1 
กระบวนการตัดสินใจ สารที่ก่อให้เกิดการกลายพันธุ์ของเซลล์สืบพันธุ์

กระบวนการตัดสินใจ ดังแสดงข้างล่างนี้ มิได้เป็นส่วนของระบบการจัดการจำแนกประเภท ระบบเดียวกัน แต่ได้จัดทำขึ้นเพื่อเป็นแนวทาง และขอแนะนำผู้ที่รับผิดชอบในการศึกษาการจำแนกประเภทสารเคมีให้ทำการศึกษากระบวนการตัดสินใจทั้งก่อนใช้งานและขณะที่นำไปใช้งาน 
3.5.5.1.1 กระบวนการตัดสินใจ  3.5.1 สำหรับการก่อให้เกิดการก่อให้เกิดการกลายพันธุ์ของเซลล์สืบพันธุ์: สารเดี่ยว


3.5.5.1.2 กระบวนการติดสินใจ 3.5.2 สำหรับการก่อให้เกิดการกลายพันธุ์ของเซลล์สืบพันธุ์: สารผสม

การจำแนกประเภทสารเคมีขึ้นกับองค์ประกอบของสารผสม



3.5.5.2 
แนวทาง

เป็นที่ยอมรับกันว่า กระบวนการเกิดก้อนเนื้องอกจากการได้รับสารเคมีในมนุษย์ และสัตว์ มีความเกี่ยวข้องกับการเปลี่ยนแปลงของ โปรโต อองโคยีน (proto-oncogene) และ หรือยีนกดการเกิดก้อนเนื้องอก (tumour suppressor gene) ในเซลล์ของร่างกาย เพราะฉะนั้นการแสดงคุณสมบัติการกลายพันธุ์ของสารในเซลล์ร่างกายและหรือเซลล์สืบพันธุ์ในสัตว์เลี้ยงลูกด้วยนมในการทดสอบในร่างกาย จึงทำให้เกิดความเกี่ยวข้องกับการจำแนกประเภทสารเหล่านี้ในกลุ่มของสารก่อมะเร็ง (ดู อันตรายจากมะเร็ง บทที่ 3.6 หัวข้อ 3.6.2.5.3)
บทที่ 3.6
การก่อมะเร็ง
(CARCINOGENICITY)
3.6.1 
คำจำกัดความ
สารก่อมะเร็ง หมายถึงสารเคมีหรือสารผสมซึ่งสามารถทำให้เกิดมะเร็งหรือเพิ่มอุบัติการณ์ของการเกิดมะเร็ง  สารเคมีซึ่งสามารถทำให้เกิดก้อนเนื้องอกชนิดไม่รุนแรง (benign) และรุนแรง ลุกลาม (malignant) จากการศึกษาที่มีการจัดการทดลองอย่างดีเหมาะสมในสัตว์ทดลองจัดเป็นสารที่คาดว่าสามารถทำให้เกิดมะเร็งในมนุษย์ ยกเว้นแต่มีหลักฐานที่แน่ชัดว่ากลไกการเกิดก้อนเนื้อไม่แสดงอย่างชัดเจนในมนุษย์

การจัดแบ่งกลุ่มสารก่อมะเร็งขึ้นอยู่กับคุณสมบัติของสารเคมีและไม่บ่งบอกถึงระดับความเสี่ยงของการเกิดมะเร็งในมนุษย์ซึ่งจะพบได้จากการใช้สารเคมีนั้น
3.6.2 
เกณฑ์การจำแนกประเภทของสารเคมี
3.6.2.1 
ในการจำแนกประเภทสารก่อมะเร็ง สารเคมีจะถูกจัดเป็น 2 กลุ่มขึ้นอยู่กับความชัดเจนของหลักฐานและข้อพิจารณาอื่นๆ (น้ำหนักของหลักฐาน) ต้องมีการระบุถึง สถานการณ์การรับสัมผัส ทางรับสัมผัส ด้วยเช่นกัน
รูป 3.6.1 กลุ่มสารก่อมะเร็ง
	กลุ่ม 1 :          ทราบแน่ชัดหรืออาจทำให้เกิดมะเร็ง
การจัดสารเคมีเข้าอยู่ในกลุ่มนี้ขึ้นอยู่กับข้อมูลทางระบาดวิทยาและหรือข้อมูลจากสัตว์ทดลอง สารเคมีแต่ละตัวจะถูกจำแนกประเภทต่อไป
กลุ่ม 1A:         ทราบแน่ชัดว่าทำให้เกิดมะเร็งในมนุษย์ ; การจัดเข้ากลุ่มนี้จะขื้นอยู่กับหลักฐานในมนุษย์
กลุ่ม 1B:         คาดว่าทำให้เกิดมะเร็งในมนุษย์ ; การจัดเข้ากลุ่มนี้จะขื้นอยู่กับหลักฐานในสัตว์ทดลอง
ขึ้นอยู่กับความแน่ชัดของหลักฐานรวมทั้งข้อพิจารณาอื่นๆ เช่น หลักฐานจากการศึกษาในมนุษย์ซึ่งแสดงความสัมพันธ์ระหว่างการรับสัมผัสของสารเคมีและการเกิดมะเร็ง (ทราบแน่ชัดว่าเป็นสารก่อมะเร็งในมนุษย์) สำหรับอีกกลุ่มนั้น หลักฐานอาจมาจากการทดลองในสัตว์ทดลองซึ่งพบว่ามีหลักฐานค่อนข้างแน่ชัดว่าทำให้เกิดมะเร็งในสัตว์ทดลอง (คาดว่าเป็นสารก่อมะเร็งในมนุษย์)  นอกจากนี้ จากหลักการของการศึกษาแต่ละกรณี ต้องระบุหลักฐาน ข้อพิจารณาทางวิทยาศาสตร์ซึ่งใช้เป็นเกณฑ์ในการจัดแบ่งกลุ่มสารที่คาดว่าก่อให้เกิดมะเร็งในมนุษย์จะมาจากการศึกษาซึ่งมีข้อจำกัดของการเกิดมะเร็งในมนุษย์พร้อมกับข้อจำกัดเกี่ยวกับการเกิดมะเร็งในสัตว์ทดลอง
การจำแนก: สารก่อมะเร็ง กลุ่ม 1 (A และ B)

กลุ่ม 2:            อาจทำให้เกิดมะเร็งในมนุษย์
การจัดสารเคมีให้เข้าอยู่ในกลุ่มนี้จะขึ้นอยู่กับหลักฐานซึ่งได้จากการศึกษาในมนุษย์และหรือในสัตว์ทดลองแต่ไม่มีหลักฐานเพียงพอที่จะจัดให้เข้าอยู่ในกลุ่ม 1 และยังขึ้นอยู่กับความแน่ชัดของหลักฐานและข้อพิจารณาอื่นๆ โดยที่หลักฐานนั้นมีข้อจำกัดทั้งในหลักฐานการเกิดมะเร็งที่ได้จากการศึกษาในมนุษย์หรือจากสัตว์ทดลอง
การจำแนก: สารก่อมะเร็ง กลุ่ม 2




3.6.2.2 
การจำแนกประเภทสารก่อมะเร็งขึ้นอยู่กับหลักฐานจากวิธีที่เชื่อถือและยอมรับได้ โดยที่สารเคมีนั้นจะต้องมีคุณสมบัติที่สามารถเหนี่ยวนำให้เกิดมะเร็งได้ นอกจากนี้ควรดำเนินการประเมินข้อมูลที่มีอยู่ วิเคราะห์ทบทวนการศึกษาที่มีการตีพิมพ์โดยองค์กรที่เชื่อถือได้
3.6.2.3 
การจำแนกประเภทสารก่อมะเร็งนั้นเป็นกระบวนการ 1 ขั้นตอนและขึ้นอยู่กับเกณฑ์ในการจำแนกประเภท ซึ่งเกี่ยวกับการประเมินความชัดเจนของหลักฐานและข้อควรพิจารณาจากข้อมูลอื่นๆซึ่งทำให้สามารถจัดสารนั้นจัดเป็นสารที่มีศักยภาพทำให้ก่อมะเร็งในมนุษย์ได้
3.6.2.4 
ความชัดเจนของหลักฐานยังรวมถึงจำนวนอุบัติการณ์การเกิดก้อนเนื้อในมนุษย์และสัตว์ทดลองและความมีนัยสำคัญทางสถิติ จำนวนหลักฐานที่เพียงพอจะแสดงถึงความสัมพันธ์ของสาเหตุจากการสัมผัสและผลของเกิดมะเร็ง ในขณะที่หลักฐานเพียงพอในสัตว์ทดลองแสดงถึงความสัมพันธ์ของเหตุจากสารเคมีและจำนวนอุบัติการณ์ของการเกิดเนื้องอก หลักฐานที่จำกัดแสดงถึงความสัมพันธ์เชิงบวกของการรับสัมผัสและการเกิดมะเร็งและมิได้แสดงถึงความสัมพันธ์ในเชิงเหตุผล หลักฐานที่จำกัดนั้นสามารถนำเสนอข้อมูลผลการเกิดมะเร็งได้น้อยกว่าหลักฐานที่เพียงพอ คำว่า เพียงพอ และ จำกัด ซึ่งใช้ในบทนี้ให้คำจำกัดความโดยThe Internation research on Cancer (IARC) และอธิบายอยู่ในหัวข้อ 3.6.5.3.7
3.6.2.5 
ข้อควรพิจารณาอื่นๆ (น้ำหนักของหลักฐาน) นอกเหนือจากการให้ความสำคัญต่อความชัดเจนของหลักฐานในการเกิดมะเร็งแล้ว ปัจจัยที่ส่งผลต่อการเกิดมะเร็งของสารเคมีในมนุษย์ก็เป็นข้อที่ควรคำนึงถึง มีปัจจัยหลากหลายซึ่งมีผลต่อการจัดแบ่งกลุ่มสารก่อมะเร็ง แต่จะมีการอธิบายในบางปัจจัยในบทนี้
3.6.2.5.1 
ปัจจัยต่างๆ อาจส่งผลต่อการเพิ่มหรือลดการเกิดมะเร็งในมนุษย์ ทั้งนี้ให้พิจารณาที่หลักฐานหรือกรณีที่เกิดขึ้น โดยทั่วไปมีความจำเป็นต้องใช้ข้อมูลที่สมบูรณ์เพื่อยืนยันการลดมากกว่าเพิ่มการเกิดมะเร็ง ข้อพิจารณาเพิ่มเติมควรนำมาใช้ในการประเมินการพบก้อนเนื้องอกหรือปัจจัยอื่นๆ เป็นกรณีไป
3.6.2.5.2 
ปัจจัยที่มีความสำคัญที่ต้องพิจารณาในการประเมินโดยภาพรวม ได้แก่
(a) ชนิดก้อนเนื้องอก และ อุบัติการณ์พื้นฐาน
(b) การเกิดก้อนเนื้อในจุดต่างๆ 
(c) การพัฒนาของรอยโรคไปสู่การเป็นมะเร็ง
(d) การลดระยะเวลาแฝงของเกิดก้อนเนื้องอก
ปัจจัยซึ่งอาจลดหรือเพิ่มการเกิดมะเร็ง
(e) ไม่ว่าการเกิดนั้นจะเกิดในเพศเดียวหรือทั้งสองเพศ
(f) ไม่ว่าการเกิดนั้นจะเกิดในสายพันธุ์เดียวหรือหลายสายพันธุ์
(g) โครงสร้างของสารเคมีมีความคล้ายกันกับสารที่พบหลักฐานการเกิดมะเร็ง
(h) ทางรับสัมผัส
(i)  การเปรียบเทียบการดูดซึม การกระจาย การเปลี่ยนแปลงโครงสร้างและการขับออกของสารนั้นระหว่างในสัตว์ทดลองและในมนุษย์
(j)  ความเป็นไปได้จากผลกระทบของความเป็นพิษในระดับสูงจากความเข้มข้นที่ทดสอบ
(k)  การเกิดความเป็นพิษที่เด่นชัดในมนุษย์ เช่น การกลายพันธุ์ เป็นพิษต่อเซลล์พร้อมกับการกระตุ้นการเจริญเติบโต การแบ่งเซลล์ การกดภูมิคุ้มกัน
3.6.2.5.3 
การกลายพันธุ์เป็นที่ทราบกันดีว่าการเปลี่ยนแปลงของหน่วยพันธุกรรมจะเป็นประเด็นสำคัญของกระบวนการเกิดมะเร็ง เพราะฉะนั้นการทดสอบการกลายพันธุ์ จากการศึกษาในร่างกายอาจใช้เป็นดัชนีในการบ่งบอกศักยภาพของการเป็นสารก่อมะเร็ง 
3.6.2.5.4 
ข้อควรพิจารณาอื่นๆต่อไปนี้จะทำให้เกิดการจำแนกประเภทสารก่อมะเร็ง เข้าอยู่ในกลุ่ม 1 หรือกลุ่ม 2 สารเคมีซึ่งไม่ได้รับการทดสอบเกี่ยวกับการก่อมะเร็งอาจจะถูกแบ่งกลุ่มโดยใช้ข้อมูลการเกิดก้อนเนื้องอกจากสารเคมีซึ่งมีโครงสร้างคล้ายกัน พร้อมกับข้อควรพิจารณาอื่นๆ เช่น การเกิดเมตาโบไลท์ เช่น ในสีย้อมผ้ากลุ่มเบนซิดีน 
3.6.2.5.5 
การจัดแบ่งกลุ่มสารเคมียังต้องคำนึงถึงความสามารถในการดูดซึมเข้าสู่ร่างกายจากทางรับสัมผัสนั้น หรือ การเกิดก้อนเนื้องอกเฉพาะที่ที่รับสัมผัสเท่านั้นและจากการทดสอบอื่นๆไม่พบมะเร็งจากทางรับสัมผัสหลัก
3.6.2.5.6 
ควรนำปัจจัยด้านคุณสมบัติทางกายภาพ-เคมี  พิษวิทยาจลศาสตร์ พิษวิทยาพลศาสตร์ และข้อมูลอื่นๆ เช่นสารเคมีที่มีโครงสร้างคล้ายกัน เช่น ความสัมพันธ์ระหว่างโครงสร้างและการออกฤทธิ์ มาพิจารณาเพื่อการจำแนกประเภทสารเคมี
3.6.2.6 
ในบางครั้งข้อกำหนดจากสถาบันอื่นๆอาจต้องการความเหมาะสมอื่นๆ ที่นอกเหนือจากที่กำหนดไว้นี้ ดังนั้นเพื่อเป็นการสรุปในเอกสารความปลอดภัยถึงความสามารถในการทำให้เกิดมะเร็งได้นั้นต้องคำนึงถึงหลักข้อมูลทางวิทยาศาสตร์ที่มีนัยสำคัญทางสถิติ
3.6.2.7 
ศักยภาพในการทำให้เกิดอันตรายเป็นคุณสมบัติเฉพาะตัวของสารเคมี ซึ่งสารเคมีมักมีคุณสมบัติที่แตกต่างกัน ดังนั้นจึงต้องให้ความสำคัญความแตกต่างกันของสารเคมีนี้ งานที่ควรดำเนินการต่อไปคือศึกษาวิธีการในการตรวจสอบศักยภาพในการก่อมะเร็งของสารเคมีซึ่งมิได้รวมอยู่ในกระบวนการประเมินความเสี่ยง จากเอกสารประกอบการประชุม WHO/IPCS workshop on the Harmonization of Risk Assessment for Carcinogenicity and Mutagenicity (Germ cells)-A Scoping Meeting (1995,Carshalton, UK) แนะนำประเด็นที่สำคัญเกี่ยวกับหลักการทางวิทยาศาสตร์เพื่อการจำแนกประเภทสารเคมี เช่น การเกิดก้อนเนื้องอกที่ตับในหนู การพัฒนาของเปอร์ออกซิโซม ปฏิกิริยาที่ผ่านตัวรับ สารเคมีซึ่งแสดงคุณสมบัติก่อมะเร็งที่ระดับความเข้มข้นที่เป็นพิษแต่ไม่แสดงคุณสมบัติการกลายพันธุ์ ดังนั้นจำเป็นต้องมีหลักการที่แน่ชัดเพื่อแก้ปัญหาในการจำแนกประเภทสารเคมีที่ผ่านมาในอดีต เมื่อมีการแก้ปัญหาจะทำให้พื้นฐานการจำแนกประเภทสารก่อมะเร็งจำนวนหนึ่งมีความชัดเจนขึ้น
3.6.3  
เกณฑ์การจำแนกประเภทของสารผสม
3.6.3.1 
การจำแนกประเภทสารเคมีเมื่อมีข้อมูลของสารผสมที่สมบูรณ์
การจำแนกประเภทสารผสมขึ้นอยู่กับข้อมูลขององค์ประกอบแต่ละตัวในสารผสมโดยใช้ค่าขีดจำกัด/ขีดความเข้มข้นขององค์ประกอบ การจำแนกประเภทสารนั้นสามารถปรับเปลี่ยนเป็นกรณีไปขึ้นอยู่กับข้อมูลของตัวสารผสมนั้น เช่นผลของการทดสอบสารผสมนั้น ต้องคำนึงถึง ความเข้มข้น  ปัจจัยอื่นๆ เช่นระยะเวลา การสังเกตและการวิเคราะห์ (เช่น การวิเคราะห์ทางสถิติ ความไวของการทดสอบ) ควรทำการเก็บข้อมูลต่างๆ ที่ใช้ในการพิจารณาไว้ และสามารถนำมาพิจารณาซ้ำได้เมื่อมีการร้องขอ
3.6.3.2 
การจำแนกประเภทสารเคมีเมื่อไม่มีข้อมูลของสารผสมอย่างสมบูรณ์ : หลักการเชื่อมโยง (Bridging Principles)
3.6.3.2.1 
เมื่อมิได้ทดสอบคุณสมบัติการเป็นสารก่อมะเร็งของสารผสม แต่มีข้อมูลอันตรายขององค์ประกอบของสารผสมหรือสารที่คล้ายกับสารผสมอย่างเพียงพอ ข้อมูลเหล่านี้สามารถนำมาใช้ในการจำแนกประเภทสารเคมีโดยใช้หลักการเชื่อมโยง แนวคิดนี้ยืนยันว่ากระบวนการการจำแนกประเภทสารเคมีสามารถใช้ข้อมูลที่มีอยู่เพื่อบ่งบอกอันตรายของสารผสมโดยไม่จำเป็นต้องทำการทดลองใดๆเพิ่มเติมในสัตว์ทดลอง
3.6.3.2.2 
การเจือจาง

ถ้าสารผสมถูกเจือจางด้วยตัวเจือจางซึ่งคาดว่าไม่ส่งผลกคุณสมบัติของการทำให้เกิดมะเร็งขององค์ประกอบตัวอื่นๆในสารผสม ดังนั้นสารผสมตัวใหม่อาจทำการจำแนกประเภทเป็นสารผสมที่เทียบเท่ากับสารผสมตัวเดิม
3.6.3.2.3 
การผลิตในแต่ละครั้ง

คาดว่าคุณสมบัติการทำให้เกิดมะเร็งของสารผสมในการผลิตในแต่ละครั้ง จะเท่ากับสารผสมจากการผลิตครั้งอื่นๆที่เป็นสินค้าชนิดเดียวกันและถูกผลิตภายใต้การควบคุมของโรงงานเดียวกัน เว้นเสียแต่ว่ามีเหตุผลซึ่งเชื่อได้ว่ามีความแตกต่างสำคัญอื่นๆที่ทำให้คุณสมบัติการก่อมะเร็งของสารในการผลิตนั้นเปลี่ยนแปลงไป  เมื่อเป็นเช่นนี้จึงจำเป็นต้องมีการจำแนกประเภทสารเคมีใหม่

3.6.3.2.4
สารผสมที่มีคุณสมบัติคล้ายคลึงกัน

ดังแสดงข้างล่างนี้

(a) 
สารผสม 2 ชนิด  
(i)     A+ B





(ii)    C+ B ;

(b) 
ความเข้มข้นของ องค์ประกอบ Bซึ่งเป็นสารก่อมะเร็งเท่ากันในสารผสมทั้ง 2 ชนิด

(c) 
ความเข้มข้นของ องค์ประกอบ A ในสารผสม (i) เท่ากับความเข้มข้นองค์ประกอบ C ในสารผสม (ii);

(d) 
ข้อมูลความเป็นพิษของ องค์ประกอบ  A เท่ากับ องค์ประกอบ C  ละจัดอยู่ในกลุ่มเดียวกันและคาดว่าคาดว่าองค์ประกอบ A และ C ไม่ส่งผลกระทบต่อคุณสมบัติการก่อให้เกิดมะเร็งขององค์ประกอบ B 

เมื่อสารผสม (i) ถูกจำแนกประเภทอาศัยข้อมูลจากการทดสอบแล้ว ดังนั้น สารผสม (ii) สามารถจัดให้อยู่ในกลุ่มความเป็นอันตรายกลุ่มเดียวกัน 
3.6.3.3 
การจำแนกประเภทสารผสมเมื่อมีข้อมูลขององค์ประกอบสารผสมทั้งหมดหรือมีข้อมูลขององค์ประกอบสารผสมเพียงบางชนิด
สารผสมจะถูกจัดให้เป็นสารก่อมะเร็งเมื่อองค์ประกอบอย่างน้อย 1 ชนิดในสารผสมจัดให้อยู่ในสารก่อมะเร็งกลุ่ม 1 หรือ กลุ่ม 2  และมีความเข้มข้นสูงกว่าค่าจุดตัด/ขีดจำกัดความเข้มข้นดังแสดงในตารางที่ 3.6.1ข้างล่างนี้ โดยจัดเป็นกลุ่ม 1 และ 2 ตามลำดับ
ตารางที่ 3.6.1 
การนำค่าจุดตัด/ขีดจำกัดความเข้มข้นขององค์ประกอบในสารผสมซึ่งเป็นสารก่อมะเร็งมาใช้ในการจำแนกประเภทสารผสม

	กลุ่มขององค์ประกอบ
ของสารผสม
	ค่าจุดตัด/ขีดจำกัดความเข้มข้นขององค์ประกอบมาใช้ในการจำแนกประเภทสารผสม

	
	สารก่อมะเร็ง กลุ่ม 1
	สารก่อมะเร็ง กลุ่ม 2

	สารก่อมะเร็ง กลุ่ม 1
	≥ 0.1%
	-

	สารก่อมะเร็ง กลุ่ม 2
	-
	≥ 0.1% (หมายเหตุ 1)

	
	
	≥ 1.0% (หมายเหตุ 2)


หมายเหตุ 1: 
องค์ประกอบของสารผสมนั้นจัดเป็นสารก่อมะเร็ง กลุ่ม 2 มีความเข้มข้นระหว่าง 0.1% และ 1.0% พนักงานเจ้าหน้าที่ทุกคนต้องขอให้จัดให้มีข้อมูลความปลอดภัย อย่างไรก็ตามป้ายเตือนอาจจัดเป็นทางเลือกได้ บางสถาบันอาจเลือกให้จัดทำฉลากเมื่อองค์ประกอบของสารผสมมีความเข้มข้นระหว่าง 0.1% และ 1.0% ซึ่งบางสถาบันอาจไม่จำเป็นต้องร้องขอเพื่อจัดให้มีที่ความเข้มข้นนี้ได้
หมายเหตุ 2: 
องค์ประกอบของสารผสมนั้นจัดเป็นสารก่อมะเร็ง กลุ่ม 2 มีความเข้มข้น ≥1.0% ต้องจัดให้มีทั้งข้อมูลความปลอดภัยและฉลาก
3.6.4
การสื่อสารความเป็นอันตราย

ข้อพิจารณาทั่วไปและข้อพิจารณาเฉพาะเกี่ยวกับการติดฉลากถูกจัดอยู่ในหมวด การสื่อสารความเป็นอันตราย : การติดฉลาก (บทที่ 1.4) ภาคผนวก 2 ประกอบด้วยตารางสรุปกลุ่มสารเคมีและการติดฉลาก ภาคผนวก 3 แสดงตัวอย่าง คำบรรยายข้อควรระวัง และรูปประกอบซึ่งใช้เมื่อได้รับอนุญาตโดยพนักงานเจ้าหน้าที่ ตารางที่ 3.6.2 ข้างล่างนี้แสดงการติดฉลากเฉพาะสำหรับสารเคมีและสารผสมซึ่งถูกจัดอยู่ในกลุ่มสารก่อมะเร็งแบ่งตามเกณฑ์ซึ่งถูกกล่าวถึงในบทนี้
ตารางที่ 3.5.2 การติดฉลากสารก่อมะเร็ง
	
	กลุ่ม 1 A
	กลุ่ม 1B
	กลุ่ม 2

	สัญลักษณ์
	อันตรายต่อสุขภาพ
	อันตรายต่อสุขภาพ
	อันตรายต่อสุขภาพ

	คำสัญญาณ
	อันตราย
	อันตราย
	ระวัง

	ข้อความแสดงความเป็นอันตราย
	อาจก่อให้เกิดมะเร็ง (ให้ระบุทางรับสัมผัสสารเคมี หากมีการพิสูจน์ว่าไม่มีทางรับสัมผัสอื่นที่ทำให้เกิดความผิดปกตินี้)
	อาจก่อให้เกิดมะเร็ง (ให้ระบุทางรับสัมผัสสารเคมี หากมีการพิสูจน์ว่าไม่มีทางรับสัมผัสอื่นที่ทำให้เกิดความผิดปกตินี้)
	มีข้อสงสัยว่า อาจก่อให้เกิดมะเร็ง (ให้ระบุทางรับสัมผัสสารเคมี หากมีการพิสูจน์ว่าไม่มีทางรับสัมผัสอื่นที่ทำให้เกิดความผิดปกตินี้)



3.6.5 
กระบวนการตัดสินใจ และแนวทางสำหรับการก่อมะเร็ง

กระบวนการตัดสินใจ ดังแสดงข้างล่างนี้ มิได้เป็นส่วนของระบบการจัดการจำแนกประเภท ระบบเดียวกัน แต่ได้จัดทำขึ้นเพื่อเป็นแนวทาง และขอแนะนำผู้ที่รับผิดชอบในการศึกษาการจำแนกประเภทสารเคมีให้ทำการศึกษาเกณฑ์การจัดผังการจำแนกประเภททั้งก่อนและขณะที่นำข้อกระบวนการติดสินใช้ที่อิงเหตุและผลนี้ไปใช้งาน
3.6.5.1 
กระบวนการตัดสินใจ  3.6.1 สำหรับ สารเดี่ยว

3.6.5.2 
กระบวนการตัดสินใจ  3.6.2 สำหรับสารผสม

การจำแนกประเภทสารเคมีขึ้นกับองค์ประกอบของสารผสม




3.6.5.3 
แนวทางพื้นฐาน


เป็นข้อความที่ตัดมาจากเอกสารของ the International Agency for research on Cancer (IARC) ในหัวข้อเรื่อง การประเมินความชัดเจนของหลักฐานของความเสี่ยงของการเกิดมะเร็งในมนุษย์ ดังปรากฏในหัวข้อ 3.6.5.3.1 และ 3.6.5.3.2

3.6.5.3.1 
การก่อมะเร็งในมนุษย์
3.6.5.3.1.1 
หลักฐานที่ชัดเจนบ่งบอกถึงสามารถในการก่อมะเร็งจากการศึกษาในมนุษย์ แบ่งเป็น 2 กลุ่ม :

(a) 
หลักฐานที่เพียงพอของการก่อมะเร็ง : คณะทำงานได้พิจารณาถึงสาเหตุความสัมพันธ์ระหว่างการรับสัมผัสของสารเคมี สารผสม สถานการณ์การรับสัมผัสและการเกิดมะเร็งในมนุษย์ พบว่า มีความสัมพันธ์ในเชิงบวกระหว่างการรับสัมผัสและการเกิดมะเร็ง โดยที่มีการกำจัดปัจจัยเบี่ยงเบนต่างๆ อย่างเหมาะสม 
(b) 
หลักฐานที่จำกัดของการก่อมะเร็ง: พบว่า มีความสัมพันธ์ในเชิงบวกระหว่างการรับสัมผัสของสารเคมี สารผสม หรือสถานการณ์การรับสัมผัส และการเกิดมะเร็งจากการศึกษาถึงสาเหตุของการเกิดมะเร็งซึ่งทำการศึกษาและพิจารณาโดยคณะทำงาน การศึกษานี้ไม่สามารถกำจัดปัจจัยเบี่ยงเบนต่างๆ อย่างเหมาะสมไปได้
3.6.5.3.1.2 
ในบางกรณีมีการใช้การจำแนกประเภทดังแสดงข้างบนนี้ในการจัดระดับของหลักฐานซึ่งมีความสัมพันธ์กับการเกิดมะเร็งในอวัยวะหรือเนื้อเยื่อที่เฉพาะเจาะจง
3.6.5.3.2 
การก่อมะเร็งในสัตว์ทดลอง

หลักฐานที่ชัดเจนบ่งบอกถึงสามารถในการก่อมะเร็งในสัตว์ทดลองจะถูกจัดเป็น 3 กลุ่มดังนี้
(a) 
หลักฐานที่เพียงพอของการก่อมะเร็ง : คณะทำงานได้พิจารณาถึงสาเหตุ ความสัมพันธ์ระหว่างสารเคมีหรือสารผสมและการเพิ่มขึ้นของอุบัติการณ์การเกิดก้อนเนื้องอก ชนิดรุนแรงและลุกลามหรือ ภาวะร่วมของ ก้อนเนื้องอก ประเภทไม่รุนแรง และ รุนแรงและลุกลาม ใน (i) 2 สายพันธุ์หรือมากกว่าในสัตว์ทดลอง (ii) ใน 2 การศึกษาทดลองที่เป็นอิสระต่อกันหรือมากกว่า 2 การศึกษาโดยทำการทดลองใน 1 สายพันธุ์ ซึ่งจัดการทดลองในช่วงเวลาที่แตกต่างกัน หรือ ในห้องทดลองที่ต่างกัน หรือ วิธีการที่แตกต่างกัน
(b) 
ข้อยกเว้น จาก 1 การศึกษาทดลอง ใน 1 สายพันธุ์ ซึ่งพบหลักฐานที่เพียงพอของการเกิดมะเร็ง กรณีที่เป็นก้อนเนื้องอกชนิดรุนแรงและลุกลามแต่มีลักษณะที่ระดับความไม่แน่นอน (ไม่ปกติ) ต่อ อุบัติการณ์ ตำแหน่งที่เกิด ลักษณะชนิดของมะเร็ง อายุ และระยะเวลาที่เกิดมะเร็ง
(c) 
หลักฐานที่มีข้อจำกัด: ข้อมูลที่ได้นั้นระบุได้ว่าเป็นมะเร็งแต่มีข้อจำกัดในการประเมิน เพราะ (i) หลักฐานที่พบ ได้มาจากเพียง 1 การทดลองเท่านั้น หรือ (ii) ไม่สามารถตอบคำถามเกี่ยวกับ การออกแบบ วิธีการ และการแปรผลของการทดลองได้ หรือ (iii) สารเคมี หรือสารผสม เพิ่มหลักฐานเพียงในมะเร็งชนิดรุนแรงและลุกลามหรือ ก้อนเนื้องอกที่ไม่สามารถระบุได้อย่างแน่ชัด หรือ ก้อนเนื้องอกที่ระบุแน่ชัดแต่เป็นชนิดที่สามารถเกิดขึ้นเองได้โดยไม่ต้องสัมผัสสารเคมีในสัตว์ทดลองชนิดนี้
บทที่ 3.7
ความเป็นพิษต่อระบบสืบพันธุ์
(REPRODUCTIVE TOXICITY)
3.7.1 
คำจำกัดความและข้อพิจารณาทั่วไป
3.7.1.1 
ความเป็นพิษต่อระบบสืบพันธุ์
ความเป็นพิษต่อระบบสืบพันธุ์หมายถึงการเกิดความผิดปกติเกี่ยวกับสมรรถภาพทางเพศ และการปฏิสนธิในเพศชายและหญิง รวมถึงความผิดปกติเกี่ยวกับการพัฒนาการเด็ก คำจำกัดความที่นำเสนอนี้คัดมาจากทำงานของ IPCS/EHC Document N0 225 เกี่ยวกับหลักการสำหรับการประเมินความเสี่ยงด้านสุขภาพซึ่งเกี่ยวข้องกับระบบสืบพันธุ์กับการรับสัมผัสสารเคมี สำหรับจุดประสงค์การจำแนกประเภทสารเคมีที่ทำให้เกิดความผิดปกติชนิดถ่ายทอดสู่ลูกหลานได้นั้นได้อธิบายไว้ใน การก่อให้เกิดการกลายพันธุ์ของเซลล์สืบพันธุ์ (บทที่ 3.5) แต่ในบทนี้จะกล่าวถึงอันตรายซึ่งแยกจากการกลายพันธุ์ของระบบสืบพันธุ์
ในระบบการจำแนกประเภทสำหรับความเป็นพิษต่อระบบสืบพันธุ์นี้จะแบ่งเป็น 2 กลุ่มย่อย
· อันตรายต่อหน้าที่ทางเพศและการปฏิสนธิ
· อันตรายต่อการพัฒนาของเด็ก
ความเป็นพิษต่อระบบสืบพันธุ์บางชนิดไม่สามารถอภิบายได้อย่างชัดเจนว่าเป็นความบกพร่องของหน้าที่ทางเพศและการปฏิสนธิหรืออันตรายต่อการพัฒนาของเด็ก อย่างไรก็ตามสารเคมีที่ทำให้เกิดผลกระทบเหล่านี้จะถูกจำแนกประเภทเป็นสารที่เป็นพิษต่อระบบสืบพันธุ์ด้วยข้อความอันตรายทั่วไป
3.7.1.2 
อันตรายต่อหน้าที่ทางเพศและการปฏิสนธิ

สารที่ทำให้เกิดอันตรายต่อความสามารถในระบบสืบพันธุ์นั้นหมายถึงสารที่ทำให้เกิดการเปลี่ยนแปลงต่อระบบสืบพันธุ์ของทั้งเพศหญิงและเพศชาย ระยะเวลาการเข้าสู่วัยเจริญพันธุ์ การสร้างและการขนส่งเซลล์สืบพันธุ์ วงจรของระบบสืบพันธุ์ ความสามารถทางเพศ การปฏิสนธิ การคลอด ผลที่เกิดขึ้นจากการตั้งครรภ์ การเจริญพันธุ์ การเปลี่ยนแปลงหรือการพัฒนาความสมบูรณ์ระบบสืบพันธุ์

อันตรายในระบบสืบพันธุ์อาจเกิดกับหรือเกิดผ่านการหลั่งน้ำนมซึ่งจะมีการจำแนกประเภทแยกจากกลุ่มอื่นๆ (ดู 3.7.2.1) ทั้งนี้เนื่องจากเพื่อให้เกิดความเฉพาะเจาะจงความเป็นอันตรายต่อการหลั่งน้ำนมเพื่อเป็นการเตือนอันตรายสำหรับแม่ที่ต้องให้นมลูก
3.7.1.3 
อันตรายต่อการพัฒนาของเด็ก

ในความหมายทั่วๆ ไป อันตรายต่อการพัฒนานั้นครอบคลุมความผิดปกติใดๆ ก็ตามที่รบกวนการพัฒนาปกติของมนุษย์ ไม่ว่าจะก่อนหรือหลังคลอด จากการได้รับสารเคมีโดยแม่รับสัมผัสหรือรับช่วงก่อนหรือแม้แต่หลังคลอดจนถึงช่วงวัยเจริญพันธุ์ อย่างไรก็ตามจุดประสงค์ของการจำแนกประเภทนี้เพื่อให้ข้อมูลกับหญิงตั้งครรภ์ และความสามารถในระบบสืบพันธุ์ของทั้งชายและหญิง ดังนั้นจึงอาจกล่าวได้ว่าในกลุ่มนี้เน้นอันตรายอันมักจะเกิดขึ้นระหว่างตั้งครรภ์อันเป็นผลจากการรับสัมผัสสารเคมีของพ่อแม่ อาการที่แสดงนั้นอาจเกิดในระยะเวลาใดๆ ในช่วงชีวิต อาการหลักที่เกิดขึ้นได้แก่ (a) เสียชีวิต (b) โครงสร้างผิดปกติ (c) การเจริญเติบโตผิดปกติ และ (d) เสื่อมสมรรถภาพ

3.7.2 
เกณฑ์การจำแนกประเภทสารเคมี
3.7.2.1 
กลุ่มของความเป็นอันตราย

เพื่อการจำแนกประเภทสารเคมีที่เป็นอันตรายต่อระบบสืบพันธุ์มีการแบ่งสารเคมีเป็น 2 กลุ่มคือ กลุ่มที่เป็นอันตรายต่อหน้าที่ทางเพศและการปฏิสนธิ อันตรายต่อการพัฒนาของเด็ก และกลุ่มผลกระทบของการหลั่งน้ำนม 
รูป 3.7.1 :  กลุ่มสารอันตรายต่อระบบสืบพันธุ์
	กลุ่ม 1:
	ทราบชัดเจนหรือคาดว่าทำให้เกิดอันตรายต่อระบบสืบพันธุ์ในมนุษย์
สารเคมีในกลุ่มนี้รวมถึงสารเคมีซึ่งทราบแน่ชัดว่าทำให้เกิดอันตรายต่อหน้าที่ทางเพศและการปฏิสนธิหรืออันตรายต่อการพัฒนาของมนุษย์ซึ่งมีหลักฐานจากการศึกษาในสัตว์ทดลอง หรือจากข้อมูลอื่นๆ ซึ่งแสดงอย่างชัดเจนว่าสารเคมีเหล่านี้รบกวนการทำงานของการสืบพันธุ์ในมนุษย์ สำหรับจุดประสงค์ของข้อกำหนด สารเคมีเหล่านี้สามารถแบ่งได้อย่างชัดเจนจากหลักฐานว่ามีข้อมูลขั้นพื้นฐานจากมนุษย์ (กลุ่ม 1A) หรือ จากสัตว์ทดลอง (1B)

	กลุ่ม 1A:
	ทราบชัดเจนว่าทำให้เกิดอันตรายต่อระบบสืบพันธุ์ในมนุษย์
การจัดสารเคมีเข้ากลุ่มนี้ขึ้นกับหลักฐานที่ปรากฏในมนุษย์

	กลุ่ม 1B:
	คาดว่าทำให้เกิดอันตรายต่อระบบสืบพันธุ์ในมนุษย์

การจัดสารเคมีเข้ากลุ่มนี้ขึ้นกับหลักฐานที่ปรากฏในสัตว์ทดลอง หลักฐานดังกล่าวต้องแสดงชัดเจนว่าสารนั้นมีอันตรายต่อหน้าที่ทางเพศและการปฏิสนธิหรือการพัฒนา ไม่ปรากฏอาการอื่นใด หรือในกรณีที่พบว่ามีสารเคมีอื่นปนอยู่ด้วยนั้นต้องมั่นใจว่าการเกิดอันตรายต่อระบบสืบพันธุ์มิได้เป็นอันตรายที่ไม่เฉพาะเจาะจงจากอาการข้างเคียงอื่นใด อย่างไรก็ตาม ในกรณีที่กลไกการเกิดอันตรายที่ชัดเจนในมนุษย์ยังไม่เป็นที่ทราบแน่ชัด ควรจำแนกประเภทสารนี้เป็น กลุ่ม 2  เพื่อความเหมาะสมต่อไป

	กลุ่ม 2:
	อาจทำให้เกิดอันตรายต่อระบบสืบพันธุ์ในมนุษย์

สารเคมีในกลุ่มนี้รวมถึงสารเคมีที่ก่อให้เกิดอันตรายซึ่งอาจปรากฏหลักฐานจากมนุษย์และสัตว์ทดลอง หรือบางครั้งอาจเป็นข้อมูลเพิ่มเติมว่าก่อให้เกิดอันตรายต่อหน้าที่ทางเพศและการปฏิสนธิหรือการพัฒนาในมนุษย์ ไม่ปรากฏสารเคมีอื่นๆ หรือในกรณีที่พบว่ามีสารเคมีอื่นปนอยู่ด้วยนั้นต้องมั่นใจว่าการเกิดอันตรายต่อระบบสืบพันธุ์มิได้เป็นอันตรายที่ไม่เฉพาะเจาะจงจากสารเคมีอื่นที่ปนอยู่ และมีหลักฐานไม่เพียงพอในการจัดสารเคมีนี้เป็น สารกลุ่ม 1 ตัวอย่างเช่น ขาดการศึกษาที่ทำให้หลักฐานนั้นมีคุณภาพ ดังนั้นเพื่อความเหมาะสมจึงจัดให้สารนี้อยู่ ในกลุ่ม 2



รูป 3.7.1 :  (b) กลุ่มสารมีผลต่อการเลี้ยงลูกด้วยน้ำนมแม่
	มีผลต่อหรือผ่านทางการเลี้ยงลูกด้วยน้ำนมแม่
มีการจำแนกประเภทสารที่มีผลต่อหรือผ่านทางการเลี้ยงลูกด้วยน้ำนมแม่แยกจากสารกลุ่มอื่นๆ เป็นที่ทราบว่าสารหลายชนิดไม่มีข้อมูลเกี่ยวกับศักยภาพในการทำให้เกิดอันตรายต่อลูกหลานผ่านทางน้ำนม แต่อย่างไรก็ตามสารเคมีในกลุ่มนี้สามารถถูกดูดซึมผ่านทางแม่และพบว่ารบกวนการหลั่งน้ำนมหรืออาจพบสารนี้(รวมทั้งเมตาโบไลท์) ในน้ำนมในปริมาณที่สามารถทำให้เกิดอันตรายต่อทารกที่ดื่มนมได้ ดังนั้นควรมีการจำแนกสารประเภทนี้เพื่อบ่งชี้ถึงอันตรายต่อเด็กที่ดื่มนมแม่ การจัดแบ่งกลุ่มสารเคมีนี้ขึ้นอยู่กับ
(a) การศึกษา การดูดซึม การเปลี่ยนแปลงโครงสร้างของสารเคมี การกระจายตัว และการกำจัดสารเคมี บอกถึงการพบสารเคมีนี้ในน้ำนมและพบในระดับความเป็นพิษในน้ำนม และ/หรือ
(b) ผลจากการศึกษาใน 1 หรือ 2 รุ่น ในสัตว์ทดลองซึ่งให้หลักฐานชัดเจนเกี่ยวกับอันตรายในลูกซึ่งสามารถผ่านจากนม หรือ อันตรายต่อคุณภาพของน้ำนมแม่ และ/หรือ
(c) หลักฐานในมนุษย์บ่งบอกอันตรายต่อทารกช่วงการให้นม


3.7.2.2 
พื้นฐานของการจำแนกประเภทสารเคมี
3.7.2.2.1 
การจำแนกประเภทสารเคมีขึ้นกับเกณฑ์พื้นฐานที่เหมาะสม ตามโครงร่างดังแสดงข้างบน และการประเมินน้ำหนักของหลักฐานที่ปรากฏ การจำแนกประเภทสารเคมีที่เป็นอันตรายต่อระบบสืบพันธุ์หรือต่อการพัฒนาการนั้นเพื่อให้ข้อมูลเกี่ยวกับคุณสมบัติเฉพาะตัวของสารเคมีเหล่านี้ในการทำให้เกิดอันตรายดังกล่าว โดยเน้นว่าอันตรายที่เกิดขึ้นนี้มิได้มาจากผลที่ไม่เฉพาะเจาะจงของสารเคมีอื่นๆ
3.7.2.2.2 
ในการประเมินความเป็นพิษต่อการพัฒนาการนั้นมีความจำเป็นต้องพิจารณาปัจจัยที่เป็นไปได้ของความเป็นพิษในแม่
3.7.2.2.3 
หลักฐานที่ปรากฏในมนุษย์ให้ข้อมูลพื้นฐานในการจัดสารเคมี กลุ่ม 1A ควรเป็นหลักฐานอันตรายต่อระบบสืบพันธุ์ที่เชื่อถือได้ หลักฐานดังกล่าวตามอุดมคติแล้วยังควรได้มาจากการศึกษาทางด้านระบาดวิทยาที่ดี รวมถึงมีการควบคุมตัวแปรที่เหมาะสม การประเมินที่มีความสมดุล ให้พิจารณาเกี่ยวกับปัจจัยโน้มเอียงอื่นๆ ในกรณีที่พบว่าข้อมูลจากมนุษย์ยังมีความคลาดเคลื่อนควรเพิ่มข้อมูลจากการศึกษาในสัตว์ทดลองและพิจารณาจำแนกประเภทสารเคมี เป็น กลุ่ม 1B

3.7.2.3 
น้ำหนักของหลักฐาน
3.7.2.3.1 
การจำแนกประเภทสารเคมีที่เป็นอันตรายต่อระบบสืบพันธุ์นั้นขึ้นอยู่กับพื้นฐานในการประเมินน้ำหนักของหลักฐานที่ปรากฏ หมายถึง ต้องมีการใช้หลักฐานข้อมูลทั้งหมดที่มีอยู่ในการประเมินความเป็นพิษดังกล่าว ข้อมูลเหล่านี้ได้แก่ข้อมูลทางการศึกษาด้านระบาดวิทยา รายงานกรณีศึกษาในมนุษย์ การศึกษาผลเฉพาะเจาะจงต่อระบบสืบพันธุ์ในการศึกษากึ่งเรื้อรัง เรื้อรัง และการศึกษาพิเศษในสัตว์ทดลองซึ่งแสดงข้อมูลสำคัญของอันตรายต่อระบบสืบพันธุ์และเกี่ยวกับต่อมไร้ท่อ และยังครอบคลุมถึงการประเมินคุณสมบัติทางด้านเคมีโดยเฉพาะอย่างยิ่งในกรณีที่มีข้อมูลไม่เพียงพอ ปัจจัยที่มีผลต่อการให้น้ำหนักกับหลักฐานได้แก่คุณภาพของการศึกษาทดลอง ความคงที่ของผลการการทดลอง ลักษณะและความรุนแรงของอันตรายที่เกิด ระดับความแตกต่างอย่างมีนัยสำคัญ จำนวนที่เกิดอันตราย ทางรับสัมผัสหลักในมนุษย์ ทั้งนี้โดยปราศจากปัจจัยโน้มเอียงใดๆ ผลการศึกษาทั้งในเชิงบวกและลบ จะถูกนำมาเป็นข้อมูลในการพิจารณาน้ำหนักของหลักฐาน แต่อย่างไรก็ตาม ผลบวกจากการศึกษาเพียงครั้งเดียวซึ่งสอดคล้องกับหลักการทางวิทยาศาสตร์ประกอบกับผลบวกนี้แสดงความมีนัยสำคัญทางสถิติ ผลดังกล่าวนี้ก็สามารถใช้ในการจำแนกประเภทสารเคมีได้ (ดู หัวข้อ 3.7.2.2.3)
3.7.2.3.2 
การศึกษาพิษวิทยาจลศาสตร์ในสัตว์ทดลองและมนุษย์ นำมาซึ่งข้อมูลเกี่ยวกับบริเวณที่ออกฤทธิ์ กลไกหรือช่องทางการออกฤทธิ์ของสารเคมีซึ่งนำไปสู่ข้อมูลที่สำคัญส่งผลต่อการเพิ่มหรือลดอันตรายอันจะเกิดขึ้นกับสุขภาพของมนุษย์ได้ ในกรณีที่แสดงอย่างชัดเจนว่ากลไกหรือช่องทางการเกิดฤทธิ์ของสารเคมีในมนุษย์ไม่พบอย่างเด่นชัด หรือเมื่อข้อมูลทางพิษวิทยาจลศาสตร์ที่แตกต่างกันและไม่แสดงความเป็นพิษใดๆ ต่อมนุษย์นั้น ดังนั้นไม่จัดให้สารนี้เป็นสารที่เป็นอันตรายต่อระบบสืบพันธุ์ในสัตว์ทดลอง
3.7.2.3.3 
ความเป็นพิษต่อระบบสืบพันธุ์ในบางกรณีที่พบในสัตว์ทดลองนั้นเป็นความเป็นพิษที่มีนัยต่ำในเชิงพิษวิทยาจึงไม่จำเป็นต้องทำการจำแนกประเภทเฉพาะใดๆ ยกตัวอย่างเช่น การเปลี่ยนแปลงเล็กน้อยสำหรับน้ำอสุจิ หรือ อุบัติการณ์การเกิดการเปลี่ยนแปลงเองของตัวอ่อน การเปลี่ยนแปลงเพียงเล็กน้อยของตัวอ่อนเช่น โครงสร้างกระดูก น้ำหนัก หรือการประเมินพัฒนาการหลังการคลอดที่แตกต่าง
3.7.2.3.4
ตามอุดมคติของการศึกษาในสัตว์ทดลองนั้นต้องแสดงชัดเจนว่าเป็นอันตรายที่เกิดต่อระบบสืบพันธุ์อย่างเฉพาะเจาะจงโดยปราศจากอันตรายอันสืบเนื่องมาจากระบบอื่นๆ แต่อย่างไรก็ตามในกรณีที่เกิดอันตรายต่อการพัฒนาการพร้อมกับเกิดอันตรายในระบบอื่นๆด้วยนั้น ถ้าเป็นไปได้ต้องทำการประเมินศักยภาพการเกิดอันตรายทั้งหมดทุกระบบในภาพรวม ในเรื่องของอันตรายต่อระบบสืบพันธุ์นี้เน้นที่ความผิดปกติต่อตัวอ่อนเป็นลำดับแรก ต่อมาพิจารณาถึงความเป็นอันตรายต่อแม่ พร้อมกับศึกษาปัจจัยอื่นๆ ซึ่งมีผลต่อการเกิดอันตรายนี้อันเป็นการให้น้ำหนักต่อหลักฐานในการพิจารณาจำแนกประเภท โดยทั่วไปแล้วจะไม่ให้ความสำคัญกับการเกิดความผิดปกติของการพัฒนาการในเด็กที่พบระดับสารเคมีซึ่งสามารถก่อความเป็นพิษต่อแม่ ในกรณีเช่นนี้มักจะทำการศึกษาเป็นกรณีไปเมื่อพบความสัมพันธ์เท่านั้น
3.7.2.3.5 
ข้อมูลที่เหมาะสมนั้นมีความสำคัญต่อการพิจารณาความเป็นพิษต่อการพัฒนาการว่าเกิดจากกลไกความเป็นพิษที่เฉพาะเจาะจงจากแม่หรือความเป็นพิษที่ไม่เฉพาะเจาะจงเช่นในกรณีที่แม่มีความเครียดและรบกวนต่อสภาวะสมดุล โดยทั่วไปการพบข้อมูลความเป็นพิษในแม่ จะไม่นำมาใช้ในการบ่งชี้ผลลบต่อตัวอ่อนจนกว่ามีการแสดงที่ชัดเจนว่าเป็นผลที่ไม่เฉพาะเจาะจง  โดยเฉพาะอย่างยิ่งเมื่อพบในกรณีที่เกิดอันตรายต่อตัวอ่อนอย่างมีนัยสำคัญเช่นการเปลี่ยนแปลงชนิดที่ไม่สามารถคืนสู่สภาพเดิมได้ของโครงสร้างหรือพิการ ในบางสถานการณ์สามารถยืนยันได้ชัดเจนว่าความผิดปกติที่พบกับระบบสืบพันธุ์นั้นเป็นผลกระทบสืบเนื่องจากความผิดปกติของแม่ ตัวอย่างเช่น สารเคมีที่มีความเป็นพิษต่อการเจริญเติบโตของทารกในครรภ์ 
3.7.2.4 
เป็นอันตรายต่อแม่
3.7.2.4.1
การพัฒนาการของเด็กตลอดระยะเวลาตั้งครรภ์และในช่วงแรกของการตั้งครรภ์นั้นเป็นช่วงที่มีความเสี่ยงต่อสารเคมีในแม่ทั้งจากกลไกที่ไม่เฉพาะเจาะจงเช่น แม่เกิดความเครียดหรือมีการรบกวนสภาวะสมดุลและกลไกที่มีความเฉพาะเจาะจงจากแม่ ดังนั้นการแปลผลการจำแนกประเภทของสารที่เป็นอันตรายต่อการพัฒนาการต้องพิจารณาปัจจัยที่เป็นไปได้ที่ทำให้เกิดอันตรายต่อแม่ ซึ่งจัดเป็นเรื่องที่ซับซ้อนเพราะมีความไม่แน่นอนต่อความสัมพันธ์ระหว่างความเป็นพิษต่อแม่และการพัฒนาการของลูก ข้อมูลคำแนะนำของผู้เชี่ยวชาญประกอบกับน้ำหนักของหลักฐานจากการศึกษาที่พบจะช่วยในการจำแนกประเภทสารที่เป็นอันตรายต่อการพัฒนาการของลูกให้เหมาะสมขึ้น อันตรายต่อระบบสืบพันธุ์นี้เน้นที่ความผิดปกติต่อตัวอ่อนเป็นลำดับแรก ต่อมาพิจารณาถึงความเป็นอันตรายต่อแม่ พร้อมกับศึกษาปัจจัยอื่นๆ ซึ่งมีผลต่อการเกิดอันตรายนี้อันเป็นการให้น้ำหนักต่อหลักฐานเพื่อใช้สรุปในการพิจารณาจำแนกประเภท
3.7.2.4.2 
ข้อมูลการสังเกตในช่วงตั้งครรภ์พบว่าความเป็นพิษต่อแม่ จะส่งผลต่อการพัฒนาการของลูกผ่านกลไกที่ไม่เฉพาะเจาะจงซึ่งทำให้เกิดอันตรายต่างๆ อันได้แก่ ตัวอ่อนมีน้ำหนักต่ำ ความล่าช้าในการเชื่อมกันของกระดูก การสลายโครงสร้าง การเกิดโครงสร้างที่ผิดปกติในบางสายพันธุ์ อย่างไรก็ตาม ความจำกัดในจำนวนของการศึกษาเกี่ยวกับความสัมพันธ์ ระหว่างการพัฒนาการในลูกและความเป็นพิษต่อแม่ส่งผลต่อความล้มเหลวในการนำเสนอความสัมพันธ์ที่มีความคงที่ และพิสูจน์ซ้ำได้ของการศึกษาข้ามสายพันธุ์ อันตรายต่อการพัฒนาการอาจเกิดขึ้นได้แม้ในการเกิดความเป็นพิษต่อแม่ซึ่งเชื่อว่ามาจากอันตรายต่อการพัฒนาการ ยกเว้นแต่ไม่สามารถจะแปลผลเป็นบางกรณีว่าอันตรายต่อการพัฒนาการนี้เกิดจากอันตรายที่มีต่อแม่ นอกเหนือไปกว่านั้น การจำแนกประเภทของสารเคมีควรใพิจารณาถึงอันตรายซึ่งมีนัยสำคัญต่อลูกหลาน เช่น ความผิดปกติซึ่งไม่สามารถกลับคืนสภาพเดิมได้ ดังกรณีของโครงสร้างที่ผิดปกติ การตายของตัวอ่อน ความบกพร่องของหน้าที่หลังการเกิดของทารก
3.7.2.4.3 
การจำแนกประเภทสารเคมีไม่ควรที่จะมองข้ามความสำคัญกับสารเคมีซึ่งก่อให้เกิดอันตรายต่อการพัฒนาการพร้อมกับการเกิดอันตรายต่อแม่ ถึงแม้แต่ในกรณีที่มีการแสดงกลไกที่เฉพาะเจาะจง  ในกรณีเช่นนี้เพื่อความเหมาะสมควรจัดให้สารเคมีนี้อยู่ในกลุ่ม 2 มากกว่ากลุ่ม 1 อย่างไรก็ตามเมื่อสารเคมีชนิดนี้มีความเป็นพิษอย่างร้ายแรงต่อแม่ ส่งผลให้แม่เสียชีวิต เซลล์ตาย อาจจะส่งผลให้เกิดการพัฒนาการที่ผิดปกติอันเป็นผลมาจากความเป็นพิษต่อแม่ และไม่จัดเป็นผลกระทบของการพัฒนาการ จึงไม่จำเป็นต้องจำแนกประเภทสารเคมีชนิดนี้ในกรณีที่การพัฒนาการเปลี่ยนแปลงต่ำ เช่น ตัวอ่อนน้ำหนักตัวลดในระดับต่ำ การล่าช้าในการเชื่อมต่อของกระดูก ซึ่งเกิดพร้อมกับความเป็นพิษของแม่
3.7.2.4.4 
อาการที่พบในการประเมินความเป็นพิษต่อแม่ ดังแสดงข้างล่างนี้ ถ้าเป็นไปได้ควรทำการประเมินด้านนัยสำคัญทางสถิติ หรือ ชีวภาพ และความสัมพันธ์ระหว่างการตอบสนองและขนาดของสารเคมี
การเสียชีวิตของแม่: พิจารณาเมื่อการเพิ่มจำนวนการตายกลุ่มทดลองสูงกว่ากลุ่มควบคุมโดยที่ลักษณะของการเกิดนี้ขึ้นอยู่กับความเข้มข้นของสารเคมี และอันตรายนี้อาจจะนำไปสู่อันตรายต่อระบบได้ การเสียชีวิตของแม่ที่สูงกว่า 10% เป็นค่าที่ต้องให้ความสำคัญ และระดับสารเคมีที่ทำให้เกิดอันตรายนี้ไม่ควรนำไปประเมินต่อไป
ดัชนีการจับคู่ (Mating Index) (จำนวนของสัตว์ทดลองที่พบคราบเซลล์ตายที่ ท่อเซมินอล หรืออสุจิ/จำนวนคู่ x 100)


ดัชนีการปฏิสนธิ (Fertility Index) (จำนวนของสัตว์ทดลองที่พบการฝังตัว/จำนวนคู่ x 100)1

ระยะเวลาการตั้งครรภ์ (จนถึงระยะคลอด)
น้ำหนักตัวและการเปลี่ยนแปลงของน้ำหนักตัว:  ควรพิจารณาถึงการเปลี่ยนแปลงของน้ำหนักตัวของแม่และ/หรือ ค่าแปลงน้ำหนักตัวของแม่ และครอบคลุมถึงการประเมินอันตรายต่อแม่ในกรณีที่มีข้อมูล ค่าแปลงน้ำหนักตัวหมายถึงการเปลี่ยนแปลงน้ำหนักตัวซึ่งเป็นความแตกต่างระหว่างน้ำหนักตัวก่อนและหลังคลอดหักออกด้วยค่า น้ำหนักของมดลูก(หรืออาจใช้ ค่าผลรวมน้ำหนักของตัวอ่อน) ซึ่งอาจใช้เป็นตัวชี้วัดผลอันตรายต่อแม่หรือมดลูกได้ แต่สำหรับกระต่ายแล้วน้ำหนักตัวที่เพิ่มขึ้นมิได้เป็นตัวชี้วัดที่มีประโยชน์สำหรับอันตรายที่มีต่อแม่เพราะค่าน้ำหนักมีค่าแปรปรวนมากระหว่างการตั้งครรภ์
การกินอาหารและน้ำ (ในกรณีที่ชัดเจน): การกินอาหารและดื่มน้ำที่ลดลงของกลุ่มทดลองเมื่อเปรียบเทียบกับกลุ่มควบคุมอาจใช้เป็นตัวชี้วัดที่พบสำหรับอันตรายที่มีต่อแม่โดยเฉพาะอย่างยิ่งเมื่อผสมสารทดสอบลงไปในอาหารและน้ำดื่ม การเปลี่ยนแปลงในการกินอาหารและน้ำดื่มควรทำการประเมินควบคู่ไปกับน้ำหนักตัวของแม่เมื่อปรากฎผลชัดเจนต่อความเป็นพิษต่อแม่
การประเมินอาการทางคลินิก (รวมถึง อาการทางคลินิก โลหิตวิทยา และการศึกษาทางเคมีคลินิก): การเพิ่มอุบัติการณ์ของความเป็นพิษซึ่งแสดงโดยอาการทางคลินิกในกลุ่มทดลองเมื่อเปรียบเทียบกับกลุ่มทดลองอาจใช้เป็นตัวชี้วัดของการประเมินความเป็นพิษต่อแม่ เมื่อเป็นเช่นนี้ควรจัดให้มีการรายงาน ชนิด อุบัติการณ์ ระดับและระยะเวลาของอาการที่เกิด ตัวอย่างอาการทางคลินิกที่เกิดขึ้นในอันตรายต่อแม่ได้แก่ โคม่า กระตือรือร้นมากกว่าปกติ สูญเสียการทรงตัว เดินลำบาก หายใจลำบาก
ข้อมูลหลังการเสียชีวิต : การเพิ่มขึ้นของอุบัติการณ์ และ/หรือ ความรุนแรงของรอยโรคที่พบหลังการเสียชีวิตอาจใช้เป็นตัวชี้วัดของความเป็นพิษต่อแม่ ทั้งนี้ยังรวมถึงความผิดปกติทางพยาธิวิทยาหรือน้ำหนักของอวัยวะ เช่น น้ำหนักอวัยวะ สัดส่วนน้ำหนักอวัยวะต่อน้ำหนักร่างกาย หรือสัดส่วนน้ำหนักอวัยวะต่อน้ำหนักสมอง และเมื่อมีการยืนยันผลความผิดปกติทางพยาธิวิทยาในอวัยวะที่ได้รับผลกระทบนั้น การเปลี่ยนแปลงของน้ำหนักอวัยวะเป้าหมายอย่างมีนัยสำคัญของกลุ่มทดลองเมื่อเปรียบเทียบกับกลุ่มควบคุม จะช่วยในการพิจารณาเกี่ยวกับอันตรายต่อแม่อีกด้วย
3.7.2.5 
ข้อมูลจากสัตว์และการทดลอง
3.7.2.5.1 
มีวิธีการทดลองที่เป็นที่ยอมรับมากมาย ได้แก่ การทดสอบอันตรายต่อพัฒนาการ (เช่นแนวทางการทดสอบ OECD 414 แนวทาง ICH  S5A 1993) วิธีการทดสอบความเป็นอันตรายก่อนและหลังคลอด (เช่น ICH S5B 1995) และการทดสอบความเป็นพิษใน 1 หรือ 2 รุ่น (เช่น แนวทางการทดสอบ OECD  414, 416)
3.7.2.5.2 
ผลจากการทดสอบเบื้องต้น (เช่น แนวทางการทดสอบ OECD 421 การทดสอบเบื้องต้นของอันตรายต่อระบบสืบพันธุ์/การพัฒนาการ และ 422 การทดสอบร่วมความเป็นพิษเมื่อได้รับสารเคมีซ้ำและอันตรายต่อระบบสืบพันธุ์/การพัฒนาการ) สามารถใช้ประกอบในการพิจารณาการจำแนกประเภท ถึงแม้ว่าเป็นที่ยอมรับว่าคุณภาพของหลักฐานนี้มีความเชื่อถือได้ต่ำว่าหลักฐานจากการศึกษาอย่างเต็มรูปแบบ
3.7.2.5.3 
การพบอันตรายหรือความเปลี่ยนแปลงในการศึกษาของการได้รับสารเคมีซ้ำทั้งในระยะสั้นและระยะยาวซึ่งบ่งบอกถึงความเป็นพิษต่อหน้าที่ทางเพศขณะที่ไม่พบความเป็นอันตรายต่อระบบอื่นๆด้วยทั่วไปนั้นสามารถใช้เป็นพื้นฐานในการจำแนกประเภทสารเคมี เช่น การเปลี่ยนแปลงทางพยาธิสภาพของอวัยวะสืบพันธุ์
3.7.2.5.4 
หลักฐานจากศึกษา ในหลอดทดลอง หรือจากการทดสอบจากสัตว์ซึ่งมิได้เลี้ยงลูกด้วยนม และจากสารเคมีซึ่งมีโครงสร้างคล้ายกัน ข้อมูลทั้งหมดเหล่านี้สามารถนำมาใช้ในการจำแนกประเภทสารเคมี ซึ่งผู้เชี่ยวชาญต้องมีการประเมินข้อมูลที่มีอยู่ ข้อมูลที่ไม่เพียงพอไม่ควรนำมาใช้เป็นการสนับสนุนเบื้องต้นในการจำแนกประเภทสารเคมี
3.7.2.5.5 
ควรให้ความสำคัญกับทางรับสัมผัสของสัตว์ทดลองซึ่งต้องมีความสัมพันธ์กับสภาวะการได้รับสารเคมีในมนุษย์ แต่อย่างไรก็ตามในทางปฏิบัติการทดสอบความเป็นพิษต่อระบบสืบพันธุ์นั้นมักทดสอบสารเคมีโดยผ่านการกิน ซึ่งการศึกษานี้มีความเหมาะสมสำหรับประเมินอันตรายต่อระบบสืบพันธุ์ ในกรณีที่แสดงอย่างชัดเจนว่ากลไกหรือช่องทางการเกิดฤทธิ์ของสารเคมีในมนุษย์ไม่พบอย่างเด่นชัด หรือเมื่อข้อมูลทางพิษวิทยาจลศาสตร์ที่แตกต่างกันและไม่แสดงความเป็นพิษใดๆ ต่อมนุษย์นั้น ดังนั้นไม่จัดให้สารนี้เป็นสารที่เป็นอันตรายต่อระบบสืบพันธุ์ในสัตว์ทดลอง
3.7.2.5.6 
การศึกษาซึ่งเกี่ยวกับทางรับสัมผัสของสารเคมี เช่นการฉีดเข้าเส้นเลือดดำ หรือเข้าช่องท้อง อาจทำให้เกิดการรับสัมผัสต่ออวัยวะในระบบสืบพันธุ์ในระดับความเข้มข้นของสารทดสอบที่สูงเกินความเป็นจริง หรืออาจทำให้เกิดการทำลายเฉพาะที่ต่ออวัยวะสืบพันธุ์ เช่น โดยการระคายเคือง ดังนั้นจึงควรให้ความระมัดระวังต่อการแปลผล ซึ่งอาจไม่จัดเป็นพื้นฐานสำหรับการจำแนกประเภทสารเคมี
3.7.2.5.7 
มีการตกลงร่วมกันระหว่างเกณฑ์ของการจำกัดความเข้มข้นของสารเคมี ในกรณีที่ความเข้นข้นสูงกว่าที่กำหนดและทำให้เกิดอันตรายต่อระบบสืบพันธุ์ดังนั้นจึงอยู่นอกเหนือจากเกณฑ์ที่กำหนด อย่างไรก็ตามไม่มีข้อกำหนดเกี่ยวกับระดับขนาดของความเข้มข้นในกลุ่มงาน OECD ในบางแนวทางของการทดสอบมีการกำหนดความเข้มข้น แต่ในบางแนวทางการทดสอบกล่าวว่าสามารถเพิ่มขนาดความเข้มข้นได้เมื่อพบว่าการรับสัมผัสสูงในมนุษย์ซึ่งระดับปกติไม่สามารถให้ผลลัพธ์ใดๆได้ ประกอบกับความแตกต่างของสายพันธุ์ทำให้เกิดความแตกต่างพิษวิทยาจลศาสตร์ การจำกัดขนาดความเข้มข้นอาจไม่เพียงพอและเหมาะสมต่อบางสถานการณ์เนื่องจากมนุษย์มีความไวกว่าสัตว์ทดลอง
3.7.2.5.8 
ตามหลักการพบว่า การเกิดอันตรายต่อระบบสืบพันธุ์มักจะพบได้ในกรณีที่มีการศึกษาในสัตว์ทดลองในระดับความเข้มข้นสูงเท่านั้น (เช่น ขนาดที่ทำให้เกิดความผิดปกติของต่อมลูกหมากอย่างรุนแรง เสียชีวิต) ซึ่งไม่สามารถทำให้จำแนกประเภทได้ ยกเว้นแต่ในกรณีที่มีข้อมูลเกี่ยวกับ พิษวิทยาจลศาสตร์ซึ่งบ่งชี้ว่ามนุษย์แสดงได้เด่นชัดกว่าในสัตว์ทดลอง เมื่อเป็นดังนี้จึงสามารถจำแนกประเภทได้ และขอให้พิจารณาเกี่ยวกับความเป็นพิษต่อแม่เพื่อแนวทางต่อไป
3.7.2.5.9 
อย่างไรก็ตาม ความเฉพาะเจาะจงต่อการจำกัดความเข้มข้นจะขึ้นอยู่กับวิธีการทดสอบซึ่งใช้ในการให้ได้มาของผลการทดสอบ เช่น ในแนวทางการทดสอบ OECD สำหรับการทดสอบเมื่อได้รับสัมผัสสารเคมีซ้ำโดยทางการกิน ที่ระดับความเข้มข้นสูงของ 1000 มิลลิกรัม/กิโลกรัมของน้ำหนักตัว เว้นแต่ว่าคาดว่าที่ระดับความเข้มข้นสูงจึงมีการตอบสนองในมนุษย์ จึงจัดระดับนี้ให้เป็นระดับที่จำกัดไว้

3.7.2.5.10 
ต้องการการอภิปรายผลร่วมต่อไปในเรื่องเกณฑ์ของระดับความเข้มข้นจำกัด
3.7.3  
เกณฑ์การจำแนกประเภทของสารผสม
3.7.3.1 
การจำแนกประเภทสารเคมีเมื่อมีข้อมูลของสารผสมที่สมบูรณ์

การจำแนกประเภทสารผสมขึ้นอยู่ข้อมูลขององค์ประกอบแต่ละตัวในสารผสมโดยใช้ค่าขีดจำกัด/ขีดความเข้มข้นขององค์ประกอบ การจำแนกประเภทสารนั้นสามารถปรับเปลี่ยนเป็นกรณีไปขึ้นอยู่กับข้อมูลของตัวสารผสมนั้น เช่นผลของการทดสอบสารผสมนั้น ต้องคำนึงถึง ความเข้มข้น  ปัจจัยอื่นๆ เช่นระยะเวลา การสังเกตและการวิเคราะห์ (เช่น การวิเคราะห์ทางสถิติ ความไวของการทดสอบ) ควรทำการเก็บข้อมูลต่างๆ ที่ใช้ในการพิจารณาไว้ และสามารถนำมาพิจารณาซ้ำได้เมื่อมีการร้องขอ
3.7.3.2 
การจำแนกประเภทสารเคมีเมื่อไม่มีข้อมูลของสารผสมอย่างสมบูรณ์ : หลักการเชื่อมโยง (Bridging Principles)
3.7.3.2.1 
เมื่อมิได้ทดสอบคุณสมบัติอันตรายต่อระบบสืบพันธุ์ของสารผสม แต่มีข้อมูลอันตรายขององค์ประกอบของสารผสมหรือสารที่คล้ายกับสารผสมอย่างเพียงพอ ข้อมูลเหล่านี้สามารถนำมาใช้ในการจำแนกประเภทสารเคมีโดยใช้หลักการเชื่อมโยง แนวคิดนี้ยืนยันว่ากระบวนการการจำแนกประเภทสารเคมีสามารถใช้ข้อมูลที่มีอยู่เพื่อบ่งบอกอันตรายของสารผสมโดยไม่จำเป็นต้องทำการทดลองใดๆเพิ่มเติมในสัตว์ทดลอง
3.7.3.2.2 
การเจือจาง

ถ้าสารผสมถูกเจือจางด้วยตัวเจือจางซึ่งคาดว่าไม่ส่งผลกระทบต่อความเป็นพิษต่อระบบสืบพันธุ์ขององค์ประกอบตัวอื่นๆในสารผสม ดังนั้นสารผสมตัวใหม่อาจทำการจำแนกประเภทเป็นสารผสมที่เทียบเท่ากับสารผสมตัวเดิม
3.7.3.2.3 
การผลิตในแต่ละครั้ง

คาดว่าคุณสมบัติการทำให้เกิดอันตรายต่อระบบสืบพันธุ์ของสารผสมในการผลิตครั้งหนึ่ง จะเท่ากับสารผสมจากการผลิตครั้งอื่นๆที่เป็นสินค้าชนิดเดียวกันและถูกผลิตภายใต้การควบคุมของโรงงานเดียวกัน เว้นเสียแต่ว่ามีเหตุผลซึ่งเชื่อได้ว่ามีความแตกต่างสำคัญอื่นๆที่ทำให้คุณสมบัติการเกิดอันตรายต่อระบบสืบพันธุ์ของสารในการผลิตนั้นเปลี่ยนแปลงไป  เมื่อเป็นเช่นนี้จึงจำเป็นต้องมีการจำแนกประเภทสารเคมีใหม่
3.7.3.2.4
สารผสมที่มีคุณสมบัติคล้ายคลึงกัน

ดังแสดงข้างล่างนี้

(a) 
สารผสม 2 ชนิด  
(i)     A+ B





(ii)    C+ B ;

(b) 
ความเข้มข้นของ องค์ประกอบ Bซึ่งสารที่มีความเป็นพิษต่อระบบสืบพันธุ์เท่ากันในสารผสมทั้ง 2 ชนิด

(c) 
ความเข้มข้นของ องค์ประกอบ A ในสารผสม (i) เท่ากับความเข้มข้นองค์ประกอบ C ในสารผสม (ii);

(d) 
ข้อมูลความเป็นพิษของ องค์ประกอบ  A เท่ากับ องค์ประกอบ C  และจัดอยู่ในกลุ่มเดียวกันคาดว่าองค์ประกอบ A และ C ไม่ส่งผลกระทบต่อคุณสมบัติการก่อให้เกิดความเป็นพิษต่อระบบสืบพันธุ์ขององค์ประกอบ B 

เมื่อสารผสม (i) ถูกจำแนกประเภทโดยอาศัยข้อมูลจากการทดสอบแล้ว ดังนั้น สารผสม (ii) สามารถจัดให้อยู่ในกลุ่มความเป็นอันตรายกลุ่มเดียวกัน 
3.7.3.3 
การจำแนกประเภทสารผสมเมื่อมีข้อมูลขององค์ประกอบสารผสมทั้งหมดหรือมีข้อมูลขององค์ประกอบสารผสมเพียงบางชนิด
3.7.3.3.1 
        สารผสมจะถูกจัดให้เป็นสารอันตรายต่อระบบสืบพันธุ์เมื่อองค์ประกอบอย่างน้อย 1 ชนิดในสารผสมจัดให้อยู่ในสารอันตรายต่อระบบสืบพันธุ์กลุ่ม 1 หรือ กลุ่ม 2  และมีความเข้มข้นสูงกว่าค่าจุดตัด/ขีดจำกัดความเข้มข้นดังแสดงในตารางที่ 3.7.1 ข้างล่างนี้ โดยจัดเป็นกลุ่ม 1 และ 2 ตามลำดับ
3.7.3.3.2 สารผสมจะถูกจัดเป็นสารที่มีผลต่อหรือเมื่อได้รับจากน้ำนมเมื่ออย่างน้อยที่สุดสารองค์ประกอบหนึ่งชนิดถูกจัดเป็นสารที่มีผลต่อหรือเมื่อได้รับจากน้ำนม มีค่าจุดตัด/ขีดจำกัดความเข้มข้น ปรากฏดังแสดงในตาราง 3.7.1 สำหรับกลุ่มเพิ่มเติมสำหรับสารที่มีผลต่อหรือเมื่อได้รับจากน้ำนม
ตาราง 3.7.1 : การนำค่าจุดตัดและค่าขีดจำกัดความเข้มข้นขององค์ประกอบของสารผสมซึ่งถูกจัดเป็นสารที่มีความเป็นพิษต่อระบบสืบพันธุ์หรือมีผลต่อหรือเมื่อได้รับจากน้ำนมมาใช้ในการจำแนกประเภทสารผสม2
	กลุ่มของสารองค์ประกอบของสารผสม
	ค่าจุดตัดความเข้มข้นซึ่งจะส่งผลต่อการจัดกลุ่มของสารผสม

	
	กลุ่ม 1

สารที่มีความเป็นพิษต่อระบบสืบพันธุ์
	กลุ่ม 2

สารที่มีความเป็นพิษต่อระบบสืบพันธุ์
	กลุ่มเพิ่มเติม
สารที่มีผลต่อหรือเมื่อได้รับจากน้ำนม


	กลุ่ม 1

สารที่มีความเป็นพิษต่อระบบสืบพันธุ์
	≥  0.1 % 

(หมายเหตุ 1)
	
	

	
	≥0.3 % 

(หมายเหตุ 2)
	
	

	กลุ่ม 2

สารที่มีความเป็นพิษต่อระบบสืบพันธุ์
	
	≥  0.1 % 

(หมายเหตุ 3)
	

	
	
	≥  3. 0% 

(หมายเหตุ 4)
	

	กลุ่มเพิ่มเติม
สารที่มีผลต่อหรือเมื่อได้รับจากน้ำนม
	
	
	≥  0.1 % 

(หมายเหตุ 1)

	
	
	
	≥  0.3 % 

(หมายเหตุ 2)


หมายเหตุ 1 องค์ประกอบของสารผสมนั้นจัดเป็นสารอันตรายต่อระบบสืบพันธุ์หรือสารที่มีผลต่อหรือเมื่อได้รับจากน้ำนม
 กลุ่ม  1 มีความเข้มข้นระหว่าง 0.1% และ 0.3% พนักงานเจ้าหน้าที่ทุกคนต้องขอให้จัดให้มีข้อมูลความปลอดภัย อย่างไรก็ตามป้ายเตือนอาจจัดเป็นทางเลือกได้ บางสถาบันอาจเลือกให้จัดทำฉลากเมื่อองค์ประกอบของสารผสมมีความเข้มข้นระหว่าง 0.1% และ 0.3% ซึ่งบางสถาบันอาจไม่จำเป็นต้องร้องขอเพื่อจัดให้มีที่ความเข้มข้นนี้ได้
หมายเหตุ 2 องค์ประกอบของสารผสมนั้นจัดเป็นสารอันตรายต่อระบบสืบพันธุ์สารที่มีผลต่อหรือเมื่อได้รับจากน้ำนม
 กลุ่ม1 มีความเข้มข้น ≥ 0.3 % ต้องจัดให้มีทั้งข้อมูลความปลอดภัยและฉลาก
หมายเหตุ 3 องค์ประกอบของสารผสมนั้นจัดเป็นสารอันตรายต่อระบบสืบพันธุ์ กลุ่ม 2 มีความเข้มข้นระหว่าง 0.1% และ 3.0% พนักงานเจ้าหน้าที่ทุกคนต้องขอให้จัดให้มีข้อมูลความปลอดภัย อย่างไรก็ตามป้ายเตือนอาจจัดเป็นทางเลือกได้ บางสถาบันอาจเลือกให้จัดทำฉลากเมื่อองค์ประกอบของสารผสมมีความเข้มข้นระหว่าง 0.1% และ 3.0% ซึ่งบางสถาบันอาจไม่จำเป็นต้องร้องขอเพื่อจัดให้มีที่ความเข้มข้นนี้ได้
หมายเหตุ 4 องค์ประกอบของสารผสมนั้นจัดเป็นสารอันตรายต่อระบบสืบพันธุ์ กลุ่ม 2 มีความเข้มข้น ≥ 3.0 % ต้องจัดให้มีทั้งข้อมูลความปลอดภัยและฉลาก
3.7.4 
การสื่อสารความเป็นอันตราย

ข้อพิจารณาทั่วไปและข้อพิจารณาเฉพาะเกี่ยวกับการติดฉลากถูกจัดอยู่ในหมวด การสื่อสารความเป็นอันตราย : การติดฉลาก (บทที่ 1.4) ภาคผนวก 2 ประกอบด้วยตารางสรุปกลุ่มสารเคมีและการติดฉลาก ภาคผนวก 3 แสดงตัวอย่าง คำบรรยายข้อควรระวัง และรูปประกอบซึ่งใช้เมื่อได้รับอนุญาตโดยพนักงานเจ้าหน้าที่ 
ตารางที่ 3.7.2 การติดฉลากสารอันตรายต่อระบบสืบพันธุ์
	
	กลุ่ม 1A
	กลุ่ม 1B
	กลุ่ม 2
	กลุ่มอันตรายที่มีผลต่อหรือผ่านทางการเลี้ยงลูกด้วยน้ำนมแม่

	สัญลักษณ์
	อันตรายต่อสุขภาพ
	อันตรายต่อสุขภาพ
	อันตรายต่อสุขภาพ
	ไม่มี

	คำสัญญาณ
	อันตราย
	อันตราย
	ระวัง
	ไม่มี

	ข้อความแสดงความเป็นอันตราย
	อาจเกิดอันตรายต่อการเจริญพันธุ์หรือทารกในครรภ์ (กรณีที่ทราบต้องให้ข้อมูลอันตรายอย่างเฉพาะเจาะจงและให้ระบุทางรับสัมผัสของสารเคมี ในกรณีที่มีการพิสูจน์ว่าไม่มีทางรับสัมผัสอื่นที่ทำให้เกิดความผิดปกตินี้)
	อาจเกิดอันตรายต่อการเจริญพันธุ์หรือทารกในครรภ์ (กรณีที่ทราบต้องให้ข้อมูลอันตรายอย่างเฉพาะเจาะจงและให้ระบุทางรับสัมผัสของสารเคมี ในกรณีที่มีการพิสูจน์ว่าไม่มีทางรับสัมผัสอื่นที่ทำให้เกิดความผิดปกตินี้)
	มีข้อสงสัยว่า อาจเกิดอันตรายต่อการเจริญพันธุ์หรือทารกในครรภ์ (กรณีที่ทราบต้องให้ข้อมูลอันตรายอย่างเฉพาะเจาะจงและให้ระบุทางรับสัมผัสของสารเคมี ในกรณีที่มีการพิสูจน์ว่าไม่มีทางรับสัมผัสอื่นที่ทำให้เกิดความผิดปกตินี้)
	อาจเป็นอันตรายต่อเด็กที่เลี้ยงด้วยนมแม่



3.7.5 
กระบวนการตัดสินใจสำหรับการจำแนกประเภท
3.7.5.1 
กระบวนการตัดสินใจสำหรับการจำแนกประเภทสารอันตรายต่อระบบสืบพันธุ์

กระบวนการตัดสินใจ ดังแสดงข้างล่างนี้ มิได้เป็นส่วนของระบบการจัดการจำแนกประเภท ระบบเดียวกัน แต่ได้จัดทำขึ้นเพื่อเป็นแนวทาง และขอแนะนำผู้ที่รับผิดชอบในการศึกษาการจำแนกประเภทสารเคมีให้ทำการศึกษากระบวนการตัดสินใจทั้งก่อนและขณะที่นำไปใช้งาน 
3.7.5.1.1 
กระบวนการตัดสินใจสำหรับการจำแนกประเภทสารอันตรายต่อระบบสืบพันธุ์  3.7.1 สำหรับ สารเดี่ยว

3.7.5.1.2
 กระบวนการตัดสินใจ 3.7.2 สำหรับ สารผสม 

การจำแนกประเภทสารเคมีขึ้นกับองค์ประกอบของสารผสม








3.7.5 
กลุ่มความเป็นอันตรายต่อหรือผ่านทางการเลี้ยงลูกด้วยน้ำนมแม่
3.7.5.2.1         กระบวนการตัดสินใจ 3.7.3สำหรับสารเดี่ยว


3.7.5.2.2
 กระบวนการตัดสินใจ 3.7.4 สำหรับ สารผสม 
การจำแนกประเภทสารเคมีขึ้นกับองค์ประกอบของสารผสม

3
สำหรับค่าขีดจำกัดความเข้มข้นเฉพาะ ดูที่ “ค่าจุดตัด/ค่าขีดจำกัดความเข้มข้น” ในบท 1.3 หัวข้อ 1.3.3.2 และตาราง 3.6.1 ในบทนี้




4 
ถ้าใช้ข้อมูลของสารผสมอีกตัวหนึ่งในการประยุกต์ใช้หลักการเชื่อมโยง ต้องสรุปข้อมูลของสารผสมนั้นตามย่อหน้าที่ 3.7.3.2

บทที่ 3.8

ความเป็นพิษต่อระบบอวัยวะเป้าหมายอย่างเฉพาะเจาะจงจากการสัมผัสครั้งเดียว
(SPECIFIC TARGET ORGAN SYSTEMIC TOXICITY SINGLE EXPOSURE)
3.8.1 
คำจำกัดความและข้อพิจารณาทั่วไป
3.8.1.1  
จุดประสงค์ของบทนี้เพื่ออธิบายวิธีการจำแนกประเภทสารเคมีที่เป็นอันตรายต่อระบบอวัยวะเป้าหมายอย่างเฉพาะเจาะจง แต่ไม่ถึงระดับการเสียชีวิตจากการได้รับสัมผัสครั้งเดียว อันตรายที่เกิดขึ้นได้แก่ความผิดปกติของระบบต่างๆของร่างกาย ทั้งประเภทสามารถกลับคืนสู่สภาพเดิมได้และไม่สามารถกลับคืนสู่สภาพเดิมได้ แบบเฉียบพลันและ/หรือเรื้อรังและมิได้กล่าวถึงในบทที่ 3.1-3.7 และ 3.10 (ดู 3.8.1.6) 
3.8.1.2. 
กลุ่มของสารเคมีนี้หมายถึงสารเคมีที่มีความเป็นพิษต่ออวัยวะเป้าหมายอย่างเฉพาะเจาะจง/ระบบ ความผิดปกติที่อาจเกิดขึ้นได้ในกลุ่มคนที่รับสัมผัส
3.8.1.3 
การจำแนกประเภทสารเคมีนี้ขึ้นอยู่กับหลักฐานที่เชื่อถือได้จากการได้รับสัมผัสสารเคมีหนึ่งครั้งและก่อให้เกิดอันตรายดังเดิมและสามารถพบได้ในมนุษย์ หรือ ในสัตว์ทดลอง การเปลี่ยนแปลงทางพิษวิทยาอย่างมีนัยสำคัญนี้มีผลต่อหน้าที่และสัณฐาน รูปร่าง ของเนื้อเยื่อ/อวัยวะ หรือการเกิดเปลี่ยนแปลงอย่างรุนแรงของชีวเคมีหรือโลหิตวิทยาในสิ่งมีชีวิต ซึ่งการเปลี่ยนแปลงส่งผลที่สำคัญต่อสุขภาพของมนุษย์ เป็นที่ยอมรับว่าข้อมูลที่พบในมนุษย์จะเป็นหลักฐานเบื้องต้นในการจำแนกประเภทความเป็นอันตราย
3.8.1.4 
ประเมินการเป็นอันตรายนั้นมิได้พิจารณาเฉพาะการเปลี่ยนแปลงอย่างมีนัยสำคัญใน  1  อวัยวะหรือระบบเท่านั้น แต่ยังต้องคำนึงถึงการเปลี่ยนแปลงที่เกิดขึ้นทั่วไปซึ่งต่ำกว่าระดับร้ายแรงโดยปกติในหลายอวัยวะด้วย
3.8.1.5 
การเกิดอันตรายต่ออวัยวะเป้าหมาย/ระบบ อย่างเฉพาะเจาะจง สามารถเกิดจากการรับสัมผัสทางหลักของมนุษย์ เช่น ปาก ผิวหนัง หรือหายใจ
3.8.1.6 
ความเป็นพิษต่ออวัยวะเป้าหมายอย่างเฉพาะเจาะจง/ระบบ จากการรับสัมผัสซ้ำ ได้ถูกจำแนกประเภทใน GHS และถูกอธิบายอยู่ใน ความเป็นพิษต่ออวัยวะเป้าหมาย/ระบบ จากการรับสัมผัสซ้ำ (บทที่ 3.9) ซึ่งแยกจากบทนี้ ความเป็นพิษเฉพาะซึ่งกล่าวถึงข้างล่างนี้ได้ถูกประเมินแยกในระบบ GHS และมิได้รวมอยู่ในบทนี้ :

(a) เสียชีวิตเฉียบพลัน/ความเป็นพิษเฉียบพลัน (บทที่ 3.1);

(b) การกัดกร่อนผิวหนังและระคายเคืองผิวหนัง (บทที่ 3.2);

(c) การทำลายดวงตาอย่างรุนแรงและระคายเคืองดวงตาอย่างรุนแรง (บทที่ 3.3);

(d) การทำให้ไวต่อการกระตุ้นอาการภูมิแพ้ต่อผิวหนังและระบบทางเดินหายใจ (บทที่ 3.4);

(e) การก่อให้เกิดการกลายพันธุ์ของเซลสืบพันธุ์ (บทที่ 3.5);

(f) การก่อมะเร็ง (บทที่ 3.6);

(g) ความเป็นพิษต่อระบบสืบพันธุ์ (บทที่ 3.7); และ
(h) ความเป็นอันตรายจากการสำลัก (บทที่ 3.10)
3.8.1.7 
    เกณฑ์สำหรับการจัดกลุ่มในบทนี้ถูกจัดเป็นเกณฑ์สำหรับสารกลุ่ม 1 และ กลุ่ม 2 (ดู 3.8.2.1) เกณฑ์สำหรับกลุ่ม 3 (ดู 3.8.2.2)  และเกณฑ์สำหรับสารผสม  (ดู 3.8.3) ดู รูป 3.8.1 
3.8.2 
เกณฑ์สำหรับสารเดี่ยว
3.8.2.1
สารเดี่ยวกลุ่ม 1 และกลุ่ม 2
3.8.2.1.1 
สารเคมีถูกจัดแบ่งเป็นสารที่ทำให้เกิดอันตรายเฉียบพลันหรือ เรื้อรัง โดยคำแนะนำของผู้เชี่ยวชาญซึ่งอยู่บนพื้นฐานของน้ำหนักของหลักฐานที่ปรากฏ รวมถึงแนวทางอื่นๆ (ดู 3.8.2.1.9) ดังนั้นสารเคมีจึงถูกจัดแบ่งออกเป็นกลุ่ม 1 หรือกลุ่ม 2 ขึ้นกับการเกิดตามธรรมชาติหรือระดับความรุนแรงของอันตรายที่ปรากฏ (รูป 3.8.1)
รูป 3.8.1 กลุ่มของสารเคมีที่มีความเป็นพิษต่อระบบอวัยวะเป้าหมาย/สัมผัสครั้งเดียว
	กลุ่ม 1:
	สารเคมีซึ่งทำให้เกิดอันตรายในมนุษย์อย่างชัดเจน หรือ จากหลักฐานในการศึกษากับสัตว์ทดลองซึ่งคาดได้ว่ามีศักยภาพก่อให้เกิดอันตรายต่อมนุษย์อย่างชัดเจนหลังจากรับสัมผัสครั้งเดียว

สารเคมีถูกจัดให้อยู่ในกลุ่ม 1 เนื่องจาก
· หลักฐานมีคุณภาพดี มีความเชื่อถือได้จากมนุษย์หรือการศึกษาทางระบาดวิทยา หรือ
· การสังเกตจากการศึกษาที่เหมาะสมในสัตว์ทดลองและ/หรือปรากฏอันตรายที่เด่นชัดในมนุษย์ที่ระดับรับสัมผัสต่ำ แนวทางของระดับรับสัมผัสได้นำเสนอข้างล่างนี้(ดู 3.8.2.1.9) นำมาใช้เป็นส่วนในการพิจารณาน้ำหนักของหลักฐาน


	กลุ่ม 2:
	สารเคมีซึ่งก่อให้เกิดหลักฐานในการศึกษากับสัตว์ทดลองซึ่งคาดได้ว่ามีศักยภาพก่อให้เกิดอันตรายต่อมนุษย์อย่างชัดเจนหลังจากรับสัมผัสครั้งเดียว
สารเคมีถูกจัดให้อยู่ในกลุ่ม 2 นี้ขึ้นกับหลักฐานที่มีนัยสำคัญจากการสังเกตที่พบในการศึกษาที่เหมาะสมในสัตว์ทดลอง มีความสำคัญต่อสุขภาพอนามัยของมนุษย์ พบเมื่อได้รับสัมผัสที่ความเข้มข้นระดับปานกลาง แนวทางของระดับรับสัมผัสได้นำเสนอข้างล่างนี้(ดู 3.8.2.1.9) นำมาใช้เพื่อช่วยพิจารณาการจำแนกประเภท
ข้อยกเว้น สำหรับสารที่ทำให้เกิดอันตรายและพบหลักฐานในมนุษย์ซึ่งจัดให้เป็นสารกลุ่ม 2 (ดู 3.8.2.1.9)

	กลุ่ม 3 :
	ผลกระทบต่ออวัยวะเป้าหมายแบบชั่วคราว
มีผลกระทบต่ออวัยวะเป้าหมายซึ่งไม่เข้าเกณฑ์การจัดสาร/สารผสมอยู่ในกลุ่ม 1 หรือกลุ่ม 2 ดังแสดงข้างบน ผลกระทบเหล่านี้ได้แก่ผลต่อการเปลี่ยนแปลงหน้าที่ของการทำงานต่างๆของมนุษย์ในระยะเวลาสั้นภายหลังจากได้รับสัมผัสสารและจากการที่มนุษย์สามารถกลับคืนสู่สภาพเดิมได้โดยปราศจากการเปลี่ยนแปลงที่เห็นได้ชัดของโครงสร้างและหน้าที่ ในกลุ่มนี้รวมถึงผลต่อระบบประสาทและการระคายเคืองต่อระบบทางเดินหายใจ สาร/สารผสมอาจถูกจัดกลุ่มอย่างเฉพาะเจาะจงสำหรับผลกระทบเหล่านี้ดังแสดงใน 3.8.2.2

	หมายเหตุ: สำหรับสารเคมีในกลุ่มเหล่านี้จะพบอันตรายต่ออวัยวะเป้าหมาย/ระบบเป็นอันตรายเบื้องต้น หรือสารเคมีนี้อาจก่อให้เกิดอันตรายต่อระบบได้ ในจุดประสงค์ของการจำแนกประเภทนี้ต้องการคำนึงถึงอันตรายต่ออวัยวะเป้าหมาย/ระบบเช่น สารที่เป็นอันตรายต่อตับ สารที่เป็นอันตรายต่อระบบประสาท ข้อที่ควรระวังในการประเมินผลคือข้อมูลการเกิดอันตรายนั้นต้องไม่เป็นขั้นตอนสืบเนื่องจากความเป็นพิษของระบบอื่น เช่น สารพิษต่อตับและก่อให้เกิดอันตรายต่อระบบประสาทและระบบทางเดินอาหาร


3.8.2.1.2  
ควรระบุทางรับสัมผัสหลักของสารเคมีที่จะก่อให้เกิดอันตราย
3.8.2.1.3 
การจัดแบ่งกลุ่มความเป็นอันตรายอยู่ภายใต้คำแนะนำของผู้เชี่ยวชาญ ซึ่งขึ้นอยู่กับน้ำหนักของหลักฐานที่ปรากฏรวมทั้งแนวทางที่ได้นำเสนอไว้ข้างล่าง
3.8.2.1.4
น้ำหนักของหลักฐานรวมถึงอุบัติการณ์ที่ปรากฏในมนุษย์ ข้อมูลทางด้านระบาดวิทยา และข้อมูลการศึกษาในสัตว์ทดลอง นำมาใช้ในการจำแนกประเภทสารเคมีที่ก่อให้เกิดอันตรายต่ออวัยวะเป้าหมาย/ระบบอย่างเฉพาะเจาะจง
3.8.2.1.5
ข้อมูลที่ใช้ในการประเมินความเป็นพิษอย่างเฉพาะเจาะจงต่ออวัยวะเป้าหมาย/ระบบ อาจมาจากทั้งการรับสัมผัสครั้งเดียวของมนุษย์ เช่น รับสัมผัสที่บ้าน ที่สถานประกอบการหรือสิ่งแวดล้อม หรือจากการศึกษาทดลองในสัตว์ทดลอง วิธีการมาตรฐานในการศึกษาในหนู  คือการศึกษาความเป็นพิษเฉียบพลัน สำหรับข้อมูลนั้นได้แก่การสังเกตอาการทางคลินิก การตรวจสอบทางกายวิภาคและจุลทรรศน์วิทยาซึ่งสามารถทดสอบอันตรายต่อเนื้อเยื่อ/อวัยวะเป้าหมาย ผลการศึกษาความเป็นพิษเฉียบพลันจากสัตว์สายพันธุ์อื่นก็สามารถนำมาเป็นข้อมูลประกอบการจำแนกประเภทได้เช่นกัน
3.8.2.1.6 
ยกเว้นในบางกรณีซึ่งผู้เชี่ยวชาญได้วินิจฉัยว่าเพื่อให้เกิดความเหมาะสมจึงมีการจัดสารเคมีนี้เข้าอยู่ในสารที่ก่อให้เกิดอันตรายต่ออวัยวะ/ระบบเป้าหมาย กลุ่ม 2 เมื่อ a. น้ำหนักของหลักฐานในมนุษย์มีไม่เพียงพอในการจำแนกตัวกลุ่มนี้เข้าอยู่ในกลุ่ม 1 และ/หรือ b. ขึ้นอยู่กับสภาพตามธรรมชาติหรือความรุนแรงของอันตรายที่เกิดขึ้น ในกรณีนี้ไม่ควรนำค่าขนาด/ความเข้มข้นในมนุษย์มาพิจารณาในการจำแนกประเภทและหลักฐานที่พบในสัตว์ทดลองควรคงที่สำหรับการจัดเข้ากลุ่ม 2 หรือกล่าวอีกนัยหนึ่งคือ ในกรณีที่มีหลักฐานในสัตว์ทดลองเกี่ยวกับสารเคมีซึ่งจัดเข้ากลุ่ม 1 ได้อย่างชัดเจน สารเคมีนี้ก็สามารถจัดเป็นสารกลุ่ม 1 ได้
3.8.2.1.7 
ผลกระทบที่ควรนำมาพิจารณาเพื่อสนับสนุนการจำแนกประเภทสารเคมีสำหรับกลุ่ม  1 และกลุ่ม 2
3.8.2.1.7.1 
หลักฐานอันตรายที่เกิดขึ้นจากการรับสัมผัสสารเคมีครั้งเดียวที่ชัดเจน และ คงที่ ในการสนับสนุนการจำแนกประเภทสารเคมี
3.8.2.1.7.2 
เป็นที่ยอมรับว่าหลักฐาน/อุบัติการณ์ที่พบในมนุษย์ค่อนข้างจะมีรายงานผลกระทบต่อสุขภาพอย่างจำกัดและมักจะพบพร้อมกับความไม่แน่นอนของสิ่งแวดล้อมของการรับสัมผัส ซึ่งส่งผลต่อความไม่สามารถในการนำเสนอข้อมูลทางวิทยาศาสตร์ที่ดีซึ่งมักจะได้จากการศึกษาที่มีการจัดการทดลองอย่างดีในสัตว์ทดลอง
3.8.2.1.7.3 
หลักฐานซึ่งได้มาจากการทดลองที่มีความเหมาะสมในสัตว์ทดลองสามารถให้รายละเอียดข้อมูลจากการสังเกตการณ์ทางคลินิก การตรวจพยาธิวิทยาทั้งทางกายวิภาคและจุลทรรศน์วิทยา ซึ่งมิได้ให้ข้อมูลเกี่ยวกับอันตรายถึงแก่ชีวิตแต่ให้ข้อมูลในแง่ของการสูญเสียหน้าที่การทำงาน ขั้นตอนต่อไปนั้นต้องให้ความสำคัญต่อข้อมูลทั้งหมด รวมถึงข้อมูลหลักเกี่ยวกับสุขภาพของมนุษย์ ในการนำไปจำแนกประเภทสารเคมี ตัวอย่างของอันตรายอันอาจจะเกิดต่อมนุษย์และ/หรือ ในสัตว์ทดลองได้นำเสนอข้างล่างนี้
(a)  การเสียชีวิตของการรับสัมผัสครั้งเดียว
(b)  การเปลี่ยนแปลงของหน้าที่ของระบบประสาทส่วนกลางและส่วนปลายอย่างมีนัยสำคัญที่มากกว่าการเปลี่ยนแปลงแบบชั่วคราวโดยธรรมชาติในระบบทางเดินหายใจ หรืออวัยวะอื่นๆ รวมถึง อาการของการกดการทำงานของระบบประสาทส่วนกลางในอวัยวะอื่นๆ และผลกระทบต่อส่วนรับสัมผัส (เช่น การมองเห็น การได้ยิน และ การได้รับกลิ่น)
(c)  การเปลี่ยนแปลงอย่างชัดเจนและคงที่ของการตรวจชีวเคมีคลินิก โลหิตวิทยา หรือ ตัวชี้วัดในปัสสาวะ
(d)  การเกิดอันตรายต่ออวัยวะอย่างชัดเจน ซึ่งอาจแสดงถึงเซลล์ตาย และ/หรือ สามารถยืนยันโดยการตรวจทางกล้องจุลทรรศน์
(e)  การเกิดเซลล์ตาย แบบพบก้อนหรือจุดหลายที่ หรือกระจาย พังผืด หรือการเกิดก้อนเนื้อในอวัยวะพร้อมกับความสามารถในการเจริญและพัฒนาได้
(f)  การเปลี่ยนแปลงทางรูปพรรณหรือโครงสร้าง ซึ่งอาจกลับคืนสู่สภาพเดิมได้แต่แสดงหลักฐานชัดเจนว่าเป็นผลให้อวัยวะทำงานผิดปกติ
(g) หลักฐานที่แสดงเซลล์ตายอย่างชัดเจน (รวมถึงความผิดปกติในการพัฒนาและลดจำนวนเซลล์)ในอวัยวะซึ่งไม่สามารถพัฒนาและเจริญได้
3.8.2.1.8 
ผลกระทบซึ่งไม่สามารถใช้สนับสนุนการจำแนกประเภทสำหรับกลุ่ม 1 และ กลุ่ม 2

เป็นที่ยอมรับว่า ผลที่เกิดขึ้นในบางครั้งไม่สามารถนำมาใช้ในการพิจารณาการจำแนกประเภทสารเคมีได้ ตัวอย่างของอันตรายอันอาจจะเกิดต่อมนุษย์และ/หรือ ในสัตว์ทดลองดังกล่าวได้นำเสนอข้างล่างนี้
(a) การสังเกตทางคลินิกหรือการเพิ่มน้ำหนักตัว การเปลี่ยนแปลงในการกินอาหารและน้ำ เพียงเล็กน้อย แสดงให้เห็นถึงอันตรายแต่มิได้แสดงให้เห็นอย่างเด่นชัดว่ามีความเป็นพิษอย่าง “มีนัยสำคัญ”

(b) การเปลี่ยนแปลงเพียงเล็กน้อยของการตรวจชีวเคมีคลินิก โลหิตวิทยา หรือ ตัวชี้วัดในปัสสาวะ และ/หรือ การเกิดผลกระทบชั่วคราว ซึ่งกล่าวได้ว่าเป็นผลกระทบไม่มีปัญหาและสำคัญหรือเป็นพิษน้อยที่สุด
(c) พบการเปลี่ยนแปลงของน้ำหนักของอวัยวะแต่ไม่มีหลักฐานการทำงานที่ผิดปกติของอวัยวะ
(d) พบการเปลี่ยนแปลงแต่ไม่แสดงถึงความเป็นพิษอย่างชัดเจน
(e) พบว่าสารเคมีสามารถทำให้เกิดกลไกซึ่งทำให้เกิดอันตรายเฉพาะเจาะจงต่อสายพันธุ์เท่านั้น เช่น พบผลเปลี่ยนแปลงที่ไม่เป็นอันตรายต่อสุขภาพของมนุษย์
3.8.2.1.9
ค่าแนะนำในการจำแนกประเภทสารเคมีซึ่งขึ้นกับผลการศึกษาในสัตว์ทดลองสำหรับกลุ่ม 1 และกลุ่ม 2
3.8.2.1.9.1 
ขนาด/ความเข้มข้น ‘ค่าแนะนำ’ เป็นข้อมูลเพื่อใช้ในการจัดแบ่งกลุ่มสารเคมีและระดับ (กลุ่ม 1 หรือ กลุ่ม  2) โดยที่ค่านี้แสดงถึงค่าที่ทำให้เกิดอันตรายอย่างมีนัยสำคัญ หลักการการนำเสนอค่านี้ขึ้นกับข้อเท็จจริงที่ว่าสารทุกชนิดนั้นมีความเป็นพิษและต้องมีระดับ/ความเข้มข้นของสารเคมีซึ่งแสดงความเป็นอย่างชัดเจน
3.8.2.1.9.2 
ดังนั้น ในการศึกษาในสัตว์ทดลองเมื่อพบอันตรายที่มีนัยสำคัญนั้นจะแสดงถึงกลุ่ม ระดับ/ความเข้มข้น ซึ่งมีความสัมพันธ์กับค่าแนะนำนี้  ในการพบนี้จึงใช้เป็นข้อมูลที่มีประโยชน์สำหรับการจำแนกประเภท (เมื่อ อันตรายที่พบเป็นผลสืบเนื่องมาจากคุณสมบัติอันตรายของสารเคมีและ ระดับ/ความเข้มข้น)
3.8.2.1.9.3 
ช่วงค่าแนะนำสำหรับการรับสัมผัสครั้งเดียวซึ่งทำให้เกิดอันตราย แต่ไม่ถึงขั้นเสียชีวิตในการทดสอบความเป็นพิษเฉียบพลัน ดังในแสดงในตารางที่ 3.8.1

ตารางที่ 3.8.1 : แนวทางสำหรับช่วงความเข้มข้นของสารเคมีในการรับสัมผัส(a)ครั้งเดียว
	
	แนวทางช่วงความเข้มข้นของสารเคมี

	ทางรับสัมผัส
	หน่วย
	กลุ่ม 1
	กลุ่ม 2
	กลุ่ม 3

	ปาก (หนู)
	มิลลิกรัม/กิโลกรัมของน้ำหนักตัว
	ความเข้มข้น ≤ 300
	2000 ≥ความเข้มข้น > 300
	ไม่กำหนดค่า

	ผิวหนัง (หนูหรือกระต่าย)
	มิลลิกรัม/กิโลกรัมของน้ำหนักตัว
	ความเข้มข้น ≤ 1000
	2000 ≥ความเข้มข้น > 1000
	ไม่กำหนดค่า

	หายใจ (หนู) ก๊าซ
	หนึ่งส่วนในล้านส่วน
	ความเข้มข้น ≤ 2500
	5000 ≥ ความเข้มข้น > 2500
	ไม่กำหนดค่า

	หายใจ (หนู) ไอ
	มิลลิกรัม/ลิตร
	ความเข้มข้น ≤ 10
	20 > ความเข้มข้น > 10
	ไม่กำหนดค่า

	หายใจ (หนู) 
ฝุ่น/ละอองไอ/ฟูม
	มิลลิกรัม/ลิตร/4ชั่วโมง
	ความเข้มข้น ≤ 1.0
	5.0 > ความเข้มข้น > 1.0
	ไม่กำหนดค่า


(a) ค่าแนะนำและช่วงที่ปรากฏในตารางที่ 3.8.1 ข้างบนนี้มีจุดมุ่งหมายเพื่อใช้เป็นแนวทาง เช่น ใช้เป็นส่วนหนึ่งของน้ำหนักของหลักฐานที่ปรากฏ และช่วยในการจำแนกประเภทสารเคมี ค่าที่ปรากฏมิได้จัดเป็นค่าที่เป็นเกณฑ์แน่นอน
(b) ไม่มีแนวทางช่วงความเข้มข้นเนื่องจากการจำแนกประเภทนี้ขึ้นอยู่กับข้อมูลจากมนุษย์ ข้อมูลจากสัตว์ทดลองอาจทำให้มีน้ำหนักในการประเมินหลักฐาน

3.8.2.1.9.4 
เพราะฉะนั้นจึงเป็นไปได้ว่าสามารถพบอันตรายได้แม้ในระดับ/ความเข้มข้นต่ำกว่าค่าแนะนำ เช่น เมื่อได้รับสารเคมี < 2000 มิลลิกรัมต่อกิโลกรัมของน้ำหนักตัว ทางการกิน อย่างไรก็ตามอาจเป็นภาวะปกติของสารนี้ในกรณีนี้ไม่มีการจำแนกประเภท ในทางตรงกันข้าม อาจพบอันตรายในระดับ/ความเข้มข้นที่สูงกว่าค่าแนะนำ เช่น ที่ 2000 มิลลิกรัมต่อกิโลกรัมของน้ำหนักตัวหรือสูงกว่า ทางการกิน และยังพบหลักฐานจากแหล่งอื่นๆ เช่น การศึกษาการรับสัมผัสครั้งเดียวต่างๆ หรือหลักฐานในมนุษย์ ซึ่งมีน้ำหนักเพียงพอในการสรุป และสามารถจำแนกประเภทสารชนิดนี้
3.8.2.1.10 
ข้อพิจารณาอื่นๆ
3.8.2.1.10.1 
เมื่อมีการจัดลักษณะของสารเคมี โดยใช้ข้อมูลจากสัตว์ (โดยเฉพาะอย่างยิ่ง สารเคมีชนิดใหม่ หรือ สำหรับสารเคมีที่มีการใช้อยู่) กระบวนการจำแนกประเภทสารเคมีควรประกอบด้วยค่าอ้างอิง เกี่ยวกับค่าระดับ/ความเข้มข้นที่แนะนำ ซึ่งเป็นข้อมูลประเภทหนึ่งซึ่งใช้ในการให้น้ำหนักกับหลักฐานที่พบ
3.8.2.1.10.2 
เมื่อปรากฏข้อมูลที่ชัดเจนจากมนุษย์แสดงถึงอันตรายต่ออวัยวะ/ระบบเฉพาะเจาะจงซึ่งเชื่อได้ว่ามาจากการรับสัมผัสครั้งเดียวของสารเคมีนั้น สารเคมีชนิดนี้ควรจัดให้มีการจำแนกประเภท ข้อมูลบวกที่พบในมนุษย์ และข้อมูลเกี่ยวกับระดับความเข้นข้น จะดีกว่าข้อมูลจากสัตว์ทดลอง ดังนั้นในกรณีที่ไม่สามารถแบ่งกลุ่มสารเคมีนี้ได้เพราะหลักฐานการเกิดอันตรายต่ออวัยวะ/ระบบเฉพาะเจาะจงไม่ชัดเจนในมนุษย์ แต่เมื่อต่อๆ ไปพบหลักฐานในมนุษย์เกี่ยวกับอันตรายชัดเจนขึ้น ก็สามารถทำการจำแนกประเภทสารเคมีนี้ได้
3.8.2.1.10.3 
สำหรับสารเคมีซึ่งมิได้ทำการทดสอบเกี่ยวกับอันตรายต่ออวัยวะ/ระบบเฉพาะเจาะจงนั้น สามารถจำแนกประเภทได้โดยใช้ข้อมูลความสัมพันธ์ระหว่างโครงสร้างและการออกฤทธิ์ และ คำแนะนำจากผู้เชี่ยวชาญเกี่ยวกับสารเคมีซึ่งมีโครงสร้างคล้ายกับสารเคมีที่ศึกษานั้นได้ถูกจำแนกประเภทแล้วพร้อมกับข้อมูลสำคัญหรือปัจจัยอื่นๆ เช่น เมตาโบไลท์สำคัญของสาร

3.8.2.1.10.4 
เป็นที่ยอมรับว่าความเข้นข้นไออิ่มตัว สามารถใช้เป็นตัวชี้วัดในบางระบบเพื่อให้ข้อมูลการป้องกันอันตรายที่เฉพาะเจาะจงต่อสุขภาพและความปลอดภัยได้
3.8.2.2
 สารเคมีกลุ่ม  3

3.8.2.2.1 เกณฑ์สำหรับการระคายเคืองต่อระบบทางเดินหายใจ
เกณฑ์สำหรับการระคายเคืองต่อระบบทางเดินหายใจในกลุ่ม 3 คือ
(a) ผลกระทบของการระคายเคืองต่อระบบทางเดินทางหายใจ (แสดงออกโดย แดง บวม มีหนอง และหรือปวด) ซึ่งจะทำให้หน้าที่ผิดปกตินั้นจะมีการอาการ ไอ ปวด สำลักและหายใจลำบากด้วย การประเมินทั้งหมดนี้ขึ้นอยู่กับข้อมูลจากมนุษย์เป็นลำดับแรก
(b) ข้อมูลจากมนุษย์ที่ได้จากการสังเกตนั้นสามารถใช้ข้อมูลที่วัดได้และปรากฏชัดเจนในเรื่องการระคายเคืองต่อระบบทางเดินหายใจ (การตอบสนองทางสรีรวิทยาที่แสดงโดยคลื่นไฟฟ้า ดัชนีชี้วัดทางชีวภาพเกี่ยวกับการอักเสบในจมูกหรือในของเหลวจากปอด)
(c) อาการที่ปรากฏในมนุษย์ควรมีลักษณะเหมือนกับอาการที่เกิดในกลุ่มประชากรที่ได้รับสัมผัสมากกว่าการเกิดปฏิกิริยาที่ไม่ทราบสาเหตุหรือการตอบสนองเฉพาะบุคคลที่มีอาการภูมิไวเกินต่อระบบทางเดินหายใจ รายงานที่ไม่ชัดเจนเกี่ยวกับการระคายเคือง ไม่ควรนำมารวมไว้ เนื่องจากความหมายนี้ใช้เพื่ออธิบายการรับรู้ในหลายลักษณะซึ่งประกอบด้วยการรับรู้ต่างๆ เช่น กลิ่น รสที่ไม่พึงปรารถนา ความรู้สึกจักจี้ อาการคัน แห้ง ซึ่งอยู่นอกเหนือจากการจำแนกประเภทให้อยู่ในกลุ่มนี้
(d) ในปัจจุบันนี้ยังไม่มีการทดสอบกับสัตว์ทดลองที่มีความเชื่อถือได้เกี่ยวกับความเฉพาะเจาะจงต่อการระคายทางเดินหายใจ อย่างไรก็ตามข้อมูลที่ได้นั้นอาจมาจากการทดสอบความเป็นพิษของสารจากการหายใจจากการรับสัมผัสครั้งเดียวหรือสัมผัสซ้ำ ตัวอย่างเช่น การศึกษาในสัตว์ทดลองให้ข้อมูลของความเป็นพิษที่แสดงออกมาทางคลินิก (หายใจลำบาก, เยื่อเมือกในจมูกอักเสบ เป็นต้น) และผลจากพยาธิสภาพของเซลล์ (เช่น เซลล์เพิ่มจำนวน เซลล์บวม การอักเสบ ชั้นเยื่อเมือกหนาขึ้น) ซึ่งเป็นอาการที่สามารถกลับคืนสู่สภาพเดิมได้ และอาจบ่งชี้ถึงลักษณะอาการทางคลินิกดังอธิบายไว้ข้างต้น การศึกษาในสัตว์ทดลองนี้อาจนำมาใช้เป็นส่วนหนึ่งของการประเมินน้ำหนักของหลักฐาน
(e) การจัดกลุ่มพิเศษจะเกิดขึ้นเมื่อไม่พบผลกระทบร้ายแรงต่ออวัยวะ/ระบบ รวมถึงระบบทางเดินหายใจ
3.8.2.2.2 เกณฑ์สำหรับผลกระทบที่ทำให้เกิดง่วงหลับหรือใกล้หมดความรู้สึก

เกณฑ์สำหรับผลกระทบที่ทำให้เกิดง่วงหลับหรือใกล้หมดความรู้สึก ซึ่งจัดเป็นกลุ่ม 3 ได้แก่
การกดระบบประสาทส่วนกลางรวมถึงผลกระทบที่ทำให้เกิดง่วงหลับหรือใกล้หมดความรู้สึก
(a)  ในมนุษย์ได้แก่ วิงเวียนศีรษะ  ง่วง ใกล้หมดความรู้สึกตัว การลดการตื่นตัว สูญเสียการตอบสนองอัตโนมัติ การสูญเสียความสามารถในการประสานงาน และ เกิดความรู้สึกหมุนเกิดความลำบากในการทรงตัว อาการเหล่านี้อาจแสดงโดยปวดหัวอย่างรุนแรง หรืออาการคลื่นไส้และเป็นการนำไปสู่การลดลงของการตัดสินใจ วิงเวียนศีรษะ ระคายเคือง ล้า สูญเสียความสามารถในการทรงจำ ลดสมรรถภาพในการรับสัมผัสและการประสานงาน ระยะเวลาการตอบสนองต่อปฏิกิริยา หรือ การหลับ
(b) ผลกระทบที่ทำให้เกิดง่วงหลับหรือใกล้หมดความรู้สึกที่ปรากฏในการศึกษาในสัตว์ทดลองรวมถึงการเกิดการเฉื่อยชา เซื่องซึม การสูญเสียความสามารถในการประสานงาน การตอบสนอง righting reflex  และ การเกิดสภาวะที่กล้ามเนื้อไม่สามารถทำงานประสาน ถ้าผลกระทบเหล่านี้ไม่ปรากฏในธรรมชาติแบบชั่วคราว สารเหล่านี้จะถูกจัดเป็นกลุ่ม 1 หรือ 2
3.8.3 
เกณฑ์การจำแนกประเภทสารผสม
3.8.3.1 การจำแนกประเภทสารผสมใช้เกณฑ์เดียวกันกับการจำแนกประเภทสารเคมี หรือมีวิธีอื่นๆ ดังอธิบายข้างล่างนี้ สารเคมีหรือสารผสมอาจถูกจัดเป็นสารที่เป็นอันตรายต่ออวัยวะ/ระบบเป้าหมายจากการรับสัมผัสครั้งเดียว การรับสัมผัสซ้ำ หรือ ทั้งสองประเภทของการรับสัมผัส

3.8.3.2 
การจำแนกประเภทสารผสมเมื่อมีข้อมูลของสารผสมอย่างสมบูรณ์

เมื่อปรากฏหลักฐานที่ดีและเชื่อถือจากมนุษย์หรือจากการศึกษาที่เหมาะสมในสัตว์ทดลองก็สามารถทำการแบ่งกลุ่มสารเคมีได้ เช่นเดียวกันกับสารผสม ถ้าสารผสมมีหลักฐานดังกล่าว จากน้ำหนักของการประเมินหลักฐาน สารผสมนี้ก็สามารถถูกจำแนกประเภทได้ สิ่งที่สำคัญคือต้องมีการประเมินข้อมูลอย่างระมัดระวัง ปัจจัยต่างๆ เช่น ปริมาณ ระยะเวลา การสังเกต หรือการวิเคราะห์ มิได้ส่งผลให้เกิดข้อสรุปใดๆ

3.8.3.3 
การจำแนกประเภทสารผสมเมื่อไม่มีข้อมูลของสารผสมอย่างสมบูรณ์ : หลักการเชื่อมโยง (Bridging Principles)
3.8.3.3.1 
เมื่อมิได้ทดสอบอันตรายต่ออวัยวะ/ระบบเป้าหมายของสารผสม แต่มีข้อมูลอันตรายขององค์ประกอบของสารผสมหรือสารที่คล้ายกับสารผสมอย่างเพียงพอ ข้อมูลเหล่านี้สามารถนำมาใช้ในการจำแนกประเภทสารเคมีโดยใช้หลักการเชื่อมโยง แนวคิดนี้ยืนยันว่ากระบวนการการจำแนกประเภทสารเคมีสามารถใช้ข้อมูลที่มีอยู่เพื่อบ่งบอกอันตรายของสารผสมโดยไม่จำเป็นต้องทำการทดลองใดๆเพิ่มเติมในสัตว์ทดลอง
3.8.3.3.2 
การเจือจาง

ถ้าสารผสมถูกเจือจางด้วยตัวเจือจางซึ่งมีความเป็นพิษเทียบเท่าหรือต่ำกว่าองค์ประกอบของสารผสมเดิมที่มีความเป็นพิษน้อยที่สุดและสารผสมดังกล่าวยังคาดว่าไม่ส่งผลกระทบต่อความเป็นพิษขององค์ประกอบตัวอื่นๆในสารผสม ดังนั้นสารผสมตัวใหม่อาจทำการจำแนกประเภทเป็นสารผสมที่เทียบเท่ากับสารผสมตัวเดิม 
3.8.3.3.3 
การผลิตในแต่ละครั้ง

ศักยภาพการทำให้เกิดอันตรายของสารผสมในการผลิตในแต่ละครั้ง จะมีศักยภาพเท่าเทียมกันกับสารผสมจากการผลิตครั้งอื่นๆที่เป็นสินค้าชนิดเดียวกันและถูกผลิตภายใต้การควบคุมของโรงงานเดียวกัน เว้นเสียแต่ว่ามีเหตุผลซึ่งเชื่อได้ว่ามีความแตกต่างสำคัญอื่นๆที่ทำให้ความเป็นพิษของสารในการผลิตนั้นเปลี่ยนแปลงไป  เมื่อเป็นเช่นนี้จึงจำเป็นต้องมีการจำแนกประเภทสารเคมีใหม่
3.8.3.3.4 
ความเข้มข้นของสารผสมที่มีความเป็นพิษสูง

ในกรณีที่สารผสมกลุ่ม 1 ความเข้มข้นขององค์ประกอบของสารผสมที่มีความเป็นพิษเพิ่มขึ้น สารผสมนั้นจะถูกจัดอยู่ในกลุ่ม 1 โดยมิต้องผ่านขั้นตอนการทดสอบอื่นใด 
3.8.3.3.5 
การตีความ เพื่อให้อยู่ในกลุ่มความเป็นพิษกลุ่มใดกลุ่มหนึ่ง

สำหรับสารผสม 3 ชนิดซึ่งมีส่วนผสมเดียวกัน เมื่อ สาร A และ B อยู่ในกลุ่มความเป็นพิษกลุ่มเดียวกัน และ สารผสม C มีความเข้มข้นของสารตัวกลางที่มีคุณสมบัติทางพิษวิทยาเหมือนกับความเข้มข้นของส่วนผสมของสาร A และ B ดังนั้น สาร C จึงสามารถถูกจัดอยู่ในกลุ่มความเป็นพิษเช่นเดียวกับ เช่น สาร A และ B

3.8.3.3.6
สารผสมที่มีคุณสมบัติคล้ายคลึงกัน

ดังแสดงข้างล่างนี้

(a) 
สารผสม 2 ชนิด  
(i)     A+ B





(ii)    C+ B ;

(b) 
ความเข้มข้นของ องค์ประกอบ B เท่ากันในสารผสมทั้ง 2 ชนิด

(c) 
ความเข้มข้นของ องค์ประกอบ A ในสารผสม (i) เท่ากับความเข้มข้นองค์ประกอบ C ในสารผสม (ii);

(d) 
ข้อมูลความเป็นพิษของ องค์ประกอบ  A เท่ากับ องค์ประกอบ C  และจัดอยู่ในกลุ่มเดียวกันและคาดว่าองค์ประกอบ A และ C ไม่ส่งผลกระทบต่อความเป็นพิษขององค์ประกอบ B 

เมื่อสารผสม (i) ถูกจำแนกประเภทโดยอาศัยข้อมูลจากการทดสอบแล้ว ดังนั้น สารผสม (ii) สามารถจัดให้อยู่ในกลุ่มความเป็นอันตรายกลุ่มเดียวกัน 
3.8.3.3.7 
สารละอองลอยที่บรรจุในภาชนะปิด

สารละอองลอยที่อยู่ในรูปสารผสมอาจจำแนกประเภทให้เป็นกลุ่มความเป็นอันตรายกลุ่มเดียวกันกับ สารผสมทดสอบ ซึ่งมิได้ประกอบด้วยละอองลอย สำหรับความเป็นพิษจากการกินและรับสัมผัสทางผิวหนัง โดยมีเงื่อนไขว่าก๊าซเฉื่อยที่มีแรงดันซึ่งเติมลงไปในสารผสมไม่มีผลกระทบต่อความเป็นพิษของสารผสมในขณะที่ทำการฉีดพ่น การจำแนกประเภทของสารผสมที่อยู่ในรูปของละอองลอยสำหรับความพิษจากการหายใจ ควรพิจารณาแยกต่างหาก

3.8.3.4 
การจำแนกประเภทสารผสมเมื่อมีข้อมูลของสารส่วนผสมทั้งหมดหรือมีข้อมูลของสารส่วนผสมเพียงบางชนิด
3.8.3.4.1 
เมื่อไม่มีข้อมูลหลักฐานความเป็นพิษที่เชื่อถือได้ของสารผสม หรือ ถึงแม้ว่าใช้หลักการเชื่อมโยง ก็ยังไม่สามารถใช้ในการจำแนกประเภทสารเคมีได้นั้น ดังนั้นการจำแนกประเภทสารผสมจะขึ้นอยู่กับการจำแนกประเภทขององค์ประกอบของสารผสม ในกรณีเช่นนี้ สารผสมจะถูกจัดเป็นสารที่เป็นอันตรายต่ออวัยวะ/ระบบเป้าหมาย (ระบุอวัยวะเฉพาะเจาะจง) หลังจากการรับสัมผัสครั้งเดียว ซ้ำ หรือทั้งสองกรณีเมื่อองค์ประกอบของสารผสมอย่างน้อย 1 ชนิดจัดอยู่ในกลุ่ม 1 หรือกลุ่ม 2 ของกลุ่มสารที่เป็นอันตรายต่ออวัยวะ/ระบบเป้าหมายที่ความเข้มข้นหรือสูงกว่าขีดจำกัด/ความเข้มข้น ดังนำเสนอในตารางที่ 3.8.2 ข้างล่างนี้ สำหรับกลุ่ม 1 และกลุ่ม 2 ตามลำดับ
ตารางที่ 3.8.2 
การนำค่าจุดตัด/ค่าขีดจำกัดความเข้มข้นจำกัดขององค์ประกอบในสารผสมซึ่งเป็นสารที่เป็นอันตรายต่ออวัยวะเป้าหมาย/ระบบต่างๆ ของร่างกาย มาใช้ในการจำแนกประเภทสารผสมเป็นกลุ่ม 1 หรือ กลุ่ม 21
	กลุ่มขององค์ประกอบ
ของสารผสม
	ค่าจุดตัด/ขีดจำกัดความเข้มข้นขององค์ประกอบมาใช้ในการจำแนกประเภทสารผสม

	
	 กลุ่ม 1
	 กลุ่ม 2

	กลุ่ม 1 อันตรายต่ออวัยวะเป้าหมาย ระบบต่างๆ
	≥ 1.0% (หมายเหตุ 1)
	≤ องค์ประกอบ < 10 % 

(หมายเหตุ 3)

	
	≥ 10 % (หมายเหตุ 2)
	

	กลุ่ม 2 อันตรายต่ออวัยวะเป้าหมาย ระบบต่างๆ
	
	≥ 1.0 % (หมายเหตุ 4)

	
	
	≥ 10 % (หมายเหตุ 5)


หมายเหตุ 1 ถ้าองค์ประกอบของสารผสมจัดเป็นกลุ่ม  1 สารที่เป็นอันตรายต่ออวัยวะ/ระบบเป้าหมายมีความเข้มข้นระหว่าง 1.0% และ 10% พนักงานเจ้าหน้าที่ทุกคนต้องเรียกร้องจัดให้มีข้อมูลความปลอดภัย อย่างไรก็ตาม การจัดทำฉลากอาจะเป็นทางเลือก ซึ่งพนักงานเจ้าหน้าที่ที่เกี่ยวข้องบางคนอาจต้องการให้จัดทำฉลากเพิ่มเติมสำหรับเมื่อองค์ประกอบมีความเข้มข้นระหว่าง 1.0% และ 10% ขณะที่บางสถาบันอาจไม่ต้องการฉลากในกรณีเช่นนี้
หมายเหตุ 2  ถ้าองค์ประกอบของสารผสมเป็นกลุ่ม  1 สารที่เป็นอันตรายต่ออวัยวะ/ระบบเป้าหมายมีความเข้มข้น ≥ 10% ต้องจัดให้มีข้อมูลความปลอดภัยและฉลาก
หมายเหตุ 3  ถ้าองค์ประกอบของสารผสมจัดเป็น กลุ่ม 1 สารที่เป็นอันตรายต่ออวัยวะ/ระบบเป้าหมายมีความเข้มข้นระหว่าง 1.0% และ 10.0% หรือบางสถาบันจะจัดสารกลุ่มนี้เป็น กลุ่ม 2 สารที่เป็นอันตรายต่ออวัยวะ/ระบบเป้าหมาย ขณะที่บางสถาบันจะไม่มีการจัด

หมายเหตุ 4 ถ้าสารองค์ประกอบของสารผสมจัดเป็น กลุ่ม 2 สารที่เป็นอันตรายต่ออวัยวะ/ระบบเป้าหมายมีความเข้มข้นระหว่าง 1.0% และ 10% พนักงานเจ้าหน้าที่ทุกคนต้องเรียกร้องจัดให้มีข้อมูลความปลอดภัย อย่างไรก็ตาม การจัดทำฉลากอาจะเป็นทางเลือก ซึ่งพนักงานเจ้าหน้าที่ที่เกี่ยวข้องบางคนอาจต้องการให้จัดทำฉลากเพิ่มเติมสำหรับเมื่อองค์ประกอบมีความเข้มข้นระหว่าง 1.0% และ 10% ขณะที่บางสถาบันอาจไม่ต้องการฉลากในกรณีเช่นนี้
หมายเหตุ 5 ถ้าองค์ประกอบของสารผสมเป็นกลุ่ม 2 สารที่เป็นอันตรายต่ออวัยวะ/ระบบเป้าหมายมีความเข้มข้น ≥ 10% ต้องจัดให้มีข้อมูลความปลอดภัยและฉลาก
1โครงสร้างการจำแนกประเภทนี้เกี่ยวข้องกับการพิจาณาในเรื่องความแตกต่างของการสื่ออันตรายที่ปรากฏในระบบนี้ คาดว่าจำนวนสารผสมมีจำนวนไม่มากนัก ความแตกต่างจะถูกจำกัดเรื่องการติดฉลากเตือน และสถานการณ์จะทำให้เกิดการสอดคล้องมากขึ้น
3.8.3.4.2
ควรจัดให้มีการประยุกต์ใช้ค่าขีดจำกัด การจำแนกประเภท อย่างเหมาะสม คงที่ ทั้งในสารพิษจากการรับสัมผัสครั้งเดียวและการรับสัมผัสซ้ำ
3.8.3.4.3 
สารผสมควรถูกจำแนกประเภทสำหรับความเป็นพิษจากการรับสัมผัสครั้งเดียว หรือการรับสัมผัสซ้ำ หรือทั้งสองชนิดโดยไม่ขึ้นต่อกัน
3.8.3.4.4 
ควรให้ความระมัดระวังเมื่อสารพิษทำให้เกิดอันตรายต่ออวัยวะมากกว่า 1 ซึ่งต้องพิจารณาเรื่องการเกิดปฏิกิริยาต่อกัน แบบเพิ่มฤทธิ์หรือเสริมฤทธิ์ เพราะสารเคมีเฉพาะบางชนิดสามารถทำให้เกิดอันตรายต่ออวัยวะที่ความเข้มข้น < 1 % ในขณะที่องค์ประกอบตัวอื่นๆ จะทำหน้าที่เสริมฤทธิ์
3.8.3.4.5 
ควรระมัดระวังเมื่อทำการแปลผลความเป็นพิษของสารผสมที่มีสารกลุ่ม 3 เป็นองค์ประกอบอยู่ ถึงแม้ว่ามีการแนะนำให้ใช้ค่าจุดตัดที่ความเข้มข้น 20% แต่ก็เป็นที่ยอมรับว่าอาจใช้ค่าจุดตัด ที่มากกว่าหรือต่ำกว่าได้ ขึ้นอยู่กับสารประกอบที่เป็นกลุ่ม 3 และผลกระทบบางชนิดเช่นการระคายเคืองต่อระบบทางเดินหายใจอาจไม่ปรากฏที่ความเข้มข้นต่ำกว่านี้แต่ขณะที่ผลกระทบบางชนิดเช่นผลกระทบที่ทำให้เกิดง่วงหลับหรือใกล้หมดความรู้สึก อาจปรากฏที่ความเข้มข้นต่ำกว่า 20% เพราะฉะนั้นควรนำข้อแนะนำ การตัดสินของผู้เชี่ยวชาญมาพิจารณา
3.8.4 
การสื่อสารความเป็นอันตราย
3.8.4.1 
ข้อพิจารณาทั่วไปและข้อพิจารณาเฉพาะเกี่ยวกับการติดฉลากถูกจัดอยู่ในหมวด การสื่อสารความเป็นอันตราย : การติดฉลาก (บทที่ 1.4) ภาคผนวก 2 ประกอบด้วยตารางสรุปกลุ่มสารเคมีและการติดฉลาก ภาคผนวก 3 แสดงตัวอย่าง คำบรรยายข้อควรระวัง และรูปประกอบซึ่งใช้เมื่อได้รับอนุญาตโดยพนักงานเจ้าหน้าที่ 
ตารางที่ 3.8.3 การติดฉลากสารอันตรายต่ออวัยวะเป้าหมาย ระบบต่างๆของร่างกายจากการสัมผัสครั้งเดียว
	
	กลุ่ม 1 
	กลุ่ม 2
	กลุ่ม 3 

	สัญลักษณ์
	อันตรายต่อสุขภาพ
	อันตรายต่อสุขภาพ
	เครื่องหมายตกใจ

	คำสัญญาณ
	อันตราย
	ระวัง
	ระวัง

	ข้อความแสดงความเป็นอันตราย
	ทำอันตรายต่ออวัยวะ (ให้ระบุอวัยวะทั้งหมดที่ได้รับอันตราย หากทราบและให้ระบุทางรับสัมผัสสารเคมี ในกรณีที่มีการพิสูจน์ว่าไม่มีทางรับสัมผัสอื่นที่ทำให้เกิดความผิดปกตินี้)
	อาจทำอันตรายต่ออวัยวะ (ให้ระบุอวัยวะทั้งหมดที่ได้รับอันตราย หากทราบและให้ระบุทางรับสัมผัสของสารเคมี ในกรณีที่มีการพิสูจน์ว่าไม่มีทางรับสัมผัสอื่นที่ทำให้เกิดความผิดปกตินี้)
	อาจระคายเคืองต่อทางเดินหายใจ หรืออาจทำให้ง่วงซึมหรือมึนงง


3.8.5
กระบวนการตัดสินใจ สารอันตรายต่ออวัยวะเป้าหมาย ระบบต่างๆของร่างกาย จากการสัมผัสครั้งเดียว


กระบวนการตัดสินใจ ดังแสดงข้างล่างนี้ มิได้เป็นส่วนของระบบการจัดการจำแนกประเภทระบบเดียวกัน แต่ได้จัดทำขึ้นเพื่อเป็นแนวทาง และขอแนะนำผู้ที่รับผิดชอบในการศึกษาการจำแนกประเภทสารเคมีให้ทำการศึกษากระบวนการตัดสินใจ ทั้งก่อนและขณะที่นำกระบวนการติดสินใจที่อิงเหตุและผลนี้ไปใช้งาน
3.8.5.1 กระบวนการตัดสินใจ  3.8.1 



3.8.5.2 กระบวนการตัดสินใจ  3.8.2


 
















บทที่ 3.9

ความเป็นพิษต่อระบบอวัยวะเป้าหมายอย่างเฉพาะเจาะจงจากการสัมผัสซ้ำ
(SPECIFIC TARGET ORGAN SYSTEMIC TOXICITY REPEATED EXPOSURE)
3.9.1 
คำจำกัดความและข้อพิจารณาทั่วไป
3.9.1.1  
จุดประสงค์ของบทนี้เพื่ออธิบายวิธีการจำแนกประเภทสารเคมีที่เป็นอันตรายต่อระบบอวัยวะเป้าหมายอย่างเฉพาะเจาะจง แต่ไม่ถึงระดับการเสียชีวิตจากการได้รับสัมผัสซ้ำ อันตรายที่เกิดขึ้นได้แก่ความผิดปกติของระบบต่างๆของร่างกาย ทั้งประเภทสามารถกลับคืนสู่สภาพเดิมได้และไม่สามารถกลับคืนสู่สภาพเดิมได้ แบบเฉียบพลันและ/หรือเรื้อรัง
3.9.1.2. 
กลุ่มของสารเคมีนี้หมายถึงสารเคมีที่มีความเป็นพิษต่อระบบอวัยวะเป้าหมายอย่างเฉพาะเจาะจง ความผิดปกติที่อาจเกิดขึ้นได้ในกลุ่มคนที่รับสัมผัส
3.9.1.3 
การจำแนกประเภทสารเคมีนี้ขึ้นอยู่กับหลักฐานที่เชื่อถือได้จากการได้รับสัมผัสสารเคมีซ้ำและก่อให้เกิดอันตรายเช่นเดิมและสามารถพบได้ในมนุษย์ หรือ ในสัตว์ทดลอง การเปลี่ยนแปลงทางพิษวิทยาอย่างมีนัยสำคัญนี้มีผลต่อหน้าที่และรูปร่างหรือโครงสร้าง ของเนื้อเยื่อ/อวัยวะ หรือเกิดการเปลี่ยนแปลงอย่างรุนแรงของชีวเคมีหรือโลหิตวิทยาในสิ่งมีชีวิต ซึ่งการเปลี่ยนแปลงส่งผลที่สำคัญต่อสุขภาพของมนุษย์ เป็นที่ยอมรับว่าข้อมูลที่พบในมนุษย์จะเป็นหลักฐานเบื้องต้นในการจำแนกประเภทความเป็นอันตราย
3.9.1.4 
ประเมินการเป็นอันตรายนั้นมิได้พิจารณาเฉพาะการเปลี่ยนแปลงอย่างมีนัยสำคัญใน  1  อวัยวะหรือระบบเท่านั้น แต่ยังต้องคำนึงถึงการเปลี่ยนแปลงที่เกิดขึ้นทั่วไปซึ่งต่ำกว่าระดับร้ายแรงโดยปกติในหลายอวัยวะด้วย
3.9.1.5 
การเกิดอันตรายต่อระบบอวัยวะเป้าหมายอย่างเฉพาะเจาะจง สามารถเกิดจากการรับสัมผัสทางหลักของมนุษย์ เช่น ปาก ผิวหนัง หรือหายใจ
3.9.1.6 
ความเป็นพิษต่อระบบอวัยวะเป้าหมายจากการรับสัมผัสครั้งเดียว ได้ถูกจำแนกประเภทใน GHS และถูกอธิบายอยู่ใน ความเป็นพิษต่อระบบอวัยวะเป้าหมายจากการรับสัมผัสครั้งเดียว (บทที่ 3.8) ซึ่งแยกจากบทนี้ ความเป็นพิษเฉพาะ อันได้แก่ อันตรายถึงแก่ชีวิต/เฉียบพลัน อันตรายอย่างรุนแรงต่อดวงตา/ระคายเคือง และ กัดกร่อน/ระคายเคืองต่อผิวหนัง การกระตุ้นอาการแพ้ ผิวหนังและระบบทางเดินหายใจ การก่อมะเร็ง การก่อให้เกิดการกลายพันธุ์ และอันตรายต่อระบบสืบพันธุ์ ได้ถูกประเมินแยกในระบบ GHS และมิได้รวมอยู่ในบทนี้
3.9.2 
เกณฑ์สำหรับสารเคมี
3.9.2.1 
สารเคมีถูกจัดแบ่งเป็นสารที่ทำให้เกิดอันตรายเฉียบพลันหรือ เรื้อรัง โดยคำแนะนำของผู้เชี่ยวชาญซึ่งอยู่บนพื้นฐานของน้ำหนักของหลักฐานที่ปรากฏ รวมถึงแนวทางอื่นๆ (ดู 3.9.2.9) ดังนั้นสารเคมีจึงถูกจัดแบ่งออกเป็นสองกลุ่ม ขึ้นกับการเกิดตามธรรมชาติหรือระดับความรุนแรงของอันตรายที่ปรากฏ


รูป 3.9.1 กลุ่มของสารเคมีที่มีความเป็นพิษต่ออวัยวะเป้าหมาย ระบบ จากการสัมผัสซ้ำ
	กลุ่ม 1:
	สารเคมีซึ่งทำให้เกิดอันตรายในมนุษย์อย่างชัดเจน หรือ จากหลักฐานในการศึกษากับสัตว์ทดลองซึ่งคาดได้ว่ามีศักยภาพก่อให้เกิดอันตรายต่อมนุษย์อย่างชัดเจนหลังจากรับสัมผัสซ้ำ
            สารเคมีถูกจัดให้อยู่ในกลุ่ม 1 เนื่องจาก
· หลักฐานมีคุณภาพดี มีความเชื่อถือได้จากมนุษย์หรือการศึกษาทางระบาดวิทยา หรือ
· การสังเกตจากการศึกษาที่เหมาะสมในสัตว์ทดลองและ/หรือปรากฏอันตรายที่เด่นชัดในมนุษย์ที่ระดับรับสัมผัสต่ำ แนวทางของระดับรับสัมผัสได้นำเสนอข้างล่างนี้(ดู 3.9.2.9) นำมาใช้เป็นส่วนในการพิจารณาน้ำหนักของหลักฐาน


	กลุ่ม 2:
	สารเคมีซึ่งก่อให้เกิดหลักฐานในการศึกษากับสัตว์ทดลองซึ่งคาดได้ว่ามีศักยภาพก่อให้เกิดอันตรายต่อมนุษย์หลังจากรับสัมผัสซ้ำ
               สารเคมีถูกจัดให้อยู่ในกลุ่ม 2 นี้ขึ้นกับหลักฐานที่มีนัยสำคัญจากการสังเกตที่พบในการศึกษาที่เหมาะสมในสัตว์ทดลอง มีความสำคัญต่อสุขภาพอนามัยของมนุษย์ พบเมื่อได้รับสัมผัสที่ความเข้มข้นระดับปานกลาง แนวทางของระดับรับสัมผัสได้นำเสนอข้างล่างนี้(ดู 3.9.2.9) นำมาใช้เพื่อช่วยการพิจารณาการจำแนกประเภท
               ข้อยกเว้น สำหรับสารที่ทำให้เกิดอันตรายและพบหลักฐานในมนุษย์ซึ่งจัดให้เป็นสารกลุ่ม 2 (ดู 3.9.2.6)



	หมายเหตุ: สำหรับสารเคมีทั้ง 2 กลุ่มนี้ จะพบอันตรายต่ออวัยวะเป้าหมาย/ระบบเป็นอันตรายเบื้องต้น หรือสารเคมีนี้อาจก่อให้เกิดอันตรายต่อระบบโดยทั่วไปได้ ในจุดประสงค์ของการจำแนกประเภทนี้ต้องการคำนึงถึงอันตรายต่ออวัยวะเป้าหมาย/ระบบเช่น สารที่เป็นอันตรายต่อตับ สารที่เป็นอันตรายต่อระบบประสาท ข้อที่ควรระวังในการประเมินผลคือข้อมูลการเกิดอันตรายนั้นต้องไม่เป็นขั้นตอนสืบเนื่องจากความเป็นพิษของระบบอื่น เช่น สารพิษต่อตับและก่อให้เกิดอันตรายต่อระบบประสาทและระบบทางเดินอาหาร


3.9.2.2  
ควรระบุทางรับสัมผัสหลักของสารเคมีที่จะก่อให้เกิดอันตราย
3.9.2.3 
การจัดแบ่งกลุ่มความเป็นอันตรายอยู่ภายใต้คำแนะนำของผู้เชี่ยวชาญ ซึ่งขึ้นอยู่กับน้ำหนักของหลักฐานที่ปรากฏรวมทั้งแนวทางที่ได้นำเสนอไว้ข้างล่าง
3.9.2.4. 
น้ำหนักของหลักฐานรวมถึงอุบัติการณ์ที่ปรากฏในมนุษย์ ข้อมูลทางด้านระบาดวิทยา และข้อมูลการศึกษาในสัตว์ทดลอง นำมาใช้ในการจำแนกประเภทสารเคมีที่ก่อให้เกิดอันตรายต่ออวัยวะเป้าหมาย/ระบบอย่างเฉพาะเจาะจง ข้อมูลต่างๆยังรวมถึงข้อมูลจากพิษวิทยาอุตสาหกรรมซึ่งมีการเก็บรวมรวมข้อมูลใช้ระยะเวลานานเป็นปี นอกจากนี้การประเมินข้อมูลควรรวมข้อมูลที่มีอยู่ทั้งหมด การศึกษาที่มีผ่านการทบทวน มีการตีพิมพ์และข้อมูลอื่นที่มีการยอมรับโดยองค์กรต่างๆ
3.9.2.5 
ข้อมูลที่ใช้ในการประเมินความเป็นพิษต่ออวัยวะ/ระบบเป้าหมายอาจมาจากทั้งการรับสัมผัสซ้ำของมนุษย์ เช่น รับสัมผัสที่บ้าน ที่สถานประกอบการหรือสิ่งแวดล้อม หรือจากการศึกษาทดลองในมนุษย์ วิธีการมาตรฐานในการศึกษาในหนู  คือการศึกษาที่ใช้ระยะเวลา 28 วัน 90 วัน หรือตลอดอายุขัย (ถึง 2 ปี) สำหรับข้อมูลนั้นได้แก่การสังเกตอาการทางคลินิก การตรวจสอบทางกายวิภาคและจุลทรรศน์วิทยาซึ่งสามารถทดสอบอันตรายต่อเนื้อเยื่อ/อวัยวะเป้าหมายข้อมูลจากการศึกษาผลการรับสัมผัสซ้ำจากสัตว์สายพันธุ์อื่นๆ สามารถนำมาเป็นข้อมูลประกอบการจำแนกประเภทได้ การศึกษาการรับสัมผัสในระยะยาว เช่น การเกิดมะเร็ง ความเป็นพิษต่อระบบประสาท และ ความเป็นพิษต่อระบบสืบพันธุ์ อาจทำให้ได้หลักฐานต่อความเป็นพิษต่ออวัยวะ/ระบบเป้าหมายซึ่งนำมาใช้ในการประเมินการจำแนกประเภทสารเคมีได้
3.9.2.6 
ยกเว้นในบางกรณีซึ่งผู้เชี่ยวชาญได้วินิจฉัยว่าเพื่อให้เกิดความเหมาะสมจึงมีการจัดสารเคมีนี้เข้าอยู่ในสารที่ก่อให้เกิดอันตรายต่ออวัยวะ/ระบบเป้าหมาย กลุ่ม 2 เมื่อ a. น้ำหนักของหลักฐานในมนุษย์มีไม่เพียงพอในการจำแนกนี้เข้าอยู่ในกลุ่ม 1 และ/หรือ b.ขึ้นอยู่กับสภาพตามธรรมชาติหรือความรุนแรงของอันตรายที่เกิดขึ้น ในกรณีนี้ไม่ควรนำค่าขนาด/ความเข้มข้นในมนุษย์มาพิจารณาในการจำแนกประเภทและหลักฐานที่พบในสัตว์ทดลองควรคงที่สำหรับการจัดเข้ากลุ่ม 2 หรือกล่าวอีกนัยหนึ่งคือ ในกรณีที่มีหลักฐานในสัตว์ทดลองเกี่ยวกับสารเคมีซึ่งจัดเข้ากลุ่ม 1 ได้อย่างชัดเจน สารเคมีนี้ก็สามารถจัดเป็นสารกลุ่ม 1 ได้
3.9.2.7 
ผลกระทบที่ควรนำมาพิจารณาเพื่อสนับสนุนการจำแนกประเภทสารเคมี
3.9.2.7.1 
หลักฐานที่เกิดขึ้นจากการรับสัมผัสสารเคมีซ้ำอย่างชัดเจน และ คงที่ ในการสนับสนุนการจำแนกประเภทสารเคมี
3.9.2.7.2 
เป็นที่ยอมรับว่าหลักฐาน/อุบัติการณ์ที่พบในมนุษย์ค่อนข้างมีรายงานผลกระทบต่อสุขภาพอย่างจำกัดและมักจะพบพร้อมกับความไม่แน่นอนของสิ่งแวดล้อมของการรับสัมผัส ซึ่งส่งผลต่อความไม่สามารถในการนำเสนอข้อมูลทางวิทยาศาสตร์ที่ดีซึ่งมักจะได้จากการศึกษาที่มีการจัดการทดลองอย่างดีในสัตว์ทดลอง
3.9.2.7.3 
หลักฐานซึ่งได้มาจากการทดลองที่มีความเหมาะสมในสัตว์ทดลองสามารถให้รายละเอียดข้อมูลจากการสังเกตการณ์ทางคลินิก การตรวจพยาธิวิทยาทั้งทางกายวิภาคและจุลทรรศน์วิทยา ซึ่งมิได้ให้ข้อมูลเกี่ยวกับอันตรายถึงแก่ชีวิตแต่ให้ข้อมูลในแง่ของการสูญเสียหน้าที่การทำงาน ขั้นตอนต่อไปนั้นต้องให้ความสำคัญต่อข้อมูลทั้งหมด รวมถึงข้อมูลหลักเกี่ยวกับสุขภาพของมนุษย์ ในการนำไปจำแนกประเภทสารเคมี ตัวอย่างของอันตรายอันอาจจะเกิดต่อมนุษย์และ/หรือ ในสัตว์ทดลองได้นำเสนอข้างล่างนี้
(a) การเสียชีวิตของการรับสัมผัสซ้ำหรือการรับสัมผัสในระยะยาว การตายนี้อาจเป็นผลจากการรับสัมผัสซ้ำ ถึงแม้ว่าได้รับที่ความเข้มข้นต่ำแต่อันตรายที่เกิดขึ้นอาจมาจากการสะสมของสารนี้หรือเมตาโบไลท์ของสารนี้ หรือ การจากการกำจัดสารพิษในกรณีรับสัมผัสซ้ำ
(b)  การเปลี่ยนแปลงของหน้าที่ของระบบประสาทอย่างมีนัยสำคัญหรืออวัยวะในระบบ รวมถึง อาการของการกดการทำงานของระบบประสาทส่วนกลาง และผลกระทบต่อส่วนรับสัมผัสพิเศษ (เช่น การมองเห็น การได้ยิน และ การได้รับกลิ่น)
(c)  การเปลี่ยนแปลงอย่างชัดเจนและคงที่ของการตรวจชีวเคมีคลินิก โลหิตวิทยา หรือ ตัวชี้วัดในปัสสาวะ
(d)  การเกิดอันตรายต่ออวัยวะอย่างชัดเจน ซึ่งอาจแสดงถึงเซลล์ตาย และ/หรือ สามารถยืนยันโดยการตรวจทางกล้องจุลทรรศน์
(e)  การเกิดเซลล์ตาย แบบพบก้อนหรือจุดหลายที่ หรือ กระจาย พังผืด หรือการเกิดก้อนเนื้อในอวัยวะพร้อมกับความสามารถในการเจริญและพัฒนาได้
(f)  การเปลี่ยนแปลงทางรูปพรรณหรือโครงสร้าง ซึ่งอาจกลับคืนสู่สภาพเดิมได้แต่แสดงหลักฐานชัดเจนว่าเป็นผลให้อวัยวะทำงานผิดปกติ
(g)  หลักฐานที่แสดงเซลล์ตายอย่างชัดเจน (รวมถึงความผิดปกติในการพัฒนาและลดจำนวนเซลล์)ในอวัยวะซึ่งไม่สามารถพัฒนาและเจริญได้
3.9.2.8 
ผลกระทบซึ่งไม่สามารถใช้สนับสนุนการจำแนกประเภท

เป็นที่ยอมรับว่า ผลที่เกิดขึ้นในบางครั้งไม่สามารถนำมาใช้ในการพิจารณาการจำแนกประเภทสารเคมีได้ ตัวอย่างของอันตรายอันอาจจะเกิดต่อมนุษย์และ/หรือ ในสัตว์ทดลองดังกล่าวได้นำเสนอข้างล่างนี้
(a)  การสังเกตทางคลินิกหรือการเพิ่มน้ำหนักตัว การเปลี่ยนแปลงในการกินอาหารและน้ำ เพียงเล็กน้อย แสดงให้เห็นถึงอันตรายแต่มิได้แสดงให้เห็นอย่างเด่นชัดว่ามีความเป็นพิษอย่าง “มีนัยสำคัญ”

(b)  การเปลี่ยนแปลงเพียงเล็กน้อยของการตรวจชีวเคมีคลินิก โลหิตวิทยา หรือ ตัวชี้วัดในปัสสาวะ และ/หรือ การเกิดผลกระทบชั่วคราว ซึ่งกล่าวได้ว่าเป็นผลกระทบไม่มีปัญหาและสำคัญหรือเป็นพิษน้อยที่สุด
(c)  พบการเปลี่ยนแปลงของน้ำหนักของอวัยวะแต่ไม่มีหลักฐานการทำงานที่ผิดปกติของอวัยวะ
(d) พบการเปลี่ยนแปลงแต่ไม่แสดงถึงความเป็นพิษอย่างชัดเจน
(e)  พบว่าสารเคมีสามารถทำให้เกิดกลไกซึ่งทำให้เกิดอันตรายเฉพาะเจาะจงต่อสายพันธุ์เท่านั้น เช่น พบผลเปลี่ยนแปลงที่ไม่เป็นอันตรายต่อสุขภาพของมนุษย์
3.9.2.9 
ค่าแนะนำในการจำแนกประเภทสารเคมีซึ่งขึ้นกับผลการศึกษาในสัตว์ทดลอง
3.9.2.9.1 
ในการศึกษาในสัตว์ทดลองเมื่อได้รับเพียงผลจากการสังเกตผลกระทบโดยปราศจากข้อมูลเกี่ยวกับระยะเวลา ความเข้มข้นของการรับสัมผัส การศึกษานี้จะไม่ครอบคลุมงานด้านพิษวิทยา เช่น สารเคมีทุกชนิดที่มีความเป็นพิษ ผลของความเป็นพิษนั้นเนื่องมาจากคุณสมบัติของระดับ/ความเข้มข้นและระยะเวลารับสัมผัส ในการทดลองส่วนใหญ่ในสัตว์ทดลองจะใช้ที่ระดับความเข้มข้นสูงสุดของแนวทางที่กำหนดไว้
3.9.2.9.2
ขนาด/ความเข้มข้น ‘ค่าแนะนำ’ เป็นข้อมูลเพื่อใช้ในการจัดแบ่งกลุ่มสารเคมีและระดับ (กลุ่ม 1 หรือ กลุ่ม 2) โดยที่ค่าแนะนำซึ่งแสดงไว้ในตารางที่ 3.9.1 นี้แสดงถึงค่าที่ทำให้เกิดอันตรายอย่างมีนัยสำคัญ หลักการการนำเสนอค่านี้ขึ้นกับข้อเท็จจริงที่ว่าสารทุกชนิดนั้นมีความเป็นพิษและต้องมีระดับ/ความเข้มข้นของสารเคมีซึ่งแสดงความเป็นพิษอย่างชัดเจน พร้อมกันนั้นการศึกษาผลจากการรับสัมผัสซ้ำในสัตว์ทดลองนั้นถูกออกแบบมาเพื่อศึกษาความเป็นพิษที่ระดับความเข้มข้นสูงสุด เพราะฉะนั้นการพิจารณาการศึกษานั้นมิได้สนใจเพียงแต่อันตรายที่เกิดขึ้นเท่านั้น แต่ต้องให้ความสนใจกับระดับความเข้มข้นที่เกิดอันตรายนั้นและเกิดอันตรายหลักอย่างไรในมนุษย์
3.9.2.9.3 
ดังนั้น ในการศึกษาในสัตว์ทดลองเมื่อพบอันตรายที่มีนัยสำคัญนั้นจะแสดงถึงกลุ่ม ระดับ/ความเข้มข้น ซึ่งมีความสัมพันธ์กับค่าแนะนำนี้  ในการพบนี้จึงใช้เป็นข้อมูลที่มีประโยชน์สำหรับการจำแนกประเภท (เมื่อ อันตรายที่พบเป็นผลสืบเนื่องมาจากคุณสมบัติอันตรายของสารเคมีและ ระดับ/ความเข้มข้น)
3.9.2.9.4 
การพิจารณาจำแนกประเภทสารเคมีอาจได้รับอิทธิพลจากค่าแนะนำที่ความเข้มข้นระดับที่หรือต่ำกว่าที่กำหนด แต่ก็ปรากฏอันตรายที่ชัดเจนซึ่งมีการศึกษาไว้
3.9.2.9.5 
ค่าแนะนำที่นำเสนอนี้ใช้พื้นฐานของการพบอันตรายจากการศึกษาในสัตว์ทดลองในระยะเวลา 90 วัน และสามารถใช้ค่าที่กำหนดนี้สำหรับการศึกษาที่ยาวหรือสั้นกว่าได้โดยใช้การปรับเปลี่ยนระดับความเข้มข้นและระยะเวลาการรับสัมผัสซึ่งคล้ายกับกฎ Haber สำหรับการหายใจซึ่งกล่าวว่าอันตรายที่เกิดขึ้นมีความสัมพันธ์กับความเข้มข้นและระยะเวลาการรับสัมผัส การประเมินนั้นควรทำบนพื้นฐานของการเกิดเป็นรายกรณีไป เช่น สำหรับการศึกษาสำหรับ 28 วัน ค่าความเข้มข้นที่ใช้ จะเพิ่มขึ้น 3 เท่า
3.9.2.9.6 
ดังนั้นเกณฑ์ในการจัดสารเคมีในกลุ่ม 1 จะสังเกตอันตรายที่เกิดขึ้นภายในระยะเวลา 90 วันของการได้รับสัมผัสซ้ำจากการทดลองในสัตว์ทดลอง และพบที่หรือต่ำกว่าระดับความเข้มข้นที่ระบุไว้ในตารางที่ 3.9.1
ตารางที่ 3.9.1:
ค่าความเข้มข้นแนะนำ ในการจำแนกกลุ่ม 1
	ทางรับสัมผัส
	หน่วย
	ค่าความเข้มข้นแนะนำ
(ขนาด/ความเข้มข้น)

	ปาก (หนู)
	มิลลิกรัม/กิโลกรัมของน้ำหนักตัว/วัน
	10

	ผิวหนัง (หนูหรือกระต่าย)
	มิลลิกรัม/กิโลกรัมของน้ำหนักตัว/วัน
	20

	หายใจ (หนู) ก๊าซ
	หนึ่งส่วนในล้านส่วน/6ชั่วโมง/วัน
	50

	หายใจ (หนู) ไอ
	มิลลิกรัม/ลิตร/6ชั่วโมง/วัน
	0.2

	หายใจ (หนู) 
ฝุ่น/ละอองไอ/ฟูม
	มิลลิกรัม/ลิตร/6ชั่วโมง/วัน
	0.02


3.9.2.9.7 
ดังนั้นเกณฑ์ในการจัดสารเคมีในกลุ่ม 2 จะสังเกตอันตรายที่เกิดขึ้นภายในระยะเวลา 90 วันของการได้รับสัมผัสซ้ำจากการทดลองในสัตว์ทดลอง และพบที่หรือต่ำกว่าระดับความเข้มข้นที่ระบุไว้ในตารางที่ 3.9.2
ตารางที่ 3.9.2 ค่าความเข้มข้นแนะนำ ในการจำแนกกลุ่ม 2
	ทางรับสัมผัส
	หน่วย
	ค่าความเข้มข้นแนะนำ
(ขนาด/ความเข้มข้น)

	ปาก (หนู)
	มิลลิกรัม/กิโลกรัมของน้ำหนักตัว/วัน
	10-100

	ผิวหนัง (หนูหรือกระต่าย)
	มิลลิกรัม/กิโลกรัมของน้ำหนักตัว/วัน
	20-200

	หายใจ (หนู) ก๊าซ
	หนึ่งส่วนในล้านส่วน/6ชั่วโมง/วัน
	50-250

	หายใจ (หนู) ไอ
	มิลลิกรัม/ลิตร/6ชั่วโมง/วัน
	0.2-1.0

	หายใจ (หนู) 
ฝุ่น/ละอองไอ/ฟูม
	มิลลิกรัม/ลิตร/6ชั่วโมง/วัน
	0.02-0.2


3.9.2.9.8 
ค่าแนะนำและช่วงที่ปรากฏในหัวข้อ 3.2.9.9.6 และ 3.2.9.9.7  นี้มีจุดประสงค์ในการเสนอแนะ เช่น ใช้เป็นส่วนหนึ่งของน้ำหนักของหลักฐานที่ปรากฏ และช่วยในการจำแนกประเภทสารเคมี ค่าที่ปรากฏมิได้จัดเป็นค่าที่เป็นเกณฑ์แน่นอน
3.9.2.9.9
เพราะฉะนั้นจึงเป็นไปได้ว่าสามารถพบอันตรายได้แม้ในการทดลองในสัตว์ทดลองหลังจากรับสัมผัสซ้ำที่ขนาด/ความเข้มข้นต่ำกว่าค่าแนะนำ เช่น เมื่อได้รับสารเคมี < 100 มิลลิกรัมต่อกิโลกรัมของน้ำหนักตัวต่อวันโดยการกิน  อย่างไรก็ตามเมื่อกล่าวถึงธรรมชาติของการเกิดอันตรายนั้น เช่น การเกิดอันตรายต่อไตนั้นมักจะเกิดเป็นปกติอยู่แล้วก็จะไม่ทำการจำแนกประเภทของสาร ในทางตรงข้ามเมื่อปรากฏอันตรายที่เฉพาะเจาะจงในการศึกษาในสัตว์ทดลองที่ความเข้มข้นสูงกว่า เช่น ที่ระดับหรือสูงกว่า100 มิลลิกรัมต่อกิโลกรัมของน้ำหนักตัวต่อวันโดยการกินและมีข้อมูลเพิ่มเติมจากแหล่งข้อมูล เช่น ในการศึกษาการได้รับสารเคมีในระยะยาว หรือจากหลักฐานที่ปรากฏในมนุษย์ ซึ่งสามารถนำมาสนับสนุนข้อสรุปในการเพิ่มน้ำหนักของหลักฐาน
3.9.2.10 
ข้อพิจารณาอื่นๆ
3.9.2.10.1 
เมื่อมีการจัดลักษณะของสารเคมี โดยใช้ข้อมูลจากสัตว์ (โดยเฉพาะอย่างยิ่ง สารเคมีชนิดใหม่ หรือ สำหรับสารเคมีที่มีการใช้อยู่) กระบวนการจำแนกประเภทสารเคมีควรประกอบด้วยค่าอ้างอิง เกี่ยวกับระดับ/ความเข้มข้น ค่าแนะนำ ซึ่งเป็นข้อมูลประเภทหนึ่งซึ่งใช้ในการให้น้ำหนักกับหลักฐานที่พบ
3.9.2.10.2 
เมื่อปรากฏข้อมูลที่ดีจากมนุษย์แสดงถึงอันตรายต่ออวัยวะ/ระบบเฉพาะเจาะจงซึ่งเชื่อได้ว่ามาจากการรับสัมผัสซ้ำหรือระยะยาวของสารเคมีนั้น สารเคมีชนิดนี้ควรจัดให้มีการจำแนกประเภท ข้อมูลบวกที่พบในมนุษย์ ข้อเกี่ยวกับความระดับความเข้มข้นจะใช้ได้ดีกว่าข้อมูลจากสัตว์ทดลอง ดังนั้นในกรณีที่ไม่สามารถแบ่งกลุ่มสารเคมีนี้ได้เพราะหลักฐานการเกิดอันตรายต่ออวัยวะ/ระบบเฉพาะเจาะจงไม่ชัดเจนในมนุษย์ แต่เมื่อต่อๆ ไปพบหลักฐานในมนุษย์เกี่ยวกับอันตรายชัดเจนขึ้น ก็สามารถทำการจำแนกประเภทสารเคมีนี้ได้
3.9.2.10.3 
สำหรับสารเคมีซึ่งมิได้ทำการทดสอบเกี่ยวกับอันตรายต่ออวัยวะ/ระบบเฉพาะเจาะจงนั้น สามารถจำแนกประเภทได้โดยใช้ข้อมูลความสัมพันธ์ระหว่างโครงสร้าง-กลไก และ คำแนะนำจากผู้เชี่ยวชาญเกี่ยวกับสารเคมีซึ่งมีโครงสร้างคล้ายกับสารเคมีที่ศึกษานั้นได้ถูกจำแนกประเภทแล้วพร้อมกับข้อมูลสำคัญหรือปัจจัยอื่นๆ เช่น เมตาโบไลท์สำคัญของสาร

3.9.2.10.4 
เป็นที่ยอมรับว่าความเข้นข้นไออิ่มตัว สามารถใช้เป็นตัวชี้วัดในบางระบบเพื่อให้ข้อมูลการป้องกันอันตรายต่อสุขภาพและความปลอดภัยได้

3.9.3 
เกณฑ์การจำแนกประเภทสารผสม
3.9.3.1 
การจำแนกประเภทสารผสมใช้เกณฑ์เดียวกันกับการจำแนกประเภทสารเคมี หรือมีวิธีอื่นๆ ดังอธิบายข้างล่างนี้ สารเคมีหรือสารผสมอาจถูกจัดเป็นสารที่เป็นอันตรายต่ออวัยวะ/ระบบเป้าหมายจากการรับสัมผัสครั้งเดียว การรับสัมผัสซ้ำ หรือ ทั้งสองประเภทของการรับสัมผัส

3.9.3.2 
การจำแนกประเภทสารผสมเมื่อมีข้อมูลของสารผสมอย่างสมบูรณ์

เมื่อปรากฏหลักฐานที่ดีและเชื่อถือจากมนุษย์หรือจากการศึกษาที่เหมาะสมในสัตว์ทดลองก็สามารถทำการจำแนกประเภทสารเคมีได้ เช่นเดียวกันกับสารผสม ถ้าสารผสมมีหลักฐานดังกล่าว จากน้ำหนักของการประเมินหลักฐาน สารผสมนี้ก็สามารถถูกจำแนกประเภทได้ สิ่งที่สำคัญคือต้องมีการประเมินข้อมูลอย่างระมัดระวัง ปัจจัยต่างๆ เช่น ความเข้มข้น ระยะเวลา การสังเกต หรือการวิเคราะห์ มิได้ทำให้เกิดผลสรุปอย่างเด็ดขาด
3.9.3.3 
การจำแนกประเภทสารผสมเมื่อไม่มีข้อมูลของสารผสมอย่างสมบูรณ์ : หลักการเชื่อมโยง (Bridging Principles)
3.9.3.3.1 
เมื่อมิได้ทดสอบอันตรายต่ออวัยวะ/ระบบเป้าหมายของสารผสม แต่มีข้อมูลอันตรายขององค์ประกอบของสารผสมหรือสารที่คล้ายกับสารผสมอย่างเพียงพอ ข้อมูลเหล่านี้สามารถนำมาใช้ในการจำแนกประเภทสารเคมีโดยใช้หลักการเชื่อมโยง แนวคิดนี้ยืนยันว่ากระบวนการการจำแนกประเภทสารเคมีสามารถใช้ข้อมูลที่มีอยู่เพื่อบ่งบอกอันตรายของสารผสมโดยไม่จำเป็นต้องทำการทดลองใดๆเพิ่มเติมในสัตว์ทดลอง
3.9.3.3.2 
การเจือจาง

ถ้าสารผสมถูกเจือจางด้วยตัวเจือจางซึ่งมีความเป็นพิษเทียบเท่าหรือต่ำกว่าองค์ประกอบของสารผสมเดิมที่มีความเป็นพิษน้อยที่สุดและสารผสมดังกล่าวยังคาดว่าไม่ส่งผลกระทบต่อความเป็นพิษขององค์ประกอบตัวอื่นๆในสารผสม ดังนั้นสารผสมตัวใหม่อาจทำการจำแนกประเภทเป็นสารผสมที่เทียบเท่ากับสารผสมตัวเดิม 
3.9.3.3.3 
การผลิตในแต่ละครั้ง

ศักยภาพการทำให้เกิดอันตรายของสารผสมในการผลิตในแต่ละครั้ง จะมีศักยภาพเท่าเทียมกันกับสารผสมจากการผลิตครั้งอื่นๆที่เป็นสินค้าชนิดเดียวกันและถูกผลิตภายใต้การควบคุมของโรงงานเดียวกัน เว้นเสียแต่ว่ามีเหตุผลซึ่งเชื่อได้ว่ามีความแตกต่างสำคัญอื่นๆที่ทำให้ความเป็นพิษของสารในการผลิตนั้นเปลี่ยนแปลงไป เมื่อเป็นเช่นนี้จึงจำเป็นต้องมีการจำแนกประเภทสารเคมีใหม่
3.9.3.3.4 
ความเข้มข้นของสารผสมที่มีความเป็นพิษสูง

ในกรณีที่สารผสมของกลุ่ม 1 มีความเข้มข้นขององค์ประกอบของสารผสมที่มีความเป็นพิษเพิ่มขึ้น สารผสมนั้นจะถูกจัดอยู่ในกลุ่ม 1 โดยมิต้องผ่านขั้นตอนการทดสอบอื่นใด
3.9.3.3.5 
การตีความเพื่อให้อยู่ในกลุ่มของความเป็นพิษกลุ่มใดกลุ่มหนึ่ง

สำหรับสารผสม 3 ชนิดซึ่งมีองค์ประกอบเหมือนกัน เมื่อ A และ B จัดอยู่ในกลุ่มความเป็นพิษกลุ่มเดียวกัน และ สารผสม C ประกอบมีองค์ประกอบที่มีความเป็นพิษโดยมีค่าความเข้มข้นอยู่ระหว่างความเข้มข้นขององค์ประกอบในสารผสม A และ B ดังนั้นให้พิจารณาว่าสารผสม C อยู่ในกลุ่มความเป็นพิษในกลุ่มเดียวกับ สารผสม A และ B 

3.9.3.3.6
สารผสมที่มีคุณสมบัติคล้ายคลึงกัน

ดังแสดงข้างล่างนี้

(a) 
สารผสม 2 ชนิด  
(i)     A+ B





(ii)    C+ B ;

(b) 
ความเข้มข้นของ องค์ประกอบ B เท่ากันในสารผสมทั้ง 2 ชนิด

(c) 
ความเข้มข้นของ องค์ประกอบ A ในสารผสม (i) เท่ากับความเข้มข้นองค์ประกอบ C ในสารผสม (ii);

(d) 
ข้อมูลความเป็นพิษของ องค์ประกอบ  A เท่ากับ องค์ประกอบ C  และจัดอยู่ในกลุ่มเดียวกันและคาดว่าองค์ประกอบ A และ C ไม่ส่งผลกระทบต่อความเป็นพิษขององค์ประกอบ B 

เมื่อสารผสม (i) ถูกจำแนกประเภทโดยอาศัยข้อมูลจากการทดสอบแล้ว ดังนั้น สารผสม (ii) สามารถจัดให้อยู่ในกลุ่มความเป็นอันตรายกลุ่มเดียวกัน 
3.9.3.3.7 
สารละอองลอยที่บรรจุในภาชนะปิด

สารละอองลอยที่อยู่ในรูปสารผสมอาจจำแนกประเภทให้เป็นกลุ่มความเป็นอันตรายกลุ่มเดียวกันกับ สารผสมทดสอบ ซึ่งมิได้ประกอบด้วยละอองลอย สำหรับความเป็นพิษจากการกินและรับสัมผัสทางผิวหนัง โดยมีเงื่อนไขว่าก๊าซเฉื่อยที่มีแรงดันซึ่งเติมลงไปในสารผสมไม่มีผลกระทบต่อความเป็นพิษของสารผสมในขณะที่ทำการฉีดพ่น การจำแนกประเภทของสารผสมที่อยู่ในรูปของละอองลอยสำหรับความพิษจากการหายใจ ควรพิจารณาแยกต่างหาก

3.9.3.4 
การจำแนกประเภทสารผสมเมื่อมีข้อมูลของสารส่วนผสมทั้งหมดหรือมีข้อมูลของสารส่วนผสมเพียงบางชนิด
3.9.3.4.1 
เมื่อไม่มีข้อมูลหลักฐานความเป็นพิษที่เชื่อถือได้ของสารผสม หรือ ถึงแม้ว่าใช้หลักการเชื่อมโยง ก็ยังไม่สามารถใช้ในการจำแนกประเภทสารเคมีได้ ดังนั้นการจำแนกประเภทสารผสมจะขึ้นอยู่กับการจำแนกประเภทขององค์ประกอบของสารผสม ในกรณีเช่นนี้ สารผสมจะถูกจัดเป็นสารที่เป็นอันตรายต่ออวัยวะ/ระบบเป้าหมาย(ระบุอวัยวะเฉพาะเจาะจง) หลังจากการรับสัมผัสครั้งเดียว ซ้ำ หรือทั้งสองกรณีเมื่อองค์ประกอบของสารผสมอย่างน้อย 1 ชนิดจัดอยู่ในกลุ่ม 1 หรือกลุ่ม 2 ของกลุ่มสารที่เป็นอันตรายต่ออวัยวะ/ระบบเป้าหมายที่ความเข้มข้นหรือสูงกว่าค่าจุดตัด/ขีดจำกัดความเข้มข้น ดังนำเสนอในตารางที่ 3.9.3 สำหรับกลุ่ม 1 และกลุ่ม 2 ตามลำดับ

ตารางที่ 3.9.3: การนำค่าจุดตัด/ขีดจำกัดความเข้มข้นขององค์ประกอบในสารผสมซึ่งเป็นสารที่เป็นอันตรายต่ออวัยวะเป้าหมาย/ระบบต่างๆ ของร่างกาย มาใช้ในการจำแนกประเภทสารผสม1
	กลุ่มขององค์ประกอบ
ของสารผสม
	ค่าจุดตัด/ขีดจำกัดความเข้มข้นขององค์ประกอบมาใช้ในการจำแนกประเภท
สารผสม

	
	 กลุ่ม 1
	 กลุ่ม 2

	กลุ่ม 1 อันตรายต่ออวัยวะเป้าหมาย ระบบต่างๆ
	≥ 1.0% (หมายเหตุ 1)
	≤ องค์ประกอบ < 10 % (หมายเหตุ 3)

	
	≥ 10 % (หมายเหตุ 2)
	≤ องค์ประกอบ < 10 % (หมายเหตุ 3)

	กลุ่ม 2 อันตรายต่ออวัยวะเป้าหมาย ระบบต่างๆ
	
	≥ 1.0 % (หมายเหตุ 4)

	
	
	≥ 10 % (หมายเหตุ 5)


หมายเหตุ 1 ถ้าองค์ประกอบของสารผสมจัดเป็น กลุ่ม 1 สารที่เป็นอันตรายต่ออวัยวะ/ระบบเป้าหมายมีความเข้มข้นระหว่าง 1.0% และ 10% พนักงานเจ้าหน้าที่ทุกคนต้องเรียกร้องจัดให้มีข้อมูลความปลอดภัย อย่างไรก็ตาม การจัดทำฉลากอาจจะเป็นทางเลือก ซึ่งพนักงานเจ้าหน้าที่ที่เกี่ยวข้องบางคนอาจต้องการให้จัดทำฉลากเพิ่มเติมสำหรับเมื่อองค์ประกอบมีความเข้มข้นระหว่าง 1.0% และ 10% ขณะที่บางสถาบันอาจไม่ต้องการฉลากในกรณีเช่นนี้
หมายเหตุ 2  ถ้าองค์ประกอบของสารผสมเป็นกลุ่ม 1 สารที่เป็นอันตรายต่ออวัยวะ/ระบบเป้าหมายมีความเข้มข้น ≥ 10% ต้องจัดให้มีข้อมูลความปลอดภัยและฉลาก 
หมายเหตุ 3  ถ้าองค์ประกอบของสารผสมจัดเป็น กลุ่ม 1 สารที่เป็นอันตรายต่ออวัยวะ/ระบบเป้าหมายมีความเข้มข้นระหว่าง 1.0% และ 10.0% บางสถาบันจะจัดสารผสมนี้เป็น กลุ่ม 2 ขณะที่บางสถาบันจะไม่มีการจัด

หมายเหตุ 4 ถ้าสารองค์ประกอบของสารผสมจัดเป็น กลุ่ม 2 สารที่เป็นอันตรายต่ออวัยวะ/ระบบเป้าหมายมีความเข้มข้นระหว่าง 1.0% และ 10% พนักงานเจ้าหน้าที่ทุกคนต้องเรียกร้องจัดให้มีข้อมูลความปลอดภัย อย่างไรก็ตาม การจัดทำฉลากอาจจะเป็นทางเลือก ซึ่งพนักงานเจ้าหน้าที่ที่เกี่ยวข้องบางคนอาจต้องการให้จัดทำฉลากเพิ่มเติมสำหรับเมื่อองค์ประกอบมีความเข้มข้นระหว่าง 1.0% และ 10% ขณะที่บางสถาบันอาจไม่ต้องการฉลากในกรณีเช่นนี้
หมายเหตุ 5 ถ้าองค์ประกอบของสารผสมเป็นกลุ่ม 2 สารที่เป็นอันตรายต่ออวัยวะ/ระบบเป้าหมายมีความเข้มข้น ≥ 10% ต้องจัดให้มีข้อมูลความปลอดภัยและฉลาก
3.9.3.4.2
ควรจัดให้มีการประยุกต์ใช้ค่าจุดตัด/คขีดจำกัดความเข้มข้น การจำแนกประเภท อย่างเหมาะสม คงที่ ในสารพิษจากการรับสัมผัสครั้งเดียวและการรับสัมผัสซ้ำของอวัยวะเป้าหมาย
3.9.3.4.3 
สารผสมควรถูกจำแนกประเภทสำหรับความเป็นพิษจากการรับสัมผัสครั้งเดียว หรือการรับสัมผัสซ้ำ หรือทั้งสองชนิดโดยไม่ขึ้นต่อกัน
3.9.3.4.4 
ควรให้ความระมัดระวังเมื่อสารพิษทำให้เกิดอันตรายต่ออวัยวะมากกว่า 1 อวัยวะซึ่งต้องพิจารณาเรื่องการเกิดปฏิกิริยาต่อกัน แบบเพิ่มฤทธิ์หรือเสริมฤทธิ์ เพราะสารเคมีเฉพาะบางชนิดสามารถทำให้เกิดอันตรายต่ออวัยวะเป้าหมายที่ความเข้มข้น < 1 % ในขณะที่องค์ประกอบตัวอื่นๆ จะทำหน้าที่เสริมฤทธิ์กัน
1โครงสร้างการจำแนกประเภทนี้เกี่ยวข้องกับการพิจาณาในเรื่องความแตกต่างของการสื่อสารความเป็นอันตรายที่ปรากฏในระบบนี้ คาดว่าจำนวนสารผสมมีจำนวนไม่มากนัก ความแตกต่างจะถูกจำกัดเรื่องการติดฉลากเตือน และสถานการณ์จะทำให้เกิดการสอดคล้องมากขึ้น

 3.9.4 
การสื่อสารความเป็นอันตราย

ข้อพิจารณาทั่วไปและข้อพิจารณาเฉพาะเกี่ยวกับการติดฉลากถูกจัดอยู่ในหมวด การสื่อสารความเป็นอันตราย : การติดฉลาก (บทที่ 1.4) ภาคผนวก 2 ประกอบด้วยตารางสรุปการจำแนกประเภทสารเคมีและการติดฉลาก ภาคผนวก 3 แสดงตัวอย่าง คำบรรยายข้อควรระวัง และรูปประกอบซึ่งใช้เมื่อได้รับอนุญาตโดยพนักงานเจ้าหน้าที่ 
ตารางที่ 3.9.3 การติดฉลากสารอันตรายต่ออวัยวะเป้าหมาย ระบบต่างๆของร่างกายจากการสัมผัสซ้ำ
	
	กลุ่ม 1 
	กลุ่ม 2

	สัญลักษณ์
	อันตรายต่อสุขภาพ
	อันตรายต่อสุขภาพ

	คำสัญญาณ
	อันตราย
	ระวัง

	ข้อความแสดงความเป็นอันตราย
	ทำอันตรายต่ออวัยวะ เมื่อสัมผัสเป็นเวลานาน หรือสัมผัสซ้ำ (ให้ระบุอวัยวะทั้งหมดที่ได้รับอันตราย หากทราบและให้ระบุทางรับสัมผัสสารเคมี ในกรณีที่มีการพิสูจน์ว่าไม่มีทางรับสัมผัสอื่นที่ทำให้เกิดความผิดปกตินี้)
	อาจทำอันตรายต่ออวัยวะ เมื่อสัมผัสเป็นเวลานาน หรือสัมผัสซ้ำ (ให้ระบุอวัยวะทั้งหมดที่ได้รับอันตราย หากทราบและให้ระบุทางรับสัมผัสสารเคมี ในกรณีที่มีการพิสูจน์ว่าไม่มีทางรับสัมผัสอื่นที่ทำให้เกิดความผิดปกตินี้)


3.9.5
กระบวนการตัดสินใจ สารอันตรายต่ออวัยวะเป้าหมาย ระบบต่างๆของร่างกาย จากการรับสัมผัสซ้ำ

กระบวนการตัดสินใจ ดังแสดงข้างล่างนี้ มิได้เป็นส่วนของระบบจำแนกประเภท ระบบเดียวกัน แต่ได้จัดทำขึ้นเพื่อเป็นแนวทาง และขอแนะนำผู้ที่รับผิดชอบในการศึกษาการจำแนกประเภทสารเคมีให้ทำการศึกษากระบวนการตัดสินใจทั้งก่อนและขณะที่นำไปใช้งาน 
3.9.5.1 กระบวนการตัดสินใจ 3.9.1 


2 ดู3.9.2 ตาราง 3.9.1 และ 3.9.2 และในบท 1.3 หัวข้อ 1.3.3.2 “ค่าจุดตัด/ขีดจำกัดความเข้มข้น



3.9.5.2 กระบวนการตัดสินใจ   3.9.2









บทที่ 3.10
ความเป็นอันตรายจากการสำลัก
(ASPIRATION HAZARD)
3.10.1 
คำจำกัดความและข้อพิจารณาทั่วไปและอย่างเฉพาะเจาะจง
3.10.1.1 
จุดประสงค์ของบทนี้เพื่อให้เครื่องมือในการจำแนกประเภทสารเคมีหรือสารผสมซึ่งทำให้เกิดอันตรายจากการสำลัก ในมนุษย์
3.10.1.2
การลำลัก (Aspiration) หมายถึง การที่ผลิตภัณฑ์เคมีที่เป็นของเหลวหรือของแข็งเข้าสู่หลอดลมและระบบทางเดินหายใจส่วนล่างได้โดยตรงผ่านทางปากหรือโพรงจมูกหรือทางอ้อมโดยการอาเจียน
3.10.1.3
ความเป็นพิษของสารเคมีเมื่อผ่านเข้าสู่ร่างกายจากการสำลักรวมถึงผลเฉียบพลันร้ายแรงได้แก่ปอดบวมจากสารเคมี อันตรายต่อถุงลมในระดับต่างๆกัน หรือ เสียชีวิตจากการได้รับสารเคมีโดยการสำลัก 
3.10.1.4
การได้รับสารเคมีผ่านการสำลักเริ่มต้นจากกระบวนการหายใจเข้า ในช่วงที่เกิดการหายใจจะทำให้สารตกอยู่ในส่วนทางแยกของระบบทางเดินหายใจส่วนต้นและทางเดินอาหารในส่วนกล่องเสียงและคอหอย
3.10.1.5
การได้รับสารเคมีหรือสารผสมผ่านช่องทางนี้อาจเกิดทางอ้อมจากการที่มีการอาเจียนจากการได้รับสารโดยการกินได้  ซึ่งอาจนำมาซึ่งการติดฉลาก โดยเฉพาะอย่างยิ่ง จากความเป็นพิษเฉียบพลัน ในเรื่องคำแนะนำเกี่ยวกับการทำให้เกิดการอาเจียนจากการได้รับสารเคมีผ่านการกิน อย่างไรก็ตามถ้าสาร/สารผสมมีอันตรายจากการสำลัก คำแนะนำเกี่ยวกับการทำให้อาเจียนต้องมีการปรับปรุง
3.10.1.6
ข้อพิจารณาอย่างเฉพาะเจาะจง
3.10.1.6.1
จากการทบทวนวรรณกรรมทางการแพทย์เกี่ยวกับการได้รับอันตรายของสารเคมีผ่านการกินหรือการหายใจนั้นแสดงให้เห็นว่า สารกลุ่มไฮโดรคาร์บอน (สารจากกระบวนการกลั่นปิโตรเลียม) และสารกลุ่มไฮโดรคาร์บอนที่มีคลอรีนเป็นองค์ประกอบ มีความเป็นอันตรายจากการสำลักในมนุษย์ แอลกอฮอล์ขั้นต้น และคีโตน มีความเป็นอันตรายจากการสำลักในสัตว์ทดลอง
3.10.1.6.2
ในขณะที่ได้มีการใช้วิธีการในการพิจารณาอันตรายจากการสำลักในสัตว์ทดลองแต่วิธีการเหล่านี้ยังมิได้ทำเป็นมาตรฐาน หลักฐานการทดลองในสัตว์ทดลองที่เป็นบวกจะถูกนำมาใช้เป็นแนวทางสำหรับอันตรายจากการสำลักในมนุษย์เท่านั้น  ดังนั้นจึงต้องให้ความระมัดระวังเป็นพิเศษต่อการประเมินความเป็นอันตรายจากการสำลักในสัตว์ทดลอง
3.10.1.6.3
เกณฑ์เกี่ยวกับความหนืดเชิงจลน์ สมการข้างล่างนี้คือการแปลงระหว่าง 
ความหนืดเชิงพลศาสตร์และความหนืดเชิงจลน์
[image: image6.emf]
3.10.1.6.4 โดยปกติ ผลิตภัณฑ์ละอองลอย/ละอองไอจะอยู่ในภาชนะบรรจุเพื่อฉีดพ่นออกมาเช่นภาชนะที่มีความดันในตัว ซึ่งมีหัวกดและเครื่องฉีดพ่นละออง กุญแจสำคัญในการจำแนกประเภทผลิตภัณฑ์เหล่านี้คือมีการรวมตัวของสารเหล่านี้ในปากหรือไม่ ในทางตรงกันข้ามถ้าสารบรรจุในภาชนะมีแรงดันซึ่งอยู่ในรูปไอน้ำ กลุ่มของสารจะถูกรวมตัวกันแล้วจึงผ่านเข้าสู่การสำลักต่อไป โดยปกติละอองไอซึ่งถูกสร้างจากการกดหรือการฉีดพ่นจะมีขนาดใหญ่ เพราะฉะนั้น กลุ่มของสารจะถูกรวมตัวกันแล้วจึงผ่านเข้าสู่การสำลักต่อไป เมื่อมีการนำกลไกการทำงานของปั๊มออกและสารที่เหลืออยู่อาจถูกกลืนลงไปต่อไปจึงควรพิจารณาการจำแนกประเภทของสารเคมี
3.10.2 เกณฑ์การจำแนกประเภทของสาร
ตาราง 3.10.1 กลุ่มความเป็นอันตรายสำหรับความเป็นพิษของสารเมื่อได้รับจากการสำลัก
	กลุ่ม
	เกณฑ์

	กลุ่ม 1 : สารที่เป็นทราบกันดีว่าทำให้เกิดอันตรายเมื่อได้รับจากการสำลักในมนุษย์หรือมีการเกี่ยวข้องกับการทำให้เกิดอันตรายเมื่อได้รับจากการสำลักในมนุษย์
	สารเคมีที่ถูกจัดให้อยู่ใน กลุ่ม 1

(a) ขึ้นอยู่กับหลักฐานที่เชื่อถือได้และที่มีคุณภาพดีในมนุษย์ (ดู หมายเหตุ 1) ; หรือ
(b) ถ้าสารนั้นเป็นสารกลุ่มไฮโดรคาร์บอนและมีค่า ความหนืดเชิงจลน์ 20.5 ตารางมิลลิเมตรต่อวินาทีหรือน้อยกว่า วัดที่ 40 องศาเซลเซียส

	กลุ่ม 2 : สารที่คาดว่าเกี่ยวข้องกับการทำให้เกิดอันตรายเมื่อได้รับจากการสำลักในมนุษย์
	ขึ้นอยู่กับข้อมูลการศึกษาในสัตว์ทดลองที่มีอยู่และการตัดสินของผู้เชี่ยวชาญเกี่ยวกับแรงตึงผิว ความสามารถในการละลายในน้ำ จุดเดือด ความสามารถในการกลายเป็นไอ สารเคมีที่นอกเหนือจากกลุ่ม 1 ซึ่งมีค่าความหนืดเชิงจลน์ 14 ตารางมิลลิเมตรต่อวินาทีหรือน้อยกว่า วัดที่ 40 องศาเซลเซียส (ดู หมายเหตุ 2)


หมายเหตุ 1 
ตัวอย่างของสารกลุ่ม 1 ได้แก่ ไฮโดรคาร์บอน น้ำมันสน และ ไพน์ออย  ( turpentine และ pine oil)

หมายเหตุ 2 
ผู้ที่มีอำนาจหน้าที่ควรพิจารณาสารกลุ่มต่อไปนี้ให้จัดอยู่ในกลุ่มนี้ แอลกอฮอล์ชนิด n-primary alcohol ซึ่งมีองค์ประกอบของคาร์บอนอย่างน้อย 3 อะตอมแต่ไม่มากกว่า 13 อะตอม ไอโซบิวทิวแอลกฮอล์ และคีโตนซึ่งมีองค์ประกอบของคาร์บอนไม่มากกว่า 13 อะตอม
3.10.3 เกณฑ์การจำแนกประเภทของสารผสม
3.10.3.1 
การจำแนกประเภทสารผสมเมื่อมีข้อมูลของสารผสมอย่างสมบูรณ์

สารผสมจะถูกจัดอยู่ในกลุ่ม 1 ขึ้นอยู่กับหลักฐานที่เชื่อถือได้และที่มีคุณภาพดีในมนุษย์ 
3.10.3.2 
การจำแนกประเภทสารผสมเมื่อไม่มีข้อมูลของสารผสมอย่างสมบูรณ์ :
หลักการเชื่อมโยง (Bridging Principles)
3.4.3.2.1 
เมื่อมิได้ทดสอบคุณสมบัติการเป็นอันตรายต่อการได้รับจากการกินหรือการหายใจของสารผสม แต่มีข้อมูลอันตรายขององค์ประกอบของสารผสมหรือสารที่คล้ายกับสารผสมอย่างเพียงพอ ข้อมูลเหล่านี้สามารถนำมาใช้ในการจำแนกประเภทสารเคมีโดยใช้หลักการเชื่อมโยง แนวคิดนี้ยืนยันว่ากระบวนการการจำแนกประเภทสารเคมีสามารถใช้ข้อมูลที่มีอยู่เพื่อบ่งบอกอันตรายของสารผสมโดยไม่จำเป็นต้องทำการทดลองใดๆเพิ่มเติมในสัตว์ทดลอง
3.10.3.2.2
การเจือจาง

ถ้าสารผสมถูกเจือจางด้วยสารซึ่งไม่มีอันตรายจากความเป็นพิษของสารที่ได้รับจากการกินหรือการหายใจและไม่คาดว่าจะมีผลดังกล่าวจากองค์ประกอบอื่นๆ หรือสารผสม ดังนั้นสารเคมีตัวใหม่นี้จะถูกจำแนกประเภทเทียบเท่ากับสารตั้งต้น แต่อย่างไรก็ตาม ความเข้มข้นสารที่เป็นอันตรายจากการได้รับจากการกินหรือการหายใจไม่ควรต่ำกว่า 10%

3.10.3.2.3 
การผลิตในแต่ละครั้ง

คุณสมบัติการทำให้เกิดอันตรายจากการได้รับจากการสำลักของสารผสมในการผลิตในแต่ละครั้ง จะเท่ากับสารผสมจากการผลิตครั้งอื่นๆที่เป็นสินค้าชนิดเดียวกันและถูกผลิตภายใต้การควบคุมของโรงงานเดียวกัน เว้นเสียแต่ว่ามีเหตุผลซึ่งเชื่อได้ว่ามีความแตกต่างสำคัญอื่นๆที่ทำให้การเกิดความเป็นพิษจากการได้รับโดยการสำลักของสารในการผลิตนั้นเปลี่ยนแปลงไปเช่น โดยความหนืดหรือความเข้มข้น  เมื่อเป็นเช่นนี้จึงจำเป็นต้องมีการจำแนกประเภทสารเคมีใหม่
3.10.3.2.4 
ความเข้มข้นของสารผสม กลุ่ม 1

ในกรณีที่สารผสมซึ่งถูกจัดให้อยู่ในกลุ่ม1 ถูกทำให้เข้มข้นขึ้น เมื่อสารผสมนั้นมีความเข้มข้นสูงขึ้นแล้วสารนี้จะถูกจัดอยู่ในกลุ่ม 1โดยมิต้องผ่านขั้นตอนการทดสอบอื่นใด 
3.10.3.2.5
การตีความเพื่อให้อยู่ในกลุ่มของความเป็นพิษกลุ่มใดกลุ่มหนึ่ง

สำหรับสารผสม 3 ชนิดซึ่งมีองค์ประกอบเหมือนกัน เมื่อ A และ B จัดอยู่ในกลุ่มความเป็นพิษในกลุ่มเดียวกัน และ สารผสม C มีองค์ประกอบที่มีความเป็นพิษโดยมีค่าความเข้มข้นอยู่ระหว่างความเข้มข้นขององค์ประกอบในสารผสม A และ B ดังนั้นให้พิจารณาว่าสารผสม C อยู่ในกลุ่มความเป็นพิษกลุ่มเดียวกับ สารผสม A และ B 

3.10.3.2.6 
สารผสมที่มีคุณสมบัติคล้ายคลึงกัน

ดังแสดงข้างล่างนี้

(a) 
สารผสม 2 ชนิด  
(i)     A+ B





(ii)    C+ B ;

(b) 
ความเข้มข้นของ องค์ประกอบ B เท่ากันในสารผสมทั้ง 2 ชนิด

(c) 
ความเข้มข้นของ องค์ประกอบ A ในสารผสม (i) เท่ากับความเข้มข้นองค์ประกอบ C ในสารผสม (ii);

(d) 
พบข้อมูลความเป็นพิษจากการได้รับโดยการกินหรือการหายใจ ของ องค์ประกอบ  A เท่ากับ องค์ประกอบ C  สารทั้งสองจัดอยู่ในกลุ่มเดียวกัน และคาดว่า องค์ประกอบ  A และ องค์ประกอบ  C ไม่ส่งผลกระทบต่อความเป็นพิษของ องค์ประกอบ  B
เมื่อสารผสม (i) ถูกจำแนกประเภทโดยอาศัยเกณฑ์ตามตาราง 3.10.1 ดังนั้น สารผสม (ii) สามารถจัดให้อยู่ในกลุ่มความเป็นอันตรายกลุ่มเดียวกัน 
3.10.3.3 
การจำแนกประเภทสารผสมเมื่อมีข้อมูลของสารส่วนผสมทั้งหมดหรือมีข้อมูลของสารส่วนผสมเพียงบางชนิด
3.10.3.3.1 
กลุ่ม 1

3.10.3.3.1.1
สารผสมซึ่งประกอบด้วยสารที่ถูกจัดอยู่ในกลุ่ม 1 มีความเข้มข้น 10% หรือมากกว่า และมีความหนืดเชิงจลน์ 20 มิลลิเมตรต่อวินาทีหรือน้อยกว่า วัดที่อุณหภูมิ 40 องศาเซลเซียส จะถูกจัดอยู่ในกลุ่ม 1

3.10.3.3.1.2
ในกรณีของสารผสมที่แบ่งเป็น 2 ชั้นหรือมากกว่า ใน 1 ชั้นนั้นประกอบด้วยสารที่ถูกจัดอยู่ในกลุ่ม 1 มีความเข้มข้น 10% หรือมากกว่า และมีความหนืดเชิงจลน์ 20.5 ตารางมิลลิเมตรต่อวินาทีหรือน้อยกว่า วัดที่อุณหภูมิ 40 องศาเซลเซียส จะถูกจัดอยู่ในกลุ่ม 1

3.10.3.3.1.2
กลุ่ม 2

3.10.3.3.1.2.1
สารผสมซึ่งประกอบด้วยสารที่ถูกจัดอยู่ในกลุ่ม 1 มีความเข้มข้น 10% หรือมากกว่า และมีความหนืดเชิงจลน์ 14 ตารางมิลลิเมตรต่อวินาทีหรือน้อยกว่า วัดที่อุณหภูมิ 40 องศาเซลเซียส จะถูกจัดอยู่ในกลุ่ม 2

3.10.3.3.1.2.2
การจำแนกสารผสมในกลุ่มนี้ ผู้เชี่ยวชาญพิจารณาถึงแรงตึงผิว ความสามารถในการละลายในน้ำ จุดเดือด ความสามารถในการกลายเป็นไอ และโดยเฉพาะอย่างยิ่งเมื่อสาร กลุ่ม 2 ละลายในน้ำ
3.10.3.3.1.2.3
ในกรณีของสารผสมที่แบ่งเป็น 2 ชั้นหรือมากกว่า ใน 1 ชั้นนั้นประกอบด้วยประกอบด้วยสารที่ถูกจัดอยู่ในกลุ่ม 2 มีความเข้มข้น 10% หรือมากกว่า และมีความหนืดเชิงจลน์ 14 ตารางมิลลิเมตรต่อวินาทีหรือน้อยกว่า วัดที่อุณหภูมิ 40 องศาเซลเซียส สารผสมนี้จะจัดอยู่ในกลุ่ม 2

3.10.4 
การสื่อสารความเป็นอันตราย

3.10.4.1
ข้อพิจารณาทั่วไปและข้อพิจารณาเฉพาะเกี่ยวกับการติดฉลากถูกจัดอยู่ในหมวด การสื่อสารความเป็นอันตราย : การติดฉลาก (บทที่ 1.4) ภาคผนวก 2 ประกอบด้วยตารางสรุปกลุ่มสารเคมีและการติดฉลาก ภาคผนวก 3 แสดงตัวอย่าง คำบรรยายข้อควรระวัง และรูปประกอบซึ่งใช้โดยพนักงานเจ้าหน้าที่ รวมถึงแหล่งอ้างอิงซึ่งให้คำแนะนำเกี่ยวกับการใช้ข้อมูลข้อควรระวัง ตารางข้างล่างนี้นำเสนอฉลากเฉพาะของสารเคมีและสารผสมซึ่งถูกจัดอยู่ในกลุ่มสารที่เป็นอันตรายโดยการกินหรือการหายใจ กลุ่ม 1 และกลุ่ม 2 โดยใช้เกณฑ์ที่กล่าวต่อไปในบทนี้
ตารางที่ 3.10.2 การติดฉลากสารที่เป็นสารอันตรายโดยการได้รับจากการสำลัก
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3.10.5 
กระบวนการตัดสินใจ

กระบวนการตัดสินใจดังแสดงข้างล่างนี้ มิได้เป็นส่วนของระบบการจัดการจำแนกประเภทที่เป็นระบบเดียวกัน  แต่ได้จัดทำขึ้นเพื่อเป็นแนวทาง และขอแนะนำผู้ที่รับผิดชอบในการศึกษาการจำแนกประเภทสารเคมีให้ทำการศึกษาเกณฑ์การจัดผังการจำแนกประเภททั้งก่อนและขณะที่นำกระบวนการตัดสินใจนี้ไปใช้งาน
กระบวนการตัดสินใจ 3.10.1 สำหรับสารที่เป็นพิษจากการได้รับโดยการสำลัก















กระบวนการตัดสินใจโดยใช้ผังการแบ่งกลุ่ม  3.10.2 สำหรับสารที่มีความเป็นอันตราย
จากการได้รับโดยการสำลัก
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ภาคที่ 4
ความเป็นอันตรายต่อสิ่งแวดล้อม

(ENVIRONMENTAL HAZARDS)

บทที่ 4.1

ความเป็นอันตรายต่อสิ่งแวดล้อมทางน้ำ
(HAZARDOUS TO THE AQUATIC ENVIRONMENT)
4.1.1 
คำจำกัดความและข้อพิจารณาทั่วไป
4.1.1.1 
คำจำกัดความ

ความเป็นพิษเฉียบพลันต่อสิ่งมีชีวิตในน้ำ หมายถึง
คุณสมบัติของสารเคมีซึ่งทำให้เกิดอันตรายต่อสิ่งมีชีวิตเมื่อรับสัมผัสกับสารเคมีในระยะสั้น

สภาพพร้อมใช้ของสารเคมี
หมายถึง
การเปลี่ยนแปลงของสารเคมีเป็นสารที่สามารถละลายหรือแตกตัว ได้ เช่นในกรณีของการเปลี่ยนแปลง ของโลหะ หมายถึงการเปลี่ยนแปลงของโลหะในรูปธาตุโลหะ (M◦) เป็นโลหะในรูปของโมเลกุล

สภาพพร้อมใช้ทางชีวภาพ (Bioavailability หรือ biological availability) หมายถึงกระบวนการตั้งแต่การรับสารเคมีเข้าสู่ร่างกาย กระจายตัวในสิ่งมีชีวิต ซึ่งขึ้นอยู่คุณสมบัติทางกายภาพ-เคมีของสารเคมี รวมถึงกายวิภาค และสรีระของสิ่งมีชีวิต เภสัชจลศาสตร์และทางรับสัมผัส การเปลี่ยนแปลงมิได้เป็นขั้นตอนขั้นต้นของการเปลี่ยนแปลงในสิ่งมีชีวิต

การสะสมในสิ่งมีชีวิต หมายถึง ผลสุทธิของการรับเข้าสู่ร่างกาย การเปลี่ยนแปลงสารและการกำจัดสารเคมี เนื่องจากทางรับสัมผัส (เช่น อากาศ น้ำ ตะกอน/ของแข็ง และอาหาร)

ความเข้มข้นในสิ่งมีชีวิต ผลสุทธิของการรับเข้าสู่ร่างกาย การเปลี่ยนแปลงสารและการกำจัดสารเคมี เนื่องจากทางรับสัมผัสทางน้ำ

ความเป็นพิษเรื้อรัง หมายถึงศักยภาพหรือคุณสมบัติของสารเคมีซึ่งทำให้เกิดอันตรายต่อสิ่งมีชีวิตในน้ำระหว่างการรับสัมผัสซึ่งมีความสัมพันธ์กับวงจรชีวิตของสิ่งมีชีวิต

สารผสม หรือสารประกอบเชิงซ้อนหรือสารเคมีซึ่งประกอบด้วยสารหลายชนิด หมายถึง สารผสมซึ่งประกอบด้วยสารประกอบหรือสารเคมีซึ่งมีความสามารถในการละลาย คุณสมบัติทางกายภาพและเคมีแตกต่างกัน ส่วนใหญ่แล้วสารเหล่านี้จะถูกจำแนกประเภทโดยความเป็นเนื้อเดียวกันสารเคมีพร้อมกับจำนวนที่แน่นอนของคาร์บอน/จำนวนของกลุ่ม

การสลายตัว หมายถึงการแตกตัวของโมเลกุลสารอินทรีย์เป็นโมเลกุลเล็กๆและบางครั้งเป็นคาร์บอนไดออกไซด์ น้ำและเกลือ
4.1.1.2 
ข้อกำหนดพื้นฐาน
4.1.1.2.1 
ข้อกำหนดพื้นฐานที่กำหนดในระบบการจำแนกประเภทนี้ได้แก่
· ความเป็นพิษเฉียบพลันต่อสิ่งมีชีวิตในน้ำ
·  ศักยภาพสำหรับหรือในการเกิดการสะสมในสิ่งมีชีวิต
· การสลาย (ในสิ่งมีชีวิตหรือมิใช่ในสิ่งมีชีวิต) สำหรับสารอินทรีย์ และ
· ความเป็นพิษเรื้อรังต่อสิ่งมีชีวิตในน้ำ
4.1.1.2.2 
ในขณะที่มีการใช้วิธีทดสอบระบบเดียวกัน ระหว่างประเทศนี้ ข้อมูลจากวิธีการที่ใช้ในประเทศเองก็ยังสามารถใช้งานได้เทียบเท่ากัน โดยทั่วไปเป็นที่ยอมรับว่าข้อมูลความเป็นพิษต่อสิ่งมีชีวิตในน้ำจืดและน้ำเค็มไม่แตกต่างกันและใช้วิธีการทดสอบจากแนวทางของ OECD ซึ่งมีหลักการเหมือนกับ หลักปฏิบัติที่ดีในห้องปฏิบัติการ ในกรณีที่ไม่มีข้อมูลดังกล่าวการจำแนกประเภทจะขึ้นอยู่กับข้อมูลที่ดีที่สุดที่มีอยู่
4.1.1.3 
ความเป็นพิษเฉียบพลันต่อสิ่งมีชีวิตในน้ำ

โดยทั่วไปการพิจารณาความเป็นพิษเฉียบพลันต่อสิ่งมีชีวิตในน้ำใช้ค่า LC50 ในปลา 96 ชั่วโมง (แนวทางการทดสอบ OECD 203 หรือเทียบเท่า) EC50 ในสัตว์เปลือกแข็ง 48 ชั่วโมง ชั่วโมง (แนวทางการทดสอบ OECD 202 หรือเทียบเท่า)และ/หรือ EC50 ในสาหร่าย 72 หรือ 96 ชั่วโมง ชั่วโมง (แนวทางการทดสอบ OECD 201 หรือเทียบเท่า) สายพันธุ์ของสิ่งมีชีวิตเหล่านี้เป็นตัวแทนของสิ่งมีชีวิตในน้ำทั้งหมดและข้อมูลจากสายพันธุ์อื่นๆเช่น จากแหน ก็สามารถใช้เป็นข้อมูลประกอบการพิจารณาได้เมื่อวิธีการทดสอบมีความเหมาะสม
4.1.1.4 
ศักยภาพการสะสมในสิ่งมีชีวิต

ตัวชี้วัดสำหรับศักยภาพการสะสมในสิ่งมีชีวิตได้แก่ค่าสัมประสิทธ์ ออกทานอล/น้ำ ซึ่งปกติจะแสดงในรูปของ log Kow ซึ่งแนะนำโดย แนวทางการทดสอบ OECD 107 หรือ 117 นอกจากนี้แล้วค่าปัจจัยความเข้มข้นชีวภาพ (BCF) ที่ได้จากการทดลองก็สามารถให้ข้อมูลที่ดีกว่า ค่า BCF เป็นค่าที่ถูกแนะนำไว้ตามแนวทางการทดสอบ OECD 305

4.1.1.5 
การสลายตัวอย่างรวดเร็ว
4.1.1.5.1 
การสลายตัวในสิ่งแวดล้อมซึ่งอาจเกิดในสิ่งมีชีวิตหรือมิใช่ในสิ่งมีชีวิต (เช่น กระบวนการไฮโดรไลซิส) และเกณฑ์ซึ่งแสดงสลายตัวนี้ (ดู 4.1.2.10.3) การให้คำจำกัดความของความพร้อมในการสลายตัวนั้นได้กำหนดโดยแนวทางการทดสอบ OECD 301 (A-F) การทดสอบความสามารถในการสลายตัว ค่าที่สูงที่ในการทดสอบนี้บ่งบอกถึงการสลายตัวอย่างรวดเร็วในสิ่งแวดล้อม การทดสอบเหล่านี้เป็นการทดสอบต่อสิ่งมีชีวิตในน้ำจืดดังนั้นการใช้ผลจากการทดสอบตามแนวทางการทดสอบ OECD 306 ซึ่งเหมาะสำหรับสิ่งแวดล้อมทางน้ำเค็มจึงมิได้รวมอยู่ในการทดสอบดังกล่าว และเมื่อไม่ปรากฏข้อมูล ค่าที่ควรนำมาใช้ในการพิจารณาการสลายตัวอย่างรวดเร็วคืออัตราส่วน BOD (5 วัน) /COD > 0.5 
4.1.1.5.2 
การสลายตัวในสิ่งมีชีวิต เช่น ไฮโดรไลซิส การสลายตัวขั้นต้น การสลายทั้งแบบไม่ใช่ในสิ่งมีชีวิต และในสิ่งมีชีวิต การสลายตัวในตัวกลางที่มิใช่น้ำ และ การสลายตัวในสิ่งแวดล้อมที่ชัดเจน ที่กล่าวมาทั้งหมดนี้เป็นภาวะของการสลายตัวอย่างรวดเร็ว แนวทางการแปลผลได้นำเสนอใน แนวทางของเอกสารนี้ (ภาคผนวก 9)
4.1.1.6 
ความเป็นพิษเรื้อรังสิ่งมีชีวิตในน้ำ

ข้อมูลความเป็นพิษเรื้อรังมีน้อยกว่าข้อมูลความเป็นพิษเฉียบพลันและช่วงของการวิธีการทดสอบต่ำกว่ามาตรฐาน ข้อมูลที่มีอยู่ตามแนวทางการทดสอบ OECD 210 (ปลาในระยะเริ่มต้น) หรือ 211 (อนามัยเจริญพันธุ์ของไรน้ำ) และ 201 (การยับยั้งการเจริญเติบโตของสาหร่าย) สามารถยอมรับได้ (ดูภาคผนวก 9 ข้อ A9.3.3.2 ของ) และยังสามารถใช้การทดสอบที่เป็นที่ยอมรับระหว่างประเทศ และควรมีการใช้ค่า NOECs หรือค่าอื่นที่เทียบเท่า L(E)Cx
4.1.1.7 
ข้อพิจารณาอื่นๆ 
4.1.1.7.1 
ระบบการจำแนกประเภทสารเคมีแบบระบบเดียวกัน  สำหรับอันตรายต่อสิ่งแวดล้อมทางน้ำนี้ขึ้นอยู่กับข้อพิจารณาของระบบซึ่งกล่าวไว้ใน 4.1.1.7.4 สิ่งแวดล้อมทางน้ำอาจหมายถึงสิ่งมีชีวิตซึ่งอาศัยอยู่ในน้ำ และระบบนิเวศน์ทางน้ำ  และยังขยายเกณฑ์ ไม่เพียงแต่ให้ความสำคัญกับมลภาวะที่เกิดกับน้ำเท่านั้นแต่ยังต้องให้ความสำคัญกับผลกระทบที่นอกเหนือจากสิ่งแวดล้อมทางน้ำ ซึ่งได้แก่ผลกระทบต่อสุขภาพอนามัยของมนุษย์ โดยพื้นฐานแล้วดังนั้นการระบุถึงอันตรายต่อสิ่งแวดล้อมทางน้ำของสารเคมีอาจมีการเปลี่ยนแปลงโดยข้อมูลอื่น ๆ เกี่ยวกับการสลายตัวหรือพฤติกรรมการสะสมในสิ่งมีชีวิต
4.1.1.7.2 
ในขณะที่ผังการจำแนกประเภทนั้นมีจุดประสงค์เพื่อให้ใช้ได้รับทุกสารเคมีและสารผสม จึงเป็นที่ยอมรับว่าสารเคมีบางชนิดเช่น โลหะ สารซึ่งละลายยาก จึงจำเป็นต้องมีแนวทางพิเศษ เช่น การประยุกต์ใช้เกณฑ์ของสารกลุ่มโลหะและสารประกอบโลหะซึ่งมีผลต่อความถูกต้องข้อมูลต่างๆ ดังได้นำเสนอในการชุดทดสอบและการประเมิน OECD 29
4.1.1.7.3 
แนวทาง 2 ฉบับ (ดู ภาคผนวก 9 และ 10) นำเสนอการแปลผลและการประยุกต์ใช้เกณฑ์สำหรับกลุ่มของสารเคมี จากความซับซ้อนของการพิจารณาและการประยุกต์ใช้ระบบ คำแนะนำของเอกสารนี้จะเป็นเอกสารที่มีความสำคัญต่อการใช้หลักการจำแนกประเภทสารเคมี (ดูหมายเหตุข้างต้น และปรากฎใน ภาคผนวก 10)
4.1.1.7.4 
ข้อมูลประกอบการพิจารณาซึ่งใช้ในระบบการจำแนกประเภท ได้แก่ รูปแบบของการจัดจำหน่ายและการใช้ของสหภาพยุโรป (EU Supply and Use Scheme) วิธีการประเมินความเป็นอันตรายของ GESAMP ชุดปรับปรุงใหม่ รูปแบบขององค์กรทางทะเลระหว่างประเทศ (IMO) ว่าด้วยมลภาวะทางทะเล รูปแบบข้อตกลงของยุโรปว่าด้วยการขนส่งสินค้าอันตรายระหว่างประเทศทางถนนและทางรถไฟ (RID/ADR), ระบบสารฆ่าตัวเบียนของสหรัฐอเมริการและแคนาดา(Canada and US Pesticide System) และการขนส่งทางถนนของสหรัฐอเมริกา (US Land Transport)  ระบบการจำแนกประเภทระบบเดียวกันนี้มีความเหมาะสมในการใช้สำหรับสินค้าที่บรรจุในหีบห่อทั้งเพื่อจัดจำหน่ายและใช้งานในการขนส่งแบบหลายระบบ ซึ่งใช้ได้กับการขนส่งทั้งทางบกและทางทะเลในปริมาณมาก ภายใต้แนวทางในภาคผนวก 2 ของ MARPOL 73/78 ซึ่งขณะนี้ใช้สำหรับกลุ่มความเป็นอันตรายต่อสิ่งแวดล้อมทางน้ำ
4.1.2 
เกณฑ์การจำแนกประเภทสารเคมี
4.1.2.1 
การจำแนกประเภทสารเคมีแบบ ระบบเดียวกัน นี้ประกอบด้วย 3 กลุ่มความเป็นอันตรายเฉียบพลันและ 4 กลุ่มความเป็นอันตรายเรื้อรัง (ดู รูป 4.1.1) การจำแนกประเภทความเป็นอันตรายเฉียบพลันและเรื้อรังมีการประยุกต์ใช้โดยเป็นอิสระต่อกัน เกณฑ์การจำแนกประเภทสารเคมีในกลุ่มของอันตรายเฉียบพลัน กลุ่ม 1-3 นั้นขึ้นกับข้อมูลความเป็นพิษเฉียบพลันเท่านั้น (EC50หรือ LC50) เกณฑ์การจำแนกประเภทสารเคมีสำหรับความเป็นพิษเรื้อรังใช้ข้อมูลร่วมของ 2 ข้อมูลได้แก่ ข้อมูลความเป็นพิษเฉียบพลันและข้อมูลเกี่ยวกับสิ่งแวดล้อม (ข้อมูลการสลายตัวและการสะสมสารเคมีในสิ่งมีชีวิต) สำหรับการจำแนกประเภทสารผสมเข้าอยู่ในกลุ่มของอันตรายเรื้อรังนั้น ต้องพิจารณาถึงคุณสมบัติการสลายตัวและการสะสมในสิ่งมีชีวิต
4.1.2.2 
สารเคมีซึ่งอยู่ในกลุ่มของสารอันตรายต่อสิ่งแวดล้อมทางน้ำภายใต้เกณฑ์ที่กำหนดข้างล่างนี้ ซึ่งแสดงอยู่ในตารางที่ 4.1.1
รูป 4.1.1 กลุ่มของสารเคมีอันตรายต่อสิ่งแวดล้อมทางน้ำ
ความเป็นพิษเฉียบพลัน
	กลุ่ม : เฉียบพลัน 1

96 ชั่วโมง LC50(สำหรับ ปลา)                                              
48 ชั่วโมง EC50(สำหรับ สัตว์เปลือกแข็ง)                               
72หรือ96 ชั่วโมง ErC50(สำหรับสาหร่ายหรือพืชน้ำอื่นๆ)
	≤ 1 มิลลิกรัม/ลิตร   และ/หรือ
≤ 1 มิลลิกรัม/ลิตร   และ/หรือ
≤ 1 มิลลิกรัม/ลิตร

	กลุ่ม: เฉียบพลัน 1 อาจจะถูกแบ่งเป็นกลุ่มย่อยในการจำแนกประเภทของบางหน่วยงานซึ่งรวมช่วงค่าต่ำ ที่ L(E)C50≤ 0.1 มิลลิกรัม/ลิตร   

	กลุ่ม : เฉียบพลัน 2

96 ชั่วโมง LC50(สำหรับ ปลา)                                              
48 ชั่วโมง EC50(สำหรับ สัตว์เปลือกแข็ง)                                                    
72หรือ96 ชั่วโมง ErC50(สำหรับสาหร่ายหรือพืชน้ำอื่นๆ)
	> 1 - ≤ 10 มิลลิกรัม/ลิตร   และ/หรือ
> 1 - ≤ 10 มิลลิกรัม/ลิตร   และ/หรือ
> 1 - ≤ 10 มิลลิกรัม/ลิตร

	กลุ่ม : เฉียบพลัน 3

96 ชั่วโมง LC50(สำหรับ ปลา)                                              
48 ชั่วโมง EC50(สำหรับ สัตว์เปลือกแข็ง)                                                    
72หรือ96 ชั่วโมง ErC50(สำหรับสาหร่ายหรือพืชน้ำอื่นๆ)
	> 10 - ≤ 100 มิลลิกรัม/ลิตร   และ/หรือ

> 10 - ≤ 100 มิลลิกรัม/ลิตร   และ/หรือ
> 10 - ≤ 100 มิลลิกรัม/ลิตร

	ในการจำแนกประเภทของบางหน่วยงานอาจกำหนดค่า L(E)C50สูงกว่า 100 มิลลิกรัม/ลิตร โดยจัดให้อยู่ในกลุ่มแยกไป


ความเป็นพิษเรื้อรัง
	กลุ่ม : เรื้อรัง 1
96 ชั่วโมง LC50(สำหรับ ปลา)                                              
48 ชั่วโมง EC50(สำหรับ สัตว์เปลือกแข็ง)                               
72หรือ96 ชั่วโมง ErC50(สำหรับสาหร่ายหรือพืชน้ำอื่นๆ)

	≤ 1 มิลลิกรัม/ลิตร   และ/หรือ
≤ 1 มิลลิกรัม/ลิตร   และ/หรือ
≤ 1 มิลลิกรัม/ลิตร

	และสารเคมีนี้สลายตัวไม่เร็ว และ/หรือ ค่า log Kow≥ 4 (หรือในกรณีที่จากการทดลองพบว่า BCF <500)


	กลุ่ม : เรื้อรัง 2
96 ชั่วโมง LC50(สำหรับ ปลา)                                              
48 ชั่วโมง EC50(สำหรับ สัตว์เปลือกแข็ง)                                                    
72หรือ96 ชั่วโมง ErC50(สำหรับสาหร่ายหรือพืชน้ำอื่นๆ)
และสารเคมีนี้สลายตัวไม่เร็ว และ/หรือ ค่า log Kow 

BCF <500) หรือในกรณีที่ค่าความเป็นพิษเรื้อรัง NOECs
	> 1 - ≤ 10 มิลลิกรัม/ลิตร   และ/หรือ
> 1 - ≤ 10 มิลลิกรัม/ลิตร   และ/หรือ
> 1 - ≤ 10 มิลลิกรัม/ลิตร
≥ 4 (หรือในกรณีที่จากการทดลองพบว่า
> 1 มิลลิกรัม/ลิตร 


	กลุ่ม : เรื้อรัง 3
96 ชั่วโมง LC50 (สำหรับ ปลา)                                              
48 ชั่วโมง EC50 (สำหรับ สัตว์เปลือกแข็ง)                                                    
72 หรือ 96 ชั่วโมง ErC50 (สำหรับสาหร่ายหรือพืชน้ำอื่นๆ)
และสารเคมีนี้สลายตัวไม่เร็ว และ/หรือ ค่า log Kow 

BCF <500) หรือในกรณีที่ค่าความเป็นพิษเรื้อรัง NOECs
	> 10 - ≤ 100 มิลลิกรัม/ลิตร   และ/หรือ

> 10 - ≤ 100 มิลลิกรัม/ลิตร   และ/หรือ
> 10 - ≤ 100 มิลลิกรัม/ลิตร
≥ 4 (หรือในกรณีที่จากการทดลองพบว่า
> 1 มิลลิกรัม/ลิตร

	ในการจำแนกประเภทของบางหน่วยงานอาจกำหนดค่าL(E)C50สูงกว่า 100 มิลลิกรัม/ลิตร โดยจัดให้อยู่ในกลุ่มแยกไป


	กลุ่ม: เรื้อรัง 4
สารที่มีความสามารถในการละลายต่ำซึ่งมีการรายงานว่าไม่มีความเป็นพิษเฉียบพลันจนระดับที่สามารถละลายในน้ำได้ และ สารที่แตกตัวช้า และมีค่า log Kow ≥ 4 ซึ่งบ่งชี้ถึงศักยภาพในการสะสมในสิ่งมีชีวิต จะถูกจัดไว้ในกลุ่มนี้เว้นแต่ว่าจะมีหลักฐานทางวิทยาศาสตร์อื่นๆ แสดงความไม่จำเป็นในการจำแนกประเภท หลักฐานดังกล่าวได้แก่ ค่าจากการทดลองของ  BCF <500 และความเป็นพิษเรื้อรัง NOECs > 1 มิลลิกรัม/ลิตร หรือหลักฐานของการสลายตัวเร็วในสิ่งแวดล้อม


ตารางที่ 4.1.1 : ระบบการจำแนกประเภทความเป็นอันตรายต่อสิ่งแวดล้อมทางน้ำ
	เกณฑ์การจำแนกประเภทสารเคมี
	กลุ่มสารเคมี

	ความเป็นพิษ
	การแตกตัว
(หมายเหตุ 3)
	การสะสมในสิ่งมีชีวิต
(หมายเหตุ 4)
	

	เฉียบพลัน
(หมายเหตุ 1a และ1b)
	เรื้อรัง
(หมายเหตุ 2a และ 2b)
	
	
	เฉียบพลัน

	เรื้อรัง

	ช่อง 1:

ค่า ≤1.00 มิลลิกรัม/ลิตร
	
	ช่อง 5:


	ช่อง 6:


	กลุ่ม:

เฉียบพลัน 1

ช่อง 1
	กลุ่ม:เรื้อรัง1

ช่อง 1+5+6
ช่อง 1+5
ช่อง 1+6

	ช่อง 1:

1.0 < ค่า ≤10.0 มิลลิกรัม/ลิตร
	
	ไม่มีการแตกตัวอย่างรวดเร็ว
	BCF ≥ 500
 หรือ ถ้าไม่มี 
Log Kow  ≥ 4
	กลุ่ม:

เฉียบพลัน 2
ช่อง 2
	กลุ่ม:เรื้อรัง2
ช่อง 2+5+6
ช่อง 2+5
ช่อง 2+6
ยกเว้น ช่อง 7

	ช่อง 1:

10.0 < ค่า ≤100 มิลลิกรัม/ลิตร
	
	
	
	กลุ่ม:

เฉียบพลัน 3
ช่อง 3
	กลุ่ม:เรื้อรัง3
ช่อง 3+5+6
ช่อง 3+5
ช่อง 3+6
ยกเว้น ช่อง 7

	ช่อง 1:

ไม่มีพิษเฉียบพลัน
(หมายเหตุ 5)
	ช่อง 7:

ค่า > 1.00 มิลลิกรัม/ลิตร
	
	
	
	กลุ่ม:เรื้อรัง4
ช่อง 4+5+6
ยกเว้น ช่อง 7


หมายเหตุสำหรับตารางที่ 4.1.1 
หมายเหตุ 1a ความเป็นพิษเฉียบพลันขึ้นกับค่า L(E)C-50 สำหรับปลา สัตว์เปลือกแข็ง และ/หรือสาหร่ายหรือพืชน้ำอื่นๆ หน่วยเป็นมิลลิกรัม/ลิตร (หรือ ค่าประมาณ ความสัมพันธ์ระหว่างโครงสร้างและการออกฤทธิ์เชิงปริมาณ เมื่อไม่มีข้อมูลจากการทดลอง)
หมายเหตุ 1b เมื่อค่าความเป็นพิษต่อสาหร่าย ErC-50 [=  Er-50 (อัตราการเติบโต)] มีค่าต่ำเป็น100 เท่าในสัตว์สายพันธุ์ที่มีความไวต่อสารเคมีและผลของการจำแนกประเภทขึ้นอยู่อันตรายอันอาจจะเกิดเพียงอย่างเดียว นอกจากนี้ยังต้องพิจารณาว่าอันตรายนี้เป็นตัวแทนของอันตรายต่อสิ่งมีชีวิตในน้ำหรือไม่ เมื่อไม่พบหลักฐานดังกล่าว ให้ใช้คำแนะนำของผู้เชี่ยวชาญ การจำแนกประเภทสารเคมีควรขึ้นกับค่า ErC-50 กรณีที่ค่า EC-50 ไม่ระบุและไม่มีการรายงาน ErC-50 การจำแนกประเภทสารเคมีให้ขึ้นอยู่กับค่าต่ำสุดของ EC-50 ที่มีอยู่
หมายเหตุ 2a ความเป็นพิษเรื้อรังขึ้นกับค่า NOEC สำหรับปลา สัตว์เปลือกแข็ง และ/หรือสาหร่ายหรือวิธีการ อื่นๆซึ่งเป็นที่ยอมรับสำหรับความเป็นพิษเรื้อรัง หน่วยเป็นมิลลิกรัม/ลิตร 
หมายเหตุ 2b จะมีการพัฒนาระบบนี้ต่อไปซึ่งรวมข้อมูลความเป็นพิษเรื้อรัง
หมายเหตุ 3 ขาดข้อมูลความสามารถในสลายตัวอย่างรวดเร็วซึ่งขึ้นอยู่กับการขาดข้อมูลความพร้อมในการสลายตัวในสิ่งมีชีวิตหรือขาดหลักฐานการสลายตัวอย่างรวดเร็ว
หมายเหตุ 4 ศักยภาพของการสะสมในสิ่งมีชีวิต ซึ่งขึ้นกับค่า BCFจากการทดลอง ≥ 500 หรือ ในกรณีที่ไม่มี ให้ใช้ค่า log Kow≥ 4 ค่า log Kow เป็นค่าที่เหมาะสมที่ใช้บ่งบอกศักยภาพของการสะสมในสิ่งมีชีวิต ค่า log Kow ที่วัดได้ใช้มากกว่าค่า โดยประมาณ และ ค่า BCF ที่วัดได้ใช้มากกว่าค่า log Kow 
หมายเหตุ 5 “ไม่มีความเป็นพิษเฉียบพลัน”  ใช้ในกรณีที่ L(E)C-50 สูงกว่าค่าความสามารถที่ละลายน้ำได้ และเช่นเดียวกันกับสารที่มีความสามารถละลายได้(ความสามารถในการละลายในน้ำ < 1.00 มิลลิกรัม/ลิตร) เมื่อมีหลักฐานที่แสดงว่าการทดสอบความเป็นพิษเฉียบพลันมิได้แสดงคุณสมบัติที่แท้จริงของการเกิดอันตราย
4.1.2.3 
ระบบในการจำแนกประเภทสารเคมีระบุการเกิดอันตรายหลักต่อสิ่งแวดล้อมทางน้ำซึ่งแสดงโดยความเป็นพิษเฉียบพลันและเรื้อรัง แต่อย่างไรก็ตามสิ่งที่สำคัญที่ต้องคำนึงถึงคือระบบข้อกำหนดเฉพาะเจาะจงในนำไปใช้งาน ซึ่งสามารถบอกถึงความแตกต่างระหว่างอันตรายเฉียบพลันและอันตรายเรื้อรัง ดังนั้นจึงมีการจำแนกประเภทของสารเคมีสำหรับคุณสมบัติของสารทั้ง 2 กลุ่ม โดยแสดงถึงระดับของอันตรายดังกล่าว ค่าที่ต่ำที่สุดของค่าที่ทำให้เกิดอันตรายจะถูกใช้เป็นค่าที่เหมาะสมในการระบุกลุ่มความเป็นอันตราย แต่อย่างไรก็ตามอาจเกิดกรณีที่ต้องมีการใช้น้ำหนักของหลักฐาน ข้อมูลความเป็นพิษเฉียบพลันเป็นข้อมูลที่เป็นพื้นฐานสำหรับสารเคมีทั่วไปประกอบการวิธีทดสอบเป็นวิธีที่มีมาตรฐาน ด้วยเหตุผลนี้ข้อมูลเหล่านี้จะเป็นเกณฑ์หลักในการจำแนกประเภท
4.1.2.4 
ความเป็นพิษเฉียบพลันแสดงถึงคุณสมบัติหลักในการจำแนกประเภทสารอันตรายขณะที่การขนส่งสารเคมีในปริมาณมากนั้นอาจทำให้เกิดอันตรายในระยะเวลาอันสั้นจากอุบัติเหตุหรือการหกรั่วไหล เกณฑ์ที่ใช้ในกลุ่มความเป็นอันตรายนั้นใช้ค่า L(E)C50 ซึ่งมีค่า 100 มิลลิกรัม/ลิตร ถึง 1000 มิลลิกรัม/ลิตร กลุ่มความเป็นอันตรายเฉียบพลัน 1 สามารถแบ่งออกเป็นกลุ่มย่อยโดย MARPOL 73/78 ภาคผนวก 2  ในการแบ่งนี้ยังครอบคลุมถึงข้อกำหนดในการขนส่งในปริมาณมาก
4.1.2.5 
สำหรับเคมีบรรจุภัณฑ์นั้นเกณฑ์ที่ใช้สำหรับอันตรายคือความเป็นพิษเรื้อรัง แม้ว่าสารเคมีแสดงความเป็นพิษเฉียบพลันที่ L(E)C50 ≤ 1 มิลลิกรัม/ลิตร ก็จัดเป็นสารอันตราย อาจพบระดับสารเคมี ที่ระดับ  1 มิลลิกรัม/ลิตรในสิ่งแวดล้อมหลังจากมีการใช้ที่ระดับปกติ ที่ความเป็นพิษที่สูงกว่านี้ ความเป็นพิษในระยะเวลาสั้นมิได้นำมาเป็นเกณฑ์ของการจำแนกประเภทความเป็นอันตรายซึ่งได้รับที่ระดับความเข้มข้นต่ำในระยะเวลาหนึ่ง ดังนั้นกลุ่มความเป็นอันตรายจึงถูกจัดขึ้นโดยขึ้นอยู่กับระดับความเป็นพิษเรื้อรังต่อสิ่งมีชีวิตในน้ำ ในกรณีที่ไม่ปรากฏข้อมูลความเป็นพิษเรื้อรังของสารเคมี สามารถใช้ข้อมูลความเป็นพิษเฉียบพลันเพื่อการคาดคะเนคุณสมบัติของสารเคมีได้ จากคุณสมบัติของสารเคมีที่ขาดการสลายตัวอย่างรวดเร็ว และ/หรือ ศักยภาพในการสะสมได้ในสิ่งมีชีวิตและความเป็นพิษเฉียบพลันอาจจัดให้สารนี้อยู่ในกลุ่มความเป็นอันตรายเรื้อรัง เมื่อความเป็นพิษเรื้อรังแสดงค่า NOECs>1 มิลลิกรัม/ลิตร อาจจะบอกได้ว่าสารนี้อยู่ในกลุ่มของอันตรายเรื้อรัง สำหรับสารทุกชนิดที่มีค่า L(E)C50 ≥ 100 มิลลิกรัม/ลิตร นั้น มีความเป็นพิษไม่เพียงพอในการจัดเข้ากลุ่มสารอันตราย
4.1.2.6 
ระบบการจำแนกประเภทนี้ใช้ข้อมูลความเป็นพิษเฉียบพลันประกอบกับการขาดความเร็วในการสลายตัว และ/หรือ ความมีศักยภาพในการสะสมได้ในสิ่งมีชีวิต เป็นพื้นฐานในการจัดสารเคมีเข้ากลุ่มความเป็นอันตรายเรื้อรัง อย่างไรก็ตามข้อมูลจากการศึกษาความเป็นพิษเรื้อรังเองก็จะเป็นข้อมูลที่ดีสำหรับการจำแนกประเภท ดังนั้นจึงมีแผนงานที่จะพัฒนาให้มีข้อมูลเหล่านี้ โดยที่ข้อมูลความเป็นพิษเรื้อรังนั้นจะเหมาะสมในการจำแนกประเภทสารจากเกณฑ์ของการใช้ข้อมูลความเป็นพิษเฉียบพลันร่วมกับการขาดคุณสมบัติสลายตัวอย่างรวดเร็วและศักยภาพในการสะสมในสิ่งมีชีวิต
4.1.2.7 
การจำแนกประเภทสารเคมีตาม MARPOL 73/78 ภาคผนวก 2 เกี่ยวกับการขนส่งในปริมาณมากในระวางเรือ เรือบรรทุกในถังระวางซึ่งมีจุดประสงค์ในการควบคุมการจัดการของเสีย จากเรือและจัดประเภทของเรือให้เหมาะสมกับการขนส่ง รวมถึงการป้องกันมลภาวะทางน้ำ จำแนกประเภทอันตรายเพิ่มเติมซึ่งคำนึงถึงปัจจัยคุณสมบัติกายภาพ-เคมีและอันตรายต่อสัตว์เลี้ยงลูกด้วยนม
4.1.2.8 
ความเป็นพิษต่อสิ่งมีชีวิตในน้ำ
4.1.2.8.1 
สิ่งมีชีวิตเช่น ปลา สัตว์เปลือกแข็ง และสาหร่ายเป็นตัวแทนของสิ่งมีชีวิตในน้ำสำหรับการทดสอบนั้นต้องเป็นการทดสอบที่มีมาตรฐานสูง แต่อย่างไรก็ตามข้อมูลที่ได้จากสิ่งมีชีวิตอื่นๆซึ่งแสดงผลลัพธ์ของการทดสอบและระดับของสายพันธุ์นั้นต้องนำมาพิจารณาเช่นกัน การทดสอบการยับยั้งการเจริญเติบโตของสาหร่ายใช้ในการทดสอบความเป็นพิษเรื้อรัง ขณะที่ EC50 เป็นค่าที่บอกเกี่ยวกับผลเฉียบพลันในการจำแนกประเภทสารเคมี ค่า EC50 มักจะขึ้นอยู่กับการยับยั้งการเจริญเติบโต ในกรณีที่มีเพียงค่าของ EC50 ซึ่งขึ้นกับการลดลงของมวลชีวภาพเท่านั้น หรือไม่มีการระบุว่า มีการรายงานค่า EC50 ในกรณีเช่นนี้ค่านี้จะใช้ได้ในทางเดียวกัน
4.1.2.8.2 
การทดสอบความเป็นพิษต่อสิ่งมีชีวิตในน้ำ  เกี่ยวข้องกับการละลายของสารเคมีในส่วนประกอบของน้ำที่ใช้ในการทดสอบและการรักษาสภาะคงตัวของความเข้มข้นรับสัมผัสตลอดระยะเวลาการทดลอง บางครั้งพบว่ามีเกิดอุปสรรคในการทดสอบสารเคมีบางชนิด ดังนั้นจึงต้องมีการพัฒนาแนวทางพิเศษสำหรับการแปลผลและการประยุกต์ใช้ข้อมูลสำหรับการจำแนกประเภทตามเกณฑ์การจำแนกประเภท
4.1.2.9
การสะสมทางชีววิทยา

เป็นการสะสมทางระบบชีววิทยาของสารต่าง ๆ ในสิ่งมีชีวิตทางน้ำซึ่งสามารถทำให้ผลกระทบของพิษเพิ่มขึ้นในระยะเวลาต่าง ๆ แม้ว่าความเข้มข้นของสารพิษที่วัดได้ในน้ำจะต่ำ ศักยภาพในการสะสมทางชีววิทยาสามารถตรวจวัดได้จากการแปรเปลี่ยนรูประหว่าง เอน-ออคทานอล และ น้ำ ความสัมพันธ์ระหว่างสัมประสิทธิ์ของการแปรรูปของสารอินทรีย์และความเข้มข้นทางชีววิทยาที่วัดโดยปริมาณ BCF ในปลาได้มีการสนับสนุนโดยเอกสารทางวิทยาศาสตร์ การใช้ค่าจุดตัดของค่า log Kow ( 4 คือการแสดงถึงเฉพาะสารต่าง ๆ ที่มีศักยภาพจริงในการสะสมทางระบบชีววิทยา โดยต้องตระหนักว่า ค่า log Kow  เป็นเพียงค่าที่วัดเพื่อเทียบเคียงสำหรับการวัด BCF ซึ่งควรมีการวัดปริมาณจริงก่อนหน้านี้ ค่า BCF ในปลาที่น้อยกว่า 500 เป็นค่าที่บ่งบอกการมีความเข้มข้นทางชีววิทยาในระดับต่ำ
4.1.2.10
การสลายตัวอย่างรวดเร็ว
4.1.2.10.1
สารต่าง ๆ ที่มีการสลายตัวเร็วสามารถกำจัดออกจากสิ่งแวดล้อมได้เร็ว ในขณะที่ผลกระทบต่าง ๆ เกิดขึ้นโดยเฉพาะในกรณีเหตุการณ์การรั่วไหลของสารเคมีหรืออุบัติเหตุ  สารเหล่านี้จะอยู่เฉพาะในพื้นที่นั้นและเป็นระยะเวลา สั้น ๆ การหายไปของสารที่สลายตัวเร็วในสิ่งแวดล้อมหมายถึง สารนี้เมื่ออยู่ในน้ำมีศักยภาพที่ขยายความเป็นพิษไปวงกว้างทั้งสเกลทางภาคพื้นและอากาศ วิธีการหนึ่งในการแสดงการสลายตัวอย่างรวดเร็วคือการใช้การทดสอบคัดกรองการสลายตัวทางชีววิทยาที่ถูกออกแบบสำหรับการตรวจวัดว่า สารนั้นเป็นสาร “สลายตัวทางชีววิทยาเร็ว” หรือไม่ ดังนั้นสารที่ผ่านการทดสอบคัดกรองนี้คือ สิ่งซึ่งเสมือนว่าจะมีการสลายตัวทางชีววิทยาเร็วในสิ่งแวดล้อมทางน้ำและเป็นสารที่ไม่คงทนในสิ่งแวดล้อม อย่างไรก็ตามความล้มเหลวในการทดสอบอาจไม่จำเป็นต้องหมายถึงว่า สารนั้นจะไม่สลายตัวเร็วในสิ่งแวดล้อม ดังนั้นจึงมีการเพิ่มเกณฑ์ในการพิจารณาโดยยินยอมให้ใช้ข้อมูลที่แสดงว่าสารนี้มีการย่อยสลายทางชีววิทยาจริง หรือย่อยสลายด้วยระบบอื่นในสิ่งแวดล้อมทางน้ำด้วยปริมาณที่มากกว่า 70% ในเวลา 28 วัน ดังนั้นถ้าการสลายตัวนี้สามารถแสดงให้เห็นได้ในสภาวะสิ่งแวดล้อมต่าง ๆ จริง การให้ความจำกัดความว่าเป็นสารที่สลายตัวเร็วก็สามารถทำได้ ข้อมูลการสลายตัวของสารมักอยู่ในรูปแบบของค่าการสลายตัวครึ่งหนึ่ง และสามารถใช้ในการให้คำจำกัดความของสารที่สลายตัวเร็วได้ รายละเอียดการแปรความหมายข้อมูลได้อธิบายไว้ในเอกสารแนะนำของเอกสารแนบท้ายที่ 8 การทดสอบบางอย่างจะวัดปริมาณการสลายตัวสูงสุดของสาร เช่น ในกรณีสารมีการเปลี่ยนแปลงธาตุต่าง ๆ สมบูรณ์  การสลายตัวในระยะแรกจะไม่สามารถใช้ในการประเมินคุณสมบัติการสลายตัวเร็วของสารนั้นได้ ถ้าไม่สามารถแสดงถึงการย่อยสลายที่ผ่านเกณฑ์ที่กำหนดขึ้นสำหรับใช้ในการจัดแบ่งประเภทอันตรายที่มีต่อสิ่งแวดล้อมทางน้ำได้
4.1.2.10.2
ควรมีการตระหนักว่า การสลายตัวในสิ่งแวดล้อมอาจเป็นแบบชีววิทยา หรือ ไม่ใช่ชีววิทยา (เช่น กระบวนการสลายตัว) และเกณฑ์ที่ใช้ควรสะท้อนข้อเท็จจริงเรื่องนี้ด้วย เช่นเดียวกันกับในกรณีที่ต้องตะหนักว่า อาจมีความผิดพลาดของเกณฑ์ในการคัดเลือกสารที่สลายตัวได้เร็วในวิธีการทดสอบของ OECD ซึ่งไม่ได้หมายความว่าสารนั้น ๆ จะไม่สามารถสลายตัวได้อย่างรวดเร็วในสภาวะแวดล้อมจริง ดังนั้นหากพบว่า สารใดมีการสลายตัวได้เร็ว จึงควรถือว่าสารนั้นจัดอยู่ในกลุ่มสารที่สามารถสลายตัวเร็วด้วย ส่วนกระบวนการสลายตัว ก็ควรนำมาพิจารณาด้วยหากสารจากผลของกระบวนการสลายตัวไม่ได้อยู่ในเกณฑ์ที่ใช้จัดแบ่งความเป็นอันตรายต่อสิ่งแวดล้อมทางน้ำ คำจัดกัดความของสารที่สลายตังได้เร็วจึงแสดงดังรายละเอียดต่อไป หลักฐานอื่น ๆ ของการสลายตัวอย่างรวดเร็วในสิ่งแวดล้อมอาจต้องนำมาพิจารณาด้วยและค่อนข้างเป็นประเด็นที่สำคัญในกรณีที่สารเหล่านั้นมีผลยับยั้งกิจกรรมของจุลชีพต่าง ๆที่ระดับความเข้มข้นที่ใช้ในการทดสอบ รายละเอียดของข้อมูลและแนวทางการแปรผลข้อมูลได้จัดแสดงในเอกสารแนะนำของเอกสารแนบท้ายที่ 8
4.1.2.10.3
สารที่พิจารณาให้เป็นสารที่สามารถสลายตัวได้เร็วในสิ่งแวดล้อม ควรผ่านเกณฑ์ดังต่อไปนี้
(a)
ในการศึกษาการสลายตัวของสารในระยะเวลา 28 วัน พบระดับการสลายตัวดังนี้
· ทดสอบจากปริมาณอินทรีย์คาร์บอนที่ละลายได้: 70%

· ทดสอบจากการลดลงของปริมาณออกซิเจน หรือ การผลิตคาร์บอนไดออกไซด์: 60% ของปริมาณสูงสุดตามทฤษฎี
โดยระดับการสลายตัวนี้ควรเกิดขึ้นภายในระยะเวลา 10 วันนับตั้งแต่เริ่มต้นสลายตัว ซึ่งเป็นระยะเวลาที่สารมีการสลายตัว 10% ของปริมาณทั้งหมด หรือ

(b)
ในกรณีที่มีข้อมูลเฉพาะค่า BOD และ COD สารนี้ควรมีสัดส่วนค่า BOD5/COD ≥ 0.5 หรือ
(c)
มีหลักฐานทางวิทยาศาสตร์อื่น ๆมาขัดแย้งที่แสดงในเห็นว่า สารนั้นสามารถสลายตัวได้ (ทางชีววิทยาหรือไม่ใช่ทางชีววิทยา) ในสิ่งแวดล้อมทางน้ำที่ระดับ > 70% ในระยะเวลา 28 วัน
4.1.2.11
สารประกอบอนินทรีย์และสารโลหะ
4.1.2.11.1
สำหรับสารประกอบอนินทรีย์และสารโลหะ การนำแนวคิดที่ใช้สำหรับความสามารถในการสลายตัวได้ของสารประกอบอินทรีย์มาใช้ค่อนข้างมีข้อจำกัดและไม่ค่อยมีความหมาย สารกลุ่มนี้มักจะมีการเปลี่ยนรูปตามกระบวนการทางสิ่งแวดล้อมโดยอาจเพิ่มหรือลดระดับสภาพพร้อมใช้ของสารพิษรูปแบบต่างๆได้เช่นเดียวกัน ควรมีการให้ความสำคัญในการใช้ข้อมูลเกี่ยวกับการสะสมทางชีววิทยา จะให้มีการจัดแนวทางพิเศษเพื่อจะได้ทราบว่า ข้อมูลต่าง ๆ ของสารเหล่านี้ควรมีการนำมาใช้อย่างไรเพื่อให้เข้าเกณฑ์การพิจารณาแบ่งประเภทสารต่อไป
4.1.2.11.2
สารประกอบอนินทรีย์และสารโลหะที่ละลายได้น้อย อาจเป็นสารก่อพิษเฉียบพลันหรือเรื้อรังในสิ่งแวดล้อมทางน้ำขึ้นอยู่กับลักษณะของระดับความเป็นพิษของสารอนินทรีย์รูปแบบต่าง ๆ         และอัตราและปริมาณของสารรูปแบบนั้น ๆ ที่ละลายอยู่ในสารละลาย วิธีการทดสอบสารที่ละลายได้น้อยเหล่านี้ได้รวมรวมไว้ในภาคผนวก 9 วิธีการทดสอบนี้ได้ผ่านการสอบเทียบภายใต้ความอนุเคราะห์ของ OECD

4.1.2.12
กลุ่มสารอันตรายเรื้อรัง 4

ระบบยังได้มีการแบ่งประเภทสารเป็นกลุ่มที่อยู่ในข่ายปลอดภัย (กลุ่มสารอันตรายเรื้อรัง 4) สำหรับใช้ในกรณีที่ข้อมูลที่มีอยู่ไม่เป็นไปตามเกณฑ์ที่ตั้งขึ้น แต่กระนั้นก็ตามยังอยู่ในความสนใจอยู่ เกณฑ์ที่ถูกต้องจึงไม่สามารถใช้ได้กับสารทั้งหมดในบางกรณี สำหรับสารอินทรีย์ที่สามารถละลายน้ำได้น้อยซึ่งไม่พบความเป็นพิษ อาจจัดแบ่งในกลุ่มนี้ถ้าสารนี้ไม่สลายตัวได้เร็วและมีศักยภาพในการสะสมทางชีววิทยา จึงถูกพิจารณาว่า สำหรับสารที่สามารถละลายได้น้อย อาจไม่เพียงพอในการประเมินความเป็นพิษในการทดสอบระยะเวลาสั้น เนื่องจากมีระดับสารที่ได้รับน้อยและมีศักยภาพในการดูดดึงน้อยในสิ่งมีชีวิต ความต้องการสำหรับการจัดประเภทของสารในกลุ่มนี้ คือ การแสดงข้อมูลที่ปราศจากผลกระทบในระยะยาว เช่น ค่าระยะยาวของ NOECs > ความสามารถในการละลายน้ำ หรือ 1 มิลลิกรัม/ลิตร, หรือ การสลายตัวเร็วในสิ่งแวดล้อม
4.1.2.13
การใช้ ความสัมพันธ์ระหว่างโครงสร้างและการออกฤทธิ์เชิงปริมาณ

ตามปกติการนำข้อมูลจากการทดลองต่าง ๆ มาประมวลผลมักได้รับความนิยม แต่ในกรณีที่ไม่สามารถหาข้อมูลจาการทดลองได้อาจใช้ค่า ความสัมพันธ์ระหว่างโครงสร้างและการออกฤทธิ์เชิงปริมาณที่เชื่อถือได้สำหรับความเป็นพิษกับสิ่งมีชีวิตในน้ำและ log Kow มาใช้กระบวนการจัดแบ่งประเภทกลุ่มสาร ค่า ความสัมพันธ์ระหว่างโครงสร้างและการออกฤทธิ์เชิงปริมาณ อาจนำมาใช้ได้เลยโดยไม่จำเป็นต้องดัดแปลงให้เป็นไปตามเกณฑ์ที่กำหนดไว้ หากเฉพาะเจาะจงกับสารนั้นและมีการแจกแจงขั้นตอนและการนำไปใช้ได้อย่างชัดเจน ค่าความเป็นพิษและ log Kow ที่คำนวณอย่างเชื่อถือได้ควรนำไปแสดงค่าไว้ในกลุ่มเรื่องที่อยู่ในข่ายปลอดภัย ส่วนค่า ความสัมพันธ์ระหว่างโครงสร้างและการออกฤทธิ์เชิงปริมาณ สำหรับการทำนายการสลายตัวทางชีววิทยายังมีความถูกต้องไม่เพียงพอที่จะทำนายความเร็วของการสลายตัว
4.1.3
เกณฑ์การจัดแบ่งประเภทสำหรับสารผสม
4.1.3.1
เกณฑ์การจัดแบ่งประเภทสำหรับสารผสมครอบคลุมกลุ่มสารต่าง ๆ ที่ถูกใช้สำหรับสารกลุ่มความเป็นอันตรายเฉียบพลัน 1 ถึง 3 และกลุ่มสารอันตรายเรื้อรัง 1 ถึง 4 เพื่อที่จะใช้ข้อมูลที่มีอยู่ทั้งหมดเพื่อวัตถุประสงค์ในการแบ่งความเป็นอันตรายต่อสิ่งแวดล้อมทางน้ำของสารผสมจึงได้ตั้งข้อกำหนดขึ้นดังจะกล่าวต่อไปและให้นำไปใช้ตามความเหมาะสม


“องค์ประกอบที่เกี่ยวข้อง” ของสารผสมคือสารที่ปรากฏอยู่ในความเข้มข้น 1% (น้ำหนัก/น้ำหนัก) หรือ มากกว่า ยกเว้นในกรณีที่มีข้อสันนิษฐาน (เช่น กรณีองค์ประกอบที่มีความเป็นพิษสูง) ว่า สารที่มีอยู่ในปริมาณที่น้อยกว่า 1%นั้น สามารถเกี่ยวข้องกับการจัดประเภทกลุ่มสารผสมที่เป็นอันตรายต่อสิ่งแวดล้อมทางน้ำ
4.1.3.2
มาตรการสำหรับการจัดแบ่งประเภทกลุ่มสารที่เป็นอันตรายต่อสิ่งแวดล้อมทางน้ำได้ทำเป็นลำดับขั้นตอนไว้ และขึ้นอยู่กับชนิดของข้อมูลของสารผสมและองค์ประกอบที่มีอยู่ ขั้นตอนตามลำดับชั้นในมาตรการประกอบด้วย: (a) การจัดประเภทตามพื้นฐานของสารผสมที่ทดสอบ; (b) การจัดประเภทตามพื้นฐานของหลักการที่เกี่ยวข้อง; (c) การใช้ “ข้อสรุปขององค์ประกอบที่ถูกจัดแบ่ง” และ/หรือ “สูตรที่คำนวณเพิ่ม” 

รูปที่ 4.1.2ขั้นตอนจากจัดแบ่งสารผสมสำหรับความเป็นอันตรายต่อสิ่งแวดล้อมทางน้ำแบบเฉียบพลันและเรื้อรัง

[image: image7]
4.1.3.3
การจัดแบ่งประเภทของสารผสมกรณีมีข้อมูลสำหรับการผสมแบบสมบูรณ์
4.1.3.3.1
เมื่อสารผสมทั้งหมดได้รับการทดสอบเพื่อตรวจวัดค่าความเป็นพิษต่อสิ่งมีชีวิตในน้ำ สารนี้จะถูกจัดแบ่งกลุ่มตามเกณฑ์ที่กำหนดไว้สำหรับกรณีความเป็นพิษเฉียบพลันเท่านั้น การจัดประเภทกลุ่มสารควรแบ่งตามพื้นฐานของข้อมูลสำหรับปลา, สัตว์เปลือกแข็ง และสาหร่าย/พืชต่าง ๆ การจำแนกประเภทของสารผสมต่าง ๆ โดยการใช้ข้อมูลค่า LC50 หรือ EC50 สำหรับสารผสมทั้งหมด อาจเป็นไปไม่ได้สำหรับกลุ่มสารที่ให้ผลอันตรายเรื้อรังเนื่องจากจากยังต้องการข้อมูลทั้งความเป็นพิษและผลกระทบของสิ่งแวดล้อม และไม่มีข้อมูลการสลายและการสะสมทางชีววิทยาสำหรับสารผสมทั้งหมดด้วย มีความเป็นไปไม่ได้ที่จะกำหนดเกณฑ์สำหรับกลุ่มสารที่อันตรายเรื้อรัง เพราะว่า ข้อมูลจากการทดสอบความสามารถในการสลายตัว และการสะสมทางชีววิทยาไม่สามารถแปรผลออกมาได้ เกณฑ์ดังกล่าวจึงมีความหมายที่ใช้ได้กับสารต่าง ๆ ชนิดเดียวเท่านั้น

4.1.3.3.2
หากเมื่อมีข้อมูลการทดสอบความเป็นพิษเฉียบพลัน (LC50 หรือ EC50) สำหรับสารผสมทั้งหมด ข้อมูลเหล่านี้เช่นเดียวกับข้อมูลที่เกี่ยวข้องกับการจัดประเภทกลุ่มสารที่อันตรายเรื้อรังควรมีการนำมาใช้ในการจำแนกประเภทสารดังแสดงต่อไป ส่วนกรณีเมื่อมีข้อมูลความเป็นพิษเรื้อรัง (ระยะยาว) ข้อมูลเหล่านี้ก็ควรถูกนำมาใช้เช่นเดียวกัน

· L(E)C50 (LC50 หรือ EC50) ของสารผสมที่ทดสอบ ≤ 100 มิลลิกรัม/ลิตร และ NOEC ของสารผสมที่ทดสอบ ≤  1.0 มิลลิกรัม/ลิตร หรือ ไม่ทราบ
( จัดแบ่งสารผสมอยู่ในกลุ่มสารอันตรายเฉียบพลัน 1, 2 หรือ 3
( ใช้มาตรการจัดแบ่งประเภทขององค์ประกอบโดยรวม (ดูข้อ 4.1.3.5.5) สำหรับการแบ่งประเภทสารอันตรายเรื้อรัง (กลุ่มสารอันตรายเรื้อรัง 1, 2, 3, 4 หรือ ไม่จำเป็นต้องจัดแบ่งเป็นกลุ่มสารอันตรายเรื้อรัง)
· L(E)C50 (LC50 หรือ EC50) ของสารผสมที่ทดสอบ ≤ 100 มิลลิกรัม/ลิตร และ NOEC ของสารผสมที่ทดสอบ > 1.0 มิลลิกรัม/ลิตร
( จัดแบ่งสารผสมอยู่ในกลุ่มสารอันตรายเฉียบพลัน 1, 2 หรือ 3
( ใช้มาตรการจัดแบ่งประเภทขององค์ประกอบโดยรวม (ดูข้อ 4.1.3.5.5) สำหรับแบ่งเป็นประเภทสารอันตรายเรื้อรัง 1 ถ้าสารผสมไม่สามารถจัดอยู่ในประเภทสารอันตรายเรื้อรัง 1 ได้ จึงไม่มีความจำเป็นที่จะต้องแบ่งให้อยู่ในประเภทสารอันตรายเรื้อรัง
· L(E)C50 (LC50 หรือ EC50) ของสารผสมที่ทดสอบ > 100 มิลลิกรัม/ลิตรหรือสูงกว่าความสามารถในการละลายน้ำ และ NOEC ของสารผสมที่ทดสอบ ≤ 1.0 มิลลิกรัม/ลิตร หรือ ไม่ทราบ
( ไม่มีความจำเป็นที่จะต้องแบ่งให้อยู่ในประเภทสารมีอันตรายเฉียบพลัน

( ใช้มาตรการจัดแบ่งประเภทขององค์ประกอบโดยรวม (ดูข้อ 4.1.3.5.5) สำหรับการแบ่งเป็นประเภทสารอันตรายเรื้อรัง (กลุ่มสารอันตรายเรื้อรัง 4 หรือ ไม่จำเป็นต้องจัดแบ่งเป็นกลุ่มสารอันตรายเรื้อรัง)
· L(E)C50 (LC50 หรือ EC50) ของสารผสมที่ทดสอบ > 100 มิลลิกรัม/ลิตรหรือสูงกว่าความสามารถในการละลายน้ำ และ NOEC ของสารผสมที่ทดสอบ > 1.0 มิลลิกรัม/ลิตร หรือ ไม่ทราบ
( ไม่มีความจำเป็นที่จะต้องแบ่งให้อยู่ในประเภทสารอันตรายเฉียบพลันหรือเรื้อรัง

4.1.3.4
การจำแนกประเภทสารผสมเมื่อไม่มีข้อมูลของสารผสมอย่างสมบูรณ์ : หลักการเชื่อมโยง (Bridging Principles)
4.1.3.4.1
เมื่อมิได้ทดสอบอันตรายสิ่งแวดล้อมทางน้ำของสารผสม แต่มีข้อมูลอันตรายขององค์ประกอบของสารผสมหรือสารที่คล้ายกับสารผสมอย่างเพียงพอ ข้อมูลเหล่านี้สามารถนำมาใช้ในการจำแนกประเภทสารเคมีโดยใช้หลักการเชื่อมโยง แนวคิดนี้ยืนยันว่ากระบวนการการจำแนกประเภทสารเคมีสามารถใช้ข้อมูลที่มีอยู่เพื่อบ่งบอกอันตรายของสารผสมโดยไม่จำเป็นต้องทำการทดลองใดๆเพิ่มเติมในสัตว์ทดลอง

4.1.3.4.2 
การเจือจาง

ถ้ามีการเตรียมสารผสมโดยการเจือจางสารผสมกลุ่มอื่นหรือสารด้วยตัวเจือจางซึ่งมีความเป็นพิษต่อสิ่งแวดล้อมทางน้ำเทียบเท่าหรือต่ำกว่าองค์ประกอบของสารผสมเดิมที่มีความเป็นพิษน้อยที่สุดและสารผสมดังกล่าวยังคาดว่าไม่ส่งผลกระทบต่อความเป็นพิษต่อสิ่งแวดล้อมทางน้ำขององค์ประกอบตัวอื่นๆในสารผสม ดังนั้นสารผสมตัวใหม่อาจทำการจำแนกประเภทเป็นสารผสมที่เทียบเท่ากับสารผสมหรือสารตัวเดิม 

ถ้ามีการเตรียมสารผสมโดยการเจือจางสารผสมในกลุ่มอื่นหรือสารด้วยน้ำหรือสารซึ่งไม่มีความเป็นพิษใดๆ ความเป็นพิษของสารผสมตัวใหม่นี้สามารถคำนวณจากสารผสมหรือสารตัวเติม
4.1.3.4.3 
การผลิตในแต่ละครั้ง

ศักยภาพการทำให้เกิดอันตรายต่อสิ่งแวดล้อมทางน้ำของสารผสมในการผลิตในแต่ละครั้ง จะมีศักยภาพเท่าเทียมกันกับสารผสมจากการผลิตครั้งอื่นๆที่เป็นสินค้าชนิดเดียวกันและถูกผลิตภายใต้การควบคุมของโรงงานเดียวกัน เว้นเสียแต่ว่ามีเหตุผลซึ่งเชื่อได้ว่ามีความแตกต่างสำคัญอื่นๆที่ทำให้ความเป็นพิษต่อสิ่งแวดล้อมทางน้ำของสารในการผลิตนั้นเปลี่ยนแปลงไป  เมื่อเป็นเช่นนี้จึงจำเป็นต้องมีการจำแนกประเภทสารเคมีใหม่
4.1.3.3.4 
ความเข้มข้นของสารผสมที่มีความเป็นพิษสูง

ในกรณีที่สารผสมของกลุ่ม 1 มีความเข้มข้นขององค์ประกอบของสารผสมที่มีความเป็นพิษเพิ่มขึ้น สารผสมนั้นจะถูกจัดอยู่ในกลุ่ม 1 โดยมิต้องผ่านขั้นตอนการทดสอบอื่นใด 
4.1.3.4.5
การตีความเพื่อให้อยู่ในกลุ่มของความเป็นพิษกลุ่มใดกลุ่มหนึ่ง

สำหรับสารผสม 3 ชนิดซึ่งมีองค์ประกอบเหมือนกัน เมื่อ A และ B จัดอยู่ในกลุ่มความเป็นพิษกลุ่มเดียวกัน และ สารผสม C มีองค์ประกอบที่มีความเป็นพิษโดยมีค่าความเข้มข้นอยู่ระหว่างความเข้มข้นขององค์ประกอบในสารผสม A และ B ดังนั้นให้พิจารณาว่าสารผสม C อยู่ในกลุ่มความเป็นพิษในกลุ่มเดียวกับ สารผสม A และ B 

4.1.3.4.6
สารผสมที่มีคุณสมบัติคล้ายคลึงกัน

ดังแสดงข้างล่างนี้

(a) 
สารผสม 2 ชนิด  
(i)     A+ B





(ii)    C+ B ;

(b) 
ความเข้มข้นของ องค์ประกอบ B เท่ากันในสารผสมทั้ง 2 ชนิด

(c) 
ความเข้มข้นของ องค์ประกอบ A ในสารผสม (i) เท่ากับความเข้มข้นองค์ประกอบ C ในสารผสม (ii) ;


(d) 
ข้อมูลความเป็นพิษของ องค์ประกอบ  A เท่ากับ องค์ประกอบ C  และจัดอยู่ในกลุ่มเดียวกันและคาดว่าองค์ประกอบ A และ C ไม่ส่งผลกระทบต่อความเป็นพิษขององค์ประกอบ B 

ไม่จำเป็นต้องทำการทดสอบสารผสม (ii) เมื่อสารผสม (i) ถูกจำแนกประเภทโดยอาศัยข้อมูลจากการทดสอบแล้ว ดังนั้น สารผสม (ii) สามารถจัดให้อยู่ในกลุ่มความเป็นอันตรายกลุ่มเดียวกัน  
4.1.3.5
การจัดแบ่งประเภทของสารผสมกรณีมีข้อมูลองค์ประกอบของสารผสมทั้งหมดหรือบางส่วน
4.1.3.5.1 
การจัดแบ่งประเภทของสารผสมขึ้นอยู่กับข้อสรุปของการจัดแบ่งประเภทขององค์ประกอบต่าง ๆ ในสารผสม เปอร์เซ็นขององค์ประกอบที่ถูกจัดแบ่งประเภทให้อยู่ในกลุ่มของสารอันตราย “เฉียบพลัน” หรือ “เรื้อรัง” จะถูกนำเข้าไปรวบรวมในวิธีการจัดแบ่ง รายละเอียดของวิธีการจัดแบ่งโดยรวมได้อธิบายไว้ในข้อ 4.1.3.5.5
4.1.3.5.2 
สารผสมต่าง ๆ สามารถทำมาจากการรวมสารประกอบต่าง ๆ ทั้งที่เป็นสารอันตรายเฉียบพลัน 1, 2, 3 และ/หรือ เรื้อรัง 1, 2, 3, 4 และสารเหล่านี้ได้มีข้อมูลของการทดสอบอย่างเพียงพอ เมื่อมีข้อมูลความเป็นพิษสำหรับองค์ประกอบในสารผสมมากกว่าหนึ่งชนิด การคิดค่าความเป็นพิษรวมขององค์ประกอบเหล่านี้อาจทำได้ด้วยการคำนวณโดยใช้สมการที่เพิ่มเติมให้ดังแสดงต่อไป และค่าความเป็นพิษที่คำนวณได้อาจนำมาใช้บ่งชี้สัดส่วนของสารผสมที่อยู่ในกลุ่มความเป็นอันตรายเฉียบพลัน ซึ่งในขั้นต่อไปต้องถูกใช้ในวิธีการจัดแบ่งประเภทสารโดยรวม
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โดยที่
Ci = ความเข้มข้นของสารส่วนประกอบ องค์ประกอบi (เปอร์เซนต์โดยน้ำหนัก)
L(E)C50i = (มิลลิกรัม/ลิตร) LC50 หรือ EC50 ขององค์ประกอบi

 n    =  จำนวนขององค์ประกอบ
L(E)C50m   = L(E)C50 ของส่วนของสารผสมพร้อมกับข้อมูลการทดสอบ
4.1.3.5.3 
เมื่อนำสมการที่เพิ่มเติมให้สำหรับบางส่วนของสารผสม จึงเป็นการนิยมที่จะคำนวณค่าความเป็นพิษของสารนี้ในสารผสม เพื่อใช้สำหรับหาค่าความเป็นพิษของแต่ละสารที่มีความสัมพันธ์ต่อสิ่งมีชีวิตสายพันธ์เดียวกัน (เช่น ปลา แดปเนีย หรือ สาหร่าย) และใช้ค่าความเป็นพิษสูงสุด (ปริมาณความเข้มข้นต่ำสุด) ที่หามาได้ (เช่น ค่าที่มีความไวสูงสุดของสิ่งมีชีวิตสามสายพันธ์) อย่างไรก็ตามเมื่อไม่สามารถหาข้อมูลค่าความเป็นพิษของแต่ละสารประกอบในสายพันธ์สิ่งมีชีวิตเดียวกัน ค่าความเป็นพิษของแต่ละองค์ประกอบควรมีการคัดเลือกมาจากวิธีการคำนวณลักษณะเดียวกัน ซึ่งเป็นค่าที่ถูกคัดเลือกเพื่อการจัดแบ่งประเภทกลุ่มสาร เช่น ใช้ค่าความเป็นพิษสูง (จากสิ่งมีชีวิตที่มีความไวต่อการทดสอบสูงสุด) ความเป็นพิษเฉียบพลันที่คำนวณได้อาจใช้เพื่อจัดแบ่งส่วนของสารผสมเป็น สารอันตรายเฉียบพลัน 1, 2, หรือ 3 โดยใช้เกณฑ์การแบ่งเดียวกันกับสารชนิดต่าง ๆ
4.1.3.5.4 
ถ้าสารผสมถูกแบ่งได้มากกว่าหนึ่งวิธี ควรเลือกใช้วิธีการที่ให้ผลชัดเจนมากที่สุด

4.1.3.5.5
วิธีการโดยรวม
4.1.3.5.5.1
หลักการและเหตุผล
4.1.3.5.5.1.1 ในกรณีของสารที่จัดแบ่งให้อยู่ในประเภทสารอันตรายเฉียบพลัน 1 /เรื้อรัง 1 ถึง เฉียบพลัน 3 /เรื้อรัง 3 ค่าเกณฑ์ความเป็นพิษจะแตกต่างกันโดยเท่ากับ ใช้ตัวเลข 10 ในการเปลี่ยนแปลงจากกลุ่มหนึ่งไปอีกกลุ่มหนึ่ง สารที่จัดประเภทอยู่ในขอบข่ายที่มีความเป็นพิษสูง อาจถูกจัดให้อยู่ในประเภทกลุ่มสารที่มีความเป็นพิษต่ำกว่ากรณีเป็นสารผสม การคำนวณจำแนกประเภทต่าง ๆ จึงจำเป็นที่จะต้องพิจารณาการอันตรายของสารต่าง ๆ ที่จัดอยู่เป็นสารกลุ่มความเป็นอันตรายเฉียบพลัน 1 /เรื้อรัง 1 ถึง เฉียบพลัน 3 /เรื้อรัง 3 ด้วยกัน

4.1.3.5.5.1.2 
เมื่อสารผสมประกอบด้วยองค์ประกอบที่ถูกจัดแบ่งในกลุ่มสารอันตรายเฉียบพลัน 1 การพิจารณาควรคำนึงถึงข้อเท็จจริงของสารต่าง ๆ นั้น เช่น เมื่อค่าความเป็นพิษเฉียบพลันน้อยกว่า 1 มิลลิกรัม/ลิตร อาจนำไปสู่ความเป็นพิษของสารผสมได้ถึงแม้ว่าจะมีความเข้มข้นต่ำ (ดูการจัดแบ่งประเภทสารอันตรายและสารผสมในบทที่ 1.3, 1.3.3.2.1) ส่วนประกอบสำคัญในสารกำจัดแมลงมักจะมีค่าความเป็นพิษต่อสิ่งมีชีวิตในน้ำสูงเหมือนสารอื่น ๆ เช่น สารประกอบอินทรีย์-โลหะ ภายใต้สิ่งที่กล่าวมานี้การใช้ค่า/ความเข้มข้นปกติอาจนำไปสู่ “การจัดแบ่งกลุ่มสารที่ต่ำกว่ากลุ่มที่ควรจะเป็น” ของสารผสม ดังนั้นควรมีการนำค่าของปัจจัยที่เป็นตัวคูณมาใช้เพื่อหาองค์ประกอบที่มีความเป็นพิษสูงสุด ดังที่ได้อธิบายในข้อ 4.1.3.5.5.5
4.1.3.5.5.2
วิธีการจำแนกประเภท

โดยทั่วไปกลุ่มสารที่มีความรุนแรงมากจะอยู่ระหว่างกลุ่มสารที่มีความรุนแรงน้อยกว่า เช่น กลุ่มสารที่จัดแบ่งออกเป็นสารอันตรายเรื้อรัง 1 จะอยู่ระหว่างกับกลุ่มสารที่อันตรายเรื้อรัง 2 ในขั้นตอนการจัดแบ่งประเภทสารหากมีการดำเนินการเสร็จสิ้นแล้วพบว่า ให้ผลอยู่ในกลุ่มสารที่อันตรายเรื้อรัง 1 การที่จะมีกลุ่มที่ให้ผลรุนแรงกว่าสารอันตรายเรื้อรัง 1 จึงเป็นไปไม่ได้ ดังนั้นจึงไม่มีความจำเป็นที่จะต้องทำการแบ่งแยกกลุ่มอีกต่อไป 
4.1.3.5.5.3
การจัดแบ่งประเภทสารในกลุ่มความเป็นอันตรายเฉียบพลัน 1, 2, และ 3
4.1.3.5.5.3.1
เริ่มแรกให้พิจารณาองค์ประกอบต่าง ๆ ที่ถูกแบ่งเป็นสารอันตรายเฉียบพลัน 1 ถ้าผลรวมขององค์ประกอบต่างๆ ของส่วนผสมทั้งหมดมีมากกว่า 25% ให้แบ่งอยู่ในกลุ่มสารอันตรายเฉียบพลัน 1 ถ้าผลการคำนวณคือการจัดแบ่งสารผสมให้เป็นกลุ่มสารอันตรายเฉียบพลัน 1 ให้ถือว่า กระบวนการจัดประเภทกลุ่มเสร็จสิ้นแล้ว 
4.1.3.5.5.3.2 ในกรณีที่สารผสมไม่ได้จัดให้อยู่ในกลุ่มสารอันตรายเฉียบพลัน 1 ให้พิจารณาจัดแบ่งกลุ่มเป็นสารอันตรายเฉียบพลัน 2 สารผสมจะถูกจัดให้อยู่ในกลุ่มสารอันตรายเฉียบพลัน 2 ก็ต่อเมื่อมีค่าสิบเท่าของผลรวมขององค์ประกอบทั้งหมดที่ถูกจัดอยู่ในกลุ่มสารอันตรายเฉียบพลัน 1 บวกกับ ผลรวมขององค์ประกอบทั้งหมดที่ถูกจัดอยู่ในกลุ่มสารอันตรายเฉียบพลัน 2 อยู่มากกว่า 25% ถ้าผลการคำนวณคือการจัดแบ่งสารผสมให้เป็นกลุ่มสารอันตรายเฉียบพลัน 2 ให้ถือว่า กระบวนการจัดประเภทกลุ่มเสร็จสิ้นแล้ว
4.1.3.5.5.3.3 ในกรณีที่สารผสมไม่ได้จัดให้อยู่ในกลุ่มสารอันตรายเฉียบพลัน 1 และ เฉียบพลัน 2 ให้พิจารณาจัดแบ่งกลุ่มเป็นสารอันตรายเฉียบพลัน 3 สารผสมจะถูกจัดให้อยู่ในกลุ่มสารอันตรายเฉียบพลัน 3 ก็ต่อเมื่อมีค่าหนึ่งร้อยเท่าของผลรวมขององค์ประกอบทั้งหมดที่ถูกจัดอยู่ในกลุ่มสารอันตรายเฉียบพลัน 1 บวกกับ ค่าสิบเท่าของผลรวมขององค์ประกอบทั้งหมดที่ถูกจัดอยู่ในกลุ่มสารอันตรายเฉียบพลัน 2 บวกกับ ผลรวมขององค์ประกอบทั้งหมดที่ถูกจัดอยู่ในกลุ่มสารอันตรายเฉียบพลัน 3 อยู่มากกว่า 25%

4.1.3.5.5.3.4 การจัดแบ่งประเภทของสารผสมต่าง ๆ สำหรับอันตรายเฉียบพลันตามหลักการพื้นฐานของวิธีการโดยรวมในการแบ่งประเภทองค์ประกอบต่าง ๆ ได้สรุปอยู่ในตารางที่ 4.1.2
ตารางที่ 4.1.2 : การจำแนกประเภทสารผสมสำหรับอันตรายเฉียบพลัน
โดยขึ้นอยู่กับการรวมกันของส่วนประกอบที่ถูกจำแนกประเภท
	การรวมกันขององค์ประกอบ
	สารผสมถูกจัดอยู่ในกลุ่มความเป็นอันตราย

	เฉียบพลัน 1 x Ma                                                                         >25%
	เฉียบพลัน 1

	(M x 10 x เฉียบพลัน 1) + เฉียบพลัน 2                                        >25%
	เฉียบพลัน 2

	(M x 100 x เฉียบพลัน 1) + (10 x เฉียบพลัน 2) + เฉียบพลัน 3    >25%
	เฉียบพลัน 3


a  
สำหรับการอธิบายปัจจัยที่เป็นตัวคูณ ดู 4.1.3.5.5.5
4.1.3.5.5.4
การจัดแบ่งประเภทสารในกลุ่มความเป็นอันตรายเรื้อรัง 1, 2, 3, และ 4
4.1.3.5.5.4.1 เริ่มแรกให้พิจารณาองค์ประกอบต่าง ๆ ที่ถูกแบ่งเป็นประเภทสารอันตรายเรื้อรัง 1 ถ้าผลรวมขององค์ประกอบเหล่านี้มีมากกว่า 25% ของสารผสม ให้จัดแบ่งอยู่ในกลุ่มสารอันตรายเรื้อรัง 1 ถ้าผลการคำนวณคือการจัดแบ่งสารผสมให้เป็นกลุ่มสารอันตรายเรื้อรัง 1 ให้ถือว่า กระบวนการจัดประเภทกลุ่มเสร็จสิ้นแล้ว 
4.1.3.5.5.4.2 ในกรณีที่สารผสมไม่ได้จัดให้อยู่ในกลุ่มสารอันตรายเรื้อรัง 1 ให้พิจารณาจัดแบ่งกลุ่มเป็นสารอันตรายเรื้อรัง 2 สารผสมจะถูกจัดให้อยู่ในกลุ่มสารอันตรายเรื้อรัง 2 ก็ต่อเมื่อมีค่าสิบเท่าของผลรวมขององค์ประกอบทั้งหมดที่ถูกจัดอยู่ในกลุ่มสารอันตรายเรื้อรัง 1 บวกกับ ผลรวมขององค์ประกอบทั้งหมดที่ถูกจัดอยู่ในกลุ่มสารอันตรายเรื้อรัง 2 อยู่มากกว่า 25% ถ้าผลการคำนวณคือการจัดแบ่งสารผสมให้เป็นกลุ่มสารอันตรายเรื้อรัง 2 ให้ถือว่า กระบวนการจัดประเภทกลุ่มเสร็จสิ้นแล้ว
4.1.3.5.5.4.3 ในกรณีที่สารผสมไม่ได้จัดให้อยู่ในกลุ่มสารอันตรายเรื้อรัง 1 และ เรื้อรัง 2 ให้พิจารณาจัดแบ่งกลุ่มเป็นสารอันตรายเรื้อรัง 3 สารผสมจะถูกจัดให้อยู่ในกลุ่มสารอันตรายเรื้อรัง 3 ก็ต่อเมื่อมีค่าหนึ่งร้อยเท่าของผลรวมขององค์ประกอบทั้งหมดที่ถูกจัดอยู่ในกลุ่มสารอันตรายเรื้อรัง 1 บวกกับ ค่าสิบเท่าของผลรวมขององค์ประกอบทั้งหมดที่ถูกจัดอยู่ในกลุ่มสารอันตรายเรื้อรัง 2 บวกกับ ผลรวมขององค์ประกอบทั้งหมดที่ถูกจัดอยู่ในกลุ่มสารอันตรายเรื้อรัง 3 อยู่มากกว่า 25%
4.1.3.5.5.4.4 ในกรณีที่สารผสมไม่ได้จัดให้อยู่ในกลุ่มสารอันตรายเรื้อรัง 1, 2 และ 3 ให้พิจารณาจัดแบ่งกลุ่มเป็นสารอันตรายเรื้อรัง 4 สารผสมจะถูกจัดให้อยู่ในกลุ่มสารอันตรายเรื้อรัง 4 ก็ต่อเมื่อมีค่าผลรวมของเปอร์เซ็นขององค์ประกอบที่ถูกจัดอยู่ในกลุ่มสารอันตรายเรื้อรัง 1, 2, 3 และ 4 มากกว่า 25%
4.1.3.5.5.4.5 การจัดแบ่งประเภทของสารผสมต่าง ๆ สำหรับอันตรายเรื้อรังตามหลักการพื้นฐานของวิธีการโดยรวมในการแบ่งประเภทองค์ประกอบต่าง ๆ ได้สรุปอยู่ในตารางที่ 4.1.3
ตารางที่ 4.1.3 : การจำแนกประเภทสารผสมสำหรับอันตรายเรื้อรัง

โดยขึ้นอยู่กับการรวมกันของส่วนประกอบที่ถูกจำแนกประเภท
	การรวมกันขององค์ประกอบ
	สารผสมถูกจัดอยู่ในกลุ่ม

	เรื้อรัง 1 x Ma    >25%
	เรื้อรัง 1

	(M x 10 x เรื้อรัง 1) + เรื้อรัง 2        >25%
	เรื้อรัง 2

	(M x 100 x เรื้อรัง 1) + (10 x เรื้อรัง 2) + เรื้อรัง 3    >25%
	เรื้อรัง 3

	เรื้อรัง 1 + เรื้อรัง 2 + เรื้อรัง 3 + เรื้อรัง 4             >25%
	เรื้อรัง 4


a  
สำหรับการอธิบายปัจจัยที่เป็นตัวคูณ ดู 4.1.3.5.5.5
4.1.3.5.5.5
สารผสมที่มีสารมีพิษสูงเป็นองค์ประกอบ

องค์ประกอบที่อยู่ในกลุ่มสารอันตรายเฉียบพลัน 1 ซึ่งมีความเป็นพิษต่ำกว่า 1 มิลลิกรัม/ลิตร อาจมีอิทธิพลต่อความเป็นพิษของสารผสม จึงควรมีการเพิ่มน้ำหนักให้กรณีใช้มาตรการโดยรวมในการจัดแบ่งประเภท เมื่อสารผสมมีองค์ประกอบอยู่ในกลุ่มสารอันตรายเฉียบพลัน 1 หรือเรื้อรัง 1 การแบ่งสารตามลำดับชั้นในวิธีที่อธิบายไว้ในข้อ 4.1.3.5.5.3 และ 4.1.3.5.5.4 ควรนำมาใช้โดยการถ่วงน้ำหนักรวมด้วยการคูณความเข้มข้นขององค์ประกอบที่อยู่ในกลุ่มสารอันตรายเฉียบพลัน 1 ด้วยปัจจัยที่เป็นตัวคูณแทนการเพิ่มค่าเปอร์เซ็นต์แต่อย่างเดียว นี่หมายความว่าความเข้มข้นของ “สารอันตรายเฉียบพลัน 1” ในคอลัมน์ซ้ายของตารางที่ 4.1.2 และความเข้มข้นของ “สารอันตรายเรื้อรัง 1” ในคอลัมน์ซ้ายของตารางที่ 4.1.3 จะต้องถูกคูณด้วยปัจจัยที่เป็นตัวคูณที่เหมาะสม ปัจจัยที่เป็นตัวคูณที่ใช้สำหรับองค์ประกอบเหล่านี้ถูกกำหนดขึ้นโดยใช้ค่าความเป็นพิษดังสรุปในตารางที่ 4.1.4 ข้างล่าง ดังนั้นเพื่อที่จะจัดแบ่งประเภทสารผสมที่มีองค์ประกอบกลุ่มสารอันตรายเฉียบพลัน 1 / เรื้อรัง 1 ผู้ที่ทำการแบ่งจะต้องทราบค่าปัจจัยที่เป็นตัวคูณ ในการใช้วิธีการโดยสรุป ในทางเลือกอื่น ๆ สมการที่ให้เพิ่มมา (4.1.3.5.2) อาจนำมาใช้ได้เมื่อมีข้อมูลความเป็นพิษสำหรับองค์ประกอบที่มีพิษสูงทั้งหมดในสารผสม และมีหลักฐานยืนยันว่า องค์ประกอบอื่น ๆ ทั้งหมดรวมถึงสารที่ม่มีข้อมูลความเป็นพิษเฉียบพลันโดยเฉพาะ เป็นสารที่มีค่าความเป็นพิษต่ำหรือไม่มีความเป็นพิษและไม่มีส่วนสำคัญในการทำให้เกิดอันตรายต่อสิ่งแวดล้อมของสารผสม
ตารางที่ 4.1.4 ค่าปัจจัยที่เป็นตัวคูณสำหรับสารผสมซึ่งมีความเป็นพิษสูง
	ค่า L(E)C50
	ตัวคูณ (M)

	 0.1 < L(E)C50 ≤ 1
	1

	0.01 < L(E)C50 ≤ 1
	10

	0.001 < L(E)C50 ≤ 0.01
	100

	0.0001 < L(E)C50 ≤ 0.001
	1000

	0.00001 < L(E)C50 ≤ 0.0001
	10000

	ค่าอยู่ในช่วง 10 เท่าต่อไป
	


4.1.3.6 
การจำแนกประเภทของสารผสมเมื่อไม่มีข้อมูลขององค์ประกอบของสารผสม
ในกรณีที่ไม่มีข้อมูลของสารประกอบหลักหรือองค์ประกอบอื่นใดเกี่ยวกับความเป็นอันตรายเฉียบพลันหรือเรื้อรังต่อสิ่งมีชีวิตในน้ำ ดังนั้นจึงไม่สามารถจัดแบ่งสารผสมนี้ได้ จากหลักการของการจำแนกประเภทของสารผสมนี้โดยขึ้นกับองค์ประกอบของสารผสมที่ทราบเท่านั้นในกรณีเช่นนี้ต้องมีการแจ้งเกี่ยวกับ x เปอร์เซนต์ขององค์ประกอบของสารผสมที่ไม่ทราบความเป็นพิษต่อสิ่งมีชีวิตในน้ำ
4.1.4 
การสื่อสารความเป็นอันตราย

ข้อพิจารณาทั่วไปและข้อพิจารณาเฉพาะเกี่ยวกับการติดฉลากถูกจัดอยู่ในหมวด การสื่อสารความเป็นอันตราย : การติดฉลาก (บทที่ 1.4) ภาคผนวก 2 ประกอบด้วยตารางสรุปกลุ่มสารเคมีและการติดฉลาก ภาคผนวก 3 แสดงตัวอย่าง คำบรรยายข้อควรระวัง และรูปประกอบซึ่งใช้เมื่อได้รับอนุญาตโดยพนักงานเจ้าหน้าที่ 
ตารางที่ 4.1.5 การติดฉลากสารอันตรายต่อสิ่งแวดล้อมทางน้ำ
	ความเป็นพิษเฉียบพลันต่อส่งแวดล้อมทางน้ำ

	
	กลุ่ม 1
	กลุ่ม 2
	กลุ่ม 3

	สัญลักษณ์
	รูปปลาและรูปต้นไม้
	ไม่มี
	ไม่มี

	คำสัญญาณ
	คำเตือน
	ไม่มี
	ไม่มี

	ข้อความแสดงความเป็นอันตราย
	เป็นพิษร้ายแรงต่อสิ่งมีชีวิตในน้ำ
	เป็นพิษต่อสิ่งมีชีวิตในน้ำ
	เป็นอันตรายต่อสิ่งมีชีวิตในน้ำ

	ความเป็นพิษเรื้อรังต่อสิ่งแวดล้อมทางน้ำ

	
	กลุ่ม 1
	กลุ่ม 2
	กลุ่ม 3
	กลุ่ม 4

	สัญลักษณ์
	รูปปลาและ
รูปต้นไม้
	รูปปลาและ

รูปต้นไม้
	ไม่มี
	ไม่มี

	คำสัญญาณ
	คำเตือน
	ไม่มี
	ไม่มี
	ไม่มี

	ข้อความแสดงความเป็นอันตราย
	เป็นพิษร้ายแรงต่อสิ่งมีชีวิตในน้ำและมีผลกระทบในระยะยาว
	เป็นพิษต่อสิ่งมีชีวิตในน้ำและมีผลกระทบในระยะยาว
	เป็นอันตรายต่อสิ่งมีชีวิตในน้ำและมีผลกระทบในระยะยาว
	อาจส่งผลที่เป็นอันตรายในระยะยาวต่อส่งมีชีวิตในน้ำ


4.1.5  
กระบวนการตัดสินใจสำหรับอันตรายต่อสิ่งแวดล้อมทางน้ำ

กระบวนการตัดสินใจ ดังแสดงข้างล่างนี้ มิได้เป็นส่วนของระบบการจัดการจำแนกประเภท ระบบเดียวกัน แต่ได้จัดทำขึ้นเพื่อเป็นแนวทาง และขอแนะนำผู้ที่รับผิดชอบในการศึกษาการจำแนกประเภทสารเคมีให้ทำการศึกษากระบวนการตัดสินใจทั้งก่อนและขณะที่นำไปใช้งาน

4.1.5
กระบวนการตัดสินใจ  4.1.1 สำหรับอันตรายต่อสิ่งแวดล้อมทางน้ำ








23



2


            2


กระบวนการตัดสินใจ สาร ผสม 4.1.2  วิธีรวม

7
กระบวนการตัดสินใจ สารผสม  4.1.3 (การจำแนกประเภทอันตรายเรื้อรัง)
[image: image9.emf]ไม่ 


จำแนกประเภท





จำแนกประเภท





ใช้สูตร ใน 3.1.3.6.2.3 (ในกรณีที่มีส่วนผสมที่ไม่ทราบมากกว่า 10%)





ใช้สูตร ใน 3.1.3.6.1 (ในกรณีที่มีส่วนผสมที่ไม่ทราบน้อยกว่าหรือเท่ากับ 10% หรือ





ใช้สูตร ใน 3.1.3.6.1





ใช้สูตร ใน 3.1.3.6.1





มี








มี








ไม่มี





จำแนกประเภทความเป็นอันตรายโดยใช้ข้อมูลของสารผสมที่ทราบ





มีข้อมูลอื่นๆของสารผสมที่คล้ายกันเพื่อการคาดคะเนการจำแนกประเภทความเป็นอันตราย





ไม่มี





มีข้อมูลของส่วนผสมทั้งหมด 





ไม่มี








จำแนกประเภท





ใช้หลักการเชื่อมโยง ใน 3.1.3.5





มี








มีข้อมูลเพียงพอของสารผสมที่คล้ายกันเพื่อการคาดคะเนการจำแนกประเภทความเป็นอันตราย





มี








ไม่มี








ข้อมูลการทดสอบสารผสม





สารเดี่ยว: มีข้อมูล และหรือเอกสาร เพื่อใช้ในการประเมินความเป็นพิษเฉียบพลันหรือไม่?





ไม่สามารถจำแนกประเภทได้





ไม่มี





มี





สารผสม: มีข้อมูลของสารผสมนี้หรือมีข้อมูลของส่วนประกอบของสารผสมนี้ เพื่อใช้ในการประเมินความเป็นพิษเฉียบพลันหรือไม่?





ไม่มี





ไม่สามารถจำแนกประเภทได้





มี





สารผสม: มีข้อมูลของสารผสมนี้เพื่อใช้ในการประเมินความเป็นพิษเฉียบพลันหรือไม่?





ไม่มี





ดู หลักการ 3.1.2 เพื่อใช้ในการคำนวณ ATE จากส่วนประกอบ





ATE จากกระบวนการตัดสินใจ 3.1.2








มี





จากหลักการ ใน 3.1.2 ถึง 3.1.3.4 ระบุค่า LD50 หรือ LC50 ดังต่อไปนี้หรือไม่ ?


ค่า LD50 ทางปาก ≤   5 มิลลิกรัมต่อกิโลกรัมของน้ำหนักตัว หรือ


ค่า LD50 ทางผิวหนัง ≤   50 มิลลิกรัมต่อกิโลกรัมของน้ำหนักตัว หรือ


ทางการหายใจ (ก๊าซ) LC50  ≤   100 ส่วนในล้านส่วน หรือ


ทางการหายใจ (ไอ) LC50  ≤   0.5 มิลลิกรัมต่อลิตร หรือ


ทางการหายใจ (ฝุ่น/ละอองไอ) LC50  ≤   0.05 มิลลิกรัมต่อลิตร?





ไม่มี





กลุ่ม 2


�อันตราย





จากหลักการ ใน 3.1.2 ถึง 3.1.3.4 ระบุค่า LD50 หรือ LC50 ดังต่อไปนี้หรือไม่ ?


ค่า LD50 ทางปาก > 5 แต่ ≤ 50 มิลลิกรัมต่อกิโลกรัมของน้ำหนักตัว หรือ


ค่า LD50 ทางผิวหนัง > 50 แต่ ≤   200 มิลลิกรัมต่อกิโลกรัมของน้ำหนักตัว หรือ


ทางการหายใจ (ก๊าซ) LC50 > 100 แต่ ≤   500 ส่วนในล้านส่วน หรือ


ทางการหายใจ (ไอ) LC50 > 0.5 แต่  ≤   2.0 มิลลิกรัมต่อลิตร หรือ


ทางการหายใจ (ฝุ่น/ละอองไอ) LC50  > 0.05 แต่ ≤   0.5 มิลลิกรัมต่อลิตร





กลุ่ม 1


�


อันตราย





มี





ไม่มี





มี





ต่อหน้าถัดไป








กลุ่ม 3


�


อันตราย





จากหลักการ ใน 3.1.2 ถึง 3.1.3.4 ระบุ ค่า LD50 หรือ LC50 ดังต่อไปนี้หรือไม่?


ค่า LD50 ทางปาก > 50 แต่ ≤  300 มิลลิกรัมต่อกิโลกรัมของน้ำหนักตัว หรือ


ค่า LD50 ทางผิวหนัง > 200 แต่ ≤  1000 มิลลิกรัมต่อกิโลกรัมของน้ำหนักตัว หรือ


ทางการหายใจ (ก๊าซ) LC50 > 500 แต่ ≤  2500 ส่วนในล้านส่วน หรือ


ทางการหายใจ (ไอ) LC50 > 2 แต่  ≤  10.0 มิลลิกรัมต่อลิตร หรือ


ทางการหายใจ (ฝุ่น/ละอองไอ) LC50  > 0.5 แต่ ≤  1.0 มิลลิกรัมต่อลิตร





จากหลักการ ใน 3.1.2 ถึง 3.1.3.4 ระบุ ค่า LD50 หรือ LC50 ดังต่อไปนี้หรือไม่?


ค่า LD50 ทางปาก > 300 แต่ ≤  2000 มิลลิกรัมต่อกิโลกรัมของน้ำหนักตัว หรือ


ค่า LD50 ทางผิวหนัง > 1000 แต่ ≤  2000 มิลลิกรัมต่อกิโลกรัมของน้ำหนักตัว หรือ


ทางการหายใจ (ก๊าซ) LC50 > 2500 แต่ ≤  5000 ส่วนในล้านส่วน หรือ


ทางการหายใจ (ไอ) LC50 > 10 แต่  ≤  20 มิลลิกรัมต่อลิตร หรือ


ทางการหายใจ (ฝุ่น/ละอองไอ) LC50  > 1 แต่ ≤  5 มิลลิกรัมต่อลิตร





ไม่มี





มี





จากหลักการ ใน 3.1.2 ถึง 3.1.3.4 ระบุค่า LD50 หรือ LC50 ดังต่อไปนี้หรือไม่ ?


ค่า LD50 ทางปาก > 2000 แต่ ≤  5000 มิลลิกรัมต่อกิโลกรัม น้ำหนักตัว หรือ


ค่า LD50 ทางผิวหนัง > 2000 แต่ ≤  5000 มิลลิกรัมต่อกิโลกรัม น้ำหนักตัว หรือ


ทางการหายใจ (ก๊าซ, ไอ และ/หรือ ฝุ่น/ละอองไอ) LC50 อยู่ในช่วงเทียบเท่ากับค่า LD50 ทางปากหรือทางผิวหนัง (เช่น  2000-5000  มิลลิกรัมต่อกิโลกรัมของน้ำหนักตัว 





ไม่มี





มี





กลุ่ม 4


�


ระวัง





ไม่มี





กลุ่ม 5





ระวัง





ไม่มี





ต่อหน้าถัดไป








มีข้อมูลที่เชื่อถือได้ ซึ่งแสดงให้เห็นว่ามีความเป็นพิษต่อมนุษย์หรือไม่ หรือ


มีการตายเกิดขึ้นเมื่อทำการทดสอบถึงค่าในกลุ่มย่อย 4 โดยการกิน การหายใจหรือสัมผัสทางผิวหนัง หรือไม่ หรือ


มีคำยืนยันจากผู้เชี่ยวชาญเกี่ยวกับอาการแสดงความเป็นพิษ เมื่อมีการทดสอบถึงค่าในกลุ่มย่อย 4 ยกเว้นเกิดอาการท้องเสีย ขนลุก หรือขนไม่ไปในทิศทางเดียวกันหรือไม่ หรือ


มีการตัดสินจากผู้เชี่ยวชาญเกี่ยวกับข้อมูลที่เชื่อถือได้ซึ่งบ่งบอกถึงความเป็นพิษเฉียบพลันจากสัตว์อื่นๆหรือไม่ 








มี





สามารถประยุกต์หลักเชื่อมโยง ได้หรือไม่ ?





กลุ่ม 5


ระวัง


ถ้าไม่ได้ยืนยันว่าได้จัดอยู่ในกลุ่มที่เป็นอันตรายกว่า





ไม่จัดเป็นประเภทนี้





สารเดี่ยว : มีข้อมูล/เอกสาร เพื่อใช้ในการประเมินอันตรายอย่างรุนแรงต่อดวงตา/ระคายเคืองต่อดวงตา หรือไม่?








กลุ่ม 1


�อันตราย





ไม่มี





ไม่มี





ไม่สามารถจำแนกประเภทได้








ไม่สามารถจำแนกประเภทได้








สารผสม: มีข้อมูลของสารผสมนี้หรือมีข้อมูลของส่วนประกอบของสารผสมนี้ เพื่อใช้ในการประเมินอันตรายอย่างรุนแรงต่อดวงตา/ระคายเคืองต่อดวงตาอย่างรุนแรงหรือไม่?





สารผสม: มีข้อมูลของสารผสมนี้เพื่อใช้ในอันตรายอย่างรุนแรงต่อดวงตา/ระคายเคืองต่อดวงตาอย่างรุนแรงหรือไม่?





มี





มี





ไม่มี





มี





ดู หลักการ 3.3.2 สำหรับส่วนประกอบ





มี





สารเดี่ยวหรือสารผสมมีศักยภาพในการก่อให้เกิดอันตรายต่อดวงตาซึ่งไม่สามารถคืนสู่สภาพเดิมได้ (อันตรายต่อดวงตาอย่างรุนแรง  ดู 3.3.1 และ 3.3.2.2-3.3.2.5) โดยพิจารณา4: 


พบในมนุษย์


พบในสัตว์ ทั้งใน การรับสัมผัสครั้งเดียวและรับสัมผัสหลายครั้ง


มีข้อมูล จากการทดลองในหลอดทดลอง


มีข้อมูลจากสารเคมีซึ่งมีโครงสร้างสัมพันธ์กัน


ความเป็นกรด-ด่าง รุนแรง ในระดับความเป็นกรด- ด่าง ≤   2 หรือ ≥ 11.5 5 


พบอันตรายต่อตาที่ไม่สามารถคืนสู่สภาพเดิมได้ในสัตว์ทดลอง 1 ชนิดหรือมากกว่า  1 ชนิดหรือไม่


(ดู ย่อหน้า 3.3.2.5 และ ตาราง 3.3.1 สำหรับเกณฑ์และการจำแนกกลุ่ม)





มีต่อหน้าถัดไป





ไม่มี





สารเดี่ยวหรือสารผสมเป็นสารระคายเคืองต่อตา ( ดู 3.3.1 , 3.3.2.2-3.3.2.4 และ 3.3.2.6) โดยพิจารณา4: 


พบในมนุษย์ และมีข้อมูล การรับสัมผัสครั้งเดียวและรับสัมผัสหลายครั้ง


พบในสัตว์ ทั้งใน การรับสัมผัสครั้งเดียวและรับสัมผัสหลายครั้ง


มีข้อมูล จากการทดลองในสิ่งมีชีวิต


มีข้อมูลจากสารเคมีซึ่งมีโครงสร้างสัมพันธ์กัน


มีข้อมูลการระคายเคืองต่อตาในสัตว์ทดลอง(ดู ย่อหน้า 3.3.2.6  ตาราง 3.3.2 สำหรับเกณฑ์และการจำแนกกลุ่ม 2A)





ไม่มี





ไม่





มี





มี





กลุ่ม 2 A


�


ระวัง





กลุ่ม 2 B


ระวัง





ไม่จัดเป็นประเภทนี้








สารเดี่ยวหรือสารผสมนี้เป็นสารระคายเคืองอย่างอ่อน (ดู 3.3.2.6) กลุ่ม 2B พิจารณาเกณฑ์ ใน ย่อหน้า 3.3.2.6 ตาราง 3.3.2 หรือไม่





มีต่อหน้าถัดไป








ไม่ได้





ไม่มี








มี





มี





ได้





จำแนกประเภทอยู่ในกลุ่มที่เหมาะสม





กลุ่ม 1


�อันตราย





กลุ่ม 2 8


�


คำเตือน





ใช้หลักการเชื่อมโยง ได้หรือไม่?


(ดู 3.3.3.2)





ในสารผสมนี้มีองค์ประกอบซึ่งมีความเข้มข้น ≥  1%5ซึ่งมีคุณสมบัติเป็นอันตรายต่อตาแบบไม่ย้อนกลับ (ดู 3.3.2.4 และ 3.3.2.6) และสารนี้ไม่มีปฏิกิริยาชนิดบวกกับสารตัวอื่นๆ คุณสมบัติของสารนี้ได้แก่


มีความเป็นกรด-ด่างอย่างรุนแรง ความเป็นกรด-ด่าง ≤   2 หรือ ≥   11.5 6 หรือ


เกลืออนินทรีย์ หรือ


อัลดีไฮด์ หรือ


ฟีนอล หรือ


สารลดแรงตึงผิว หรือ


องค์ประกอบตัวอื่นๆ





ในสารผสมนี้มีองค์ประกอบซึ่งมีความเข้มข้น ≥   3% 7ซึ่งมีคุณสมบัติเป็นสารระคายเคือง (ดู 3.3.2.4 และ 3.3.2.6) และสารนี้ไม่มีปฏิกิริยาชนิดบวกกับสารตัวอื่นๆ รวมทั้งสารที่เป็นกรดและด่าง








ไม่มี





มีต่อหน้าถัดไป








ไม่





ไม่





มี





กลุ่ม 1


�อันตราย





มี





กลุ่ม 2A


�


ระวัง











สารผสมนี้มีองค์ประกอบ 1 ชนิดหรือมากกว่านั้นซึ่งเป็นสารกัดกร่อนหรือสารระคายเคือง ซึ่งใช้วิธีการเพิ่ม และเมื่อพิจารณาถึงความเข้มข้นขององค์ประกอบซึ่งอยู่ในกลุ่มดังนี้หรือไม่7  :


ผลต่อตาหรือผิวหนังกลุ่ม 1 ≥   3% หรือ


ผลต่อผิวหนัง กลุ่ม 1 + ผลต่อดวงตา กลุ่ม 1 ≥   3%





สารผสมนี้มีองค์ประกอบ 1 ชนิดหรือมากกว่านั้นซึ่งเป็นสารกัดกร่อนหรือสารระคายเคือง ซึ่งใช้วิธีการเพิ่ม และเมื่อพิจารณาถึงความเข้มข้นขององค์ประกอบซึ่งอยู่ในกลุ่มดังนี้หรือไม่ 7  


ผลต่อตาหรือผิวหนัง กลุ่ม 1 ≥  1 % แต่ < 3% หรือ


ผลต่อดวงตา กลุ่ม 2/2A ≥   10% หรือ


ผลต่อ (10 เท่า สารอันตรายต่อดวงตากลุ่ม 1) + ผลต่อดวงตา กลุ่ม 2/2A ≥   10% หรือ


ผลต่อผิวหนัง กลุ่ม 1 + ผลต่อดวงตากลุ่ม 1 ≥   1 % แต่ < 3% หรือ


10 เท่า (ผลต่อผิวหนัง กลุ่ม 1 + ผลต่อดวงตากลุ่ม 1) + ผลต่อดวงตา กลุ่ม 2A/2B ≥   10%





มีต่อหน้าถัดไป








สารเดี่ยว :สารชนิดนี้มีข้อมูลว่าเป็นสารที่ทำให้ไวต่อการกระตุ้นอาการแพ้ต่อระบบทางเดินหายใจหรือไม่?








ไม่มี





กลุ่ม 1


�


อันตราย





ไม่มี





ได้





ไม่จัดเป็นประเภทนี้








มี





ไม่มี





สารผสม :สารผสมนี้หรือส่วนประกอบของสารผสมมีข้อมูลว่าเป็นสารที่ทำให้ไวต่อการกระตุ้นอาการแพ้ต่อระบบทางเดินหายใจหรือไม่?








ไม่จัดเป็นประเภทนี้








มี





สารผสมมีข้อมูลว่าเป็นสารที่ทำให้ไวต่อการกระตุ้นอาการแพ้ต่อระบบทางเดินหายใจหรือไม่?


(ดู 3.4.3.1)





ไม่มี





มี





มีหลักฐานยืนยันในมนุษย์ว่าสารเดี่ยว/สารผสมนี้ทำให้เกิดภูมิไวเกินต่อระบบทางเดินหายใจ และ/หรือ


พบผลบวกในสัตว์ทดลอง


(ดูเกณฑ์ ใน 3.4.2.1)





มี





ไม่มี





ไม่จัดเป็นประเภทนี้








มี





จำแนกประเภทอยู่ในกลุ่มที่เหมาะสม





สามารถใช้หลักการเชื่อมโยง ได้หรือไม่ ? (ดู 3.4.3.2)





สารผสมประกอบด้วยสารประกอบของสารผสม 1 ชนิดหรือมากกว่า 1 ชนิดซึ่งถูกจัดว่าเป็นสารที่ทำให้ไวต่อการกระตุ้นอาการแพ้ต่อระบบทางเดินหายใจที่ระดับ4


≥ 1 % น้ำหนัก/น้ำหนัก (ของแข็ง/ของเหลว) หรือ


≥ 0.2 % ปริมาตร/ปริมาตร (ก๊าซ)? (ดู 3.4.3.3)   หรือไม่





ไม่มี





ไม่จัดเป็นประเภทนี้











ไม่มี





ไม่จัดเป็นประเภทนี้








สารเดี่ยว :สารชนิดนี้มีข้อมูลว่าเป็นสารที่ทำให้ไวต่อการกระตุ้นอาการแพ้ต่อผิวหนังหรือไม่?











ไม่จัดเป็นประเภทนี้








ไม่มี





สารผสมประกอบด้วยองค์ประกอบ 1 ชนิดหรือมากกว่าที่จำแนกเป็นสารที่ทำให้ไวต่อการกระตุ้นอาการแพ้ต่อผิวหนังที่ระดับค่าดังต่อไปนี้หรือไม่4


≥ 1 % น้ำหนัก/น้ำหนัก (ของแข็ง/ของเหลว) หรือ


≥ 1 % ปริมาตร/ปริมาตร (ก๊าซ)? (ดู 3.4.3.3)  





ได้





จำแนกประเภทอยู่ในกลุ่มที่เหมาะสม





ไม่มี





สามารถใช้หลักการเชื่อมโยง ได้หรือไม่ ? (ดู 3.4.3.2)





ไม่จัดเป็นประเภทนี้








ไม่มี





มีหลักฐานยืนยันถึงจำนวนหลักฐานในมนุษย์ว่าสารเดี่ยว/สารผสมนี้ทำให้เกิดความผิดปกติของผิวหนังจากการสัมผัสหรือ


พบผลบวกในสัตว์ทดลอง


(ดูเกณฑ์ ใน 3.4.2.2.1และ 3.4.2.2.2)





มี





กลุ่ม 1


�


ระวัง





มี





ไม่มี





สารผสมนี้โดยทั้งหมดมีข้อมูลว่าเป็นสารที่ทำให้ไวต่อการกระตุ้นอาการแพ้ต่อผิวหนังหรือไม่? (ดู 3.4.3.1)








ไม่สามารถ


จำแนกประเภทได้








มี





ไม่มี





สารผสม :สารผสมนี้โดยทั้งหมดหรือส่วนประกอบของสารผสมมีข้อมูลว่าเป็นสารที่ทำให้ไวต่อการกระตุ้นอาการแพ้ต่อผิวหนังหรือไม่?








มี





มี





กลุ่ม 1


�


อันตราย





กลุ่ม 1


�


ระวัง





มี





จำแนกประเภทอยู่ในกลุ่มที่เหมาะสม





        ได้





มีข้อมูลความเป็นพิษเฉียบพลันของส่วนประกอบทั้งหมดของสารผสมหรือไม่ ?





ไม่ได้





ATE 


สารผสม


3.1.1 





    มี








ใช้การคำนวณค่าประมาณของความเป็นพิษเฉียบพลันเพื่อหาค่า ATE ของสารผสม





�





เมื่อ


Ci  = ความเข้มข้นของสารประกอบ


n   จำนวนองค์ประกอบของสารผสมและ     i  คือตัวเลขจาก 1 ถึง n


ATE i = ค่าประมาณความเป็นพิษเฉียบพลันของ ส่วนประกอบ i





    มี





ไม่มี





มีความเป็นไปได้ในการประมาณค่าความเป็นพิษเฉียบพลันของส่วนประกอบของสารผสมที่ไม่มีค่า ATE เช่น ใช้การแปลงค่าหรือไม่?





ไม่มี





มีความเข้มข้นของส่วนประกอบของสารผสมซึ่งไม่ทราบความเป็นพิษเฉียบพลัน มากกว่า 10% หรือไม่?





    ไม่มี3ภ3





ATE สารผสม


3.1.1 





ใช้การคำนวณค่าประมาณของความเป็นพิษเฉียบพลัน (เมื่อ มีความเข้มข้นของส่วนประกอบของสารผสมซึ่งไม่ทราบความเป็นพิษเฉียบพลัน มากกว่า 10%)


�





มี3





ไม่มี





ไม่จัดเป็นประเภทนี้








สารเดี่ยว :สารนี้มีข้อมูลว่าเป็นสารที่ก่อให้เกิดการกลายพันธุ์หรือไม่?








กลุ่ม 1


�


อันตราย





ใช้หลักการเชื่อมโยง ได้หรือไม่2 ? ดูเกณฑ์ 3.5.3.2





ผลการทดสอบของสารผสมให้ความสำคัญกับความเข้มข้นของสารเคมีและปัจจัยอื่นๆ เช่น ระยะเวลา การสังเกต และการวิเคราะห์ (ทางสถิติ และ ความไวของการทดสอบ) ของระบบการทดสอบการก่อให้เกิดกลายพันธุ์ของเซลล์สืบพันธุ์





ไม่





สารผสมประกอบด้วยสารประกอบของสารผสม 1 ชนิดหรือมากกว่า


 1 ชนิดซึ่งถูกจัดเป็นสารที่ก่อให้เกิดการกลายพันธุ์ กลุ่ม 1 ที่ระดับ


≥ 0.1 % 1 หรือไม่





ใช่





จัดอยู่ในกลุ่มที่เหมาะสม


�


อันตรายหรือ


ระวังหรือ


ไม่สามารถจัด


กลุ่มได้








ไม่





การจำแนกประเภทประยุกต์ หลักการศึกษาแต่ละกรณี





ไม่จัดเป็นประเภทนี้








ไม่มี





ตามเกณฑ์ (ดู 3.5.2) 


ทราบแน่ชัดว่าสารนี้ทำให้เกิดการกลายพันธุ์ต่อเซลล์สืบพันธุ์ในมนุษย์ หรือไม่


มีความเกี่ยวข้องกับการเกิดการกลายพันธุ์ในเซลล์สืบพันธุ์ของมนุษย์ 





การนำเกณฑ์นี้ไปใช้จำเป็นต้องได้รับการวินิจฉัยจากผู้เชี่ยวชาญในส่วนของน้ำหนักของหลักฐาน





ไม่มี





กลุ่ม 2


�


ระวัง





มี





สารผสมประกอบด้วยสารประกอบของสารผสม 1 ชนิดหรือมากกว่า


 1 ชนิดซึ่งถูกจัดเป็นสารที่ก่อให้เกิดการกลายพันธุ์ กลุ่ม 2 ที่ระดับ


≥ 1.0% 1 หรือไม่





ตามหลักเกณฑ์ (ดู 3.5.2) สารนี้มีความเป็นไปได้ในการทำให้เกิดการกลายพันธุ์ของเซลล์สืบพันธุ์ในมนุษย์ หรือไม่


การนำเกณฑ์นี้ไปใช้จำเป็นต้องได้รับการวินิจฉัยจากผู้เชี่ยวชาญในส่วนของน้ำหนักของหลักฐาน





กลุ่ม 1


�


อันตราย





กลุ่ม 2


�


ระวัง





มี





มี





ใช่





สารผสม:


การจำแนกประเภทของสารผสมขึ้นกับข้อมูลการทดสอบองค์ประกอบแต่ละชนิดในสารผสมนั้นโดยใช้ค่าขีดจำกัด/ความเข้มข้นขององค์ประกอบเหล่านั้น การจำแนกประเภทนั้นอาจจะทำการประยุกต์จากหลักการศึกษาแต่ละกรณีของสารผสมหรือขึ้นอยู่กับหลักการเชื่อมโยง แผนภูมิข้างล่างแสดงการประยุกต์การจำแนกประเภทโดยใช้หลักการศึกษาแต่ละกรณี เกณฑ์ของหลักการจำแนกประเภทในรายละเอียด แสดงใน 3.5.3 ต่อไป





มีข้อมูลการทดสอบของสารผสมหรือไม่


หรือไม่





มี





ใช่





ไม่มี





ไม่





ใช่





ไม่





ดู แผนภูมิข้างบน : การจำแนกประเภทขึ้นกับองค์ประกอบแต่ละตัวในสารผสม








ไม่มี





ไม่สามารถจำแนกประเภทได้








สารเดี่ยว :	มีข้อมูลว่าเป็นสารก่อมะเร็งหรือไม่?








ไม่จัดเป็นประเภทนี้








ไม่





มี





กลุ่ม 2


�


ระวัง





ตามเกณฑ์ (ดู 3.6.2) สารนี้มีความเป็นไปได้ในการทำให้เกิดมะเร็งในมนุษย์ หรือไม่


การประยุกต์ใช้งานต้องการคำแนะนำจากผู้เชี่ยวชาญในการวินิจฉัยจากน้ำหนักของอุบัติการณ์








กลุ่ม 1


�


อันตราย





มี





ตามเกณฑ์ (ดู 3.6.2) สารมีคุณสมบัติดังนี้หรือไม่


ทราบแน่ชัดว่ามีศักยภาพทำให้เกิดมะเร็งในมนุษย์ หรือ


สันนิษฐานว่ามีศักยภาพทำให้เกิดมะเร็งในมนุษย์


การประยุกต์ใช้งานต้องการคำแนะนำจากผู้เชี่ยวชาญในการวินิจฉัยจากน้ำหนักของอุบัติการณ์





ไม่มี





มี





สารผสม:


การจำแนกประเภทของสารผสมขึ้นกับข้อมูลการทดสอบองค์ประกอบแต่ละชนิดในสารผสมนั้นโดยใช้ค่าขีดจำกัด/ความเข้มข้นขององค์ประกอบเหล่านั้น การจำแนกประเภทนั้นอาจจะทำการประยุกต์จากหลักการศึกษาแต่ละกรณีของสารผสมหรือขึ้นกับหลักการเชื่อมโยง แผนภูมิข้างล่างแสดงการประยุกต์การจำแนกประเภทโดยใช้หลักการศึกษาแต่ละกรณี เกณฑ์ของหลักการจำแนกประเภทในรายละเอียด แสดงใน 3.6.2.7  3.6.3.1-3.6.3.2 ต่อไป





มี





มีข้อมูลการทดสอบของสารผสมหรือไม่


หรือไม่





ต่อหน้าถัดไป





ไม่จัดเป็นประเภทนี้





ดูแผนภูมิข้างบน : การจำแนกประเภทขึ้นกับองค์ประกอบแต่ละตัวในสารผสม





ใช่





ใช้หลักการเชื่อมโยง ได้หรือไม่3? ดูเกณฑ์ 3.6.3.2





มี





ผลการทดสอบของสารผสมให้ความสำคัญกับความเข้มข้นของสารเคมีและปัจจัยอื่นๆ เช่น ระยะเวลา การสังเกต และการวิเคราะห์ (เช่นการวิเคราะห์ทางสถิติ และ ความเฉพาะเจาะจงของการทดสอบ) ของระบบการทดสอบการก่อมะเร็ง





ไม่





ใช่





จัดอยู่ในกลุ่มที่เหมาะสม


�


หรือ


ไม่จัดเป็นประเภทนี้








การจำแนกประเภทประยุกต์ หลักการศึกษาแต่ละกรณี





ไม่





ใช่





สารผสมประกอบด้วยสารประกอบของสารผสม 1 ชนิดหรือมากกว่า


 1 ชนิดซึ่งถูกจัดเป็นสารก่อมะเร็ง กลุ่ม 2 ที่ระดับ


≥ 0.1% 2 หรือไม่


≥ 1.0% 2 หรือไม่











ไม่





กลุ่ม 2


�


ระวัง





กลุ่ม 1


�


อันตราย





ใช่





สารผสมประกอบด้วยสารประกอบของสารผสม 1 ชนิดหรือมากกว่า 1 ชนิดซึ่งถูกจัดเป็นสารก่อมะเร็ง กลุ่ม 1 ที่ระดับ


≥ 0.1 % 2 หรือไม่





ไม่จัดเป็นประเภทนี้








  ไม่





กลุ่ม 1


�


อันตราย





มี





ตามหลักเกณฑ์ (ดู 3.7.2) คาดว่าสารนี้ทำให้เกิดอันตรายต่อระบบสืบพันธุ์หรือไม่





การประยุกต์ใช้งานต้องการคำแนะนำจากผู้เชี่ยวชาญในการวินิจฉัยจากน้ำหนักของอุบัติการณ์








ไม่จัดเป็นประเภทนี้








มี





ตามเกณฑ์ (ดู 3.7.2) สารมีคุณสมบัติดังนี้หรือไม่


ทราบแน่ชัดว่ามีศักยภาพทำให้เกิดอันตรายต่อระบบสืบพันธุ์หรือพัฒนาการในมนุษย์ หรือ


สันนิษฐานว่ามีศักยภาพทำให้เกิดอันตรายต่อระบบสืบพันธุ์ หรือพัฒนาการในมนุษย์ 


การประยุกต์ใช้งานต้องการคำแนะนำจากผู้เชี่ยวชาญในการวินิจฉัยจากหลักฐานที่พบ





ไม่มี





ไม่สามารถจำแนกประเภทได้








มี





กลุ่ม 2


�


ระวัง





ไม่มี





สารเดี่ยว :	มีข้อมูลว่าเป็นสารอันตรายต่อระบบสืบพันธุ์หรือไม่?











การจำแนกประเภทประยุกต์ หลักการศึกษาแต่ละกรณี














ไม่





ไม่








ไม่











ดูแผนภูมิข้างบน : การจำแนกประเภทขึ้นกับองค์ประกอบแต่ละตัวในสารผสม








ไม่





ใช่





มี





ใช่


























ใช้หลักการเชื่อมโยง ได้หรือไม่4 ดูเกณฑ์ 3.7.3.2.1-3.7.3.2.4





จัดอยู่ในกลุ่มเพิ่มเติม สำหรับกลุ่มความเป็นอันตรายต่อหรือผ่านทางการเลี้ยงลูกด้วยน้ำนมแม่


	หรือ





ไม่จัดเป็นประเภทนี้








มีข้อมูลการทดสอบของสารผสมหรือไม่


หรือไม่





ผลการทดสอบของสารผสมให้ความสำคัญกับความเข้มข้นของสารเคมีและปัจจัยอื่นๆ เช่น ระยะเวลา การสังเกต และการวิเคราะห์ (การวิเคราะห์ทางสถิติ และ ความไวของการทดสอบ) ของระบบการทดสอบอันตรายต่อระบบสืบพันธุ์





ต่อหน้าถัดไป





ดู การจำแนกประเภท3.9.2





กลุ่ม 2


�


ระวัง





ไม่





ใช่





กลุ่ม 1


�


อันตราย





สารผสมประกอบด้วยองค์ประกอบของสารผสม 1 ชนิดหรือมากกว่า 1 ชนิดซึ่งถูกจัดเป็นสารที่เป็นอันตรายต่อ อวัยวะ และระบบ กลุ่ม 1  ที่ระดับความเข้มข้น 2


≥  1.0 และ < 10 %  หรือไม่


ดูตาราง 3.8.2 ซึ่งอธิบายเกี่ยวกับค่าจุดตัด/ค่าขีดจำกัดความเข้มข้น3





กลุ่ม 2


�


ระวัง





หลังจากการได้รับสัมผัสซ้ำ


สารเดี่ยวหรือสารผสมชนิดนี้สามารถทำให้เกิดอันตรายในมนุษย์ ได้ หรือ


สามารถสันนิษฐานได้ว่าทำให้เกิดอันตรายอย่างแน่นอนต่อมนุษย์หรือมีข้อมูลจากการศึกษาในสัตว์ทดลอง


ดูเกณฑ์และข้อแนะนำความเข้มข้น2 ใน 3.9.2. การประยุกต์ใช้งานต้องการคำแนะนำจากผู้เชี่ยวชาญในการวินิจฉัยจากน้ำหนักของอุบัติการณ์





ไม่มี





ไม่





ใช่





สารผสมประกอบด้วยองค์ประกอบของสารผสม 1 ชนิดหรือมากกว่า 1 ชนิดซึ่งถูกจัดเป็นสารที่เป็นอันตรายต่อ อวัยวะ และระบบ กลุ่ม 1  ที่ระดับความเข้มข้น 2


≥ 1.0 % หรือไม่


≥ 10 %  หรือไม่


ดูตาราง 3.8.2 ซึ่งอธิบายเกี่ยวกับจุดตัด/ค่าขีดจำกัดความเข้มข้น3





กลุ่ม 1


�


อันตราย





ไม่





ใช่





จัดอยู่ในกลุ่มที่เหมาะสม





ใช้หลักการเชื่อมโยง ใน 3.8.3.3 ได้หรือไม่ ?








กลุ่ม 1


�


อันตราย





ได้





มี





ไม่ได้มี





สารผสม :	สารผสมนี้หรือองค์ประกอบของสารผสมมีข้อมูลว่าเป็นสารอันตรายต่ออวัยวะเป้าหมาย ระบบ จากการรับสัมผัสครั้งเดียวหรือไม่?


?








มี





มี





หลังจากการได้รับสัมผัสหลายครั้ง


สารเดี่ยวหรือสารผสมนี้สามารถสันนิษฐานได้ว่ามีศักยภาพทำให้เกิดอันตรายต่อมนุษย์หรือมีข้อมูลจากการศึกษาในสัตว์ทดลอง


ดูเกณฑ์และข้อแนะนำความเข้มข้น2 ใน 3.9.2. การประยุกต์ใช้งานต้องการคำแนะนำจากผู้เชี่ยวชาญในการวินิจฉัยจากน้ำหนักของอุบัติการณ์











หลังจากการได้รับสัมผัสครั้งเดียว


สารเคมีหรือสารผสมชนิดนี้สามารถทำให้เกิดอันตรายในมนุษย์ ได้ หรือ


สามารถสันนิษฐานได้ว่าทำให้เกิดอันตรายอย่างแน่นอนต่อมนุษย์หรือมีข้อมูลจากการศึกษาในสัตว์ทดลอง


ดูเกณฑ์และข้อแนะนำ ใน 3.8.2. การประยุกต์ใช้งานต้องการคำแนะนำจากผู้เชี่ยวชาญในการวินิจฉัยจากน้ำหนักของอุบัติการณ์











ได้





ได้





ไม่มี





ไม่สามารถจำแนกประเภทได้








สารผสมนี้มีข้อมูลว่าเป็นสารอันตรายต่ออวัยวะเป้าหมาย ระบบ จากการรับสัมผัสครั้งเดียวหรือไม่?


?








ไม่มี





ดู การจำแนกประเภท 3.8.2








หลังจากการได้รับสัมผัสครั้งเดียว


สารเคมีหรือสารผสมนี้สามารถสันนิษฐานได้ว่ามีศักยภาพทำให้เกิดอันตรายต่อมนุษย์หรือมีข้อมูลจากการศึกษาในสัตว์ทดลอง


ดูเกณฑ์และข้อแนะนำ ใน 3.8.2. การประยุกต์ใช้งานต้องการคำแนะนำจากผู้เชี่ยวชาญในการวินิจฉัยจากน้ำหนักของอุบัติการณ์











ไม่จัดเป็นประเภทนี้








ได้





กลุ่ม 2


�


ระวัง





ไม่มี





ไม่มี





ไม่สามารถจำแนกประเภทได้








ไม่จัดเป็นประเภทนี้








สารเดี่ยว :	มีข้อมูลว่าเป็นสารอันตรายต่ออวัยวะเป้าหมาย ระบบ จากการรับสัมผัสซ้ำหรือไม่?








ไม่





กลุ่ม 2


�


ระวัง





ไม่ได้มี





ได้





กลุ่ม 3


�


            ระวัง





หลังจากการได้รับสัมผัสครั้งเดียว


สารเคมีหรือสารผสมชนิดนี้ทำให้เกิดง่วงหลับหรือใกล้หมดความรู้สึกตัวหรือระคายเคืองต่อระบบทางเดินหายใจ


ดูเกณฑ์  ใน 3.8.2. และ 3.8.3 การประยุกต์ใช้งานต้องการคำแนะนำจากผู้เชี่ยวชาญในการวินิจฉัยจากน้ำหนักของอุบัติการณ์











สารเดี่ยว :	มีข้อมูลว่าเป็นสารอันตรายต่ออวัยวะเป้าหมาย ระบบ จากการรับสัมผัสครั้งเดียวหรือไม่?








ไม่สามารถจำแนกประเภทได้








ไม่มี





ไม่มี





มี





สารผสมนี้มีข้อมูลว่าเป็นสารอันตรายต่ออวัยวะเป้าหมาย ระบบ จากการรับสัมผัสซ้ำหรือไม่?


?








มี





ไม่สามารถจำแนกประเภทได้








ไม่มี





สารผสม :	สารผสมนี้หรือองค์ประกอบของสารผสมมีข้อมูลว่าเป็นสารอันตรายต่ออวัยวะเป้าหมาย ระบบ จากการรับสัมผัสซ้ำหรือไม่?


?








มี





ใช่





ไม่จัดเป็นประเภทนี้





ไม่





กลุ่ม 2


�


ระวัง





ใช่








สารผสมประกอบด้วยองค์ประกอบของสารผสม 1 ชนิดหรือมากกว่า 1 ชนิดซึ่งถูกจัดเป็นสารที่เป็นอันตรายต่ออวัยวะ และระบบ กลุ่ม 2  ที่ระดับความเข้มข้น 2


≥ 1.0 % หรือไม่


≥ 10 %  หรือไม่


ดูตาราง 3.9.3 ซึ่งอธิบายเกี่ยวกับค่าจุดตัด/ค่าขีดจำกัดความเข้มข้น3





ไม่





กลุ่ม 2


�


ระวัง





ใช่





สารผสมประกอบด้วยองค์ประกอบของสารผสม 1 ชนิดหรือมากกว่า 1 ชนิดซึ่งถูกจัดเป็นสารที่เป็นอันตรายต่อ อวัยวะ และระบบ กลุ่ม 1  ที่ระดับความเข้มข้น 2


≥  1.0 และ < 10 %  หรือไม่


ดูตาราง 3.9.3 ซึ่งอธิบายเกี่ยวกับค่าจุดตัด/ค่าขีดจำกัดความเข้มข้น3














ไม่





กลุ่ม 1


�


ระวัง





ใช่





สารผสมประกอบด้วยองค์ประกอบของสารผสม 1 ชนิดหรือมากกว่า 1 ชนิดซึ่งถูกจัดเป็นสารที่เป็นอันตรายต่อ อวัยวะ และระบบ กลุ่ม 1  ที่ระดับความเข้มข้น 2


≥ 1.0 % หรือไม่


≥ 10 %  หรือไม่


ดูตาราง 3.9.3 ซึ่งอธิบายเกี่ยวกับค่าจุดตัด/ขีดจำกัดความเข้มข้น





ไม่





จัดอยู่ในกลุ่มที่เหมาะสม





ใช้หลักการเชื่อมโยง ใน 3.9.3.3 ได้หรือไม่ ?








ต่อหน้าถัดไป








ใช้ข้อมูลความเป็นอันตรายของสารผสมที่ทราบ





ไม่มี





มี





จำแนกประเภทสำหรับอันตรายเฉียบพลัน / เรื้อรัง 





จำแนกประเภทสำหรับอันตรายเฉียบพลัน / เรื้อรัง 





ประยุกต์วิธีการค้นหาข้อสรุป (ดู 4.1.3.5.5) โดยใช้


เปอร์เซ็นต์ของส่วนประกอบทั้งหมดที่ถูกจัดว่าเป็น “อันตรายเรื้อรัง”


เปอร์เซ็นต์ของส่วนประกอบที่ถูกจัดว่าเป็น “อันตรายเฉียบพลัน”


เปอร์เซ็นต์ของส่วนประกอบที่ถูกจัดว่าเป็นอันตรายเฉียบพลัน: โดยประยุกต์ใช้สูตรที่คำนวณเพิ่ม (ดู 4.1.3.5.2) และการปรับค่า L(E)C50 ให้เหมาะสมกับกลุ่ม “อันตรายเฉียบพลัน”





มีข้อมูลความเป็นพิษต่อสิ่งมีชีวิตในน้ำหรือมีข้อมูลการจำแนกประเภทของส่วนผสมทั้งหมด





ใช่





ไม่มี








จำแนกประเภทสำหรับอันตรายเฉียบพลัน / เรื้อรัง


 (ดู 4.1.3.3)





ใช้หลักการเชื่อมโยง ใน 4.1.3.4





มีข้อมูลเพียงพอของสารผสมที่คล้ายกันเพื่อการคาดคะเนการจำแนกประเภทความเป็นอันตราย





ค่า L(E)C50 ของสารผสม จาก 4.1.2





มี





ใช่





เรื้อรัง


กลุ่ม 2


�


นอกจากเป็น เรื้อรัง


เมื่อ NOEC(s) > 1 


มิลลิกรัม/ลิตร








และ





ไม่มี





มี








ไม่มี








ข้อมูลการทดสอบความเป็นอันตรายต่อสิ่งแวดล้อมทางน้ำของสารผสม 





เรื้อรัง


สารชนิดนี้ขาดคุณสมบัติในการแตกตัวอย่างรวดเร็วหรือไม่ และ/หรือ


สารชนิดนี้มีคุณสมบัติในการสะสมตัวในสิ่งมีชีวิต หรือไม่


(BCF≥ 500 หรือ ในกรณีไม่มีค่านี้ ค่า log Kow ≥4) หรือไม่ 3





ไม่





เฉียบพลัน


กลุ่ม 22








ใช่





เรื้อรัง


สารชนิดนี้ขาดคุณสมบัติในการแตกตัวอย่างรวดเร็วหรือไม่ และ


สารชนิดนี้มีคุณสมบัติในการสะสมตัวในสิ่งมีชีวิต หรือไม่


(BCF≥ 500 หรือ ในกรณีไม่มีค่านี้ ค่า log Kow ≥4) หรือไม่ 3





และ





เฉียบพลัน


กลุ่ม 1


�


คำเตือน





และ





เฉียบพลัน : 	มีข้อมูลดังต่อไปนี้หรือไม่


96 ชั่วโมง LC50 (ปลา) ≤ 1 มิลลิกรัม/ลิตร และ/หรือ


48 ชั่วโมง EC50 (สัตว์เปลือกแข็ง) ≤ 1 มิลลิกรัม/ลิตร และ/หรือ


72 หรือ 96 ชั่วโมง ErC50 (สาหร่ายหรือพืชน้ำชนิดอื่น) ≤ 1 มิลลิกรัม/ลิตร 





ใช่





ไม่มี





สารเดี่ยว	มีข้อมูล(ความเป็นพิษ การสลายตัว การสะสมในสิ่งมีชีวิต)เพียงพอในการจำแนกประเภทหรือไม่?





ไม่





เฉียบพลัน: มีข้อมูลดังต่อไปนี้หรือไม่


96 ชั่วโมง LC50 (ปลา) ≤ 10 มิลลิกรัม/ลิตร และ/หรือ


48 ชั่วโมง EC50 (สัตว์เปลือกแข็ง) ≤ 10 มิลลิกรัม/ลิตร และ/หรือ


72 หรือ 96 ชั่วโมง ErC50 (สาหร่ายหรือพืชน้ำชนิดอื่น) ≤ 10 มิลลิกรัม/ลิตร 





เรื้อรัง


กลุ่ม 1


�


คำเตือน





ต่อหน้าถัดไป





เรื้อรัง


กลุ่ม 3


นอกจากเป็น เรื้อรัง


เมื่อ NOEC(s) > 1 


มิลลิกรัม/ลิตร








ต่อหน้าถัดไป





เรื้อรัง


กลุ่ม 45


นอกจากเป็น เรื้อรัง


เมื่อ NOEC(s) > 1 


มิลลิกรัม/ลิตร








เฉียบพลัน


กลุ่ม 32








ใช่





ใช่





ใช่





และ





ไม่





เฉียบพลัน : มีข้อมูลดังต่อไปนี้หรือไม่


96 ชั่วโมง LC50 (ปลา) ≤ 100 มิลลิกรัม/ลิตร และ/หรือ


48 ชั่วโมง EC50 (สัตว์เปลือกแข็ง) ≤ 100 มิลลิกรัม/ลิตร และ/หรือ


72 หรือ 96 ชั่วโมง ErC50 (สาหร่ายหรือพืชน้ำชนิดอื่น) ≤ 100 มิลลิกรัม/ลิตร 





ไม่





เรื้อรัง


สารชนิดนี้ขาดคุณสมบัติในการแตกตัวอย่างรวดเร็วหรือไม่ และ/หรือ


สารชนิดนี้มีคุณสมบัติในการสะสมตัวในสิ่งมีชีวิต หรือไม่


(BCF≥ 500 หรือ ในกรณีไม่มีค่านี้ ค่า log Kow ≥4) หรือไม่ 3





เรื้อรัง5


สารชนิดนี้มีความสามารถในการละลายต่ำ และไม่มีความเป็นพิษเฉียบพลัน4 หรือไม่  และ


สารชนิดนี้ขาดคุณสมบัติในการแตกตัวอย่างรวดเร็วหรือไม่ และ/หรือ


สารชนิดนี้มีคุณสมบัติในการสะสมตัวในสิ่งมีชีวิต หรือไม่


(BCF ≥ 500 หรือ ในกรณีไม่มีค่านี้ ค่า log Kow ≥4) หรือไม่3





ไม่





ไม่จัดเป็นประเภทนี้





สารผสม  สารผสมนี้มีข้อมูลความเป็นพิษ ต่อสิ่งมีชีวิตในน้ำ ปลา สัตว์เปลือกแข็ง และสาหร่าย พืชน้ำอื่นๆ หรือไม่





ไม่





และ





และ





ใช่





ใช่





ใช่





มี





ไม่





ไม่





ไม่





ต่อหน้าถัดไป








เฉียบพลัน 


สารนี้มีค่า 96 ชั่วโมง LC50 (ปลา) 48 ชั่วโมง EC50 (สัตว์เปลือกแข็ง)  หรือ 72 หรือ 96 ชั่วโมง ErC50(สาหร่ายหรือพืชน้ำชนิดอื่น) 


≤ 1 มิลลิกรัม/ลิตร  หรือไม่








เฉียบพลัน


กลุ่ม 1


�


เตือน





เฉียบพลัน


กลุ่ม 22








เฉียบพลัน


กลุ่ม 32








ไม่จัดเป็นประเภทนี้





เฉียบพลัน 


สารนี้มีค่า 96 ชั่วโมง LC50 (ปลา) 48 ชั่วโมง EC50 (สัตว์เปลือกแข็ง)


 หรือ 72 หรือ 96 ชั่วโมง ErC50(สาหร่ายหรือพืชน้ำชนิดอื่น) 


≤ 10 มิลลิกรัม/ลิตร  หรือไม่








เฉียบพลัน 


สารนี้มีค่า 96 ชั่วโมง LC50 (ปลา) 


48 ชั่วโมง EC50 (สัตว์เปลือกแข็ง)


 หรือ 72 หรือ 96 ชั่วโมง ErC50


(สาหร่ายหรือพืชน้ำชนิดอื่น) 


≤ 100 มิลลิกรัม/ลิตร  หรือไม่








และ





เรื้อรัง


ดู 4.1.3 สำหรับการจำแนกประเภทความเป็นอันตรายเรื้อรัง





ต่อหน้าถัดไป








ไม่





จัดอยู่ในกลุ่มที่เหมาะสม





ได้





สามารถประยุกต์ใช้หลักการเชื่อมโยง ได้หรือไม่





ไม่





ใช้วิธีการรวมข้อมูลขององค์ประกอบทั้งหมดที่มี ดังนี้ 6


สำหรับองค์ประกอบใช้ค่าความเป็นพิษเท่าที่มีในการประยุกต์สูตรการรวมกัน (ดู 4.1.2) พร้อมกับพิจารณาความเป็นพิษของสารผสม และใช้ข้อมูลเหล่านี้ในวิธีการรวมข้อมูลดังแสดงข้างล่าง


ใช้กลุ่มขององค์ประกอบลงในวิธีการรวมข้อมูลโดยตรง ดังแสดงข้างล่าง





เฉียบพลัน


กลุ่ม 1


�


เตือน





ได้





ใช่





การรวมกันขององค์ประกอบจัดอยู่ในกลุ่ม


เฉียบพลัน 1 x M7 ( 25 % หรือไม่





และ





ไม่





เฉียบพลัน


กลุ่ม 2 2





ใช่





การรวมกันขององค์ประกอบจัดอยู่ในกลุ่ม


(เฉียบพลัน 1 x M7x 10) + (เฉียบพลัน 2 ( 25 % หรือไม่





และ





ไม่





การรวมกันขององค์ประกอบจัดอยู่ในกลุ่ม


(เฉียบพลัน 1 x M7x 10) + (เฉียบพลัน 2 x 10 ) + (เฉียบพลัน 3)  ( 25 % หรือไม่





ใช่





เฉียบพลัน


กลุ่ม 3 2





ไม่





และ





ไม่จัดเป็นประเภทนี้





เรื้อรัง


ดู 4.1.3 สำหรับการจำแนกประเภทสารอันตรายเรื้อรัง





ต่อหน้าถัดไป





จำแนกประเภทสำหรับอันตรายเฉียบพลัน / เรื้อรัง 





การประยุกต์ใช้วิธีการรวมความเป็นอันตราย


           �


โดยที่


Ci 	= ความเข้มข้นขององค์ประกอบi (เปอร์เซนต์โดยน้ำหนัก)


L(E)Cocc 	= (มิลลิกรัม/ลิตร) LC50 หรือ EC50 ขององค์ประกอบi


 n    	= จำนวนขององค์ประกอบ


L(E)C50m   	= L(E)C50 ของส่วนของสารผสมพร้อมกับข้อมูลการทดสอบ





ประยุกต์วิธีค้นหาข้อสรุปและ/หรือสูตรที่คำนวนเพิ่ม (ดู 4.1.3.5) และประยุกต์ใช้ 4.1.3.6





ค่า ของสารผสม


ผังการจำแนกประเภทที่ 4.1.1





เรื้อรัง


กลุ่ม 1


�


คำเตือน





การรวมกันขององค์ประกอบจัดอยู่ในกลุ่ม


เรื้อรัง 1 x M7 ( 25 % หรือไม่





ใช่





ไม่





เรื้อรัง


กลุ่ม 2


�


คำเตือน





การรวมกันขององค์ประกอบจัดอยู่ในกลุ่ม


(เรื้อรัง 1 x M7x 10) + เรื้อรัง 2 ( 25 % หรือไม่





ใช่





ไม่





การรวมกันขององค์ประกอบจัดอยู่ในกลุ่ม


(เรื้อรัง 1 x M7x 100) + (เรื้อรัง 2 x 10) + เรื้อรัง 3 ( 25 % หรือไม่





เรื้อรัง


กลุ่ม 3 2





ใช่





ค่าจากสารผสม / ผังการจำแนกประเภท 4.1.2








การรวมกันขององค์ประกอบจัดอยู่ในกลุ่ม


เรื้อรัง 1 +  เรื้อรัง 2 + เรื้อรัง 3 + เรื้อรัง 4 ( 25 % หรือไม่





ไม่





เรื้อรัง


กลุ่ม 4





ใช่











ไม่





ไม่จัดเป็นประเภทนี้





จำแนกประเภท





ไม่มี





ไม่จัดเป็นประเภทนี้








สารเดี่ยว :  มีข้อมูล/เอกสาร เพื่อใช้ในการประเมินอันตรายจากการกัดกร่อน/ระคายเคืองต่อผิวหนังหรือไม่?








ไม่มี





สารผสม: มีข้อมูลของสารผสมนี้หรือมีข้อมูลของส่วนประกอบ


ของสารผสมนี้ เพื่อใช้ในการประเมินอันตรายจากการกัดกร่อน/ระคายเคืองต่อผิวหนัง หรือไม่?





ไม่จัดเป็นประเภทนี้








มี





ไม่มี





มี





ดู หลักการ 3.2.2 สำหรับส่วนประกอบ





สารผสม: มีข้อมูลของสารผสมนี้เพื่อใช้ในการประเมินอันตรายจากการกัดกร่อน/ระคายเคืองต่อผิวหนังหรือไม่?





มี





สารเดี่ยวหรือสารผสมนี้เป็นสารระคายเคืองหรือไม่ (ดู 3.2.1 , 3.2.2.2 , 3.2.2.4 และ 3.2.3.1.2) โดยพิจารณา2  : 


พบในมนุษย์ ซึ่งแสดงอันตรายชนิดที่ผิวหนังไม่สามารถคืนสู่สภาพเดิมได้


พบในสัตว์ ทั้งใน การรับสัมผัสครั้งเดียวและรับสัมผัสหลายครั้ง


มีข้อมูล จากการทดลองในสิ่งมีชีวิต


มีข้อมูลจากสารเคมีซึ่งมีโครงสร้างสัมพันธ์กัน


ความเป็นกรด-ด่าง รุนแรง ในระดับ ความเป็นกรด-ด่าง ≤  2 หรือ ≥  11.53 


พบอันตรายต่อผิวหนังในสัตว์ทดลอง 1 ชนิดหรือมากกว่า  1 ชนิดหรือไม่ (ดู หัวข้อ 3.2.2.4.2 และ ตาราง 3.2.1 สำหรับเกณฑ์และการจำแนกกลุ่ม)





กลุ่ม 1


�


อันตราย





มี





มีต่อหน้าถัดไป





ไม่มี





ใช่





ไม่





สารเดี่ยวหรือสารผสมเป็นสารระคายเคือง ( ดู 3.2.1 , 3.2.2.2-3.2.2.4 และ 3.2.2.5) หรือไม่โดยพิจารณา2: 


พบในมนุษย์ และมีข้อมูล การรับสัมผัสครั้งเดียวและรับสัมผัสหลายครั้ง


พบในสัตว์ ทั้งใน การรับสัมผัสครั้งเดียวและรับสัมผัสหลายครั้ง


มีข้อมูล จากการทดลองในสิ่งมีชีวิต


มีข้อมูลจากสารเคมีซึ่งมีโครงสร้างสัมพันธ์กัน


มีข้อมูลการระคายเคืองต่อผิวหนังในสัตว์ทดลอง(ดู หัวข้อ 3.2.2.5.4  ตาราง 3.2.2 สำหรับหลักเกณฑ์)





มี





ไม่มี





สารเดี่ยว :  มีข้อมูลว่าสารนี้เป็นอันตรายจากการได้รับโดยการสำลักหรือไม่?








สารผสม: มีข้อมูลของสารผสมนี้หรือส่วนประกอบของสารผสมว่าทำให้เกิดอันตรายจากการได้รับโดยการสำลักหรือไม่?





?





กลุ่ม 3


�


            ระวัง





ไม่จัดเป็นประเภทนี้





มีต่อหน้าถัดไป








สารผสมประกอบด้วยองค์ประกอบของสารผสม 1 ชนิดหรือมากกว่า 1 ชนิดซึ่งถูกจัดเป็นสารที่เป็นอันตรายต่อ อวัยวะ และระบบ กลุ่ม 3  ที่ระดับความเข้มข้น ≥ 20 %


ดูตาราง 3.8.3.4.5 ซึ่งอธิบายเกี่ยวกับค่าจุดตัด/ค่าขีดจำกัดความเข้มข้น





ไม่จัดเป็นประเภทนี้








ไม่





ใช่





สารผสมประกอบด้วยองค์ประกอบของสารผสม 1 ชนิดหรือมากกว่า 1 ชนิดซึ่งถูกจัดเป็นสารที่เป็นอันตรายต่อ อวัยวะ และระบบ กลุ่ม 2  ที่ระดับความเข้มข้น 2


≥ 1.0 % หรือไม่


≥ 10 %  หรือไม่


ดูตาราง 3.8.2 ซึ่งอธิบายเกี่ยวกับค่าจุดตัด/ค่าขีดจำกัดความเข้มข้น3















































ไม่มี





มี





สารผสมนี้มีองค์ประกอบ 1 ชนิดหรือมากกว่านั้นซึ่งเป็นสารกัดกร่อนหรือสารระคายเคือง ซึ่งใช้วิธีการเพิ่มได้ และเมื่อพิจารณาถึงความเข้มข้นรวมขององค์ประกอบซึ่งอยู่ในกลุ่มดังนี้หรือไม่ 5  :


ผลต่อผิวหนัง กลุ่ม 1 ≥  1% แต่ ≤  5% หรือ


ผลต่อผิวหนัง กลุ่ม 2 ≥  10% หรือ


ผลต่อ (10 เท่า ของสารอันตรายผิวหนังกลุ่ม 1) + ผลต่อผิวหนัง กลุ่ม 2 ≥   10%








ไม่มี





กลุ่ม 2


�


ระวัง





สารผสมนี้มีองค์ประกอบ 1 ชนิดหรือมากกว่านั้นซึ่งเป็นสารกัดกร่อนหรือสารระคายเคือง ซึ่งใช้วิธีการเพิ่มได้ของสารเคมี และเมื่อพิจารณาถึงความเข้มข้นรวมขององค์ประกอบซึ่งอยู่ในกลุ่มดังนี้หรือไม่ 5


ผลต่อผิวหนัง กลุ่ม 2 ≥  1 % แต่ < 10% หรือ


ผลต่อสารอันตรายต่อผิวหนัง กลุ่ม 3 ≥  10% หรือ


ผลต่อ (10 เท่า สารอันตรายต่อผิวหนัง กลุ่ม 1) + ผลต่อผิวหนังกลุ่ม 2  ≥ 1%  แต่ < 10% หรือ


ผลต่อ(10 เท่า สารอันตรายต่อผิวหนัง กลุ่ม 1) + สารอันตรายต่อผิวหนังกลุ่ม 2  + สารอันตรายต่อผิวหนัง กลุ่ม 3 ≥  10%  หรือไม่





ไม่จัดเป็นประเภทนี้





กลุ่ม 3





ระวัง





มี





ไม่มี

































































































































































































































































กลุ่ม 2 


�


ระวัง





มี





ไม่มี





กลุ่ม 3





ระวัง





มี





สารเดี่ยวหรือสารผสมนี้เป็นสารระคายเคืองอย่างอ่อนหรือไม่พิจารณาเกณฑ์ ใน หัวข้อ 3.2.2.5.4 ตาราง 3.3.2 





ไม่





ไม่จัดเป็นประเภทนี้








มีต่อหน้าถัดไป








ไม่ได้





ไม่มี





มี





มี





ใช้ได้





จัดกลุ่มตามความเหมาะสม





กลุ่ม 1


�


อันตราย





กลุ่ม 2 6


�


คำเตือน





ใช้หลักการเชื่อมโยง ได้หรือไม่ ? 


(ดูหัวข้อ 3.2.3.2)





ในสารผสมนี้ มีสารส่วนประกอบ4,5  ซึ่งมีความเข้มข้น ≥  1% ซึ่งมีคุณสมบัติเป็นสารกัดกร่อน (ดู 3.2.1 และ 3.2.2.2 - 3.2.2.4) และสารนี้ไม่ใช้วิธีการเพิ่มของสารเคมีกับสารตัวอื่นๆ คุณสมบัติของสารนี้ได้แก่


มีความเป็นกรด-ด่างอย่างรุนแรง ความเป็นกรด-ด่าง ≤  2 หรือ ≥  11.5 3 หรือ


เกลืออนินทรีย์ หรือ


อัลดีไฮด์ หรือ


ฟีนอล หรือ


สารลดแรงตึงผิว หรื อ


สารส่วนประกอบตัวอื่นๆ





ในสารผสมนี้มีสารส่วนประกอบซึ่งมีความเข้มข้น ≥  3% 4,5   ซึ่งมีคุณสมบัติเป็นสารระคายเคือง (ดู 3.2.2.2 - 3.2.2.3) และสารนี้ไม่ใช้วิธีการเพิ่มของสารเคมีกับสารตัวอื่นๆ รวมทั้งสารที่เป็นกรดและด่าง








ไม่มี





ต่อหน้าถัดไป





ไม่มี





สารผสมนี้มีสารส่วนประกอบ 1 ชนิดหรือมากกว่านั้นซึ่งเป็นสารกัดกร่อนซึ่งใช้วิธีการเพิ่มได้ และเมื่อพิจารณาถึงความเข้มข้นรวมของสารส่วนประกอบซึ่งอยู่ในกลุ่มดังนี้หรือไม่5 :


ผลต่อผิวหนัง กลุ่ม 1 ≥  5 %





มี





กลุ่ม 17


�


อันตราย



















































































































































































ไม่มี





ไม่จัดเป็นประเภทนี้


























































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































ต่อหน้าถัดไป








จัดอยู่ในกลุ่มเพิ่มเติม สำหรับกลุ่มความเป็นอันตรายต่อหรือผ่านทางการเลี้ยงลูกด้วย


น้ำนมแม่








ใช่





สารผสมประกอบด้วยสารประกอบของสารผสม 1 ชนิดหรือมากกว่า 1 ชนิดซึ่งถูกจัดเป็นที่อันตรายต่อหรือผ่านทางการเลี้ยงลูกด้วยน้ำนมแม่ ที่ระดับ


≥ 0.1 % 3 หรือไม่


≥ 0.3 % 3 หรือไม่








ไม่





ไม่จัดเป็นประเภทนี้








สารผสม:	การจำแนกประเภทของสารผสมขึ้นอยู่กับข้อมูลการทดสอบองค์ประกอบแต่ละชนิดในสารผสมนั้นโดยใช้ค่าจุดตัด/ค่าขีดจำกัดความเข้มข้นขององค์ประกอบเหล่านั้น การจำแนกประเภทนั้นอาจทำการประยุกต์จากหลักการศึกษาแต่ละกรณีของสารผสมหรือขึ้นกับหลักการเชื่อมโยง แผนภูมิข้างล่างแสดงการประยุกต์การจำแนกประเภทโดยใช้หลักการศึกษาแต่ละกรณี เกณฑ์ของหลักการจำแนกประเภทในรายละเอียด แสดงใน 3.7.3.1  3.7.3.2 และ 3.7.3.3 ต่อไป





มี





ไม่จัดอยู่ในกลุ่มเพิ่มเติมนี้





สารเคมีนี้ทำให้เกิดอันตรายต่อสุขภาพเด็กที่เลี้ยงด้วยนมแม่ ตามเกณฑ์ 3.7.2 หรือไม่





ไม่





จัดอยู่ในกลุ่มเพิ่มเติม สำหรับกลุ่มความเป็นอันตรายต่อหรือผ่านทางการเลี้ยงลูกด้วยน้ำนมแม่

















ใช่





ไม่





ไม่





ดูแผนภูมิข้างบน : การจำแนกประเภทขึ้นกับองค์ประกอบแต่ละตัวในสารผสม





ไม่





ใช่





มี





มีข้อมูลการทดสอบของสารผสมหรือไม่


หรือไม่





ใช้หลักการเชื่อมโยง ได้หรือไม่4 ? ดูเกณฑ์ 3.7.3.2.1-3.7.3.2.4





ผลการทดสอบของสารผสมให้ความสำคัญกับความเข้มข้นของสารเคมีและปัจจัยอื่นๆ เช่น ระยะเวลา การสังเกต และการวิเคราะห์ (การวิเคราะห์ทางสถิติ และ ความไวของการทดสอบ) ของระบบการทดสอบอันตรายต่อระบบสืบพันธุ์





จัดอยู่ในกลุ่มที่เหมาะสม


�


อันตรายหรือ


ระวังหรือ


ไม่จัดเป็นประเภทนี้








การจำแนกประเภทประยุกต์ หลักการศึกษาแต่ละกรณี





กลุ่ม 2


�


ระวัง





ใช่





สารผสมประกอบด้วยสารประกอบของสารผสม 1 ชนิดหรือมากกว่า 1 ชนิดซึ่งถูกจัดเป็นสารก่อมะเร็ง กลุ่ม 2 ที่ระดับ


≥ 0.1 % 3 หรือไม่


≥ 0.3 % 3 หรือไม่








ไม่





ไม่จัดเป็นประเภทนี้








ไม่





ใช่





กลุ่ม 1


�


อันตราย





สารผสมประกอบด้วยสารประกอบของสารผสม 1 ชนิดหรือมากกว่า 1 ชนิดซึ่งถูกจัดเป็นสารก่อมะเร็ง กลุ่ม 1 ที่ระดับ


≥ 0.1 % 3 หรือไม่


≥ 0.3 % 3 หรือไม่





สารผสม:	การจำแนกประเภทของสารผสมขึ้นอยู่กับข้อมูลการทดสอบองค์ประกอบแต่ละชนิดในสารผสมนั้นโดยใช้ค่าจุดตัด/ค่าขีดจำกัดความเข้มข้นขององค์ประกอบเหล่านั้น การจำแนกประเภทนั้นอาจทำการประยุกต์จากหลักการศึกษาแต่ละกรณีของสารผสมหรือขึ้นกับหลักการเชื่อมโยง แผนภูมิข้างล่างแสดงการประยุกต์การจำแนกประเภทโดยใช้หลักการศึกษาแต่ละกรณี เกณฑ์ของหลักการจำแนกประเภทในรายละเอียด แสดงใน 3.7.3.1  3.7.3.2 และ 3.7.3.3 ต่อไป








ไม่จัดเป็นสารประเภทนี้





ไม่มี





สารผสมประกอบด้วยสารที่ถูกจัดอยู่ในกลุ่ม 2 มีความเข้มข้น 10% หรือมากกว่า และมีความหนืดเชิงจลน์ 14 ตารางมิลลิเมตรต่อวินาทีหรือน้อยกว่า วัดที่อุณหภูมิ 40 องศาเซลเซียส หรือไม่? (ดู 3.10.3.3.2)








ใช่





กลุ่ม 2


�


ระวัง





ไม่มี





ใช่





สารผสมประกอบด้วยสารที่ถูกจัดอยู่ในกลุ่ม 1 มีความเข้มข้น 10% หรือมากกว่า และมีความหนืดเชิงจลน์ 20.5 ตารางมิลลิเมตรต่อวินาทีหรือน้อยกว่า วัดที่อุณหภูมิ 40 องศาเซลเซียส หรือไม่? (ดู 3.10.3.3.1)





กลุ่ม 1


�


อันตราย





ไม่ได้





ได้





จัดกลุ่มตามความเหมาะสม





ใช้หลักการเชื่อมโยง ได้หรือไม่ ? 


(ดูหน่วยย่อย 3.10.3.2.1 ถึง 3.10.3.2.5)





มีต่อหน้าถัดไป





ไม่จัดเป็นสารประเภทนี้





ไม่มี





มี





มีข้อมูลการศึกษาในสัตว์ทดลองที่มีอยู่และการตัดสินของผู้เชี่ยวชาญ และมีค่าความหนืดเชิงจลน์ 14 ตารางมิลลิเมตรต่อวินาทีหรือน้อยกว่า วัดที่ 40 องศาเซลเซียส หรือไม่? 








กลุ่ม 2


�


ระวัง





ไม่มี





มี





มีข้อมูลในมนุษย์ปรากฏหลักฐานที่เชื่อถือได้และหลักฐานที่มีคุณภาพดี ตัวอย่างเช่น สารกลุ่มไฮโดรคาร์บอน น้ำมันสนและไพน์ออย (turpentine และ pine oil) หรือ


สารนี้เป็นสารโฮโดรคาร์บอนซึ่งมี ค่า ความหนืดเชิงจลน์ 20.5  ตารางมิลลิเมตรต่อวินาทีหรือน้อยกว่า วัดที่อุณหภูมิ 40 องศาเซลเซียส หรือไม่?





กลุ่ม 1


�


            อันตราย





มี





ดู หลักการ 3.10.2


สำหรับส่วนประกอบ





สารผสม: สารผสมนี้แสดงความเป็นพิษจากการได้รับโดยการสำลักทั้งนี้ขึ้นอยู่กับข้อมูลในมนุษย์จากหลักฐานที่เชื่อถือได้และหลักฐานที่ดี หรือไม่?





ไม่มี





มี





ไม่มี





ไม่จัดเป็นประเภทนี้











� ข้อแนะนำเกี่ยวกับค่ากลุ่มย่อย 5 จากการหายใจ : OECD Task Force on Harmonisation of Classification and Labelling (HCL) มิได้ครอบคลุมค่าตัวเลขในตาราง 3.1.1 ข้างบนนี้สำหรับความเป็นพิษเฉียบพลันจากการหายใจกลุ่มย่อย 5 แต่แทนที่โดยความเข้มข้นที่ระบุค่า “เทียบเท่า” กับช่วงของ 2000-5000 มิลลิกรัม/กิโลกรัม น้ำหนักตัว โดยผ่านทางการกินและผิวหนัง (ดูหมายเหตุ F ของตาราง 3.1.1) ในบางระบบ พนักงานเจ้าหน้าที่อาจกำหนดค่าได้


� 	สำหรับองค์ประกอบที่มีค่าประมาณความเป็นพิษเฉียบพลันสำหรับทางรับสัมผัสอื่นที่นอกเหนือจากทางรับสัมผัสที่เหมาะสมที่สุด อาจประเมินค่าได้จากทางรับสัมผัสที่มีอยู่ถึงทางรับสัมผัสที่มีความเกี่ยวข้องมากที่สุดข้อมูลทางรับสัมผัสทางผิวหนังและจากการหายใจ ไม่จำเป็นต้องใช้เสมอไปสำหรับองค์ประกอบของสารผสมองค์ประกอบ อย่างไรก็ตามในกรณีที่มีความต้องการข้อมูลสำหรับองค์ประกอบเฉพาะซึ่งประกอบด้วยค่าประมาณความเป็นพิษเฉียบพลันจากการสัมผัสทางผิวหนังและจากการหายใจ ค่าที่จะใช้ในสูตรจำเป็นต้องเป็นค่าซึ่งมาจากทางรับสัมผัสที่กำหนดเท่านั้น


3 	ในกรณีที่มีการใช้ส่วนประกอบของสารผสมที่มีความเข้มข้น ≥ 1 %ซึ่งไม่มีข้อมูล การจำแนกประเภทสารผสมนี้จึงให้ขึ้นกับส่วนประกอบของสารผสมที่ทราบข้อมูลความเป็นพิษเฉียบพลัน แต่อย่างไรก็ตาม ต้องมีการติดฉลากเตือนว่า ไม่ทราบความเป็นพิษเฉียบพลันของสาร x % ในสารผสมนี้


� 	คำนิยามนี้ใช้เฉพาะในเอกสารนี้เท่านั้น


� 	รูป 3.2.1 นำเสนอรายละเอียดของการทดสอบและการประเมิน 


� 	พิจารณารวมถึงสภาวะความเป็นกรด-ด่าง ตามความเหมาะสม


2 	รูป 3.2.1 นำเสนอรายละเอียดของการทดสอบและการประเมิน


3 	พิจารณารวมถึงสภาวะความเป็นกรด-ด่าง ตามความเหมาะสม


� 	หรือเมื่อความเข้มข้น < 1% ดู 3.2.3.3.1


� 	ขีดจำกัดความเข้มข้นเฉพาะ ดู 3.2.3.3.6 ในบทนี้ และดู ที่ บท 1.3 หัวข้อย่อย 1.3.3.2 ในหัวข้อเรื่อง การใช้ค่าจุดตัด/ขีดจำกัดความเข้มข้น


� 	ในกรณีที่สารผสมประกอบด้วยสารส่วนประกอบซึ่งเป็นสารกัดกร่อนและสารระคายเคืองซึ่งสามารถใช้วิธีการเพิ่มของสารเคมี ขอให้ใช้การแบ่งกลุ่มดังแสดงข้างล่างนี้


5 	ขีดจำกัดความเข้มข้นเฉพาะ ดู 3.2.3.3.6 ในบทนี้ และดู ที่ บท 1.3 หัวข้อย่อย 1.3.3.2 ในหัวข้อเรื่อง การใช้ค่าจุดตัด/ขีดจำกัดความเข้มข้น


� 	ดูหมายเหตุจากตาราง 3.2.3 สำหรับรายละเอียดการใช้กลุ่ม 1


� 	คำนิยามนี้ใช้เฉพาะในเอกสารนี้เท่านั้น


� 	OECD (1996) รายงานของการประชุมเชิงปฏิบัติการ Harmonisation of validation and Acceptance Criteria for Alternative Toxicological Test Methods. Document ENV/MC/TG(96)9


(http://www.oecd.org/ehs/test/background.htm).





� 	การประยุกต์ใช้ หลักการเชื่อมโยง สำหรับการจำแนกประเภทสารอันตรายของละอองลอยอย่างไรก็ตามให้คำถึงความจำเป็นในการประเมินศักยภาพ “เชิงกล” ของการทำให้เกิดอันตรายต่อดวงตา จากคุณสมบัติทางกายภาพของสเปรย์


� 	     รูป 3.3.1 นำเสนอรายละเอียดของการทดสอบและการประเมิน


� 	     พิจารณารวมถึงสภาวะความเป็นกรด-ด่าง ตามความเหมาะสม


4 	     รูป 3.3.1 นำเสนอรายละเอียดของการทดสอบและการประเมิน


5 	      หรือเมื่อความเข้มข้น < 1% ดู 3.3.3.3.1


6 	      พิจารณารวมถึงสภาวะความเป็นกรด-ด่าง ตามความเหมาะสม


7 	      ค่าขีดจำกัดความเข้มข้นเฉพาะ ดู 3.3.3.3.4 ในบทนี้ และดู ที่ บท 1.3 หัวข้อย่อย 1.3.3.2 ในหัวข้อเรื่อง การใช้ค่าจุดตัดค่า/ขีดจำกัดความเข้มข้น


8 	ในกรณีที่สารผสมประกอบด้วยองค์ประกอบซึ่งเป็นสารกัดกร่อนและสารระคายเคืองซึ่งมีปฏิกิริยาชนิดบวกต่อกัน ขอให้ใช้การจำแนก  ประเภทดังแสดงข้างล่างนี้


7 	         ค่าขีดจำกัดความเข้มข้นเฉพาะ ดู 3.3.3.3.4 ในบทนี้ และดู ที่ บท 1.3 หัวข้อย่อย 1.3.3.2 ในหัวข้อเรื่อง การใช้ค่าจุดตัด/ค่าขีดจำกัดความเข้มข้น


�           นิยามนี้มีจุดประสงค์ใช้ในเอกสารฉบับนี้


� 	ในปัจจุบันนี้ยังไม่มีข้อมูลเกี่ยวกับรูปแบบการศึกษาในสัตว์ทดลองเรื่องภาวะภูมิไวเกินต่อระบบทางเดินหายใจที่ชัดเจน แต่สามารถใช้การทดสอบในสัตว์ทดลองในเรื่องที่เฉพาะเจาะจง เช่น การทดสอบการแพ้ต่อโปรตีนในหนูตะเภา แต่อย่างไรก็ตามการทดสอบเหล่านี้ควรพิสูจน์ความถูกต้องต่อไป


� 	กลไกการเกิดอาการหอบหืดยังไม่เป็นที่ยืนยันแน่ชัด จึงมีการจัดให้เป็นสารกระตุ้นอาการแพ้ต่อระบบทางเดินหายใจ อย่างไรก็ตามในกรณีมีหลักฐานที่สามารถแสดงชัดเจนว่าสารนี้ทำให้เกิดอาการหอบหืดและภูมิไวเกินของหลอดลมในมนุษย์โดยการทำให้เกิดการระคายเคือง สารเหล่านี้จะไม่ถูกจัดให้เป็นสารกระตุ้นอาการแพ้ต่อระบบทางเดินหายใจ


� 	สำหรับค่าขีดจำกัดความเข้มข้นเฉพาะ ดูที่ การใช้ค่าจุดตัด/ค่าขีดจำกัดความเข้มข้น ในบท 1.3 หัวข้อ 1.3.3.2


4 	สำหรับขีดจำกัดความเข้มข้นเฉพาะ ดูที่ การใช้ค่าจุดตัด/ค่าขีดจำกัดความเข้มข้นในบท 1.3 หัวข้อ 1.3.2


� 	สำหรับค่าขีดจำกัดความเข้มข้นเฉพาะ ดูที่ “ค่าจุดตัด/ขีดจำกัดความเข้มข้น” ในบท 1.3 หัวข้อ 1.3.3.2 และตาราง 3.5.1 ในบทนี้


� 	ในกรณีที่ข้อมูลของสารผสมใช้หลักการเชื่อมโยง ข้อมูลนั้นจำเป็นต้องสอดคล้องกับ 3.5.3.2


� 	ข้อตกลงในการจัดรูปแบบการจำแนกประเภทสารเคมีนี้เกี่ยวข้องกับข้อพิจารณาในความแตกต่างกันของการสื่อสารความเป็นอันตรายที่ปรากฏในระบบนี้ คาดว่าจำนวนสารผสมที่มีอันตรายนั้นมีน้อย การใช้ฉลากเตือนจะถูกจำกัดด้วยความแตกต่างดังกล่าว และจะพัฒนาในทางเดียวกัน


� 	สำหรับค่าขีดจำกัดความเข้มข้นเฉพาะ ดูที่ “ค่าจุดตัด/ค่าขีดจำกัดความเข้มข้น” ในบท 1.3 หัวข้อ 1.3.3.2 และตาราง 3.6.1 ในบทนี้


� 	ถ้าใช้ข้อมูลของสารผสมอีกตัวหนึ่งในการประยุกต์ใช้หลักการเชื่อมโยง ต้องสรุปข้อมูลของสารผสมนั้นตามย่อหน้าที่ 3.6.3.2





4	บทคัดย่อจาก IARC Monograph, ตามนี้ ได้มาจาก OECD Integrated Document on Harmonisation of Classification and Labelling  เป็นส่วนที่เพิ่มเติมมาเท่านั้น มิได้เป็นส่วนของการพัฒนา harmonised classification system โดย OECDTask Force-H


5	ดูหัวข้อ 3.6.2.4 ในบทนี้


� 	ทราบว่าดัชนีนี้สามารถเกิดผลกับเพศชายด้วย


3 	สำหรับขีดจำกัดความเข้มข้นเฉพาะ ดูที่ “ค่าจุดตัด/ขีดจำกัดความเข้มข้น” ในบท 1.3 หัวข้อ 1.3.3.2 และตาราง 3.5.1 ในบทนี้


4 	ในกรณีที่ข้อมูลของสารผสมใช้หลักการเชื่อมโยง ข้อมูลนั้นจำเป็นต้องสอดคล้องกับ 3.5.3.2


2 	ดู 3.8.2 ในบทนี้ และ “ค่าจุดตัด/ขีดจำกัดความเข้มข้น ในบท 1.3 หัวข้อ 1.3.3.2


3 	ดู 3.8.3.4 และตาราง 3.8.2 สำหรับคำอธิบายและคำแนะนำ


2 	ในบทนี้ ดูที่ 3.9.2 ตาราง 3.9.1 และ 3.9.2 และในบท 1.3  หัวข้อ 1.3.3.2 ดู  “ค่าจุดตัด/ขีดจำกัดความเข้มข้น” 


 3	 ดู 3.9.3.4 และ 3.9.4 และตาราง 3.9.3 สำหรับคำอธิบายและคำแนะนำ	








� 	การจำแนกประเภทอาจขึ้นอยู่กับข้อมูลที่วัดได้หรือข้อมูลที่คำนวณได้ (ดู 4.1.2.13 ในบทนี้ และ ภาคผนวก 8 ) และ/หรือ ผังการศึกษา (A8.6.4.5 ใน ภาคผนวก 8)


� 	การติดฉลากมีความแตกต่างกันในกฏหมายข้อบังคับแต่ละฉบับ และการจำแนกประเภทจะถูกนำไปใช้ในกฎหมายบางฉบับ


� 	ดูหมายเหตุ ของตาราง 4.1.1 และบทA8.5 ของ ภาคผนวก 8


2 	การติดฉลากมีความแตกต่างกันในกฏหมายข้อบังคับแต่ละฉบับ และการจำแนกประเภทจะถูกนำไปใช้ในกฎหมายบางฉบับ


3 	ดูหมายเหตุ ของตาราง 4.1.1 และบท A9.5 ของ ภาคผนวก 9


� 	ดูตาราง 4.1.1 หมายเหตุ มีการพัฒนาใน ภาคผนวก 9, หน่วยย่อย A9.3.5.7


� 	ดู หัวข้อ 4.1.2.12


2 	การติดฉลากมีความแตกต่างกันในกฏหมายข้อบังคับแต่ละฉบับ และการจำแนกประเภทจะถูกนำไปใช้ในกฎหมายบางฉบับ


2 	การติดฉลากมีความแตกต่างกันในกฏหมายข้อบังคับแต่ละฉบับ และการจำแนกประเภทจะถูกนำไปใช้ในกฎหมายบางฉบับ


� 	ถ้าไม่มีข้อมูลขององค์ประกอบ ให้ระบุ “ x % ของสารผสมประกอบด้วยองค์ประกอบที่ไม่ทราบข้อมูลอันตราย” บนฉลาก  หรือมิฉะนั้นในกรณีที่สารผสมประกอบด้วยองค์ประกอบที่มีความเป็นพิษสูง และทราบค่าความเป็นพิษของสารเหล่านี้ ในขณะที่องค์ประกอบอื่นๆ มิได้ส่งผลอย่างเด่นชัดต่อความเป็นพิษของสารผสม ในกรณีเช่นนี้ให้ประยุกต์ใช้สูตรการรวมกัน (ดู 3.20.3.5.5.5) กรณีนี้และกรณีอื่นๆ กล่าวได้ว่าเมื่อทราบค่าความเป็นพิษของส่วนผสมในการจำแนกประเภทความเป็นอันตรายเฉียบพลันโดยขึ้นกับสูตรการรวมกัน


� 	การอธิบาย ปัจจัยที่เป็นตัวคูณ ให้ดูที่ 4.1.3.5.5.5


7 	การอธิบาย ปัจจัยที่เป็นตัวคูณ ให้ดูที่ 4.1.3.5.5.5
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