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Ptehled kurzu na FROV JCU

1.  Obecny uvod - zdkladni pojmy, nebezpecnost, riziko, hodnoceni a kontrola (fizeni) rizik. VZ, GF
13.-17.2

2. Emise chemickych latek do Zivotniho prostredi.GF 28.2.-3.3
3.  Osud latek v prostredi (transport, akumulace, transformacéni procesy).GF
4. Proces identifikace rizika, odhady a modelovani vlastnosti chemickych latek LB 8.3.-9.3

Principy hodnoceni rizik chemickych latek pro clovéka
5. Hodnoceni expozice v analyze zdravotnich rizik LB

6. Hodnoceni Ucinkd a testy toxicity k odhadu rizik pro ¢lovéka, odvozeni bezpeénych davek LB
27.3.-31.3

7.  Analyza humannich rizik - vypocCty hazardnich indexQ, rizika karcinogennich a
nekarcinogennich latek LB

Principy hodnoceni environmentalnich rizik (rizika pro slozky ekosystémui)
8. Metody analyzy expozice v ERA VZ 10.4.-14.4
9. Hodnoceni ucinkd, uréeni rizik, vyuZiti ekotoxikologie. VZ

Praxe hodnoceni a Fizeni rizik
10. Sbér dat: naroky a validita, dostupnost, zdroje a vyhodnoceni. VZ 24.4.-28.4.

11. Management chemickych latek - pFiklady (priimyslové latky v EU, dalsi legislativa v EU a CR).
RG

12. Biomonitoring a jeho vyuziti v analyze a fizeni rizik. TR



Blaha a prednasky na FROV: studijni materialy

* Prezentace z prednasek
* Doplnujici materialy
— E-learning na MUNI

* https://is.muni.cz/auth/el/1431/jar02016/C8580/um/4742
1140/39500577/v4/hodnoceni.html

— TEXTv CJ

* Metodicky pokynvprg analyzu rizik kontarginovaného uzemi
(Zdroj: Véstnik MZP CR + U.S. EPA, Pavel Cupr)

— Materialy v ENG
e 2x US EPA Exposure Factors Handbooks

* Fjeld et al. 2007: QUANTITATIVE ENVIRONMENTAL RISK
ANALYSIS FOR HUMAN HEALTH

e Swartjes et al. 2011: Dealing with Contaminated Sites



https://is.muni.cz/auth/el/1431/jaro2016/C8580/um/47421140/39500577/v4/hodnoceni.html

Obsah — Uvod a Hi

 Uvod a obecné poznamky
— U&el RA
— Legislativa
— Zpracovatelé a uzivatelé RA

* Informace o chemickych latkach

* Hodnoceni zdravotnich rizik
— Uvod
— Identifikace nebezpecnosti (Hazard identification - Hl



Chcete byt hodnotitelem rizik?

Databaze kurzu po svete https://www.risktraindb.org/
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https://www.risktraindb.org/

Chcete byt hodnotitelem rizik?
Certifikovany kurz SETAC
(Society for Environmental Toxicology and Chemistry)

Home

Programme Structure

OVERVIEW

Programme Structure >
Enrolment
Training Phase
Certification

CRA Topics

SETAC Europe

CERTIFICATION E;Em;::f )
OF ENVIRONMENTAL P
RISK ASSESSORS =

Committees & Mentors Get Involved Application Contact Us FAQs Login (Q)

Course List ﬂ

Collaborations

Programme Structure

The CRA programme consists of different steps to become a Certified Environmental Risk Assessor.

0 Enrolment

To become an official CRA candidate, you must submit an enrolment dossier with the support of a mentor. After a positive
evaluation by the Registration Committee, the candidate can enter the Graduate Environmental Risk Assessor (GRA) training phase.

Get more details >

https://certification.setac.org/



https://certification.setac.org/

Schéma hodnoceni (zdravotnich) rizik
(pfipomenuti - viz obecny uvod)

Hodnoceni rizik

Identifikace
nebezpec¢nosti

Jaké zdravotni problémy
jsou zpusobeny
. znecistujici latkou? /

! !

Hodnoceni vztahu davka-
Kolik znecistujici latky lide odezva
pfijmou béhem urcitého
casového obdobi? Jak
velké procento populace je

exponovano? / \

4 4

Charakterizace rizika

Hodnoceni expozice

Jakeé jsou zdravotni problémy
pri ruznych expozicich?

Jaké je dodatecné riziko vzniku
zdravotnich problému u exponované
populace?




Ucel RA - ptiklady otazek, na které RA mize odpovédét

 Klicové je VYMEZENI problému - rizika (pravdépodobnost projevu
Skodlivé vlastnosti) je mozné posoudit jen v konkrétnim kontextu.

* Pfiklad 1: Existuje riziko poskozeni zdravi lidi v CR vyplyvajici z
expozice bromovanym retardantim horeni? Jak velké
(kvantitativné) je toto riziko? Jaké jsou nejvice ohroZzené skupiny
lidi?

» Priklad 2: Jaka (a jak velkd) zdravotni (a ekologicka-environmentalni)
rizika mohou vzniknout po stavbé lakovny firmy Barvy-Laky s.r.o. v
lokalité Vodnan?

 Priklad 3: Mohou vyvolat smési pesticidu v potravinach
konzumovanych v CR potencidlni rizika pro primérného obcana? (...
pro 5-10 leté dité?) apod.

» Priklad 4: Ovliviuje znecisténi ovzdusi porodni vahu déti (resp.
existuje riziko snizené porodni vahy)? Existuji rozdily mezi oblastmi
(lokalitami)?

 Priklad 5 (envi-): Pfredstavuje ethinylestradiol realna rizika pro biotu
v rece Vltaveé protékajici Ceskymi Budéjovicemi?



Zpracovatelé a uzivatelé RA



Who wants the assessment?
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Who wants the assessment?

Ah e

Goal To understand with joy! To survive (law or jail? SS or hunger?)
Approach Why rules? Strict and tough rules
Stakeholders Any? Many!

(... other scientists?) * Businesses ... providing jobs

* People ... wanting jobs but also health



Scientific approach — EE2 (part 1/2)

1. Problem definition

eery minmor.

- om— » 2. Hypotheses!
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Scientific approach — EE2 (part 2/2)

Kidd, K.A. et al. 2007. Collapse of a fish population following
exposure to a synthetic estrogen. Proceedings of the National
Academy of Sciences 104(21):8897-8901 5 ng/L (1)
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REGULATORY approach: risk assessment and management

‘ Hazard I

Exposure assessment Effect assessment
Dose (or PEC) TDI (or PNEC)
\ Risk characterisation /
RQ = Dose / TDI
(or PEC / PNEC)

Q<

DI

Risk management




REGULATORY approach: risk assessment and management

§ EU Directive 98/83/EC
(in addition to others)

Hazard
pesticide in drinking water

Exposure assessment Effect assessment
Dose (or PEC) TDI (or PNEC)
= \ , o / No pesticide
e;El Risk characterisation in DW
DW in city of Bruno ... RQ = Dose / TDI >0.1 ug/L
atrazine 0.15 pg/L (or PEC / PNEC)

RQ < 1 RQ = 0.15/0.1= 1.5 H“

=~ DWTP company ,
QQ SS for penalty
v d —_— SS for DWTP improvement
— < -2 Risk management SS lobbying to affect
legislation




Jaka tedy je legislativa?
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Negativni vlivy
-> vliv na zdravi ¢lovéka
- vliv na prostredi
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RA ... a legislativa

* Prospektivni §§
— Pred povolenim chemikalie a uvolnénim na trh

— Definované pozadavky vzdy pouze pro JEDNU latku (nebo jen ,pfipravek” -
priklad: ibuprofen ve vice pripravcich od rliznych vyrobcU, vidy se hodnoti
oddélené)

— Posouzeni vlivu smési ... neprimo: zahrnuti hodnoticich faktort (faktor(
nejistot)

* Retrospektivni §8§

— Hodnoceni produktt (zda vyrobky, pitnad voda, potraviny) a slozek prostredi
(vzduch, plda, voda, pracovni prostredi) atd. vyhovuiji z hlediska chemické
bezpecCnosti (odvozené limity vs analyzy)

» DalSsi zvlastni predpisy (rdzné: retro- / prospektivni)
— Rizika ze starych kontaminaci a zatézi (mistné specifické — lokalni, regionalni)
— Stavby a technologie — stavebni, vodopravni, EIA
— Prioritni latky (napf. POPs, toxické kovy apod.) - rizika pro populace



Uzivateleé vysledku RA (...z legislativy)

e Uzivatelé (zejména)
— Ceska inspekce Zivotniho prostfedi;
— Organy statni a verejné spravy a organizace v jejich pusobnosti;

— Vodohospodarské urady (Krajské urady, obce s rozSifenou
plUsobnosti);

— Soukromé subjekty, zejména nabyvatelé, vlastnici a uzivatelé
kontaminovanych lokalit.

« Ucel vyuiiti (naptiklad)
— Planovani realizace novych technologii (novych tovaren apod.)
— QOdstranovani starych ekologickych zatézi....
— Pfi registraci pripravku/ucinné latky na trh....

— Nadnarodni umluvy a organizace (napr. SC — Stockholmska
konvence; WHO apod)



Kdo muze vypracovat RA ?

Pozadavky urcuje konkrétni zakon

Napr. - podle zakona 258/2000 Sb. v platném znéni (zakon o ochrané
verejného zdravi) - hodnoceni zdravotnich rizik zpracovava osoba, ktera je
drzitelem ,Osvédceni o autorizaci k hodnoceni zdravotnich rizik expozice
chemickym latkam v prostredi“ (udéluje SZU).

— Pozadavky - napf. vzdélani, zkousky, bezuhonnost, stret zajmd...
Pravnicka osoba nebo fyzicka osoba, ktera je podnikatelem, mize hodnotit
zdravotni rizika jen tehdy, pokud pro ni tuto Cinnost zabezpecuje fyzicka osoba,
ktera je drzitelem osvédceni o autorizaci.
Predmeéty Cinnosti (tzv. autorizacni sety):

— 1.Hodnoceni zdravotnich rizik expozice hluku

— 2.Hodnoceni zdravotnich rizik expozice neionizujicimu zareni

— 3.Hodnoceni zdravotnich rizik expozice chemickym latkam v prostredi

— 4.Hodnoceni zdravotnich rizik expozice biologickym agens v prostredi

— 5.Hodnoceni zdravotnich rizik expozice chemickym latkam v potravinach a pokrmech

— 6.Hodnoceni zdravotnich rizik expozice biologickym agens v potravinach a pokrmech
http://www.szu.cz/autorizace/hodnoceni-zdravotnich-rizik-podle-83e-zakona-c-258-2000sb-a

Jiné zakony — napr. REACH atd — maji jiné specifické pozadavky


http://www.szu.cz/autorizace/hodnoceni-zdravotnich-rizik-podle-83e-zakona-c-258-2000sb-a

Legislativa ... vybér a priklady

*  Zakony — parlament
«  Vyhlasky, smérnice, nafizeni, metodické pokyny — vldda a ministerstva (napt. MZP, MZd, MZe)
— Napt. Metodiky MZP - http://www.mzp.cz/cz/metodiky_ekologicke zateze
*  Shirka zakonu:
— http://aplikace.mvcr.cz/sbirka-zakonu/start.aspx: ... napf zadejte heslo poZzadované matrice (ovzdusi)
*  Technické normy a standardy:

— http://www.unmz.cz/urad/unmz- Grad pro technickou normalizaci, metrologii, a statni zkusebnictvi

*  Priklady:
— Zakon Ceské narodni rady o posuzovani vlivil na Zivotni prostfedi - 244/92 Sb (EIA — Environmental Impact
Assessment)
— Nafizeni vlady, kterym se stanovi ukazatele a hodnoty pfipustného stupné znecisténi vod - 82/1999 Sb

— Vyhlaska MZd €. 427/2004 Sb., kterou se stanovi blizsi podminky hodnoceni rizika chemickych latek pro
zdravi ¢loveéka

— Metodicky pokyn hlavniho hygienika Ceské Republiky "Hodnoceni zdravotnich rizik" ze dne 16.11.1999
pod zn: HEM - 300 - 15.1.99/42358

*  Mezinarodni
— EU - viz napt. odkazy na otdzky ZP - http://eur-lex.europa.eu/cs/index.htm
* Priklad: Principy hodnoceni rizik pro ¢lovéka a Zivotni prostredi EEC No 1488/94
* Narizeni Evropského parlamentu a Rady (ES) ¢. 1907/2006 REACH



Informace o chemickych latkach



Informace o chemickych latkach

* V prubéhu RA je treba vyuzivat rizné typy informaci o
latkach zahrnutych do hodnoceni a jejich vlastnostech

* |Informace je treba sbirat, tridit a pro transparentnost
uchovavat metainformace (reference na literaturu a
databazové zdroje, pouzité modely atd).

* Typy potrebnych informaci o chemickych latkach
— INFORMACE O VLASTNOSTECH

* Jednoznacna identifikace (CAS No. apod)
* Fyzikalné-chemické vlastnosti (MW, rozpustnost atd)

* Vlastnosti vyznamné pro envir. osud a expozicnich cesty
— Rozdélovaci koeficienty, Kow, H (Henryho konstanta)

* Vlastnosti vyznamné pro hodnoceni expozice clovéka (viz dale)
— Napf. parametry pro PBPK

* Toxikologické udaje — davka-odpovéd' (viz dale)
— INFORMACE O VYSKYTU

* Hladiny na zatizené lokalité vs Pozadové koncentrace



Informace o chemickych latkach

 Hlavni moznosti ziskavani informaci

(plati pro ,vlastnosti“ i, hladiny®)

— Syntéza existujicich (experimentalnich) informaci
e Literarni reserse, hledani v databazich

* Vlastni vyzkum - napr. testovani vlastnosti, terénni
pruzkum + vzorkovani + analyzy Skodlivin

— Modelovani
* Modelovani vlastnosti - napr. QSAR (QSTR apod)

 Modelovani hladin — napr. Rozptylové modely pro
atmosféru, Modelovani osudu atd.



(Vybrané) zdroje informaci o latkach

CAS — Chemical Abstract Services

*  Provozuje Americkd Chemicka Spolecnost (ACS)
*  CAS Number - Unikatni identifikator

eChemPortal.org

Print

English -

ﬁ%hem[’ortal

The Global Portal to Information on Chemical Substances

eChemPortal
> Home Substance Search

» Substance Search

> Property Search Substance Search Search Result Step 1 Search Result Step 2

» What's new?

» General Information Search history

» Participating Databases
* You searched for

» Roles & Responsibilities ,
Name: limonen#*



(Vybrané) zdroje informaci o latkach

* USA
— US Environmental Protection Agency (EPA)

* WWW.epa.gov

* Integrated Risk Information System: www.epa.gov/iris

— ATSDR — Agency for Toxic Substances and Disease
Registry
* http://www.atsdr.cdc.gov/

— U. S. Department of Health & Human Services —
www.hhs.gov

— California — OEHHA.CA.GOV



http://www.epa.gov/iris
http://www.atsdr.cdc.gov/
http://www.hhs.gov/

US EPA - Integrated Risk Information System (IRIS)
http://www.epa.gov/iris/

g
-
\.’ UInited States Environmental Protection Agency

Advanced Search A-Z Index
LEARN THE ISSUES = SCIENCE & TECHNOLOGY & LAWS & REGULATIONS A ABOUT EPA SEARCH
Integrated Risk Information System (IRIS) [ Contact Us @ Share
_f"‘ [ THE OFFICIAL BLOG OF THE U.5. ENVIRONMENTAL PROTECTION AGENCY

Top 3 Tasks

& Recent Additions
+ |RIS Process
* Contacting the IRIS Hotline

Search IRIS by Keyword

Science Wednesday Blog: EPA Risk
Assessments, the Best Possible Science

e|

@RS Summaries/Toxicological

Reviews
- - ) Entire IRIS Website

IRIS Most Viewed Chemicals Full List of IRIS Chemicals

Perform an advanced search
Acrylamide Cadmium Mercury, elemental
Arsenic, inorganic Chromium (V1) Methylmercury (MeHg)
Benzene 1,4-Dioxane Polychlorinated biphenyls (PCBs) _
Bisphenol A Formaldehyde Silver Calendar

& 377 External Peer Review

EPA's Integrated Risk Information System (IRIS) is a human health assessment program that evaluates information on Meeting - Vanadium Pentoxide

health effects that may result from exposure to environmental contaminants. Through the IRIS Program, EPA provides the
# 3719 External Peer Review

Meeting - 1,4-Dioxane

highest quality science-based human health assessments to support the Agency's regulatory activities. The IRI5 database

is web accessible and contains information for more than 3530 chemical substances. Learn more.



(Vybrané) zdroje informaci o latkach

http://OEHHA.CA.GOV

;?. SCIENCE FOR'A HEALTHY CALIFORNIA §

O
Air~-  CalEnviroScreen -~ Fish -~ Pesticides - Proposition 65 ~
FIPRIE
@ Home Office of Governor

Edmund G. Brown Jr.
The mission of the Office of '
Environmental Health Hazard (Director
Assessment (OEHHA) is to protect Lauren Zeise
and enhance public health and the
environment by scientific evaluation , _

. (i) OEHHA Links
of risks posed by hazardous -
substances. About OEHHA
Biomonitoring &

Calendar
News A



Toxikologicke informace

* Society of Toxicology USA

— www.toxicology.org/dotnet/SearchTR.aspx

1 Laogin | Contact Us | Join | Site Map | Help
SOT s
_ Tﬂ}ucolugy Get Involved Search

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

General Public Press Kids Teachers Policymakers Members / Scientists

Login: E-mail address

Toxicology Resources Web Site Search:

Password
_ Use the search methods below to search the Toxicology Resource Database. Choose from the
Forgot your Password? Category and/or Keywords below to access a listing of web sites along with a general description
of information and services offered at that web site.
About 50T _
Manage Membership None v
Join SOT OR
Resource Category:
FP'E-‘D‘pl'E-‘ & GFDUDS Mone -
Contribute OR
ot
Mone -
. ications
Publication OR
Provide an alphabetical listing of the Toxicology Resources Database.
|



Toxikologicke informace

* US National Library of Medicines
— http://toxnet.nim.nih.gov/

‘ ¥ | National Liiary |  TOXNET

NLM| of Medicine Toxicology Data Network

¥ Env. Health & Toxicology P TOXMET

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

Search All Databases Env. Health & Toxicology

Select Database

& ChemIDplus Portal to
s HSDB Enter term(s) to search all databases. environmental
health and

s TOXLIME toxicology
* CCRIS {e.g. asthma air pollution, ibuprofen resources
s DART fever, vinyl chloride)

: Search  Clear | Help | Support Pages
s IRIS Help
s ITER TOXNET FAQ
s LactMed TOXNET Search Options TOXNET Update Status

Fact Sheet

+ Zedarch all databases: Enter termis) in box above

s Multi-Database
s TRI

=

Database Description
Training Manual & Schedule
Mews

* Search a specific database: Click database at left
+ Diatabase description: Click on the

=

Ty ¥ ¥ ¥ ¥ ¥YY

=

¢ Haz-Map

stol Fa W -l




Toxikologické informace

 Kniha , Information Resources in Toxicology”

— ISBN 10: 0-12-373593-9
ISBN 13:978-0-12-373593-5

— Dostupnad na RECETOX

TOXICOLOGY




Chemicky-specificka data: pr. PESTICIDY

* http://www.pesticideinfo.org/

Home

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

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

Search

= Chemicals or Alphabetized Chemical List
= Products (a product can contain multiple chemicals)
= International Pesticide Registration

= Poisoning Diagnostics

= Aquatic Ecotoxicity

California Data

= Pesticide Use Reports w":m

= Pesticides and Air

Help and Other Resources



Chemicky-specificka data: pr. PESTICIDY

*%i

“ efsam

European Food Safety Authority

o Committed to ensuring that Europe’s food is safe
L PLANTS

Help and |

European

Commission EU Pesticides database

European Commission » Food Safety » Plants

a HEALTH FOOD ANIMALS PLANTS ust) B Y Follow us on Ty

PESTICIDES EU - Pesticides database

EU Pesticides database

o oetive cubetomeo ACTIVE SUBSTANCES PESTICIDES EU-MRLs
Regulation (EC) No 1107/2009 Regulation (EC) No 396/2005

Search products

Search pesticide residues

Download MRLs data Latest active substance updates Latest MRL updates

i o Update of information on national authorisations, o Commission Regulation (EU) 2016/1002 of 17 June 25/01/2017

Sust.al.nable use of except for Bulgaria and Slovakia 2016 became applicable on 14 January 2017 as
pesticides regards MRLs for AMTT, diquat, dodine, glufosinate

o Upload of list of studies for oxathiapiprolin and and tritosulfuron in or on certain products

Approval of active pendimethalin o Commission Regulation (EU) 2016/1015 of 17 June



http://www.tis-cz.cz/

Toxikologicke informacni stredisko

Klinika pracovniho lékarstvi VFN a 1. LF UK

Uvodni stranka Informace pro verejnost Informace pro odborniky Informace o stfedisku

Vitejte na strankach Toxikologického informacniho strediska (TIS).

Co délat pri akutni otraveé

) voleite 224 91 92 93 nebo 224 91 54 02

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

« pfesné informace o nehodé

«» celé jméno

« rodné ¢islo

« zdravotni pojist'ovnu



Ziskavani informaci o latkach
Modely SAR a QSAR



SAR, QSAR

* SAR = Structure Activity Relationships
— hledani vztahd mezi STRUKTUROU a AKTIVITOU latek
— predpovédi vlastnosti (véetné ucinkd) bez experimentu

e Techniky QSAR plivodné vyvinuty pro design farmak
= nyni vyuZiti i v predikci dalSich vlastnosti latek
* logKow, biokoncentrace, bioakumulace
» predpovédi biodegradability a metabolismu
— odhady rychlosti degradace, t1/2, vznikajici metabolity
 toxicita a ekotoxicita

* Rada pristupt
— Kvalitativni - jednoduché odhady — analogie se znamymi latkami (,,per analogiam®)

* Aromatické aminy a nitroso-slouceniny: povazovany za genotoxické (pokud se neprokaze
opak)

* PAHSs: povaZovany za karcinogeni (pokud se neprokaze opak)
* Organofosfaty: neurotoxické — inhibice acetylcholinesterazy
— Kvantitativni (=QSAR — Quantitative SAR)
* matematicky popis vztah
— korelace, regresni analyzy i vicerozmérné modelovani (PCA, PLS), neuronové sité




Princip vyvoje modelu QSAR

1) Vstupni data — ZNAME udaje
— Skupina podobnych latek
— Znama (zmérena) vlastnost — napf. aktivita / toxicita
— Zndma fyz-chem data (stovky rliznych parametr()

2) Hledani modelu ve znamych datech
— Napt. Aktivita = a * parametrl + b * parametr2 + c
— (viz priklady dale)

Priklad — vstupni data pro QSAR

3) Vyuziti modelu pro predpovéd’
,Aktivity”“ neznamé latky

ktivit

Chemicka data

Structure . [z ] 2
— Fyz-chem parametry = dosazeni S e ot e b
do modelu = vypocet ,toxicity” B ’J;I\h‘ 3-‘5'3‘/&@4 crosest 138 ‘W
2. m 450 9555+|:: %—zﬁﬂmm
3 m 4130 | 1176404 | 252990 1.037 | 103760
4, m 420 1.7E+049 2214 2513 10087
5. m 3690 | 565E+03 218372 1.028 Q0970
. m 4010 17E+04 | 242563 2286 G3813
7. m 4.280 | 1I7E+04 [ 251587 1558 1004894




SAR, QSAR - priklady

* Predpovédi environmentadlné vyznamnych parametrt

. Log P (log Kow)

—

Priklady software, rizné modely a principy vypoctu

ClogP (www.biobyte.com)

KOWWIN (esc.syrres.com)
(www.epa.gov/oppt/exposure/docs/episuitedl.htm)

SLIPPER (www.ibmh.msk.su/gsar/molpro)
KlogP (www.multicase.com)

ABSOLV (www.sirius-analytical.com)
ProLogP (www.compudrug.com)
SPARC (ibmlc2.chem.uga.edu/sparc)
IA (www.interactiveanalysis.com)

ACD (www.acdlabs.com)

QikProp (www.schrodinger.com)
AP-Algorithms (www.ap-algorithms.com)
ProPred (www.capec.kt.dtu.dk)

Cerius? (www.accelrys.com)

QMPRPIus (www.simulations-plus.com)



SAR, QSAR - priklady

— Predpovéd biokoncentrace

Modely doporu€ované TGD (technical guidlines) pfi registraci novych
chemickych latek v EU:

logK,,, <6 logBCF = 0.85logK,,, - 0.7
logK,,, values 6 — 10 logBCF = -0.2 logK,,,2 + 2.74logK,,, - 4.72

Table 11. Molecular structures and groups used by
Geating (1981) to evaluate biodeg gradability

Predpoveéd’ biodegradability Beseiibtion e

S v R Single occurrence of sulfur in a ring —'3.9
take nekdy- QSB More than two ¢ arbocyelic rings - 10.5

Alkvl chain ( CH)m(H(( I.), , where

n = 10 or more (chain [r:ngmcm) 5.03
.- One hcnzcnc ring 3.04
JeandUChe kOrelaCe degradablllta_ More than one —N= or HN= aroup
. , (substituent fragment) =121
Chem|Cky parametr One —C=0 group (sub. fragment) 4.71
Lo , , Atoms other than C, H, O, N. S, or
scCitani vlivu charakteristickych subdomeén , Talogen T 501
~ - non ‘- ne —OH group (sub. fragment 3.03
na degl’adabllltu ( + degl’adaCe, = Stablllta) Substituent hvdroxvlamine —16.4
= il ore Single occurrence of carbonyl in a ring 6.16
->suma pro celou molekulu degradablllty sC Substituent primary amide =0
., Presence of suffix -4.80
Vl’cerozmérné modelovani More than one —O— group (chain

IrlumLm) -5.44



SAR, QSAR - priklady

— Predpovédi toxicity (také oznacovano — QSTR — Quantitative STRUCTURE-

TOXICITY relationships)

Pt 1 — toxicita narkotickych latek pro ryby (vyuZivana napft. 1 pro uc¢ely REACH)

log (1/LC50) = 0.907 . log Kow - 4.94

Pt 2 — toxicita fenolil pro korySe — vicenasobna regrese
(nepolarni narkoza — logP, polarni toxicita — pKa)

log(1/1C;q)

[
N = O =N WO

96 hours

Pt 3 — vicerozmérné modelovani:
vysledek analyzy hlavnich komponent (PCA)
- vystup : odliseni toxickych a netoxickych ldtek

FC3
5

P




www.qsartoolbox.org

 OECD QSAR Toolbox
* Siroce pouZivany (pramysl), validovany a pfijimany
regulatornimi organizacemi (napr. ECHA REACH)

* Integrace mnoha pristupu
— Readacross, QSAR atd

Chemical 1

Chemical 2 | Chemical 3

Chemical 4

Endpoint 1

Read-across

Endpoint 2
Interpolation

Endpoint 3

Extrapolation
1

ARRATRA
/
\
/

O

@ reliable data point

() missing data point

@)) OECD pr—

BETTER POLICIES FOR BETTER LIVES

OECD Home About Countries - Topics

OECD Home Chemical safety and biosafety Assessment of chemicals The OECD QSAR Toolbox

> Testing of chemicals The OECD QSAR Toolbox

> Assessment of
chemicals

» Risk management of
chemicals

> Chemical accident
prevention, preparedness Download the Toolbox ~ Guidance Documents and Training Materials ~ Public Discussion Forum  FAQs on the Toolbox
and response

The Toolbox is developed in 3 phases:
> Pollutant release and

1. to emphasise technological proof-of-concept and was released in 2008;
transfer register

2_to develop a more comprehensive Toolbox which fully implements the capabilities of the first version launched in 2008 and version



Ziskavani informaci o latkach (hladiny)

MODELOVANI
ENVIRONMENTALNIHO OSUDU



MODELOVANI ENVIRONMENTALNIHO OSUDU

Mnoho riznych model(: rozcestnik - napft. http://www.pfmodels.org/

Velice casto uzivany FOCUS (stalé vylepSovani, nejen pro pesticidy!)
FOrum for Co-ordination of pesticide fate models and their Use
http://esdac.jrc.ec.europa.eu/projects/focus-dg-sante

JOINT RESEARCH CENTRE
EUROPEAN SOIL DATA CENTRE (ESDAC)

EUROPEAN COMMISSION > JRC = ESDAC » PROJECTS = FOCUS DG SANTE

AHome @

FOCUS DG SANTE

Welcome to the home page of FOCUS DG SANTE, i.e. the FOrum for Co-ordination of pesticide fate models and their USe. From this ¢
approved versions of FOCUS simulation models and FOCUS scenarios, that are used to calculate the concentrations of plant protectio
RESOURCES TYPE surface water in the EU review process according to Regulation (EC) Mo 1107/2009. Furthermore this site contains links to the reports

HOe® & @

Home Links Newsletter Events

DATASETS This website is refered to by the EC website on Food Safety under "Guidelines on Active Substances and Plant Protection Products” - |
MaPs & DOCUMENTS

APPLICATIONS & SERVICES Overview oF FOCUS DG SANTE

RESOURCE BY


http://www.pfmodels.org/
http://esdac.jrc.ec.europa.eu/projects/focus-dg-sante
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Hodnoceni rizik
Rizika pro zdravi Clovéka



Emise a osud latek

- environmentalni a zdravotni rizika

Emise

Zdroj(e)

Distribuce a expozice
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Hodnoceni zdravotnich rizik

* Rozlisuji se a v RA posuzuji dva typy zdravotnich rizik

— Rizika vzniku nadoru (karcinogenni latky, cancer risk)
* Paradigma , bezprahového plsobeni“
* Neexistuje limit, i jedna molekula predstavuje urcité (byt malé) riziko
* Rizika Ize pouze minimalizovat = sniZzenim expozice
— Ostatni zdravotni rizika (Other non-cancer)
* Lze odvodit a vyuzivat limity

Hodnoceni rizik

ekt Contaminant A

Jakeé zdravotni problémy
Jsou zplsobeny

znecistujici latkou?

! !

Hodnoceni expozice Hodnoceni vztahu davka-
Kolik znecistujici latky lide odezva
prijmou béhem urcitého Jaké jsou zdravotni problémy

Contaminant B

casového obdobi? Jak pii riiznych expozicich?
velké procento populace je
exponovano?

. ]

Charakterizace rizika

Jaké je dodatecné riziko vzniku
zdravotnich problému u exponované
populace?

w300V wmid D




Priklad: Mozny vystup z hodnoceni zdravotnich rizik

Relativni incidence celkove
umrtnosti v zavislosti na expozici
obyvatelstva suspendovanym
casticim frakce PM,, za
jednotlivé roky 1998-2004.
(pocet pripadd na 100000
obyvatel)
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Hodnoceni zdravotnich rizik ... je slozité: koncept ,, EXPOZOM“

RISK Water pollutant Air pollutant
ASSESSMENT Soilidust _'®VelSgmiime levels

levels

Prehled zakladnich
faktoru, které mohou
ovlivhovat celkovou
interni expozici a
vysledna rizika

Food pesticide/,’——
levels /

Overall
health

Predicted level of

habits toxicant in people

Metabolism
Accumulation
Excretion

Lung, intestine, and
skin absorption rates

& Cengage Leaming




Zoom: kroky na ,,cesté” EMISE = zdravotni ucinky (a RIZIKA)
>> DilCi priklad - zoom na cast EXPOZICE
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Rozdéleni velkého problému na dilCi kroky
- snadnéjsi uchopeni, lepsi popis a kvantifikace

Podobne je tfreba (je mozné) délit i dalsi kroky a faze RA
- koncepéni modely



Prvni faze = Identifikace nebezpecnosti
Hazard identification (HI)

... na prikladu hodnoceni zdravotnich rizik (mistné specifické) z primyslového
zdroje: Metodicky pokyn pro analyzu rizik kontaminovaného uzemi (Zdroj:
VEstnik MZP CR + U.S. EPA, Pavel Cupr)



HI - cile

1. Urceni a zdavodnéni prioritnich skodlivin a dalSich rizikovych
faktor

— prehled a seznam stresord, proc€ jsou vybrany, prekroceni
indikativnich limita...

2. Zdakladni charakteristika prijemcu rizik
— seznam prijemcu rizik (dUraz na zvySené vnimavé populacéni
skupiny)
— jejich lokalizace ve vztahu ke zdrojim rizik
— redlné modely chovani prijemcU ve vztahu k potencialni expozici

4

3. Shrnuti transportnich cest a realnych scénaru expozice

= Aktualizovany koncepcni model

— migrace znecisténi s ohledem na prijemce rizik a prognoézu dalsiho
Sifeni znecisténi

— Vycet co nejvice readlnych expozicnich scénaru a jejich parametru
(koncentrace, statistické hodnoty, ...)



Koncepcni model

» Zakladem koncepcniho modelu je soupis vSech uvazovanych
expozicnich cest, pro které je projektovan rozsah praci na
analyze rizik.

* Vhodnym doplnkem je schematicky rez, mapka nebo blok-
diagram, ktery schematicky zobrazuje jednotlivé transportni
cesty a dava predstavu o situaci

A
lil Wy 4l




Koncepcni
model
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Koncepcni model - expozicni cesty

Expozicni cestu tvori ¢tyri prvky:
— zdroj a mechanismus uniku latky,
— prijmové nebo transportni médium ¢i média,
— misto mozného kontaktu ¢lovéka s kontaminovanym médiem
— zpUsob priniku do organismu

Z dostupnych informaci uréime potencialni zdroje uvolnovani
chemickych latek a rozsah kontaminace jednotlivych médii.
Po uvolnéni do prostredi ma latka osud

— podléha transportu fyzikalnim, chemickym nebo biologickym
transformacim, mulze se akumulovat.

— MuzZe dochazet k vzajemnym interakcim latek nebo jejich degradaci za
vzniku sloucenin s nepfiznivym vlivem na zdravi ¢lovéka.

— Pro uréeni osudu latky v prostredi je treba znat jednak fyzikalné -
chemické vlastnosti latek, jednak charakteristiky médii.

Cilem je predevsim urceni vzorku, ktera mohou byt potencionalné
kontaminovana a predstavovat tak expozi¢ni médium.



Hl — sbér a trideni informaci

* Bez vhodnych kvalitnich dat nelze dosahnout
uspokojivych vysledkl analyzy zdravotnich rizik.

* Typy dat:
— identifikace kontaminantu

— koncentrace kontaminantl v dulezitych zdrojich a médiich
(environmentalnich i biologickych)

— charakteristiky zdroji kontaminace (rychlost uvolfiovani do
prostredi, mnozstvi uvolnovanych latek)

— charakteristiky environmentalnich podminek, které mohou
ovlivnit osud, transport i perzistenci kontaminant(

e Zjiného hlediska je mozné rozdélit data na ta, ktera
popisuji pozadi vs data z kontaminované oblasti.



HIl — Strategie odbéru vzorku

* Na zakladé zvazeni expozicnich cest urcime
— Média vyznamna z hlediska expozice clovéka

* média v soucasnosti kontaminovana, kterym mohou byt
exponovani jedinci nebo pomoci kterych mohou byt
transportovany kontaminanty, nebo média v soucasné dobé

— Nekontaminovana média

e ... potencidlni kontamince v budoucnosti < transport latek

— Mista odbéra vzorku: méla by postihnout:
(Napr: pomoci podptrnych analyz — vétrnad rizice...)
 zdroje, ze kterych se uvolnuji kontaminanty,
* rUzné typy kontaminantu,
* oblasti s potencionalné exponovanymi populacemi (blizka sidla).



HIl — Strategie odbéru vzorku

e Vlastni vzorkovani
— rada pravidel a doporuceni (viz Metodika)

— Zavisi na matricich matrice: voda (podzemni, povrchova),
plda, sedimenty, vzduch, biota ..

* Priklad: Normy vzorkovani vod

Diub Qbecne Kvalitativai Cerost a obecné Zpusob a metodika odbern
parametry pozadavky na odbér
Mineralm Zak. £. 1642001 Sb. | Vyhl. ¢. 4232001 | Vyhl & 2072001 Sh.
(lazensky zikon) Sb.
Odpadni Zik. €. 27472001 Sb. | NV <. 61/2003 Vyhl & 42872001 Sb. | CSN (EN) ISO 5667-
o vodovodech Sb. Whl & 202001 Sh 1.2,3,10
a kanalizacich ‘ ;
Pima Zik. C. 274°2001 Vyhl. ¢. 2522004 | Vyhl ¢. 42872001 Sb. | CSN (EN) ISO 5667-1.2,3,5
Sb. o vodovaodech Sh. WVWhl & 2072001 Sb.
a kanalizacich . i
Povrchova Vodu zskon 251 NV & 61,2002 Vyhl & 20/2001 S C'EN (EN) ISO 5667
2001 Sbh Sh 12346
Podzeimmi Yodiu zakon Vyhl ¢, 20/2001 Sb, CSN (EN) ISO 5667-
¢ 2542001 Sb. 1.23,1L18




HI — ... dulezitost informaci o pozadi

Udaje o pozadi nam umoziuji rozlisit kontaminaci ze zkoumaného
mista od prirodniho vyskytu nebo dalsi kontaminace z jinych
zdrojui.

Lze rozdélit dva typy pozadovych hodnot:

— prirozené se vyskytujici hladiny, coz jsou koncentrace chemickych
latek v okolnim prostredi, které nebylo vyznamné ovlivnéno ¢lovéekem

— antropogenni hladiny — méstské pozadi, coz jsou koncentrace
chemickych latek vyskytujicich se v prostfedi jako duisledek Cinnosti
¢lovéka (mimo vyznamnych aktivit spojenych ze zkoumanou oblasti)

Vzorkovani pro analyzu pozadi
— Vzorky by mély mit stejné zakladni charakteristiky jako zajmové uzemi

— Dostatecny pocet - stanoveni, zda je rozdil mezi pozadim a zkoumanou
oblasti statisticky vyznamny (s danou pravdépodobnosti).



HI — dalsi poznamky k planu vzorkovani

Zdroje dat —CENIA - ¢eska informacéni agentura zivotniho prostredi

Puda
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HI — dalsi poznamky k planu vzorkovani

Puda

Identifikace nebezpecnosti - sbér a hodnoceni
dat

Puda System evidence
kontaminovanych mist
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HI — dalsi poznamky k planu vzorkovani
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HI — dalsi poznamky k planu vzorkovani

Voda

Databaze vysledku analyz jakosti vod v CR
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HI — dalsi poznamky k planu vzorkovani

Vzduch - dulezité je sledovani zejm. €astic

INFORMACE O POZADI

http://portal.chmi.cz/files/portal/docs/uoco/web_generator/plants/index_CZ.html

NO2 oxid dusicity, ro¢ni
primér

PM10 - ¢astice PM10, max.
24hod. primér

PM2,5 - jemné Castice, roCni
primér

BZN benzen, roéni primér
BaP benzo(a)pyren, rocni
primér

SO2 - oxid sificity, max. 24hod.

primér

As arsen, rocni pramér

Pb olovo, ro¢ni priimér

Ni nikl, ro¢ni prameér

Cd kadmium, rocni primér

1)
Velké

mnozstvi
zdroju 3)
castic

¢ " Velké mnozstvi
<4  oj0

toxickych latek

%

Lokalni topenisté (zdroj ¢astic i vazanych
chemickych latek)

Sekundarni zdroje (kontaminované pudy,
skladky — tékani pfi vyssich teplotach v lété,...)
Rozhodujici jsou parametry velikost povrchu
castic, material, mnozstvi....

Dulezité je tedy monitorovat jak éastice, tak i chemické latky na né vazané.

©)|=~"




Pfiklad — BaP v CR — primérné koncentrace v ovzdudi CR
>> pro posouzeni (pFispévku) rizika nové stavby je nutny mistné specificky pristup

koncentrace [ng.m ™)

<04 < LAT 25.5 %
[ 1>04-06 (LAT,UAT> 188 %
[ > 06-08 (UAT.08> 143%
B -0810 (08.LV> 149%
= >1.0-20 (LV.2) 23.8 %

meéstska pozadova

¢ predméstska pozadova
venkovska
dopravni
prumyslova

e ZONY
—— aglomerace

Obr. 1.4.2.42 Pole ro¢ni primérné koncentrace benzo(a)pyrenu v ovzdusi v roce 2012




HI — dalsi poznamky k planu vzorkovani

BIOTA
. primé vzorkovani a analyzy
: a/nebo vyuziti prestupovych model

6.5 Primy
kontakt s pig

6.4 Sorba §uiYY LR
desorpce 8. . Pijjem transpiracnim proudem
‘%—

Mozneé cesty prijmu xenobiotik rostlinou (Trapp, 2004)



Dalsi charakteristiky v koncep¢nim modelu

e Charakteristiky vyuziti izemi ,Landuse” (obytné,
komeréné/primyslové, rekreacni, zemédélské) a s nim
spjaté aktivity clovéka, predevsim:

— pocty lidi
— dobu, kterou stravi populace v kontaminované oblasti
(komeréné/primyslova - 8 hodin, obytna - 24 hodin)

— jde o aktivity uvnitr budov nebo venkovni (souvisi s tim
rychlost zmény aktivit v prubéhu roku)

* Nutno zjistit, zda nedojde v budoucnu ke zméne vyuziti
uzemi. Pokud ano, jak to ovlivni aktivity clovéeka.

 Databaze CORINE — European Environmental Agency
— http://www.eea.europa.eu/data-and-maps/data




EEA CORINE

http://www.eea.europa.eu/data-and-maps

W

European Environment Agency >

>

All data products Datasets Maps Interactive maps Indicators Graphs

Filtered by All topics E

Population exposure Mean precipitation Reported data on Projected changes in
to environmental noise exposure habitat suitability for
‘ ‘ = B % == .
Sid e i : -
b4 o~ 4y ! { [ I l I
Trends in annual (a) Monitoring of CO2 Air quality standards EU progress in
and summer (b) emissions from under the Air Quality meeting emission
2 - —
] I.
' 4
R
ATy
‘4 s . e
State of bathing Water exploitation
waters index for river basin

Interactive data viewers

See all

Reported data on noise
exposure covered by Directive
2002/49/EC

The Directive relating to the assessment and management of
environmental noise (the Environmental Noise Directive -

END, 2002/49/EC) is the main EU instrument to identify noise
pollution levels and ...

Read more

Browse by organisation

Semantic Data Service

Access our data via semantic APls



Vyuziti modelu

 Modely se pouzivaji
— jestlize jsou expozi¢ni mista vzdalena od mérenych zdroju
kontaminace a existuji mechanismy uniku a transportu na
expozicni mista (ROZPTYLOVE MODELY)

— Pro odhady koncentraci v budoucnosti

— Pro odhady koncentraci, které jsou pod mezi detekce
analyz (ale mohou mit stale toxicky vliv)
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HI — dalsi informacni zdroje

http://www.genasis.cz

Narodni data (6 Prohlizec dat

Y

Uvod O GENASIS Zdroje dat Struktura dat Reference Publikace

GENASIS (Global ENvironmental ASsessment Information System), Globalni informacni systém pro hodnoceni
Zivotniho prostredi, poskytuje prehledné informace o kontaminaci Zivotniho prostredi chemickymi latkami,
zejména perzistentnimi organickymi polutanty (POPs).

Informacni systém GENASIS vznikl na Masarykovée univerzité ve spolupraci Centra pro vvzkum toxickvch latek
v redi (RECETOX) a Institutu biostatistiky a analyz (IBAMU). Vyvoj a spravu systému GENASIS podporili:

OPVaVpl - projekt CETOCOEN, TACR program BETA - projekt ASSESSPOP (Z. projektu TBO10OMZP058) a Narodni
infrastruktura pro vyzkum toxickych latek (LM2011028).

rost

» Vice informaci o projektu

Portal GENASIS je odborné garantovan Ministerstvem Zivotniho prostiedi CR a Sekretariatem
Stockholmskeé umluvy.

[ (—'Sw(khom Convention
v . .. 4 on persisient orgor
Ministerstvo Zivotniho prostredi oollutants POPs]

Pripadove studie

-

english

Aktuality Kontakt
R +- ' PP, o
PR T8 -4 R

Prohlizec¢ dat



HIl — kvalita dat

* Pro legislativni ucely je treba vyuzivat nejlepsi a kvalitni data

— Experimentalni vysledky jsou prirozené zatizeny chybami (i pri
paralelnim stanoveni téhoz homogenniho vzorku = vzdy variabilni
vysledky).

* Je treba zajistit a vyuzivat dat ziskanych v rezimu QA/QC
(Quality Assurance and Quality Control), které zajistuji
dostatecnou spravnost a presnost:

— Spravnost - Spravné vysledky jsou ty, které se shoduji se skutecnou
hodnotou mérené veliciny.

— Presné jsou takoveé vysledky, které se shoduji pfi opakovani
(reprodukovatelné).

— Spravné a soucasné presné vysledky oznacujeme jako spolehlivé.

— Pro kontrolu kvality se pouzivad napft. systém kontrolnich vzorkd,
regulacni diagramy atd

— Dulezité je definovat meze detekce a meze stanovitelnosti

 Latka nebyla nedetekovana ve vzorku = nepouziva se ,,0“ ale zpravidla
mez detekce (nebo jeho polovina)



Hl — sbér a tfidéni informaci
—> nutnost prioritizace ... priklad 1: vnitini vzduch

Air Quality at Home




HIl — sbér a tridéni informaci
— nutnost prioritizace ... priklad 2: celé vnitini prostredi
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Vypoéteme screeningovy RIZIKOVY FAKTOR R

Prioritizace: redukce poctu latek

Nékdy je pocet latek znacny a jejich komplexni kvantitativni analyza
rizik narocna, vysledky neprehledné.

Je mozné zredukovat pocet posuzovanych latek

— Napf. sloucenim latek do skupin (napr. PAHs) a hodnocenim skupiny

jako celku.

— Vyloucenim latky - pokud byla detekovana v malém poctu vzorku a ani
dalsi informace nenasveédcuji, ze by méla byt vdaném misté prfitomna
* Je nutné prihlédnout ke koncentraci a toxicité (screeningové rizikové faktory)

* Na zakladé znalosti koncentrace a toxicity se snazime prioritizovat latky, které
pravdépodobné nejvyznamnéji pfispivaji k riziku.

chemicke latky:

Kde:

Rjjeenenes rizikovy faktor pro latku i v mediu j
Cijerennns koncentrace latky i v mediu j (nejvetsi)
LT toxicita pro latku i v médiu j

(TEQ - napr tox. ekvivalent,...).

Vypocet celkového rizikového faktoru R; pro
meédium j:

Celkové rizikovy faktor R; pocitame oddélené
pro karcinogenni a nekarcinogenni vlivy.

Pak vypocitame podil latky i na celkovém riziku
v médiu j, tj. R;;/R;.

Latky s malym pomeérem mohou byt vylouceny

(Ize stanovit limitni pomér pro studii)



Toxické ekvivalenéni faktory
(vyuziti v prioritizaci a také hodnoceni smési)

 Reprezentant skupiny: “index compound” (IC)

— Relativizace toxikologickych dat
» Relative potencies / factors (REPs — pf. estrogeny)
* Toxic Equivalency Factors (TEFs — pf. “dioxiny”)

— Chemicka analyza - koncentrace x REP

— SUMA vyjadrena jako “ekvivalent indexové latky”, napr.
* TEQ - toxic equivalent (ng 2,3,7,8-TCDD / kg)
* EEQ - estrogenni ekvivalent (ng Estradiolu / L)

Priklad - dioxiny

Koncentrace
Compound WHO 2005 TEF* ve vzorku Cx TEF
(ng /L)
chlorinated dibenzo-p-dioxins
23,786-TCDD 1 0.3 0.3
1,2,3,7,8-PeCDD 1 1.64 1.64
1,2,3,4,7,8-HxCDD 0.1 0.06 0.006
1,2,3,6,7,8-HxCDD 0.1 15.9 1.59
1,2,3,7,8,9-HxCDD 0.1 ... atd ... atd

E ittt B el

1,2,3,46,7,8-HpCDD 0.01

111111

SUMA = 3.53ng TCDD-eq /L
OCDD 0.0003



Toxické ekvivalenéni faktory
(vyuziti v prioritizaci a také hodnoceni smési)

Priklad — smési pesticidu
|IC —index compound

IC = triadimefon

Compounds QES%F
Triadimefon 1.0
Imazalil 2.5
Fluconazole 0.2
Triadimenol 1.0
Cyproconazole 0.8
Tebuconazole 04

Flusilazole 4.0



Prioritizace: redukce poctu latek

* Dalsi pristupy prioritizace:
— Vyuziti limitnich hodnot z legislativy (pokud
existuji pro hodnocené latky)

— Alternativa: Risk Based Concentration Screening

 https://www.epa.gov/risk/regional-screening-levels-
rslsgeneric-tables-november-2015



Vystupy HI

1. Prehled prioritnich skodlivin a zduUvodnéni
2. Charakteristika prijemcu rizik a zduvodnéni

7 v O

3. Aktualizovany model realnych scénaru expozice




Mame uz Hl = dalsi faze RA

Hodnoceni rizik

Identifikace N

nebezpec¢nosti

Jaké zdravotni problémy

jsou zpusobeny

ecistujici latkoyz
Hodnoceni expozice
Kolik znecistujici latky lide
pfijmou béhem urcitého
casového obdobi? Jak

velké procento populace je
exponovano?

#

4

Hodnoceni vztahu davka-
odezva

Jakeé jsou zdravotni problémy
pri ruznych expozicich?

N\

-

Charakterizace rizika

Jaké je dodatecné riziko vzniku
zdravotnich problému u exponované
populace?




