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(2008. gada 30. maijs)

par testéSanas metoZu noteikSanu saskana ar Eiropas Parlamenta un Padomes Regulu (EK)
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»M5  Komisijas Regula (ES) Nr. 900/2014 (2014. gada 15. jilijs) L 247 1 21.8.2014.
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KOMISIJAS REGULA (EK) Nr. 440/2008
(2008. gada 30. maijs)

par testéSanas metoZu noteikSanu saskana ar Eiropas Parlamenta
un Padomes Regulu (EK) Nr. 1907/2006, kas attiecas uz kimikaliju
registreSanu, vérteSanu, licencé$anu un ierobeZoSanu (REACH)

(Dokuments attiecas uz EEZ)

EIROPAS KOPIENU KOMISIJA,

nemot veéra Eiropas Kopienas dibinasanas ligumu,

nemot véra Eiropas Parlamenta un Padomes 2006. gada 18. decembra
Regulu (EK) Nr. 1907/2006, kas attiecas uz kimikaliju registrésanu,
vertésanu, licencéSanu un ierobezoSanu (REACH) un ar kuru izveido
Eiropas Kimikaliju agentiru, groza Direktivu 1999/45/EK un atce]
Padomes Regulu (EEK) Nr. 793/93 un Komisijas Regulu (EK)
Nr. 1488/94, ka arm1 Padomes Direktivu 76/769/EEK un Komisijas
Direktivu 91/155/EEK, Direktivu 93/67/EEK, Direktivu 93/105/EK un
Direktivu 2000/21/EK (1), un jo ipasi tas 13. panta 3. punktu,

ta ka:

(1)  Saskapa ar Regulu (EK) Nr. 1907/2006 informacijas iegtiSanai
par vielu raksturigajam TIpaSibam izmantojamas test€Sanas
metodes japienem Kopienas limeni.

(2)  Vielu un preparatu fizikali kimisko 1pasibu, toksicitates un
ekotoksicitates noteikS8anas metodes noraditas V pielikuma
Padomes 1967. gada 27. junija Direktiva 67/548/EEK par to
normativo un administrativo aktu tuvinaSanu, kas attiecas uz
bistamu vielu klasifikaciju, iepakoSanu un mark&Sanu (?).
No 2008. gada 1. junija Direktivas 67/548/EEK V pielikums
tick svitrots ar Eiropas Parlamenta un Padomes Direktivu
2006/121/EK.

(3)  TestéSanas metodes, kas noraditas Direktivas 67/548/EEK
V pielikuma, jaieklauj $aja regula.

(4)  Ar So regulu neizslédz citu test€Sanas metozu izmantoSanu, ja
vien to izmantoSana notieck saskana ar Regulas (EK)
Nr. 1907/2006 13. panta 3. punktu.

() OV L 396, 30.12.2006., 1. lpp. Labota ar OV L 136, 29.5.2007., 3. Ipp.

(®» OV 196, 16.8.1967., 1. lpp. Direktiva jaunakie grozijumi izdariti ar Eiropas
Parlamenta un Padomes Direktivu 2006/121/EK (OV L 396, 30.12.2006.,
850. lpp., labota ar OV L 136, 29.5.2007., 281. lpp.) — japapildina ar
attiecigajam noradéem péc 30. pielagojumu publikacijas.
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(5)  Izstradgjot test€Sanas metodes, pilniba janem vera iesp€jas izme-
ginajumus ar dzivniekiem aizstat, samazinat to apjomu vai tos
pilnveidot, jo Tpasi gadijumos, kad klust pieejamas attiecigas vali-
détas metodes, ar kuram izméginajumus ar dzivniekiem var
aizstat, samazinat to apjomu vai tos pilnveidot.

6) Sis regulas noteikumi ir saskapa ar atzinumu, ko sniegusi komi-
teja, kura izveidota saskana ar Regulas (EK) Nr. 1907/2006
133. pantu,

IR PIENEMUSI SO REGULU.

1. pants

Regulas (EK) Nr. 1907/2006 piemé&roSanai izmantojamas testéSanas
metodes tiek noteiktas §1s regulas pielikuma.

2. pants
Lai uzlabotu veidu, kada veic izm&ginajumus ar mugurkaulniekiem, tos
aizstatu vai samazindtu $adu izm@&gindjumu apjomu, $aja regula
noteiktas test€Sanas metodes Komisija péc vajadzibas parskata.

3. pants

Visas atsauces uz Direktivas 67/548/EEK V pielikumu uzskata par
atsaucém uz So regulu.

4. pants

ST regula stajas speka nakamaja diena péc tas publicéSanas Eiropas
Savienibas Oficialaja Vestnest.

To piem&ro no 2008. gada 1. junija.
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PIELIKUMS

A DALA: FIZIKALI KIMISKO IPASIBU NOTEIKSANAS METODES
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SATURS

KUSANAS/SASALSANAS TEMPERATURA

VIRSANAS TEMPERATURA

RELATIVAIS BLIVUMS

TVAIKA SPIEDIENS

VIRSMAS SPRAIGUMS

SKIDIBA UDENI

SADALISANAS KOEFICIENTS

UZLIESMOSANAS TEMPERATURA
UZLIESMOSANAS SPEJA (CIETAS VIELAS)
UZLIESMOSANAS SPEJA (GAZEM)
UZLIESMOSANAS SPEJA (KONTAKTA AR UDENI)
CIETVIELU UN SKIDRUMU PIROFORAS TPASIBAS
SPRADZIENBISTAMIBA

PASAIZDEGSANAS TEMPERATURA  (SKIDRUMI UN
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MAZU MOLEKULU MASU SATURS POLIMEROS
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OKSIDIZEJOSAS IPASIBAS (SKIDRUMI)

GARUMU SVERTAIS GEOMETRISKAIS VIDEJAIS SKIEDRU
DIAMETRS

SADALTJUMAV KOEFICIENTS (1-OKTANOLS/UDENS):
LENAS MAISISANAS METODE
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1.1.

1.2.

1.3.

A.l. KUSANAS/SASALSANAS TEMPERATURA

METODE
Aprakstito metozu lielakas dalas pamata ir ESAO Testé$anas nora-

dijumi (1). Pamatprincipi aprakstiti izmantotas literatliras avotos (2)
un (3).

IEVADS

Seit aprakstitas metodes un ierices izmantojamas vielu kuSanas
temperatiiras noteikSanai neatkarigi no to tiribas pakapes.

Izveloties noteikSanas metodi, janem véra attiecigas vielas ipasibas.
Rezultata ierobezojosais faktors ir tas, vai viela ir viegli saberzama
pulvera veida, saberZama ar gratibam vai ari ta pulvera veida nav
saberzama.

Dazam vielam labak noteikt sasal$anas vai sacieté$anas temperatiiru,
tapéc $aja metod€ ieklauti noteikumi par to noteik$anas kartibu.

Ja vielas 1pasibu dél nav &rti nosakams neviens no iepriekSmingta-
jiem raditajiem, to vieta var noteikt sastingSanas temperatliru.

DEFINICIJAS UN MERVIENIBAS

Kusanas temperatiira ir tada temperattira, kura pie atmosferas spie-
diena notiek fazu pareja no cieta agregatstavokla skidra, un §1 tempe-
ratlira pilnigi sakrit ar sasalSanas temperatiiru.

Ta ka daudzam vielam fazu pareja notiek zinama temperatiiras inter-
vala, to parasti norada kusanas temperatiiras intervala veida.

Mervienibu parvérsana (K uz °C)

t=T - 273,15

t: temperatira péc Celsija skalas, Celsija gradi ( °C)

T: termodinamiska temperatiira, kelvini (K)

STANDARTVIELAS

Parbaudot jaunu vielu, ne visos gadijumos jaizmanto standartvielas.
Tas galvenokart izmanto metodes izpildijuma periodiskam
parbaudém un dazadu metozu salidzinaSanai.

Dazas kalibréSanas vielas ir uzskaititas izmantotas literatiiras
saraksta (4).
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1.4.

1.4.1.

1.4.1.1.

1.4.1.2.

1.4.1.3.

1.4.2.

1.42.1.

METODES PRINCIPS

Nosaka fazu parejas temperatiiru (temperatiiras intervalu) parejai no
cieta agregatstavokla Skidra. Praktiski nosaka parauga kuSanas/-
sasalSanas sakumu un beigas, paraugu sildot/dzes€jot. Aprakstitas
piecas dazadas metodes, konkréti — kapilara metode, metodes,
kuras izmanto sildvirsmas, sasalSanas temperatiiras noteikSanas
metodes, termiskas analizes metodes un sastingSanas temperatiiras
noteikSana (naftas ellam).

Dazkart kuSanas temperatiiras vieta var but &rtak noteikt sasalSanas
temperaturu.

Kapilara metode

KusSanas temperatiiras noteiksanas ierices ar Skidruma vannu

Nelielu siki sasmalcinatas vielas daudzumu ievieto kapilara un
sablive. Kapilaru kopa ar termometru silda un sildiSanas atrumu
noregulé ta, lai kuSanas laika temperatlira paaugstinatos ne vairak
par 1 K/min. Nosaka temperatiiru kusanas sakuma un beigas.

Kusanas temperatiras noteiksanas ierices ar metala bloku

Tapat ka aprakstits 1.4.1.1. punkta, izpemot to, ka kapilars un termo-
metrs ievietoti apsildama metala bloka, un tos var novérot pa bloka
izveidotam atverém.

Fotometriska noteiksana

Paraugu, kas atrodas kapilara, automatiski karsé metala cilindra. Caur
cilindra izurbtu caurumu gaismas kiili novirza uz vielu un talak uz
precizi kalibrétu fotoelementu. Kusanas laika vielas lielakoties kluist
optiski caurspidigas. Uz fotoelementu kritosas gaismas intensitate
palielinas, un tas dod signalu ciparu indikatoram nolasit sildiSanas
kamera ievietota platina pretestibas termometra radijumu. ST metode
neder spilgti krasainam vielam.

Sildvirsmas

Koflera sildvirsma

Koflera sildvirsma sastdav no diviem metala stienpiem ar atSkirigu
siltuma vaditsp&ju, kurus karsé ar elektribas palidzibu, turklat pats
stienis ir izgatavots ta, lai temperatiiras gradients visa ta garuma biitu
gandriz linears. Sildvirsmas temperatiiru var mainit no 283 lidz 573
K, un ta aprikota ar ipaSu temperatiiras nolasiSanas ierici, kam ir
kustiga bultina un skala, kura pielagota tiesi $ai sildvirsmai. Kusanas
temperatiiras noteikSanai vielu plana slani uzklaj tieSi sildvirsmai.
Péc dazam sekundém starp Skidro un cieto fazi paradas skaidri
redzama dalfjuma linija. Temperatiru pie daljjuma linijas nolasa,
novietojot bultinu tiesi pie linijas.
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1.4.22.

1.4.2.3.

1.4.3.

1.4.4.

1.4.4.1.

Kauséjamais mikroskops

Kusanas temperatiiras noteikSanai, kurai vajadzigs loti mazs vielas
daudzums, izmanto vairaku veidu mikroskopus ar apsildamu galdipu.
Parasti sildama galdina temperattiras mériSanai izmanto jutigu termo-
pari, tomér dazkart izmanto ari dzivsudraba termometrus. Parasti
kuSanas temperatiiras noteik$anas aparatam ar mikroskopu un
sildamu galdinu ir sildiSanas kamera, kura ir metala plate, uz kuras
novieto priekSmetstiklipu ar paraugu. Metala plates vidi ir atvere,
caur kuru krit gaisma no mikroskopa apgaismoSanas spogula.
Noteiksanas laika kameru nosleédz ar stikla plaksniti, lai izspiestu
gaisu no parauga zonas.

Parauga sildiSanas atrumu regulé ar reostatu. Augstas precizitates
instrumentos, veicot mérijumus optiski anizotropam vielam, var
izmantot polariz€tu gaismu.

Meniska metode

So metodi izmanto poliamidiem.

Vizuali nosaka temperatiiru, kura parvietojas silikonellas menisks,
kas atrodas starp sildvirsmu un segstiklu, ar kuru parklats poliamida
paraugs.

SasalSanas temperatiiras noteiksanas metode

Paraugu ievieto speciala mégen€, ko ievieto sasal§anas temperatiiras
noteikSanas aparatd. Dzes€Sanas laika paraugu pastavigi uzmanigi
maisa un ar piem@rotiem intervaliem nolasa temperatiiru. Tiklidz
temperatiira vairaku nolasfjumu laika nemainas, S0 temperatiiru
(kurai veic termometra klGdas korekciju) registreé ka sasalSanas
temperaturu.

Jaizvairas paraugu pardzeset, pastavigi uzturot lidzsvaru starp cieto
un skidro fazi.

Termiska analize

Diferenciald termiska analize (DTA)

P&c §is metodes registré nosakamas vielas un standartvielas tempe-
ratiiras starpibu atkariba no temperatiiras, uz vielu un standartvielu
iedarbojoties ar vienu un to paSu reguléjamas temperatiiras
programmu. Kad paraugam notick fazu pareja ar entalpijas
izmainam, par tam liecina endoterma (kuSana) vai eksoterma (sasal-
$ana) nobide no registrétas temperatiiras bazes linijas.
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1.4.4.2.

1.4.5.

1.5.

Diferenciala skenésanas kalorimetrija (DSK)

P&c §Ts metodes registré nosakamas vielas un standartvielas patérétas
energijas starpibu atkariba no temperatiiras, uz vielu un standartvielu
iedarbojoties ar vienu un to paSu regulgjamas temperatiiras
programmu. ST ir energija, kas vajadziga, lai iestatos temperatiiras
nulles starpiba starp nosakamo vielu un standartvielu. Kad paraugam
notiek fazu pareja ar entalpijas izmainam, par tam liecina endoterma
(kuSana) vai eksoterma (sasal$ana) nobide no registrétas siltumener-
gija plismas bazes Iinijas.

SastingSanas temperatiira

ST metode izstradata naftas el]lu analizém un ir piemérota ellveida
vielam ar zemu kusanas temperatiiru.

Paraugu vispirms sasilda un p&c tam ar noteiktu atrumu atdzesg, ik
péc 3 K parbaudot plastamibu. Par sastingSanas temperatiiru uzskata
un registré zemako temperatiiru, kurd novérojama vielas kustiba.

KVALITATES KRITERI

Dati par kuSanas temperattiras/kusanas temperatiiras intervala noteik-
Sanas metozu lietojamibu un precizitati apkopoti turpmak tabula:

TABULA: METOZU LIETOJAMIBA

A. Kapilara metodes

- Vielas, kuras var Viel?S’ lfuras nevar Temperatiiras Novérteta
Mg@risanas metode ? - viegli saberzt . A Standartmetode
saberzt pulverl - diapazons precizitate (1)
pulvert
KuSanas tempera- ja tikai dala 273-573 K +03 K JIS K 0064
tiras noteikSanas
ierices ar Skidruma
vannu
Kusanas tempera- ja tikai dala 293 lidz +0,5 K ISO 1218 (E)
tiras noteikSanas > 573 K
ierices ar metala
bloku
Fotometriska ja der dazadam 253-573 K +0,5 K
noteikSana vielam, izman-
tojot papildie-
rices

(") Atkariba no instrumenta tipa un vielas tiribas.
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1.6.1.

B.

Sildvirsmas metodes un sasal§anas temperatiiras noteik§ana

Vielas, kuras nevar

Meg@riSanas metode Vielas, kuras var viegli saberzt Temperatﬁras qu§x_tétﬁ Standartmetode
saberzt pulverl - diapazons precizitate (1)
pulvert
Koflera sildvirsma ja né 283 lidz +1K ANSI/ASTM D
> 573 K 3451-76
Kausgjamais ja tikai dala 273 hidz +0,5K DIN 53736
mikroskops > 573 K
Meniska metode né der tikai polia- 293 lidz +0,5K ISO 1218 (E)
midiem > 573 K
SasalSanas tempe- ja ja 223 lidz +0,5 K e.g. BS 4695
ratiiras noteikSanas 573 K
metodes
(") Atkariba no instrumenta tipa un vielas tiribas.
C. Termiska analize
Vielas, kuras var Vielas, kuras nevar Temperatiira Noverteta
Meérisanas metode e'as, uras _ viegli saberzt cmperatiras ° ?_e Standartmetode
saberzt pulverl - diapazons precizitate (1)
pulvert
Diferenciala ja ja 173 lidz lidz 600 K ASTM E 537-76
termiska analize 1273 K + 0,5 K lidz
1273 K
+20K
Diferenciala ja ja 173 lidz Iidz 600 K | ASTM E 537-76
skenéSanas kalori- 1273 K + 0,5 K lidz
metrija 1273 K
+20K
(") Atkariba no instrumenta tipa un vielas tiribas.
D. SastingSanas temperatiira
Vielas. k Vielas, kuras nevar T i Novértsta
MeériSanas metode 1e1as, kuras var viegli saberzt cmperatiras overte a, Standartmetode
saberzt pulverl - diapazons precizitate (1)
pulveri
SastingSanas naftas ellam | naftas ellam un 223 lidz +3,0K ASTM D 97-66
temperatiira un ellveida ellveida vielam 323 K

vielam

(") Atkariba no instrumenta tipa un vielas tiribas.

METOZU APRAKSTI

Gandriz visu $eit min€to metozu apraksts ir icklauts starptautiskos un
atseviSku valstu standartos (skatit 1. papildinajumu).

Kapilara metodes

Leéni paaugstinot temperatiiru, smalka pulvera veida sasmalcinatam
vielam parasti noveérojamas 1. att€la paraditas kusSanas stadijas.
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1. attels

) -

v ol

& b /
A stadija B stadija C stadija D stadija E stadija

A stadija (Ku$anas sakums) siki pilieni vienmérigi izvietojas uz kapilara

iek8éjas sienas

B stadija kuSanas sarukuma dé| starp paraugu un kapilara sieninu
izveidojas sprauga

C stadija  sarukuSais paraugs sak slidét uz leju un parvérsas skidruma

D stadija uz virsmas izveidojas menisks, tomér ievérojams parauga
daudzums nav izkusis

E stadija (KuSanas beigas) nav cietu neizkususu dalinu

Nosakot ku$anas temperatiru, registré kuSanas sakuma un beigas
noveroto temperaturu.

1.6.1.1. Kusanas temperatiras noteiksanas ierices ar Skidruma vannu

StandartizEts kuSanas temperatiiras noteikSanas aparats paradits 2.
attéla (JIS K 0064); visi izme@ri noraditi milimetros.

2. attéls

E

D

C

B

T
A
2 <
302 -

: MérTjumu trauks
: Aizbaznis
: Ventilacijas atvere
: Termometrs

: Papildu termometrs

: Vannas $kidrums

: Stikla kapilars, 80 lidz 100 mm gars,
1,0 £ 0,2 mm iek$€jais diametrs, 0,2 I1dz 0,3 mm
sieninu biezums

H: Sanu caurule

OTMMOO >
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1.6.1.2.

Vannas Skidrums

Izvélas piemérotu 3kidrumu. Skidrumu izvélas atkariba no nosa-
kamas kuSanas temperatiiras, pieméram, vazelinellu kusanas tempe-
ratiram lidz 473 K, silikonellu temperatiram Iidz 573 K.

Kusanas temperatiiru noteikSanai, kuras ir lielakas par 523 K, var
izmantot maisijumu, kas sastav no trijam masas dalam s€rskabes un
divam dalam kalija sulfata. Izmantojot $ada veida maisfjumus, jaie-
vero visi vajadzigie piesardzibas pasakumi.

Termometrs

Jaizmanto tikai tadi termometri, kuri atbilst $ados vai tiem ekviva-
lentos standartos noteiktajam prasibam:

ASTM E 1-71, DIN 12770, JIS K 8001.

Procediira

Sausu vielu smalki saberz piesta un ievieto kapilara, kuram viens
gals ir aizkaus@ts, pec sablivéSanas tai jaaiznem aptuveni 3 mm no
kapilara garuma. Lai ieglitu vienveidigu parauga blivumu, kapilaru
iemet apméram 700 mm gara stikla caurulg, kas stavus novietota uz
pulkstenstikla.

Piepildito kapilaru ievieto vanna ta, lai termometra dzivsudraba
rezervuara vidusdala pieskartos kapilaram vieta, kura atrodas
paraugs. Parasti kapilaru aparata ievieto tad, kad vannas Skidruma
temperatiira ir par apméram 10 K zemaka par nosakamo kuSanas
temperaturu.

Skidruma temperatiiru vanna paaugstina ar atrumu apméram 3 K/-
min. Skidrums vanna jamaisa. Kad temperatiira ir aptuveni 10 K zem
kuSanas temperatliras, ta nedrikst pieaugt atrak par 1 K/min.

Aprékins

KusSanas temperatiiru aprékina $adi:

T = Tp+ 0,00016 (Tp — Tg) n

kur:

T = korigéta kusanas temperatiira (K),

Tp = D termometra temperatiras radijums (K),

Tg = E termometra temperatiiras radjjums (K),

n = to D termometra dzivsudraba stabina iedalu skaits, kuras

atrodas virs Skidruma.

Kusanas temperatiras noteiksanas ierices ar metala bloku

Aprikojums

lekarta ietilpst:

— cilindrisks metala bloks ar dobu augsdalu, kas veido kameru
(skatit 3. att€lu),

— metala aizbaznis ar divam vai vairakam atverém, caur kuram
metala bloka ievieto kapilarus,
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1.6.1.3.

— metala bloka sildi$anas sistéma, pieméram, bloka ievietota elekt-
riska pretestiba,

— reostats elektriskas jaudas regulésanai, ja izmanto elektrisko sildi-
Sanu,

— Cetri termiski izturiga stikla logi kameras pret€jas sanu sienas
taisna lenk vienam pret otru. Pie viena no Siem logiem ir okulars
kapilara noverosanai. Pargjos tris logus izmanto ieksgjas telpas
apgaismosanai ar lampam,

— viena gala noslégts kapilars no karstumizturiga stikla (skatit
1.6.1.1. punktu).

Termometrs

Skatit 1.6.1.1. punkta minétos standartus. Var izmantot ari termo-
elektriskas mérierices ar lidzigu precizitati.

3. attels

Termometrs

Kapilars

Metala aizbaznis /
; _ Okulars

) I E ] g
Lampa———J °\ . i
* Js—— Elektriska pretestiba
Metala sildiéglr;iz _____ \o
OGS
DN
|

Fotometriska noteikSana

s

N

Aprikojums un procediira

Iekarta sastav no metala kameras ar automatisku apsildes sist€ému.
Tris kapilarus aizpilda, ka tas noradits 1.6.1.1. punktd, un ievieto
kamera.
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1.6.2.

1.6.2.1.

1.6.2.2.

1.6.2.3.

1.6.3.

1.6.4.

1.6.4.1.

1.6.4.2.

1.6.5.

Aparatiras kalibréSanai iesp&ams izmantot linearu temperatiiras
paaugstinaSanos ar vairakiem atrumiem, un vajadzigo temperatiiras
linedro paaugstinasanos elektriski regulé ar iepriek§ izraudzitu
atrumu. Registracijas ierices rada faktisko krasns temperatiru un
kapilaros esoso vielu temperatiiru.

Sildvirsmas
Koflera sildvirsma

Skatit papildinajumu.

Kausejamais mikroskops

Skatit papildindgjumu.

Meniska metode (poliamidiem)

Skatit papildinajumu.

SildiSanas atrumam kuSanas temperatiiras diapazona ap kuSanas
temperatiiru jablit mazakam par 1 K/min.

SasalSanas temperatiiras noteik§anas metodes
Skatit papildinajumu.

Termiska analize

Diferenciala termiska analize

Skatit papildindgjumu.

Diferenciala skenésanas kalorimetrija

Skatit papildinajumu.

SastingSanas temperatiiras noteikSana

Skatit papildindjumu.

IEGUTIE DATI

Atseviskos gadijumos ir javeic termometra kalibréSana.

PARSKATS

TesteSanas parskata, ja iesp&jams, janorada $ada informacija:

— lietota metode,

— vielas precizs apraksts (identifikacija un tiriba), ieprieks&ja attiri-
Sana, ja tiek veikta,

— precizitates novertgjums.

Par kuSanas temperatiru uzdod divu tadu mérijjumu rezultatu vidgjo
vertibu, kuri ir novertétas precizitates (skatit tabula) robezas.
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Ja temperatiiras starpiba ku$anas sakuma un beigas ir metodes preci-
zitates robezas, par kuSanas temperatiiru uzdod temperatiiru, kas
noteikta kusSanas beigu stadija; par&jos gadijumos uzdod abas tempe-
ratliras, kas noteiktas kuSanas sakuma un beigu stadijas.

Ja vielas sadalas vai sublimgjas, nesasniedzot kuSanas temperatiiru,
uzdod temperatiiru, kura novéro mingtas paradibas.

Jaieklayj visa informacija un piezimes, kas saistitas ar rezultatu inter-
pretaciju, jo Ipasi attieciba uz vielas piemaisljumiem un tas agregat-
stavokli.

IZMANTOTA LITERATURA

(1) OECD, Paris, 1981, Test Guideline 102, Decision of the
Council C(81) 30 final.

(2) TUPAC, B. Le Neindre, B. Vodar, eds. Experimental thermody-
namics, Butterworths, London 1975, Vol. 1I, p. 803-834.

(3) R. Weissberger ed.: Technique of organic Chemistry, Physical
Methods of Organic Chemistry, 3rd ed., Interscience Publ., New
York, 1959, Vol. I, Part I, Chapter VIIL

(4) IUPAC, Physicochemical measurements: Catalogue of reference
materials from national laboratories, Pure and applied chemistry,
1976, Vol. 48, p. 505-515.
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1.1.

1.2.

2.1.

2.2.

2.3.

Papildinajums

Stkaki tehniski dati atrodami Sados standartos:

Kapilara metodes

Kusanas temperatiiras noteikSanas ierices ar $kidruma vannu

ASTM E 324-69

BS 4634

DIN 53181

JIS K 00-64

Standard test method for relative initial
and final melting points and the
melting range of organic chemicals

Method for the determination of
melting point and/or melting range

Bestimmung des Schmelzintervalles
von Harzen nach Kapilarverfarehn

Testing methods for melting point of
chemical products

Kusanas temperatiiras noteik$anas ierices ar metala bloku

DIN 53736

ISO 1218 (E)

Sildvirsmas

Koflera sildvirsma

ANSI/ASTM D 3451-76

Kausgjamais mikroskops

DIN 53736

Visuelle Bestimmung der Schmelztem-
peratur von teilkristallinen Kunst-
stoffen

Plastics — polyamides — determination
of “melting point”

Standard recommended practices for
testing polymeric powder coatings

Visuelle Bestimmung der Schmelztem-
peratur von teilkristallinen Kunst-
stoffen

Meniska metode (poliamidiem)

ISO 1218 (E)

Plastics — polyamides — determination
of “melting point”
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4.1.

ANSI/ASTM D 2133-66

NF T 51-050

Standard specification for acetal resin
injection moulding and extrusion ma-
terials

Résines de polyamides. Détermination
du “point de fusion” méthode du
menisque

SasalSanas temperatiiras noteik§anas metodes

BS 4633

BS 4695

DIN 51421

ISO 2207

DIN 53175

NF T 60-114

NF T 20-051

ISO 1392

Termiska analize

Diferenciala termiska analize

ASTM E 537-76

ASTM E 473-85

Method for the determination of
crystallizing point

Method for Determination of Melting
Point of petroleum wax (Cooling
Curve)

Bestimmung des Gefrierpunktes von
Flugkraftstoffen, Ottokraftstoffen und
Motorenbenzolen

Cires de petrole: determination de la
temperature de figeage

Bestimmung des Erstarrungspunktes
von Fettsduren

Point de fusion des paraffines

Methode de determination du point de
cristallisation (point de congelation

Method for the determination of the
freezing point

Standard method for assessing the
thermal stability of chemicals by
methods  of  differential  thermal
analysis

Standard definitions of terms relating
to thermal analysis
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4.2.

ASTM E 472-86 Standard practice for reporting ther-
moanalytical data

DIN 51005 Thermische Analyse, Begriffe

Diferenciala skenésanas kalorimetrija

ASTM E 537-76 Standard method for assessing the
thermal stability of chemicals by
methods of differential  thermal
analysis

ASTM E 473-85 Standard definitions of terms relating
to thermal analysis

ASTM E 472-86 Standard practice for reporting ther-
moanalytical data

DIN 51005 Thermische Analyse, Begriffe

SastingSanas temperatiiras noteikSana

NBN 52014 Echantillonnage et analyse des
produits du petrole: Point de trouble
et point d'ecoulement limite —
Monsterneming en ontleding van
aardolieproducten: Troebelingspunt en
vloeipunt

ASTM D 97-66 Standard test method for pour point of
petroleum oils

ISO 3016 Petroleum oils — Determination of pour
point
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1.1.

1.2.

A2. VIRSANAS TEMPERATURA

METODE

Aprakstito metozu lielakas dalas pamata ir ESAO Testé$anas nora-
dijumi (1). Pamatprincipi aprakstiti izmantotas literatliras avotos (2)
un (3).

IEVADS

Seit aprakstitis metodes un iekartas var izmantot $kidram vielam un
vielam ar zemu kuSanas temperatiiru, ja ar tam par virSanas tempe-
ratliru zemaka temperatiira nenotiek kimiskas reakcijas (piemé&ram:
autooksidé$anas, pargrupeiands, sadalifanas u. c.). Sis metodes
piemérotas gan attiritiem, gan neattiritiem Skidrumiem.

PriekSroka dodama metodém, kuras izmanto fotoelektrisko detekte-
Sanu un termisko analizi, jo pec $Im metodém var noteikt gan
kuSanas temperatiru, gan virSanas temperatiru. Turklat merfjumus
var veikt automatiska rezima.

Dinamiskajai metodei ir priekSrocibas, kas saistas ar iesp&ju to
izmantot ari tvaika spiediena noteikSanai, un nav javeic virSanas
temperattiras korekcija péc atmosferas spiediena normalos apstak]os
(101,325 kPa), jo normalo atmosféras spiedienu var noregulét méri-
Sanas laika ar manostatu.

Piezimes

Piemaistjumu ietekme uz virSanas temperatiiras noteikSanas rezultatu
galvenokart ir atkariga no piemaisijumu rakstura. Ja parauga ir gais-
to$i piemaistjumi, kuri var ietekmét virSanas temperatiiras noteik-
Sanas rezultatus, vielu pirms tam var attirit.

DEFINICIJAS UN MERVIENIBAS

Parasti virSanas temperatiiru defin€ ka temperatiiru, kura Skidruma
tvaika spiediens ir 101,325 kPa.

Ja virSanas temperatiiru nenosaka normala atmosféras spiediena,
temperatiiras izmainu aprakstiSanai atkariba no spiediena var
izmantot Klauziusa-Klapeirona vienadojumu:

logp = 2,3—RVT + const.

kur:

P = vielas tvaika spiediens, paskalos,

AH, = vielas iztvaikoSanas siltums, J mol 1

R = universala molara gazu konstante = 8,314 J mol”! K1,
T = termodinamiska temperatiira, K.

Vir§anas temperatiiru uzdod kopa ar atmosféras spiedienu tas noteik-
Sanas laika.
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1.3.

1.4.

1.4.1.

1.4.2.

1.4.3.

Parvérsana

Spiediens (mérvienibas: kPa)

100 kPa = 1 bar = 0,1 MPa

(“bar” var joprojam izmantot, lai gan tas nebitu ietei-
cams).

133 Pa =1 mm Hg = 1 Torr

(mérvienibas “mm Hg” un “Torr” izmantot nav pielau-
jams).

1 atm = standarta atmosféra = 101 325 Pa

(m@rvienibu “atm” izmantot nav pielaujams).
Temperatiira (mérvienibas: K)

t=T - 273,15

t: temperatira péc Celsija skalas, Celsija gradi ( °C)

T: termodinamiska temperatira, kelvini (K)

STANDARTVIELAS

Parbaudot jaunu vielu, ne visos gadijumos jaizmanto standartvielas.
Tas galvenokart izmanto metodes izpildijjuma periodiskam
parbaudém un dazadu metozu salidzinasanai.

Dazas kalibréSanas vielas ir minétas papildinajuma ieklauto metozu
apraksta.

METODES PRINCIPS

Piecas virSanas temperatiiras (vir§anas temperatiiras intervala) noteik-
Sanas metodes pamatojas uz virSanas temperatiiras mériSanu, bet
divam citam izmanto termisko analizi.

NoteikSana ar ebulioskopu

Ebulioskopus sakotngji izveidoja molekulmasas noteik$anai péc
temperatiiras paaugstinasanas, tacu tie ir piemé&roti ari precizas virs-
anas temperatiiras noteikSanai. Loti vienkarSa iekarta ir aprakstita
standarta ASTM D 1120-72 (skatit papildinajumu). Saja iekarta lidz-
svara apstaklos Skidrumu silda Iidz virSanai atmosferas spiediena.

Dinamiska metode
P&c §is metodes varisanas laika ar piemerotu termometru méra tvaika

kondensacijas temperatiiru attecé. Pec §is metodes var mainit spie-
dienu.

VirSanas temperatiiras noteikSana ar destilacijas metodi

Ar S0 metodi veic tvaika kondensacijas temperatiras mérijjumus
Skidruma destilacijas laika un nosaka destilata daudzumu.
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1.4.4. Sivolobova metode

Paraugu silda mégené, kas iegremdéta Skidruma sildiSanas vanna.
Taja pasa megené ar paraugu iegremdé aizkausétu kapilaru ar
gaisa burbuli apaksgja gala.

1.4.5. Fotometriska noteik§ana

Saskana ar Sivolobova principu automatiski veic fotoelektriskus
mérfjumus gaisa burbulu cel$anas bridi.

1.4.6. Diferenciala termiska analize

P&c §1s metodes registré nosakamas vielas un standartvielas tempe-
ratiiras starpibu atkariba no temperatiiras, uz vielu un standartvielu
iedarbojoties ar vienu un to paSu reguléjamas temperatiiras
programmu. Kad paraugam notieck fazu pareja ar entalpijas
izmainam, par tdm liecina endoterma (vir§ana) nobide no registrétas
temperatiiras bazes Iinijas.

1.4.7. Diferenciala skenésanas kalorimetrija

P&c §Ts metodes registré nosakamas vielas un standartvielas patérétas
energijas starpibu atkariba no temperatiiras, uz vielu un standartvielu
iedarbojoties ar vienu un to paSu regul§jamas temperatiiras
programmu. ST ir energija, kas vajadziga, lai iestatos temperatiiras
nulles starpiba starp nosakamo vielu un standartvielu. Kad paraugam
notiek fazu pareja ar entalpijas izmainam, par tam liecina endoterma
(virSana) nobide no registrétas siltumenergijas pliismas bazes linijas.

L.5. KVALITATES KRITERUI

Dati par virSanas temperatiiras/virSanas temperatiiras intervala noteik-
Sanas metozu lietojamibu un precizitati apkopoti 1. tabula.

1. tabula

MetoZu salidzinajums

Meérisanas metode Novérteta precizitate Standarti

Ebulioskopija

Dinamiska metode

Destilacijas metode (virSanas
diapazons)

Sivolobova metode
Fotometriska noteikSana

Diferenciala termiska analize

Diferenciala skeng&S$anas kalorime-

trija

+ 1,4 K (lidz 373 K) (") @)
+2,5 K (lidz 600 K) (") ?)

+ 0,5 K (lidz 600 K) )
+0,5 K (lidz 600 K)

+ 2 K (lidz 600 K) )
+0,3 K (Iidz 373 K) ()
+0,5 K (lidz 600 K)
+2,0 K (lidz 1273 K)
+0,5 K (lidz 600 K)
+2,0 K (Iidz 1273 K)

ASTM D 1120-72 (')

ISO/R 918, DIN 53171, BS
4591/71

ASTM E 537-76

ASTM E 537-76

(") Sada precizitate ir tikai noteikianai ar vienkar3u ierici, kura aprakstita, pieméram, standarta ASTM D 1120-72; to var

uzlabot, izmantojot pilnigakas ebulioskopijas iekartas.
(®) Tikai tiru vielu virSanas temperatiiras noteikSanai. Citos gadijumos §is metodes izmanto$ana ir japamato.
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1.6.

1.6.1.

1.6.2.

1.6.3.

1.6.4.

230

40

_i__
5

METOZU APRAKSTI

Dazu Seit min&to metozu apraksts ir ieklauts starptautiskos un atse-
visku valstu standartos (skatit papildinajumu).

Ebulioskopija

Skatit papildinajumu.

Dinamiska metode

Skatit tvaika spiediena noteik$anas A.4. metodi.

Registre virSanas temperatiru, kas novérota 101,325 kPa spiediena.

Destilacijas metode (virSanas temperatiiras intervals)

Skatit papildindgjumu.

Sivolobova metode

Apméram 5 mm diametra parauga mégené ievietotu paraugu silda
aparata Iidz virSanas temperatirai (1. attels).

Standartizets kuSanas temperatiiras noteikSanas aparats paradits 1.
attela. (JIS K 0064) (aparats izgatavots no stikla, visi izmé&ri milime-
tros).

1. attéls

A: Mérisanas trauks

B: Aizbaznis

C: Ventilacijas atvere

D: Termometrs

E: Papildu termometrs

F: Vannas $kidrums

G: Parauga mégene ar aréjo diametru lidz 5 mm;
taja ievietots kapilars — apméram 100 mm
gars, ar iek$&jo diametru apméram 1 mm un
sieninu biezumu no 0,2 I1dz 0,3 mm

H: Sanu caurule

Caurulé ar paraugu ievieto kapilaru (virSanas kapilaru), kas aizkau-
s€ts apméram 1 cm attaluma no apaksgja gala. Parbaudamas vielas
limenim jabat tadam, lai kapilara aizkaus@tais posms atrastos zem
skidruma virsmas. Cauruli ar paraugu un virSanas kapilaru piestiprina
pie termometra ar tievu gumiju vai §im nolikam izmanto sanu stipri-
najumu (skatit 2. attélu).
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2. attéls 3. attéls

Sivolobova metodes princips Modificeétas metodes princips

I
[ h
i

|

a) b) c)

i

Vannas $kidrumu izvélas atkariba no virSanas temperatiiras. Tempe-
ratiram Iidz 573 K var izmantot silikonellu. Skidro parafinu var
izmantot tikai temperatiram lidz 473 K. Sakuma $kidrums vanna
jasilda ar atrumu 3 K/min. Skidrums vanna ir jamaisa. Apm&ram
10 K zemak par sagaidamo virSanas temperatiru sildiSanas intensitati
samazina ta, lai temperatiira paaugstinatos ne vairak par 1 K/min.
Tuvojoties virSanas temperatiirai, virSanas kapilara sakas strauja
burbulu veidosSanas.

VirSanas temperatiira ir temperatiira, kurd sakot dzes€Sanu burbulu
veidoSanas apstajas un kapilara sakas strauja Skidruma ITmena
celSanas. Attiecigais termometra radfjums atbilst vielas virSanas
temperatiirai.

Péc modificétas metodes (3. att€ls) virSanas temperatiiru nosaka,
izmantojot kusSanas temperatiiras noteik$anai paredz&to kapilaru. To
izstiepj, izveidojot apméram 2 cm garu smailu galu (a), un taja iestic
nelielu daudzumu parauga. Kapilara valgjo smailo galu aizkausg,
atstajot pasa gala mazu gaisa burbuli. Sildot kuSanas temperatiiras
noteikSanas aparata (b), gaisa burbulis izplesas. VirSanas temperatiira
atbilst temperatiirai, kura viela sasniedz vannas $kidruma virsmu (c).

1.6.5. Fotometriska noteik§ana

Kapilaru ar paraugu kars€, tam atrodoties sildama metala bloka.

Caur attiecigam atverém bloka gaismas kili caur vielu novada talak
uz precizi kalibrétu fotoelementu.

Paaugstinoties parauga temperatiirai, no virSanas kapilara izdalas
atseviski gaisa burbuli. Sasniedzot virSanas temperatiiru, ievérojami
palielinas izdaltfjusos burbuliSu daudzums. Tas ietekm& gaismas
intensitati, ko registré fotoelements, un mérierice, kura nolasa platina
pretestibas termometra temperatiiru bloka, sanem stopsignalu.

S1metode ir ipasi noderiga, jo ta Jauj veikt mérfjumus, kad temperatiira ir
zemaka par istabas temperatiiru, lidz 253,15 K (=20 °C), nemainot pasu
iekartu. Aparats tikai jaievieto vanna ar dzes€$anas Skidrumu.
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1.6.6.

1.6.6.1.

1.6.6.2.

Termiska analize

Diferenciala termiskd analize

Skatit papildinajumu.

Diferenciala skenésanas kalorimetrija

Skatit papildinajumu.

DATI

Ja novirzes no normala atmosferas spiediena ir nelielas (ne vairak
par £ 5 kPa), virSanas temperatiiru standartize lidz T, p&c Sidneja-
Janga vienadojuma:

T, =T + (fr x Ap)

kur:

Ap = (101,325 — p) [ievérot zimi],

P = gaisa spiediena mérjjums (kPa),

fr = virSanas temperatliras izmainas atkariba no temperatiiras
K/kPa,

T = izmérita virSanas temperatira (K),

T, = virSanas temperatira (K), kas korigéta, nemot véra normalu

atmosferas spiedienu.
Temperatiiras korekcijas koeficienti f, j un aproksimeSanas vienado-
jumi daudzam vielam noraditi iepriekSminétajos starptautiskajos un
valstu standartos.
Pieméram, standarta DIN 53171 aplikotas metodes apraksta minéti
sadi korekcijas koeficienti krasu $kidinatajiem:

2. tabula

TEMPERATURAS KOREKCIJAS KOEFICIENTI fy

Temperatira T (K) Korekeijas koeficients fy (K/kPa)
323,15 0,26
348,15 0,28
373,15 031
398,15 0,33
423,15 0,35
448,15 0,37
473,15 0,39
498,15 0,41
523,15 0,44
548,15 0,45
573,15 0,47
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PARSKATS
Testesanas parskata, ja iesp&jams, janorada $ada informacija:
— lietota metode,

— vielas precizs apraksts (identifikacija un ftiriba), ieprieks&ja attiri-
Sana, ja tiek veikta,

— precizitates novertgjums.

Par virSanas temperatiiru uzdod divu tadu mérjjumu rezultatu vidgjo
vertibu, kuri ir novértétas precizitates (skatit 1. tabulu) robezas.

Norada spiedienu kPa, kada meérita vir§anas temperatiira un noteikta
tas vidgja vertiba. Spiedienam jabut iesp&jami tuvu normalajam at-
mosferas spiedienam.

Jaieklauj jebkura informacija un piezimes, kas attiecas uz rezultatu
interpretaciju, jo Ipasi par vielas piemaisTjumiem un tas agregatsta-
vokli.

IZMANTOTA LITERATURA

(1) OECD, Paris, 1981, Test Guideline 103, Decision of the
Council C (81) 30 final.

(2) TUPAC, B. Le Neindre, B. Vodar, editions. Experimental ther-
modynamics, Butterworths, London 1975, Vol. II.

(3) R. Weissberger edition: Technique of organic chemistry,
Physical methods of organic chemistry, Third Edition, Inters-
cience Publications, New York, 1959, Vol. I, Part I,
Chapter VIII.
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Papildinajums

Papildus tehniskie dati ir ietverti, pieméram, Sados standartos:

Ebulioskops

Kusanas temperatiiras noteikSanas ierices ar $kidruma vannu

ASTM D 1120-72 Standard test method for boiling point of
engine anti-freezes

Destilacijas metode (virSanas temperatiiras intervals)
ISO/R 918 Test Method for Distillation (Distillation
Yield and Distillation Range)

BS 4349/68 Method for determination of distillation of
petroleum products

BS 4591/71 Method for the determination of distilla-
tion characteristics

DIN 53171 Losungsmittel fur Anstrichstoffe, Bestim-
mung des Siedeverlaufes

NF T 20-608 Distillation:determination du rendement et
de l'intervalle de distillation

Diferenciala thermiska analize un diferenciala skené$anas kalo-

rimetrija

ASTM E 537-76 Standard method for assessing the thermal
stability of chemicals by methods of diffe-
rential thermal analysis

ASTM E 473-85 Standard definitions of terms relating to
thermal analysis

ASTM E 472-86 Standard practice for reporting thermoana-

lytical data
DIN 51005 Thermische Analyse, Begriffe
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1.1.

1.2.

1.3.

1.4.

1.4.1.

1.4.1.1.

1.4.1.2.

1.4.1.3.

A3. RELATIVAIS BLIVUMS

METODE

Aplikotas metodes balstas uz ESAO Testé$anas noradijumiem (1).
Pamatprincipi aprakstiti literatiiras avota (2).

IEVADS
Aprakstitas metodes relativa blivuma noteikSanai ir derigas cietam

vielam un $kidrumiem neatkarigi no firibas pakapes. [zmantojamas
metodes ir uzskaititas 1. tabula.

DEFINICIJAS UN MERVIENIBAS
Relativais blivums vielam un skidrumiem ir vielas tilpuma masas pie

20 °C un tada pasa tilpuma tdens masas pie 4 °C attieciba. Relati-
vais blivums ir bezdimensiju lielums.

Vielas blivums P ir tas masas m un tilpuma v attieciba.

Blivuma p mérvieniba SI sistema ir kg/m?.

STANDARTVIELAS (1) (3)
Parbaudot jaunu vielu, ne visos gadijumos jaizmanto standartvielas.

Tas galvenokart izmanto metodes izpildijuma periodiskam
parbaudém un dazadu metozu salidzinasanai.

METOZU PRINCIPS

Izmanto Cetru veidu metodes.

Flotacijas metodes

Areometrs (Skidram vielam)

Pietieckami precizi un atri blivumu var noteikt ar iegremd€jamiem
areometriem, péc kuriem Skidruma blivumu nolasa péc areometra
graduétas dalas skalas iegrimes.

Hidrostatiskie svari (Skidrumiem un cietam vielam)

Blivuma noteikSanai var izmantot nosakamas vielas masas starpibu,
kas noteikta gaisa un piemérota Skidruma (pieméram, fident).

Cietam vielam blivuma mérfjumu rezultati attiecinami tikai uz vienu
konkrétu paraugu. Skidrumu blivuma noteik$anai zinama tilpuma (v)
kermeni vispirms nosver gaisa un tad Skidruma.

legremdeéta kermena metode (Skidrumiem) (4)

Ar 80 metodi $kidruma blivumu nosaka p&c svérumu starpibas pirms
un péc zinama tilpuma kermena iegremdéSanas Skidruma, kura
blivums janosaka.
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1.4.2.

1.4.3.

1.4.4.

L.5.

1.6.

Piknometriskas metodes
Cietam vielam un Skidrumiem var izmantot dazadas formas un

zinama tilpuma piknometrus. Blivumu aprékina peéc pilna un tuksa
piknometra masas starpibas, nemot véra ta tilpumu.

Piknometrs salidzina$anai ar gaisu (cietam vielam)

Jebkuras formas cietvielas blivumu istabas temperatiira var noteikt ar
gazu salidzinaSanas piknometru. Vielas tilpumu meéra gaisa vai inerta
gazg, to ievietojot kalibréta cilindra ar mainigu tilpumu. Lai apréki-
natu blivumu, péc tilpuma mérjjumiem paraugs vienreiz janosver.

Oscilaciju densimetrs (5) (6) (7)

Skidrumu blivumu var mérit ar oscilaciju densimetru. U-veida
caurules mehanisko oscilatoru iesvarsta ar oscilatora rezonanses
frekvenci, kas ir atkariga no ta masas. Taja ievadot paraugu, mainas
oscilatora rezonanses frekvence. So ierici kalibré, izmantojot divus

Skidrumus ar zinamu blivumu. Ieteicams izveleties tadas vielas, kuru
blivums aptver visu mérfjjumu diapazonu.

KVALITATES KRITERIJI

Tabula ir apkopotas dazadas metodes, ko izmanto relativa blivuma
noteikSanai, noradot to izmanto$anas iespgjas.

METOZU APRAKSTI

Piem@ru veida papildindjuma min&tajos standartos atrodama papildu
tehniska informacija.

Noteiksana javeic 20 °C temperatiira, izdarot vismaz divus mérfjumus.

IEGUTIE DATI

Skatit standartus.

PARSKATS

TesteSanas parskata, ja iesp&jams, janorada $ada informacija:

— lietota metode,

— vielas precizs apraksts (identifikacija un tiriba), ieprieks&ja attiri-
Sana, ja tiek veikta.

Relativais bltvums, Dﬁo , jauzdod saskapa ar 1.2. punktu, noradot
vielas agregatstavokli.

Jaieklauj visa informacija un piezimes, kas attiecas uz rezultatu inter-
pretaciju, jo ipaSi par vielas piemaisijumiem un tas agregatstavokli.
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Tabula

MetoZu lietojamiba

Blivums Maksimali iespé-
Mg@riSanas metode jama dinamiska Standartmetode
cietvielas $kidrumi viskozitate
1.4.1.1. Areometrs ja SPas ISO 387,
ISO 649-2,
NF T 20-050
1.4.1.2. Hidrostatiskie svari
a) cietam vielam ja ISO 1183 (A)
b) skidrumiem ja SPas ISO 901 un 758
1.4.1.3. legremdeta kermena ja 20 Pa s DIN 53217
metode
1.42.  Piknometrs ISO 3507
a) cietam vielam ja ISO 1183(B),
NF T 20-053
b) skidrumiem ja 500 Pa s ISO 758
1.4.3.  Piknometrs salidzinasanai ja DIN 55990 Teil 3,
ar gaisu DIN 53243
1.4.4.  Oscilaciju densimetrs ja 5Pas

IZMANTOTA LITERATURA

M

@

3)

4

(&)

(6

@)

OECD, Paris, 1981, Test Guideline 109, Decision of the
Council C(81) 30 final.

R. Weissberger ed., Technique of Organic Chemistry, Physical
Methods of Organic Chemistry, 3rd ed., Chapter 1V, Inters-
cience Publ.,, New York, 1959, Vol. I, Part 1.

IUPAC, Recommended reference materials for realization of
physico-chemical properties, Pure and applied chemistry,
1976, Vol. 48, p. 508.

Wagenbreth, H., Die Tauchkugel zur Bestimmung der Dichte
von Flissigkeiten, Technisches Messen tm, 1979, Vol. II,
427-430.

Leopold, H., Die digitale Messung von Flissigkeiten, Elek-
tronik, 1970, Vol. 19, p. 297-302.

Baumgarten, D., Fiillmengenkontrolle bei vorgepackten Erzeug-
nissen -Verfahren zur Dichtebestimmung bei fliissigen
Produkten und ihre praktische Anwendung, Die Pharmazeu-
tische Industrie, 1975, Vol. 37, p. 717-726.

Riemann, J., Der Einsatz der digital en Dichtemessung im
Brauereilaboratorium, Brauwissenschaft, 1976, Vol. 9, p. 253-
255.
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1.1.

1.2.

Papildinajums

Papildu tehniskie dati ir, pieméram, Sados standartos:

Flotacijas metodes

Areometrs

DIN 12790, ISO 387

DIN 12791

ISO 649-2

NF T 20-050

DIN 12793

Hidrostatiskie svari

Cietam vielam

ISO 1183

NF T 20-049

ASTM-D-792

DIN 53479

Skidrumiem

ISO 901

Hydrometer; general instructions

Part I: Density hydrometers; construction,
adjustment and use

Part II: Density hydrometers; standardized
sizes, designation

Part III: Use and test

Laboratory glassware: Density hydrome-
ters for general purpose

Chemical products for industrial use —
Determination of density of liquids —
Areometric method

Laboratory glassware: range find hydro-
meters

Method A: Methods for determining the
density and relative density of plastics
excluding cellular plastics

Chemical products for industrial use —
Determination of the density of solids
other than powders and cellular products
— Hydrostatic balance method

Specific gravity and density of plastics by
displacement

Testing of plastics and elastomers; deter-
mination of density

ISO 758
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1.3.

2.1.

DIN 51757

Testing of mineral oils and related mater-
ials; determination of density

ASTM D 941-55, ASTM D 1296-67 un ASTM D 1481-62

ASTM D 1298

BS 4714

Density, specific gravity or API gravity of
crude petroleum and liquid petroleum
products by hydrometer method

Density, specific gravity or API gravity of
crude petroleum and liquid petroleum
products by hydrometer method

Iegremdgéta kermena metode

DIN 53217

Piknometra metodes

Skidrumiem

ISO 3507

ISO 758

DIN 12797

DIN 12798

DIN 12800

DIN 12801

Testing of paints, varnishes and similar
coating  materials; determination  of
density; immersed body method

Pycnometers

Liquid chemical products; determination
of density at 20 °C

Gay-Lussac pycnometer (for non-volatile
liquids which are not too viscous)

Lipkin pycnometer (for liquids with a
kinematic  viscosity = of less than
100,10 m? s at 15 °C)

Sprengel pycnometer (for liquids as DIN
12798)

Reischauer pycnometer (for liquids
with a kinematic viscosity of less
than 100, 10° m? s at 20 °C, appli-
cable in particular also to hydrocar-
bons and aqueous solutions as well
as to liquids with higher vapour pres-
sure, approximately 1 bar at 90 °C)
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DIN 12806

DIN 12807

DIN 12808

DIN 12809

DIN 53217

DIN 51757

ASTM D 297

ASTM D 2111

BS 4699

BS 5903

NF T 20-053

Hubbard pycnometer (for viscous liquids
of all types which do not have too high a
vapour pressure, in particular also for
paints, varnishes and bitumen)

Bingham pycnometer (for liquids, as in
DIN 12801)

Jaulmes pycnometer (in particular for
ethanol — water mixture)

Pycnometer with ground-in thermometer
and capillary side tube (for liquids
which are not too viscous)

Testing of paints, varnishes and similar
products; determination of density by
pycnometer

Point 7: Testing of mineral oils and
related materials; determination of density

Section 15: Rubber products — chemical
analysis

Method  C: Halogenated  organic
compounds

Method for determination of specific
gravity and density of petroleum products
(graduated bicapillary pycnometer
method)

Method for determination of relative
density and density of petroleum products
by the capillary — stoppered pycnometer
method

Chemical products for industrial use —
Determination of density of solids in
powder and liquids - Pyknometric
method



2008R0440 — LV — 24.08.2014 — 005.001 — 32

2.2.

Cietam vielam

ISO 1183

NF T 20-053

DIN 19683

Method B: Methods for determining the
density and relative density of plastics
excluding cellular plastics

Chemical products for industrial use —
Determination of density of solids in
powder and liquids - Pyknometric
method

Determination of the density of soils

Piknometrs salidzina$anai ar gaisu

DIN 55990

DIN 53243

Part 3: Priifung von Anstrichstoffen und
dhnlichen Beschichrungsstoffen; Pulver-
lack; Bestimmung der Dichte

Anstrichstoffe;  Chlorhaltige Polymere;
Prifung
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1.1.

1.2.

A4. TVAIKA SPIEDIENS

METODE

ST metode ir ekvivalenta OECD TG 104 (2004).

IEVADS

Saja A.4. metodes (1) parstradataja versija papildus ir ieklauta
efuzijas metode — izotermiska termogravimetrija, kas paredzeta
tvaika spiediena noteikSanai vielam, kuram tas ir loti zems (lidz
pat 10710 Pa). Nemot véra vajadzibu péc noteikSanas metodem,
pasi, lai noteiktu tvaika spiedienu vielam, kuram tas ir zems, tiek
atkartoti izverteti citi Sie metodes pan@mieni izmantoSanai citos spie-
diena intervalos.

Termodinamiska lidzsvara apstaklos tiras vielas tvaika spiediens ir
atkarigs tikai no temperatiiras. Pamatprincipu aprakstu sk. (2)(3).

Nevienu mérisanas panémienu nevar izmantot visa tvaika spiedienu
intervald no mazak ka 1010 Iidz 105 Pa. Saja metodika ir icklautas
astonas tvaika spiediena mériSanas metodes, kuras var izmantot
dazados tvaika spiediena intervalos. Metozu salidzinajums, nemot
véra to pielietojumu un méjumu intervalu, dots 1. tabuld. Sis
metodes var izmantot tikai test€Sanas apstaklos stabilu vielu tvaika
spiediena noteikSanai. Ja $§is eksperimentaldas metodes tehnisku
iemeslu dél izmantot nevar, tvaika spiedienu var noteikt péc aprékina
metodes, un ieteicama aprékinu metode ir aprakstita pielikuma.

DEFINICIJAS UN MERVIENIBAS

Vielas tvaika spiediens tiek definéts ka piesatinata tvaika spiediens
virs cietas vai Skidras vielas.

Jaizmanto SI sist€mas spiediena méervieniba, t. i., paskals (Pa). Citas
agrak izmantotas mérvienibas un sakaribas starp tam ir §adas:

1 tors = 1 mm Hg = 1,333 x 10? Pa
1,013 x 10° Pa

1 atm

1 bar 10° Pa

SI sisteémas temperatiras mérvieniba ir kelvins (K). Temperatiiru no
Celsija skalas gradiem kelvinos parrékina p&c sadas formulas:

T=1t+ 273,15

kur T ir temperatiira kelvinos jeb termodinamiska temperatiira un t ir
temperatiira péc Celsija.
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1. tabula
Vielas o _ R
Meérisanas metode Nover}eta_ atkar- Novert_c?ta repro- Ieteicamais intervals
. . . . . tojamiba ducgjamiba
Cietas vielas Skidras vielas
Dinamiska metode ar zemu Ja lidz 25 % Iidz 25 % 103 Pa lidz 2
kuSanas no 1 1idz 5 % | no 1 lidz 5 % | * 10° Pa
temp. 2 x 103 Pa lidz
10° Pa
Statiska metode Ja Ja no 5 lidz no 5 lidz no 10 Pa lidz
10 % 10 % 10° Pa
no 102 Pa lidz
105 Pa (V)
I1zoteniskopa Ja Ja no 5 lidz no 5 lidz no 102 Pa lidz
metode 10 % 10 % 105 Pa
Eftizijas metode: Ja Ja no 5 lidz lidz 50 % | no 1073 lidz 1 Pa
tvaika spiediena 20 %
svari
Eftizijas metode: Ja Ja no 10 lidz — no 10710 [idz 1 Pa
Knudsena $tina 30 %
Efuzijas metode: Ja Ja no 5 lidz lidz 50 % no 10710 Jidz 1 Pa
izotermiska termo- 30 %
gravimetrija
Gazes piesatina- Ja Ja no 10 Iidz lidz 50 % | no 10710 Iidz
$anas metode 30 % 10° Pa
Rot&josa rotora Ja Ja no 10 lidz — no 10~ lidz
metode 20 % 0,5 Pa

(') Izmantojot kapacitates manometru

METODES PRINCIPS

Kopuma tvaika spiedienu nosaka dazadas temperatiiras. lerobezota
temperatiiru intervala tiras vielas tvaika spiediena logaritms ir
apgriezti proporcionals termodinamiskajai temperatirai saskana ar
vienkarSotu Klapeirona-Klauziusa vienadojumu.

logp = ﬂ + constant
2,3RT
kur:
p = tvaika spiediens (Pa)
AHv = iztvaikosanas siltums J mol™!
R = gazu universala konstante 8,314 J mol™! K~!

T = temperatira K
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1.4.

1.5.

1.5.1.1.

STANDARTVIELAS

Standartvielas nav nepiecieSamas. Tas galvenokart izmanto metodes
veiktspgjas periodiskam parbaudém un péc dazadam metodeém iegiitu
rezultatu salidzinasanai.

METODES APRAKSTS
Dinamiska metode (Kotrela metode)
Princips

Tvaika spiedienu nosaka, meérot vielas variSanas temperatiru
pie dazadiem spiedieniem aptuveni no 10° lidz 105 Pa. So
metodi ir ieteicams izmantot ari virSanas temperatliras noteik-
Sanai. Saja nolika metodi ieteicams izmantot lidz 600 K.
Hidrostatiska  spiediena d€] Skidrumu virSanas temperatiira
3 lidz 4 cm dziluma ir par aptuveni 0,1 °C augstaka neka
uz virsmas. Kotrela metodé (4) termometru novieto tvaikos virs
Skidruma virsmas, un virstosais Skidrums nepartraukti apskalo
termometra rezervuaru. Rezervuaru parklaj plans Skidruma
slanis, kas ir Iidzsvara ar tvaiku pie atmosféras spiediena.
Tadgjadi termometrs uzrada faktisko virSanas temperatiru bez
kladam, ko rada skidruma parkarSana vai hidrostatiskais spie-
diens. Stknis, kuru pirmo reizi izmantojis Kotrels, ir paradits
1. att. MEgené A atrodas virstoSais Skidrums. Pamatné iekau-
séta platina stieple B veicina vienm@rigu virSanu. Sanu cauru-
Ite C ir savienota ar dzesinataju, un apvalks D aukstajam
kondensatam nelauj nokliit pie termometra E. Skidrumam A
virstot, piltuves uztvertie burbuli un Skidrums pa diviem
sikna F zariem apskalo termometra rezervuaru.

1. attéls

2. attéls

N> source
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1.5.1.2.

1.5.1.3.

1.5.2.1.

Kotrela stiknis (4)

A: Termoparis

B: Vakuuma bufertvertne

C: Manometrs

D: Vakuums

E: MegriSanas punkts

F: Sildelements, apm. 150 W

Aparatiira

Loti precizs aparats, kas darbojas péc Kotrela principa, paradits 2.
att. Tas sastav no caurules ar virSanas sekciju apaksgja dala, dzesi-
nataju vidusdala, ka arl izeju un uzmalu augsgja dala. Kotrela sikni
ievieto virSanas sekcija, ko silda ar elektrisko sildelementu. Tempe-
ratiru me@ra, izmantojot termopari apvalka vai pretestibas termo-
metru, ko ievieto cauri uzmalai no augsas. Izeja savienota ar sisttmu
spiediena reguléSanai. Ta sastav no vakuumsiknpa, bufertvertnes,
manostata spiediena reguléSanai, ievadot slapekli, un manometra.

Procediira

Vielu ievieto virSanas sekcija. Problémas var radit cietas vielas, kas
nav pulvera veida, tacu tas dazkart var atrisinat ar dzes€$anas
apvalka sildiSanu. Aparatu noslédz pie uzmalas, un vielu atgazo.
Putojosam vielam $o metodi izmantot nevar.

Tad iestata zemako nepiecieSamo spiedienu un ieslédz silditaju. Taja
pasa laika registr€josajai iericei pievieno temperatiiras sensoru.

Lidzsvars tiek sasniegts, kad pastaviga spiediena tiek registréta
nemainiga virSanas temperatiira. Ipasa uzmaniba japiever§ tam, lai
novérstu parkarSanu virSanas laika. Bez tam dzesinataja ir japanak
tvaiku pilniga kondensacija. Nosakot tvaika spiedienu cietam vielam
ar zemu kuSanas temperatliru, jaraugas, lai tas nenosprostotu dzesi-
nataju.

P&c lidzsvara punkta registréSanas iestata augstaku spiedienu.
Procesu $adi turpina, Iidz tiek sasniegti 10° Pa (kopuma apméram
5 Iidz 10 mérjjumu punkti). Parbaudei lidzsvara punkti jasasniedz,
spiedienu pazeminot.

Statiska metode

Princips

Statiskaja metodg (5) tvaika spiedienu termodinamiska lidzsvara stavokli
nosaka noteikta temperatiird. ST metode piemérota tvaika spiediena
noteik$anai vielam un daudzkomponentu maisijumiem, kas ir Skidras
vai cietas vielas, intervala no 10 Iidz 10° Pa, un arf intervala no 1 lidz
10 Pa ar nosacijumu, ka tiek veikti nepiecieSamie pasakumi.
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1.5.2.2.

1.5.2.3.

Aparatiira

Iekarta sastav no vannas, kura uztur pastavigu temperatiiru (ar preci-
zitati £ 0,2 K), parauga konteinera, kas pievienots vakuuma lmnijai,
manometra un sistémas spiediena reguléSanai. Parauga kamera (3a.
attels) ir pievienota vakuuma linijai ar varstu un diferencialo mano-
metru (U-veida cauruliti ar piem@rotu manometra Skidrumu), ko
izmanto par nulles indikatoru. Diferencialaja manometra atkariba
no spiedienu intervala un test€jamas vielas kimiskajam ipaSibam
var izmantot dzivsudrabu, silikonus un ftalatus. Tomér, ripgjoties
par vidi, no dzivsudraba izmantoSanas biitu pec iespgjas jaizvairas.
Testgjama viela nedrikst ieverojami $kist, kas ir U-veida caurulite,
vai ar to reagét. U-veida caurulites vietd var izmantot manometru
(3.b attels). Manometra dzivsudrabu var izmantot intervala no parasta
atmosféras spiediena Iidz 102 Pa, bet silikona Skidrumi un ftalati ir
pieméroti spiedieniem, kas ir zemaki par 102 Pa lidz 10 Pa. Ir citi
manometri, ko var izmantot, ja spiediens ir zemaks par 10? Pa, un
sildamas membranas kapacitates manometrus var izmantot pat tad, ja
spiediens ir zemaks par 10! Pa. Temperatiiru méra uz trauka argjas
sienas, kura atrodas paraugs, vai pa$a trauka.

Procediira

Izmantojot 3a. att. paradito aparatu, uzpilda U-veida cauruliti ar izveleto
skidrumu, kas pirms mérifjumiem paaugstinata temperatiira ir jaatbrivo
no gazeém. Test€jamo vielu ievieto aparata un pazeminata temperatiira
atbrivo no gazém. Izmantojot daudzkomponentu paraugus, temperatiirai
jabut pietickami zemai, lai nenotiktu materiala sastava izmainas. Lidz-
svara iestaSanos paatrina ar maisiSanu. Paraugu var atdzesét ar Skidro
slapekli vai sauso ledu, raugoties lai nenotiktu gaisa mitruma vai siikna
Skidruma kondensacija. Virs parauga trauka atver vakuuma kranu un
paraugu vairakas miniites atgaiso ar vakuumu. Ja nepiecieSams, atgaiso-
Sanu atkarto vairakas reizes.

3.a attéls

3.b attéls

: Testéjama viela

: Tvaika faze

: Vakuuma ventilis
: U-veida caurulite
(paligmanometrs)
: Manometrs
:Vanna

. Temperatiras
meérierice

: Uz vakuumsikni

: Ventilacija/slapeklis

Noahrwd=2

: Testéjama viela
: Tvaika faze

Vakuuma ventilis
Manometrs

: Spiediena indikators

Vanna

: Temperatiras

meérierice
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1.5.3.1.

1.5.3.2.

Sildot paraugu, kad krans ir aizvérts, pieaug tvaika spiediens. Tadg]
izmainas Skidruma lidzsvars U-veida caurulité. Lai to kompens&tu,
aparata ievada slapekli vai gaisu, lidz diferencialais spiediena indi-
kators atkal atrodas nulles stavokli. Tam nepiecieSamo spiedienu
nolasa ar manometru vai precizaku instrumentu. Sis spiediens atbilst
vielas tvaika spiedienam mérfjjuma temperatiira. Izmantojot 3.b att.
paradito aparatu, tvaika spiedienu nosaka ar tieSiem meérfjjumiem.

Tvaika spiedienu Iidz nepiecieSamajai maksimalajai temperatiirai
nosaka piem@rotos neliclos temperatiras intervalos (kopuma
apméram 5 lidz 10 m&Tjumu punkti).

Parbaudei jaatkarto nolasTjumi zemas temperatiiras. Ja atkartotos
mérijumos noteiktas temperatiiras neatbilst liknei, kas iegita, tempe-
ratliru pakapeniski paaugstinot, tam var but $adi iemesli:

i) parauga vél ir gaiss (piemeram, izteikti viskozu materialu gadi-
juma) vai arT vielas ar zemu virSanas temperatiiru, kas izdalas
sildiSanas laika;

il) izmantotaja temperatiras intervala viela ar vielu notiek kimiska
reakcija (piem@ram, sadaliSanas, polimerizacija).

Izoteniskopa metode

Princips

Izoteniskopa (6) izmanto statiskas metodes principu. P&c $is metodes
vielas paraugu parnes rezervuara, kuram uztur nemainigu tempera-
tiru un ir savienots ar manometru un vakuumsiikni. Piemaisijumi,
kuru gaistamiba ir lielaka neka test€jamajai vielai, tiek atdaliti
ar degazaciju pazeminata spiediena. Parauga tvaika spiediens izvéle-
taja temperatiira tiek lidzsvarots ar inertas gazes zinamu spiedienu.
Izoteniskops tika izstradats, lai noteiktu atsevisku $kidro oglaidenrazu
tvaika spiedienu, tas ir piemérots ari cietu vielu analizei. Metode
parasti nav piemérota daudzkomponentu sisttmam. Ja paraugs satur
negaistoSus piemaisijumus, rezultatu kluda ir nelicla. Ieteicamais
noteik3anas intervals ir no 10? lidz 105 Pa.

Aparatira

Merinstrumenta paraugs paradits 4. att. Pilnigaks metodes apraksts ir
atrodams ASTM D 2879-86 (6).
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1.5.3.3. Procediira

Analizgjot Skidrumu, pati viela klist par diferenciala manometra
Skidrumu. Izoteniskopa parnes tik daudz Skidruma, lai piepilditu
rezervuaru un manometra Tso atzaru. Izoteniskopu piesledz
vakuumam un atgaiso, tad piepilda ar slapekli. Atbrivosanu no
gazem un attiriSanu atkarto divas reizes, lai izdalitu atlikuso skabekli.
Uzpildito izoteniskopu novieto horizontali ta, lai paraugs plana slant
izklatu parauga rezervuaru un manometru. Sistéma spiedienu sama-
zina 11dz 133 Pa, un paraugu uzmanigi silda, lidz tas sak vartties
(atbrivosanai no izskiduSajam gazeém). Tad izoteniskopu novieto ta,
lai paraugs iepliistu atpakal rezervuara un piepilditu manometra Tso
zaru. Uztur 133 Pa spiedienu. Parauga rezervuara pagarinato galu ar
nelielu liesmu silda, Iidz sak izdalities un pietickami izplesas teste-
jamas vielas tvaiks, izspiezot dalu parauga no rezervuara augsgjas
dalas manometra zara, un izveidojas ar tvaiku pildita telpa, kura nav
slapekla. Tad izoteniskopu novieto vanna, kura uztur pastavigu
temperatiru, un regulé slapekla spiedienu, Iidz tas ir Iidzsvara ar
test§jamas vielas parauga tvaika spiedienu. Lidzsvara stavoklt
slapekla spiediens atbilst vielas tvaika spiedienam.

4. attels

A: Spiediena kontrole

B: 8 mm OD caurulite

C: Sauss slapeklis spiediena sistéma
D: Parauga tvaiks

E: Rezervuara pagarinajums

F: Skidrais paraugs

75
ANN\NN\\N 2

v

(Izméri mm)

Cietam vielam atkariba no spiediena un temperatiiras intervaliem
izmanto tadus manometra $kidrumus ka silikonus vai ftalatus. Dega-
z&€to manometra Skidrumu iepilda izcilni uz izoteniskopa gara zara.
Tad test€jamo cieto vielu ievieto parauga rezervuara un paaugstinata
temperatira degazg€. P&c tam izoteniskopu noliec ta, lai manometra
skidrums ieplastu U-veida caurulite.
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1.5.4.2.

Efuizijas metode: tvaika spiediena svari (7)

Princips

Testgjamas vielas paraugu karsé neliela krasni, kas novietota zem
kupola, no kura atsukn&ts gaiss. Krasnij ir vaks ar sikiem noteikta
diametra urbumiem. Vielas tvaiki, izpliistot pa vienu no urbumiem,
tiek novirziti uz loti jutigu svaru kausu, kas arT atrodas zem kupola,
no kura evakuéts gaiss. Dazas konstrukcijas svaru kausam, uz kura
kondensgjas izplastosais tvaiks, ir dzes€Sanas kamera, nodrosinot
siltuma aizvadiSanu termiskas kondukcijas cela, un to atdzese staro-
jums. Tvaika struklas energija darbojas ka speks uz svariem. Tvaika
spiedienu var aprekinat divos veidos: tiesi, npemot vera speku, kas
darbojas uz svaru kausu, un iztvaiko$anas atrumu, izmantojot Herca-
Knudsena vienadojumu (2):

27RT x 10°
—Goyf ===
P=5Y M

kur:

G = iztvaikoSanas atrums (kg s™! m™2)

M = molmasa (g mol™)

T = temperattra (K)

R = gazu universala konstante (J mol~! K1)
p = tvaika spiediens (Pa)

Ieteicamais noteik3anas intervals ir no 1073 lidz 1 Pa.

Aparatiira

Aparata principialo shému sk. 5. att.

5. attéls

A:  Pamata plaksne F:  Dzes€Sanas kamera un dzesgSanas stienis
B:  Merinstruments ar kustigu tinumu G:  IztvaicgSanas krasns

C:  Kupols H: Djuara trauks ar Skidro slapekli

D: Svari ar svaru kausu I: Parauga temperatiiras mérisana

E: Vakuuma mériSanas ierice I Testgjama viela
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1.5.5.2.

Efuzijas metode: Knudsena §iina

Princips

Metodes pamata ir test€jamas vielas masas noteikSana, kas ultrava-
kuuma apstak]os laika vieniba tvaika veida pa mikroatveri izpliist no
Knudsena $iinas (8). Izplidusa tvaika masu var noteikt péc S$tnas
masas zuduma, vai vielas tvaikus zema temperatiira kondensgjot un
ar hromatografiju nosakot iztvaicgtas vielas daudzumu. Tvaika spie-
dienu aprékina p&c Herca-Knudsena vienadojuma (sk. 1.5.4.1.) un
izmantojot no aparata parametriem atkarigus korekcijas koefi-
cientus (9). Ieteicamais noteikdanas intervals ir no 10710 lidz 1 Pa

(10)(A1)(12)(13)(14).

Aparatiira

Aparata principialo shemu sk. 6. att.

6. attels

o, ", e ™

AR A+

'///7?//'

6

10 ll 5cm t 5
1:  Savienojums ar vakuumu 7:  Vaks ar vitni
2:  Platina pretestibas termometra vai tempe- 8:  Sparnuzgrieznis

ratiras reguléSanas ierices ligzdas

3:  Vakuumkameras vaks 9:  Skruves
4: Blive 10:  Neriisgjosa térauda efuzijas $tnas
5:  Aluminija vakuumkamera 11: Sildelements
6:  Mehanisms eftzijas §tnu ievietoSanai un

iznemsSanai
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1.5.6. Efuzijas metode: izotermiska termogravimetrija

1.5.6.1. Princips

Sis metodes pamata ir testgjamas vielas palielinata iztvaikosanas
atruma noteikSana paaugstinatas temperatiiras pie atmosferas spie-
diena, izmantojot termogravimetriju (10)(15)(16)(17)(18)(19)(20).
IztvaikoSanas atrumi vy tiek ieglti, uz test€jamo vielu iedarbojoties
ar l8nu inertas gazes plismu un atbilstoSos laika periodos nosakot
masas zudumus izotermiskos apstaklos pie defin€tajam temperatiiram
T (kelvinos). Tvaika spiedienus p aprékina no v vertibam, izman-
tojot linearu sakaribu starp tvaika spiediena logaritmu un iztvaiko-
Sanas atruma logaritmu. Ja nepiecieSams, izmantojot log py regresiju
atkariba no 1/T, var veikt ekstrapolaciju 20 un 25 °C. ST metode ir
piemérota vielam, kuru tvaika spiediens ir pat 1070 Pa
(1012 mbar) un tiribas pakape ir iespgjami tuvu 100 %, lai izvairtos
no klidam noteikto masas zudumu interpretacija.

1.5.6.2. Aparatiira

Eksperimentalas iekartas principiala shéma 7. att.

7. attels
) |~ Mikrosvari
Ny pie
atmosféras |,
spiediena il
¥, iy
N2 Il
!
Regulgjams Rotametrs ! | Krasns
ventilis .
%i
\\
Sorbcijas iekarta ! E:;Z;ﬂgksmte
\ |

§ Reguléjams \

ventilis Vakuumsuknis
Registracijas ierice

Konstantas plismas rotametrs
ar diafragmu sistému

Parauga nesgjplaksniti, kas piekarta mikrosvariem kamera ar kontro-
Igjamu temperatiiru, izkustina sausa gazveida slapekla plisma, kas
nes iztvaicetas testgjamas vielas molekulas. Izplustot no kameras,
vielu sorbcijas iekarta uztver no gazes plismas.

1.5.6.3. Procediira

Testejamo vielu homogeéna slani uzklaj uz stikla plaksnites ar neli-
dzenu virsmu. Analizgjot cietas vielas, plaksni vienmerigi samitrina
ar vielas $kidumu piemé@rota $kidinataja un zave inerta atmosfeéra. Lai
veiktu merfjumus, parklato plaksni piekar termogravimetriskaja anali-
zatord, un péc tam masas zudumus meéra nepartraukti ka laika funk-
ciju.



2008R0440 — LV — 24.08.2014 — 005.001 — 43

1.5.7.1.

1.5.7.2.

IztvaikoSanas atrumu v noteikta temperatlira aprékina, izmantojot
parauga plaksnes masas zudumu Am

\% :A—m(gcmfzhfl)
TTF-t

kur F ir ar test§jamo vielu parklatas plaksnites virsmas laukums,
parasti parauga plaksnites virsmas laukums, un t — laiks, kura novéro
masas zudumu Am.

Tvaika spiedienu pp aprékina ka funkciju no iztvaikoSanas atruma
A\

log pr = C + D log vt

kur C un D ir ar izmantoto eksperimentalo iekartu saistitas
konstantes, kas atkarigas no mérjjumu kameras diametra un gazes
plasmas atruma. Sis konstantes janosaka vienreiz, analizgjot vairakus
savienojumus ar zinamu tvaika spiedienu un aprékinot log py regre-
siju atkariba no log vy (11)(21)(22).

Tvaika spiedienu pr atkariba no temperatiiras T (kelvinos) apraksta
ar sakaribu

logpr=A+BUT

kur A un B ir konstantes, ko nosaka, aprékinot log pr regresiju péc
1/T. Izmantojot $o vienadojumu, ar ekstrapolaciju var aprékinat
tvaika spiedienu jebkura citd temperatlira.

Gazes piesatinasanas metode (23)

Princips

Par test§jamo vielu istabas temperatiira laiz inertas gazes plismu ar
noteiktu atrumu, kas ir pietickami mazs, lai nodroSinatu gazes piesa-
tinaSanos. Gazes fazes piesatindgjumam ir bitiska nozime. Parnesto
vielu uztver, parasti izmantojot sorbentu, un nosaka tas daudzumu.
Ka alternativu tvaika sorbcijai un tai sekojosai vielas daudzuma
noteikSanai var izmantot analitiskas metodes, kuras notick vielas
parnese, pieméram, gazu hromatografiju, lai kvantitativi noteiktu
parnestas vielas daudzumu. Tvaika spiedienu aprekina pienemot, ka
ir speka idealas gazes likums, un tapéc gazu maisjuma kopgjais
spiediens ir vienads ar tas atseviSko komponentu spiedienu summu.
Testgjamas vielas parcialo spiedienu, t. i., tvaika spiedienu, aprékina,
zinot gazes kopgjo tilpumu un tas parnestas vielas masu.

Gazes piesatinasanas metode ir izmantojama vielam Skidru un cietu
vielu veida. To var izmantot pat tik zema tvaika spiediena noteik-
Sanai ka 10719 Pa (10)(11)(12)(13)(14). ST metode ir drogaka tvaika
spiedieniem, kas ir zemaki par 10° Pa. Virs 10° Pa noteiktas tvaika
spiediena vertibas parasti ir paaugstinatas, iesp&jams, aerosolu veido-
sanas del. Ta ka tvaika spiedienu méra istabas temperatiira, nav
nepiecieSams ekstrapolét paaugstinatas temperatiiras iegiitus datus,
kas biezi rada nopietnas kltdas.

Aparatira

Jaizmanto kamera, kurd uztur pastavigu temperatiru. Shéma 8. att.
paradita kamera ar trijiem cietu vielu un trijiem $kidru vielu paraugu
turétajiem, kas dod iespgjas veikt cietas vai Skidras vielas parauga
analizi trijos atkartojumos. Temperatiru uztur ar precizitati vismaz
+ 0,5 °C vai ar augstaku precizitati.
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8. atteéls

Kamera ar siltumizolaciju
Elektriska spuldze

\ N, izvads uz plismas
| \‘zz Ventilators:dz‘/ | r_T]érierTci
N, pievads —a —— T I
o< [ ] o< [
o U i
n 660 x 1
Cietu vielu paraugu un
sorbenta turétajs
|:|8k|dru vielu paraugu_u)]j'j
| @ sorbenta turétajs Ll
[T 000
A 8 Vara spirales I:I
Ll siltummainis
Precizas reguléSanas |-| |-|
varsts - _
Triscelu varsts N. izvads
e

Parasti par inertu nesgjgazi izmanto slapekli, tacu atseviskos gadi-
jumos var biit nepiecie$ama cita gaze (24). Nesgjgazei jabut sausai.
Gazes plusmu, ko regulé ar adatvarstiem (apm. 0,79 mm atvere),
sadala 6 dalas un pa vara cauruliti ar iek$€jo diametru 3,8 mm ievada
kamera. Péc temperatiiras lidzsvaroSanas gaze pliist cauri paraugam,
uztvérgjam ar sorbentu un izplist ara no kameras.

Cietas vielas paraugu ievieto stikla caurulité ar ieks$€jo diametru
5 mm, un tas abus galus noslédz ar stikla vates aizbazpiem (sk. 9.
att.). Skidru vielu paraugu turétdjs un sorbcijas sistéma paradita 10.
att. Labak reproducgjamus Skidrumu tvaika spiediena meérijumu
rezultatus iegist, ja turétaju piepilda ar stikla loditém vai inertu
sorbentu, pieméram, silicija dioksidu, uz kuru virsmas uznesta $kidra
viela. Otra iesp&ja ir nesgjgazi laist cauri rupjam fritam un barbot&t
caur test€jamo vielu, kas ir Skidruma veida.

9. attels 10. attels
N, izvads
N, izvads
= N, pievads
Sorbents [~ Stikla -
~ad vate =
]
n
] N
Seibenia E Stikla lodites
c;_aurule (ieks. | s 120 mm
diam. 5 mm) H H
< Stikla ] H
™ vate B H
]
—~ H
Cietas B s
o y
vielas = "~ Stikla
vate
< Skidruma
uztvéréjs

N, pievads
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1.5.7.3.

Sorbceijas sistema ir plismai pretgja un aizmugurgja sorbenta dala.
Pie Joti zema tvaika spiediena sorbents vielu aiztur tikai neliela
daudzuma, un par nopietnu problému var k|Gt adsorbcija uz stikla
vates un stikla caurulites sienipdm posma starp paraugu un sorbentu.

Cits efektivs iztvaicétas vielas uztverSanas pan€miens ar izmantot
uztvergju, ko dzese ar cietu CO,. Tas nerada pretspiedienu uz piesa-
tinaSanas kolonnas, un uztverta viela ir kvantitativi vienkar$i parne-
sama.

Procediira

Nesgjgazes plismas atrumu mera istabas temperatira. Plasmas
atrumu eksperimenta laika kontrol€ pietickami biezi, lai nodroSinatu,
ka nes€jgazes tilpums tiek noteikts precizi. leteicams veikt nepar-
trauktus masas plismas mérijjumus. Gazes fazes piesatinasanai var
bt vajadzigs visai ilgs kontakta laiks, un tapéc pavisam neliels gazes
plismas atrums (25).

Eksperimenta beigas prieks€jo un aizmugurgjo sorbenta dalu analizé
atseviski. Vielu no katras sorbenta dalas atseviski desorbé ar $kidi-
nataju. legiitajos $kidumos kvantitativi nosaka no abam sorbenta
dalam desorbétas vielas masu. Analitiskas metodes izvéle (art
sorbenta un desorbcijas skidinataja izvéle) ir atkariga no test€jamas
vielas Tpasibam. Desorbcijas efektivitati noverte, noteikta lieluma
paraugu parnesot uz sorbenta, desorb&jot un nosakot atglistamibu.
Desorbcijas efektivitate japarbauda, izmantojot parauga koncentraciju
test€Sanas apstaklos, vai tai iesp&jami lidzigu koncentraciju.

Lai parliecinatos par nes€jgazes piesatinasanos ar test€jamo vielu,
noteikSanu veic pie trijiem atSkirigiem gazes plismas atrumiem. Ja
aprekinatais tvaika spiediens nav atkarigs no plismas atruma, gazi
uzskata par piesatinatu.

Tvaika spiedienu aprékina péc $ada vienadojuma:

RT

p= v

v

kur:

= tvaika spiediens (Pa)

o
|

W = iztvaikojusas test€jamas vielas masa (g)

V = piesatinatas gazes tilpums (m>)

=
Il

gazu universala konstante 8,314 (J mol™! K1)

=
Il

temperatira (K)

<
[

= testejamas vielas molmasa (g mol™!)

Javeic izmerita tilpuma korekcija, nemot véra spiediena un tempera-

taras atSkiribas plismas mériSanas iericé un piesatinaSanas kamera.
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1.5.8. Rotgjosa rotora metode

1.5.8.1. Princips

Saja metodé izmanto rot&jo3a rotora viskozimetru, kura mérelements
ir magnétiskaja lauka piekarta neliela izm@ra terauda lodite, kas
griezas rotgjosa lauka (26)(27)(28). UztverSanas spoles lauj noteikt
rotacijas atrumu. Kad lodite ir sasniegusi noteikto rotacijas atrumu,
parasti apmeram 400 apgr./s, aktivaciju partrauc, un atrums sak palé-
nindties gazes raditas berzes del. Rotacijas atruma samazinasanos
méra ka laika funkciju. Tvaika spiedienu nosaka p&c térauda lodites
paléninajuma, kas atkarigs no spiediena. Ieteicamais noteikSanas
intervals ir no 107# lidz 0,5 Pa.

1.5.8.2. Aparatiira

Eksperimentalas iekartas shematisks zim&jums paradits 11. att. Mére-
lements ir apvalka ar pastavigu temperatiru, ko regulé ar 0,1 °C
precizitati. Parauga konteineru ievieto atseviska apvalka, kura arl
regulé temperatiru ar 0,1 °C precizitati. Visas par€jas iekartas
dalas tiek uzturéta augstaka temperatiira, lai noverstu kondensaciju.
Visa aparatiira ir pievienota sist€mai, kas taja rada dzilu vakuumu.

11. attéls
E
A: Rot&josa rotora sensora ierice
A B: Paraugs
. ’_‘I g: ;I'/erkmostfts P
: Vakuumlinija (turbosdknis
— E: Gaisa termostats
L) VL
C -
/B\
D
2. REZULTATI UN PARSKATS
2.1. REZULTATI

Tvaika spiediens, izmantojot jebkuru no mingtajam metodém, jano-
saka vismaz divas temperatiiras. leteicams izmantot tris vai vairak
temperattras intervala no 0 Iidz 50 °C, lai parbaudttu tvaika spie-
diena liknes linearitati. Izmantojot efuzijas metodi (Knudsena $tinu,
izotermisko termogravimetriju) un gazes piesatinasanas metodi, ietei-
camais noteikSanas temperatiiru intervals ir nevis 0 lidz 50 °C, bet
gan 120 Iidz 150 °C.

22. TESTESANAS PARSKATS

TesteSanas parskata jaieklauj $ada informacija:

— izmantota metode,
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— vielas precizs apraksts (identitate un piemaisijumi) un attiriSanas
panémieni, ja to veic,

— vismaz divas tvaika spiediena un temperatiiras veértibas — un
ieteicams tris vai vairak — intervala no 0 lidz 50 °C (vai 120
lidz 150 °C),

— vismaz vienai temperatiirai ir jabtt 25 °C vai par to zemakai, ja
tas ir iesp&jams saskana ar izvéléto metodi,

— visi izejas dati,

— log p pret 1/T likne,

— aprékinatais tvaika spiediens 20 vai 25 °C temperatiira.

Ja noverojamas test€jamas vielas parvertibas (agregatstavokla maina,
sadaliSanas), janorada $ada informacija:

— parvertibas veids;

— temperatiira, kura parvertiba notiek pie atmosfeéras spiediena;

— tvaika spiediens 10 un 20 °C zem izmainu temperatiiras un 10 un
20 °C virs $is temperatiiras (iznpemot, ja ir pareja no cieta agre-
gatstavokla gazveida stavokli).

Janorada visa rezultatu interpretacijai nepiecieSama informacija, Tpasi
zinas par piemaistjumiem un vielas fizikalo stavokli.
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Papildinajums
Aprekina metode

IEVADS

P&c aprékina metodes noteiktas tvaika spiediena vertibas var izmantot:
— lai izveletos piemerotakas eksperimentalas metodes;

— aptuvenas vertibas vai robezvertibas noteik$anai gadijumos, kad eksperimen-
tala metode nav izmantojama tehnisku iemeslu dg].

APREKINA METODE
Skidru un cietu vielu tvaika spiedienu var aprékinat, izmantojot modificgtu
Vatsona korelaciju (a). Eksperimentali janosaka tikai virSanas punkts normalos

apstaklos. ST metode ir piemé@rota tvaika spiediena aprekinasanai, kas ir intervala
no 10° Pa lidz 1073 Pa.

Detalizeta informacija par metodi ir sniegta “Handbook of Chemical Property
Estimation Methods” (b). Sk. art OECD Environmental Monograph No 67 (c).

APREKINASANA

Tvaika spiedienu aprékina p&c formulas:

o In —
P~ AZ,RT, T T, T,
Ty
kur:
T = temperatiira, kurai aprékina tvaiku spiedienu
Ty = virSanas punkts normalos apstak]os
Py = tvaika spiediens temperatira T
AH,;, = iztvaikoSanas siltums
AZ, = saspiezamibas faktors (novertéts ka 0,97)
m = empirisks koeficients, kas atkarigs no vielas fizikala stavokla attieci-
gaja temperatiira
Turklat
AH.
T—”” =K.(8,75 + RInT,)
b

kur Ky ir empirisks koeficients, kas ir atkarigs no vielas polaritates. Vairakiem
savienojumu tipiem Ky koeficienti noraditi literatiiras avota (b).
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Biezi ir pieejami dati par viranas punktu pazemindtd spiediend. Saja gadijuma
tvaika spiedienu aprékina:

m m—1
AH, T\ T T T
InP, =~ InP, + o (3-2— ) L -2m|3-2— In—
? AZ,RT, T, T T, T,

kur T, ir virSanas punkts pazeminata spiediena P;.

PARSKATS

Izmantojot aprékina metodi, parskata pilniba jadokumentg viss aprekins.

LITERATURA

(a) Watson, K. M. (1943). Ind. Eng. Chem, 35, 398.

(b) Lyman, W.J., Reehl, W.F., Rosenblatt, D. H. (1982). Handbook of Chemical
Property Estimation Methods, McGraw-Hill.

(c) OECD Environmental Monograph No.67. Application of Structure-Activity
Relationships to the Estimation of Properties Important in Exposure Asses-
sment (1993).
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1.1.

1.2.

1.3.

1.4.

L.5.

AS. VIRSMAS SPRAIGUMS

METODE

Aprakstito metozu pamata ir ESAO TesteéSanas noradijumi (1).
Pamatprincipi aprakstiti literatiiras avota (2).

IEVADS
Aplikotas metodes paredzétas tdens Skidumu virsmas spraiguma

mérisanai.

Pirms $o parbauzu veikSanas ir lietderigi jau ieprieks ievakt datus par
parbaudamas vielas $kidibu @ident, tas uzbiivi, hidrolizes Tpasibam un
micellu veidoSanas robezkoncentraciju.

Seit aprakstitas metodes ir izmantojamas gandriz visam kimiskajam
vielam neatkarigi no to tirTbas.

Ar gredzenveida tenzometru var noteikt virsmas spraigumu tikai
tadiem tdens $kidumiem, kuru dinamiska viskozitate ir zemaka par
200 mPa s.

DEFINICIJAS UN MERVIENIBAS

Virsmas spraigums ir virsmas briva entalpija uz virsmas laukuma
vienibu.

Virsmas spraigumam ir §adas mérvienibas:
N/m (SI mérvieniba) vai

mN/m (SI apakSmeérvieniba),

1 N/m = 10? dini/cm,

1 mN/m = 1 dins/cm novecoju$aja cgs meérvienibu sistéma.

STANDARTVIELAS

Parbaudot jaunu vielu, ne visos gadijumos jaizmanto standartvielas.
Tas galvenokart izmanto metodes izpildijjuma periodiskam
parbaudém un dazadu metozu salidzinasanai.

Standartvielas, kuru virsmas spraigums aptver plaSu diapazonu, ir
uzskaititas izmantotas literatiiras saraksta (1) (3).

METOZU PRINCIPS

Ar $§Tm metodem nosaka maksimalo speku, kas vertikali japieliek
cilpai vai gredzenam, kurs ir saskarg ar parbaudama skidruma virsmu
mertrauka, lai to atrautu no §Is virsmas, vai speku, kas japieliek
platnei, kuras mala pieskaras Skidruma virsmai, lai pievilktu izvei-
dojusos virsmas slani.

Vielas, kuras ir $kistosas tideni koncentracija vismaz lidz 1 mg/l,
test€ Gdens Skiduma viena koncentracija.

KVALITATES KRITERIJI

Sim metodém ir augstika precizitate par vides novértéjumam vaja-
dzigo.



2008R0440 — LV — 24.08.2014 — 005.001 — 53

1.6.

1.6.1.

1.6.2.

1.6.3.

1.6.4.

1.6.4.1.

1.6.4.1.1.

1.6.4.1.2.

METOZU APRAKSTI

Vielu iz8kidina destiléta ideni. Skiduma koncentracijai jabat 90 %
no vielas piesatinata Skiduma koncentracijas; ja §T koncentracija ir
lielaka par 1 g/l, noteikSanu veic $kidumam ar koncentraciju 1 g/l.
Virsmas spraigums nav janosaka vielam, kuru $kidiba ir mazaka par
1 mg/l.

Platnes metode

Skatit ISO 304 un NF T 73-060 (Virsmaktivas vielas — virsmas
spraiguma noteikSana, izmantojot Skidrumu plévites).

Cilpas metode

Skatit ISO 304 un NF T 73-060 (Virsmaktivas vielas — virsmas
spraiguma noteikSana, izmantojot Skidrumu plévites).

Gredzena metode

Skatit ISO 304 un NF T 73-060 (Virsmaktivas vielas — virsmas
spraiguma noteikSana, izmantojot Skidrumu plévites).

ESAO gredzena metode

Aprikojums

So mérjjumu veikSanai der pardoSana eso$ie tenzometri. Sis ierices
sastav no $adiem mezgliem:

— grozama parauga plate,

— dinamometrs,

— mg&rierice (gredzens),

— meértrauks.

Grozama parauga plate

Grozamo plati izmanto ka paliktni termostatg§jamam mertraukam,
kura iepilda parbaudamo s$kidrumu. Tas ir piestiprinats pie stativa
kopa ar dinamometru.

Dinamometrs

Dinamometrs (skatit attélu) atrodas virs parauga plates. Speka méri-
jumu klida nedrikst bt lielaka par = 10° N, kas atbilst masas
mérfjjumu kltdai = 0,1 mg. Pardosana eso$o tenzometru mérijjumu
skala lielakoties kalibréta mN/m meérvienibas, kas lauj nolasit
virsmas spraiguma radijumus tie$i mN/m ar 0,1 mN/m precizitati.
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1.6.4.1.3. Mg¢erierice (gredzens)

Gredzenu parasti izgatavo no platina-indija sakaus€juma 0,4 mm
stieples, un ta vidgjais apkartmérs ir 60 mm. Stieple parasti ir pacelta
horizontala virziena no metala tapas un stieples turétaja, lai izveidotu
savienojumu ar dinamometru (skatit att€lu).

Atteéls
Meérierice

(Visi izmeri noraditi milimetros)

1 .
|
|
l

Tapa \

Turétajs i
4 —_— Y
l S
| !
’—_f————-‘

wy
o~
l

o ~ 0,4

>—

l
|
|
1
I

\ Gredzens

-~ 19,8

1.64.14. Meértrauks

Mértraukam, kura ir parbaudamais $kidums, jabut izgatavotam no
stikla, un tam jabat termostat§jamam. Mérjjumu laika ta konstruk-
cijai janodro$ina nemainiga temperatira parbaudama $kiduma
skidraja faz€ un gazes faz€ (virs tas) un janoveér$ parauga iztvaiko-
$ana. Sim noliikam der stikla cilindri ar iek$&jo diametru ne mazaku
par 45 mm.
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1.6.4.2.

1.6.4.2.1.

1.6.4.2.2.

lekartas sagatavoSana

TiriSana

Ripigi jagada par stikla trauku tiribu. Vajadzibas gadijuma tos
mazga ar bihromata $kidumu un péc tam ar sirupveidigu fosforskabi
(83-98 masas % H;PO,), tad riipigi skalo Tdensvada TdenT un
visbeidzot skalo ar bidestilatu, kamér ieglist neitralu reakciju, un
tad traukus 7avé vai skalo ar parbaudamo Skidrumu.

Gredzenu vispirms rupigi skalo @ident, lai atbrivotos no udent $kis-
to$am vielam, tad uz Tsu bridi to iegremdé bihromata skiduma, skalo
bidestilata, kam@r ieglst neitralu reakciju, un visbeidzot Tslaicigi
karsg virs degosa metanola liesmas.

Piezime

No tadiem piemaisfjumiem, kas neSkist un nesadalas bihromata
skiduma vai fosforskabe, pieméram, no silikoniem, atbrivojas,
izmantojot piemérotu organisku $kidinataju.

Iekartas kalibrésana

Iekartu sagatavojot mériSanai, parbauda nulles punktu un to noregulé
ta, lai instrumenta radijumi lautu ieglt ticamus virsmas spraiguma
mérfjumu rezultatus mN/m.

Uzstadisana

Iekartu novieto horizontali uz tenzometra pamatnes, piemeram,
izmantojot Iimenradi un regulgjot Iimenotajskriives pamatné.

Nulles punkta iestatisana

Péc gredzena uzstadiSanas un pirms ta iegremdéSanas Skidruma
tenzometram iestata nulles punktu un parliecinas, ka gredzena plakne
ir paralgla $kidruma virsmai. Sim nolikam Skidruma virsmu var
izmantot ka spoguli.

Kalibrésana
Iekartas kalibrésanu var veikt divejadi:

a) ar atsvariem: izmantojot uz gredzena novietotus atsvaru jatnie-
cinus ar masu no 0,1 g lidz 1,0 g. KalibréSanas koeficientu @,
ar kuru jareizina visi instrumenta radijumi, aprékina péc vienado-
juma (1):

O, =— M
kur:

_mg
o, = 2 (mN/m)

m = svaru jatniecina masa (g),

g = brivas kriSanas paatrinajums (981 cm s jiras limeni),

b = gredzena vid&jais apkartmérs (cm),

o6, = tenzometra radijjums péc jatniecipa novietoSanas uz

gredzena (mN/m);
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1.6.4.3.

1.6.5.

1.6.6.

b) ar ddeni: izmantojot tiru @deni, kura virsmas spraigums,
pieméram, 23 °C temperatira, ir 72,3 mN/m. ST proceddra ir
vienkar§aka un atraka neka kalibréSana ar atsvariem, tomér
vienm@r pastav iesp&ja, ka Tdens virsmas spraigums mainijies
neliela virsmaktivo vielu izraisita piesarnojuma del.

KalibréSanas koeficientu @, ar kuru jareizina visi instrumenta
radfjumi, aprékina p&c vienadojuma (2):

o,
Dy = @
g
kur:
o6, = udens virsmas spraiguma vértiba p&c literatiras avotu
datiem (mN/m),
o, = Udens virsmas spraiguma izmérita vertiba (mN/m), taja

pasa temperatiira.

Paraugu sagatavosSana

Analizg&jamas vielas izSkidina fidenT vajadzigaja koncentracija, turklat
$kiduma nedrikst bat neizskidusSas vielas dalinas.

Skidumi jauzglaba nemainiga (+ 0,5 °C) temperatiira. Ta ka $kiduma
virsmas spraigums mértrauka mainas laika gaita, javeic vairaki meri-
jumi dazada laika un grafiski jaatt€lo likne, kas raksturo virsmas
spraiguma izmainas laika rituma. Ja izmainas vairs nenotiek, tad ir
sasniegts lidzsvara stavoklis.

Putekli vai gazveida vielu piemaisijumi ietekm& mérjjumu rezultatus.
Tapéc mérijumi javeic zem aizsargkupola.

TesteSanas apstakli

Merfjumus veic aptuveni 20 °C temperatira, tas svarstibas nedrikst
parsniegt + 0,5 °C.

Testésana

Skidumu, kura virsmas spraigums janosaka, parnes ripigi izmazgata
meértrauka, raugoties, lai tas neputotos, un péc tam mértrauku novieto
uz méraparata galdina. Galdinu ar meértrauku pacel, lidz gredzens
iegrimst zem $kidruma, kura virsmas spraigums janosaka. Tad plates
virsu pakapeniski un vienmeérigi nolaiz (ar atrumu ap 0,5 cm/min),
méginot atraut gredzenu no Skiduma virsmas, lidz sasniegts maksi-
malais spéks. Skidruma slani, kas saskaras ar gredzenu, nedrikst
atraut no gredzena. Pabeidzot m&rfjumu, gredzenu atkal iegremdé
Skidruma un atkarto mérjjumus, kamér ieglist nemainigu virsmas
spraiguma lielumu. Katram mérjjumam jaatzimé kop§ S$kiduma
parneSanas mértrauka pagajusais laiks. Rezultatus nolasa bridi, kad
pielietots maksimalais speks, méginot atraut gredzenu no $kidruma
virsmas.
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DATI

Virsmas spraiguma aprékinasanai aparata nolasijuma vértibu (mN/m)
vispirms reizina ar kalibréSanas koeficientu ¢, vai ¢, (atkariba no
izmantotas kalibréSanas procediras). Sadi ieglist tikai aptuvenu
lielumu, kas ir jakorigg.

Harkinss [Harkins] un Dzordans [Jordan] (4), veicot m@rTjumus ar
gredzena metodi, empiriski noteica virsmas spraiguma korekcijas
koeficientus, kas atkarigi no gredzena izmé&riem, $kidruma blivuma
un ta virsmas spraiguma.

Ta ka katram mérjjumam noteikt korekcijas koeficientu péc Harkinsa
un DZordana tabulam ir sarezgiti, idens $kidumu virsmas spraiguma
aprékinasanai var izmantot vienkarSotu korigéto virsmas spraiguma
vertibu nolasiSanas proceduru tiesi no tabulam. (Radijumiem, kas
nav atrodami tabula, korigéto vertibu ieglist interpolgjot.)

Tabula

Virsmas spraiguma meérijumu korekcija

Tikai Gidens $kidumiem, p = 1 g/em?
r = 9,55 mm (gredzena radiusa vidgja vertiba),
r = 0,185 mm (gredzena stieples radiuss).

Korig#ta vértiba (mN/m)
Eksperimentali noteikid vertiba (mN/m) | cona ar atsvariem (skafit | Kalibrésana ar Gdeni (skafit 1.6.4.2.2,
1.6.42.2. a)) b))
20 16,9 18,1
22 18,7 20,1
24 20,6 22,1
26 2.4 241
28 243 26,1
30 26,2 28.1
32 28,1 30,1
34 29,9 32,1
36 31,8 34,1
38 33,7 36,1
40 35.6 38,2
42 37,6 40,3
44 39,5 23
46 41,4 44.4
48 434 46,5
50 453 48,6
52 473 50,7
54 493 52.8
56 51,2 54,9
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3.1

Koriggta vertiba (mN/m)
Eksperimentali noteiktd verfiba (mN/m) | 0 ecana ar atsvariem (skafit | Kalibrsana ar adeni (skafit 1.64.2.2,
1.642.2. a)) b))
58 53,2 57,0
60 552 59,1
62 57,2 61,3
64 59,2 634
66 61,2 65,5
68 632 67,7
70 652 69,9
72 67,2 72,0
74 69.2 _
76 712 —
78 732 —

S tabula sastadita pgc Harkinsa un DZordana korekcijas metodes. Ta
ir lidziga standarta DIN 53914 dotajai tabulai @idenim un tdens
§kidumiem (blivums p = 1 g/cm?) un gataviem nopérkamiem gredze-
niem ar gredzena radiusa vidgjo veértibu R = 9,55 mm un gredzena
stieples radiusu r = 0,185 mm. Saja tabuld ir ieklauti korigétas
virsmas spraiguma vértibas mérjjumi, ko veic p&c kalibrésanas ar
atsvariem vai péc kalibréSanas ar tideni.

Pastav arT iesp&ja aprékinat virsmas spraigumu bez ieprieksgjas kali-
brésanas péc $adas formulas:

_f xF
T 4nR
kur:
F = speks, kas iedarbojas uz Skidruma virsmas slani ta atrauSanas

bridi (dinamometra radijums),

R = gredzena radiuss,

f = korekcijas koeficients (1).

PARSKATS

TESTESANAS PARSKATS

TesteSanas parskata, ja iesp&jams, janorada $ada informacija:

— lietota metode,

— izmantotais Gdens vai $kidums,

— precizs vielas apraksts (identifikacija un piemaisijumi),

— mérfjumu rezultati: virsmas spraigums (nolasijums), noradot gan
atseviSkos nolasfjumus, gan to vidgjo aritmétisko vértibu, ka art
vidgja aritmétiska korigéto vértibu (nemot véra iekartas koefi-
cientu un korekcijas tabulu),
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3.2.

— $kiduma koncentracija,
— temperatiira noteik$anas laika,

— izmantota $kiduma vecums; jo Ipasi no skiduma pagatavosSanas
lidz mérfjumu veikSanai pagajusais laiks,
— virsmas spraiguma izmaipas laika p&c Skiduma parneSanas

mértrauka,

— visa informacija un piezimes, kas vajadzigas uzdoto rezultatu
interpretéSanai, jo Ipasi dati par piemaisijumiem un vielas agre-
gatstavokli.

REZULTATU INTERPRETESANA

Nemot veéra, ka destiléta fidens virsmas spraigums 20 °C temperatiira
ir 72,75 mN/m, vielas, kuru virsmas spraigums, kas noteikts p&c $is
metodes, ir mazaks par 60 mN/m, ir uzskatamas par virsmaktivam
vielam.

IZMANTOTA LITERATURA

(1) OECD, Paris, 1981, Test Guideline 115, Decision of the
Council C(81) 30 final.

(2) R. Weissberger ed.: Technique of Organic Chemistry, Physical
Methods of Organic Chemistry, 3rd ed., Interscience Publ., New
York, 1959, Vol. I, Part I, Chapter XIV.

(3) Pure Appl. Chem., 1976, Vol. 48, p. 511.

(4) Harkins, W.D., Jordan, H.F., J. Amer. Chem. Soc., 1930, Vol.
52, p. 1751.
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A.6. SKIDIBA UDENI
IEVADS

S1 testedanas metode ir lidzveérfiga Ekonomiskas sadarbibas un attistibas
organizacijas (ESAO) Testesanas noradijumiem 105 (7G) (1995. gads). Si
testéSanas metode ir sakotngo 1981. gada pienemto 7G 105 parskatita
versija. Nav butiskas atSkirtbas starp pasSreiz€jo versiju un 1981. gada
versiju. Galvenokart ir mainita forma. ParskatiSanas pamata bija ES teste-
$anas metode “Skidiba Gdent” (').

SAKOTNEIJIE APSVERUMI

Vielas $kidibu fideni var bitiski ietekm@t piemaisfjumi. Ar So testeSanas
metodi nosaka praktiski tiru, Gdeni stabilu un negaistoSu vielu $kidibu
tdeni. Pirms noteic $kidibu Gdeni, ir lietderigi ieglit provizorisku informaciju
par test§jamo vielu, pieméram, par struktirformulu, tvaika spiedienu,
disociacijas konstanti un hidrolizi atkariba no pH limepa.

Sis testéSanas metozu apraksts aptver divas metodes, proti, kolonnas elug-
Sanas metodi un kolbas metodi, kas attiecas uz skidibu, kura ir attiecigi
mazaka un lielaka par 102 g/l. Ir aprakstits arf vienkarSots provizorisks
tests. Taja var aptuveni noteikt, kadam jabut galigaja testa izmantota parauga
apjomam un cik daudz laika vajag, lai sasniegtu piesatindjumu.

DEFINICIJAS UN MERVIENIBAS

Vielas skidiba tideni ir vielas piesatinagjuma masas koncentracija tideni attie-
cigaja temperatiira.

Skidibu GidenT izsaka ar iz$kidusas vielas masu uz vienu $kiduma tilpuma
vientbu. SI mérvieniba ir kg/m3, bet var izmantot arT g/I.

KIMISKAS STANDARTVIELAS

P&tot test€jamo vielu, nav vajadzibas izmantot kimiskas standartvielas.

METOZU APRAKSTS
TesteSanas apstakli

Testu velams veikt 20 + 0,5 °C temperatiira. Izraudzita temperatiira pasta-
VIgi jauztur visas attiecigajas iekartas dalas.

Provizoriskais tests

Aptuveni 0,1 gramam parauga (cietas test§jamas vielas ir jasaberz pulveri)
10 ml mércilindra ar stikla aizbazni pakapeniski pieaugosa daudzuma
pievieno @ideni istabas temperattira. Péc katras kada tidens daudzuma pievie-
noSanas maisijumu 10 mindtes krata un vizuali parbauda, vai taja vél ir
neizSkiduSas parauga dalinas. Ja péc 10 ml Gdens pievienoSanas viss paraugs
vai ta dalas nav izskidusas, noteikSanu atkarto 100 ml mércilindra. Aptuvena
skidiba ir noradita 1. tabula zem pievienota @idens daudzuma, kura notiek
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10.

11.

12.

parauga pilniga izSkiSana. Test€§jamam vielam ar zemu $kidibu pilnigai
iz8kTSanai var biit vajadzigs ilgs laiks un biitu jalauj $kist vismaz 24 stundas.
Ja péc 24 stundam viela joprojam nav izskidusi, bitu jalauj skist ilgaku
laiku (Iidz 96 stundam) vai jaturpina atSkaidiSana, lai noskaidrotu, vai
$kidibas noteikSanu vélams veikt péc kolonnas eluéSanas metodes vai kolbas
metodes.

1. tabula
ml adens uz 0,1 g skidi- 0,1 0,5 1 2 10 100 > 100
namas vielas izSkiSanai
Aptuvena §kidiba g/l > 1000 1 000 200 Iidz | 100 lidz 50 lidz | 10 Iidz 1 <1
lidz 200 100 50 10

Kolonnas eluésanas metode
Metodes princips

Sis metodes pamata ir testgjamas vielas elugiana ar fdeni no mikrokolonnas,
kura ir inerts nesgjs, kas ieprieks ir bagatigi parklats ar test§jamo vielu (2).
Skidibu @ideni izsaka ka eluata masas koncentraciju bridi, kad §1 koncentra-
cija ka laika funkcija ir sasniegusi plato.

lekarta

Iekarta sastav no mikrokolonnas (1. attéls), ko uztur nemainiga temperatiira.
Ta ir savienota vai nu ar recirkulacijas stkni (2. att€ls), vai ar spiediena
izlidzinasanas trauku (3. att€ls). Mikrokolonna ir inerts nesgjs, ko vieta notur
neliels stikla vates tampons, kur§ vienlaikus aiztur neizskidusas dalinas. Par
nes€ju var izmantot, pieméram, stikla lodites, irdeno diatomitu vai citus
inertus materialus.

Turpmak 1. attela paraditd mikrokolonna ir piemeérota recirkulacijas siikna
uzstadiSanai. Tai ir brivais tilpums, kura ietilpst pieci slana tilpumi (no
kuriem testa sakuma atbrivojas) un piecu paraugu tilpums (ko testa laika
atvelk analizes veikSanai). Pastav arT iesp€ja izmerus samazinat, ja testa laika
sist€mai var pievienot Gideni, ar ko aizvieto sakotngjos piecus slana tilpumus,
kuri tikusi izvaditi kopa ar piemaisfjumiem. Ar inerta materiala cauruliti
kolonna ir pievienota recirkulacijas siknim, ar kuru var piegadat aptuveni
25 ml/h. Par recirkulacijas sukni var izmantot, piem&ram, peristaltisko siikni
vai membranas siikni. Jaizvairas no piesarnoSanas ar cauruliSu materialu
un/vai attiecigas adsorbcijas.

Turpmak 3. attéla ir paradita shematiska sist€ma, kura izmantots spiediena
izlidzinasanas trauks. Saja sistéma mikrokolonna ir aprikota ar vienvirziena
kranu. Spiediena izlidzinaSanas trauks ir pievienots ar pieslipéta stikla savie-
nojumu un inerta materiala cauruliti. Spiediena izlidzinaSanas trauka ietei-
cams izmantot plismas atrumu aptuveni 25 ml/h.
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1. attéls

Izméri milimetros

A.

B.

N~

Tm o 0w »

Vieta slipéta stikla savienojumam
Brivais tilpums

Ieksgjais diametrs — 5

Argjais diametrs — 19

Stikla vates tampons

Krans

2. attéls

Gaisa caurule

Plismas méritajs

Mikrokolonna

Termostat€jams cirkulacijas stiknis
Recirkulacijas stiknis

Divkanalu ventilis paraugu nemsanai
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14.

15.

3. attéls

o

A. Spiediena izlidzinaSanas trauks (pieméram, 2,5 litru Kkimisko vielu
kolba)

B. Kolonna

C. Frakciju ievacgjs

D. Termostats

E. Teflona caurule

F. Slipéta stikla savienojums

G. Udenslinija (starp termostatu un kolonnu, iek$gjais diametrs ir aptuveni
8 mm)

Apalkolba (50 ml) ievieto aptuveni 600 mg nesgjmateriala. Vajadzigo teste-
jamas vielas daudzumu izskidina analitiski tira gaistosa $kidinataja, un attie-
cigu §a $kiduma daudzumu pievieno nesgjam. Skidinataju pilniba iztvaicg,
piem@ram, izmantojot rotacijas ietvaicetaju, tapéc ka pretgja gadijuma elue-
Sanas laika netiek panakta nesgja piesatinasanas ar tideni, jo notiek sadali-
Sanas uz virsmas. Sagatavoto nesg€jmaterialu divas stundas mérc€ aptuveni 5
ml Gdens un suspensiju iepilda mikrokolonna. Var ar sausu sagatavotu
nesgjmaterialu iebeért mikrokolonna, kura iepildits Gidens, un divas stundas
nostadinat.

Nesgjmateriala uzpildiSana var radit problémas, tadg] iegiitie rezultati var bt
kludaini, pieméram, ja test§jama viela ellveidigi nogulsn&jas. Sadas
problémas jaizskata, un rezultati jaatspogulo zinojuma.

Procediira ar recirkuldcijas sitkni

Caur kolonnu sak laist plismu. Tas ieteicamais atrums ir apméram 25 ml/h,
kas atbilst aprakstitas kolonnas 10 slapa tilpumiem stunda. Vismaz no
pieciem pirmajiem slana tilpumiem atbrivojas, lai atdalitu Gdeni SkistoSos
piemaisijumus. Tad iedarbina sikni, lidz iestajas lidzsvars, par ko liecina
pieci secigi paraugi, kuru koncentracijas nejausas atskiribas neparsniedz
+ 30 %. Sos paraugus nem ar tadu laika intervalu, kurd izplistosais
daudzums atbilst vismaz 10 kolonnas slana tilpumiem. Atkariba no izman-
totas analitiskas metodes var but vélams izveidot koncentracijas/laika likni,
péc kuras var€tu parliecinaties, ka ir sasniegts lidzsvars.
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16.

17.

18.

20.

21.

22.

23.

Procediira ar spiediena izlidzinasanas trauku

Péc secigu eluata frakciju ievakSanas tas analiz€, izmantojot izraudzito
metodi. Skidibas noteikSanai izmanto eluata vidgjas frakcijas, kuras vielas
koncentracija vismaz piecas secigas frakcijas nemainigi ir + 30 %.

Ieteicamais eluents ir bidestiléts idens. Var izmantot ari dejoniz&tu tdeni ar
pretestibu vairak neka 10 megaomi uz centimetru un kopgjo organiska
oglekla saturu zem 0,01 %.

Abas procediiras otro s€riju veic ar plismas atrumu, kas ir uz pusi mazaks
par pirmas s@rijas pliismas atrumu. Ja p&c abam s@rijam iegltie rezultati
sakrTt, uzskata, ka noteikSanas rezultati ir apmierinosi. Ja ar mazaku plismas
atrumu noteikta $kidiba ir lielaka, tad plismas atrums divkart jasamazina tik
ilgi, kam@r péc divam secigam sérijam iegitie §kidibas rezultati sakrit.

Abos gadijumos japarbauda, vai frakcijas nesatur koloidus, par ko liecina
Tindala efekts. Sadu daligu klatbtitne padara rezultatus neizmantojamus, un
noteikSana jaatkarto pec kolonnas filtracijas sp€jas uzlaboSanas.

Janosaka katra parauga pH limenis, v€lams, izmantojot specialas indikator-
stremeles.

Kolbas metode
Metodes princips

Test&jamo vielu (cietvielas ir jasaberz pulveri) iz§kidina Gideni temperatiira,
kas nedaudz parsniedz temperatiiru, kuru izmanto noteikSanai. Kad ir
panakta piesatinaSanas, maisfjumu atdzesé un glaba tada temperatiira, kada
tiks veikta noteikSana. Vai ari, ja pienaciga paraugu nemsanas programma
liecina, ka ir sasniegts piesatingjuma Iidzsvars, mérfjumu (noteikSanas
temperatiira) var veikt nekavgjoties. P&c tam ar piemérotu analitisko metodi
(3) nosaka testgjamas vielas masas koncentraciju tdens Skiduma, kas
nedrikst saturét neiz$kidusas dalinas.

lekarta

Ir vajadzigi $adi materiali:

— parastie laboratorijas trauki un meéraparati,

— fierice, kas piemérota Skidumu kustinasanai nemainiga regulgjama tempe-
ratura,

— centrifiiga (vélams, termostat€jama), ja vajadziga emulsijam, un

— analitiskais aprikojums.

Procediira

Vispirms provizoriska testa nosaka, kads test€jamas vielas daudzums nepie-
cieSams vajadziga tdens tilpuma piesatinasanai. Katra no trijiem stikla trau-
kiem ar stikla aizbazni (pieméram, centrifigas mégenés vai kolbas) iesver
apmé&ram piecreiz lielaku min&to vielas daudzumu. Katra trauka pievieno tik
tdens, cik vajadzigs atkariba no analitiskas metodes un $kidibas diapazona.
Péc tam traukus cie$i noslédz un saturu kustina 30 °C temperatara. Jaiz-
manto kratitdjs vai maisitajs, kas var darboties nemainigad temperatiira,
piem@ram, jamaisa ar magnétisko maisitdju termostat§jama adens vanna.
Péc vienas dienas vienu no traukiem 24 stundas testéSanas temperatiira
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24.

25.

26.

27.

28.

29.

nostadina, to periodiski sakratot. P&c tam trauka saturu centrifugg testéSanas
temperatlira un ar piemérotu analitisko metodi nosaka test€jamas vielas
koncentraciju dzidraja Gdens fazg. P&c attiecigas divu un triju dienu nosta-
dinasanas 30 °C temperatlira tapat rikojas ar pargjam divam kolbam. Ja
vismaz divos p&dgjos traukos noteiktas koncentracijas neatSkiras vairak ka
par 15 %, uzskata, ka tests ir izdevies. Ja ar pirmo, otro un treSo trauku
ieglito rezultatu vértibai ir tendence paaugstinaties, tests pilniba jaatkarto,
izmantojot ilgaku nostadinasanas laiku.

Testu var veikt arT bez iepriekS&jas inkub&Sanas 30 °C temperatiira. Lai
noteiktu, cik atri iestajas piesatinajuma lidzsvars, paraugus nem lidz bridim,
kamer maisiSanas ilgums vairs neietekmé noteikto koncentraciju.

Janosaka katra parauga pH Iimenis, vélams, izmantojot Tpasas indikatorstre-
meles.

Analitiska noteik§ana

Ir ieteicams izmantot metodi, kas piemérota konkrétai vielai, jo pat neliels
daudzums $kistoSu piemaisijumu S$kidibas mérfjumu rezultatos var radit
nopietnas klidas. Sadu metozu pieméri ir gazhromatografija vai $kidrum-
hromatografija, titré$ana, fotometrija un voltametrija.

DATI UN ZINOJUMU SAGATAVOSANA
Dati
Kolonnas eluésanas metode

Katra sérija jaaprékina vidgja vertiba un standartnovirze, izmantojot vismaz
piecus secigus piesatinajuma plato fazé nemtus paraugus. Vid&jas vertibas,
kas iegiitas divos testos ar dazadam plasmam, nedrikst atSkirties vairak ka
par 30 %.

Kolbas metode

Aprekina vid&jo vertibu no visu triju kolbu atseviskajiem rezultatiem, kas
nedrikst atskirties vairak ka par 15 %.

TesteSanas parskats
Kolonnas eluesanas metode

Testésanas parskata jaieklauj $ada informacija:

— provizoriska testa rezultati,

— kimiska identitate un piemaisijumi (ieprieksgja attiriSana, ja tiek veikta),
— katram paraugam noteiktas koncentracijas, pliismas atrumi un pH,

— vidgjas vertibas un standartnovirzes, kas katra s€rija noteiktas vismaz
pieciem paraugiem, kuri nemti piesatinajuma plato fazg,

— vismaz divu secigu sériju vidgja vértiba,

— TUdens temperatiira piesatinasanas procesa laika,
— izmantota analizes metode,

— nes€jmaterials,

— nesgjmateriala uzpildiSana,

— izmantotais $kidinatajs,

— liecibas par vielas kimisko nestabilitati testa laika,

— visa informacija, kas vajadziga rezultatu interpret€Sanai, it seviski par
piemaisijumiem un test§jamas vielas agregatstavokli.
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Kolbas metode

30. Testesanas parskata jaieklauj $ada informacija:

provizoriska testa rezultati,

kimiska identitate un piemaisijumi (ieprick$gja attiriSana, ja tiek veikta),

atseviSko analitisko noteikSanu rezultati un vidgjas vertibas gadijumos,
kad vienai kolbai noteikta vairak neka viena vértiba,

katra parauga pH,

no vairakam kolbam iegito sakritoso rezultatu vidgja vertiba,
testeSanas temperatiira,

analitiska metode,

liecibas par vielas kimisko nestabilitati testa laika,

visa informacija, kas vajadziga rezultatu interpreteSanai, it seviski par
piemaisTjumiem un test8jamas vielas agregatstavokli.

LITERATURA

(1) Komisijas 1992. gada 31. julija Direktiva 92/69/EEK, ar ko septinpadsmito
reizi tehnikas attistibai pielago Padomes Direktivu 67/548/EEK par norma-
fivo un administrafivo aktu tuvinasanu attieciba uz bistamu vielu klasifika-
ciju, iepakosanu un markesanu (OV L 383, 29.12.1992., 54. Ipp.).

(2) NF T 20-045 (AFNOR) (September 1985). Chemical products for industrial
use — Determination of water solubility of solids and liquids with low solu-
bility — Column elution method.
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NF T 20-046 (AFNOR) (September 1985). Chemical products for industrial

— Determination of water solubility of solids and liquids with high

solubility — Flask method.
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1.1.

1.2.

A.8. SADALISANAS KOEFICIENTS

METODE

Aprakstitas “kolbu kratiSanas” metodes pamata ir ESAO Testesanas
noradfjumi (1).

IEVADS

Pirms noteikt sadaliSanas koeficientu, ir lietderigi iegit sakotn&ju
informaciju par vielas struktru, disociacijas konstanti, S$kidibu
tdeni, hidrolizi, $kidibu n-oktanola un virsmas spraigumu.

To nosaka tikai joniz&amu vielu nejonizétajam formam (brivam
skabém vai bazém), kas rodas, izmantojot piem&rotu bufer§kidumu
ar pH, kas ir vismaz vienu pH vienibu zem (brivam skab&m) vai
vienu pH vienibu virs (brivam bazém) tas pK.

Saja noteikianas metod@ ietilpst divas atseviskas procediiras: “kolbu
kratiSanas” metode un augstas izskirtspgjas Skidruma hromatografija
(HPLC). Pirmo izmanto gadijumos, kad log P, vértiba (skatit defi-
nicijas turpmak) ir no —2 Iidz 4, bet otro — ja ta ir no 0 Iidz 6. Pirms
veikt eksperimentalu noteikSanu p&c kadas no mingtajam metodem,
vispirms javeic sadaliSanas koeficienta orientgjosi aprékini.

“Kolbu krati§anas” metode izmantojama tikai praktiski tiram vielam,
kuras $kist GidenT un n-oktanola. Ta nav izmantojama virsmaktivam
vielam (kuram norada aprékinato vertibu vai novert€§jumu péc
Skidibas atseviski n-oktanola un tdeni).

Augstas iz8kirtsp&jas Skidrumu hromatografijas metode nav izmanto-
jama stipram skabém un bazém, metalu kompleksajiem savienoju-
miem, virsmaktivajam vielam un vielam, kuras reagg ar eluentu. STm
vielam uzdod sadalisanas koeficenta aprékinato vértibu vai péc
Skidibas atseviski n-oktanola un fideni novértéto veértibu.

Augstas iz8kirtsp&jas Skidrumu hromatografijas metode ir mazak
jutiga pret nosakamas vielas piemaisfjumiem neka “kolbu kratiSanas”
metode. Tomér dazos gadijumos piemaisijumi apgriitina rezultatu
interpretaciju, jo ne vienmér ir iesp&jama visu signalu identificé$ana.
Maisijumiem, kuri dod neidentific€tu signalu, janorada log P augs-
€jas un apaksgjas robezas.

DEFINICIJAS UN MERVIENIBAS

SadaliSanas koeficientu (P) definé ka izSkidusas vielas Iidzsvara
koncentraciju attiecibu (q), iestajoties lidzsvaram divfazu sistéma,
ko veido divi $kidinataji, kam ir savstarp&ji ierobezota $kidiba. n-
oktanols/Gdens sistéma:

P _ ¢, —oktanols

ow
Ciidens

Tatad sadaliSanas koeficients (P) ir divu koncentraciju attieciba, kas
parasti izteikta decimallogaritma veida (log P).
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1.3.

1.4.

1.4.1.

1.4.2.

STANDARTVIELAS

“Kolbu kratisanas” metode

Parbaudot jaunu vielu, ne visos gadijumos jaizmanto standartvielas.
Tas galvenokart izmanto metodes izpildijuma periodiskam
parbaudém un péc dazadam metodém ieglito rezultatu salidzinasanai.

Augstas izskirtspéjas Skidruma hromatogrdafijas metode

Lai saistitu savienojuma hromatografijas datus ar ta P vertibu, péc
vismaz 6 punktiem jaizveido kalibréSanas grafiks par log P vértibu
atkariba no hromatografijas datiem. Piemé&rotas standartvielas
izraugas pats metodes lietotajs. Visos iesp&jamajos gadijumos vismaz
vienas standartvielas P, ir jablt zemakai par $a raditaja vertibu
nosakamajai vielai, bet otras — par to augstakai. Ja log P ir mazaks
par 4, kalibré$anai izmanto p&c “kolbu kratiSanas” metodes iegitos
datus. Ja log P ir lielaks par 4, kalibré$anai var izmantot apstiprinatus
literatiiras datus, ja tie atbilst aprékinatajam veértibam. Precizitates
paaugstinaSanai ir ieteicams izmantot standartvielas, kuru struktiira
ir lidziga nosakamas vielas struktirai.

Par daudzam kimisko vielu grupam ir publicéti (2) (3) plasi log P,
saraksti. Ja nav datu par sadaliSanas koeficientu vertibam savienoju-
miem ar lidzigu struktiiru, var izmantot visparigaku kalibréSanu péc
citam standartvielam.

Ieteicamo standartvielu saraksts un to P, v@rtibas dotas 2. papildi-
najuma.

METODES PRINCIPS

“Kolbu krati§anas” metode

Lai noteiktu sadaliSanas koeficientu, ir jaiestajas lidzsvaram starp
visiem mijiedarbiba esoSiem sisttmas komponentiem un janosaka
abas faz8s izSkiduSo vielu koncentracija. Attiecigas literatiiras
norades liecina par to, ka So problému var atrisinat ar dazadiem
tehniskiem panémieniem, proti, atdalot abas fazes p&c to riipigas
sajauksanas, lai noteiktu analiz&jamas vielas koncentraciju, iestajoties
lidzsvaram.

Augstas izSkirtspéjas Skidruma hromatografijas metode

Augstas iz8kirtsp&jas Skidruma hromatografijai izmanto kolonnas ar
gatavas nopérkamas cietas fazes pildijumu, kas satur garas ogluden-
razu virknes (pieméram, Cg, C;g), kas kimiski saistitas ar silicija
dioksidu. Sada kolonna ievaditas vielas taja parvietojas ar dazadu
atrumu atskirigas sadaliSanas dé| starp kustigo fazi un ogladenrazu
nekustigo fazi. Kimisko vielu maisijumi elugjas to hidrofobitates
seciba, vispirms elugjas tdeni $kistosas vielas, bet péc tam — ellas
skistosas  vielas proporcionali to sadalisanas koeficientam
oglidenrazos/tideni. Tas rada iesp&jas noteikt aiztures laika sakaribu
sada (apgriezto fazu) kolonna ar sadali$anas koeficientu n-oktanola/-
tdeni. SadaliSanas koeficientu nosaka péc ietilpibas koeficienta k,
kuru aprékina $adi:
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1.5.

kur tz = ir nosakamas vielas aiztures laiks un t, = ir vidgjais laiks,
kada skidinataja molekula iziet cauri kolonnai (tuksais laiks).

Kvantitativa noteikSana nav vajadziga, un ir janosaka tikai elugSanas
laiki.

KVALITATES KRITERIJI
Atkartojamiba

“Kolbu kratisanas” metode

Lai nodrosinatu precizu sadalifanas koeficienta noteikSanu, javeic
divi mérfjumi tris dazados rezimos, turklat var mainit parbaudamas
vielas daudzumu un $kidinataju tilpumu attiecibu. Eksperimentali
noteikta sadaliSanas koeficienta decimallogaritmu atkiribas nedrikst
parsniegt + 0,3 log vienibas.

Augstas izskirtspéjas Skidruma hromatogrdafijas metode

Lai paaugstinatu mérjjumu rezultatu ticamibu, noteikSana javeic
divos atkartojumos. P&c atseviSskiem merfjumiem noteikto log P
vertibu atskiribas nedrikst parsniegt + 0,1 log vienibas.

Jutiba

“Kolbu kratisanas” metode

Metodes mérfjumu diapazons ir atkarigs no analitiskas metodes
noteikSanas robezas. Tai jadod iesp&as noteikt log P, vertibas
robezas no -2 Iidz 4 (atseviskos gadijumos So intervalu var papla-
Sinat 11dz log P, vertibam Iidz pat 5), ja iz8kidusas vielas koncen-
tracija kada no fazém neparsniedz 0,01 mol/l.

Augstas izskirtspéjas Skidruma hromatografijas metode

Péc augstas izSkirtsp&jas Skidruma hromatografijas metodes var
noteikt sadaliSanas koeficientu log P, vértibas intervala no 0 lidz 6.

Parasti vielas sadaliSanas koeficientu var noteikt ar precizitati + 1 log
vieniba salidzinajuma ar “kolbu kratiSanas” metodi. Korelacijas nora-
ditas literattiras avotos (4) (5) (6) (7) (8). Parasti augstaku precizitati
panak, ja korelacijas grafikiem izmanto lidzigas struktiiras savieno-
jumus (9).
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1.6.

1.6.1.

1.6.2.

1.6.2.1.

1.6.2.1.1.

Specifiskums

“Kolbu kratisanas” metode

Nernsta sadalfjuma likums attiecas tikai uz atSkaiditiem Skidumiem,
kuru temperattira, spiediens un pH Iimenis ir nemainigi. To var drosi
piemérot tirai vielai, kas sadalfjusies starp diviem tiriem $kidinata-
jiem. Ja viena vai abas faz&s vienlaicigi atrodas vairakas izskiduSas
vielas, tas var ietekmét ieguitos rezultatus.

Skiduma eso$o molekulu disociacijas vai asociacijas d&] novéro
atkapes no Nernsta sadalfjuma likuma. Par $adam atkap&m liecina
tas, ka sadalfjuma koeficients kliist atkarigs no $kiduma koncentra-
cijas.

Ta ka vienlaikus iestajas vairaki sadalfjuma lidzsvari, §T metode bez
attiecigas korekcijas nav izmantojama joniz€amiem savienojumiem.
Saja gadfjuma var méginat Gidens vietd izmantot buferskidumus;
buferSkiduma pH vismaz par 1 pH vienibu jaatSkiras no vielas
pK,, un janem veéra $a pH ietekme uz vidi.

METODES APRAKSTS

SadaliSanas koeficienta orientéjoSa noteikSana

Sadalisanas koeficientu vélams noteikt péc aprékinu metodes (skatit
1. papildindgjumu) vai attiecigos gadijumos péc test€jamas vielas
skidibas tiros $kidinatajos (10).

“Kolbu krati§anas” metode

Sagatavosana

n-oktanols: sadaliSanas koeficienta noteikSanai izmanto Joti tiru anali-
tisko reagentu.

Udens: izmanto stikla vai kvarca destilacijas aparata iegiitu destilgtu
vai bidestilétu tideni. Piemérotos gadijumos joniz&jamu vielu sadali-
sanas koeficienta noteikSanai tidens vieta jaizmanto buferSkidumi.

Piezime

Nedrikst izmantot Gideni, kas tiesi iegits, izmantojot jonu apmainas
svekus.

Skidinataju iepriek§&ja piesatinasana

Pirms noteikt sadaliSanas koeficientu, $kidinataju sist€mas fazes tiek
savstarpgji piesatinatas, kratot noteik3anas temperatiira. Sim noliikam
iesaka mehaniskaja kratitdgja uz 24 stundam ievietot divas lielas
pudeles ar analitiski loti tiru n-oktanolu vai tideni, kam pietickama
daudzuma pievienots ari otrs $kidinatajs, un péc tam nostadina, lai
fazes sadalitos un iestdtos piesatindgjums.
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1.6.2.1.2.

1.6.2.1.3.

1.6.2.2.

1.6.2.3.

1.6.2.3.1.

1.6.2.3.2.

SagatavoS$anas noteikSanai

Divfazu sisttma péc tilpuma piepilda gandriz visu izm&ginajuma
trauku. Sadi var noverst vielas iztvaikoSanas zudumus. Izmantojamo
vielu tilpumu attiecibu un daudzumu izvélas, pamatojoties uz:

— sadaliSanas koeficienta orient€josu noveérte§jumu (skatit ieprieks),

— nosakamas vielas minimalo daudzumu, kas nepiecieSams analizes
veikSanai, un

— maksimalas koncentracijas ierobezojumiem abam fazém, kas ir
0,01 mols/I.

Javeic trfs izm&ginajumi. Pirmaja izmanto aprékinato n-oktanola un
fdens attiecibu; otraja So attiectbu samazina uz pusi; treSaja to divas
reizes palielina (piem@ram, 1:1, 1:2, 2:1).

Parbaudama viela

Pagatavo vielas standartSskidumu n-oktanola, kas piesatinats ar Gideni.
Standart$kiduma faktisko masas koncentraciju nosaka precizi, pirms
to izmanto sadali$anas koeficienta noteikianai. So ¥kidumu glaba
apstaklos, kuros tiek nodrosSinata to stabilitate.

Parbaudes apstakli

Parbaudes laika janodro$ina nemainiga (= 1 °C) temperatiira no 20
lidz 25 °C diapazona.

Meérijumu procediira

Sadalijuma lidzsvara iestaSanas

Izmanto$anai katra noteik$anas reZima sagatavo divus izméginajuma
traukus, kas satur abus $kidinatajus precizi nomérita daudzuma, ka
arT standartSkidumu vajadziga daudzuma.

n-oktanola fazes méra péc tilpuma. Abi izm&gindjuma trauki jaie-
vieto kratitaja vai tie jakrata ar roku. Izmantojot centrifiigas mégenes,
tas ieteicams atri griezt par 180° ap $k&rsasi ta, lai tajas esoSais gaiss
paceltos cauri abam fazém. Pieredze liecina, ka sadalisanas lidzsvars
iestajas pec apmeram 50 S$adiem apgriezieniem. Precizitates labad
ieteicams izdarit 100 $adus apgriezienus piecu mintsu laika.

Fazu atdalisana

Lai atdalitu fazes, maisfjums jacentrifugé. Sim nolikam izmanto
laboratorijas centrifiigu istabas temperatiira vai, ja centrifiigai nav
termostata, centrifiigas stobrini pirms analizes vismaz vienu stundu
jauzglaba noteik$anas temperatiira, lai atkal iestatos lidzsvars.
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1.6.2.4.

1.6.3.

1.6.3.1.

Analize

Lai ieglitu sadalfjuma koeficientu, ir janosaka parbaudamas vielas
koncentracija abas fazes. To var izdarit, panemot no katras mégenes
visos parbaudes rezimos alikvoto dalu no abam fazém un analiz&jot
tas pec izveletas metodes. Aprekina vielas kop&jo daudzumu abas
faz€s un salidzina to ar sakotngji ievadito vielas daudzumu.

Udens fazes paraugi janem ta, lai samazindtu iesp&jas parauga ieklit
n-oktanolam: Gidens fazes paraugu npemsanai var izmantot stikla Slirci
ar mainamu adatu. Sakuma Slircei jabut dalgji piepilditai ar gaisu.
Gaisu leni izspiez, adatu vadot caur oktanola slani. Slircé iesiic
vajadzigo idens fazes daudzumu. Slirci atri izvelk no $kiduma un
nopem adatu. Slirces saturu var izmantot par tUdens fazes paraugu.
Vielas koncentraciju abas atdalitajas fazés v€lams noteikt ar attiecl-
gajai vielai piemérotu metodi. lespgjamas analizu metodes ir:

— fotometriskas metodes,

— gazu hromatografija,

— augstas izskirtspgjas Skidruma hromatografija.

Augstas izskirtspéjas skidruma hromatografijas metode
Sagatavosana

Aprikojums

Ar stukni, kas nerada pulsacijas, aprikots Skidruma hromatografs ar
piemérotu detektSanas ierici. leteicams izmantot inZekcijas varstu ar
inzektora cilpu. Polaru grupu klatbiitne nekustigaja fazé var nopietni
pasliktinat kolonnas darbibas efektivitati. Tapéc nekustigaja fazeé
jabut iesp&ami mazam polaro grupu saturam (11). Var izmantot
gatavas nopérkamas kolonnas ar pildjjumu vai mikrodalinu
apgrieztas fazes pildjjumu. Starp inzekcijas sisttmu un analitisko
kolonnu var uzstadit aizsargkolonnu.

Kustiga faze

Eluentu pirms lietosanas degaze, un ta pagatavosanai izmanto HPLC
tirTbas pakapes metanolu un HPLC tiribas pakapes tideni. Izmanto
izokratisko elugSanu. Jaizmanto metanola/idens maistjumi ar mini-
malo didens saturu 25 %. Parasti ar metanola-tidens maistfjumu 3:1
(v/v) stundas laika ar pliismas atrumu 1 ml/min elugjas savienojumi,
kuru log P ir 6. Savienojumiem ar augstu log P veértibu (un arl
standartvielam) eluéSanas laiks var blt jasamazina, samazinot
kustigas fazes polaritati vai kolonnas garumu.

Vielam ar loti zemu $kidibu n-oktanola p&c augstas izskirtspgjas
Skidruma hromatografijas metodes nosaka stipri pazeminatas log
P, vertibas; $adu vielu signali dazkart ir kopa ar $kidinataja fronti.
lespgjams, tas ir tadel, ka sadaliSanas process notiek parak Iéni, lai
sasniegtu lidzsvaru laika, kada parasti augstas izskirtsp&jas skidruma
hromatografija notiek sadali$anas pa fazém. Sados gadijumos ticamas
vertibas noteikSanai var noderét pliismas atruma un/vai metanola/-
tdens attiecibas samazina$ana.
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1.6.3.2.

Lai nosakamo vielu un standartvielu varétu detektet, tam jabiit pietie-
kama koncentracija Skistosam kustigaja faze. Piedevas metanola-
tdens maisijumam izmanto tikai izp€muma gadijumos, jo piedevu
ietekmé mainas kolonnas ipaSibas. Hromatogrammam ar piedevam
obligati jaizmanto tada pasa veida atseviska kolonna. Ja metanola-
tidens maisljumu nevar izmantot, var lietot citus maisjjumus,
pieméram, etanola Gidens vai acetonitrila-idens maisijumu.

Joniz&jamiem savienojumiem Joti svarigs eluenta pH. Tam jabut
kolonnas pH darbibas intervala, kas parasti ir no 2 lidz 8. Ieteicams
izmantot buferSkidumus. Jaraugas, lai nenotiktu salu nogulsn&sanas
un kolonnas bojasanas, kuru izraisa dazi organiskas fazes/buferu
maisijumi. Nav ieteicams augstas iz8kirtsp&jas Skidruma hromatogra-
fijai izmantot nekustigas fazes uz silicija dioksida bazes ar pH virs 8,
jo baziska kustiga faze var izraisit strauju kolonnas efektivitates
pasliktinasanos.

Skidumi

Jaizmanto iespEjami tiras standartvielas. KalibréSanai izmantojamas
vielas, ja iespgjams, jaskidina kustigaja faze.

Parbaudes apstakli

MarTjumu laika temperatiira nedrikst mainities vairak par + 2 K.

Mergjumi
Tuksa laika t, aprékinasana

Tukso laiku t, var noteikt, izmantojot homologu s€rijas (pieméram,
n-alkilmetilketonus) vai organiskos savienojumus, kas netiek aizturéti
(pieméram, tiourinviela vai formamids). Tuksa laika t, aprékinasanai,
izmantojot homologus, injic€ vismaz septinus homologus un nosaka
to aiztures laikus. Neapstradatus aiztures laikus t. (4 1y izsaka ka t,
(ncy funkciju, izmantojot regresijas vienadojuma brivo locekli a un
virziena koeficientu b:

tr(nc+1):a+btr(nc)

(n, = ir oglekla atomu skaits). TukSo laiku t, tad aprékina $adi:

t, = a/(l - b)



2008R0440 — LV — 24.08.2014 — 005.001 — 74

Kalibrésanas ltkne

Nakamais posms ir attiecigajam standartvielam noteikt log k korela-
ciju ar log P vertibam. Praktiski vienlaicigi injicg un nosaka aiztures
laikus 5 Iidz 10 tadam standartvielam, kuru log P ir sagaidamaja
intervala, velams izmantot registréjosu integratoru, kas savienots ar
detektesanas sistemu. Aprekina ietilpibas koeficientu k attiecigos
logaritmus, kurus izsaka ka log P funkciju, kas noteikta péc
“kolbu kratiSanas” metodes. Kalibrésanu veic regulari vismaz reizi
diena ta, lai varétu pemt veéra iespgjamas kolonnas efektivitates
izmainas.

Testejamas vielas ietilpibas koeficienta noteiksana

Testgjamo vielu injicE iesp&jami maza kustigas fazes daudzuma.
Nosaka aiztures laiku (divos atkartojumos), p&c kura aprékina ietil-
pibas koeficientu k. P&c standartvielu korelacijas grafika interpole
nosakamas vielas sadaliSanas koeficientu. Loti zemas un |oti augstas

sadaliSanas koeficienta vertibas ir janosaka ekstrapol&jot. Sados gadi-
jumos Tpasa veériba javeltl regresijas Iinijas ticamibas robezam.

DATI

“Kolbu kratisanas” metode

Noteikto P vertibu ticamibu var parbaudit, salidzinot divu mérjjumu
vid&jo vertibu ar kopgjo vidgjo vertibu.

PARSKATS

Testesanas parskata, ja iesp&jams, janorada $ada informacija:

— precizs vielas apraksts (raksturojums un piemaisijumi),

— gadfjumos, kad aprakstitas metodes nav izmantojamas
(pieméram, virsmaktivam vielam), norada aprékinato vertibu vai
novertgjumu pec skidibas atseviski n-oktanola un tden,

— visa informacija un piezimes, kas vajadzigas uzdoto rezultatu
interpretéSanai, ipasi dati par piemaisijumiem un vielas agregat-
stavokli.

“Kolbu kratisanas” metodei:

— orient&joSas noteikSanas rezultati, ja ta veikta,

— temperatiira noteikSanas laika,

— dati par analitisko metodi, kas izmantota koncentracijas noteik-
$anai,

— centrifugésanas ilgums un atrums, ja to izmanto,
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— noteiktas koncentracijas abas fazes katrai noteik$anai (tas nozime,
ka pavisam janorada 12 koncentracijas),

— nosakamas vielas masa, katras fazes tilpums katra izmégindajuma
trauka un parbaudamas vielas kopgjais aprékinatais daudzums
katra fazé pec lidzsvara iestaSanas,

— parskata jaieklauj aprekinatas sadaliSanas koeficienta (P) vertibas
katra parbaudes rezima, ka arT mérfjumu rezultatu vid&jas
vértibas. Ja var secinat, ka sadaliSanas koeficients ir atkarigs no
koncentracijas, tas janorada protokola,

— janorada atsevisko P vertibu standartnovirzes no vidgjas vertibas,

— janorada arT visu mérfjumu vidgjas P vertibas decimallogaritms,

— aprekinata teoretiska P, vertiba, ja tada ir noteikta vai ja meri-
jumu rezultats ir > 10%,

— izmantota TGdens un tdens fazes pH limenis eksperimenta laika,

— ja izmanto bufer§kidumus, japamato, kap&c tie izmantoti Gidens
vieta, buferSkidumu sastavs, koncentracija un pH, tidens fazes pH
noteikSanas sakuma un beigas.

Augstas izSkirtspejas Skidruma hromatografijas metodei:

— orientgjosas noteikSanas rezultati, ja ta veikta,

— nosakama viela, standartvielas, to tiriba,

— noteikSanas temperatiiru intervals,

— pH, kada veikta noteikSana,

— analttiskas kolonnas un aizsargkolonnas, kustigas fazes un detek-
teSanas lidzeklu apraksts,

— kalibrésanai izmantoto standartvielu aiztures laiku un literatiira
noraditas log P vertibas,

— regresijas (log k atkariba no log P) dati,

— test€jamas vielas vid€jais aiztures laiks un interpoléta log P
vertiba,

— iekartas un tas darbibas rezima apraksts,

— eclugsanas raksturojums,

— kolonna ievaditie test€jamas vielas un standartvielu daudzumi,

— tuksSais laiks un ta noteik$anas panémiens.
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1. Papildinajums
Aprekinu/novértéSanas metodes

IEVADS

Visparigs aprékinu metozu apskats, dati un piem@ri ir atrodami rokasgramata
“Handbook of Chemical Property Estimation Methods” (a).

P, aprékinatas vértibas var izmantot:

— piemérotako eksperimentdlo metozu izvelei (“kolbu kratiSanas” metode: log
P, —2 lidz 4, HPLC metode: log P: 0 Iidz 6),

— piemérotako noteikSanas apstaklu izvélei (pieméram, lai izraudzitos standart-
vielas HPLC metodei, n-oktanola/fidens tilpuma attiecibas noteikSanai “kolbu
kratiSanas” metodei),

— laboratorijas ieksgjai parbaudei iespgjamo eksperimentalo klidu noteiksanai,

— gadijumos, kad tehnisku iemeslu dél| P, nav iesp&ams noteikt eksperimen-
tali, ta novértétas vértibas noteikSanai.

NOVERTEJUMA METODE

Sadalisanas koeficienta orientéjosa novértesana

Sadalisanas koeficienta vertibu var novertét péc test€jamas vielas skidibas tiros
skidinatajos. Saja gadijuma aptuvenais P novertejums = piesatinajuma koncentra-
cija n-oktanola (C)/piesatindgjuma koncentracija tdeni (C):

p __ piesatin@juma koncentracija ¢;_qyanola

novertétais

piesatinajuma koncentracija Cggep

APREKINA METODES

Aprékinu metozu bitiba

Visu aprékina metozu pamata ir molekulas formala sadaliSana struktiirelementos
ar zinamu log P.,. Visas molekulas log P, aprékina ka attiecigo struktiirele-
mentu summu, kurai pieskaita iekSmolekularas mijiedarbibas korekciju.

Struktiirelementu fragmentu konstantes un korekcijas atrodamas (b), (c), (d), (e).
Dala no tiem tiek regulari atjauninati un papildinati (b).

Kvalitates Kriteriji

Parasti aprékinu metodes ticamiba pazeminas, paaugstinoties test€jama savieno-
juma struktiras sarezgitibai. Vienkar$am molekulam ar nelielu molekulmasu un
vienu vai divam funkcionalajam grupam péc dazadam sadaliSanas metodém
noteiktas log P, vertibas var atSkirties no eksperimentali noteiktajam par 0,1
lidz 0,3 vienibam. Sarezgitakas struktiiras savienojumiem §is atSkiribas var bat
lielakas. Tas ir atkarigas no struktiirfragmentu konstan$u pieejamibas un to tica-
mibas, ka ari iesp&jam nemt véra iekSmolekularo mijiedarbibu (pieméram, tiden-
raza saites) un korekciju pareizu ievieSanu (51 probléma ir mazaka, izmantojot
datorprogrammu CLOGP-3) (b). Savienojumiem, kas jonizgjas, svarigi ir pareizi
nemt véra ladinu vai jonizacijas pakapi.
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Aprekinasanas procediiras

Hensa [Hansch] m-metode

Sakotngji hidrofoba aizvietotaja konstanti m, ieviesa Fujita u. c.m, defing Sadi:
n, = log P, (PhX) - log P,,, (PhH)

kur P,,, (PhX) ir aromatiska atvasinajuma sadaliSanas koeficients un P, (PhH)
izejas savienojuma sadaliSanas koeficients

(pieméram, nc; = log P, (C¢HsCl) - log P, (C¢He) = 2,84 — 2,13 = 0,71).

Saskana ar definiciju n-metode galvenokart izmantojama aizvietotajiem aromati-
skajiem savienojumiem. Loti lielam skaitam aizvietotdju m v@ribas apkopotas
tabulu veida (b) (c) (d). Tas izmantojamas aromatisko savienojumu vai strukti-
relementu log P, aprékinasanai.

Rekera [Rekker] metode

P&c Rekera (g) log P, vertibu aprekina sadi:

log P, =% a; f; + X (korekcijas locekli)
i j

kur f; ir dazadu molekulas fragmentu konstantes un a; ir to paradisanas biezums
petamaja molekula. Korekcijas loceklus var izteikt vienas konstantes C,, (t. s.
“magiskas konstantes”) veselu skaitlu daudzkartpu veida. Struktoras fragmentu
konstantes f; un C,, noteiktas pec 1054 eksperimentali ieglitam P, verttbam
(825 savienojumi), izmantojot daudzfaktoru regresijas analizi (c), (h). Korekcijas
loceklus nosaka péc literatira (e), (h), (i) aprakstitajiem noteikumiem.

Hensa-Leo [Hansch-Leo |metode

P&c Hensa un Leo (c) log P, vértibu aprékina sadi:

lOgPow:zi: a; f1+2J: bj Fj

kur f; ir dazadu molekulas fragmentu konstantes, F; ir korekcijas locekli, bet a; b;
— to paradiSanas biezums. Ar mégindgjumu un kludu metodi, izmantojot eksperi-
mentali noteiktas P, vertibas, sastadits atomu un grupu fragmentu vértibu korek-
cijas loceklu F;j (t. s. “koeficientu”) saraksts. Korekcijas locekli iedaliti vairakas
klasés (a) (c). Nemt véra visus noteikumus un korekcijas loceklus ir diezgan
sarezgiti, un tas prasa daudz laika. Sim noliikam ir izstradata ipada programma-
tara (b).

Kombineta metode

Sarezgitam molekulam log P, aprékinus var ievérojami uzlabot, ja molekulu
dala lielakos struktiiras fragmentos, kuriem noteiktas ticamas log P, vertibas,
péc tabulam (b) (c) vai pasu veiktos eksperimentos. Sadus fragmentus (pieméram,
heterocikli, antrahinons, azobenzols) péc tam var apvienot ar HenSa © vertibam
vai Rekera vai Leo fragmentu konstanteém.

Piezimes

i) Aprékinu metodes var izmantot tikai dal€ji vai pilnigi joniz&tiem savienoju-
miem, kad ir iespgjams nemt véra vajadzigos korekcijas koeficientus.
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i) Ja iesp&jams, ka savienojuma ir iekSmolekularas Gdenraza saites, japievieno
attiecigie korekcijas locekli (apméram + 0,6 lidz + 1,0 log P, vienibas) (a).
Norades par $adu sai§u esamibu var ieglit pec molekulu struktiiras telpiska-
jiem modeliem vai spektroskopijas datiem.

iii) Ja savienojumam iespE&jamas vairakas tautoméras formas, aprekinus izdara
péc iespgjamakas no tam.

iv) Uzmanigi jaseko struktiirfragmentu konstanSu tabulu parskatiSanai.

Parskats

Izmantojot aprékinu/novertésanas metodes, testeSanas parskata, ja iesp&jams,
ieklauj $adu informaciju:

— vielas apraksts (maisfjjums, piemaisjumi u. c.),

— norades uz iesp&jamajam iekSmolekularajam saitém, disociaciju, ladipu un
dazadiem citiem neraksturigiem efektiem (piem&ram, tautomériju),

— aprekinu metodes apraksts,
— datubazes identifikacija vai izmantotie dati,
— struktlirfragmentu izraudziSanas ipatnibas,

— aprekinu sika dokumentgsana.

LITERATURA

(a) W.J. Lyman, W.F. Reehl and D.H. Rosenblatt (ed.), Handbook of Chemical
Property Estimation Methods, McGraw-Hill, New York, 1983.

(b) Pomona College, Medicinal Chemistry Project, Claremont, California 91711,
USA, Log P Database and Med. Chem. Software (Program CLOGP-3).

(c) C. Hansch, A.J. Leo, Substituent Constants for Correlation Analysis in
Chemistry and Biology, John Wiley, New York, 1979.

(d) A. Leo, C. Hansch, D. Elkins, Chem. Rev., 1971, Vol. 71, p. 525.

(e) R.F. Rekker, H.M. de Kort, Eur. J. Med. Chem. -Chill. Ther. 1979, Vol. 14,
p. 479.

(f) T. Fujita, J. Iwasa and C. Hansch, J. Amer. Chem. Soc., 1964, Vol. 86,
p. 5175.

(g) R.F. Rekker, The Hydrophobic Fragmental Constant, Pharmacochemistry
Library, Elsevier, New York, 1977, Vol. 1.

(h) C.V. Eadsforth, P. Moser, Chemosphere, 1983, Vol. 12, p. 1459.

(i) R.A. Scherrer, ACS, American Chemical Society, Washington D.C., 1984,
Symposium Series 255, p. 225.
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2. Papildindjums

Augstas izskirtspéjas Skidruma hromatografijai ieteicamas standartvielas

Nr. Standartviela log Py, pKa
1. 2-Butanons 0,3

2. 4-Acetilpiridins 0,5

3. Anilins 0,9

4. Acetanilids 1,0

5. Benzilspirts 1,1

6. p-Metoksifenols 1,3 pKa = 10,26
7. Fenoksietikskabe 1,4 pKa = 3,12
8. Fenols 1,5 pKa = 9,92
9. 2,4-Dinitrofenols 1,5 pKa = 3,96
10. Benzonitrils 1,6

11. Fenilacetonitrils 1,6

12. 4-Metilbenzilspirts 1,6

13. Acetofenons 1,7

14. 2-Nitrofenols 1,8 pKa = 7,17
15. 3-Nitrobenzoskabe 1,8 pKa = 3,47
16. 4-Hloranilins 1,8 pKa = 4,15
17. Nitrobenzols 1,9

18. Kanglspirts 1,9

19. Benzoskabe 1,9 pKa = 4,19
20. p-Krezols 1,9 pKa = 10,17
21. Kang]skabe 2,1 pKa = 3,89 cis 4,44 trans
22. Anizols 2,1

23. Metilbenzoats 2,1

24, Benzols 2,1

25. 3-Metilbenzoskabe 2,4 pKa = 4,27
26. 4-Hlorfenols 2,4 pKa = 9,1
27. Trihloretiléns 2,4

28. Atrazins 2,6

29. Etilbenzoats 2,6

30. 2,6-Dihlorbenzonitrils 2,6

31. 3-Hlorbenzoskabe 2,7 pKa = 3,82
32. Toluols 2,7

33. 1-Naftols 2,7 pKa = 9,34
34. 2,3-Dihloranilins 2,8

35. Hlorbenzols] 2,8

36. Alilfeniléteris 2,9

37. Brombenzols 3,0
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Nr. Standartviela log Py, pKa
38. Etilbenzols 3,2

39. Benzofenons 3,2

40. 4-Fenilfenols 3,2 pKa = 9,54
41. Timols 3,3

42. 1,4-Dihlorbenzols 34

43. Difenilamins 34 pKa = 0,79
44. Naftalins 3,6

45. Fenilbenzoats 3,6

46. Izopropilbenzols 3,7

47. 2,4,6-Trihlorfenols 3,7 pKa =6
48. Bifenils 4,0

49. Benzilbenzoats 4,0

50. 2,4-Dinitro-6 sec. butilfenols 4,1

51. 1,2,4-Trihlorbenzols 4,2

52. Dodekanskabe 4,2

53. Difenilé&teris 4,2

54. n-Butilbenzols 4,5

55. Fenantréns 4.5

56. Fluorantréns 4,7

57. Dibenzils 4.8

58. 2,6-Difenilpiridins 4,9

59. Trifenilamins 5,7

60. DDT 6,2

Citas standartvielas ar zemu log P, vértibu

Nikotinskabe

- 0,07
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1.1.

1.3.

1.4.

1.5.

A9. UZLIESMOSANAS TEMPERATURA
METODE

IEVADS

Pirms §is parbaudes veikSanas ir lietderigi jau ieprieks iegut infor-
maciju par vielas uzliesmojamibu. ST metode ir izmantojama $kidru-
miem, kuru tvaiki var uzliesmot aizdegSanas avotu ietekmé. Ar Seit
aplikotajam noteik$anas metodém var iegilit ticamus rezultatus tikai

taja uzliesmoSanas temperatiiras diapazona, kas noteikts katrai atse-
viSkai metodei.

Izraugoties noteik$anas metodi, janem véra iesp&jas notikt kimiskam
reakcijam starp vielu un paraugu turétaju.

DEFINICIJAS UN MERVIENIBAS
UzliesmoSanas temperatiira ir zemaka atmosféras spiedienam
101,325 kPa korigéta temperatiira, kura testé$anas metodé definétajos

apstaklos no skidruma izdalas tvaiki tada daudzuma, ka testéSanas
trauka veidojas uzliesmojoss tvaika/gaisa maisfjums.

Mervienibas: °C

t=T - 273,15

(t atbilst °C, bet T noradits K mérvienibas)

STANDARTVIELAS
Testejot jaunu vielu, ne visos gadijumos jaizmanto standartvielas.

Tas galvenokart izmanto metodes izpildijuma periodiskam
parbaudém un péc dazadam metodém iegiito rezultatu salidzinaSanai.

METODES PRINCIPS
Vielu parnes test€Sanas traukd un silda vai dzesé Iidz test€Sanas
temperatiirai konkrétaja test€Sanas metode noteiktaja kartiba. Lai

parliecinatos, vai paraugs test€Sanas temperatira aizdegas, veic
aizdedzina$anas méginajumus.

KVALITATES KRITERUI

Atkartojamiba

Atkartojamiba ir atkariga no uzliesmoSanas temperatiiras intervala un
izmantotas noteikSanas metodes; lidz 2 °C.

Jutiba

Jutiba ir atkariga no izmantotas noteikSanas metodes.

Specifiskums

Dazas noteik§anas metodes izmantojamas tikai noteikta uzliesmo-
Sanas temperatiras diapazona un ir atkarigas no vielas ipaSibam
(pieméram, no viskozitates).
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1.6.

1.6.1.

1.6.2.

1.6.3.

1.6.3.1.

1.6.3.2.

METODES APRAKSTS

SagatavoSanas
Testgjamas vielas paraugu ievieto noteikSanas iekarta saskana ar

1.6.3.1. un/vai 1.6.3.2. punktu.

Drosibas labad, testgjot stipri iedarbigas vai toksiskas vielas, ietei-
cams izmantot nelielu paraugu — apm. 2 cm?,

NoteikSanas apstakli

Ciktal tas atbilst dros§ibas prasibam, aparatam jaatrodas vieta, kur
nedarbojas velkme un kas ir pasargata no caurvéja.

Noteik$ana

Lidzsvara metode

Skatit standartus ISO 1516, ISO 3680, ISO 1523, ISO 3679.

Bezlidzsvara metode

Abela iekarta

Skatit BS 2000 (170. dala), NF M07-011, NF T66-009.

Abela-Penska iekarta

Skatit standartus EN 57, DIN 51755 1. dalu (temperatiiras diapazons
5-65 °C), DIN 51755 2. dalu (temperatiira zem 5 °C), NF M07-036.

Taga iekarta

Skatit ASTM D 56.

Penska-Martensa iekarta

Skatit standartus ISO 2719, EN 11, DIN 51758, ASTM D 93, BS
2000-34, NF M07-019.

Piezimes

Ja ar 1.6.3.2. punkta minéto bezlidzsvara metodi noteikta uzliesmo-
Sanas temperatiira ir 0 + 2 °C, 21 + 2 °C, 55 + 2 °C, ta jaapstiprina
ar lidzsvara metodi, izmantojot to paSu iekartu.

Public€sanai izmantojamas tikai tadas noteikSanas metodes, péc
kuram var sasniegt uzliesmosanas temperatiiru.

UzliesmoSanas temperatiiras noteikSanai viskoziem Skidrumiem
(krasam, svekiem u. c.), kas satur $kidinatajus, jalieto tikai tadas
iekartas un noteikSanas metodes, kuras ir izmantojamas viskozu
Skidrumu uzliesmosanas temperatiiras noteikSanai.

Skatit standartus ISO 3679, ISO 3680, ISO 1523, DIN 53213 1. dalu.
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IEGUTIE DATI

PARSKATS
Testesanas parskata, ja iesp&jams, janorada $ada informacija:
— precizs vielas apraksts (identifikacija un piemaisijumi),

— izmantota metode, ka ari pielautas atkapes no taja noteiktajam
prasibam,

— rezultati un papildu piezimes, kas vajadzigas rezultatu interpreta-
cijai.

IZMANTOTA LITERATURA

Nav.
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1.1.

1.2.

1.3.

1.4.

L.5.

A.10.  UZLIESMOSANAS SPEJA (CIETAS VIELAS)

METODE

IEVADS

Pirms §is parbaudes veikSanas ir lietderigi jau ieprieks iegut infor-
maciju par test€jamas vielas iesp&jamo spradzienbistamibu.

ST metode izmantojama tikai pulverveida, granulu un pastveida vielu
uzliesmoSanas spgjas noteikSanai.

Lai nebttu jaieklauj visas vielas, kuras var aizdegties, bet tikai tas,
kuras atri uzliesmo vai kuru degSanas process ir pasi bistams,
uzskata, ka pie viegli uzliesmojosam vielam pieskaitamas tikai
tadas vielas, kuru degSanas atrums parsniedz noteiktu robezvértibu.

Tas var bt 1pasi bistami, ja kv€loSana izplatas cauri metala pulverim
tapéc, ka uguns ir griti nodzésama. Metalu pulveri jauzskata par loti
uzliesmojosiem, ja to masa noteiktu laiku notiek kv&losana.

DEFINICIJA UN MERVIENIBAS

Degsanas ilgumu norada sekundg@s.

STANDARTVIELAS

Nav noraditas.

METODES PRINCIPS

Vielu izveido vismaz 250 mm garas nepartrauktas sloksnes vai
pulvera joslas veida, un vispirms veic orientgjoSu testu, aizdedzinot
ar gazes degla liesmu, lai noteiktu, vai uguns izplatas ar liesmu vai
gruzdot. Ja uguns 200 mm attaluma izplatas noteikta laika, test€Sanu
veic pec pilnas programmas, lai noteiktu degSanas atrumu.

KVALITATES KRITERIJI

Nav noteikti.
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1.6.

1.6.1.

1.6.2.

1.6.2.1.

1.6.2.2.

1.6.2.3.

METODES APRAKSTS

Orientéjosa noteikSana

Uz nedegosas pamatplates no materiala bez poram un zemu siltum-
vaditsp&ju vielu izveido vismaz 250 mm garas, 20 mm platas un
10 mm nepartrauktas sloksnes vai pulvera joslas veida. Pulvera
joslu viena gala dedzina ar karstu gazes degla liesmu (minimalais
diametrs — 5 mm), 11dz pulveris aizdegas, bet ne ilgak par 2 minatem
(5 minttes metalu vai metalu sakaus€jumu pulveriem). Janovero, vai
uguns 200 mm josla izplatas 4 minasu laika (40 minasu laika metalu
pulveriem). Ja viela neaizdegas un uguns neizplatas, degot ar liesmu
vai gruzdot 200 mm garuma 4 mintsu (vai 40 mindiSu) testeSanas
laika, viela nav uzskatama par viegli uzliesmojoSu un ta vairs nav
jateste. Ja viela izplatas uguns pulvera josla 200 mm garuma par
4 minttém 1saka laika vai atrak neka 40 minditeés metala pulveros,
javeic turpmak aprakstita procedira (1.6.2. un turpmakajos punktos).

DegSanas atruma noteiksana

Sagatavosana

Pulverveida vielas vai vielas granulu veida nesablivjot iepilda
250 mm gara veidné ar trijstira Sk&rsgriezumu, kuras ieksgjais
augstums ir 10 mm, bet platums — 20 mm. Veidnes abas pusés
garenvirziena sanu norobezoSanai piestiprina divas metala plaksnes,
kuras izvirzitas 2 mm virs trijstira Sk&rsgriezuma (skatit att€lu). Tad
veidni ar parbaudamo vielu tris reizes met uz cietas virsmas no 2 cm
augstuma. Vajadzibas gadijuma veidni p&c tam atkal piepilda. Tad
nonem sanu norobezojumus un vielas parakumu nonem. Veidnei
uzliek pamatplati no nedegama materiala bez poram un zemu siltuma
vaditsp&ju, apgriez otradi un veidni nonem.

Pastveida vielas izlidzina uz pamatplates no nedegama materiala bez
poram un zemu siltuma vaditspgju 250 mm gara valniSa veida ar
apméram 1 cm? $kérsgriezumu.

Parbaudes apstak]i

Higroskopiskas vielas parbauda cik vien atri iesp&jams, uzreiz péc
iznemsanas no taras.

Parbaudes norise

Parbaudamas vielas valniti ievieto velkmes skapi perpendikulari
gaisa plismai.

Gaisa plismas atrumu noteikSanas laika izmainit nedrikst, un tam
jabut pietickami lielam, lai dimi neieklatu laboratorija. Ap iekartu
janovieto ekrans, kas to aizsargd no gaisa plismas.

Valniti no viena gala aizdedzina ar karstu gazes degla liesmu (mini-
malais diametrs — 5 mm). Kad valnitis nodedzis 80 mm garuma,
registré nakamo 100 mm degSanas ilgumu.
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3.1.

3.2.

Noteiksanu veic seSas reizes, katru reizi pemot jaunu tiru plati, ja
pozitivs rezultats netiek noverots atrak.

DATI

NovertéSanai  izmanto  orientgjosa  izm&ginajuma  (1.6.1.)
noteikto degSanas ilgumu un Tsako no se$ds noteikSanas reiz€s
(1.6.2.3.) noteiktajiem degSanas ilgumiem.

PARSKATS

TESTESANAS PARSKATS
TesteSanas parskata, ja iesp&jams, janorada $ada informacija:
— precizs vielas apraksts (raksturojums un piemaisijumi),

— test€jamas vielas apraksts, tas fizikalais stavoklis un mitruma
saturs,

— skrininga orientgjosas test€Sanas rezultati un degSanas atrums, ja
tas noteikts,

— visas papildu piezimes, kas attiecas uz rezultatu interpretaciju.

REZULTATU INTERPRETACIJA

Pulverveida, granulétas un pastveida vielas uzskatamas par viegli
uzliesmojosam, ja degSanas laiks, kas noteikts péc 1.6.2. punkta
aprakstitas proceduras, ir mazaks par 45 sekundém. Metalu vai to
sakausgjumu pulveri ir pieskaitami pie viegli uzliesmojosam vielam,
ja tie spgj aizdegties un liesma vai reakcijas zona aptver visu paraugu
ne ilgak ka 10 minates.

IZMANTOTA LITERATURA

NF T 20-042 (September 85). Chemical products for industrial use.
Determination of the flammability of solids.
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Papildindjums

Attéls

Veidne un papildu aprikojums degSanas ilguma noteikSanai

(Visi izméeri noraditi milimetros)

O

—

5

—+—10

(77, / A

v A

Veidnes garums: 250 mm
Materials: aluminijs
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1.1.

1.2.

1.3.

1.4.

L.5.

1.6.

1.6.1.

1.6.2.

A.1l.  UZLIESMOSANAS SPEJA (GAZEM)
METODE

IEVADS

P&c §1s metodes nosaka, vai gazu maisTjumi ar gaisu istabas tempe-
ratiira (apm. 20 °C) un atmosferas spiediena ir uzliesmojosi un, ja tie
ir uzliesmojosi, tad kada koncentraciju intervala. Palielinot test€jamas
gazes koncentraciju gaisa, parbauda, ka maisijums reagé uz elek-
trisku dzirksteli, un novero, vai notiek aizdeg$anas.

DEFINICIJA UN MERVIENIBAS
Uzliesmosanas intervals ir koncentraciju intervals starp apaksgjo un
augsgjo spradzienbistamibas robezu. Apaksgja un augseja spradzien-
bistamibas robeza ir uzliesmojoSas gazes tada robezkoncentracija
gaisa, kura liesma talak neizplatas.

STANDARTVIELAS

Nav noteiktas.

METODES PRINCIPS

Gazes koncentraciju gaisa pakapeniski palielina un p&c katras palie-
linaSanas parbauda, ka maisjjums reagé uz elektrisku dzirksteli.

KVALITATES KRITERII

Nav noteikti.

TESTA METODES APRAKSTS

Aprikojums

TestéSanas trauks ir otradi apgriezts stikla cilindrs ar minimalo
iek$gjo diametru 50 mm un minimalo augstumu 300 mm. Attalums
starp aizdedzinaSanas elektrodiem ir 3 lidz 5 mm, un tie novietoti
60 mm attaluma no cilindra apaksas. Cilindrs ir aprikots ar lieka
spiediena varstuli. Iekarta ir janodroSina ar aizsargvairogu, lai sama-
zinatu spradziena raditos bojajumus.

Ka aizdegSanas avots kalpo indukcijas dzirkstele, kuras ilgums ir
0,5 s un ko generé augstsprieguma transformators ar izejas sprie-
gumu 10-15 kV (maksimala ieejas jauda 300 W). NoteikSanai
piemérota aparatiira aprakstita (2).

Parbaudes apstakli

TestéSanu veic istabas temperatira (apm. 20 °C).
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1.6.3.

Parbaudes norise

Ar dozetajsikna palidzibu stikla cilindra ievada noteiktas koncentra-
cijas gazes un gaisa maisijumu. Maisjjuma uzskil dzirksteli un
novero, vai liesma spgj atdalities no aizdegSanas avota un patstavigi
izplatities talak. Gazes koncentraciju pakapeniski palielina par 1
tilp. %, lidz notiek aizdegSanas ieprieks aprakstitaja veida.

Ja gazveida vielas kimiska struktlira liecina, ka ta varétu nebiit uzlie-
smojosa, un ir iesp&ams aprékinat stehiometrisko attiecibu maisi-
jumam ar gaisu, pakapeniski ar soli 1 tilp. % testeé maistjumus,
kuru koncentracija ir 10 % virs un zem stehiometriskas attiecibas.

DATI

Liesmas izplatiSanas ir vienigais droSais raditajs §is ipaSibas noteik-
Sanai.

PARSKATS

TesteSanas parskata, ja iesp&jams, janorada $ada informacija:
— precizs vielas apraksts (raksturojums un piemaisijumi),
— izmantotas iekartas apraksts, noradot tas izmerus,

— temperatiira, kura veikta testé$ana,

— parbauditas koncentracijas un iegitie rezultati,

— parbaudes rezultats: gaze nav uzliesmojosa vai ir viegli uzliesmo-
josa,

— ja izdarits secindjums, ka gaze nav uzliesmojosa, norada koncen-
traciju intervalu, kura ta testéta ar soli 1 tilp. %,

— protokola janorada informacija un piezimes, kas attiecas uz rezul-
tatu interpretaciju.

IZMANTOTA LITERATURA

(1) NF T 20-041 (SEPT 85). Chemical products for industrial use.
Determination of the flammability of gases.

(2) W.Berthold, D.Conrad, T.Grewer, H.Grosse — einer Standard-
Apparatur zur Messung von Explosionsgrenzen. Chem.-Ing. —
Tech. 1984, Vol. 56, 2, p. 126—127. Wortmann, T.Redeker und
H.Schacke. Entwicklung.
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1.1.

1.2.

1.3.

A.12.

UZLIESMOSANAS SPEJA (KONTAKTA AR UDENI)
METODE

IEVADS

Ar 80 metodi var noteikt, vai, vielai reagg€jot ar Gdeni, bistama
daudzuma izdalas viegli uzliesmojosas gazes.

So metodi var izmantot gan cietu vielu, gan skidrumu uzliesmosanas
spgjas noteiksanai. ST metode nav izmantojama tadu vielu test€Sanai,
kuras spontani aizdegas saskaré ar gaisu.

DEFINICIJAS UN MERVIENIBAS

Viegli uzliesmojosas vielas: vielas, kas saskaré ar Gideni vai mitru
gaisu izdala viegli uzliesmojosas gazes bistama daudzuma vismaz 1
I/kg stunda.

METODES PRINCIPS

Vielu testeé posmos turpmak aprakstitaja seciba; ja notiek aizdeg-
Sanas, test€Sana nakamajos posmos nav jaturpina. Ja zinams, ka
viela ar Tdeni strauji nereagg, test€Sanu veic, ka aprakstits 4.
posma (1.3.4.).

1. posms

Testgjamo vielu ievieto tvertné ar destilétu fideni 20 °C temperatiira
un parbauda, vai izdaljjusies gaze aizdegas.

2. posms

Testgjamo vielu uzliek uz filtrpapira, kas peld trauka ar destilétu
fdeni 20 °C temperatlira, un parbauda, vai izdalijusies gaze aizdegas.
Filtrpapiru izmanto tikai tap&c, lai viela biitu vienkopus, kas palielina
aizdegSanas iesp&jamibu.

3. posms

No test€jamas vielas izveido apméram 2 cm augstu kaudziti 3 cm
diametra. Uz kaudzites uzpilina Gideni un parbauda, vai izdalfjusies
gaze aizdegas.

4. posms

Testejamo vielu sajauc ar destilétu Gdeni 20 °C temperatiira un
septinu stundu laika ik p&c stundas méra gazes izdaliSanas atrumu.
Ja gaze izdalas nevienmérigi vai izdaliSanas atrums péc 7 stundam
palielinas, mérjjumu ilgums japagarina, bet ne vairak ka lidz 5
dienam. Test€Sanu var partraukt jebkura laika, kad gazes izdaliSanas
atrums klast lielaks par 1 l/kg stunda.
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1.4.

L.5.

1.6.

1.6.1.

1.6.1.1.

1.6.1.2.

1.6.2.

1.6.2.1.

1.6.2.2.

1.6.2.3.

1.6.3.

1.6.3.1.

1.6.3.2.

STANDARTVIELAS

Nav noteiktas.

KVALITATES KRITERIJI

Nav noteikti.

METODES APRAKSTS
1. posms

Parbaudes apstakli

TestéSanu veic istabas temperatira (apm. 20 °C).

Parbaudes norise

Nelielu daudzumu (ap 2 mm diametra) test€jamas vielas ievieto
tvertné ar destilétu TGdeni. Novéro, vai i) izdalas gaze un vai ii)
notiek gazes aizdegSanas. Ja novéro gazes aizdegSanos, turpmaka

vielas testéSana nav nepiecieSama, jo tad ta ir pieskaitama bistamam
vielam.

2. posms

Aprikojums

Jebkura piemérota trauka, pieméram, iztvaic€Sanas blodina (diametrs
100 mm) ar destilétu @ideni, uz Gdens virsmas uzliek filtrpapiru.

Parbaudes apstakli

TesteSanu veic istabas temperatira (apm. 20 °C).

Parbaudes norise

Nelielu daudzumu testgjamas vielas (ap 2 mm diametra) novieto
filtrpapira vida. Novéro, vai i) izdalas gaze un vai ii) notiek gazes
aizdegSanas. Ja novéro gazes aizdegS$anos, turpmaka vielas testéSana
nav nepiecieSama, jo tad ta ir pieskaitama bistamam vielam.

3. posms

Parbaudes apstakli

Testésanu veic istabas temperatira (apm. 20 °C).

Parbaudes norise

No test€jamas vielas izveido apméram 2 cm augstu kaudziti (3 cm
diametrd) ar iedobi virsgja dala. Saja iedobé iepilina tdeni un
novero, vai i) izdalas gaze un vai ii) notiek gazes aizdegSanas. Ja
noveéro gazes aizdegSanos, turpmaka vielas test€Sana nav nepiecie-
Sama, jo tad ta pieskaitama bistamam vielam.
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1.6.4.

1.6.4.1.

1.6.4.2.

1.6.4.3.

4. posms

Aprikojums

Sastada attela paradito aparatu.

Parbaudes apstakli

Japarliecinas, ka parbaudamas vielas iepakojums nesatur pulveri
(dalinu lielums < 500 pm). Ja pulveris veido vairak neka 1 tilp. %
no kopgja daudzuma vai ja paraugs ir sagulgjies, tas pirms testeSanas
jasaberz pulverT, lai samazinatu dalinu lielumu uzglabasanas laika un
pirms izmantoSanas; citadi viela jateste veida, kada ta sanemta bez
papildu sagatavoSanas. Testéana javeic istabas temperatira (20 °C)
un atmosferas spiediena.

Parbaudes norise

Aparata pilinamaja piltuvé ielej 10 lidz 20 ml @idens, bet koniskaja
kolba parnes 10 g test€jamas vielas. Ar jebkuriem piemérotiem li-
dzekliem méra izdalijusas gazes tilpumu. Koniskaja kolba ielaiz
adeni, atverot pilinamas piltuves kranu, un iedarbina hronometru.
Izdalijusas gazes daudzumu septinu stundu laika méra ik péc
stundas. Ja $aja laika izdalitais gazes daudzums mainas vai arT minéta
perioda beigas gazes izdaliSanas atrums palielinas, merijumi jaturpina
lidz piecam dienam. Ja mérjjumu laika gazes izdaliSanas atrums par-
sniedz 1 l/kg stunda, test€Sanu var partraukt. Test€Sana javeic tris
reizes.

Ja gazes kimiskais sastavs nav zinams, javeic tas analize. Ja gaze
satur viegli uzliesmojosus komponentus un nav zinams, vai arl pats
maistjums ir viegli uzliesmojoss, japagatavo tada paSa sastdva maisi-
jums un tas japarbauda péc A.l11. nodala aprakstitdas metodes.

DATI

Viela uzskatama par bistamu, ja:

— kada testeSanas posma notiek ta pasaizdegSanas

vai

— izdalas uzliesmojoSa gaze ar atrumu, kas ir lielaks par 1 l/kg
vielas stunda.

PARSKATS

Testesanas parskata, ja iesp&jams, janorada $ada informacija:

— precizs vielas apraksts (raksturojums un piemaisijumi),

— sikas zinas par test€jamas vielas sagatavo$anu uzliesmoSanas
sp&jas noteiksanai,
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— testéSanas rezultati (1., 2., 3. un 4. posma),
— izdalijusas gazes sastavs,
— gazes izdaliSanas atrums, ja veikts test€Sanas 4. posms (1.6.4.),

— jebkuras papildu piezimes, kas attiecas uz rezultatu interpretaciju.

IZMANTOTA LITERATURA

(1) Recommendations on the transport of dangerous goods, test and
criteria, 1990, United Nations, New York.

(2) NF T 20-040 (September 85). Chemical products for industrial
use. Determination of the flammability of gases formed by the
hydrolysis of solid and liquid products.
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1.1.

1.2.

1.3.

1.4.

1.5.

1.6.

A.13.

1.6.1.

CIETVIELU UN SKIDRUMU PIROFORAS IPASIBAS
METODE

IEVADS
TesteSanas metode izmantojama cietvielam un skidram vielam,

kuram nelielos daudzumos péc saskares ar gaisu istabas temperatiira
(apm. 20 °C) notiek to pasaizdegSanas.

So metodi neizmanto vielam, kuram, lai notiku pasaizdegSanas,
jaatrodas kontakta ar gaisu istabas temperatiira vai paaugstinata
temperatiira vairakas stundas vai dienas.

DEFINICIJAS UN MERVIENIBAS

Uzskata, ka vielas ir piroforas, ja tas 1.6. punkta aprakstitajos ap-
staklos aizdegas vai izraisa paroglosanos.

Var bt vajadzigs noteikt Skidrumu paSaizdegSanas sp&ju péc
metodes A.15. “PaSaizdegSanas temperatira (Skidrumiem un
gazém)”.

STANDARTVIELAS

Nav noraditas.

METODES PRINCIPS

Cietvielu vai vielu, kas ir $kidruma veida, pievieno inertam nes€jam
un uz piecam minGt€m istabas temperatiira novieto saskaré ar gaisu.
Ja vielas, kas ir skidrumi, neaizdegas, tas absorbé uz filtrpapira un
piecas miniites istabas temperatira (apm. 20 °C) novieto saskaré ar
gaisu. Ja cietviela vai Skidrums aizdegas vai paroglo filtrpapiru, viela
uzskatama par piroforu.

KVALITATES KRITERUI

Atkartojamiba: drosibas apsvérumu dg| viela tiek uzskatita par piro-
foru, ja tiek iegiits viens pozitivs rezultats.

TESTESANAS METODES APRAKSTS

Aprikojums
Istabas temperatiira (apm. 20 °C) porcelana blodina (diametrs apm.
10 cm) iepilda diatomitu, lai ta augstums biitu aptuveni 5 mm.

Piezime

Diatomitu vai kadu citu lidzigu, viegli pieejamu inertu vielu izmanto
par augsnes aizstajéju, model&jot augsnes piesarnoSanu ar parbau-
damo vielu avarijas gadijuma.

Sauss filtrpapirs vajadzigs tadu Skidrumu testéSanai, kuri uz inerta
nes€ja neaizdegas kontakta ar gaisu.
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1.6.2.

2.1.

2.2.

Noteik§ana

a)  Pulverveida cietvielas

Pulverveida vielu (1-2 cm®) ber no aptuveni 1 m augstuma uz
ugunsdro$as virsmas un noveéro, vai ta aizdegas kritot vai piecu
mindsu laika péc nos€sanas.

Ja nenotiek aizdegSanas, méginajumu atkarto sesas reizes.

b)  Skidrumi

Parbaudamo skidrumu (apm. 5 cm?) lej ieprieks sagatavota porcelana
blodina un piecas miniites novéro, vai $1 viela aizdegas.

Ja seSos m&ginajumos aizdegSanas nenotiek, veic $adas parbaudes:

ar §lirci 0,5 ml test§jama parauga parnes uz robota filtrpapira un
novero, vai péc tam piecu mintsu laika notiek filtrpapira aizdeg$anas
vai parogloSanas. Ja nenotick aizdegSanas vai paroglo§anas, mégina-
jumu atkarto tris reizes.

DATI

REZULTATU APSTRADE

Parbaudi var partraukt, tiklidz kada no parbaudeém iegiist pozitivu
rezultatu.

NOVERTESANA

Viela uzskatama par piroforu, ja viela piecu mint$u laika p&c pievie-
noSanas inertam nes€jam gaisa aizdegas vai Skidra viela paroglo vai
aizdedzina filtrpapiru gaisa klatiené piecas miniités p&c tas uzneSanas
filtrpapiram.

PARSKATS

TesteSanas parskata, ja iesp&jams, janorada $ada informacija:
— precizs vielas apraksts (raksturojums un piemaisijumi),
— testéSanas rezultati,

— jebkuras papildu piezimes, kas attiecas uz rezultatu interpretaciju.

IZMANTOTA LITERATURA

(1) NF T 20-039 (September 85). Chemical products for industrial
use. Determination of the spontaneous flammability of solids
and liquids.

(2) Recommendations on the Transport of Dangerous Goods, Test
and criteria, 1990, United Nations, New York.
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1.1.

1.2.

A.14. SPRADZIENBISTAMIBA
METODE

IEVADS

Metode aprakstita test€Sanas shéma, péc kuras nosaka cietvielu un
pastveida vielu spradzienbistamibu, uz tam iedarbojoties liesmai
(termiska jutiba) vai triecieniem vai berzei (jutiba uz mehanisku
iedarbibu), un skidru vielu spradzienbistamibu, uz tam iedarbojoties
ar liesmu vai triecienu.

Metode paredz tris dazadas parbaudes:

a) termiskas jutibas parbaudi (1);

b) trieciena iedarbibas mehaniskas jutibas parbaudi (1);

c) berzes iedarbibas mehaniskas jutibas parbaudi (1).

Ar o metodi var iegut datus, kas Jauj novertet eksplozijas iespgja-
mibu dazu plasi izplatitu faktoru ietekmé. Metode nav paredzéta, lai
noteiktu, vai viela ir spradzienbistama jebkuros apstak]os.

Metode piemérota, lai noteiktu vielas spradzienbistamibu (termisko
jutibu un jutibu uz mehanisko iedarbibu) konkrétos apstaklos, kas
noraditi direktiva. Ta pamatojas uz pasaulé plasi izmantotiem vairaku
veidu aparatiem, ar kuriem iegiist ticamus rezultatus. Taja pa$a laika
ir jaatzist, ka ST metode nesniedz galigu atbildi. Var izmantot ne tikai
Seit noteiktos, bet arT citus aparatus, ja tie ir starptautiski atziti un ar
tiem iegltie rezultati korelé ar rezultatiem, kuri iegiiti ar Seit noteik-
tajiem aparatiem.

TestéSana nav javeic gadijumos, kad ir pieejami termodinamiskie
dati (piem&ram, ra$anas siltums, sadali$anas siltums) un/vai molekula
nav dazas reag€tspé&jigas grupas (2), kas dod pietiekamu pamatu
uzskatit, ka viela nevar strauji sadalities, izdalot gazes vai siltume-
nergiju (t. i., viela nav spradzienbistama). Skidrumiem nav javeic
tests mehaniskajai jutibai uz berzes iedarbibu.

DEFINICIJAS UN MERVIENIBAS

Spradzienbistamas vielas:

vielas, kuras var eksplodét, uz tam iedarbojoties liesmai, vai kuras ir
jutigas pret trieciena vai berzes iedarbibu noteiktaja aparatira (vai
kuras ir jutigakas uz mehanisko iedarbibu neka 1,3-dinitrobenzols
alternativa aparatiira).

STANDARTVIELAS

Berzes un trieciena iedarbibas noteikSanai: 1,3-dinitrobenzols,
tehnisks kristalisks produkts, kas iziet cauri 0,5 mm sietam.

Berzes un trieciena iedarbibas test€Sanas otrajai s€rijai: perhidro-
1,3,5-trinitro-1,3,5-triazins (RDX, heksogéns, ciklonits — CAS 121-
82-4), parkristalizéts no cikloheksanona Skiduma tdeni, un kas
mitra veida sijajot iziet cauri a 250 pm sietam un palick uz

150 pm sieta, zavéts 103 + 2 °C temperatiira (Cetras stundas).
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1.4.

1.4.1.

1.4.2.

1.4.3.

1.4.4.

L.5.

1.6.1.

1.6.1.1.

METODES PRINCIPS

Drosu apstaklu noskaidrosanai, test€jot jutibu pret triju veidu iedar-
bibu, vispirms javeic orientgjosas parbaudes.

DroSas apiesanas parbaudes (3)

Pirms veikt galvenas parbaudes, droSibas apsvérumu dél loti mazus
vielas paraugus (apm. 10 mg) valgja veida silda gazes degla liesma,
paklauj trieciena iedarbibai, izmantojot amuru un laktu, un berzes
iedarbibai jebkada veida berzes iekarta. Tas nepiecieSamas, lai
noskaidrotu, vai viela ir tik jutiga un spradzienbistama, ka noteiktie
jutibas testi, jo Tpasi jutiba pret paaugstinatas temperatiiras iedarbibu,
ir tik liela, ka javeic piesardzibas pasakumi, lai to laika neciestu
operators.

Termiska jutiba

Péc §is metodes vielu karsé terauda caurulg, kas noslégta ar
plaksném, kuras ir dazada diametra atveres, lai noteiktu, vai viela
var eksplodét, intensivi sildot defin&ti norobezota telpa.

Mehaniska jutiba (pret triecienu)

P&c §1s metodes vielu paklauj trieciena iedarbibai, ko rada noteikta
lieluma masa, kritot no noteikta augstuma.

Mehaniska jutiba (pret berzi)

Pec §1s metodes cietvielu vai pastveida vielu paklauj berzei starp
standartvirsmam, ieverojot noraditos slodzes un savstarpgjas kustibas
apstaklus.

KVALITATES KRITERIJI

Nav noteikti.

METODES APRAKSTS
Termiska jutiba (pret liesmas iedarbibu)

Aprikojums

Aparats sastav no vienreizlietojamas térauda caurules un atkartoti
izmantojamas noslégierices (1. attels), kas uzstadita sildiericei un
aizsargiericei. Caurule ir izvilkta no lok$nu térauda (skatit papildina-
jumu), un tas iek§gjais diametrs ir 24 mm, garums 75 mm un sieninu
biezums 0,5 mm. Caurules valgjam galam ir atloks, pie kura stiprina
mezglu, kura ietilpst plaksne ar atverém. Tas sastav no spiedieniztu-
rigas plaksnes ar atverém, kura ir centrala atvere un kura stingri
piestiprinata caurulei ar divdaligu skriivju savienojumu (uzgrieznis
un vitpsavienojums). Uzgrieznis un vitpsavienojums izgatavoti no
hroma-mangana terauda (skafit papildinajumu), kas nerada dzirk-
steles Iidz 800 °C. Atveres plates ir 6 mm biezas, izgatavotas no
karstumizturiga teérauda (skatit papildinajumu) un ir ar dazadu atveres
diametru.
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1.6.1.2.

1.6.1.3.

Testesanas apstakli

Parasti vielu testé tada pasa veida, kada ta sanemta, lai gan dazkart,
pieméram, ja ta ir sapreséta, kauseta vai citadi sabliv@ta, var bt
vajadzigs vielu pirms testéSanas sasmalcinat.

Cietvielu testéSanai izmantojama materiala masu nosaka, izmantojot
divpakapju procediiru péc sausa panémiena. Taréta caurulé iepilda
9 cm? vielas, ko sablivé ar 80 N speku, ko pieliek visam caurules
Skeérsgriezumam. Dro§ibas apsvérumu d€] vai gadijumos, kad
parauga fizikalais stavoklis péc saspieSanas var izmainities, var lietot
citus uzpildiSanas panémienus; pieméram, ja viela ir loti jutiga pret
berzes iedarbibu, to blivét nedrikst. Ja materials ir saspieZams,
pieliek un sablivé ta papildu daudzumu, lidz caurule ir piepildita
lidz 55 mm no caurules augSmalas. Nosaka kopgjo vielas masu,
kas vajadziga caurules piepildisanai lidz 55 mm Iimenim, un
pievieno vél divas papildu parauga dalas, kuras katru sablivé ar 80
N spéku. Tad materialu péc vajadzibas pievieno sablivgjot vai iznem
ara ta, lai caurule bitu piepildita lidz 15 mm limenim no augSmalas.
Tad veic otru noteikSanu p&c sausa panémiena, sakot ar tresdalu
kopgjas masas, kas noteikta pirmaja reiz€, un to sabliv§jot. Pievieno
vel divas parauga dalas, sablivéjot ar 80 N speku, un vielas limeni
caurulé noregulé lidz 15 mm no augSmalas, péc vajadzibas vielu
pievienojot vai iznemot. Katram izmégindgjumam izmanto cietvielas
daudzumu, kas noteikts otraja méginajuma péc sausda papémiena;
piepildiSanu veic trijas vienadas dalas, katru no tam saspiezot lidz
9 cm? ar speku, kas vajadzigs §adam noliikam. (To var veikt, izman-
tojot atstarpes gredzenus.)

Skidrumus un gelus caurulg iepilda lidz 60 mm augstumam, Tpasi
raugoties, lai gelos neizveidotos tuk$umi. Vitpsavienojumu caurulei
uzliek no apaksas, ievieto plaksni ar vajadziga lieluma atveri, un péc
iezieSanas ar nelielu daudzumu molibdéna disulfida ziedes pievelk
uzgriezni. Noteikti japarbauda, vai test€jama viela nav nokluvusi
starp plaksni un atloku vai uz vitném.

Karsgsanai izmanto propanu no gazes balona, kas aprikots ar spie-
diena reduktoru (60 Iidz 70 mbar) un plismas meritaju un tiek
vienadi padots uz Cetriem gazes degliem (vizuali noveértgjot
pec deglu liesmas). Deglus novieto apkart testéSanas kamerai, ka
paradits 1. attela. Visu Cetru deglu kopgjais propana paterins ir
apm@ram 3,2 litri propana minite. Var izmantot citas gazes un
citadus deglus, tomér kars€Sanas atrumam jaatbilst 3. attela noradi-
tajam. Visiem aparatiem periodiski japarbauda kars€Sanas atrums,
izmantojot caurules ar dibutilftalata pildijumu, ka paradits 3. attéla.

Parbauzu norise

Katru noteikSanu veic tik ilgi, 1idz caurule parspragst vai caurule ir
karséta piecas mindtes. Tests, kura caurule saspragst vismaz trijas
dalas, kuras dazkart var turéties kopa ar Sauram metala sloksném, ka
paradits 2. att€la, tiek novertéts par spradzienu. Tests, kura rodas
mazak caurules gabalu vai ta nesaplist, netick noveértéts par spra-
dzienu.
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1.6.1.4.

1.6.2.

1.6.2.1.

1.6.2.2.

Vispirms trTs reizes testu veic, izmantojot plaksni ar atveri 6,0 mm
diametra, un, ja $ada veida spradzieni nenotiek, testu veic Vel tris
reizes, izmantojot plaksni ar atveri 2,0 mm diametra. Jebkura izme-
ginajumu sérija notickot spradzienam, test€&Sanu turpinat nav vaja-
dzigs.

Vertesana

TesteSanas rezultats uzskatams par pozitivu, ja spradziens notiek
kada no iepriek§minéto izmégindjumu sérijam.

Mehaniska jutiba (pret triecienu)

Aparatira (4. attels)

Svarigakas krito$a amura iekartas sastavdalas ir liets terauda bloks ar
pamatni, lakta, statnis, vadotnes, kritosi atsvari, palaiSanas ierice un
parauga turctajs. Terauda lakta 100 mm (diametrs) x 70 mm
(augstums) ir pieskrivéta térauda blokam 230 mm (garums) X
250 mm (platums) x 200 mm (augstums) uz lietas pamatnes
450 mm (garums) x 450 mm (platums) X 60 mm (augstums). Statnis,
kas izgatavots no izvilktas bezSuves terauda caurules, tiek iestiprinats
turétaja, kas pieskriivéts térauda blokam. Ar cetram enkurskrivém
iekarta piestiprinata masivam betona blokam 60 x 60 x 60 cm ta, lai
vadotpu sliedes biitu pilnigi vertikalas un krTtoSie atsvari brivi kristu.
LietoSanai izmantojami 5 un 10 kg masiva t€rauda atsvari. Atsvaru
triecienvirsma ir no radita terauda, HRC 60 Iidz 63, ar minimalo
diametru 25 mm.

Testgjamo paraugu ievieto triecieniericé, kura sastav no diviem
vienam virs otra novietotiem koaksialiem masiva t€rauda cilindriem
doba terauda cilindrveida vadotng. Masiva terauda cilindru diametrs
ir 10 (- 0,003, - 0,005) mm un augstums 10 mm, ar pulétam
virsmam, noapalotam Skautném (noapalojuma radiuss 0,5 mm) un
cietbbu HRC 58 Ilidz 65. Doba cilindra argjam diametram jabiit
16 mm, pulétu urbumu ar izméru 10 (+ 0,005, + 0,010) mm un
augstumu 13 mm. Triecienierice samontéta uz starplaktas (diametrs
26 mm un augstums 26 mm), kas izgatavota no t€rauda un centréta,
izmantojot gredzenu ar izgriezumiem, pa kuriem izplist dimiem.

Parbaudes apstakli

Parauga tilpums ir 40 mm? vai jebkurs tilpums, kas piemérots attie-
cigajam alternativajam iekartam. Cietvielas jateste sausa veida, un tas
sagatavojamas $adi:

a) vielas pulvera veida sija (caur 0,5 mm sietu); test€$anai izmanto
visu caur sietu izgajuso materialu;

b) presétas, kausétas vai citadi sablivétas vielas sasmalcina gabalinos
un sija; testéSanai izmanto dalinu frakciju ar izméru 0,5 lidz
1 mm, un tai jaatbilst sakotng&jai vielai.

Vielas, kuras parasti piegada pastveida, ja iesp&jams, jateste sausas
vai jebkura gadijuma iesp&jami pilnigi atdalot atSkaiditaju. Skidras
vielas test€ ar | mm atstarpi starp augs$€jo un apaksgjo cilindru.
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1.6.2.3.

1.6.2.4.

1.6.3.

1.6.3.1.

1.6.3.2.

Parbauzu norise

Veic se§u izméginajumu sériju, metot 10 kg lielu masu no 0,40 m
augstuma (40 J). Ja seSos izm&ginajumos ar 40 J iegtst eksploziju,
javeic vel sesi izm&ginajumi, metot 5 kg masu no 0,15 m augstuma
(7,5 J). Citos aparatos paraugu salidzina ar izraudzito standartvielu,
ievérojot noteiktu procediru (pieméram, turp un atpakal panémienu
u. c.).

Noveértesana

TesteSanas rezultats uzskatams par pozitivu, ja eksplozija (ar aizdeg-
Sanos un/vai noveérojums, kas uzskatams par eksploziju) notiek
vismaz vienreiz jebkura no izmegindjumiem, izmantojot ieprieks
noteikto iekartu, vai paraugs ir jutigaks pret trieciena iedarbibu
neka 1,3-dinitrobenzolu vai RDX (heksogénu) alternativa izmégina-
juma.

Mehaniska jutiba (pret berzi)

Aparatira (5. attéls)

Berzes iekarta sastav no lietas térauda pamatplates, kurai uzmontéta
berzes ierice. Ta sastav no nekustigas porcelana kajas un kustigas
plates no porcelana. Porcelana plate ir nostiprinata rami, kas parvie-
tojas divas vadotn€s. Rami caur savienotajstieni, ekscentra meha-
nismu un piemérotu parvadu piedzen elektromotors ta, ka plaksni
tikai vienreiz parvieto turp un atpakal un uz priekSu aiz porcelana
kajas 10 mm. Porcelana kaju var slogot ar, pieméram, 120 vai
360 N.

Lidzenas porcelana plates ir izgatavotas no tehniska porcelana (raup-
jums 9 lidz 32 pm), un to izm@ri ir 25 mm (garums) x 25 mm
(platums) x 5 mm (augstums). Cilindriska porcelana kaja ari ir izga-
tavota no balta tehniska porcelana, un ta ir 15 mm gara, 10 mm
diametra un raupjam sfeériskam galu virsmam ar noapalojuma radiusu
10 mm.

Parbaudes apstakli

Parauga tilpums ir 10 mm? vai jebkur$ tilpums, kas piemérots attie-
cigajam alternafivajam iekartam.

Cietvielas jateste sausa veida, un tas sagatavojamas $adi:

a) vielas pulvera veida sija (caur 0,5 mm sietu); test€Sanai izmanto
visu caur sietu izgajuso materialu;

b) presétas, kausetas vai citadi sablivétas vielas sasmalcina gabalinos
un sija; testéSanai izmanto frakciju ar dalipu izméru < 0,5 mm.

Ja iesp€jams, vielas pastu veida ir jateste sausas. Ja vielas testéSanai
nevar sagatavot sausa veida, pastas (péc iesp&jami pilnigas atSkaidi-
taja atdaliSanas) testeé ar Sablonu sagatavotas pléves veida, kuras
biezums ir 0,5 mm, platums 2 mm, bet garums 10 mm.
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1.6.3.3.

1.6.3.4.

3.1

Parbauzu norise

Porcelana kaju novieto uz test€jama parauga un slogo. Porcelana
plaksnite stukla atstatajam Svikam parbaudes laika jabut verstam skér-
svirziena attieciba pret kustibas virzienu. Japarliecinas, ka kaja
atspiezas pret paraugu, ka zem kajas ir pietickami daudz parbau-
damas vielas un ka plate zem kajas kustas pareiza virziena. Pastveida
vielas platei uzklaj ar 0,5 mm biezuma kalibru, kura spraugas izmérs
ir 2 x 10 mm. Porcelana platei zem porcelana kajas 0,44 sekunzu
laika japarvietojas turp un atpaka] 10 mm. Plates virsmas dalas un
kaju drikst izmantot tikai vienreiz; katras kajas abi gali izmantojami
diviem izméginajumiem, bet katra no abam plates virsmam — trijiem
izméginajumiem.

Veic seSu izméginajumu sérijas ar 360 N slodzi. Ja $o se$u izm&gi-
najumu laika tiek konstatéts pozitivs rezultats, veic vél seSu izmégi-
najumu s€riju ar 120 N slodzi. Citos aparatos paraugu salidzina ar
izraudzito standartvielu, ievérojot noteiktu procediiru (pieméram, turp
un atpakal] panémienu u. c.).

Noveértesana

TesteSanas rezultats uzskatams par pozitivu, ja eksplozija (krakske-
Sana un/vai aizdegSanas noveérojums uzskatami par eksploziju) notiek
vismaz vienreiz jebkurda no izmé&ginajumiem, izmantojot ieprieks
noteikto berzes iekartu, vai atbilst ekvivalentiem kriterijiem alterna-
tiva berzes izméginajuma.

DATI

Viela principa uzskatama par spradzienbistamu direktivas nozimé, ja
pozitivs test€Sanas rezultats iegiits termiskaja, trieciena vai berzes
izméginajuma.

PARSKATS

TESTESANAS PARSKATS

TesteSanas parskata, ja iesp&jams, janorada $ada informacija:

— test€jamas vielas identifikacija, sastavs, tiriba, mitruma saturs
u. c.,

— parauga fizikalais stavoklis, norades par ta sasmalcinasanu un/vai
sijasanu,

— termiskas jutibas test@Sanas laika veiktie nov&rojumi (pieméram,
parauga masa, fragmentu skaits u. c.),

— mehaniskas jutibas test€Sanas laika veiktie noveérojumi
(pieméram, dimu veidos$anas ievérojama daudzuma, pilniga sada-
liSanas bez atlikuma, uzliesmoSana, dzirksteloSana, krakskéSana
u c.),

— visos test€Sanas veidos iegiitie rezultati,

— ja izmantota cita iekarta, $adas izv€les zinatniskais pamatojums,
ka ari pieradijums tam, ka iegitie rezultati ir salidzinami ar
rezultatiem, kas ieghti ar iekartu, kura ieteikta §is parbaudes
veikSanai,
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3.2.

— jebkuras noderigas piezimes, pieméram, atsauces uz Iidzigu
produktu parbaudém, kas var noderét pienacigai rezultatu inter-
pretacijai,

— jebkuras papildu piezimes, kas attiecas uz rezultatu interpretaciju.

REZULTATU NOVERTESANA UN INTERPRETACIJA

TesteSanas parskata janorada visi rezultati, kas uzskatami par kludai-
niem, netipiskiem vai nereprezentativiem. Ja kadi rezultati nav
ieklaujami parskata, tas japaskaidro, ka ar janorada visi citos vai
papildu izm&ginajumos iegltie rezultati. Ja netipisku rezultatu
izskaidrot nevar, tas japienem p&c nominalvértibas un p&c ta viela
attiecigi jaklasifice.

IZMANTOTA LITERATURA

(1) Recommendations on the Transport of Dangerous Goods: Tests
and criteria, 1990, United Nations, New York.

(2) Bretherick, L., Handbook of Reactive Chemical Hazards, 4th
edition, Butterworths, London, ISBN 0-750-60103-5, 1990.

(3) Koenen, H., Ide, K.H. and Swart, K.H., Explosivstoffe, 1961,
Vol. 3, p. 6-13 and p. 30-42.

(4) NF T 20-038 (Sept. 85). Chemical products for industrial use —
Determination of explosion risk.
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Papildindjums
Termiskas jutibas testéSanai vajadzigo materialu testéSana (skatit DIN 1623)

1. Caurule: materiala specifikacija Nr. 1.0336.505 g.
2. Plate ar atveri: materiala specifikacija Nr. 1.4873.

3. Vitpsavienojums un uzgrieznis: materiala specifikacija Nr. 1.3817.

1. attéls

Termiskas jutibas testéSanas iekarta

(visi izméri noraditi milimetros)

!

10 i
2
@ =T = 140x 140 —]
M 35:1,5 ® |
~ 13460 | i

l.a att. Térauda caurule ar piederumiem 1.b att. Sildisanas un aizsargierice

(1) caurule (7) 2 plakanas virsmas 36. izméra uzgrieznu
(1a) arejais atloks atslegai

(2) vitnsavienojums; vitne ar mazu berzi (8) pret plaisasanu izturiga kamera

(3) plate ar atveri a =2,0 vai 6,0 mm diam.  (9) 2 balsta stieni caurulei

(4) uzgrieznis b = 10 mm diam. (10) samontéta caurule

(5) slipa virsma (11) vieta aizmuguréjam deglim; paréjie degli
(6) 2 plakanas virsmas 41. izméra attela redzami

uzgrieznu atslégai (12) zikleris



2008R0440 — LV — 24.08.2014 — 005.001 — 107

Eksplozija

2. attels

Termiskas jutibas tests

(fragmentacijas paraugi)

Eksplozija

Eksplozija
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3. attéls

SildiSanas atruma kalibréSana termiskas jutibas testéSanai

350

300 |

250 /T

200 /

/

150

Temperatira (C)

100

50 Z
7

0 20 40

60 80 100
Laiks (s)

Temperatiiras/laika grafiks, kas iegits, sildot dibutilftalatu (27 cm?) slégta caurule (atveres
izmérs 1,5 mm), izmantojot propana plismas atrumu 3,2 I/min. Temperatiru méra ar | mm
diametra hromela/alumela termopari t€rauda apvalka, kas novietots centra 43 mm zem caurules
atloka. SildiSanas atrumam no 135 °C lidz 285 °C ir jabut no 185 lidz 215 K/min.
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4. attels

Trieciena testa aparats

(visi izméri noraditi milimetros)

| @\lj\
F \[
M 4 -

| _— @ —

\ g\

)

@ —_|

@ ~|

e —

0|

4.a att. KritoSais amurs, priekSskats un sanskats,

(1)
()
()
4)
()
(6)
)

kopskats

pamatne, 450 x 450 x 60
térauda bloks, 230 x 250 x 200
lakta, 100 diam. x 70

statnis

2 vadotnes

zobstienis

4.b att. KritoSais amurs, apaksdala

(
(
(
(
(
(
(

8) graduéta skala

9) kritoSais amurs (krito$a masa)

10) turéSanas un palaiSanas ierice

11) pozicionéSanas plate

12) starplakta (mainama) 26 diam. x 26
13) pozicioné$anas gredzens ar atverém
14) triecienierice
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4. attels

(turpinajums)

+0,005
< +0,010

1

i

@—I—Ji_
|

§ 7
L—— 16‘@ ——l
4.c att. Triecienierice pulverveida vai
pastveida vielu testéSanai 4.d att. Triecienierice Skidru vielu
testéSanai
(1) térauda cilindri I—IOI@“l ®
(2) terauda cilindru vadotne I :
(3) pozicioné$anas gredzens ar atverém 0o ®
(a) Skérsgriezums NI
(b) augs$skats . 46 %
(4) gumijas gredzens ] ®

(5) 8kidra viela (40 mm?)
(6) no Skidruma briva telpa

4.e att. Amurs (masa 5 kg)

(1) piekartais ieliktnis
(2) augstuma atzime
(3) pozicionésanas rieva
(4) cilindrisks belznis
(5) atsitiena uztveréjs
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5. attéls

Berzes jutibas testéSanas iekarta

—®
@—

5.a att. Berzes aparats; pretskats un augSskats

(1)
()
@)

(4)
®)

térauda pamatne
kustigs ramis

porcelana plate, 25 x 25 x 5 mm, nostiprinata

uz ramja

nekustiga porcelana kaja, 10 diam. x 15 mm

testéjamais paraugs, apm. 10 mm?

5.b att. Kajas sakumstavoklis uz plates

(6) kajas turétajs

(7) slodzes svira

(8) pretsvars

(9) sledzis

(10) rokturis ramja iestati$anai sakumstavokIt
(11) elektromotora grieSanas virziens
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1.1.

1.2.

1.3.

1.4.

1.6.

1.6.1.

1.6.2.

1.6.3.

A.15. PASAIZDEGSANAS TEMPERATURA (SKIDRUMI UN GAZES)

METODE

IEVADS
Sai parbaudei paklauj spradzienbistamas vielas un vielas, kas saskaré ar gaisu spontani

aizdegas apkartgja temperattira. Test€Sanas procediira izmantojama gazém, $kidrumiem
un tvaikiem, kuri gaisa klatbtitng var aizdegties no karstas virsmas.

PasaizdegSanas temperatiira var ieveérojami pazeminaties katalitisku piemaisfjumu klat-
biitng, no virsmas materiala vai palielinot test€Sanas trauka tilpumu.

DEFINICIJAS UN MERVIENIBAS

PasaizdegSanas sp&ju raksturo ar pasaizdeg$anas temperatiiru. PaSaizdegSanas tempera-
tara ir zemaka temperatiira, kura test€jama viela aizdegas, kad to sajauc ar gaisu,
ievérojot parbaudes metodé paredzétos apstaklus.

STANDARTVIELAS

Standartvielas noraditas attiecigajos standartos (skatit 1.6.3. punktu). Tas galvenokart
izmanto metodes izpildijuma periodiskam parbaudém un dazadu metozu salidzinasanai.

METODES PRINCIPS

P&c §1s metodes nosaka kameras iek$gjas virsmas minimalo temperatiiru, kurd notiek
kamera ievaditas gazes, tvaika vai Skidruma aizdegSanas.

KVALITATES KRITERIJI

Atkartojamiba ir atkariga no paSaizdegSanas temperatiiras intervala un izmantotas
noteikSanas metodes.

Jutiba un specifiskums ir atkarigi no izmantotas metodes.

TESTA METODES APRAKSTS

Aprikojums

S1 iekarta ir aplikota 1.6.3. punkta minétas metodes apraksta.

Parbaudes apstakli

Vielas paraugu parbauda p&c metodes, kas ming&ta 1.6.3. punkta.

Parbaudes norise

Skatit IEC 79-4, DIN 51794, ASTM-E 659-78, BS 4056, NF T 20-037.
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DATI

Registré temperatiiru parbaudes laika, atmosferas spiedienu, izmantota parauga lielumu,
laika spridi I1dz aizdegSanas bridim.

PARSKATS

TesteSanas parskata, ja iesp&jams, janorada $ada informacija:
— precizs vielas apraksts (raksturojums un piemaisijumi),
— izmantota parauga lielums, atmosferas spiediens,

— izmantota iekarta,

— mérfjumu rezultati (temperatiira parbaudes laika, rezultati, kas raksturo aizdegSanos,
laika spridis lidz aizdeg$anas bridim),

— jebkuras papildu piezimes, kas attiecas uz rezultatu interpretaciju.

IZMANTOTA LITERATURA

Nav.
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A.16. RELATIVAS PASAIZpEGéANAS TEMPERATURAS NOTEIK-
SANA CIETVIELAM

1. METODE

1.1 IEVADS

Sai parbaudei paklauj spradzienbistamas vielas un vielas, kas saskarg
ar gaisu spontani aizdegas apkart€ja temperatiira.

Sts parbaudes merkis ir iegiit orientgjosu informaciju par cietu vielu
pasaizdegSanos paaugstinata temperatiira.

Ja siltumu, kas rodas, vielai reaggjot ar skabekli vai tai eksotermiski
sadaloties, pietieckami atri neuzpem apkart€ja vide, paSsasilsana
izraisa pasaizdegSanos. Tapéc paSaizdegSanas notiek tad, ja siltuma
raSanas atrums parsniedz siltuma izkliedésanas atrumu.

ST metode ir noderiga, veicot cietu vielu orientdjou teste3anu.
Nemot veéra cietu vielu aizdegSanas un degSanas procesa sareZgito
raksturu, paSaizdeg$anas temperatira, ko nosaka ar $o metodi, ir
izmantojama tikai salidzinasanai.

1.2. DEFINICIJAS UN MERVIENIBAS

PasaizdegSanas temperatiira, ko nosaka ar So metodi, ir viszemaka
apkartgja temperatura ( °C), kura aizdegas konkréts vielas daudzums,
kas paklauts iepriek§ noteiktiem apstakliem.

1.3. STANDARTVIELA
Nav.
1.4. METODES PRINCIPS

Noteiktu daudzumu testgjamas vielas ievieto krasni istabas tempera-
tira; parauga centra uzpem temperatliras izmainu likni atkariba no
laika, lidz krasns temperatiira sasniedz 400 °C, vai lidz kuSanas
temperatiirai, ja ta ir zemaka, sildot ar atrumu 0,5 °C/min. Saja
testa par paSaizdegSanas temperatiiru uzskata krasns temperatiru,
kura parauga temperatiira sasniedz 400 °C passakarSanas dg].

1.5. KVALITATES KRITERII
Nav.

1.6. METODES APRAKSTS

1.6.1. Aprikojums

1.6.1.1. Krasns

Laboratorijas krasns ar programméjamu temperatiru (tilpums ap 2 1)
ir aprikota ar gaisa apmainas sisttmu un preteksplozijas varstu. Lai
noverstu iesp&jamo spradzienu, vielas sadaliSanas procesa radusas
gazes nedrikst nonakt kontakta ar sildelementiem.
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1.6.1.2.

1.6.1.3.

1.6.1.4.

1.6.2.

1.6.3.

Stieplu pinuma kubs
Neriis€josa terauda stieplu pinuma sietu ar acu izméru 0,045 mm

sagriez pec 1. att€la dota parauga. Sietu saloka un nostiprina ar
stiepli, izveidojot kubu ar val&ju augsdalu.

Termopari

Pieméroti termopari.

Pasrakstitajs

Der jebkurs divkanalu pasrakstitajs, kas kalibréts 0-600 °C tempe-
ratlirai vai attiecigajam spriegumam.

Parbaudes apstakli

Vielas testé veida, kada tas sanem.

Parbaudes norise
Kuba iepilda parbaudamo vielu un p&c vieglas sakratiSanas to papil-
dina, kamér kubs ir pilns lidz augSai. Paraugu iekar krasns vidi

istabas temperatlira. Vienu termoelementu novieto krasns vidi un
otru — krasns temperatiiras registréSanai — starp kubu un krasns sienu.

Kamér krasns temperatiira pieaug ar atrumu 0,5 °C/min lidz 400 °C
vai lidz cietas vielas kuSanas temperatirai, nepartraukti registré
krasns un parauga temperatiiru.

Vielai aizdegoties, parauga termoelements uzrada loti strauju tempe-
ratliras pieaugumu virs krasns temperatiiras.

DATI

Novertgjumam izmanto krasns temperatiiru, kura paraugs ir sasnie-
dzis 400 °C passakarSanas rezultata (skatit 2. attglu).

PARSKATS

TestéSanas parskata, ja iesp&ams, janorada $ada informacija:

— parbaudamas vielas apraksts,

— mérijjumu rezultati kopa ar temperatiiras likni,

— jebkuras papildu piezimes, kas attiecas uz rezultatu interpretaciju.

IZMANTOTA LITERATURA

NF T 20-036 (September 85). Chemical products for industrial use.
Determination of the relative temperature of the spontaneous flam-
mability of solids.
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1. attéls

Parbaudé izmantojama 20 mm kuba piegrieztne

el A ———

2. attels

Raksturiga temperatiiras Iikne

{ parauga
A temperatiira
400°Cd oo e e e e el
I krasns
: temperatira
1
|
|
aizdegSanas-} . _ __ _ __ _ __ _ . ___
temperatira

Laiks
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1.1.

1.3.

1.4.

1.5.

A.17.  OKSIDEJOSAS IPASIBAS (CIETVIELAS)
METODE

IEVADS

Pirms §is parbaudes veikSanas ir lietderigi jau ieprieks iegut infor-
maciju par parbaudamas vielas iesp&jamo spradzienbistamibu.

ST metode nav izmantojama Skidrumiem, gazém, spradzienbistamam
vai viegli uzliesmojo$am vielam un organiskajiem peroksidiem.

Sis tests nav javeic gadijumos, kad vielas struktiirformula neparpro-
tami liecina, ka viela nevar staties eksotermiskas reakcijas ar viegli
uzliesmojosiem materialiem.

Lai noskaidrotu, vai parbaudes gaita biitu jaievero Ipasa piesardziba,
ir javeic orient&josi izm&ginajumi.

DEFINICIJAS UN MERVIENIBAS

Degganas ilgums ir reakcijas ilgums sekund@s, kura reakcijas zona
aptver visu paraugu saskana ar 1.6. punkta aprakstito metodi.

Degsanas atrums: izteikts milimetros sekundg.

Maksimalais degSanas atrums: lielakais degSanas atrums, kas noteikts
maisfjumiem, kuros ir 10 lidz 90 masas % oksid&taja.

STANDARTVIELA

Testé8anai un orient§joSiem izméginajumiem par standartvielu
izmanto analitiski tiru barija nitratu.

Par standartmaistjumu izmanto barija nitrata (parasti izmanto
60 masas % barija nitrata) maisijumu ar celulozes pulveri, kas paga-
tavots, ka noradits 1.6. punkta, un kam piemit maksimalais degSanas
atrums.

METODES PRINCIPS

OrientgjoSu izméginajumu veic dro§ibas apsvérumu dgl. Papildu
testéSana nav javeic gadijumos, kad orient&joSos izméginajumos
skaidri redzams, ka vielai ir oksidétdja ipaSibas. Ja ta nenotiek, teste-
Sanu veic péc pilnas programmas.

Saja gadijuma parbaudamo vielu sajauc ar labi zinamu ugunsnedrogu
vielu dazadas attiecibas. P& tam no katra maistjuma izveido valniti
un no viena gala to aizdedzina. leglito maksimalo degSanas atrumu
salidzina ar standartmaisijuma maksimalo degSanas atrumu.

KVALITATES KRITERUJI

Vajadzibas gadijuma var izmantot jebkuru smalcinasanas un sajauk-
$anas pan€mienu, lai panaktu, ka maksimalais degSanas atrums se$as
atsevisSkas parbaude€s neatskiras no aritmétiska vidéja vairak par 10 %.
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1.6.

1.6.1.

1.6.1.1.

1.6.1.2.

1.6.1.3.

1.6.2.

1.6.2.1.

TESTA METODES APRAKSTS
Sagatavosana

Parbaudama viela

Samazina parbaudama parauga dalinu lielumu lidz < 0,125 mm, ka
tas noradits talak: vielu sija un rupjo frakciju sasmalcina, $o proce-
daru atkarto, 1idz viss test€jamais vielas daudzums iziet caur sietu.

Var izmantot jebkuru smalcinasanas un sijasanas panémienu, kas
atbilst kvalitates krit€rijiem.

Pirms maisfjuma pagatavoSanas vielu zavé 105 °C temperatura, lidz
tas svars kliist nemainigs. Ja parbaudamas vielas sadaliSanas tempe-
ratiira ir zemaka par 105 °C, ta attiecigi jazavé zemaka temperatiira.

Ugunsnedrosa viela

Ka ugunsnedrogo vielu izmanto celulozes pulveri. Sim nolikam der
celuloze, kas paredzeta izmantoSanai planslana hromatografija vai
kolonnu hromatografija. Ka rada pieredze, ta var but celuloze,
kurai 85 % Skiedru ir garuma no 0,020 lidz 0,075 mm. Celulozes
pulveri izsija caur sietu ar acu izm@ru 0,125 mm. Visai testeSanai
jaizmanto celulozes no vienas un tas pasas partijas.

Pirms maisjjuma pagatavosanas celulozes pulveri zave 105 °C
temperatiira, lidz tas svars kllist nemainigs.

Ja orientgjosam izméginajumam izmanto koksnes puteklus, nem
skujkoku koksnes puteklus, kas izsijati caur sietu ar acu lielumu
1,6 mm, rapigi tas samaisa un tad zave Cetras stundas 105 °C tempe-
ratira, izklajot tas 25 mm bieza karta. Péc atdzes€Sanas tas lidz
izmantoSanas bridim (vélams 24 stundu laika p&c zavesanas) glaba
hermgtiska tvertng, ko piepilda iesp&ami pilnu.

AizdegSanas avots

Par uguns avotu izmanto gazes degla karstu liesmu (minimalais
diametrs — 5 mm). Ja izmanto citu uguns avotu (pieméram, veicot
testéSanu inerta atmosferd), tas attiecigi jaapraksta un japamato.

Parbaudes norise

Piezime

Oksidetaju maistjumi ar celulozi vai koksnes putekliem ir spradzien-
bistami, tapec ir jaievero piesardzibas pasakumi.

Orient&joss izméginajums

Izzavéto vielu sajauc ar sausu celulozi vai koksnes putekliem, lai
parbaudamas vielas un celulozes vai koksnes puteklu masas attieciba
batu 2:1, un, iepildot koniskas formas trauka, (piem&ram, stikla
piltuvé ar aizbaztu katu) no maisijuma nepieblivgjot izveido nelielu
konisku kaudziti, kuras izm@ri ir 3,5 cm (apaksjais diametrs) X
2,5 cm (augstums).
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1.6.2.2.

Kaudziti novieto uz vésas nedego$a materiala platnes ar zemu
siltumvaditspgju. Parbaudi veic velkmes skapi, ka noradits
1.6.2.2. punkta.

Ar uguns avotu pieskaras konusam. Novéro un registré notieko$as
reakcijas intensitati un ilgumu.

Ja reakcija noris spgji, uzskata, ka vielai ir oksidétaja Tpasibas.

Ja rezultati vie§ Saubas, katrreiz javeic pilna parbaude, ka tas noradits
talak.

Sliedes tests

Sagatavo oksidetaja/celulozes maistjumus, kas satur no 10 lidz
90 masas % oksidétaja, ar 10 % palielinajumu. Stridigos gadfjumos
izmanto oksidetaja/celulozes maisljumus ar mazaku palielindjumu, lai
precizak noteiktu maksimalo degSanas atrumu.

No parbaudamas vielas ar veidnes palidzibu izveido valniti. Veidne
ir izgatavota no metala, tas garums ir 250 mm un trijstira Skersgrie-
zumu ar augstumu iekSpusé 10 mm, bet platumu iekSpusé — 20 mm.
Veidnes abas pus@s garenvirziena sanu norobezoSanai piestiprina
divas metala plaksnes, kuras izvirzitas 2 mm virs trijstira skersgrie-
zuma (skatit att€lu). To nesablivgjot piepilda ar maisijumu neliela
parakuma. P&c veidnes kritiena uz cietas virsmas no 2 cm augstuma
liecko vielu nonem ar slipi novietotu skarda sloksni. Tad nonem
norobezotajplaksnes un atlikuso pulveri izlidzina ar veltni. Veidnei
uzliek pamatplati no nedegosa materiala bez poram un zemu siltuma
vaditsp&ju, apgriez otradi un veidni nonem.

Parbaudamas vielas valniti ievieto velkmes skapl perpendikulari
gaisa pliismai.

Gaisa plusmas atrumam jabut pietieckami lielam, lai diimi neiek]iitu
laboratorija, un to nedrikst mainit parbaudes gaita. Ap iekartu jano-
vieto ekrans, kas to aizsarga no gaisa pliismas.

Nemot veéra celulozes un parbaudamo vielu higroskopiskumu,
parbaude javeic cik iesp€jams atri.

Valniti no viena gala aizdedzina, pieskaroties ar liesmu.

Reakcijas ilgumu registré 200 mm posma péc tam, kad reakcijas
zona ir aptverusi pirmos 30 mm.

TestéSanu veic, izmantojot standartvielu un vismaz vienreiz ar katru
no test€jamas vielas maisijumiem ar celulozi.

Ja tiek konstatéts, ka maksimalais degSanas atrums ir ieverojami
lielaks par standartvielas degSanas atrumu, test€$anu var neturpinat;
citadi ~ izméginajums ar trijiem maisijumiem, Kkuriem ir
lielakais degSanas atrums, ir jaatkarto piecas reizes.
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3.1

Ja ir aizdomas, ka iegiitais rezultats ir Skietami pozitivs, tests jaat-
karto ar inertu vielu celulozes vieta, kurai ir 1idzigs dalinu izmeérs,
pieméram, ar kizelgiru. Otra iesp€ja ir inerta atmosfera (< 2 % v/v
skabekla) atkartoti testét to test§jamas vielas/celulozes maisijumu,
kuram ir lielakais degSanas atrums.

DATI
Drosibas apsvérumu dg] uzskata, ka parbaudamas vielas oksidgjosas

Ipasibas raksturo maksimalais degSanas atrums, nevis ta vidgja
vértiba.

Novertésanai pietiek ar maksimalo degSanas atrumu, kas noteikts
seSu parbauzu sé€rija ar vienu izveleto maisjumu.

Katram maisTjumam konstrué¢ maksimala degSanas atruma grafiku
atkariba no oksidétaja koncentracijas taja. Péc s§a grafika nosaka
maksimalo degS$anas atrumu.

Izmgginajumu sérija noteiktas seSas noteiktas degSanas atruma
vertibas maisijumam ar maksimalo degSanas atrumu nedrikst atskir-
ties vairak par 10 % no to vidgjas aritmétiskas vertibas; citadi japiln-
veido sasmalcinasanas un maisijumu sagatavo$anas metodes.

leglito maksimalo degSanas atrumu salidzina ar standartmaisijuma
maksimalo degSanas atrumu (skatit 1.3. punktu).

Ja testéSanu veic inertd atmosfera, maksimalo reakcijas atrumu sali-
dzina ar standartvielas maksimalo reakcijas atrumu inerta atmosféra.

PARSKATS

TESTESANAS PARSKATS

TesteSanas parskata, ja iesp&jams, janorada $ada informacija:

— test€jamas vielas identifikacija, sastavs, tiriba, mitruma saturs
u. c.,

— analiz€jama parauga sagatavo$ana (piem€ram, smalcinaSana,
zavesana u. tml.),

— izmégindjumos izmantotais uguns avots,

— mérTjumu rezultati,

— reakcijas gaita (piem@ram, virsgjas kartas uzliesmoSana, visa
parauga degSana, jebkuri dati par sadegSanas produktiem u. tml.),

— jebkuras papildu piezimes, kas attiecas uz rezultatu interpretaciju,
tostarp dati par parbaudamas vielas un standartvielas reakcijas
intensitati (uzliesmoSana, dzirksteloSana, dimu rasanas, léna
gruzdesana utt.) un aptuveno ilgumu, kas giiti sakotngja drosibas
parbaud€ vai orientgjosa izméginajuma,

— test€Sanas rezultati ar inertu vielu, ja tie veikti,

— test€Sanas rezultati inerta atmosféra, ja tie veikti.
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3.2.

REZULTATU INTERPRETACIJA

Uzskata, ka vielai piemit oksid€josas ipasibas, ja:
a) orient&josa izmeginajuma ta izraisa intensivu reakciju;

b) analiz€jamo maisjjumu maksimalais degSanas atrums parbaudes
laika parsniedz vai ir vienads ar standartmaisijuma (celuloze un
barija nitrats) maksimalo degSanas atrumu.

Lai neiegiitu Skietami pozitivu rezultatu, rezultatus interpretgjot, nem
vera rezultatus, kuri iegiiti, test§jamo vielu sajaucot ar inertu mate-
rialu un/vai veicot test€Sanu inerta atmosfera.

IZMANTOTA LITERATURA

NF T 20-035 (September 85). Chemical products for industrial use.
Determination of the oxidizing properties of solids.



2008R0440 — LV — 24.08.2014 — 005.001 — 122

Papildindjums
Attels
Veidne un papildu aprikojums degSanas ilguma noteikSanai

(visi izmeri noraditi milimetros)

Veidnes garums: 250 mm

Materials: aluminijs
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1.2.

POLIMERU VIDEJA MOLEKULAS MASA UN MOLEKULAS

MASU SADALIJUMS

METODE

S1 gelhromatografijas metode ir OECD (Ekonomiskas sadarbibas un
attistibas organizacija) TG 118 (1996) kopija. Pamatprincipi un
tehniska informacija ir izmantotas literatiiras saraksta (1).

IEVADS

Ta ka poliméru ipasibas ir tik dazadas, nav iesp&jams aprakstit vienu
atseviSku metodi, kas precizi izklastitu sadaliS$anas un novérté$anas
apstaklus, kuri aptvertu visus gadfjumus un specifiskas Ipatnibas,
kuras sastopamas poliméru sadalisana. IpaSi sarezgitas poliméru
sistémas biezi nepaklaujas gelhromatografijai (GPC — Gel permea-
tion chromatography). Ja GPC nevar izmantot, molekulas masu var
noteikt ar citaim metodém (skatit pielikumu). Tados gadijumos bitu
jadod visa informacija par lietoto metodi un pamatojums.

Aprakstitas metodes pamata ir DIN (Deutsches Institut fur Normung
— Vacijas valsts standartu institits) standarts 55672 (1). Detalizgtu
informaciju par to, ka veikt eksperimentus un novértét datus, var
atrast Saja DIN standarta. Ja eksperimenta apstakli jamodifice, §is
izmainas japamato. Citus standartus var izmantot, ja uz tiem dod
pilnigi visas atsauces. ST metode apraksta polistirola paraugu ar
zinamu polidispersiju izmantoSanu kalibréSanai, un ta varbiit jamo-
dificg, lai biitu piemerota noteiktiem polim&riem, piem&ram, tGdent
SkistoSiem un sazarotiem polim@riem ar garam k&ditem.

DEFINICIJAS UN MERVIENIBAS

Skaitlisko vidg€jo molekulas masu M, un masas vid€jo molekulas
masu M,, nosaka, izmantojot $adus vienadojumus:

2 H; 2 H xM,
Mn: i=1 Mw: i=1

n n

2 H;/M; 2 H;

kur:

H; _ detektora signala limenis no bazes linijas aizturé$anas tilpumam V;,

M; - molekulas masa poliméra frakcijai pie aizturéSanas tilpuma V;,

n = datu punktu skaits.

Molekulu masu sadalijuma platumu, kas ir sistémas dispersijas
pakapes mérs, nosaka attieciba M,,/M,,.
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1.3.

1.4.

STANDARTVIELAS

Ta ki GPC ir relativa metode, javeic kalibrésana. Sim noliikam
parasti izmanto linearus polistirola standartus ar Sauru sadalijuma
diapazonu, zindmam vid&jam molekulas masam M, un M, un
zinamu molekulu masu sadalijumu. Kalibrésanas Iikni, nosakot nezi-
nama parauga molekulas masu, var izmantot tikai tad, ja parauga un
standarta sadaliSanas apstakli ir izveleti identiski.

Noteikta attieciba starp molekulas masu un eluéSanas tilpumu ir
ticama tikai konkr&ta eksperimenta specifiskos apstaklos. Apstakli
vispirms ietver temperatiru, Skidinataju (vai $kidinataju maisijumu),
hromatografésanas apstaklus un sadalisanas kolonnu vai kolonnu
sistému.

Sadi noteikto molekulas masu lielumi ir relativi, un tos apzimé ka
“polistirola ekvivalenta molekulas masas”. Tas nozimé, ka atkariba
no uzbiives un Kimiskam atSkiribam starp paraugu un standartu
molekulu masas var lielaka vai mazaka méra atSkirties no absolitas
vertibas. Ja lieto citus standartus, pieméram, polietilenglikolu, polie-
tilenoksidu, polimetilmetakrilatu, poliakrilskabi, tas bitu japamato.

PARBAUDES METODES PRINCIPS

Izmantojot GPC metodi, var noteikt gan molekulu masu sadaltjumu,
gan vidgjas molekulu masas (M, un M,). GPC ir Ipasa veida
Skidruma hromatografija, kur paraugu sadala atbilstosi atsevisko
sastavdalu hidrodinamiskiem tilpumiem (2).

Sadalisana notiek, paraugam izejot caur kolonnu, kas ir pildita ar
porainu materialu, parasti ar organisku gelu. Mazas molekulas var
iespiesties poras, bet lielas molekulas nevar. Lielo molekulu cel§
tade] ir 1saks, un tas pirmas tiek eluctas. Vidgji lielas molekulas
ieklust dazas no poram, tade] tiek eluétas velak. Mazakas molekulas,
kuru hidrodinamiskais radiuss ir mazaks neka gela poras, var ieklut
visas poras. Tas tiek eluctas visvelak.

Ideala situacija sadaliSanu pilniba nosaka molekulu lielums, bet
praksé ir griiti izvairities vismaz no daziem absorbcijas raditiem
traucgjumiem. Nevienads kolonnas pildijums un kolonna nesorb&to
vielu aiztures laiks stavokli var padarit vél sliktaku (2).

Noteiksanu veic, pieméram, izmantojot lausanas koeficientu vai UV
absorbciju, un iegist vienkarSu sadalfjuma likni. Tomér, lai faktiskas
molekulas masas vértibas attiecinatu uz likni, jakalibré kolonna,
izlaizot cauri polim@rus ar zinamu molekulas masu un ideala varianta
ar aptuveni lidzigu uzbiuvi, pieméram, dazadas polistirola standart-
vielas. Parasti iegiist Gausa sadalijuma likni, dazkart deformétu ar
nelielu asti mazo molekulu masu pus€; uz §T grafika vertikalas ass ir
eluéto vielu, kam ir dazada molekulas masa, svara daudzumi, un uz
horizontalas ass ir molekulas masas logaritms.
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1.5.

1.6.

1.6.1.

1.6.2.

1.6.3.

KVALITATES KRITERUI

Elugsanas tilpuma atkartojamibai (relativa standarta novirze — Rela-
tive Standart Deviation: RSD) butu jabit labakai par 0,3 %. Analizes
vajadziga atkartojamiba janodroSina ar korekciju, izmantojot iek$gjo
standartu, ja hromatogramma ir izradijusies atkariga no laika un
neatbilst iepriekSming&tajam krit€rijam (1). Polidispersitate ir atkariga
no standartu molekulu masam. Polistirola standartiem parastas
vertibas ir:

M, < 2000 M,/M, < 1,20
2000 < M, < 106 M,/M, < 1,05
M, > 10° M,/M, < 1,20

(M, ir standartvielas molekulas masa pika maksimuma punkta.)

PARBAUDES METODES APRAKSTS

Polistirola standartSkiduma pagatavosSana

Polistirola standartus, riipigi maisot, izSkidina izvélétaja eluenta.
Skidumus pagatavojot, jaievéro razotaja instrukcijas.

Izveletas standartSkidumu koncentracijas ir atkarigas no dazadiem
faktoriem, piemeram, ieslircinama tilpuma, $kiduma viskozitates un
jutibas pret analizes detektoru. Maksimalais ieSlircinamais tilpums
japieskano kolonnas garumam, lai izvairitos no parslodzes. Parasti
analitiskam sadaliSanam, izmantojot GPC ar kolonnas izmeriem
30 cm x 7,8 mm, ie§lircinamie tilpumi ir starp 40 un 100 pl. Ir
iespgjams izmantot lielakus tilpumus, bet tiem nevajadz&tu parsniegt
250 pl. Pirms kolonnas faktiskas kalibréSanas janosaka optimala
attieciba starp ieslircinamo tilpumu un koncentraciju.

Parauga Skiduma pagatavoSana

Principa parauga pagatavoSanai ir tadas paSas prasibas. Paraugu,
uzmanigi kratot, iz8kidina piemérota $kidinataja, pieméram, tetrahi-
drofurana (THF). Nekada zipa $kidinat nedrikst, izmantojot ultra-
skanas vannu. Ja vajag, parauga Skidumu tira, filtr§jot caur

membranas filtru ar poru diametru starp 0,2 un 2 pm.

Neizskidusu dalinu klatiene jaatzimé beigu protokola, jo tas var
rasties no augstmolekularam vielam. Jalieto piemérota metode, lai
noteiktu iz8kiduSo dalinu svara procentu. Skidums jaizlieto 24 stundu
laika.

Aparatiira

— Skidinataja rezervuars,

— atgazetajs (ja vajadzigs),

— suknis,
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1.6.4.

1.6.5.

1.6.6.

— impulsu dempferis (ja vajadzigs),

— ieSlircinasanas sistéma,

— hromatografiska kolonna,

— detektors,

— plismas méritajs (ja vajadzigs),

— datu registrésanas-apstrades iekarta,

— trauks atkritumiem.

Janodrosina, lai GPC sistéma biitu inerta pret lietojamiem $kidinata-
jiem (pieméram, izmantojot t€rauda kapilarus THF skidinatajam).

Ieslircinasanas un $kidinataja padeves sistema

Parauga $kiduma noteiktu tilpumu ievada kolonna vai nu ar auto-
sampleru, vai ar roku precizi noteikta zona. Parak atra §lirces virzula
atvilkSana vai nospieSana ar roku var radit konstateta molekulas
masu sadalfjuma mainas. Skidinatdja padeves sistémai, ciktal tas ir
iespgjams, butu jadarbojas bez impulsiem, tade] ideala varianta
sisttma bitu jaiemonte impulsu dempferis. Plismas atruma kartas
lielums ir 1 ml/min.

Kolonna

Atkariba no parauga poliméru analiz€, izmantojot vai nu vienu
kolonnu, vai vairakas secigas kolonnas. Tirdznieciba ir pieejami
vairaki kolonnu materiali ar noteiktam ipasibam (piem&ram, poru
lielumu, molekulas izméru robezam). SadaliSanas gela vai kolonnas
garuma izvéle ir atkariga no parauga ipaSibam (hidrodinamiskie
tilpumi, molekulu masu sadalijums) un sadaliSanas specifiskiem
apstakliem, pieméram, $kidinataja, temperatiiras un plismas atruma

1 @ 3.

Teorétiskie $kivji

SadaliSanai lietojama kolonna vai kolonnu apvienojums jaraksturo ar
teorgtisko $kivju skaitu. Tas ietver, ja par eluéSanas Skidinataju lieto
THF, etilbenzola vai cita piemérota nepolara skidinataja ievadisanu
noteikta garuma kolonna. Teor€tisko Skivju skaitu aprékina ar sadu
vienadojumu:

2 2
\% \%
N=554( > kur: N=16[ =
Wi W
kur:
N = teoretisko Skivju skaits,

V. = eluéSanas tilpums pika maksimuma,
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1.6.7.

1.6.8.

1.6.9.

W = pika platums pie bazes linijas,

Wi, = pika platums pusé no ta augstuma.

SadaliSanas efektivitate

Bez teorétisko Skivju skaita, kas nosaka pika platumu, nozime ir arl
sadaliSanas efektivitatei, ko nosaka kalibracijas liknes stavums.
Kolonnas sadaliSanas efektivitati var aprékinat no $adas sakaribas:

Ve, — Ve iom) 6.0 cm’
cross sectional area of the column — cm?
kur:
Ve, Mx = eluéSanas tilpums polistirolam ar molekulas masu M,,
Ve(iomy = eluganas tilpums polistirolam ar 10 reizu lielaku mole-
kulas masu,
L = kolonnas $kérsgriezuma laukums.
Sisteémas iz8kirtsp&ju parasti definé §adi:
Vg —V 1
Rl,Z -2 x el e2
Wi+ W, logio(My/M;)
kur:
Vei» Voo = divu polistirola standartu elu€Sanas tilpumi pika maksi-
muma punkta,
W;, W, = pika platums pie bazes linijas,
M|, M, = molekulas masas pika maksimuma (tam butu jaatskiras

10 reizu).

Kolonnas sistémai R vértibai butu jabut lielakai par 1,7 (4).

Skidinataji

Visiem $kidinatajiem jabut augstas tiribas pakapes (THF izmanto ar
tiribas pakapi 99,5 %). Skidinataja rezervuaram (ja vajadzigs, inertas
gazes atmosfera) jabit pietickami lielam, lai veiktu kolonnas kalibré-
Sanu un vairakas paraugu analizes. Pirms $kidinataju ievada kolonna
ar stkni, tam jabit atbrivotam no gazém.

Temperaturas kontrole

Galveno ieksgjo sastavdalu (inzektora cilpa, kolonnas, detektors un
caurules) temperatiirai jabtt konstantai un jaatbilst izvéletajam skidi-
natajam.
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1.6.10.

2.1.

2.2.

2.2.1.

Detektors

Detektora uzdevums ir kvantitativi registrét parauga, kas elugjas no
kolonnas, koncentraciju. Lai izvairitos no nevélamas piku paplasina-
Sanas, detektora Stinas kivetes tilpumam jabut tik mazam, cik iespe-
jams. Tam nevajadz&tu bt lielakam par 10 pl, iznpemot gaismas
izkliedes un viskozitates detektorus. Detekt€Sanai parasti izmanto
diferencialo refraktometriju. Tomer, ja to prasa specifiskas parauga
vai elugsanas skidinataja Ipasibas, var izmantot citu veidu detektorus,
pieméram, UV/VIS, IR, viskozitates detektorus utt.

DATI UN PROTOKOLI

DATI

Par detaliz&tiem noveérte$anas krit€rijiem un prasibam, kas attiecas uz
datu savakSanu un apstradi, skatit DIN standartu (1).

Katram paraugam jaizdara divi neatkarigi eksperimenti. Tie jaanalizé
atseviski.

M;, My, My/M; un M, jasniedz katram mertjumam. Skaidri jano-
rada, ka izmeéritie lielumi ir relativi lielumi, kas ir ekvivalenti izman-
toto standartvielu molekulu masam.

P&c aiztures tilpumu vai aiztures laiku noteikSanas (ja iesp&jams,
koriggjot ar ieksgjo standartu) uz grafika atliek log M, (M, ir kali-
brésanas standarta ptka maksimums) pret vienu no Siem abiem lielu-
miem. Uz molekulu masu dekadi ir vajadzigi vismaz divi kalibre-
Sanas punkti, un visai kalibréSanas liknei vajadzigi vismaz pieci
punkti, $ai Iiknei jaietver noteikta parauga molekulas masa. Kalibré-
Sanas ltknes mazo molekulu masu galapunktu nosaka ar n-heksilben-
vid&jo molekulas masu parasti nosaka, izmantojot elektronisko datu
apstradi, kas pamatojas uz formulam, kas dotas 1.2. sadala. Ja datus
apstrada ar roku, var izmantot ASTM D 3536-91 (3).

Sadalijuma likne jasagatavo tabulas veida vai liknes veida (ka dife-
rencialas frekvences vai procentu no summas attieciba pret log M).
Grafiskaja att€la vienai molekulu masu dekadei parasti bitu jabat ap
4 cm platai un pika maksimumam jabit ap 8 cm augstam. Integralai
sadalfjuma liknei starpibai starp 0 un 100 % uz ordinatas biitu jabut
ap 10 cm.

PARBAUDES PROTOKOLS

Parbaudes protokola jabut sadai informacijai:

Parbaudama viela

— Par parbaudamo vielu pieejama informacija (identiskums,
piedevas, piemaisijumi),
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2.2.2.

2.23.

— parauga apstrades apraksts, novérojumi, problémas.

Iekartas

— Eluenta rezervuars, inerta gaze, ecluenta atgazeSana, eluenta
sastavs, piemaisijumi,

— stknis, impulsu dempferis, ielircinasanas sistéma,

— sadaliSanas kolonnas (razotajs, visa informacija par kolonnas
raksturlielumiem, piemé&ram, poru izméri, sadalitdjs materials
utt., izmantoto kolonnu skaits, garums un sakartojums,

— kolonnas (vai to apvienojuma) teorétisko Skivju skaits, sadali-
Sanas efektivitate (sist€mas izskirtspgja),

— informacija par piku simetriju,

— kolonnas temperatiira, temperattiras kontroles veids,

— detektors (m&rfjumu princips, tips, kivetes tilpums),

— plismas méritajs, ja to lieto (razotajs, mérisSanas princips),

— registréSanas un datu apstrades sistéma (aparatiira, programma-
tira).

Sistémas kalibrésana

— KalibréSanas liknes konstruéSanai izmantotas metodes siks
apraksts,

— informacija par $1s metodes kvalitates krit€rijiem (pieméram,
korelacijas koeficients, kvadratisko klidu summa utt.),

— informacija par visam ekstrapolacijam, eksperimenta procediru,
pienémumi un tuvinajumi novertéSanas un datu apstrades laika,

— visiem mérfjumiem, kas izmantoti kalibracijas liknes konstrué-
Sanai, jabiuit dokument@tiem tabula, kas ietver Sadu informaciju
katram kalibracijas punktam:

— parauga nosaukums,

— parauga razotajs,

— standartu raksturigds M, M,, M,, un M,/M, vertibas, ko
devis razotajs vai kas iegiitas merfjumos, ka ari noteikSanas
metozu detalas,

— ieslircinatais tilpums un ieslircinata Skiduma koncentracija,
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2.2.4.

— kalibré$ana izmantota M, vertiba,

— eluéSanas tilpums vai koriggtais aiztures laiks, kas izmérits
pika maksimuma,

— pika maksimuma aprekinatais M,

— aprekinata M,, kluda procentos un kalibréSanas vertiba.

Novértésana

— NoveértéSana, nemot véra laiku: metodes, kas izmantotas, lai
nodro$inatu vajadzigo atkartojamibu (korigé$anas metode, iek$e-
jais standarts utt.),

— informacija par to, vai novértéSana veikta, pamatojoties uz elug-
Sanas tilpumu vai aiztures laiku,

— informacija par novértésanas robezam, ja pikis nav pilniba izana-
lizéts,

— nogludinasanas metozu apraksts, ja tadas ir lietotas,

— parauga iepriek$gjas apstrades un sagatavoSanas procediras,

— neizskidusu dalinu klatbitne, ja tadas ir,

— ieflircinatais tilpums pl un ieSlircinata Skiduma koncentracija
(mg/ml),

— noverojumi, kas norada uz ietekmém, kas rada novirzes no ideala
GPC profila,

— visu parbaudes procediiras grozijumu siks apraksts,
— detalas par kladu diapazonu,

— visa pargja informacija un noveérojumi, kas attiecas uz rezultatu
interpretaciju.

IZMANTOTA LITERATURA

(1) DIN 55672 (1995) Gelpermeationschromatographie (GPC) mit
Tetrahydrofuran (THF) als Elutionsmittel, Teil 1.

(2) Yau, W.W., Kirkland, J.J., and Bly, D.D. eds, (1979). Modern
Size Exclusion Liquid Chromatography, J. Wiley and Sons.

(3) ASTM D 3536-91 (1991). Standard Test Method for Molecular
Weight Averages and Molecular Weight Distribution by Liquid
Exclusion Chromatography (Gel Permeation Chromatography-
GPC). American Society for Testing and Materials, Philadelphia,
Pennsylvania.

(4) ASTM D 5296-92 (1992). Standard Test Method for Molecular
Weight Averages and Molecular Weight Distribution of Poly-
styrene by High Performance Size-Exclusion Chromatography.
American Society for Testing and Materials, Philadelphia, Penn-
sylvania.
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Papildinajums

Poliméru skaita vidéja molekulsvara (Mn) citu noteik§anas metoZu piemeéri

Gelhromatografija (GPC) ir vispiem&rotaka metode M, noteikSanai, ipasi, ja ir
pieejams standartu komplekts, kuru uzbtive ir salidzinama ar poliméra uzbuvi.
Tomér, ja GPC izmantoSana ir praktiskas griitibas vai ir sagaidams, ka viela
neatbildis noteicosajam M, krit€rijam (kas jaapstiprina), tad ir pieejamas alterna-

1.1

1.2.

1.3.

1.4.

tivas metodes, pieméram:

No molekulu skaita atkarigo ipasibu izmanto$ana

Ebulioskopija/krioskopija

Ietver Skidinataja virSanas punkta paaugstinajuma (ebulioskopija) vai
sasalSanas temperatliras pazemindjuma (krioskopija) mérisanu, kad
skidinatdgjam ir pievienots polimérs. Metode pamatojas uz to, ka
iz8kidusa polime@ra ietekme uz Skidruma variSanas/sasalSanas tempe-
ratliru ir atkariga no poliméra molekulas masas (1) (2).

Pielietojamiba: M, < 20 000.

Tvaika spiediena pazeminajums

Ietver izveleta standartskidruma tvaika spiediena mérjjumus pirms un
p&c zinamu poliméra daudzumu pievienosanas (1) (2).

Pielietojamiba: M,, < 20000 (teorétiski; praktiski tomér metodes
vertiba ir ierobezota).

Membranas osmometrija

Pamatojas uz osmozes principu, t. i., §kidinataja molekulu tieksmi iet
cauri puscaurlaidigam membranam no atSkaiditaka uz koncentrétaku
$kidumu, lai sasniegtu lidzsvaru. Skidinataja ieSana caur membranu
rada spiediena starpibu, kas ir atkariga no poliméra koncentracijas un
molekulu masas (1) (3) (4).

Pielietojamiba: M,, starp 20 000-200 000.

Tvaika fazes osmometrija

Saisttta ar tira $kidinataja aerosola iztvaikoSanas atruma salidzina-
Sanu ar vismaz tris aerosolu, kas satur poliméru dazadas koncentra-
cijas, iztvaikoSanas atrumu (1) (2) (4).

Pielietojamiba: M,, < 20 000.
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Gala grupu analize

Lai izmantotu $o metodi, jazina gan poliméra vispargja uzbiive, gan
k&des noslédzosas grupas (kam jabit atskiramam no galvena skeleta,
pieméram, ar KMR metodi vai ar titré$anu/derivatizaciju). Poliméra
gala grupu molekularas koncentracijas noteikSana var noskaidrot
molekulu masu lielumu (7) (8) (9).

Pielietojamiba: M, lidz 50 000 (ticamiba samazinas, palielinoties
molekulu masai).

Izmantota literatiira

M

€3

(€)

“

®)

O

(7

®)

©

Billmeyer, F.W. Jr. (1984). Textbook of Polymer Science, 3rd
Edn., John Wiley, New York.

Glover, C.A. (1975). Absolute Colligative Property Methods.
Chapter 4. In: Polymer Molecular Weights, Part I P.E. Slade,
Jr. ed., Marcel Dekker, New York.

ASTM D 3750-79 (1979). Standard Practice for Determination
of Number-Average Molecular Weight of Polymers by
Membrane Osmometry. American Society for Testing and Ma-
terials, Philadelphia, Pennsylvania.

Coll, H. (1989). membrane Osmometry. In: Determination of
Molecular Weight, A.R. Cooper ed., J. Wiley and Sons,
p. 25-52.

ASTM 3592-77 (1977). Standard Recommended Practice for
Determination of Molecular Weight by Vapour Pressure,
American Society for Testing and Materials, Philadelphia, Penn-
sylvania.

Morris, C.E.M. (1989). Vapour Pressure osmometry. In: Deter-
minationn of Molecular Weight, A.R. Cooper ed., John Wiley
and Sons.

Schroder, E., Miiller, G., and Arndt, K-F. (1989). Polymer
Characterisation, Carl Hanser Verlag, Munich.

Garmon, R.G. (1975). End-Group Determinations, Chapter 3 In:
Polymer Molecular Weights, Part I, P.E. Slade, Jr. ed. Marcel
Dekker, New York.

Amiya, S., et al. (1990). Pure and Applied Chemistry, 62,
p. 2139-2146.
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1.1.

MAZU MOLEKULU MASU SATURS POLIMEROS

METODE

Si gelhromatografijas metode ir OECD TG 119 (1996) kopija.
Pamatprincipi un sikaka tehniska informacija ir dota atsaucgs.

IEVADS

Ta ka poliméru ipasibas ir tik dazadas, ir neiesp&jami aprakstit vienu
metodi, kas precizi izklastitu sadaliSanas un noverteSanas apstaklus,
kas aptvertu visas iesp&jamibas un patnibas, kadas sastopamas poli-
méru sadaliSana. Jo 1pasi ar gelhromatografiju (GPC) bieZi nav anali-
z€jamas sarezgitas poliméru sistémas. Ja GPC nav izmantojama,
molekulas masu var noteikt ar citam metodém (skatit pielikumu).
Tados gadijumos bitu jasniedz visas izmantotas metodes detalas
un pamatojums.

Seit aprakstita metode pamatojas uz DIN standartu 55672 (1). Siki
izstradata informacija, ka veikt eksperimentus un ka izveértét datus, ir
atrodama Saja DIN standarta. Ja nepiecieSams mainit eksperimenta
apstaklus, §Ts izmainas japamato. Citus standartus var izmantot, ja
dod visas atsauces. Seit aprakstita metode kalibrésanai izmanto polis-
tirola paraugus ar zinamu polidispersitati, un ta varbtt jamodificg, lai
ta atbilstu noteiktiem polimériem, pieméram, Gdeni $kistoSiem un
sazarotiem polimériem ar garu kedi.

DEFINICIJAS UN VIENIBAS

Maza molekulas masa nosaciti ir definéta ka molekulas masa, kas
mazaka par 1 000 daltoniem.

Skaita vidgjo molekulas masu M, un svara vid€jo molekulas masu
M,, nosaka, izmantojot $adus vienadojumus:

n n
.ZI H; '21 H;i x M;
— 1= 1=
M, = n MW - n
2 Hy/M; 2 H;
i=1 i=1
kur:
H; = detektora signala Iimenis, skaitot no bazes linijas, aiztures
tilpumam V;,
M; = poliméra frakcijas molekulas masa ar aiztures tilpumu V; un n

ir datu punktu skaits

Molekulu masu sadalijuma liknes platumu, kas ir sistémas dispersi-
tates mers, nosaka attieciba M /M,,.
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1.3.

1.4.

STANDARTVIELAS

Ta ka GPC ir relativa metode, jaizdara kalibréSana. Parasti $im
nolikam izmanto linearas uzbiives polistirola standartvielas ar
zinamam molekulu masam M, un M, un ar Sauru masu sadalfjuma
diapazonu. Nezinama parauga molekulas masas noteikSanai So kali-
bracijas likni var izmantot tikai tad, ja sadaliSanas apstakli paraugam
un standartvielam ir izveleti identiski.

Noteikta molekulu masu un elu€Sanas tilpuma sakariba ir ticama
tikai konkréta eksperimenta specifiskos apstaklos. Sie apstakli, pirm-
kart, ietver temperatiru, Skidinataju (vai Skidinataju maisijumu),
hromatografesanas apstaklus un sadaliSanas kolonnu vai kolonnu
sisteému.

Sadi noteiktas parauga molekulu masas ir relativi lielumi, un tos
apzim@ ka “polistirola ekvivalentas molekulu masas”. Tas nozimg,
ka atkariba no uzbiives un kimiskajam atSkirtbam starp paraugu un
standartiem molekulu masas liclaka vai mazaka méra var atskirties
no absolitajiem lielumiem. Ja izmanto citus standartus, pieméram,
polietilenglikolu, polietilenoksidu, polimetilmetakrilatu, poliakril-
skabi, iemesls biitu japamato.

PARBAUDES METODES PRINCIPS

Ar GPC var noteikt gan parauga molekulu masu sadalfjumu, gan
vidgjas molekulu masas (M,, M,,). GPC ir Ipasa veida Skidrumu
hromatografija, kas paraugu sadala atbilstigi atsevisko sastavdalu
hidrodinamiskiem tilpumiem (2).

SadaliSana notiek, paraugam ejot caur kolonnu, kas ir pildita ar
porainu materialu, parasti ar organisku gelu. Mazas molekulas var
ieklut poras, kamér lieclas molekulas tur neieklust. Lielo molekulu
cel§ tade] ir 1saks un tas elugjas pirmas. Vidgji lielas molekulas
iek]ust dazas pords un elugjas vélak. Vismazakas molekulas, kuru
vidgjais hidrodinamiskais radiuss ir mazaks par gela poram, var
ieklut visas poras. Tas elugjas visvelak.

Ideala gadijjuma sadaliSanu pilniba nosaka molekulu lielums, bet
praks€ ir griiti izvairities vismaz no dazam traucgjosam absorbcijas
ietekmém. Nevienads kolonnas pakojums un kolonna nesorbéto vielu
aiztures laiks var stavokli vél pasliktinat (2).

DetekteéSanu veic, pieméram, izmantojot lausanas koeficientu vai UV
absorbciju, un iegiist vienkarSu sadalfjuma likni. Lai uz Iikni attieci-
natu faktiskos molekulu masu lielumus, tomér jakalibré kolonna,
caur to laizot polimérus ar zinamu molekulas masu un ideala gadi-
juma ar aptuveni lidzigu uzbivi, pieméram, dazadus polistirola stan-
dartus. Parasti iegiist Gausa sadalifjuma likni, kas dazkart ir izkro-
plota ar nelielu asti mazo molekulu masu pusé. Liknes vertikala
koordinatu ass rada dazadu eluéto molekulu, kam ir atSkirigas mole-
kulu masas, svara daudzumus un horizontala ass rada molekulu
masas logaritmu.
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L.5.

1.6.

1.6.1.

1.6.2.

Mazu molekulu masu saturu izrékina no §is liknes. Aprékins precizs
var bt tikai tad, ja vielas ar mazam molekulu masam izturas tapat ka
polimérs kopuma.

KVALITATES KRITERII

Elugsanas tilpuma atkartojamibai (relafivajai standartnovirzei — Rela-
tive Standard Deviation: RSD) biitu jabut labakai par 0,3 %. Analizei
vajadziga atkartojamiba janodrosina, koriggjot ar iek$gjo standartu, ja
hromatogramma ir novertéta ka atkariga no laika un neatbilst ieprieks
mingtajam kriterijam (1). Polidispersitate ir atkariga no standartvielu
molekulu masam. Polistirola standartu gadijuma parastie lielumi ir:

M, < 2000 M,/M, < 1,20,
2000 < M, < 106 M,/M, < 1,05,
M, > 10° M, /M, < 1,20.

(M, ir standartvielas molekulas masa pika maksimuma.)

PARBAUDES METODES APRAKSTS

Polistirola standart§kidumu pagatavoSana

Polistirola standartvielas izSkidina izv€letaja eluenta, riipigi maisot.
Gatavojot §kidumus, jaievero razotaja noradijumi.

Izveletas standartvielu koncentracijas ir atkarigas no vairakiem fakto-
riem, piemé&ram, ieSlircinama tilpuma, S$kiduma viskozitates un
analizes detektora jutibas. Maksimalais ieslircinamais tilpums japie-
skano kolonnas garumam, lai izvairitos no parslodzes. Parasti,
izmantojot GPC, ja kolonnas izméri ir 30 cm x 7,8 mm, ieslirci-
namie tilpumi analitiskam sadaliSanam ir starp 40 un 100 pl. Ir
iesp&jams izmantot lielakus tilpumus, bet tiem nevajadz&tu parsniegt
250 pl. Pirms kolonnas faktiskas kalibréSanas janosaka optimala
attieciba starp ieslircinamo tilpumu un koncentraciju.

Parauga Skiduma pagatavoSana

Principa tas paSas prasibas attiecas uz parauga $kiduma sagatavo-
Sanu. Paraugu izSkidina piemérota $kidinataja, pieméram, tetrahidro-
furana (THF), uzmanigi kratot. Nekada zina paraugu nedrikst
skidinat, izmantojot ultraskanu. Ja vajadzigs, parauga Skidumu tira
caur membranas filtru ar poru izmériem starp 0,2 un 2 pm.

Neizskiduso dalinu klatbitne jaatzimé galaprotokola, jo tas var bt
radusas vielu, kam ir lielaka molekulu masa, klatbatnes dé]. Butu
jaizmanto piemérota metode, lai noteiktu neiz$kiduso dalinu svara
procentus. Skidumi bitu jaizlieto 24 stundu laika.
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1.6.3.

1.6.4.

1.6.5.

1.6.6.

Korekcija uz piemaisijumu un piedevu saturu

Vielu ar M < 1000 satura korekcija uz klatesoSiem nepoliméru
specifiskiem komponentiem (piem&ram, piemaisijumiem vai
piedevam) parasti ir nepiecieSama, ja vien izm@ritais saturs jau nav
mazaks par 1 %. To veic ar GPC eluata vai poliméra skiduma tieso
analizi.

Gadijumos, kad eluata Skidums p&c iznakSanas no kolonnas ir parak
atSkaidits talakai analizei, tas jasakoncentré. Var bt vajadzigs eluatu
ietvaicét lidz sausam un vélreiz atSkaidit. Eluata koncentré$ana javeic
apstaklos, kas nodro$ina, ka eluata nenotick nekadas parmainas.
Eluata apstrade pec GPC posma ir atkariga no kvantitativai noteik-
Sanai izmantojamas metodes.

Aparatiira

GPC iekartai ir Sadas galvenas sastavdalas:
— Skidinataja rezervuars,

— ecluenta atgazetajs (ja vajadzigs),

— siknis,

— impulsu dempferis (ja vajadzigs),

— 1ieslircinasanas sistéma,

— hromatografijas kolonnas,

— detektors,

— plismas méeritajs (ja vajadzigs),

— datu registracijas un apstrades sistéma,
— trauks atkritumiem.

JanodroSina, lai GPC sistéma biitu inerta attieciba uz lietojamiem
Skidinatajiem (pieméram, lietojot t€rauda kapilarus THF $kidina-
tajam).

Parauga $kiduma noteiktu daudzumu ievada kolonna, vai nu izman-
tojot autosampleru, vai ar roku precizi noteikta zona. Ja, ievadot ar
roku, Slirces virzuli atvelk vai nospiez parak atri, tas var mainit
novérojamo molekulu masu sadalfjumu. Skidinataja padeves
sistemai, cik iesp&jams, butu jabiit bez impulsiem, ideala gadijjuma
taja buitu jabut impulsu dempferim. Plusmas atruma kartas lielums ir
1 ml/min.

Kolonna

Atkariba no parauga poliméru analiz€, izmantojot vai nu vienu
kolonnu, vai vairakas secigi savienotas kolonnas. Pardosana ir
pieejami vairaki kolonnu materiali ar noteiktam ipasibam (pieméram,
poru lielumu, izslégSsanas robezas). Sadalitaja gela vai kolonnas
garuma izvéle ir atkariga no parauga ipasibam (hidrodinamiskais
tilpums, molekulu masu sadalijums) un no specifiskiem sadaliSanas
apstakliem, pieméram, $kidinataja, temperatiiras un plismas atruma

1 @ 3.
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1.6.7.

1.6.8.

Teoréetiskie Skivji

Sadali$anai izmantota kolonna vai kolonnu apvienojums jaraksturo ar
teoretisko §kivju skaitu. Ja par elu€Sanas $kidinataju lieto THF, tas
ietver etilbenzola vai citas piemérotas nepolaras vielas skiduma ieva-
disanu zinama garuma kolonna. Teorétisko skivju skaitu aprékina ar
sadiem vienadojumiem:

2 2
N = 5,54 Ve vai N=16( Yo
Wi/ w

kur:

N = teorétisko $kivju skaits,

V. = eluétais tilpums pika maksimuma punkta,
W = pika platums pie bazes lmijas,

Wi, = pika platums pusé no augstuma.

Sadali$anas efektivitate

In addition to the number of theoretical plates, which is a quantity
determining the bandwidth, a part is also played by the separation
efficiency, this being determined by the steepness of the calibration
curve. The separation efficiency of a column is obtained from the
following relationship:

3

Ve.Mx - Vet(IOMX) >6.0 cm
cross sectional area of the column — cm?
kur:
Ve, Mx = polistirola ar molekulas masu Mx eluétais tilpums,
Veqomx = polistirola ar 10 reizu lielaku molekulas masu elugtais

tilpums,

L = kolonnas $kérsgriezuma laukums

Sistemas izskirtspgju parasti nosaka sadi:

Vel B Ve2 % 1
Wi+ W,  log;o(M,/My)

Ri, =2x

kur:

Vel, Ve2 = divu polistirola standartu elu€sanas tilpumi pika maksimuma,

Wi, W, = pika platumi pie bazes Imijas,

molekulu masas piku maksimumos (tam bitu jaatskiras
10 reizu).

M;, M,

Kolonnu sistémas R lielumam bitu jabut lielakam par 1,7 (4).
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1.6.9.

1.6.10.

1.6.11.

2.1.

Skidinataji

Visiem $kidinatajiem jabut augstas tiribas (THF lieto ar tiribas
pakapi 99,5 %). Skidinataja rezervuaram (ja vajadzigs, inertas
gazes atmosfera) jabit pietickami lielam, lai veiktu kolonnas kalibre-
anu un vairakas paraugu analizes. Skidinatajs jaatbrivo no gazem,
pirms to ar siikni pievada kolonnai.

Temperatiras kontrole

Svarigako ieksgjo sastavdalu (inzektora cilpas, kolonnu, detektora un
cauruju) temperatiirai butu jabut konstantai un atbilstosai izveletajam
Skidinatajam.

Detektors

Detektoram kvantitativi jaregistre no kolonnas eluétd parauga
koncentracija. Lai izvairitos no nevajadzigas pika paplaSinasanas,
detektora Sunas kivetes tilpumam vajadzétu but péc iespgjas
mazakam. Tam nevajadz&tu bat lielakam par 10 pl, iznemot gaismas
izkliedes un viskozitates detektorus. Parasti detekt€Sanai izmanto
diferencialo refraktometriju. Tomér, ja tas vajadzigs parauga vai
eluésanas Skidinataja specifisko ipasibu dgl, var izmantot citu veidu
detektorus, pieméram, UV/VIS, IR, viskozitates detektorus utt.

DATI UN PROTOKOLESANA

DATI

Detaliz€tus izvertésanas kriterijus un prasibas, kas attiecas uz datu
savakSanu un apstradi, skatit DIN standarta (1).

Katram paraugam jaizdara divi neatkarigi eksperimenti. Tie jaanalizé
atseviski. Visos gadijumos ir batiski svarigi iegiit arT tuk§o megina-
jumu datus tados pasos apstaklos, ka veikta parauga analize.

Skaidri janorada, ka izméritie lielumi ir relafivi lielumi, kas ir ekvi-
valenti lietota standarta molekulu masam.

P&c aiztures tilpumu vai aiztures laiku noteikSanas (iesp&jams, kori-
gejot ar ieksgjo standartu) log M, lielumus (M, ir kalibréSanas stan-
darta pika maksimuma vértiba) atliek grafika pret vienu no mingta-
jiem lielumiem. Vajadzigi vismaz divi kalibréSanas punkti uz mole-
kulu masas dekadi, visai liknei vajadzigi vismaz pieci kalibré$anas
punkti, kam biitu jaietver parauga noteikta molekulas masa. Kalibré-
Sanas liknes zemako molekulu masu galapunktu nosaka ar n-heksil-
kas atbilst molekulu masam zem 1000, nosaka un, ja vajadzigs,
korigé attieciba uz piemaisTjumiem un piedevam. ElugSanas liknes
parasti izvérté ar elektronisko datu apstradi. Skaitlojot ar roku, var
konsultacijai izmantot ASTM D 3536-91 (3).
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2.2.

2.2.1.

22.2.

2.23.

Ja kolonna ir aizturéts kads neskisto$s polimérs, ta molekulas masa
varétu biit lielaka par SkistoSo frakciju molekulas masu un, ja to
nenem véra, zemo molekulu masu saturu noveérté parak augstu. Pieli-
kuma dotas vadlinijas, ka korigét zemo molekulu masu saturu uz
neskistosa poliméra klatbatni.

Sadalfjuma likne jasagatavo tabulas vai zim&juma veida (diferencia-
lais biezums vai procenti no summas pret log M). Attelojot grafiski,
vienai molekulu masas dekadei batu jabut ap 4 cm platai un pika
maksimumam butu jabit ap 8§ cm augstam. Integralajam sadalijuma
Iiknem starpibai uz ordinatas starp 0 un 100 % vajadz&tu but ap
10 cm.

PARBAUDES PROTOKOLS

Parbaudes protokolam jaietver $ada informacija:

Parbaudama viela

— Pieejama informacija par analiz§jamo vielu (identiskums,
piedevas, piemaisijumi),

— parauga apstrades apraksts, novérojumi, problémas.

Iekartas

— Eluenta rezervuars, inerta gaze, ecluenta atgazeSana, eluenta
sastavs, piemaisijumi,

— stiknis, impulsu dempferis, inzektora sisteéma,

— sadaliSanas kolonnas (razotajs, visa informacija par kolonnas
raksturlielumiem, pieméram, poru izméri, sadaliSanas materials
utt., izmantoto kolonnu skaits, garums un sakartojums),

— kolonnas (vai to apvienojuma) teorétisko $kivju skaits, sadali-
Sanas efektivitate (sist€mas izskirtspgja),

— informacija par piku simetriju,

— kolonnas temperatiira, temperatiiras kontroles veids,

— detektors (m@rjjumu princips, tips, kivetes tilpums),

— plismas méritajs, ja to lieto (razotajs, mériSanas princips),

— registréSanas un datu apstrades sistéma (aparatiira, programma-
tiira).

Sistemas kalibréSana

— KalibréSanas liknes konstruéSanai izmantotas metodes siks
apraksts,
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2.2.4.

2.2.5.

— informacija par §is metodes kvalitates kriterijiem (piem&ram,
korelacijas koeficients, kvadratisko klidu summa utt.),

— informacija par visam ekstrapolacijam, eksperimenta procediru,
novértesanas un datu apstrades laika izdaritie piep€mumi un tuvi-
najumi,

— visiem mérfjjumiem, kas izmantoti kalibracijas liknes konstrug-
Sanai, jabut dokument&tiem tabula, kas ietver $adu informaciju
katram kalibracijas punktam:

— parauga nosaukums,
— parauga razotajs,

— standartu raksturigds Mp, M;, M,, un M,/M, vértibas, ko
devis razotajs vai kas iegiitas mérfjumos, ka ari noteikSanas
metozu detalas,

— ieslircinatais tilpums un ieslircinata skiduma koncentracija,
— kalibrésana izmantota M, vértiba,

— eluéSanas tilpums vai korigetais aiztures laiks, kas izmérits
pika maksimuma,

— pika maksimuma aprekinatais M,
— aprekinata M, klida procentos un kalibréSanas vertiba.
Informacija par poliméra saturu ar zemu molekulas masu
— Analiz€ izmantoto metozu apraksts un veids, ka eksperimenti
veikti,

— informacija par vielu ar mazu molekulas masu procentualo
daudzumu (svars/svars) attieciba uz visu paraugu,

— informacija par piemaisijumiem, piedevam un citu vielu, kas nav
polim@ri, saturu svara procentos attieciba uz visu paraugu.

Novértesana

— Novertésana, nemot veéra laiku: visas metodes, kas izmantotas, lai
nodro§inatu vajadzigo atkartojamibu (korig€$anas metode, iekse-
jais standarts utt.),

— informacija par to, vai novértéSana veikta, pamatojoties uz elug-
Sanas tilpumu vai aiztures laiku,

— informacija par novértéSanas robezam, ja aparatira piki nav
pilnigi izanalizgjusi,

— nogludinasanas metozu apraksts, ja tadas ir lietotas,
— parauga pirmapstrades un pirmsagatavo$anas procediras,

— neizskidusu dalinu klatbitne, ja tadas ir,
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— ie§lircinatais tilpums (ul) un ieSlircinata $kiduma koncentracija
(mg/m),

— novérojumi, kas norada uz ietekmém, kas rada novirzes no ideala
GPC profila,

— visu analizes procediiras grozijumu siks apraksts,
— detalas par kladu diapazonu,

— cita informacija un novérojumi, kas attiecas uz rezultatu interpre-
taciju.

IZMANTOTA LITERATURA

(1) DIN 55672 (1995) Gelpermeationschromatographie (GPC) mit
Tetrahydrofuran (THF) als Elutionsmittel, Teil 1.

(2) Yau, W.W., Kirkland, J.J., and Bly, D.D. eds. (1979). Modern
Size Exclusion Liquid Chromatography, J. Wiley and Sons.

(3) ASTM D 3536-91 (1991). Standard Test method for Molecular
Weight Averages and Molecular Weight Distribution by Liquid
Exclusion Chromatography (Gel Permeation Chromatography-
GPC). American Society for Testing and Materials, Phila-
delphia, Pennsylvania.

(4) ASTM D 5296-92 (1992). Standard Test method for Molecular
Weight Averages and Molecular Weight Distribution of Poly-
styrene by High Performance Size-Exclusion Chromatography.
American Society for Testing and Materials, Philadelphia, Penn-
sylvania.
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Papildinajums

Noradijumi mazmolekularu vielu satura korigeSanai neSkistoSa poliméra
klatbutné

Ja parauga ir klat neskisto$s polimérs, tad GPC analizes laika rodas masas
zudums. Neskisto$o poliméru neatgriezeniski aiztur kolonna vai uz parauga filtra,
bet parauga $kistosa dala iziet cauri kolonnai. Ja poliméra lauSanas koeficienta
inkrementu (dn/dc) var novertét vai izmérit, var novertét kolonna zuduso parauga
masu. Saja gadijuma izdara korekciju, izmantojot ar&jo kalibrésanu ar standart-
materialiem, kam ir zinama koncentracija un dn/dc, lai nokalibrétu refraktometra
atbildes signalu. Turpmak mingtaja pieméra ir izmantots polimetilmetakrilata
(PMMA) standarts.

Argja kalibresana, lai veiktu akrilpoliméru analizi ar GPC metodi, analizé
zinamas koncentracijas pMMA standartSkidumu tetrahidrofurana un iegiitos
datus izmanto, lai atrastu refraktometra konstanti saskana ar vienadojumu:

K = RAC x V x dn/dc)

kur:

K = refraktometra konstante (mikrovoltsekundes/ml),

R = atbildes signals uz pMMA standartu (mikrovoltsekundes),

C = pMMA standarta koncentracija (mg/ml),

v = ieslircinamais tilpums (ml) un

dn/dc = lauSanas koeficienta inkrements pMMA skidumam tetrahidrofurana

(ml/mg).

PMMA standartam ir raksturigi sadi dati:

R = 2937 891,

C = 1,07 mg/ml,

v = 0,1 ml,

dn/dc = 9 x 10 ml/mg.

Tegiito K vértibu 3,05 x 10'! izmanto, lai aprékinatu detektora teorctisko atbildes
signalu, ja 100 % no ieslircinata polimera ir eluéts caur detektoru.
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1.1.

1.2.

1.4.

L.5.

A.20. POLIMERU SKISANA/EKSTRAKCIJA UDENI

METODE
Aprakstita metode ir OECD TG 120 (1997) parskatitas versijas

kopija. Sikaku tehnisku informaciju skatit izmantotas literatiiras
saraksta (1).

IEVADS
Daziem polimériem, tadiem ka emulsiju polimeri, var biit vajadzigs
sakotngjs sagatavosanas darbs, pirms var izmantot turpmak aprakstito

metodi. So metodi nevar izmantot Skidriem polimériem un polimé-
riem, kas analizes apstaklos reagg ar tGdeni.

Ja metodi izmantot nav praktiski vai nav iesp&jams, SkiSanu/-
ekstrakciju var pétit ar citam metodém. Tados gadijumos jadod
pilnigas izmantotas metodes detalas un pamatojums.

STANDARTVIELAS

Nav.

PARBAUDES METODES PRINCIPS
Poliméru $kiSanu/ekstrakciju Gdens vidé nosaka, izmantojot kolbas

metodi (skatit A.6. “Skidiba Gident; Kolbas metode™), kas ir modifi-
céta, ka aprakstits turpmak.

KVALITATES KRITERUJI

Nav.

PARBAUDES METODES APRAKSTS

Iekartas

Metodei ir vajadzigas $adas iekartas:

— sasmalcinaSanas ierice, pieméram, smalcinatdjs, lai veidotu
zinama lieluma dalinas,

— kratitajs ar temperatiiras kontroles iesp&jam,
— membranas filtru sistéma,
— piemérots kimiskais aprikojums,

— standartiz&ti sieti.

Parauga sagatavo$ana

Reprezentativs paraugs vispirms jasamazina lidz dalinu izm&riem
0,125 un 0,25 mm, izmantojot piemé&rotus sietus. Parauga stabilizg-
Sanai vai sasmalcina$anas procesam var but vajadziga dzeséSana.
Svekiem lidzigus materialus var sasmalcinat $kidra slapekla tempe-
ratira (1).

Ja frakcija ar vajadziga lieluma dalinam nav ieglistama, jarikojas ta,
lai dalipu lielumu samazinatu tik liela méra, cik tas iesp&ams, un
rezultats japrotokolé. Protokola janorada, ka sasmalcinatais paraugs ir
glabats pirms parbaudes.
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1.5.4.1.

Procediira

Tris paraugus, kas satur pa 10 g analiz€jamas vielas, nosver katru
sava trauka, kam ir stikla aizbaznpi, un katra trauka pievieno 1 000 ml
tdens. Ja riciba ar 10 g polimera izradas neizpildama, jaizmanto
nakosais lielakais daudzums, ar ko var rikoties, un attiecigi japie-
skano tidens tilpums.

Traukus cieS$i noslédz un pec tam krata 20° temperatira. Jalieto
kratiSanas vai maisiSanas ierice, kas var darboties konstanta tempe-
ratlrd. P&c 24 stundam katra trauka saturu centrifugé vai nofiltré un
ar piemérotu analitisku metodi nosaka poliméra daudzumu dzidraja
tudens faze. Ja udens fazei piemérotas analitiskas metodes nav
pieejamas, tad kop@jo Skidibu/ekstrah&amibu var noteikt no filtre-
Sanas atlikuma vai centrifugéto nogulSnu sausa atlikuma.

Parasti ir nepiecieSams kvantitativi atSkirt piemaisijjumus un
piedevas, no vienas puses, un vielas ar mazu molekulas masu, no
otras puses. Nosakot gravimetriski, ir arT svarigi izdarit tukSo mégi-
ndjumu bez analiz€jamas vielas, lai pemtu véra novirzes, kas rodas
eksperimenta procediiras dél.

Poliméru $kidibu/ekstrahgjamibu tdeni pie 37 °C un pH 2 un pH 9
var noteikt tapat, ka ir aprakstits eksperimenta izpildei pie 20 °C.
Vajadzigas pH vértibas var sasniegt, pielickot vai nu piemérotus
buferskidumus, vai piem@rotas skabes vai bazes, piem&ram, sals-
skabi, etikskabi, natrija vai kalija hidroksidu(analizu kvalitates), vai
NH;.

Atkariba no izmantotas analizu metodes biitu jaizdara viens vai divi
megindjumi. Ja ir pieejamas pietickami specifiskas metodes @idens
fazes tieSai analizei uz poliméra komponentu, viens mé&ginajums,
ka aprakstits ieprieks, ir pietickams. Ja tadas metodes nav pieejamas
un poliméra skidibas/ekstrah&jamibas noteikSana ir ierobezota ar
netieSu analizi, nosakot udens ekstrakta kop€jo oglekla saturu
(Total Organic Carbon Content — TOC), tad tomér bitu javeic
papildu analize. ST papildu analize bitu javeic ari treSoreiz, lietojot
10 reizes mazaku polim@ra paraugu un to pasu tidens daudzumu, kas
lietots pirmaja m&ginajuma.

Analize

Meéginajums, ko veic ar viena lieluma paraugu
Var biit pieejamas metodes polim&ra komponentu tieSai analizei
udens faze. Alternativi var apsvert arT iz§kiduso/ekstrah&to poliméru

komponentu netieSo analizi, nosakot kopgjo skistoso dalu saturu un
koriggjot uz nepoliméru specifiskiem komponentiem.

Udens fazes analize kopgja poliméru saturu noteikSanai ir iesp&jama:

vai nu ar pietiekami jutigu metodi, piem&ram:

— TOC, izmantojot noardiSanu ar persulfatu vai dihromatu lidz CO,
un sekojosu noteik$anu, izmantojot IR vai kimisko analizi,
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1.5.4.2.

2.1.

— atomu absorbcijas spektrometriju (AAS) vai ar tas induktivi sais-
tito plazmas (/CP) emisijas ekvivalento metodi siliciju un
metalus saturoSiem polimériem,

— UV absorbcijas vai spektrofluorimetriju arilpolimériem,

— LC-MS (8kidrumu hromatografija-masspektometrija) paraugiem
ar mazu molekulas masu,

vai Gdens ekstraktu iztvaic€jot vakuuma lidz sausam atlikumam un
atlikumu analizgjot ar spektroskopiskam metodém (IR, UV utt.) vai
ar AAS/ICP analizi.

Ja Gdens fazes analizi nevar izdarit tie$i, idens ekstrakts butu jaek-
strah& ar $kidinataju, kas nejaucas ar tdeni, pieméram, hloru saturo-
$iem oglidepraziem. Skidinataju péc tam iztvaicé un atlikumu
analiz€, lai noteiktu attiecigd poliméra saturu, ka iepriek§ minéts.
Visu to komponentu saturs, kas identificéti ka piemaisijumi vai
piedevas, jaatnem, lai noteiktu paSa poliméra Skidibas/ekstrahg$anas
pakapi.

Ja klat ir relativi lieli $adu vielu daudzumi, var bt vajadzigs atli-
kumam izdarit, pieméram, HPLC vai GC analizi, lai atSkirtu klate-
5050 monoméeru un no monomériem atvasinatu vielu piemaisfjumus
ta, lai var€tu noteikt So pedgjo vielu Tsto saturu.

Dazos gadijumos var biit pietickami, ja organisko $kidinataju vien-
karsi iztvaic€ lidz sausam un sauso atlikumu nosver.

Analize parauga diviem dazadiem lielumiem

Visus tdens ekstraktus analizg, lai noteiktu 7OC.

Gravimetrisko noteik$anu izdara neizskidusai/neizekstrah&tai parauga
dalai. Ja péc katra trauka satura centrifugé$anas vai filtréSanas poli-
méra atlikums paliek pielipis pie trauka sienam, trauks jaskalo ar
filtratu, 1idz no trauka ir noftiritas jebkadas redzamas dalinas. Péc
tam filtratu vélreiz centrifugg vai filtr€. Atlikumu, kas palicis uz filtra
vai centrifug€Sanas caurulité, zavé vakuuma 40 °C temperatiira un
nosver. Zavé lidz konstantam svaram.

DATI

VIENA LIELUMA PARAUGA ANALIZE

Jauzrada atseviskie rezultati katrai no trim kolbam un vidg&jie lielumi,
kas izteikti masas vienibas $kiduma tilpuma (parasti mg/l) vai masas
vienibas uz poliméra masas vienibu (parasti mg/g). Bez tam jauzrada
arl parauga masas zudums (ko aprékina ka izskidusas vielas masas
dalfjumu ar sakotngja parauga masu). Jaizrékina relativas standartno-
virzes (RSD — relative standart deviation). Jadod arT atseviskie skaitli
par kopgjo analiz€jamo paraugu (polimérs + svarigakas piedevas utt.)
un pasu poliméru (t. i., péc $adu piedevu satura atskaitiSanas).
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2.2.

DIVU DAZADU PARAUGA LIELUMU ANALIZE

Jasniedz divu triskart atkartotu eksperimentu 7O0C lielumi tdens
ekstraktiem un katra eksperimenta vidgjais lielums, kas izteikts
masas vienibas S$kiduma tilpuma (parasti mgC/l), ka arT masas
vienibas uz sakotngja parauga masu (parasti mgC/g).

Ja nav at8kirtbu starp rezultatiem lielai un mazai parauga/tidens attie-
cibai, tas var noradit, ka ekstrah&amie komponenti tieSam ir ekstra-
hgjusies. Tada gadijuma parasti tie$a analize nav vajadziga.

Jadod atseviskas atlikumu masas, un tas jaizsaka procentos no
paraugu sakotngjam masam. Katram eksperimentam jaizrékina
vidgjie lielumi. Starpibas starp 100 % un atrastajiem procentiem ir
skistosas un ekstrah&jamas vielas procentualais daudzums sakotngja
parauga.

PROTOKOLI

PARBAUDES PROTOKOLS

Parbaudes protokola jabuit $adai informacijai:

Parbaudama viela

— Pieejama informacija par analiz&jamo vielu (identitate, piedevas,
piemaisijumi, vielu saturs ar mazu molekulas masu).

Eksperimenta apstakli

— Izmantoto procediiru un eksperimenta apstaklu apraksts,

— analizes un detektéSanas metozu apraksts.

Rezultati

— Skidiba/ekstrahgjamiba mg/l; atseviskie un vidgjie lielumi ekstra-
kcijas analizém dazados skidinatajos, atseviski uzdodot poliméru
saturu un piemaisijumus, piedevas utt.,

— poliméra $kidiba/ekstrahgjamiba mg/g,

— udens ekstraktu 7OC lielumi, iz8kidusas vielas svars un izréki-
natie procenti, ja tie ir meériti,

— katra parauga pH,
— informacija par tuk$os méginajumos iegitiem lielumiem,

— ja vajadzigs, norades uz analiz€ama parauga nestabilitati
parbaudes un analizes procesa,

— visa informacija, kas ir svariga rezultatu interpretacijai.

IZMANTOTA LITERATURA

DIN 53733 (1976) Zerkleinerung von Kunststofferzeugnissen fur
Prufzwecke.
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A21.  OKSIDIZEJOSAS IPASIBAS (SKIDRUMI)
1. METODE

1.1. IEVADS

ST testa metode paredzéta, lai noteiktu Skidruma spgju
palielinat degosu vielu degSanas atrumu vai degsanas intensitati vai
ar1 sp&ju veidot pasaizdego$os maisijumu ar degosu vielu, tos ripigi
sajaucot. Metodes pamata ir ANO oksidgjosu skidrumu tests (1), un
ta ir §im testam lidzvertiga. Toméer tapec, ka $1 metode A21. galve-
nokart paredzgta, lai ievérotu Regulu (EK) Nr. 1907/2006, ir nepie-
cieSams salidzinajums tikai ar vienu standartvielu. TesteéSana un sali-
dzinajums ar papildu standartvielam var biit vajadzigi gadijumos, kad
testu rezultatus izmanto citiem nolukiem (*).

Sis tests nav javeic gadijumos, kad vielas struktiirformula neparpro-
tami liecina, ka viela nevar staties eksotermiskas reakcijas ar viegli
uzliesmojoSiem materialiem.

Pirms noteikt $o raditaju, ir lietderigi iegiit sakotngju informaciju par
test€jamas vielas iesp&jamo spradzienbistamibu.

S1 metode nav izmantojama cietvielam, gazém, spradzienbistamam
vai viegli uzliesmojo$am vielam un organiskajiem peroksidiem.

TestéSana peéc §is metodes nav javeic, ja jau ir pieejami attiecigas
vielas test€Sanas rezultati péc ANO oksidgjosu Skidrumu testa (1).

1.2. DEFINICIJAS UN MERVIENIBAS
Videjais spiediena paaugstinasSanas laiks ir vidgjais laiks, kada

test€jamais maisljums izraisa spiediena paaugstinaSanos no 690 kPa
Iidz 2 070 kPa virs atmosferas spiediena.

1.3. STANDARTVIELA

Par standartvielu izmanto (analitiski tiru) 65 % (masas %) slapekl-
skabes tidens $kidumu (?).

(') Pieméram, ANO transporta noteikumu satvara.
(®) Skabe pirms testéSanas jatitré, lai apstiprinatu tas koncentraciju.
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Ja eksperimentators paredz, ka test€Sanas rezultatus, iesp&jams,
izmantos ari citiem nolikiem ('), var but lietderigi papildus testét
ari citas standartvielas (3).

1.4. TESTA METODES PRINCIPS

Testgjamo $kidrumu masas attieciba 1:1 sajauc ar celulozes Skiedru
un ievieto spiedtvertné. Ja maisfjuma sajaukSanas vai ievieto$anas
laika notiek pasaizdegSanas, testé€Sanu neturpina.

Ja nenotiek pasaizdegSanas, test€Sanu veic pilniba. Maisijumu spie-
dientvertné kars€ un nosaka vidgjo laiku, kada spiediens paaugstinas
no 690 kPa Iidz 2 070 kPa virs atmosferas spiediena. To salidzina ar
vidgjo spiediena paaugstinasanas laiku, kads ir standartvielas(-u) un
celulozes maisTjumam attieciba 1:1.

1.5. KVALITATES KRITERII

Piecu izm&ginajumu rezultati ar vienu vielu nedrikst atskirties vairak
par 30 % no to vidgjas aritmétiskas vértibas. Izbrake rezultatus, kas
no vidgjas aritmetiskas vertibas atSkiras vairak par 30 %, test€Sanu
atkarto pec maisijuma sajaukSanas un ievietosanas procediiras piln-

veidoSanas.
1.6. METODES APRAKSTS
1.6.1. SagatavoSana
1.6.1.1. Viegli uzliesmojosa viela

Par viegli uzliesmojoSu materialu izmanto sausas celulozes $kiedras
ar Skiedru garumu no 50 lidz 250 pum un vidgjo diametru 25 pum ().
Celulozi I1dz nemainigai masai Cetras stundas zaveé Iidz 25 mm bieza
slani 105 °C temperatiira, péc tam atdzesé un lidz lietoSanai glaba
eksikatora virs zavetaja. Sausas celulozes mitruma saturs nedrikst
parsniegt 0,5 % no beziidens masas (*). Lai to panaktu, Zav&Sanas
laiks, ja vajadzigs, ir japagarina (°). Visai test&Sanai jaizmanto celu-
loze no vienas un tas pasas partijas.

(") Piemé&ram, ANO transporta noteikumu satvara.

(%) Pieméram, literatiiras saraksta (1) izmantoti 50 masas % perhlorskabes un 40 masas %
natrija hlorata $kidumi.

() Pieméram, Vatmana celulozes pulveris kolonnu hromatografijai CF 11, kataloga
Nr. 4021 050.

(%) Apstiprina, pieméram, titr&jot pec FiSera metodes.

(%) Sadu adens saturu var panakt ari, pieméram, 24 h karsgjot 105 °C temperatiird vakuuma.
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1.6.1.2.

1.6.1.2.1.

Iekarta

Spiedtvertne

NepiecieSama spiedtvertne. Tvertne sastav no 89 mm gara t€rauda
spiedtvertnes ar argjo diametru 60 mm (skatit 1. att€lu). Cilindra
pretgjas puses izslipetas divas plakanas virsmas (samazinot Skersgrie-
zumu lidz 50 mm), ko izmanto fiks€$anai, ieskriivéjot ventilacijas
atveres ventili un aizdedzinaSanas ventili. Tvertnes abos galos ir
izveidots 19 mm dzil§ urbums 20 mm diametra ar ieksgjo Lielbrita-
nijas standarta 1' caurulvitni vai tai lidzvértigu metriskas sisteémas
vitni. Spiediena novada Tscauruli ieskriivé spiedtvertnes liektaja
virsma 90° lepkt pret izslipétajam plakanajam virsmam 35 mm atta-
luma no viena gala. Sim nolikam Iidz 12 mm dzilumam izveido
urbumu un iegriez %' Lielbritanijas standarta caurulvitni (vai tai
lidzvertigu metriskas sistemas vitni), kas atbilst Tscaurules vitnei. Ja
vajadzigs, hermétiskuma nodroSinasanai izmanto inerta materiala
blivi. Iscaurules garums arpus spiedtvertnes korpusa ir 55 mm, un
tas urbuma diametrs ir 6 mm. Iscaurules gala ir urbums ar vitni, kura
ieskriveé diafragmas tipa spiediena dev&ju. Var izmantot visas spie-
diena mérisanas ierices, kuru darbibu neietekmé karstas gazes vai
sadaliSanas produkti un kuru reakcijas laiks uz spiediena paaugstina-
Sanos no 690 lidz 2 070 kPa neparsniedz 5 m/s.

No T1scaurules attalako spiedtvertnes galu noslédz ar aizdedzinasanas
ventili, kas sastav no diviem elektrodiem, no kuriem viens izoléts no
ierices aizbazna, bet otrs ar to savienots. Spiedtvertnes otru galu nosledz
ar parraujamu disku (parrausanas spiediens apméram 2 200 kPa), ko
nostiprina ar uzgriezni, kurd ir 20 mm diametra urbums. Ja vajadzigs,
aizdedzinasanas ventila hermétiskuma nodrosinasanai izmanto inerta
materiala blivi. LietoSanas laika ierici pareiza stavokIT notur stativa (2.
attls). Tas parasti sastav no mazlegeta térauda pamatloksnes (235 mm x
184 mm x 6 mm) un 180 mm gara doba kvadratveida Skérsgriezuma
(70 mm x 70 mm x 4 mm) profila.

No kvadratveida Skérsgriezuma profila pretgjas pusés viena gala
izveidots izgriezums ta, ka izveidojas konstrukcija ar divam
plakanam gludam kajam ar 86 mm garu neskartu daju. Sis plakanas
dalas nogriez 60° lepki pret horizontali un piemetina pamatplatei.
Pamatnes augs€ja dala viena pus€ izgriez 22 mm platu 46 mm
dzilu spraugu ta, lai, stativa ievietojot spiedtvertnes mezglu ar aizde-
dzinasanas ventili uz leju, sprauga atrastos iscaurule. Apaksgjai
iek$€jai virsmai piemetina 30 mm platu un 6 mm biezu terauda
gabalinu, kas kalpo par starpliku. Spiedtvertni ciesi fiksé ar divam
preteja virsma ieskriivétam 7 mm sparnskrivém. No apaksas spiedt-
vertni balsta divas 12 mm platas 6 mm biezas térauda lentes, kas
piemetinatas sanu gabaliem un piegul] pamatnei.
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1.6.1.2.2.

1.6.2.

AizdedzinaSanas sistéma

Aizdedzinasanas sisttma sastav no 25 cm garas 0,6 mm diametra
nihroma stieples ar pretestibu 3,85 omi/m. Stiepli uz 5 mm diametra
stiena savij spiralé un piestiprina aizdedzinaSanas ventila elektrodiem.
Spirali savij kada no 3. attela paraditajiem veidiem. Aizdedzinasanas
spirales apaksai jabiit vismaz 20 mm attadluma no tvertnes dibena. Ja
elektrodi nav regul€jami, aizdedzinasanas stieples gali starp spirali un
tvertnes apaksu jaizol€ ar keramikas apvalku. Stiepli sakars€ no pasta-
viga baroSanas avota, kas nodrosina vismaz 10 A stipru stravu.

Testa norise (')

Iekartu ar uzmontétu spiediena dev&ju un aizdedzinasanas sisteému,
neuzstadot parraujamo disku, nostiprina stativa ar aizdedzinasanas
ventili uz leju. Stikla varglaze ar stikla spiekiti sajauc 2,5 g test€jama
$kidruma ar 2,5 g sausas celulozes (?). Drosibas labad sajauk$ana
javeic, lietotajam atrodoties aiz aizsargekrana. Ja maisijums aizdegas
ta sajaukSanas vai iepildiSanas laika, test€Sana nav jaturpina. Maisi-
jumu nelielas dalas sablivgjot parnes spiedtvertné un raugas, lai
maisijums tiktu sablivéts ap aizdedzinaSanas spirali un ir ar to laba
kontakta. Svarigi, lai sablivéSanas laika spirale netiktu deforméta, jo
tade] var iegut kludainus rezultatus (3). Ievieto parraujamo disku un
to nostiprina, ciesi ieskrivéjot uzgriezni. Uzpildito tvertni ar parrau-
jamo disku uz augsu ievieto stativa velkmes skapi vai dedzinasanas
kamera. Aizdedzinasanas ventila ar¢jos izvadus pieslédz elektribai un
padod 10 A stipru stravu. Laiks no maisijuma sajauksanas lidz elek-
triskas stravas ieslégSanai nedrikst parsniegt 10 mindtes.

Spiediena devgja signalu registré, izmantojot piemerotu registracijas
sisttmu, kas nodroSina gan radita spiediena izmainu novértéSanu, gan
pastavigu registréSanu (pieméram, parejas procesu registrétajs, kas
apvienots ar diagrammas registrétaju). Maisfjumu karsg, lidz saplist
parraujamais disks vai vismaz 60 sekundes. Ja parraujamais disks nesa-
plist, pirms iekartu izjaukt, maisfjumam lauj atdzist, veicot piesardzibas
pasakumus, kas saistiti ar iesp&jamo spiediena paaugstinasanos iekarta.
Testgjamas vielas un standartvielas(-u) izméginajumus atkarto piecas
reizes. AtzZime laiku, kada paaugstinas spiediens no 690 kPa Iidz 2 070
kPa virs atmosferas spiediena. Aprekina vid€jo spiediena paaugstina-
Sanas laiku.

Dazkart vielas var izraisit spiediena paaugstinasanos (parlieku augstu
vai parak zemu) ar to oksid€joSajam Ipasibam nesaistitu kimisko
reakciju d&]. Sados gadijumos, lai noskaidrotu reakcijas raksturu,
test€Sana var but jaatkarto, celulozes vieta izmantojot inertas vielas,
pieméram, diatomttu (kizelguru).

(") Oksidétaju maisijumi ar celulozi jauzskata par potenciali spradzienbistamiem, un ar tiem
jastrada, ievérojot attiecigus piesardzibas pasakumus.

() Praktiski to var izdarit, sagatavojot testéjama Skidruma 1:1 maisijumu ar celulozi lielaka
daudzuma, neka izméginajumiem vajadzigs, un parnesot 5 + 0,1 g spiedtvertng. Katram
izméginajumam jasagatavo jauns maisijums.

() Jo Tpasi nedrikst saskarties spirales blakus vijumi.
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2.1.

REZULTATI

Spiediena paaugstinasanas laiks test€jamas vielas un standartvielas(-
u) izméginajumos. Spiediena paaugstinasanas laiks izm&ginajumos ar
inertu vielu, ja tie tiek veikti.

REZULTATU APSTRADE

Aprékina vidgjo spiediena paaugstinasanas laiku testjamajai vielai
un standartvielai(-am).

Aprékina vidgjo spiediena paaugstina$anas laiku izm&ginajumos ar
inertu vielu (ja tiek veikti).

Dazi rezultatu piem@ri noraditi 1. tabula.

1. tabula

Rezultatu piemeri (?)

Vidgjais spiediena paaugstinasanas laiks 1:1 maisijjumam

Viela () ar celulozi
(m/s)

Amonija dihromats, piesatinats tidens Skidums 20 800
Kalcija nitrats, piesatinats Gdens $kidums 6 700
Dzelzs nitrats, piesatinats tidens $kidums 4133
Litija perhlorats, piesatinats Gdens Skidums 1 686
Magnija perhlorats, piesatinats tidens $kidums 777
Nikela nitrats, piesatinats Gdens $kidums 6250
Slapeklskabe, 65 % 4767 ()
Perhlorskabe, 50 % 121 (°)
Perhlorskabe, 55 % 59
Kalija nitrats, 30 % tdens Skidums 26 690
Sudraba nitrats, piesatinats Gdens skidums @)
Natrija hlorats, 40 % tdens skidums 2 555 (%)
Natrija nitrats, 45 % tdens $kidums 4133
Inerta viela
Udens — celuloze )

(*) Klasifikacijai péc ANO transporta shémas skatit izmantotas literatiiras saraksta (1).

(*) Piesatinatie $kidumi japagatavo 20 °C.
(°) Starplaboratoriju salidzino$aja izméginajuma noteikta vidgja vertiba.
() Maksimalais spiediens 2 070 kPa nav sasniegts.
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3. PARSKATA SAGATAVOSANA

3.1 PARSKATS PAR TESTU

Parskata par testu jaieklauj $ada informacija:

— test&jamas vielas identifikacija, sastavs, tiriba u. c.,

— testgjamas vielas koncentracija,

— izmantotas celulozes zave$anas procedira,

— izmantotas celulozes Gdens saturs,

— merTjumu rezultati,

— test€Sanas rezultati ar inertu vielu, ja ta veikta,

— aprekinatais vidgjais spiediena paaugstinasanas laiks,

— atkapes no minétas metodes un to iemesli,

— papildu informacija vai piezimes, kas attiecas uz rezultatu inter-
pretaciju.

3.2. REZULTATU INTERPRETACIJA (')

Test€Sanas rezultatus noverte, nemot vera:

a) vai notiek testéjamas vielas un celulozes maisTjuma pasaizdeg-
Sanas; un

b) vidgja spiediena paaugstinasanas laika no 690 kPa lidz 2 070 kPa
salidzinajumu ar standartvielai(-am) noteikto.

Skidrums uzskatams par oksidétaju, ja:

a) notiek vielas maisTjuma ar celulozi masas attieciba 1:1 pasaizdeg-
Sanas, vai

b) vielas, kuru maisijumiem ar celulozi masas attieciba 1:1 testgjot
vid&jais spiediena paaugstinasanas laiks ir vienads vai mazaks
neka 65 masas % no slapeklskabes @idens skiduma un celulozes
(1:1 p&c masas) maisjjumam noteikta.

Lai neiegiitu skietami pozitivus rezultatus, rezultatu interpretacijai nem
vera ari rezultatus, kas iegiti, vielu test€jot maisijuma ar inertu vielu.

(') Izmantojot vairakas standartvielas, par rezultatu interpretaciju saskana ar ANO transporta
noteikumiem skatit izmantotas literatiiras saraksta (1).
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4. IZMANTOTA LITERATURA

(1) Recommendations on the Transport of Dangerous Goods,
Manual of Tests and Criteria. 3™ revised edition. UN Publica-
tion No: ST/SG/AC.10/11/Rev. 3, 1999, p. 342. Test O.2: Test
for oxidizing liquids.
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Aizdedzinasanas sistéma

A — aizdedzinasanas B - izolacija C — elektrodi D — aizdedzinaSanas
spirale ventilis
c =)
o~
D

Piezime. Var izmantot jebkuru no abam konfiguracijam.
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A22.  GARUMU SVERTAIS GEOMETRISKAIS VIDEJAIS SKIEDRU
DIAMETRS

1. METODE

1.1. IEVADS

ST metode apraksta Garumu svérta geometriska videja skiedru
diametra (GSGVD) meériSanas procediru maksligdm mineralajam
Skiedram (MMS). Sakara ar to, ka kopumam noteiktais GSGVD ar
95 % varbutibu atrodas 95 % ticamibas ITmenu starpa (GSGVD =+
divas standartklidas), tad zinojuma noradita vertiba (testa vertiba)
bus zemakais parauga 95 % ticamibas Itmenis (t. i., GSGVD — 2
standartk]idas). ST metode pamatojas uz HSE nozares procediiras
projekta redakciju (1994.gada junijs), kas apstiprinata ECFIA un
HSE sanaksmé Cestera 26.9.1993. un izstradata otrajam starplabora-
toriju izméginajumam un pamatojoties uz to (1,2). ST méfjumu
metode var tikt izmantota, lai raksturotu Skiedru diametru nesakartota
stavokll esosam vielam vai produktiem, kas satur MMS, ieskaitot
ugunsizturigas keramikas $kiedras (UKS), maksligas stikla $kiedras
(MSS), kristaliskas un polikristaliskas skiedras.

Svérsana péc garumiem ir lidzeklis ka kompensét paraugu nemsanas
vai materiala apstrades nodarita garu Skiedru parravuma ietekmi uz
diametra sadalfjumu. Geometriskos statistiskos datus (geometriskos
vidgjos) izmanto, lai novértstu MMS diametru izméru sadalfjumu, jo
Siem diametriem parasti ir izméru sadalijums, kas aproksim&jamas uz
logaritmisko normalo.

Gan garuma, gan diametra mérisana ir nogurdinos$s un darbietilpigs
darbs, bet ja mera tikai tas Skiedras, kas pieskaras bezgaligai tievai
Imijai SEM redzes lauka, tad dotas Skiedras izvéles varbitiba ir
proporcionala tas garumam. Ta ka mingtais pem vera garumu garuma
sversanas aprekinos, tad vienigais mérfjums, kas ir nepiecieSams, ir
diametrs, bet GSGVD-2SE var aprekinat ka aprakstits turpmak.

1.2. DEFINICIJAS

Dalina: objekts ar garuma pret platumu attiecibu mazaku par 3:1.

Skiedra: objekts ar garuma pret platumu attiecibu (aspekta attieciba)
vismaz 3:1.

1.3. PIELIETOJUMI UN IEROBEZOJUMI

ST metode ir izstradata, lai apskatitu diametru sadalfjumu, kuras
vid&ji diametri sastada no 0,5 um lidz 6 pum. Lielakus diametrus
var izmérit, izmantojot mazakus SEM palielindgjumus, bet metodes
pielietojamiba smalkakam Skiedru sadalifjumam pakapeniski sama-
zinas, tapéc ieteicams pielietot TEM (transmisijas elektronisko
mikroskopu), ja vidgjais diametrs ir mazaks par 0,5 pm.
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1.4. TESTESANAS METODES PRINCIPS

No skiedru paklaja vai valigam Skiedram nem kadu reprezentativu
serdes paraugu skaitu. Valigam skiedram samazina garumu, pielie-
tojot sasmalcinasanas procedliru un attiecigi sagatavoto reprezenta-
tivo paraugu dispergé udeni. Alikvotas ekstrah& un filtr& caur poli-
karbonata filtru ar 0,2 pm lielam poram un sagatavo pé&tiSanai ar
skengSanas elektroniskas mikroskopijas (SEM) metodi. Skiedru
diametrus méra pie attela palielinagjuma %10 000 vai vairdk ('),
izmantojot linijas S$k€rsojuma metodi, ieglistot nesagrozitu vidgja
diametra novertg§jumu. Zemako 95 % ticamibas intervalu (pamatojo-
ties uz vienas puses testu) aprékina, lai novertétu mazako materiala
Skiedras geometriska vidgja diametra vertibu.

L.5. TESTESANAS METODES APRAKSTS

1.5.1. Drosiba/piesardzibas pasakumi

Jasamazina personu ekspozicija gaisa lidojoSam Skiedram un jaiz-
manto velkmes skapis vai kamera ar cimdiem, straddjot ar sausam
Skiedram. Periodiski japarbauda personu ekspozicija, lai novertgtu
aizsardzibas metozu efektivitati. Stradajot ar MMS, javalka vienrei-
z&jas lietoSanas cimdi, lai samazinatu adas kairindjumu un novérstu
abpusgju piesarposanu.

1.5.2. Aparatiira/iekarta

— Prese un presforma, kas spg&j nodrosinat 10 MPa.

— Polikarbonata filtri ar kapilarporam 0,2 pm (filtra diametrs
25 mm).

— Celulozes estera membranas filtrs ar 5 um poram, kas izmanto-
jams ka paligfiltrs.

— Stikla ierice filtréSanai (vai vienreiz€jas lietosanas filtréSanas
sist€mas), kas paredzeta 25 mm diametra filtram (piem., Milli-
pore stikla komplekts mikroanalizei, tips XX10 025 00).

— Svaigs destiléts dens, kas nofiltréts caur filtru ar 0,2 pm lielam
poram, lai atdalitu mikroorganismus.

— Parklajums uzsmidzinatajs ar zelta vai zelta/palladija anodu.

— Skengjosais elektronu mikroskops ar izSkirtsp&ju lidz 10 nm un
palielinajumu x10 000.

— Dazadi piederumi: lapstinas, 24. tipa skalpelis, pincete, SEM
lampas, oglekla lime vai oglekla Iimlente, sudraba putekli.

— Ultraskanas zonde vai galda ultraskanas vanna.

— Riks serdes paraugu nemsanai vai parauga nemsanas urbis serdes
paraugu nemsanai no MMS paklaja.

() ST palielindgjuma vértiba noradita 3 pm $kiedram, 6 um 3kiedram biitu piemérotaks
x 5000 palielinajums.
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1.5.3.2.

Testa procediira

Paraugu nemsana

Paklaju un segu gadijuma S$kérsgriezuma paraugu nemsanai jaiz-
manto 25 mm 1iks serdes paraugu nemsanai vai parauga nemsanas
urbis. Paraugus nem vienadas atstarpés maza paklaja gabala platuma
vai nem p&c nejausibas principa izveletas vietas, ja riciba ir garaki
paklaja gabali. Tos paSus piederumus var izmantot, nemot paraugus
pec nejausibas principa no valigam Skiedram. Ja iesp&ams, janem
seSi paraugi, lai atspogulotu nesakartota materiala telpisko nevienda-
bigumu.

Sesi serdes paraugi jasasmalcina 50 mm diametra presforma pie
10 MPa. Materialu samaisa ar lapstinu un atkartoti saspiez pie
10 MPa. P&c tam materidlu iznpem no presformas un glaba noslégta
stikla trauka.

Paraugu sagatavosana

Ja nepiecieSams, no organiskajam saistvielam var atbrivoties, ievie-
tojot Skiedru krasni pie 450 °C aptuveni uz vienu stundu.

Paraugs janoskalda un jasadala cetras dalas (tas jadara puteklu
aizsargkamera).

Mazu parauga daudzumu (< 0,5 g) pievieno ar lapstipu 100 ml
svaiga destiléta Gdens, kas nofiltréts caur 0,2 pm membranas filtru
(var izmantot alternativus augstakas tiribas tidens avotus, ja $o avotu
atbilstiba ir pieradita). Rapigi dispergg, pielietojot ultraskanas zondi
ar jaudu 100 W, zondi noregulgjot ta, ka notiek kavitacija. (Ja
zondes nav pieejama, japielieto $ada metode: nepartraukti sakrata
un apgroza 30 sekunzu laika; apstrada ar ultraskanu galda ultra-
skanas vanna 5 mintSu laikd; péc tam atkal sakrata un apgroza
turpmako 30 sekunzu laika).

Talit péc Skiedras dispérgesanas janem vairakas alikvotas (piem., tris
alikvotas pa 3, 6 un 10 ml) ar platmutes pipeti.

Katrai alikvotai veic vakuuma filtr&Sanu caur 0,2 um polikarbonata
filtru ar 5 pm lielu poru MEC paligfiltru, izmantojot 25 mm stikla
filtra piltuvi ar cilindrisku trauku. Aptuveni 5 ml nofiltréta destiléta
tdens jaielej piltuvé un alikvotu 1énam pilina GdenT ar pipetes pali-
dzibu, turot pipetes galu zem meniska. P&c pilinaSanas pipete un
trauks ripigi janoskalo, jo tievam S$kiedram ir tendence novietoties
uz virsmas.

Piesardzigi nopem filtru un atdala no paligfiltra, péc tam ievieto

trauka zavéSanai.
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Nogriez ceturtdalu vai pusi no nofiltrétas nogulsnes filtra, izmantojot
24 tipa skalpeli ar StipojoSo kustibu. Nogriezto dalu piesardzigi pies-
tiprina pie SEM galvinas ar oglekla limlenti vai oglekla Iimi.
Sudraba puteklus jauzkldj vismaz tris vietas, lai uzlabotu elektrisko
kontaktu filtra un galvinas malas. Kad lime/sudraba putekli ir izzu-
vusi, jauzsmidzina aptuveni 50 nm bieza zelta vai zelta/palladija
karta uz nogulsnes virsmas.

1.5.3.3. SEM kalibréesana un darbiba

1.533.1. Kalibrésana

SEM kalibrésana japarbauda vismaz vienu reizi nedéla (ideali butu
reizi diend) ar sertificéta kalibréSanas rezga palidzibu. Kalibrésana
jaarbauda péc sertificéta etalona un ja izmérita veértiba (SEM) neat-
bilst = 2 % no sertificétas vertibas, tad SEM kalibrésana jaregulé un
japarbauda atkartoti.

SEM jabut spgjigam izSkirt vismaz minimalo saskatamu diametru
0,2 um, izmantojot realo parauga matricu pie palielinajuma x 2 000.

1.5.3.3.2. Darbiba

SEM japielieto pie palielinajuma 10 000 (') apstaklos, kas nodro$ina
labu izskirSanu ar pienpemamu att€lu pie 1eéniem skengSanas atrumiem,
pieméram, 5 sekundes uz kadru. Kaut gan ekspluatacijas prasibas
dazadiem SEM var but dazadas, parasti labakas redzamibas un
iz8kir§anas nodro$inasanai relativi mazu atomsvaru materialu gadi-
juma japielieto paatrindgjuma spriegumi 5-10 keV ar mazu punktu
izm@ru uzstadisanu un Tsu darba attalumu. Veicot linearo parskati-
Sanu, jaizmanto 0° slipums, lai minimiz&tu atkartotu nostadiSanu
fokusa, vai, ja SEM ir centréta reZima, jaizmanto pret centru méra-
mais darba attalums. Mazaku palielinajumu var izmantot, ja materials
nesatur mazas (pé diametra) Skiedras un Skiedru diametri ir lieli
(> 5 pm)

1.5.3.4. Izméru noteiksSana

1.534.1. P&tijums pie maza palielinajuma, novértéjot
paraugu

Paraugs japeta vispirms pie maza palielinagjuma, meklgjot lielu
Skiedru sablivésanas pieradijumus un novértgjot Skiedras blivumu.
Parmérigas sablivésanas gadijuma ieteicams sagatavot jaunu paraugu.

Lai nodroSinatu statistisko precizitati, jaméra minimals Skiedru
daudzums, turklat ir ieteicams liels skiedru blivums, jo tukSu lauku
pétisana ir laikietilpiga un neveicina analizi. Tomér ja filtrs ir parbli-
vets, tad griti izmerlt visas meéramas skiedras, jo lielakas Skiedras var
aizsegt mazakas un tas var tikt nepamanttas.

(") Attieciba uz 3 um Skiedram, skatit iepriek$gjo piezimi.
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1.5.3.4.2.

1.5.3.4.3.

2.1.

GSGVD parvertésanas tendence iespgjama gadijuma, ja Skiedru
blivums parsniedz 150 Skiedras uz milimetru linearas parskatiSanas.
Savukart, maza Skiedru koncentracija palielina analizes laiku un biezi
izdevigak butu sagatavot paraugu ar Skiedru blivumu, kas tuvaks
optimalam, neka turpinat skaitit uz filtra ar mazu Skiedru koncentra-
ciju. Optimalam Skiedru blivumam jadod vid&ji viena vai divas
saskaitamas 8kiedras uz redzeslauku pie 5000 palielinajuma.
Tomér optimalais blivums ir atkarigs no Skiedru izméra (diametra),
tapéc nepiecieSams, lai operators pamatotos uz profesionalu pieredzi,
lai noteiktu, vai $kiedru blivums ir vai nav tuvs optimalam.

Skiedru diametra svérSana attieciba pret garu-
miem

Jaskaita tikai tas Skiedras, kas pieskaras (vai $kérso) bezgaligo tievo
Iiniju SEM ekrana. Sim nolikam janovelk horizontala (vai vertikala)
Iinija caur ekrana centru.

Alternativa var@tu biit viena punkta izmantoSana ekrana centrd un
nepartrauktas sken€Sanas uzsakSana viena virziena filtra. Jaméra un
jaregistré diametrs katrai $kiedrai ar garuma pret platumu attiecibu,
kas ir lielaka par 3:1, un kas pieskaras vai $kérso So punktu.

Skiedru izméru noteikSana

Ieteicams izmérit vismaz 300 skiedras. Katru skiedru meéra tikai
vienu reizi krustosanas punkta ar punktu vai Iniju, kas novilkta
attela (vai krustoSanas punkta tuvuma, ja Skiedras malas ir neskai-
dras). Ja gadas Skiedras ar neregulariem Sk&rsgriezumiem, tad javeic
merfjums, kas atspogulotu vidgjo Skiedru diametru. Jaievero piesar-
dziba, nosakot malas un meérot Tsako atstarpi starp Skiedru malam.
Izméru noteikSanu var veikt Iinijas vai arlinijas, izmantojot sagla-
batus att€lus vai fotografijas. leteicams pielietot pusautomatiskas
att€la mérisanas sisttmas, kas datus lejupielade tiesi izklajlapa, jo
§1s sistemas lauj ietauptt laiku, novers kopésanas kludas un var auto-
matizgt aprekinus.

Garu Skiedru gali jaapskata pie maza palielinajuma, lai parliecinatos,
ka tie nav ielocTjusies atpaka] méramaja redzes lauka un tiek izmeriti
tikai vienu reizi.

DATI

REZULTATU APSTRADE

Parasti Skiedru diametriem nav normala sadalijuma. Toméer, veicot
logaritmisko parveidosanu, var iegit sadalfjumu, kas aproksim&jama
uz normalo.

Aprékina n skiedru diametru (D) naturala logaritma (InD) aritmétisko
vidgjo (vidgjais InD) un standartnovirzi (SDy,p).

mean InD = ZInD

M
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SD, . — ¥ (InD — mean InD)?
InD — n_1 (2)

Standartnovirzi dala ar mérfjumu skaita (n) kvadratsakni, ieglstot
standartk]iidu (SEy,p).

SD
SElnD = (3)
NG

DivkarSoto standartklidu atskaita no vidgja un aprékina So vertibu
eksponenciali (vid€jo atskaitot divkarSoto standartklidu), iegiistot
geometrisko vidgjo (formula apziméts ka LWGMD) minuss divas
geometriskas standartkludas.

LWGMD — 2SE = (mean InD = 25E;,y) @

ZINOJUMS

TESTA PARSKATS

Testa parskata jaieklauj vismaz $ada informacija:
— GSGVD-2SE vertiba.

— Attiecigs pamatojums jebkadam atkapem, it pasi tadam, kas
varétu ietekm@t rezultatu precizitati un pareizibu.

IZMANTOTA LITERATURA
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2. G. Burdett and G. Revell. Development of a standard method to
measure the length-weigthed geometric mean fibre diameter:
Results of the Second inter-laboratory exchange. IR/L/MF/94/07.
Project R42.75 HPD. Health and Safety Executive. Research and
Laboratory Services Division. 1994.
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A.23. SADALIJUMA KOEFICIENTS (1-OKTANOLS/UDENS): LENAS
MAISISANAS METODE

IEVADS

1. ST testedanas metode ir lidzvertiga ESAO TestéSanas noradfjumiem 123
(TG) (2006). 1-oktanola/tidens sadalfjuma koeficienta (Pgy) vertibas lidz
log Pow 8,2 ir precizi noteiktas ar 1&nas maisiSanas metodi (1). Tapec §1
eksperimentala pieeja ir piemeérota izteikti hidrofobisku vielu Py tieSai
noteikSanai.

2. Citas metodes 1-oktanola/idens sadalijuma koeficienta (Pqy) noteik$anai ir
“kolbu kratiSanas metode” (2) un Pqy noteikSana p&c apgrieztas fazes
HPLC aiztures dinamikas (3). “Kolbu kratiSanas metode” médz radit arte-
faktus, un ta célonis ir oktanola mikropilienu nonaksana tidens faze. Ja Pow
vertibas palielinas, $o pilienu klatbiitne tidens faz& noved pie ta, ka teste-
jamas vielas koncentracija fideni aizvien vairak tiek novértéta par augstu.
Tapéc to var izmantot tikai vielam ar log Pqow < 4. Ar otro metodi, izman-
tojot stabilus datus par tieSi noteiktam Pqy vertibam, kalibré sakaribu starp
HPLC aiztures dinamiku un noteiktajam Pqyw vertibam. Agrak projekta
veida bija pieejami ESAO noradijumi par joniz&€amu vielu 1-oktanola/tidens
sadalfjuma koeficientu noteikSanu (4), bet tos vairs neizmantos.

3. S testéSanas metode ir izstradata Niderlandé. Seit aprakstito metozu preci-
zitate ir validéta un optimizeta ar starplaboratoriju salidzinoSu testeSanu
veikta validgjosa pétijuma, kura piedalijas 15 laboratorijas (5).

SAKOTNEJI APSVERUMI
Nozime un izmanto$ana

4. Inertam organiskajam vielam ir konstatétas loti butiskas sakaribas starp 1-
oktanola/idens sadalfjuma koeficientiem (Pgy) un So vielu bioakumulaciju
zivis. Turklat ir pieradits, ka Pqgy korele ar toksiskumu zivim, ka arT ar
Kimisko vielu sorbciju uz tadam cietvielam ka augsne un nogulumiezi. Plass
parskats par §Tm sakaribam sniegts noraditaja avota (6).

5. Ir konstatéts daudz dazadu sakaribu starp 1-oktanola/tdens sadalfjuma koefi-
cientu un citam vielu Tpasibam, kas attiecas uz vides toksikologiju un
kimiju. Rezultata 1-oktanola/tidens sadalijuma koeficients ir kluvis par
vienu no galvenajiem parametriem, novértéjot kimisko vielu radito risku
videi, ka arT prognozgjot kimisko vielu apriti vide.

Tvérums

6. Uzskata, ka 1énas maisiSanas eksperimenta no l-oktanola pilieniem tdens
fazé mazak veidojas mikropilieni. Tas nover§ ietekmi, ko rada test€jamas
vielas molekulu piesaistiSanas $adiem pilieniem, un attiecigi tdens koncen-
tracija netiek novertéta parak augstu. Tapec lénas maisisanas metode ir Tpasi
piemérota Poy noteikSanai vielam, kuru paredzama log Pqy vertiba ir 5 un
augstaka un kuram “kolbu kratiSanas metode” (2) var sniegt kladainus
rezultatus.
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10.

11.

12.

DEFINICIJAS UN MERVIENIBAS

Vielas sadalijuma koeficients starp tideni un lipofilu $kidinataju (1-oktanolu)
raksturo kimiskas vielas lidzsvara sadalfjumu starp abam fazém. Sadalijjuma
koeficientu starp ideni un 1-oktanolu (Pqy) defing ka attiecibu starp divam
test€jamas vielas Iidzsvara koncentracijam — ar @ideni piesatinata 1-oktanola
(Co) un ar I-oktanolu piesatinata tdent (Cy).

POW = CO/CW

Ka koncentraciju attieciba §is koeficients ir bezdimensijas lielums. Visbiezak
to izsaka ka decimallogaritmu (log Pow). Pow ir atkarigs no temperatiiras,
un zinojuma ietvertajos datos ir janorada temperatira merjjumu laika.

METODES PRINCIPS

Lai noteiktu sadalfjuma koeficientu, fidenim, l-oktanolam un testgjamajai
vielai lauj sasniegt savstarp&ja lidzsvara stavokli nemainigd temperatlira.
P&c tam nosaka test€jamas vielas koncentraciju abas fazes.

Eksperimentalas griitibas, kas kolbu kratiSanas testa saistitas ar mikropilienu
veidoSanos, var samazinat ar Seit ieteikto lénas maisiSanas testu. Lénas
maisiSanas testa tidenim, 1-oktanolam un test€jamajai vielai lauj nostavéties
termostatgjama reaktora ar maisitaju. Apmainu starp fazém paatrina ar maisi-
Sanu. Ar maisiSanu tiek nodroSinata neliela turbulence, kas uzlabo 1-okta-
nola un tGdens apmainu, noverSot mikropilienu veidosanos (1).

TESTA PIEMEROJAMIBA

Ta ka citu vielu klatblitne vargtu ietekmét test€jamas vielas aktivitates koefi-
cientu, test§jama viela ir jateste ka tira viela. 1-oktanola/tidens sadalfjuma
testa ir jaizmanto viela ar tirdznieciba pieejamo augstako tiribu.

ST metode piemérojama tiram vielam, kas nedisocigjas vai neasocigjas un
kam nepiemit batiska starpfazu aktivitate. To var izmantot, lai noteiktu $adu
vielu un maisfjumu 1-oktanola/idens sadalfjuma attiecibu. Ja metodi
izmanto maisijumiem, noteiktas 1-oktanola/tidens sadalfjuma attiecibas ir
atkarigas no test€jama maisTjuma kimiska sastava un no izmantotas Gdens
fazes elektrolitu sastava. Ar nosacijumu, ka tiek veikti papildu pasakumi,
metodi var piemérot ari savienojumiem, kas disoci€jas vai asoci&jas (12.
punkts).

Ta ka tGdent un 1-oktanola, kas iesaistiti disocigjoSos vielu (pieméram, orga-
nisko skabju un fenolu, organisko bazu un metalorganisko vielu) 1-oktano-
la/tidens sadalijuma, ir vairaki sadalfjuma lidzsvari, 1-oktanola/tidens sada-
Ijjuma attieciba ir nosacijuma konstante, kura ir liela méra atkariga no
elektrolitu sastava (7) (8). Tapéc 1-oktanola/tidens sadalijuma attiecibas
noteikSanai ir vajadzigs, lai pH un elektrolitu sastavs testa tiktu reguléts
un arl noradits zinojuma. So sadalfjuma attiecibu izvértéSana jaizmanto
ekspertu atzinumi. Izmantojot disociacijas konstantes(-Su) vertibu, jaizraugas
tadas piemérotas pH vértibas, lai sadalijuma attieciba tiktu noteikta katram
jonizacijas stavoklim. Test&jot metalorganiskos savienojumus, jaizmanto
bufer§kidumi, kas nav kompleksveidotaji (8). Nemot veéra esos$as zinasanas
par tdens Kkimiju (kompleksu veidoSanas konstant€m, disociacijas
konstantém), jaizraugas tadi eksperimenta apstakli, lai varétu aprékinat teste-
jamas vielas sastavu tdens fazé. Visos eksperimentos jabut vienadam jonu
spekam, ko pandk, izmantojot fona elektrolitu.
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14.

15.

16.

17.

Sarezgijumi testd var rasties, ja tiek testétas vielas ar zemu $kidibu Gdeni vai
augstu Py, jo tada gadijuma koncentracijas fidenT ir loti zemas un ir griiti
tas precizi noteikt. ST testéSanas metode sniedz noradfjumus, ka risinat $o
problému.

INFORMACIJA PAR TESTEJAMO VIELU

Kimiskajiem reagentiem jabut analitiski tiriem vai vél tirakiem. Ieteicams
lietot neiezimé@tas test€jamas vielas ar zinamu kimisko sastavu un, vélams,
vismaz 99 % firibu vai radioaktivi iezimétas testjamas vielas ar zinamu
Kkimisko sastavu un radiokimisko tiribu. Ja iezim&Sanai izmantoti izotopi
ar Tsu pussabrukSanas periodu, dati attiecigi jakorigé. Ja iezZim&$anai izman-
toti izotopi ar 1su pussabruksanas periodu, javeic attieciga korekcija. Izman-
tojot iezimétas test€jamas vielas, jaizmanto attiecigajai kimiskajai vielai
specifiska analitiska metode, lai nodroSinatu, ka izmérita radioaktivitate ir
tieSi saistita ar testgjamo vielu.

Log Pow vertibu var aptuveni aprékinat ar komerciali pieejamu programma-
tiru log Pow aplésanai vai arT péc attiecibas starp vielas $kidibu viena un
otra $kidinataja.

Pirms veic lénas maisiSanas eksperimentu, lai noteiktu Pqyy, par test€jamo
vielu jabut pieejamai $adai informacijai:

a) struktiirformula;

b) piemérotas analitiskas metodes, ar ko var noteikt vielas koncentraciju
tdent un 1-oktanola;

¢) joniz€jamu vielu disociacijas konstante(-es) (ESAO noradijumi 112 (9));

d

=

skidiba tdent (10);

(S

~

abiotiska hidrolize (11);

f) pilniga bionoardamiba (12);

~

g) tvaika spiediens (13).

METODES APRAKSTS
Aprikojums un aparatiira

Vajadzigs laboratorijas standartaprikojums, it seviski Sads:

— Udens fazes maisiSanai izmantojamie magnétiskie maisitaji un ar teflonu
parklatie magnétiskie maisiSanas stienisi,

— analitiskie instrumenti, kas piemé&roti test§jamas vielas koncentracijas
noteikSanai prognozétajas koncentracijas,

— maisiSanas trauks ar kranu trauka apaksa; atkariba no testéjama savie-
nojuma log Pow aplésém un kvalitativas noteikSanas robezas (LOD)
jaapsver, vai, lai varétu iegnit kimiskajai ekstrakcijai un analizei pietie-
kamu daudzumu tdens, nav jaizmanto reakcijas trauks, kuram ir tada
pati geometriska forma un kura tilpums ir virs viena litra; tad varés iegit
augstakas vielu koncentracijas Gdens ekstraktd un tatad droSakus anali-
tiskas noteikSanas rezultatus; 1. papildindjuma sniegta tabula ar aplésém
par minimalo vajadzigo tilpumu, savienojuma LOD, ta log Pqw un ta
Skidibu Udent; tabulas pamata ir Pinsuwan et al. (14) sniegta log Pow
sakariba ar attiecibu starp $kidibu oktanola un tdent:

log Pow = 0, 88log SR + 0,41
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18.

19.

20.

21.

22.

kur:

SR = S./S,, (molara koncentracija),

un Lyman (15) sniegta sakariba, péc kuras prognozé $kidibu tdent;
Skidiba tident, kas aprékinata p&c 1. papildindjuma dota vienadojuma,
jauzskata par pirmo aplési; jaatzZime, ka lietotajs skidibu @ident var aplest,
brivi izmantojot jebkadu sakaribu, ja tiek uzskatits, ka ta labak atspogulo
sakartbu starp hidrofobitati un $kidibu; pieméram, cietiem savienoju-
miem $kidibas prognozeSana ir ieteicams izmantot arT kuSanas tempera-
tiru; ja tiek izmantots parveidots vienadojums, ir japarliecinas, ka viena-
dojums, p&c kura rekina $kidibu oktanola, joprojam ir derigs; 2. papil-
dinajuma ir dots shematisks zZim&jums, kura att€lots stikla apvalka ievie-
tots maisiSanas trauks ar aptuvenu tilpumu viens litrs; 2. papildinajuma
att€lota trauka izm@ru attiecibas ir izradijusas Joti rtas un bitu jasaglaba
arl tad, ja tiek izmantota citu izméru aparatiira,

— biatiski ir tas, kada veida lénas maisiSanas testa saglaba nemainigu
temperaturu.

Traukiem jabut izgatavotiem no inerta materiala, lai adsorbcija uz trauku
virsmam biitu nieciga.

Testéjamo $kidumu sagatavoSana

Pow janoteic, izmantojot 1-oktanolu ar augstako komerciali pieejamo ftirtbu
(vismaz + 99 %). l-oktanolu ieteicams attirit, izmantojot ekstrakciju ar
skabi, bazi un Gdeni un péc tam zaveésanu. Papildus tam 1-oktanola attiriSana
var izmantot destilaciju. Test€jamo vielu standartskidumu sagatavoSana ir
jaizmanto attirits 1-oktanols. Udenim, ko izmanto Pqy noteikSand, jabiit
destiletam stikla vai kvarca aparata vai iegitam attiriSanas sist€ma, vai art
var izmantot Gdeni ar HPLC klases tiribu. Destiléts tidens ir jafiltré caur
0,22 pm filtru, un ir jaizmanto ari tukSie paraugi, lai parliecinatos, ka
koncentrétajos ekstraktos nav piemaisijumu, kas varétu interferét ar teste-
jamo vielu. Ja izmanto stikla Skiedru filtru, tas jasteriliz€, vismaz trTs stundas
to karsgjot 400 °C temperatiira.

Pirms eksperimenta abus $kidinatajus savstarpgji piesatina, pietiekami liela
trauka tos lidzsvarojot. To izdara, divfazu sistému divas dienas léni maisot.

Attiecigi izraugas test€jamas vielas koncentraciju, un vielu $ada koncentra-
cija izSkidina 1-oktanola (kas piesatinats ar tdeni). Vielas skidumiem 1-
oktanola un tdenT janosaka 1-oktanola/tidens sadalijuma koeficients. Tapéc
test€jamas vielas koncentracija nedrikst parsniegt 70 % no tas $kidibas ar
maksimalo koncentraciju 0,1 M jebkura no fazém (1). 1-oktanola skidumos,
ko izmanto eksperimenta, nedrikst biit neizskiduSu suspendétu test€jamas
cietvielas dalinu.

Attiecigu test€jamas vielas daudzumu izSkidina 1-oktanola (kas piesatinats ar
tdeni). Ja log Pow aplése parsniedz 5, jaraugas, lai 1-oktanola skidumos, ko
izmanto eksperimenta, nebiitu suspendétu testSjamas cietvielas dalinu. Saja
noluka ar ktmiskam vielam, kam aplésta log Pqyy vertiba ir > 5, rikojas sadi:

— test€jamo vielu iz8kidina 1-oktanola (kas piesatinats ar tideni),
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24.

25.

26.

Q]

— 8kidumu nostadina, 1idz suspensija nogulsn&jas; nostadinaSanas laika
seko testgjamas vielas koncentracijai,

— kad 1-oktanola $kiduma méritas koncentracijas ir stabiliz&jusas, pamat-
Skidumu atskaida ar attiecigu daudzumu 1-oktanola,

— izméra atSkaidita pamatSkiduma koncentraciju; ja izmérita koncentracija
atbilst atSkaidTjumam, atSkaidito pamatskidumu var izmantot noteikSanai
péc lénas maisiSanas panémiena.

Paraugu ekstrakcija un analizé$ana

Testejamas vielas analiz€Sanai jaizmanto validéta analitiska metode. Pé&tnie-
kiem jasniedz dati, kas pierada, ka koncentracija gan ar Gideni piesatinata 1-
oktanola, gan arT ar 1-oktanolu piesatinata tidens faze testa laika parsniedz ar
analitiskajas procediiras izmantoto metodi saistito kvantificéSanas robezu.
Gadijumos, kuros nepieciesams izmantot ekstrakcijas metodes, pirms ekspe-
rimenta janosaka test€jamas vielas analitiska atglistamiba no @idens fazes un
no 1l-oktanola fazes. Analitiskais signals jakorig€ pec tuk$iem paraugiem un
jaraugas, lai nenotiek analita parnese no parauga uz paraugu.

Pirms analizes, visticamak, biis javeic tidens fazes ekstrakcija ar organisku
skidinataju, ka arT ekstrakta priekSkoncentrésana, jo hidrofobam testgjamam
vielam tdens faz€ ir saméra zema koncentracija. Ta pasa iemesla del ir
jasamazina iesp&amas koncentracijas tukajiem paraugiem. Saja nolika ir
jaizmanto S$kidinataji ar augstu ftiribu, vislabak S$kidinataji, kas paredzeti
vielu atlieku analizei. Turklat, stradajot ar iepriekS rlpigi sagatavotiem
(pieméram, ar $kidinatajiem mazgatiem vai augsta temperatiira karsetiem)
stikla priekSmetiem, vieglak ir izvairities no piesarnojuma izplatiSanas.

Gaidamas log Py vertibas aplési var iegiit ar apléSanas programmu vai pec
ekspertu vertgjuma. Ja ST vertiba ir augstaka par 6, riipigi jakontrole korek-
cijas péc tukSajiem paraugiem un analita iesp&jama parnese. Tapat, ja log
Pow aplése parsniedz 6, atgiistamibas korigé$ana obligati jaizmanto kads
surogatstandarts, lai varStu sasniegt augstus priekskoncentrésanas koefi-
cientus. Komerciali pieejamas vairakas Pow aplésanas
datorprogrammas ('), pieméram, Clog P (16), KOWWIN (17), ProLogP
(18) un ACD log P (19). Aplesanas pieeju apraksti atrodami avotos, kas
noraditi atsauces (20-22).

To, kadas kvantificeSanas robezas (LOQ) iesp&jams noteikt test€jamas vielas
daudzumu 1-oktanola un wdeni, noverte, izmantojot atzitas metodes. Ar
metodi saistito kvantific€Sanas robezu aptuveni var noteikt ka to koncentra-
ciju GdenT vai 1-oktanola, kurai signala un trok$na attieciba ir 10. Jaizraugas
piemérota ekstrakcijas un priekSkoncentréSanas metode, ka arT janosaka
analitiska atgiistamiba. Lai analitiskaja noteik$ana iegiitu vajadziga lieluma
signalu, izraugas piemérotu priekSkoncentréSanas koeficientu.

Si informacija ir sniegta tikai lietotdju &rtibam. Ja iespjams pieradit, ka tadus pasus

rezultatus nodroSina kadas citas datorprogrammas, kas lidzvértigas minétajam, var
izmantot ari tas.



2008R0440 — LV — 24.08.2014 — 005.001 — 166

27.

28.

29.

30.

31.

32.

33.

Pamatojoties uz analitiskas metodes parametriem un gaidamajam koncentra-
cijas vertibam, aptuveni nosaka, cik liels paraugs vajadzigs, lai precizi
noteiktu savienojuma koncentraciju. Nedrikst izmantot tadus udens
paraugus, kas ir parak mazi, lai iegiitu pietickamu analitisko signalu.
Tapat jaizvairas no parak lielu Gdens paraugu izmantoSanas, jo tad Gdens
varétu pietrikt minimalajam nepiecieS$amajam analizu skaitam (n = 5). 1.
papildindjuma ir noradits parauga minimalais tilpums atkariba no trauka
tilpuma, test€jamas vielas LOD un test&jamas vielas skidibas.

Testgjamo vielu kvantificd, mérTjumu rezultatus salidzinot ar attiecigajam
savienojumam atbilstosam kalibréSanas ltkném. Iekavas aiz analizEto
paraugu koncentracijam janorada standartu koncentracijas.

Tadu testgjamo vielu $kidumi, kuram log Pqyw aplése ir augstaka par 6,
pirms ekstrakcijas japastiprina, tiem pievienojot surogatstandartu, lai regis-
trétu zudumus, kas rodas ekstrakcijas un tidens paraugu priekSkoncentre-
Sanas laika. Lai var€tu precizi korigét atglistamibu, surogatstandartiem
jabut ar tadam pasam vai loti lidzigam Tpasibam ka test€jamajai vielai.
Saja nolika vélams izmantot ar stabiliem izotopiem iezimdtus attiecigo
vielu analogus (pieméram, deiterdtus vai ar '3C iezimétus). Ja analogus,
kas ieziméti ar stabiliem izotopiem, t. i., 13C vai 2H, nav iespgjams izmantot,
ar droSiem literatiiras datiem japarada, ka surogatstandarta fizikalkimiskas
Tpasibas ir Joti [idzigas testgjamas vielas Tpasibam. Udens fazes $kidruma—
Skidruma ekstrakcijas laika var veidoties emulsijas. Tas var samazinat,
pievienojot sali un Iidz nakamajai dienai nostadinot. Zinojuma janorada
paraugu ekstrakcijai un priekSkoncentréSanai izmantotas metodes.

No 1-oktanola fazes iegiitos paraugus pirms analizes, ja nepiecieSams, var
atSkaidit ar piemérotu S$kidinataju. Turklat vielam, kuram konstatéta liela
atglistamibas izkliede (relativa standartnovirze > 10 %), atgtistamibas korek-
cijai ieteicams izmantot surogatstandartus.

Zinojuma jasniedz sika informacija par izmantoto analitisko metodi. Taja
jaietver zinas par ekstrakcijas metodi, priekSkoncentréSanas un atskaidijuma
koeficientiem, instrumentu parametriem, kalibréSanas procesu, kalibrésanas
diapazonu, test€jamas vielas analitisko atglistamibu no tidens fazes, atgiista-
mibas korekcijai izmantotajiem surogatstandartiem, tukSo paraugu vertibam,
ka arT noteikSanas un kvantificéSanas robezam.

Testa veikSana
Optimala 1-oktanola/iidens tilpuma attieciba

Izveloties tidens un 1-oktanola tilpumus, janem véra vielas LOQ 1-oktanola
un Udeni, Gdens paraugiem izmantotie priekSkoncentréSanas koeficienti,
nemto 1-oktanola un Gdens fazes paraugu tilpumi, ka ari gaidamas koncen-
tracijas. 1-oktanola tilpums I8nas maisiSanas sisttma eksperimentam jaiz-
velas tads, lai 1-oktanola slanis butu pietieckami biezs (> 0,5 cm) un lai 1-
oktanola fazg paraugus varétu pemt, to nesajaucot.

Parasti fazu attieciba, ko izmanto, test&jot savienojumus, kuriem log Pqy ir
4,5 un augstaks, ir 20 lidz 50 ml 1-oktanola un 950 lidz 980 ml Gdens viena
litra trauka.
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Testésanas apstakli

Testesanas laika reakcijas trauku termostaté, temperatiiras svarstibas sama-
zinot I1dz mazak neka 1 °C. NoteikSana javeic 25 °C temperatiira.

Eksperimentala sisteéma jaaizsarga no dienasgaismas, test€Sanu izdarot tumsa
telpa vai arT reakcijas trauku parklajot ar aluminija foliju.

Eksperiments javeic no putekliem tira vidé (ciktal tas iespgjams).

1-oktanola un fidens sistému maisa, Iidz iestajies Iidzsvars. levadeksperi-
menta lidzsvaro$anas perioda ilgumu novertg, veicot 1énas maisiSanas ekspe-
rimentu, kura periodiski nem tdens un 1-oktanola paraugus. Starp paraugu
nemsanas reizém jabiit vismaz piecam stundam.

Katru Py skaitlisko veértibu nosaka péc vismaz triju neatkarigu 1énas maisi-
Sanas eksperimentu rezultatiem.

Lidzsvara iestasanas laika noteiksana

Pienem, ka Iidzsvars ir sasniegts, kad 1-oktanola/idens koncentraciju attie-
cibas regresija pret laiku Cetros laika punktos veido Imiju, kuras slipums ar
ticamibas Itmeni 0,05 butiski neatskiras no nulles. Minimalais IidzsvaroSanas
laiks, p&c kura var sakt paraugu nemsSanu, ir viena diena. Parasti vielam,
kuru log Py aplése ir zemaka par 5, paraugu nemsanu var veikt otraja un
treSaja diena. Hidrofobiskakiem savienojumiem lidzsvaroSanas laiku var
nakties pagarinat. Savienojumam ar log Pow 8,23 (dekahlorobifenols) Iidz-
svaro$anai pietika ar 144 stundam. Lidzsvaru novert€, paraugus no ta pasa
trauka nemot atkartoti.

Eksperimenta saksana

Eksperimenta sakuma reakcijas trauku uzpilda ar @ideni, kas piesatinats ar 1-
oktanolu. Jaatvel pietickams laiks, lai sasniegtu termostata iestatito tempe-
ratiru.

Reakcijas trauka saturam uzmanigi pievieno vélamo daudzumu testg&jamas
vielas (kas izSkidinata vajadzigaja daudzuma ar Gdeni piesatinata 1-okta-
nola). Sis ir Joti atbildigs testa posms, jo ir jaizvairas no abu fazu turbulentas
sajauk3anas. Saja noliika 1-oktanola fazi var lenam iepilinat ar pipeti, tas
galu veérSot pret eksperimenta trauka sienu tuvu ddens virsmai. Skidrums
nopladis pa stikla sienu un izveidos plévi virs Gdens fazes. Nedrikst 1-
oktanolu dekantét tieSi kolba; 1-oktanola pilieni nedrikst krist tieSi fideni.

MaisiSanu sakot, maisiSanas atrums japalielina pakapeniski. Ja maisitaja
motoru nav iesp&ams attiecigi regulét, varbiit jaizmanto transformators.
MaisiSanas atrums jaiestata ta, lai robezskirtn€ starp tideni un I1-oktanolu
rastos 0,5 lidz 2,5 cm dzil§ virpulis. MaisiSanas atrums ir jasamazina, ja
virpula dzilums parsniedz 2,5 cm; pretéja gadijuma adens fazé no 1-okta-
nola pilieniem var izveidoties mikropilieni, kas noved pie test€jamas vielas
koncentracijas Gdeni parveértésanas. Nemot véra validacijas pétijjumu rezul-
tatus, kas ieguti starplaboratoriju salidzinos$as test€Sanas programma (5),
ieteicamais maksimalais maisiSanas atrums ir 2,5 cm. Tas ir kompromiss:
maisot ar $adu atrumu, fazu lidzsvars iestajas pietieckami atri, 1-oktanola
mikropilieniem veidojoties ierobezoti.
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Parauga nemsana un parauga apstrade

Pirms paraugu nemsanas maisitajs jaizslédz un janogaida, lidz apstajas
skidrumu kustiba. Kad paraugu pemsSana pabeigta, maisitaju atkal 1énam
palaiz, ka aprakstits ieprieks, un tad maisiSanas atrumu pakapeniski palie-
lina.

Udens fazes paraugu nem no krana reakcijas trauka apak3a. Pirms tam no
krana izlaiz @dens “miruso” tilpumu (kas 2. papildindjuma att€lotajam
traukam ir apméram 5 ml). Udens krana netiek maisits un tadél nav lidz-
svara ar pargjo Skidrumu. Registré paraugu tilpumu un raugas, lai izlaistaja
tdeni eso$as test€jamas vielas daudzums tiktu nemts véra masas bilance.
IztvaikoSanas zudumi iesp&jami jasamazina, laujot idenim mierigi plast tada
dalamaja piltuve, lai neizjuktu Gdens/1-oktanola slanis.

1-oktanola paraugus iegtst, ar 100 mikrolitru §lirci, kas izgatavota no stikla
un metala, ievelkot nelielu alikvotu (apm. 100 pl) no 1-oktanola slapa.
Jarikojas riipigi, lai neizjauktu fazu robeza. Nemta parauga tilpumu registré.
Ar nelielu alikvotu pietiek, jo 1-oktanola paraugu atSkaidis.

Jaizvairas no nevajadzigas paraugu parneSanas. Tapéc parauga tilpums jano-
saka gravimetriski. Udens paraugiem tas izdarams, fidens paraugu nemot
dalamaja piltuve, kura jau iepildits vajadzigais daudzums $kidinataja.

DATI UN ZINOJUMU SAGATAVOSANA

Saskana ar So test€Sanas metodi Pny nosaka, ar pétamo savienojumu iden-
tiskos apstaklos veicot tris 1&nas maisiSanas eksperimentus (tris eksperimen-
talas vienibas). Regresijai, ko izmanto Iidzsvara iegliSanas pieradiSanai, jabut
balstitai uz vismaz Cetru Co/Cyy noteikSanu rezultatiem secigos laikos. Tade-
jadi ir iesp&jams aprekinat dispersiju ka katra eksperimenta vieniba iegiitas
vidgjas vertibas nenoteiktibas méru.

Pow Vvar raksturot ar katrai eksperimenta vienibai iegiito datu dispersiju. So
informaciju izmanto, lai aprékinatu Pqy ka atsevisku eksperimenta vienibu
rezultdtu vidgjo svérto vertibu. Saja noliika izsvérsanai izmanto eksperimen-
talo vienibu rezultatu dispersijas apgriezto vértibu. Tadgjadi dati ar lielam
svarstibam (ko izsaka ka dispersiju) un tatad mazaku ticamibu mazak
ietekmé rezultatu neka dati ar nelielu dispersiju.

Analogiski aprékina svérto standartnovirzi. Ta raksturo Pow mérijuma atkar-
tojamibu. Maza sveérta standartnovirze norada, ka Pqyw noteikSanas rezulta-
tiem ir laba atkartojamiba viena laboratorija. Datu formala statistiska
apstrade ir aprakstita turpmak teksta.
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Rezultatu apstrade
Lidzsvara sasniegSanas pieradisana

Testgjamas vielas koncentraciju 1-oktanola un Gident attiecibas logaritmu
(log (Cp/Cy,)) aprekina katram paraugu nemsanas laikam. Kimiska lidzsvara
sasniegianu demonstré ar s attiecibas un laika sakaribas grafiku. Sa grafika
plato, ko nosaka vismaz péc Cetriem secigiem laika punktiem, norada, ka
lidzsvars ir sasniegts un ka savienojums ir patieSam iz8kidis 1-oktanola. Ja ta
nav, tests jaturpina, lidz Cetri secigi laika punkti veido Iiniju, kuras slipums
ar ticamibas ITmeni 0,05 batiski neatskiras no nulles, noradot, ka log C,/C,,
nav atkarigs no laika.

Log Poy aprékinasana

Eksperimentalas vienibas log Pqw vertibu aprékina ka vidgjo svérto log
C,/C,, vertibu tai log C,/C,, un laika sakaribas grafika dalai, kura ir pieradits
fazu lidzsvars. Vidgjo svérto vértibu aprékina, datus izsverot péc dispersijas

apgrieztas vértibas, lai datu ietekme uz galigo rezultatu butu apgriezti
proporcionala datu nenoteiktibai.

Vidéjais log Poy
Dazadu eksperimentdlo vienibu vid&jo log Pqyw aprékina ka vidgjo vértibu

no atseviSku eksperimentalo vienibu rezultatiem, kas izsvérti péc to attieci-
gajam dispersijam.

Aprekinus veic pec formulas:

log Pow av = (Zw; X log Poyw ;) X (Zw;)”!

kur:
log Pow,; = i-tas eksperimentalas vienibas log Py vertiba;
log Pow ay = individuala log Poy vid€ja sverta vertiba;

w; = statistiskais svars, ko pieskir i-tas eksperimentalas vienibas
log Pow vertibai.

Log Pgow,; dispersijas  apgriezto  lielumu  izmanto ki w;
(w; = var(log Pow,;) ).

Log Poyw vidgjas vertibas kladu aprekina ka log C,/C,, atkartojamibu, ko
laika p&c fazu Iidzsvara sasniegSanas nosaka individualajam eksperimenta
vienibﬁm._ To izsaka ka log P_OW’AV (log Pow,Av) SVEItO standartnovir_zi,.kas
savukart ir ar log Pow A, saistitas klidas mérs. Svérto standartnovirzi no
svertas dispersijas (varjog pow,av) Var aprekinat sadi:

2 4
Valjog pow,ay = (ZW; X (log Powi —1og Pow ay)”) X (Ew; x (n— 1))

_ 0,5
Glog Pow,Av — (Varlog POW,AV)

Ar n apzimé eksperimentdlo vienibu skaitu.
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54.

TesteSanas zinojums
Testesanas zinojuma jasniedz $ada informacija:
Testejama viela:

— ikdienas nosaukums, kimiskais nosaukums, CAS numurs, struktirfor-
mula (noradot iezZimé&to vietu, ja liecto radioaktivi iezimé&tu vielu) un
attiecigas fizikalkimiskas Ipasibas (sk. 17. punktu),

— test@jamas vielas tirTba (piemaistjumi),

— iezim&tu kimisko vielu iezimes tiriba un molara aktivitate (kur pieméro-
jams),

— log P,,, provizoriska aplése un tas iegiiSanai izmantotda metode.

Testésanas apstakli:

— pétjumu norises datumi,

— temperatiira eksperimenta laika,

— 1-oktanola un tdens tilpums testa sakuma,

— nemto 1-oktanola un Gdens paraugu tilpumi,

— testa traukos palikusa 1-oktanola un tGdens tilpumi,

— izmantoto testa trauku un maisiSanas apstaklu apraksts (maisiSanas stie-
niSa un testa trauka forma, virpula augstums mm un, ja iesp&jams,
maisiSanas atrums),

— analitiska metode, kas izmantota, lai noteiktu test€§jamo vielu, un ar
metodi saistita kvantific€Sanas robeza,

— paraugu nemsanas laiki,

— udens fazes pH un izmantotie bufer§kidumi, ja jonus veidojosam mole-
kulam pH tiek korigéts,

— atkartojumu skaits.

Rezultati:

— izmantoto analitisko metozu atkartojamiba un jutiba,

— noteikta test§jamas vielas koncentracija 1-oktanola un @ident atkariba no
laika,

— masas bilances demonstracija,

— temperatlira un standartnovirze vai arT temperatiiras diapazons testa laika,
— koncentraciju attiecibas regresija attieciba pret laiku,

— log P,

ow,Av VidEja vertiba un tas standartkltda,

— rezultatu iztirzajums un interpretacija,
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— neapstradatu reprezentativas analizes skaitlisko datu pieméri (visi neap-
stradatie izejdati jauzglaba saskana ar labas laboratoriju prakses standar-
tiem), ari attieciba uz surogatstandartu atgiistamibu, kalibréSanas punktu
skaits (kopa ar kalibréSanas liknes korelacijas koeficienta kritérijiem) un
kvalitates nodroSinasanas / kvalitates kontroles rezultati,

— ja pieejams: noteik$anas procediiras validéSanas zinojums (janorada ar
atsauci).
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1. papildinajums

Rékintabula minimalo tidens daudzumu aprékinasanai, kuri vajadzigi, lai
idens fazeé noteiktu testéjamas vielas ar dazadam log p,, veértibam

Pienémumi:

— atsevisku alikvotu maksimalais daudzums

alikvotas = 50 % no kopgja daudzuma,

10 % no kopgja daudzuma; 5

— testejamovielukoncentracija = 0, 7 x Skidibajebkurafaze; zemaku koncentra-

ciju gadijuma butu vajadzigi lielaki daudzumi,

— LOD noteiksana izmantotais daudzums = 100 ml,

— log P, attieciba pret log S, un log P, attieciba pret SR (S,./S,,) pamatoti

parada ar test§jamam vielam saistitas sakaribas.

S,, noteiksana

log Py, Vienadojums log Sy Sy (mg/l)
4 (-)0,922 x log P, + 4,184 0,496 3,133E+00
4,5 (-)0,922 x log P, + 4,184 0,035 1,084E+00
5 (-)0,922 x log P, + 4,184 —0,426 3,750E-01
5,5 (-)0,922 x log P,,, + 4,184 0,887 1,297E-01
6 (-)0,922 x log Py, + 4,184 -1,348 4,487E-02
6,5 (-)0,922 x log Py, + 4,184 -1,809 1,552E-02
7 (-)0,922 x log P, + 4,184 -2,270 5,370E-03
7,5 (-)0,922 x log P,,, + 4,184 -2,731 1,858E-03
8 (-)0,922 x log Py, + 4,184 -3,192 6,427E-04
S,e; Noteiksana
log Py, Vienadojums Sk, (mg/l)

4 log P, = 0, 88log SR + 0,41 3,763E+04
4,5 log P,,, = 0, 88log SR + 0,42 4,816E+04

5 log P,,, = 0, 88log SR + 0,43 6,165E+04

55 log P,,, = 0, 88log SR + 0,44 7,890E+04

6 log P,,, = 0, 88log SR + 0,45 1,010E+05

6,5 log P,,, = 0, 88log SR + 0,46 1,293E+05

7 log P, = 0, 88log SR + 0,47 1,654E+05

7,5 log P,,, = 0, 88log SR + 0,48 2,117E+05

8 log P,,, = 0, 88log SR + 0,49 2,710E+05
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(mg) (mg) (mg/l) (mg) (mg/l)
1319 526 2,5017 2,6333 1317 26 333
1 686 1 664 1,0127 1,0660 1 685 33709
2158 5263 0,4099 0,4315 2157 43 149
2762 16 644 0,1659 0,1747 2762 55230
3535 52 632 0,0672 0,0707 3535 70 691
4524 1664 36 0,0272 0,0286 4524 90 480
5790 5263 16 0,0110 0,0116 5790 115 807
7411 1 664 357 0,0045 0,0047 7411 148 223
9 486 5263 158 0,0018 0,0019 9 486 189 713

Vertibu aprékinasana

Minimalais daudzums, kas vajadzigs H,O faze katra LOD koncentracija

log Koy LOD (mikrogrami/l)—| 0,001 0,01 0,10 1,00 10
4 0,04 0,38 3,80 38 380
4,5 0,09 0,94 9,38 94 938
5 0,23 2,32 23,18 232 2318
5,5 0,57 5,73 57,26 573 5726
6 1,41 14,15 141 1415 14 146
6,5 3,50 34,95 350 3495 34 950
7 8,064 86,35 864 8 635 86 351
7,5 21,33 213 2133 21335 213 346
8 52,71 527 5271 52711 527 111
Daqdzums, ko 0,1
izmanto
LOD (1)

Aprékinu atsléga

Veido < 10 % no tdens fazes kopgja daudzuma, 1 litra lidzsvaroSanas trauks.

Veido < 10 % no udens fazes kopgja daudzuma, 2 litru lidzsvaroSanas trauks.

Veido < 10 % no udens fazes kop&ja daudzuma, 5 litru lidzsvaroSanas trauks.

Veido < 10 % no tdens fazes kop&ja daudzuma, 10 litru lidzsvaroSanas trauks.

Parsniedz 10 % pat no 10 litru lidzsvaroSanas trauka.
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Vajadzigo daudzumu parskats atkariba no $kidibas tideni un Log P,

Minimalais daudzums, kas vajadzigs H,O fazeé katra LOD koncentracija (ml)

log Py, S, (mg/l) | LOD (mikrogrami/)— | 0,001 0,01 0,10 1,00 10
4 10 0,01 0,12 1,19 11,90 118,99
5 0,02 0,24 2,38 23,80 237,97

3 0,04 0,40 3,97 39,66 396,62

1 0,12 1,19 11,90 118,99 1 189,86

45 5 0,02 0,20 2,03 20,34 203,37
2 0,05 0,51 5,08 50,84 508,42

1 0,10 1,02 10,17 101,68 1016,83

0,5 0,20 2,03 20,34 203,37 2033,67

5 1 0,09 0,87 8,69 86,90 869,01
0,5 0,17 1,74 17,38 173,80 1 738,02

0,375 0,23 2,32 23,18 231,75 2317,53

0,2 0,43 435 43,45 434,51 4 345,05

5,5 0,4 0,19 1,86 18,57 185,68 1 856,79
0,2 0,37 3,71 37,14 371,36 3713,59

0,1 0,74 743 74,27 742,72 742717

0,05 1,49 14,85 148,54 1 485,43 14 854,35

6 0,1 0,63 6,35 63,48 634,80 6 347,95
0,05 1,27 12,70 126,96 1 269,59 12 695,91

0,025 2,54 25,39 253,92 2539,18 25391,82

0,0125 5,08 50,78 507,84 507836 50 783,64

6,5 0,025 2,17 21,70 217,02 2170,25 21 702,46
0,0125 434 43,40 434,05 4 340,49 43 404,93

0,006 9,04 90,43 904,27 9 042,69 90 426,93

0,003 18,09 180,85 1808,54 | 1808539 | 180853,86

7 0,006 7,73 77,29 772,89 772885 77 288,50
0,003 15,46 154,58 154577 | 15457,70 154 577,01

0,0015 23,19 231,87 2318,66 | 2318655 | 23186551

0,001 46,37 463,73 463731 | 46373,10 | 463 731,03

75 0,002 19,82 198,18 1981,77 | 19817,73 198 177,33
0,001 39,64 396,35 3963,55 | 3963547 | 396 354,66

0,0005 79,27 792,71 7927,09 | 7927093 |  792709,32
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v 4
log Pyy Sy (mg/l) | LOD (mikrogrami/)— | 0,001 0,01 0,10 1,00 10

0,00025 158,54 1585,42 15 854,19 | 158 541,86 | 1585418,63
8 0,001 33,88 338,77 3 387,68 33 876,77 338 767,72
0,0005 67,75 677,54 677535 | 67753,54 677 535,44
0,00025 135,51 1355,07 13 550,71 | 135507,09 | 1355070,89
0,000125 271,01 | 271014 | 2710142 | 271 014,18 | 2710 141,77

Daudzums, ko izmanto 0,1

LOD (1)

2. papildindjums

Stikla apvalka ietverts testeSanas trauks, ko izmanto P, eksperimentalai
noteik$anai péc léenas maisiSanas metodes
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B DALA: TOKSICITATES UN CITU IETEKMJU UZ VESELIBU

B.l.a

B.2.

B.3.

B4.

B.S.

B.6.

B.7.

B.S.

B.9.

B.10.

B.12.

B.13./14.

B.15.

B.16.

B.17.

B.18.

B.19.

B.20.

NOTEIKSANAS METODES

SATURS
VISPARIGS IEVADS

AKUTAIS PERORALAIS TOKSISKUMS — FIKSETAS DEVAS
METODE

AKUTS PERORALS TOKSISKUMS — AKUTA TOKSISKUMA
KLASES METODE

AKUTA INHALACIJAS TOKSICITATE
AKUTA TOKSICITATE (ADAS)

AKUTS TOKSISKUMS - KAIRINAJUMS/KODIGA IEDAR-
BIBA UZ ADU

AKUTS TOKSISKUMS - KAIRINAJUMS/KODIGA IEDAR-
BIBA UZ ACIM

ADAS SENSIBILIZACIJA

ATKARTOTAS DEVAS 28 DIENU ORALAS TOKSICITATES
PETIJUMS AR GRAUZEJIEM

SUBAKUTA INHALACIJAS TOKSICITATE: 28 DIENU PETI-
JUMS

ATKARTOTAS DEVAS (28 DIENU) TOKSICITATE (ADAS)

MUTAGENITATE - ZIDITAJU HROMOSOMU IZMAINU
TESTS IN VITRO

MUTAGENITATE - ZIDITAJU KAULU SMADZENU
HROMOSOMU IZMAINU TESTS IN VIVO

MUTAGENITATE - ZIDITAJU ERITROCITU MIKROKO-
DOLU TESTS IN VIVO

MUTAGENITATE — BAKTERIJU REVERSAS MUTACIJAS

MUTAGENITATES NOTEIKSANA KOPA AR KANCEROGE-
NITATES PRIEKSNOVERTEJUMU GENU MUTACIJAS
SACCHAROMYCES CEREVISIAE SUNAS

MITOTISKA REKOMBINACIJA — SACCHAROMYCES CERE-
VISIAE SUNAS

MUTAGENITATE - ZIDITAJU SUNU GENU MUTACHU
TESTS IN VITRO

DNS BOJAJUMI UN TO REPARACIJA — DNS ARPUSFAZES
SINTEZE - ZIDITAJU SUNAS IN VITRO

MASHROMATIDU APMAINAS NOTEIKSANA IN VITRO

AR DZIMUMU SAISTITO RECESIVO LETALO MUTACLU
NOTEIKSANA (DROSOPHILA MELANOGASTER)
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B.21.

B.22.

B.23.

B.24.

B.25.

B.26.

B.27.

B.28.

B.29.

B.30.

B.32.

B.33.

B.34.

B.35.

B.36.

B.37.

B.38.

B.39.

B.40.

B.40.a

ZIDITAJU SUNU TRANSFORMACIJA IN VITRO
DOMINANTO LETALU NOTEIKSANA GRAUZEJIEM

ZIDITAJU SPERMATOGONALO HROMOSOMU IZMAINU
TESTS

PELU PLANKUMAINIBAS TESTS
PARMANTOJAMO TRANSLOKACIJU NOTEIKSANA PELEM

SUBHRONISKAS ORALAS TOKSICITATES TESTS -
ATKARTOTO DEVU 90 DIENU ORALAS TOKSICITATES
PETIJUMS AR GRAUZEJIEM

SUBHRONISKAS ORALAS TOKSICITATES TESTS -
ATKARTOTO DEVU 90 DIENU ORALAS TOKSICITATES
PETIJUMS AR DZIVNIEKIEM, KAS NAV GRAUZEJI

SUBHRONISKAS TOKSICITATES NOTEIKSANA PEC
ARIGAS APLIKACIJAS — ATKARTOTA ARIGA APLIKACUJA
GRAUZEJIEM (90 DIENAS)

SUBHRONISKA INHALACIJAS TOKSICITATE: 90 DIENU
PETIJUMS

HRONISKAS TOKSICITATES PETIJUMI
PRENATALAS ONTOGENEZES TOKSICITATES PETIJUMS
KANCEROGENITATES PETIJUMI

APVIENOTIE HRONISKAS TOKSICITATES UN KANCERO-
GENITATES PETIJUMI

TOKSICITATES IETEKME UZ VIENAS PAAUDZES REPRO-
DUKTIVO FUNKCIJU

DIVU PAAUDZU REPRODUKTIVAS TOKSICITATES PETI-
JUMS

TOKSIKOKINETIKA

FOSFORORGANISKO VIELU AIZKAVETA NEIROTOKSICI-
TATE PEC AKUTAS IEDARBIBAS

FOSFORORGANISKO VIELU AIZKAVETAS NEIROTOKSI-
CITATES 28 DIENU VAIRAKKARTEJAS DEVAS PETIJUMS

NEPROGRAMMETAS DNS SINTEZES (UDS) TESTS AR
ZIDITAJU AKNU SONAM IN VIVO

IN VITRO ADAS EROZIJA: TRANSKUTANAS ELEKTRISKAS
PRETESTIBAS (TEP) TESTS

A ADAS EROZIJAS IN VITRO TESTS: CILVEKA ADAS
MODEILA TESTS
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B.41.

B.42.

B.43.

B.44.

B.45.

B.46.

B.47.

B.48.

B.49.

B.50.

B.52.

B.53.

B.54.

B.55.

B.56.

B.57.

B.58.

FOTOTOKSICITATES IN VITRO 3T3 NRU TESTS

ADAS SENSIBILIZACIJA: LOKALO LIMFMEZGLU NOTEIK-
SANA (LLNA)

ZURKU NEIROTOKSICITATES PETIJUMS
ABSORBCIJA ADA: IN VIVO METODE
ABSORBCIJA ADA: IN VITRO METODE

ADAS KAIRINAJUMA NOTEIKSANA AR CILVEKA
EPIDERMAS REKONSTRUKCIJAS MODELA IN VITRO
TESTU

LIELLOPU RADZENES DULKOSANAS UN CAURLAIDIBAS
TESTESANAS METODE NOPIETNUS ACU BOJAJUMUS VAI
NOPIETNU KAIRINAJUMU IZRAISITAJU VIELU IDENTIFI-
CESANAI

IZOLETAS  VISTAS ACS TESTESANAS METODE
NOPIETNUS ACU BOJAJUMUS VAI NOPIETNU KAIRINA-
JUMU IZRAISITAJU VIELU IDENTIFICESANAI

IN VITRO ZIDITAJU SUNU MIKROKODOLU TESTS

ADAS SENSIBILIZACIJA: LOKALO LIMFMEZGLU NOTEIK-
SANA (LLNA:DA)

ADAS SENSIBILIZACIJA: LOKALO LIMFMEZGLU NOTEIK-
SANA (LLNA:BrdU-ELISA)

AKUTA INHALACIJAS TOKSICITATE: AKUTAS TOKSICI-
TATES KLASES METODE

ONTOGENEZES NEIROTOKSICITATES PETIJUMS

UTEROTROPAIS BIOTESTS AR GRAUZEJIEM: ESTRO-
GENO TPASIBU ISA SKRININGA TESTS

HERSBERGERA BIOTESTS AR
ZURKAM: (ANTI)ANDROGENO TPASIBU ISA SKRININGA
TESTS

PAPLASINATAIS VIENAS PAAUDZES REPRODUKTIVAS
TOKSICITATES PETIJUMS

H295R STEROIDGENEZES TESTS

TRANSGENU  GRAUZEJU SOMATISKO SUNU UN
DZIMUMSUNU GENU MUTACIJU TESTI
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VISPARIGS IEVADS

TESTA VIELAS RAKSTUROJUMS

Pirms toksicitates pétfjuma uzsakSanas ir jablit zinamai testa vielas
uzbiivei, ieklaujot galvenos piemaisijumus, un tas attiecigajam fizi-
kali kimiskajam paSibam, ieklaujot stabilitati.

Testa vielas fizikali kimiskas Tpasibas sniedz svarigu informaciju, lai
izvEletos ievadiSanas veidu, katra konkréta petjjuma planu un veidu,
ka rikoties ar testa vielu un ka to glabat.

Pirms pétijjuma uzsaksanas jaizveido analitiska metode testa vielas
kvantitativai un kvalitativai noteikSanai (ja iesp&ams, ieklaujot
galvenos piemaisijumus) dozéSanas vidé un biologiskaja materiala.

Visa informacija, kas attiecas uz testa vielas identifikaciju, fizikali
kimiskajam 1pasibam, tiribu un izturéSanos, ir jaieklauj testa zino-
juma.

DZIVNIEKU KOPSANA

Toksicitates testos biitiski svariga ir stingra vides apstaklu kontrole
un pareiza dzivnieku kopSanas tehnika.

i)  TureSanas apstakli

Vides apstakliem eksperimenta dzivnieku telpas vai iezogojumos ir
jabiit testa dzivniekiem piem@rotiem. Zurkam, pelém un jirascii-
cipdm piemeroti apstakli ir telpas temperatira 22 °C + 3 °C ar
relativo mitrumu 30 Iidz 70 %; truSiem temperatiirai jabit 20 °C +
3 °C ar relativo mitrumu 30 lidz 70 %.

Dazas eksperimenta metodes ir IpaSi jutigas pret temperatiiras
ietekmi, un tados gadijumos datus par attiecigajiem apstakliem
ieklauj testa metodes apraksta. Visos toksisko ietekmju pétijumos
temperatiira un mitrums ir jakontrolg, jaregistré un jaicklauj pétjjuma
galazinojuma.

Apgaismojumam jabtt maksligam, seciba ir 12 stundas gaismas, 12
stundas tumsas. Sikas zinas par apgaismojuma apstakliem ir jare-
gistré un jaiek]auj pétfjuma galazinojuma.

Ja metodé nav noteikts citadi, dzivniekus var turét atseviski vai turct
buros nelielas viena dzimuma grupas; turot grupas, viena biri
nedrikst ievietot vairdk par pieciem dzivniekiem.

Zinojumos par eksperimentiem ar dzivniekiem ir svarigi noradit
izmantoto biiros turéSanas veidu un katra burT ievietoto dzivnieku
skaitu gan kimiskas vielas iedarbibas laika, gan ari katra turpmakaja
novéroSanas laikposma.
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il)  BaroSanas apstakji

Dictai ir jaatbilst visam test€jamas sugas vajadzibam attieciba uz
baribu. Ja testa vielas dzivniekiem ievada ar diCtu, uzturvértiba var
samazinaties vielas un dictas sastavdalas savstarpgja iedarbiba. Sadas
reakcijas iesp&ja ir janem vera, interpret€jot testu rezultatus. Var
izmantot parastas laboratorijas diStas ar neierobezotu dzerama
tdens piegadi. Dictas izveli var ietekmét vajadziba nodrosinat pieme-
rotu testa vielas piejaukSanu, ja vielu ievada ar So metodi.

Dictas piesarpotaji, par kuriem ir zinams, ka tie ietekmé toksicitati,
nedrikst bt klat iedarbigas koncentracijas.

ALTERNATIVA TESTESANA

Eiropas Savienibas zinatniskais meérkis ir izveidot un apstiprinat
alternativas metodes, kas var sniegt to paSu informacijas limeni ka
pasreizgjie testi ar dzivniekiem, bet kas izmanto mazak dzivnieku,
izraisa mazak cieSanu vai pilnigi izvairas izmantot dzivniekus.

Tadas metodes, kad tas klaist pieejamas, janem veéra, kur vien iespe-
jams, lai raksturotu bistamibu un izdarTtu piemitosas bistamibas
klasifikaciju un mark&Sanu.

NOVERTESANA UN INTERPRETACIJA

Noveértgjot un interpret&jot testus, ir janem véra ierobezojumi, kada
meéra petijumus ar dzivniekiem un in vitro pétijumus var tiesi ekstra-
polét uz cilvéku, un tadeél pieradijumus par kaitigu ietekmi uz cilve-
kiem, ja pieradijumi ir pieejami, var izmantot test€Sanas rezultatu
apstiprinasanai.

LITERATURAS NORADES

Vairums $o metozu ir izveidotas ESAO test€Sanas pamatnostadnu
programmas satvard, un tas ir javeic atbilstigi Labas laboratorijas
prakses principiem, lai iesp&jami plasi nodrosSinatu “datu savstarpgjo
atzisanu”.

Papildu informacija ir atrodama ESAO pamatnostadnés un citur
publicéta attieciga literatiira.
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B.la AKUTAIS PERORALAIS TOKSISKUMS — FIKSETAS DEVAS
METODE

1. METODE

ST testedanas metode ir lidzvértiga ESAO 420 (2001) vadlinija
noteiktajai metodei.

1.1. IEVADS

Akiuita toksiskuma novértéSanas tradicionalajas metod€s par beigu
punktu izmanto dzivnieku nobeigSanos. Jaunu pieeju akita toksi-
skuma noteikSanai, kuras pamata ir vairaku fiksétu devu ievadiSana,
1984. gada ieteica Britu Toksikologijas biedriba (1). Saskapa ar $o
pieeju izvairas par beigu punktu izmantot dzivnieku nobeigSanos, tas
vieta noverojot vairaku fiksétu devu toksiskuma pazimes. Péc Apvie-
notaja Karalist€ (2) un starptautiski (3) in vivo veiktajiem validacijas
petijumiem S§T procediira 1992. gada tika pienemta par testa metodi.
Tadgjadi, izmantojot matematiskos modelus, fikséto devu procediiras
statistiskie raksturlielumi vélak tika novértéti vairakos pétfjumos (4)
(5) (6). Modelesanas péetijumi un in vivo petijumi uzskatami paradi-
jusi, ka procediira ir reproducgjama, tai jaizmanto mazak dzivnieku,
izraisa mazak cieSanu neka tradicionalas metodes un nodrosina
iespjas novertét vielas lidzvertiga veida ka ar citam akiita toksi-
skuma testa metodem.

Noradijumi par katra konkréta gadijuma piemérotako testa metodi
atrodami pamatnostadnés par akiaita perorala toksiskuma testéSanu
Guidance Document on Acute Oral Toxicity Testing (7). Sajas pa-
matnostadnés ir arT papildu informacija par testa metodes B.1.a veik-
Sanu un péc tas iegito rezultatu interpretaciju.

Saskana ar metodes principu galvenajos pétijumos izmanto tikai
méreni toksiskas devas un jaizvairas lietot tadas devas, kuram varétu
bat letala iedarbiba. Tapat nav jaievada devas, par kuram ir zinams,
ka tas izraisa izteiktas sapju un briesmu sajitas kodigo vai stipri
kairino$o ipaSibu dél. Boja ejosi dzivnieki, ka ari dzivnieki, kas
acim redzami cie§ sapes vai pardzivo stipru un ilgstoSu briesmu
sajitu, ir humani janonaveé, un, interpret€jot testa rezultatus, tie
janem vera tiesi tapat ka testos nobeigusies dzivnieki. Kriteriji, pec
kuriem piepem l&€mumu nonavét boja ejosus dzivniekus vai dziv-
niekus, kuriem ir smagas cieSanas, ka ari noradijumi par paredzamu
vai neizbégamu nobeigSanos noraditi citas pamatnostadnés (8).

Metode sniedz informaciju par bistamajam pasibam un dod iespgjas
novertét un klasificét vielas ar akiti toksisku iedarbibu saskana ar
Vispargjo saskanoto kimisko vielu klasifikacijas sisttmu (VSS) (9).

Pirms uzsakt pétijjumus, test€Sanas laboratorijai janem véra visa par
test€jamo vielu pieejama informacija. Pie $adas informacijas pieder
tas identifikacija un kimiska struktira, fizikali kimiskas ipasibas, citu
in vitro vai in vivo veikto testu rezultati, toksikologiskie dati par
struktiiras zina saistitam vielam, vielas paredzamo(-ajiem) izmanto-
Sanas veidu(-iem). ST informacija ir vajadziga, lai nodroinatu, ka
testi tiek veikti cilvéku veselibas aizsardzibai piemérota veida un
tiek pareizi izraudzita sakotngja deva.
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1.2.

DEFINICIJAS

AKkiits perorals toksiskums: attiecas uz to kaitigo iedarbibu, kada ir
24 stundu laika p&c vienas vai vairaku vielas devu ievadiSanas caur
muti.

Aizkavéta nave: ir tad, ja dzivnieks 48 stundu laika nav nobeidzies
vai neizb&gami nav gajis boja, bet krit vélak 14 dienu noverosanas
perioda laika.

Deva: ievaditas test€jamas vielas daudzums. Devu izsaka test€jamas
vielas svara veida uz testa dzivnieka svara vienibu (piem@ram,
mg/kg).

Izteikts toksiskums: ir visparigs termins, ar ko raksturo acim
redzamas toksiskas iedarbibas pazimes pec test€jamo vielu ievadi-
Sanas (pieméram, skatit izmantotas literatiras saraksta (3)), un
nakamas lielakas devas iedarbiba var sagaidit izm&ginajuma dziv-
nieku lielakas dalas nobeigSanos, izraisot stipras sapes vai smagas
un ilgstoSas cieSanas (kriteriji noteikti Humane Endpoints Guidance
Document (8)).

VSS: Vispargja saskanota kimisko vielu un maistjumu klasifikacijas
sisttma. Kopigs ESAO (cilveku veselibas un vides aizsardziba),
ANO Bistamo kravu parvadajumu ekspertu komitejas (fizikali ktmis-
kas 1pasibas) un /LO — Starptautiskas Darba organizacijas (kaitiguma
pazinosana) — pasakums, ko koordiné Kimisko vielu droSas apsaim-
niekoSanas starporganizaciju programma (/OMC).

Neizbeégama nave ir, ja mirSana vai naves iestaSands sagaidama
pirms nakama planota novérojumu laika. Pazimes, kas liecina par
§a stavokla iestaSanos grauzg€jiem var biit konvulsijas, guléSana uz
saniem vai aug$p&dus un drebéana. (Sikak skatit Humane Endpoint
Guidance Document (8).)

LDs, (videja letala deva): statistiski noteikta vielas deva, kas,
ievadot perorali, var izraisit 50 % dzivnieku nobeigSanos. LDs,
vertibu izsaka ka test§jamas vielas svaru uz testa dzivnieka svara
vienibu (mg/kg).

RobeZdeva attiecas uz devas aug$€jo ierobezojumu testa (2 000 vai
5000 mg/kg).

MirstoSs: atraSanas stavokli, kad mirst vai nav iesp&ju izdzivot, ari
sanemot arstéSanu. (Sikak skatit Humane Endpoint Guidance Docu-
ment (8).)

Prognozéjama nave: kliniskas pazimes, kas liecina par naves iesta-
Sanos péc zinama laika, nesagaidot eksperimenta planotas beigas,
pieméram — nespgja sasniegt tideni vai baribu. (Sikak skatit Humane
Endpoint Guidance Document (8).)
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1.3.

1.4.1.

1.4.2.

1.4.3.

TESTA METODES PRINCIPS

Viena dzimuma dzivnieku grupam dod pakapeniski palielinatas
fiksetas devas 5, 50, 300 un 2 000 mg/kg (izp€muma gadijumos
var izmantot papildu fiksetu devu 5 000 mg/kg, skatit 1.6.2. punktu).
Sakotngjas devas limeni izraugas péc devu diapazona pétjjumiem ka
devu, kas var izraisit toksiskas iedarbibas pazimes, bet kas nav stipri
toksiska un neizraisa nobeigsanos. Kliniskas pazimes un stavokli, kas
saistiti ar sap&m, cieSanam un neizb&gamu navi, siki aprakstiti ESAO
pamatnostadngs (8). Atkariba no toksiskuma pazim&m vai mirstibas
papildu dzivnieku grupam var ievadit par to augstakas vai zemakas
fiksétas devas. So procediiru turpina, lidz fikséta deva izraisa
izteiktas toksiskuma pazimes, tiek konstatéts ne vairak ka viens
nobeigSanas gadijums, augstakajai devai netiek konstattas toksiskas
iedarbibas pazimes vai notiek nobeigSanas zemakas devas iedarbiba.

TESTA METODES APRAKSTS

Dzivnieku sugu izvéle

leteicamaka grauzgju suga ir Zurkas, kaut arT var izmanot citas grau-
z&ju sugas. Parasti izmanto sieviska dzimuma Ipatnus (7). Tas tapéc,
ka parasto LDs testu literatliras parskati liecina, ka abu dzimumu
jutiba daudz neatskiras, tacu gadijumos, kad ta ir atSkiriga, sieviska
dzimuma Tpatni ir nedaudz jutigaki (10). Tomér, ja dati par struktiiras
zina lidzvertigu vielu toksikologiskajam un toksikokin&tiskajam
ipasibam liecina, ka uz testg§jamas vielas iedarbibu tevini varétu
but jutigaki, testi javeic ar viriskd dzimuma Ipatpiem. Ja testus
veic ar viriskd dzimuma Tpatniem, tas ir japamato.

Jaizmanto jauni, veseli, pieaugusi parasti izmantojamo laboratorijas
Iiniju dzivnieki. Matites nedrikst bt ieprieks dzemdgjusas vai
grisnas. Visiem testa dzivniekiem test€Sanas sakuma jabut 8 lidz
12 nedglas veciem, un to svaram jabiit + 20 % no testiem ieprieks
izmantoto dzivnieku vidgja svara.

TuréSanas un barosanas nosacijumi

Telpa, kura tur izméginajumu dzivniekus, jabut 22 °C (+ 3 °C)
temperatiirai. Lai gan, iznemot telpu uzkopSanas laiku, relativajam
mitrumam jabat vismaz 30 % un vélams ne vairadk ka 70 %, tas
jauztur 50-60 % robezas. Apgaismojumam jabut maksligam, seciba
ir 12 stundas gaismas, 12 stundas tumsas. Var izmantot parasto
laboratorijas baribu ar neierobezotu dzerama iidens piegadi. Dziv-
niekus biliros var turét grupas atbilstoSi devai, bet to skaits viena
biirT nedrikst apgriitinat katra dzivnieka noveroSanu.

Dzivnieku sagatavoSana

Veselus, pieaugusus, jaunus dzivniekus izvélas izlases veida, marke
individualai identificé$anai un tur biiros vismaz piecas dienas pirms
devu ievadiSanas sakuma, lai aklimatizétu laboratorijas apstakliem.
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1.4.4.

L.5.

Devu sagatavoSana

Parasti test€jamas vielas jaievada visam parbaudamajam devam
vienada tilpuma, mainot ievadama preparata koncentraciju. Tacu, ja
jateste galaprodukts, kas ir Skidrums vai maistjums, vielas bistamibas
novertéSanai ta var bht jaizmanto neatSkaidita testjamas vielas
veida, t. i., ar nemainigu koncentraciju, un ta ir arT dazu reglamen-
tgjoSo iestazu prasiba. Jebkura gadijuma nedrikst parsniegt ieva-
damas devas maksimalo tilpumu. Maksimalais Skidruma tilpums,
ko viena pan€miena var ievadit, ir atkarigs no testa dzivnieka
lieluma. Grauzgjiem S$is tilpums parasti nedrikst parsniegt 1ml/100 g
kermena svara; tomér tdens Skidumu gadijuma var ievadit [idz 2 ml/-
100 g kermena svara. Nemot vera ievadama preparata sastavu,
vienmér, kad iesp&jams, ieteicams izmantot Skidumu/suspensiju/-
emulsiju 0deni, ja ne, tad Skidumu/suspensiju/emulsiju ella
(pieméram, kukuriizas ella) un tikai péc tam Skidumu citos nesgjos.
Ja par nes§u neizmanto Udeni, janoskaidro ta toksikologiskas
Ipasibas. Ja nav datu par preparata pietickamu stabilitati visa ta
lietoSanas laika, devas jasagatavo neilgi pirms ievadiSanas.

PROCEDURA

Devu ievadiSana

Testgjamo vielu dzivniekiem ievada viena deva, maksligi barojot,
izmantojot kupga zondi vai piemérotu intubacijas kanulu. Ja kadu
apstaklu dél ievadit viena deva nav iesp&jams, to var dot mazakas
dalas laika posma, kas neparsniedz 24 stundas.

Pirms ievadiSanas dzivnickus nedrikst barot (pieméram, zurkas
parstaj barot ieprieksgja diena, dodot tikai dzert Gideni; peles nebaro
3—4 stundas ieprieks, dodot dzert tikai tideni). Pirms ievada testgjamo
vielu p&c nebarosanas perioda, dzivnieki ir janosver. P&c test€jamas
vielas ievadiSanas zurkas var nebarot vél 3—4 stundas, bet peles —
1-2 stundas. Ja devu ievada pa dalam ilgaka laika posma, var biit
nepiecieSams dzivniekiem dot baribu un tdeni atkariba no $a laika
posma ilguma.

Devu diapazona pétijums

Devu diapazona pétijjuma mérkis ir noteikt galvenaja pétjjuma
izmantojamo sakotngjo devu. Test€jamo vielu atseviskiem dzivnie-
kiem ievada p&c 1. papildinajuma noteiktajam diagrammam. Devu
diapazona pétijumu beidz, kad var piepemt l€mumu par galvenaja
pétijuma izmantojamo sakotngjo devu (vai kad pie mazakas fiksétas
devas tiek konstatéta dzivnieku nobeigs$anas).

Devu diapazona pétfjumam attieciba uz sakotn&o devu izraugas no
fiks€to Iimenu devam 5, 50, 300 un 2 000 mg/kg to devu, kurai
paredzams izteikts toksiskums, par ko, iesp&ams, ir pieradijumi
par tas pasas vielas vai struktiiras zipa Iidzvertigu vielu in vitro un
in vivo testu rezultatiem. Ja Sadas informacijas nav, par sakotn&jo
devu izmanto 300 mg/kg.

Katram dzivniekam vielas ievadiSanas starplaikam jabit vismaz 24
stundam. Visi dzivnieki janovéro vismaz 14 dienas.
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1.5.3.1.

Augsgjo devu 5000 mg/kg var izmantot tikai izp€muma gadijumos,
kad ta ir pamatota ar Ipasam reglament&josam prasibam (skatit 3.
papildingjumu). Pamatojoties ar dzivnieku labturibas apsvérumiem
nav ieteicams testét dzivniekus ar VSS 5. kategorijas devam
(2 000-5 000 mg/kg), un tas jatesté tikai tados gadijumos, kad ir
lielas iespgjas, ka $adu testu rezultati ir loti nepiecieSami cilvéku
vai dzivnieku veselibas vai vides aizsardzibai.

Gadijumos, kad devu diapazona pétijjuma nobeidzas dzivnieks,
kuram parbaudita mazakas fiksétas devas (5 mg/kg) iedarbiba, parasti
pétijumu izbeidz un attiecigo vielu klasifice VSS 1. kategorija (ka
noradits 1. papildinajuma). Tomér, ja ir nepiecieSams precizaks klasi-
fikacijas apstiprinajums, papildus var veikt $adu fakultativu proce-
daru. 5 mg/kg devu ievada vél otram dzivniekam. Ja ari §is otrs
dzivnieks nobeidzas, VSS 1. kategorija tiek apstiprinata un petfjumi
nekavéjoties jaizbeidz. Ja Sis otrais dzivnieks nenobeidzas, 5 mg/kg
devu ievada v&l ne vairak ka trijiem dzivniekiem. Ta ka ir augsts
mirstibas risks, ieverojot labturibas apsvérumus, Siem dzivniekiem
devu ievada noteikta seciba. Starplaikam, péc kada vielu ievada
nakamajam dzivniekam, ir jabait pietieckami ilgam, lai vardtu
konstatet, ka ieprieksgjais dzivnieks var@tu izdzivot. Ja tiek konsta-
tets otrs bojaejas gadijums, devu ievadiSanas noteikto secibu neka-
vgjoties partrauc un deva nevienam dzivnickam vairak nav ievadama.
P&c otra bojaejas gadijuma (neatkarigi no dzivnieku skaita, ar kuriem
izdarTti testi test€Sanas izbeigSanas laika) tiek noteikts A rezultats
(divi vai vairaki bojaejas gadijumi) un tiek ieverots 2. papildinajuma
noteiktais klasifikacijas noteikums par 5 mg/kg fikseéto devu (1.
kategorija, ja ir divi vai vairaki bojaejas gadifjumi, vai 2. kategorija,
ja tiek konstatéts ne vairak ka viens bojaejas gadijums). Turklat 4.
papildinajuma ir noradijumi par klasifikaciju ES sistema Iidz laikam,
kamer tiek ieviesta jauna VSS sistéma.

Galvenais pétijums

Dzivnieku skaits un devu limeni

Lémumi, kas japiepem péc testiem ar sakotn&jo devu, ir noraditi
diagrammas 2. papildinajuma. Japiepem kads no trijiem 1€mumiem
— testéSanu partraukt un pieskirt atbilstoSu bistamibas klasi, veikt
testus ar augstako fikséto devu vai ari ar zemako fikséto devu.
Tomér, pamatojoties uz apsvérumiem, kas saistiti ar dzivnieku
aizsardzibu, nav jatesteé devu limenis, kas devu diapazona pétijjuma
ir izraisijis dzivnieku nobeigSanos (skatit 2. papildinajumu). Lidzsi-
ngja pieredze liecina, ka ticamakais sakotngjas devas testu rezultats ir
tads, ka vielu iesp&jams klasificét bez jebkadiem papildu testiem.

Katra Iimena devu test€Sanai parasti izmanto pavisam piecus viena
dzimuma dzivniekus. So piecu dzivnieku grupu izvélas, izmantojot
vienu dzivnieku no devu diapazona pétijuma, kam ievadita izraudzita
Itmena deva, un papildus vél cetrus dzivniekus (izpemot gadijumus,
kad galvenaja pétfjuma izmantotais devu Iimenis nav bijis ieklauts
devu diapazona pétfjuma, tacu parasti ta nav).

Vielas ievadiSanas reizu starplaiku katram devu limenim nosaka
atkariba no toksiskuma pazimju paradisanas, ilguma un smaguma.
Vielas nakamas devas ievadiSana ir jaatliek 1idz laikam, kamér rodas
parlieciba par iepriek§ devu sanému$o dzivnieku izdzivoSanu. Ja
vajadzigs, lai nove@rotu aizkavétu toksisko iedarbibu, ieteicams
ievérot tris Iidz Cetru dienu starplaiku katrai devu limena ievadiSanai.
Starplaiku var korigét péc vajadzibas, pieméram, gadijumos, kad
atbildes reakcija uz vielas iedarbibu nav parliecinosa.
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1.5.3.2.

1.6.

1.6.1.

Ja tiek pienemts l@émums izmantot augstako fikséto devu 5 000
mg/kg, jaievéro 3. papildinajuma noteiktd procediira (skatit arT
1.6.2. punktu).

Pielaujamibas tests

Pielaujamibas testu galvenokart izmanto gadijumos, kad eksperi-
menta veicgja riciba ir informacija, kas liecina, ka vielai, iesp&jams,
nav toksiskas iedarbibas, t. i., ta ir toksiska tikai devas, kas ierobe-
zotas ar reglament§josam pielaujamibas devam. Informaciju par
test€jamas vielas toksiskumu var ieglit péc testu datiem ar lidzigiem
maisijumiem vai produktiem, nemot vera identitati un to komponentu
Tpatsvaru, kuru toksiskums ir zinams. Sadas situdcijas, kad nav infor-
macijas par toksiskumu vai ta ir nepietickama, vai ari sagaidams, ka
test€jama viela varétu bit toksiska, ir javeic galvenais tests.

Izmantojot parasto procediiru, devu diapazona pétijuma sakotn&jo
devu 2 000 mg/kg (vai izpémuma gadijuma 5 000 mg/kg) ievada
papildu Cetriem dzivniekiem, ko izmanto pielaujamibas testam
saskana ar Siem noradfjumiem.

NOVEROJUMI

P&c ievadisanas pirmo 30 miniSu laika dzivniekus individuali novéro
vismaz vienreiz, pirmo 24 stundu laika periodiski, TpaSu uzmanibu
veltot pirmajam Cetram stundam un pec tam reizi diena, pavisam 14
dienas, iznemot gadijumus, kad tie gajusi boja vai petfjumi jaizbeidz,
dzivnieku labturibas apsveérumu dg| tos humani nonavgjot. Tomer
noveroSanas ilgums nav stingri janosaka. Tas janosaka pec toksi-
skuma reakcijam, to paradiSanas laika un atveseloSanas ilguma, un
tade] noverojumu ilgumu var pagarinat, ja ir vajadzigs. Laiki, kad
paradas un izziid toksiskuma pazimes, ir svarigi, Tpasi, ja tam ir
tendence aizkavéties (11). Visus novérojumus regulari registré, par
katru dzivnieku izdarot individualus registrus.

Ja dzivnieki turpina uzradit toksiskas iedarbibas pazimes, ir vajadzigi
papildu noverojumi. Novérojot dzivniekus, japiever§ uzmaniba
izmainam, kas skar to adu un apmatojumu, acis un glotadas, ka ar1
elpoSanas organus, asinsriti, vegetativo un centralo nervu sist€ému,
somatomotoriku un uzvedibas reakcijas. Uzmaniba japievers drebulu,
krampju, siekaloSanas, caurejas, letargijas, miega un komas novéro-
jumiem. Janem véra principi un kriteriji, kas apkopoti Humane
Endpoints Guidance Document (8). Visi mirstosie dzivnieki un dziv-
nieki, kas izrada lielu sapju un ilgstoSu briesmu sajitu pazimes, ir
humani janonavé. Ja dzivnieki ir nonavéti humanu apsvérumu dé] vai
atrasti nobeigusies, iesp&jami precizi jaregistré naves iestasanas laiks.

Kermena svars

Visi dzivnieki janosver neilgi pirms test€jamas vielas ievadiSanas un
péc tam vismaz reizi ned€la. Svara izmainas ir jaaprékina un jare-
gistre. Testu beigas izdzivojuSos dzivniekus nosver, tad humani
nonave.
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1.6.2.

3.1

Patologija

Visiem testa dzivniekiem (arT tiem, kuri testa laika nobeiguSies vai ar
kuriem dzivnieku labturibas apsveérumu dgl pétjjumi izbeigti) ir jaiz-
dara pilna autopsija. Visas makroskopiskas patologiskas izmainas
jaregistré par katru dzivnieku. Var apsveért ari organu, kuros paradas
makroskopiskas patologijas pieradijumi, mikroskopisko izmeklesanu
dzivniekiem, kas p€c sakotngjas devas izdzivojusi 24 stundas vai
ilgak, jo tada apskate var sniegt noderigu informaciju.

DATI

Norada datus par atseviskiem dzivniekiem. Turklat visi dati ir jaap-
kopo tabulas veida, noradot dzivnieku skaitu, kas izmantots katra
testa grupd, dzivnieku skaitu, kuriem paradijusas toksiskuma
pazimes, dzivnieku skaitu, kuri testa laika atrasti nobeigusies vai
nonaveti humanu apsveérumu dél, atsevisko dzivnieku nobeigSanas
laiku, toksiskas iedarbibas veidu un to atgriezeniskuma aprakstu un
gaitu, ka arT autopsija ieglitos noverojumus.

PARSKATA SAGATAVOSANA

PARSKATS PAR TESTU

Parskata par testu jaieklauj sada informacija.

Testejama viela:

— fizikalas 1pasibas, tiriba un attiecigos gadijumos ar1 fizikali ki-
miskas Tpasibas (tostarp izomerizacija),

— identifikacijas dati, tostarp CAS numurs.

Nesgjs (ja vajadzigs):

— nesgja izvEles pamatojums, ja nesgjs nav udens.

Testa dzivnieki:

— izmantota suga/linija,

— dzivnieku mikrobiologiskais statuss, ja tas zinams,

— dzivnieku skaits, vecums un dzimums (tostarp, ja vajadzigs,
viriSka dzimuma Tpatpu izmanto$anu sieviska dzimuma Ipatpu
vieta),

— izcelsme, tur€Sanas apstakli, bariba u. c.

Testa apstakli:

— sikas zipas par test€jamas vielas preparatu, tostarp dati par ieva-
dita materiala fizikalo formu,

— sikas zinas par test€jamas vielas ievadiSanu, ieklaujot dozéSanas
tilpumus un dozesanas laikus,

— sikas zipas par baribas un tdens kvalitati (ieklaujot veidu/-
izcelsmi, Gidens avotu),

— sakotngjas devas izvéles pamatojums.
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Rezultati:

datu tabula par atbildes reakcijam un devu limeniem (t. i., dziv-
niekiem, kas uzradijusi toksiskuma pazimes, tostarp nobeigSanas
gadfjumus, iedarbibas veidu, smagumu un ilgumu),

datu tabula par kermena svaru un kermena svara izmainam,

katra dzivnieka svars ievadiSanas diena un péc tam ar nedélas
starplaikiem, ka arT nobeig$anas vai nonavéSanas laika,

nobeigSanas datums un laiks, ja ta notikusi pirms paredzetas
nonavésanas,

toksiskuma pazimju paradisanas gaita katram dzivniekam, un vai
tas ir bijusas atgriezeniskas,

katra dzivnieka autopsijas konstatacijas un histopatologiskas
konstatacijas, ja tas pieejamas.

Rezultatu apspriesana un interpretacija.

Secinajumi.
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I sakotnéja deva — 5 mg/kg

1. PAPILDINAJUMS

DEVU DIAPAZONA PETIJUMU DIAGRAMMA

SAKT l
1 dzivnieks 1 dzivnieks 1 dzivnieks 1 dzivnieks
5 mg/kg 50 mg/kg 300 mg/kg 2 000 mg/kg
> ©
Klasificé VSS
1. Kategorija*
Gabversi piétajitma 5 300 2000 |
sakoenceéja devra (mg/kg)
l sakotnéja deva — 50 mg/kg |
SAKT l —j
1 dzivnieks 1 dzivnieks 1 dzivnieks 1 dzivnieks
5 mglkg 50 mg/kg 300 mg/kg 2 000 mg/kg
Klasificé VSS
1. Kategorija*
GabversT pitajitma 50 2000 2000 |
sakoencéja devra (mg/kg)

bojaeja

Rezultats

izteikts toksiskums
@nav iztelkta toksiskuma un bojaejas

* rezultatam @ pie devas 5 mg/kg ir fakultativa

papildu VSS klasifikacijas apstiprinaSanas procedira —
sk. 1.5.2. punktu
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1 dzivnieks
5 mg/kg

| sakotnéja deva — 300 mg/kg

'

1 dzivnieks
50 mg/kg

SAKT

. _d

1 dzivnieks
300 mg/kg

B>

!

1 dzivnieks
2000 mg/kg

(B

Klasifice VSS
1. Kategorija
s 5

Galvena pétijuma 300 300 2000 2000
sakotnéja deva (mg/kg):
sakotnéja deva — 2000 mg/kg I
l l SAKT
1 dzivnieks 1 dzivnieks 1 dzivnieks 1 dzivnieks
5 mg/kg 50 mg/kg 300 mg/kg 2000 mg/kg

<P

Klasificé VSS
1. Kategorija
] 5

Galvena pétijuma
sakotnéja deva (mg/kg):

1T

300 300

il

Rezultats

® bojaeja

CB) izteikts toksiskums

@ nav izteikta toksiskuma un
bojaejas

* rezultatam ® pie devas 5 mg/kg ir fakultativa
papildu VSS klasifikacijas apstiprinaSanas procedira — sk.

1.5.2. punktu
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2. PAPILDINAJUMS

GALVENA PETIJUMA DIAGRAMMA

I sakotnéja deva — 5 mg/kg I

v 1 ! ]
1 dzivnieks 1 dzivnieks 1 dzivnieks 1 dzivnieks
5 mg/kg 50 mg/kg(*) 300 mg/kg 2 000 mglkg
Nosaka VSS 1 2 3 4 5§ 5/neklasificéts|
kategoriju
I sakotnéja deva — 50 mg/kg |
] v ] ]
1 dzivnieks 1 dzivnieks 1 dzivnieks 1 dzivnieks
5 mg/kg 50 mg/kg 300 mg/kg(*) 2 000 mg/kg
Nosaka VSS
kategoriju I ! 2 2 3 5 5/nekIaS|ﬁcets
. Grupas lielums
Rezultats Galvenaja pétijuma ir 5 dzivnieki katra grupa, ieklaujot visus dzivniekus, ar kuriem
@ > 2 bojaejas gadijumi attiecigas devas limenis testéts devu diapazona pétijuma
O = 1 ar izteiktu toksiskumu un/vai bojaejas
B gadijums Dzivnieku labturibas ievérosana
C nav izteikta toksiskuma un bojaejas Ja_§is_ dgvas ITnjeni_s i_zraisTjis_dzTynjgku bojéej_u devu diapazona pétijuma, to turpmak ar
dzivniekiem neizmégina. Pariet tieSi uz rezultatu
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5 dzivnieks
5 mg/kg
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<D

5 dzivnieks
50 mg/kg

r Sakotnéja deva — 300 mg/kg ]

SAKT

A A

5 dzivnieks
300 mg/kg

5 dzivnieks
2 000 mg/kg*

It

23

1T

Nosaka VSS 2 § 5/neklasificéts
kategoriju
l Sakotnéja deva — 2 000 mg/kg |
fi l—— SAKT
' l

5 dzivnieks 5 dzivnieks 5 dzivnieks 5 dzivnieks

5 mg/kg 50 mg/kg 300 mg/kg 2 000 mg/kg
Nosaka VSS 2 3 3 4 4 5 5/neklasificéts]

kategoriju
Rezultats Grupas lielums

® > 2 bojaejas gadijumi

> 1 ar izteiktu toksiskumu un/vai 1 bojaejas
gadijums

: C ) nav izteikta toksiskumu un bojaejas

Galvenaja pétijuma ir 5 dzivnieki katra grupa, ieklaujot visus dzivniekus, ar kuriem
attiecigas devas limenis testéts devu diapazona pétijuma.

(*) Dzivnieku labturibas iévero$ana
Ja §is devas [imenis izraisijis dzivnieku bojaeju devu diapazona pétijuma, to
turpmak ar dzivniekiem neizmégina. Pariet tieSi uz rezultatu
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3.PAPILDINAJUMS

KLASIFIKACIJAS KRITERIJI TESTEJAMAJAM VIELAM AR
PAREDZAMAJAM LDs, VERTIBAM VIRS 2000 MG/KG, NEVEICOT
TESTUS

Kriteriji, kas noteikti 5. bistamibas kategorijai, ir vérsti uz tadu test€jamo vielu
identifikaciju, kuram gan ir relativi zems akitais toksiskums, tom@r zinamos
apstaklos tas var biit jutighm populacijam bistamas. So vielu paredzama LDs,
ievadot caur muti vai uzslicoties caur adu, ir 2 000-5 000 mg/kg vai citiem
ievadiSanas veidiem tam lidzvertigas devas. Test€jamas vielas var iedalit $aja
bistamibas kategorija, kas noteikta — 2 000 mg/kg < LDs, < 5000 mg/kg
(VSS 5. kategorija) $ados gadijumos:

a) ja 1 kategorija noteikta pec kadas no 2. papildinajuma noraditajam testeSanas
sheémam, pamatojoties uz bojaejas gadfjumiem;

b) ja ir ticami pieradijumi, kas norada, ka LDs, ir 5. kategorijai noteiktaja
vertibu diapazona, vai pétijumi ar citiem dzivniekiem, vai arT toksiska iedar-
biba uz cilveka organismu ir tada, ka tai ir akiitas iedarbibas raksturs;

c¢) izmantojot datu ekstrapolaciju, aprékinu vai mérjjumu metodes, ja nav nepie-
cieSams pieskirt augstaku bistamibas kategoriju, un

— ir pieejama ticama informacija, kas liecina par biitisku toksisku iedarbibu
uz cilvéka organismu, vai

— noveroti bojaejas gadijumi, veicot testéSanu lidz 4. kategorijas vertibam,
ievadot orali, vai

— Ja, veicot testéSanu Iidz 4. kategorijas vertibam, iznemot caureju, piloe-
rekciju vai izskatu ekspertu slédziens apstiprina bitiskas kliniskas toksi-
skuma pazimes, vai

— ja ekspertu sleédziens apstiprina ticamu citos p&tijumos iegutu informaciju
par bitisku toksisku iedarbibu uz dzivniekiem.

TESTESANA AR DEVAM VIRS 2 000 MG/KG

Papildu nemainigas devas Itmeni 5 000 mg/kg var izmantot izn@muma gadijumos
un tikai tad, kad ta ir pamatota ar Tpasam reglamentgjosam prasibam. Sakara ar
nepiecieSamibu ievérot dzivnieku labturibas prasibas nav ieteicams veikt teste-
Sanu ar devam, kas parsniedz 5 000 mg/kg, un tie javeic tikai tados gadijumos,
kad ir Joti lielas iespgjas, ka tie ir tieSi saistiti ar dzivnieku aizsardzibu vai cilvéku
veselibas aizsardzibu (9).

Devu diapazona pétijums

Noteikumi par lémumu pienemsanu attieciba uz 1. papildinajuma noteikto paka-
penisko procediiru tiek paplasinati, ieklaujot devu limeni 5 000 mg/kg. Tadgjadi,
ja devu diapazona pétjjuma izmanto sakotngjo devu 5 000 mg/kg, ieglistot rezul-
tatu A (bojaeja), ir javeic testi ar otru dzivnieku, test€jot devu Iimeni 2 000
mg/kg; ieglstot rezultatus B un C (izteikts toksiskums vai nav toksiskas iedar-
bibas), galvenaja pétjjuma par sakotn€jo devu var izmantot 5 000 mg/kg. Lidz-
vertigi, ja izmanto sakotngjo devu, kas nav 5000 mg/kg, testus veic ar devam
lidz 5 000 mg/kg, ja ar devu 2 000 mg/kg ieglist rezultatus B vai C; péc tam
5 000 mg/kg testésanas rezultats A nosaka, ka galvena pétijuma sakotngja deva ir
2 000 mg/kg, bet rezultati B un C nosaka, ka galvena pétijuma sakotngja deva ir
5000 mg/kg.
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Galvenais pétijums

Noteikumi par lémumu piepemsSanu attieciba uz 2. papildinajuma noteikto secigo
procediru tiek paplasinati, ieklaujot devu limeni 5 000 mg/kg. Tadgjadi, ja devu
diapazona pétijuma izmanto sakotngjo devu 5 000 mg/kg, ieglstot rezultatu A (>
2 bojaejas gadijumi), ir javeic testi ar otru grupu, test€jot devu limeni 2 000
mg/kg; ieglstot rezultatu B (izteikts toksiskums un/vai < 1 bojaejas gadijums)
vai C (nav toksiskas iedarbibas), vielu saskana ar VSS neklasificé. Lidzveértigi, ja
izmanto sakotngjo devu, kas nav 5000 mg/kg, testus veic ar devam lidz
5000 mg/kg, ja ar devu 2 000 mg/kg iegtst rezultatu C; ja péc tam ar devu
5000 mg/kg ieguist rezultatu A, viela pieskaitama VSS 5. kategorijai, bet, iegi-
stot rezultatus B vai C, vielu saskana ar VSS neklasificg.



4. PAPILDINAJUMS

TESTA METODE B.1.a

Noradijumi par klasifikaciju saskana ar ES sistému parejas perioda laika lidz Visparéjas saskanotas sistemas (VSS) pilnigai istenoSanai (literatiiras saraksts (8)))

[ sakotnéja deva — 5 mg/kg ]

SAKT
5 dzivnieki 5 dzivnieki 5 dzivnieki 5 dzivnieki
5 mg/kg 50 mg/kg 300 mg/kg 2 000 mg/kg

T

T

T

1T

Pieskir ES
klasifikaciju
[sakotngja deva — 50 mglkg |
SAKT
5 dzivnieki 5 dzivnieki 5 dzivnieki 5 dzivnieki
5 mg/kg 50 mg/kg 300 mg/kg * 2 000 mg/kg
Pieskir ES Ts T+ T+ T T H H u u
Klasifikaciju

@2 1 ar izteiktu toksiskusmu
un/vai
@izteikta toksiskuma un bojaejas

U = neklasificéta

Rezultats T+ = ot fokaiok (*) DZivnieku labturibas jevérosana Ja sis devas limenis izraisijis dzivnieku bojaeju dev
S P TR = lotl toksiska diapozona perijuma, to turpmak ar dzivniekiem niezmegina, Pariet tiesi uz
> 2 bojaejas gadijumi T = toksiska rezultaty.
H = kaitiga

dzivniekus

Grupas lielums Galvenaja petijusma ir 5 dzivnieki katra grupa,ieklaujot visus

¥10T°80'%YC — AT— 0¥¥0d800T

100°500

L6l



—

—

I sakotnéja deva: 300 mg/kg

SAKT

P

5 dzivnieki 5 dzivnieki 5 dzivnieki 5 dzivnieki
5 mg/kg 50 mg/kg 300 mg/kg 2 000 mg/kg*
Pieskir ES klasifikaciju T+ T+ T+ T T H H u u ]

sakotnéja deva: 2 000 mg/kg

r____ r————- r—— SAKT
5 dzivnieki 5 dzivnieki 5 dzivnieki 5 dzivnieki
5 mg/kg 50 mg/kg 300 mg/kg 2 000 mg/kg

PPieskir ES Kiasifikaci T+ T ™ T H H u v ]

Rezultats

L A D=2 bojaejas gadijumi

@ > 1 ar izteiktu toksaskumu un/vai 1 bojaejas

gadijums

[ C ) nav iztelkta toksiskuma un bojaejas

T+ = loti toksiska
T = toksiska

H = kaitiga

U = neklasificeta

Grupas lielums

Galvenaja petijuma ir 5 dzivnieki katra grupa, ietverot visus dzivniekus, ar kurien

attleciga deva testeta petijuma

(*) Dzivniekus labturibas ievéro$ana

Ja §is devas limenis izraisijis bojaeju devu diapazona pétijuma, to turpmak ar

dzivniekiem neizmégina. Pariet tiesi uz ruzultatu d)

710T°80%YC — AT— 0¥¥0d800C

100°500

861
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B.1b

1.1.

AKUTS PERORALS TOKSISKUMS - AKUTA TOKISKUMA
KLASES METODE

METODE

ST testa metode ir lidzvértiga ESAO 423. (2001) vadlinija noteiktajai
metodei.

IEVADS

Saja testa noradita akiita toksiskuma klases noteik3anas metode (1) ir
posmveida procediira, kuras katra posma izmanto tris viena dzimuma
dzivniekus. Atkariba no dzivnieku mirstibas un/vai mirsto§o dziv-
nieku skaita test€jamas vielas akiita toksiskuma noteikSanai vidgji
var bit vajadzigi 2—4 posmi. ST procediira ir reproducgjama, taja
izmanto Joti nelielu skaitu dzivnieku, un péc tas iesp&ams vielas
klasificet lidzvertigi ka peéc citam akata toksiskuma noteik$anas
metodém. Akuta toksiskuma klases noteikSanas metodes pamata ir
biometriski novertgjumi (2) (3) (4) (5) ar fiksétam devam, kas ir
atbilstosi atdalitas ta, lai vielu varétu noveértét gan klasifikacijas vaja-
dzibam, gan bistamibas noteikSanai. Kop$ tas piepemsSanas 1996.
gada metode plasi in vivo validéta gan valstu ltment (6), gan starp-
tautiski (7) salidzinajuma ar datiem, kas ieglti no literatiiras.

Noradijumi par katra konkréta gadijuma piemérotako testa metodi
atrodami pamatnostadnés par akiita perorala toksiskuma testeéSanu
Guidance Document on Acute Oral Toxicity Testing (8). Sajas pa-
matnostadnés ir arT papildu informacija par testéSanas metodes B.1.b
veikSanu un péc tas iegilito rezultatu interpretaciju.

Testgjamas vielas devas, par kuram ir zinams, ka tas izraisa izteiktas
sapju un briesmu sajitas kodigo vai stipri kairino$o ipasibu dél, nav
jaievada. Boja ejosi dzivnieki, ka arT dzivnieki, kas acim redzami
cie§ sapes vai pardzivo stipras un ilgstosas briesmu sajitas, ir
humani janonave, un, interpret§jot test€Sanas rezultatus, tie janem
vera tieSi tapat ka testos nobeigusies dzivnieki. Kriteriji, péc kuriem
pienem lémumu nonavét boja ejoSus dzivniekus vai dzivniekus,
kuriem ir smagas cieSanas, ka arT noradijumi par paredzamu vai
neizb&gamu nobeigsanos doti citas atseviskds pamatnostadnés (9).

Metodé izmanto iepriekS noteiktas fiks€tas devas, un péc tas
ieglitie rezultati dod iespgjas vielas ar akati toksisku iedarbibu
noveértét un klasificét saskapa ar Vispar&jo saskanoto kimisko
vielu klasifikaciju (10).

ST metode principa nav paredzéta precizai LDs, aprékinasanai, bet
lauj noteikt iedarbibas diapazonu, kura ir sagaidams letals iznakums,
jo §a testa galvenais beigu punkts ir kadas testa dzivnieku dalas
nobeigSanas. Péc §is metodes LDs, vértibu var noteikt tikai tados
gadijumos, kad vismaz divas devas izraisa nobeigSanos, kas ir
augstaka neka 0 % un zemaka neka 100 %. Izmantojot ieprieks
noteiktas devas, kas nav atkarigas no konkrétas testjamas vielas,
tas klasifikaciju tiesi saistot ar dazados stavoklos noveéroto dzivnieku
skaitu, uzlabo dazadas laboratorijas ieglito rezultatu atbilstibu un
atkartojamibu.
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1.2.

Pirms sakt pétijumus, testéSanas laboratorijai janem v&ra visa par
testg§jamo vielu pieejama informacija. Pie $adas informacijas pieder
tas identifikacija un kimiska struktiira, fizikali kimiskas ipasibas, citu
in vitro vai in vivo veikto toksiskuma testu rezultati, toksikologiskie
dati par struktiras zipa lidzigam vielam, vielas paredzamais(-ie)
izmanto3anas veids(-i). ST informacija ir vajadziga, lai nodrosinatu,
ka testi tiek veikti cilvéku veselibas aizsardzibai piemérota veida un
tiek pareizi izraudzita sakotngja deva.

DEFINICIJAS

Akiits perorals toksiskums: kaitiga iedarbiba, kada ir 24 stundu
laika p&c vienas vai vairaku vielas devu ievadiSanas caur muti.

Aizkavéta nave ir tad, ja dzivnieks 48 stundu laika nav nobeidzies
vai neizbégami nav gajis boja, bet nobeidzas vélak 14 dienu nove-
ro$anas perioda laika.

Deva: ievaditas test§jamas vielas daudzums. Devu izsaka test€jamas
vielas svara veida uz testa dzivnieka svara vienibu (pieméram,
mg/kg).

VSS: Vispargja saskanota kimisko vielu un maistjumu klasifikacijas
sisttma. Kopigs ESAO (veselibas un vides aizsardziba), ANO
Bistamo kravu parvadajumu ekspertu komitejas (fizikali kimiskas
ipaSibas) un /LO — Starptautiskas Darba organizacijas (kaitiguma
pazinoSana) — pasakums, ko koording Kimisko vielu droSas apsaim-
niekoSanas starporganizaciju programma (/OMC).

Neizbégama nave ir tad, ja mirSana vai naves iestaSanas sagaidama
pirms nakama planota noverojumu laika. Pazimes, kas liecina par §a
stavokla iestaSanos grauzgjiem var but konvulsijas, guléSana uz
saniem vai augS$pédus un drebésana. (Sikak skatit Humane Endpoint
Guidance Document (9).)

LD5, (vidéja letala deva): statistiski noteikta vielas deva, kas,
ievadot perorali, var izraisit 50 % dzivnieku nobeigSanos. LDs,
vertibu izsaka ka test§jamas vielas svaru uz testa dzivnieku svara
vienibu (mg/kg).

RobezZdeva attiecas uz devas augsgjo ierobezojumu testa (2 000 vai
5000 mg/kg).

Mirstoss: atraSanas stavokli, kad mirst vai nav iespgju izdzivot, art
sanemot arstéSanu. (Sikak skatit Humane Endpoint Guidance Docu-
ment (9).)

Prognozéjama nave: kliniskas pazimes, kas liecina par naves iesta-
Sanos péc zinama laika, nesagaidot eksperimenta planotas beigas,
pieméram, nesp&ja sasniegt tideni vai baribu. (Sikak skatit Humane
Endpoint Guidance Document (9).)
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1.3.

1.4.

1.4.1.

1.4.2.

METODES PRINCIPS

Metodes princips ir tads, ka, pamatojoties uz posmveida procediiru,
kuras katra posma izmanto minimalu skaitu dzivnieku, tiek ieguta
klasifikacijai pietickama informacija par test§jamas vielas akito
toksiskumu. Vielu izméginajuma dzivnieku grupai ievada perorali
viena no noteiktajam devam. Vielu testé, izmantojot posmveida
procediiru, katra posma izmanto tris viena (parasti sieviska) dzimuma
dzivniekus. Ar vielu saistita testa dzivnieku bojaeja vai tas neesa-
miba nosaka nakamo posmu, t. i.:

— turpmaka testéSana nav vajadziga,

— to paSu devu ievada vél trijiem dzivniekiem,

— vél trijiem dzivniekiem ievada nakamo augstako vai zemako
devu.

Testa procediira sikak aprakstita 1. papildindgjuma. Metode dod
iespgjas test€jamo vielu novertet, to klasificgjot kada no toksiskuma
klasém, kas noteiktas pec fikseétam LDs, robezvertibam.

METODES APRAKSTS

Dzivnieku sugu izvéle

leteicamaka grauz€ju suga ir zurkas, lai gan var izmanot ari citas
grauzgju sugas. Parasti izmanto sievieSu dzimuma ipatpus (9). Tas
tapéc, ka parasto LDs, testu literatiiras apskati liecina, ka abu
dzimumu jutiba daudz neatSkiras, tatu gadijumos, kad ta ir atskiriga,
sievieSu dzimuma Tpatpi parasti ir nedaudz jutigaki (11). Tomér, ja
dati par strukttiras zina lidzigu vielu toksikologiskajam un toksiko-
kinétiskajam ipasibam liecina, ka uz test€jamas vielas iedarbibu
tévini varétu but jutigaki, tests javeic ar virieSu dzimuma Tpatpiem.
Ja testu veic ar viriska dzimuma ipatniem, tas ir japamato.

Ir jaizmanto jauni, veseli, pieaugusi parasti izmantojamo laboratorijas
Imiju dzivnieki. Matites nedrikst bt iepriekS dzemdgjusas vai
griisnas. Visiem testa dzivniekiem test€Sanas sakuma jabut 8 lidz
12 nedgelas veciem, un to kermena svaram jabiit = 20 % no testiem
ieprieks izmantoto dzivnieku vidgja svara.

Turesanas un baroSanas nosacijumi

Telpa, kura tur izméginajumu dzivniekus, jabat 22 °C (£ 3 °C)
temperatiirai. Lai gan, iznemot telpu uzkopSanas laiku, relativajam
mitrumam jabit vismaz 30 % un vélams ne vairak ka 70 %, tas
jauztur 50-60 % robezas. Apgaismojumam jabht maksligam, seciba
ir 12 stundas gaismas, 12 stundas tumsas. Var izmantot parasto
laboratorijas baribu ar neierobezotu dzerama tdens piegadi. Dziv-
niekus biiros var turét grupas atbilstosi devai, bet to skaits viena
burT nedrikst apgritinat katra dzivnieka novéroSanu.
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1.4.3.

1.4.4.

L.5.

Dzivnieku sagatavo$ana

Veselus, picaugusus, jaunus dzivniekus izvélas izlases veida, marke
individualai identific€Sanai un tur biiros vismaz piecas dienas pirms
izméginajuma sakuma, lai tie aklimatiz€tos laboratorijas apstaklos.

Devu sagatavo$ana

Parasti testg§jamas vielas jaievada visam parbaudamajam devam
vienada tilpuma, mainot ievadama preparata koncentraciju. Tacu, ja
jateste galaprodukts, kas ir $kidrums vai maisijums, vielas bistamibas
noverteésanai ta var bit jaizmanto neatskaidita veida, t. i., ar nemai-
nigu koncentraciju, un ta ir arT dazu reglament&joSo iestazu prasiba.
Jebkura gadijuma nedrikst parsniegt ievadamo devas maksimalo
tilpumu. Maksimalais $kidruma tilpums, ko viena pan€miena var
ievadit, ir atkarigs no testa dzivnieka lieluma. Zurkam tas parasti
nedrikst parsniegt 1ml/100 g kermena svara; tomér tidens $kidumus
var ievadit 1idz 2 ml/100 g kermena svara. Nemot véra ievadama
preparata sastdvu, vienmér, kad iesp&jams, ieteicams izmantot
$kidumu/suspensiju/emulsiju Gdeni, ja ne, tad Skidumu/suspensiju/-
emulsiju e]la (pieméram, kukuriizas e]la) un tikai p&c tam Skidumu
citos nesgjos. Ja nesgjs nav tudens, janoskaidro ta toksiskas ipasibas.
Ja nav datu par preparata pietickamu stabilitati visa ta lietoSanas
laika, devas jasagatavo neilgi pirms ievadiSanas.

PROCEDURA

Devu ievadiSana

Testgjamo vielu dzivniekiem ievada viena deva, maksligi barojot,
izmantojot kupga zondi vai piemérotu intubacijas kanulu. Ja kadu
apstaklu dél ievadit viena deva nav iesp&jams, to var dot mazakas
dalas laika posma, kas neparsniedz 24 stundas.

Dzivniekus pirms devu ievadiSanas nebaro (piem&ram, Zzurkas
partrauc barot ieprieks&ja diena, dodot tikai dzert, bet peles — 3—4
stundas pirms devu ievadiSanas). Pirms ievadit test€jamo vielu péc
nebarosanas perioda, dzivnieki ir janosver. P&c test€jamas vielas
ievadiSanas zurkas var nebarot vél 3—4 stundas, bet peles — 1-2
stundas. Ja vielas devu ievada pa da]am kada laika posma, atkariba
no ta ilguma var gadities, ka dzivnieki ir janodroSina ar baribu un
adeni.

Dzivnieku skaits un devu Iimeni

Katra posma izmato tris dzivniekus. Devas limeni, ko izmanto par
sakotngjo devu, izvélas ka vienu no Cetriem noteiktiem limeniem,
t. i, 5, 50, 300 un 2 000 mg/kg kermena svara. Sakotn€jam devas
limenim jabut tadam, kas ar lielu varbutibu var€tu izraisit vismaz
dazu devu sanémuso dzivnieku bojaeju. Diagrammas 1. papildina-
juma noradita procediira, kas jaievéro atkariba no sakotngjas devas.
Papildus 4. papildindgjuma ir noradijumi par klasifikaciju ES sistema
lidz laikam, kamér tiek ieviesta jauna VSS sistéma.
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Ja pieejama informacija lieck domat, ka pie lielaka sakotngjas devas
Iimena (2 000 mg/kg kermena svara) mirstiba ir mazticama, tad ir
jaizdara pielaujamibas tests. Ja par testéjamo vielu nav informacijas,
dzivnieku labturibas d€] ir ieteicams izmantot sakotn&jo devu
300 mg/kg kermena svara.

Laika intervalu starp vielas atkartotu ievadiSanu izméginajumu dziv-
nieku grupam nosaka atkariba no toksiskuma pazimju paradiSanas,
ilguma un smaguma. Vielas nakamas devas ievadiSana ir jaatliek lidz
laikam, kamér rodas parlieciba par ieprieks devu sanémuso dzivnieku
izdzivoSanu.

Augsgjo devu 5000 mg/kg kermena svara var izmantot tikai izpé-
muma gadijumos, kad ta ir pamatota ar Ipasam reglamentgjosam
prasibam (skatit 2. papildinajumu). Pamatojoties ar dzivnieku labtu-
ribas apsvérumiem nav ieteicams ar dzivniekiem izméginat VSS 5.
kategorijas devas (2 000—5 000 mg/kg), un tas jateste tikai tados
gadijumos, ja ir lielas iesp&jas, ka $adu testu rezultati ir loti nepie-
cieSami cilvéku vai dzivnieku veselibas vai vides aizsardzibai.

Pielaujamibas tests

Pielaujamibas testu galvenokart izmanto gadijumos, kad eksperi-
menta veicgja riciba ir informacija, kas liecina, ka vielai vardtu
nebiit toksiskas iedarbibas, t. i., ta ir toksiska tikai devas, kas iero-
bezotas ar reglamentgjosiem dokumentiem. Informaciju par testgjama
materiala toksiskumu var ieglit p&c testu datiem ar lidzigiem maisi-
jumiem vai produktiem, nemot vera identitati un to sastavdalu
procentudlo Tpatsvaru, kuru toksiskums ir zinams. Sadas situacijas,
kad nav informacijas par toksiskumu vai ta ir nepietieckama, vai art
paredzams, ka test€jama viela varétu bt toksiska, ir javeic galvenais
tests.

Pielaujamibas testu pie viena devas limena 2 000 mg/kg kermena
svara var izdart ar seSiem dzivniekiem (katra posma pa trijiem).
Iznémuma gadijumos pielaujamibas testu var veikt ar devu 5 000
mg/kg kermena svara, izmantojot tris dzivniekus (skatit 2. papildina-
jumu). Ja tiek konstateta ar vielas ievadiSanu saistita bojaeja, var bt
nepiecieSams veikt nakamas zemakas devas testus.

NOVEROJUMI

P&c ievadisanas pirmo 30 mindSu laika dzivniekus individuali novéro
vismaz vienreiz, pirmo 24 stundu laika periodiski, Ipasu uzmanibu
veltot pirmajam ¢etram stundam, un péc tam reizi diena, pavisam 14
dienas, iznemot gadijumus, kad dzivnieki gajusi boja vai pétijjumi
jaizbeidz, dzivnieku labturibas apsvérumu dél tos humani nonavgjot.
Tomér novérosanas ilgums nav stingri janosaka. Tas ir janosaka p&c
toksiskas iedarbibas reakcijam, to paradisanas laika un atveselo$anas
ilguma, un tadél ilgumu var pagarinat, ja uzskata par vajadzigu.
Laiki, kad paradas un izziid toksiskuma pazimes, ir svarigi, ipasi,
ja tam ir tendence aizkavéties (12). Visus novérojumus sistematiski
registré, par katru dzivnieku izdarot individualu registréSanu.
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1.6.1.

1.6.2.

3.1

Ja dzivniekiem turpinas toksiskas iedarbibas pazimes, ir vajadzigi
papildu novérojumi. Novérojot dzivniekus, japievér§ uzmaniba
izmainam, kas skar to adu un apmatojumu, acis un glotadas, ka ari
elposanas organus, asinsriti, vegetativo un centralo nervu sistému,
somatomotoriku un uzvedibas reakcijas. Uzmaniba japiever§ drebulu,
krampju, siekaloSanas, caurejas, letargijas, miega un komas novéro-
jumiem. Jagem véra principi un kriteriji, kas apkopoti Humane
Endpoints Guidance Document (9). Visi mirsto§ie dzivnieki un dziv-
nieki, kas izrada lielu sapju un ilgstoSu briesmu sajitu pazimes, ir
humani janonave. Ja dzivnieki ir nonavéti humanu apsvérumu de] vai
atrasti mirus$i, iesp&jami precizi ir jaregistré nobeig8anas laiks.

Kermena svars

Visi dzivnieki janosver neilgi pirms test€jamas vielas ievadiSanas un
péc tam vismaz reizi ned€la. Svara izmainas ir jaaprékina un jare-
gistre. Testa beigas pirms humanas nonavésanas izdzivojusos dziv-
niekus nosver.

Patologija

Visiem testa dzivniekiem (arT tiem, kuri testa laika nobeigusies vai ar
kuriem dzivnieku labturibas apsvérumu d€] pétijumi izbeigti) ir
javeic pilna autopsija. Visas patologiskas izmainas registré par
katru dzivnieku. Var apsvért ari organu, kuros paradas visas patolo-
gijas pieradijumi, mikroskopisko izmekléSanu dzivniekiem, kas
izdzivojusi 24 stundas vai ilgak, jo tada apskate var sniegt noderigu
informaciju.

DATI

Norada datus par atseviskiem dzivniekiem. Turklat visi dati ir jaap-
kopo tabulas veida, noradot dzivnieku skaitu, kas izmantots katra
testa grupd, dzivnieku skaitu, kuriem paradijusas toksiskuma
pazimes, dzivnieku skaitu, kuri testa laika atrasti nobeigusies vai
nonaveéti humanu apsvérumu dél, atsevisko dzivnieku nobeig$anas
laiku, toksiskas iedarbibas veidu un ta atgriezeniskuma aprakstu un
gaitu, ka arT autopsija ieglitos noverojumus.

PARSKATA SAGATAVOSANA

Parskats par testu

Parskata par testu jaieklauj sada informacija.

Testgjama viela:

— fizikalas 1pa$ibas, tirfiba un attiecigos gadijumos ar1 fizikali ki-
miskas 1pasibas (ieskaitot izomerizaciju),

— 1identifikacijas dati, tostarp CAS numurs.

Nesgjs (ja vajadzigs):

— nesgja izvEles pamatojums, ja nes€js nav udens.

Testa dzivnieki:

— izmantota suga/linija,
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dzivnieku mikrobiologiskais statuss, ja tas zinams,
dzivnieku skaits, vecums un dzimums (ietverot, ja vajadzigs,
viriSka dzimuma Tpatpu izmantoSanu sieviska dzimuma Ipatnu

vieta),

izcelsme, turéSanas apstakli, bariba u. c.

Testa apstakli:

informacija par testdjamas vielas preparatu, ietverot datus par
ievadita materiala fizikalo formu,

sikas zinas par test€jamas vielas ievadiSanu, ieklaujot ievadamos
tilpumus un ievadiSanas laikus,

sikas zipas par baribas un udens kvalitati (ieklaujot veidu/-
izcelsmi, Gidens avotu),

sakotngjas devas izveles pamatojums.

Rezultati:

katra dzivnieka atbildes reakciju datu tabula un devas limenis
(t. 1., dzivniekiem, kas uzradijusi toksiskuma pazimes, tostarp
nobeigsanas gadijumus, iedarbibas veidu, smagumu un ilgumu),

datu tabula par kermena svaru un kermena svara izmainam,

katra dzivnieka svars ievadiSanas diena un p&c tam ar ned€las
starplaikiem, ka ari nobeig$anas vai nonavésanas laika,

nobeigsanas datums un laiks, ja ta notikusi pirms paredzgtas
nonaveésanas,

toksiskuma pazimju paradisanas gaita katram dzivniekam, un vai
tas ir bijusas atgriezeniskas,

katra dzivnieka autopsija konstatétais un histopatologiskas
konstatacijas, ja tas pieejamas.

Rezultatu apspriesana un interpretacija.

Secinajumi.
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1. PAPILDINAJUMS

KATRAI SAKOTNEJAI DEVAI IEVEROJAMA PROCEDURA

VISPARIGAS PIEZIMES

Attieciba uz katru sakotngjo devu ir jaievéro procediira, kas izklastita attiecigas
testéSanas shémas, kuras ieklautas $aja papildindjuma.

— l.a papildinajums — sakotngja deva 5 mg/kg kermena svara,
— 1.b papildinajums — sakotngja deva 50 mg/kg kermena svara,
1.c papildinajums — sakotngja deva 300 mg/kg kermena svara,

1.d papildinajums — sakotn&ja deva 2 000 mg/kg kermena svara.

Humanu apsvérumu d€] nonavéto vai bojagajuso dzivnieku skaita testéSanas
procediira javeic, ka noradits ar bultinam.



1.4 PAPILDINAJUMS

TESTESANAS PROCEDURA AR SAKOTNEJO DEVU 5 MG/KG KERMENA SVARA

>

5 mg/kg 50 mg/kg 300 mg/kg 2 000 mg/kg
3 dzivnieki 3 dzivnieki > 3 dzivnieki 3 dzivnieki
5 mg/kg 50 mg/kg 300 mg/kg 2 000 mg/kg

3 dzivnieki 3 dzivnieki 3 dzivnieki 3 dzivnieki

18 g R

¥10T°80'%YC — AT— 0¥¥0d800T

N
Ss 1. kategorija 2. kategorija 3. kategorija 4. kategorija 5. kategorija o0
v >0-5 >5-50 > 50 - 300 > 300 - 2000 > 2000 - 5000
1 0
A
LD,, robezvértiba Isl 25 laolsolzoolamlsoolmoolzooo[zsoolsooulaol
mg/kg kermena svara
- viena posma izmanto 3 viena (parasti sieviska) dzimuma dzivniekus;
-0, 1, 2, 3 - mirstoSu vai nobeigu$os dzivnieku skaits katra posma; - «: neklasifice;
- VSS - Visparégji saskanota klasifikacija sistéma (mg/kg kermena svara); - testéSana ar devu 5 000 mg/kg kermena svara - sk. 2. pielikumu

100°500

80¢C



VSS

LD,, robezvértiba mg/kg
kermena svara

1.B PAPILDINAJUMS

TESTESANAS PROCEDURA AR SAKOTNEJO DEVU 50 MG/KG KERMENA SVARA

e

5 mg/kg 50 mg/kg 300 mg/kg 2 000 mg/kg
3 dzivnieki 3 dzivnieki b 3 dzivnieki > 3 dzivnieki
é _é > ED
5 mg/kg 50 mg/kg 300 mg/kg 2 000 mg/kg
3 dzivnieki 3 dzivnieki 3 dzivnieki 3 dzivnieki

N

ST

=

1. kategorija 2. kategorija 3. kategorija
>0-5 >5-50 > 50 - 300

4. kategorija
> 300 - 2000

5. kategorija

> 2000 - 5000 o0

3 (pie 50)
pirmaja

S

[sl 2 rsolsolzoolsoolsoollooo[zooolzswlsooo'wJ

- viena posma izmanto 3 viena (parasti sieviska} dzimuma dzivniekus;
-0, 1,2, 3 - mirstoSu vai nobeigusos dzivnieku skaits katra, posm3;

- VSS - Vispareji saskanota klasifikacijas sistéma (mg/kg kermena svara):

- «: neklasificé;
- testéSana ar devu 5 000 mg/kg kermena svara-sk. 2 pielikumu.

¥10T°80%YC — AT— 0¥¥0d800C

100°500

60¢



1.C PAPILDINAJUMS

TESTESANAS PROCEDURA AR SAKOTNEJO DEVU 300 MG/KG KERMENA SVARA

>

5 mg/kg 50 mg/kg i 300 mg/kg 2 000 mg/kg
3 dzivnieki 3 dzivnieki 3 dzivnieki 3 dzivnieki
5 mg/kg 50 mg/kg 300 mg/kg 2 000 mg/kg
3 dzivnieki 3 dzivnieki 3 dzivnieki 3 dzivnieki
OO ® Jb g o
A
1. kategorija 2. kategorija 3. kategorija 4. kategorija 5. kategorija o0
VSS >0-5 >5-50 > 50 - 300 > 300 - 2000 > 2000 - 5000
| [ | Jj P
. _ [ 1
3 (pie 50) citas 3 (pie 300) jl citas |
pirmaja posma pirmaja posma 3 2 1 0
' v v v v

mohokemens | 5 | 23 [0 ] so | 20 [ 300 { so0 | 1000 [ 200 | 2500 | so00 | w |

svara

3 (pie 300) pirmaja posma viena posma izmanto 3 viena (parasti sieviska) dzimuma

dzivniekus; -« neklasificg;
- 0,1, 2, 3-mirstoSu vai nobeigu$os dzivnieku skaits katra posma; - testéSana ar devu 5 000 mg/kg kermena svara - sk. 2
- VSS - Vispargji saskanota klasifikacijas sistéma (mg/kg kermena svara); pielikumu.

¥10T°80%YC — AT— 0¥¥0d800T

100°500

01¢



GHS

LD, cut-off
mg/kg b.w.

TESTESANAS PROCEDURA AR SAKOTNEJO DEVU 2 000 MG/KG KERMENA SVARA

1.D PAPILDINAJUMS

o>

5 mg/kg 50 mgkg [ 300 mg/kg 2000 mglkg
3 animals 3 animals 3 animals 3 animals
5 mg/kg 50 mg/kg 300 mg/kg 2000 mg/kg
3 animals 3 animals 3 animals 3 animals
%;%4& © =
Category 1 Category 2 Category 3 Category 4 Category 5
>0-5 >5-50 > 50 - 300 > 300 - 2000 >2000 - 5000
— [
I I [ 1
3 (at 50) at 3 (at 300) 3 (at 2000) | 2 (at 2000)
1t step at 1% step other at 1< step | at 1° step bl !
B v

lBOOISOOIIOOOlZOOOIZSOO]SOOOlooI

- per step 3 animals of a single sex (normally females) are used
- 0,1, 2, 3: Number of moribund or dead animals at each step
- GHS: Globally Harmonised Classification System (mg/kg b.w.)

- «:unclassified

- Testing at 5000 mg/kg b.w.: see Annex 2

¥10T°80'%YC — AT— 0v#0d800T

100°500

11e
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2. PAPILDINAJUMS

KLASIFIKACIJAS KRITERIJI TESTEJAMAJAM VIELAM AR
PAREDZAMAJAM LDs;, VERTIBAM VIRS 2 000 MG/KG, NEVEICOT
TESTUS

Kritériji, kas noteikti 5. bistamibas kategorijai, ir versti uz tadu test€jamo vielu
identifikaciju, kuram ir gan relativi zems akitais toksiskums, tomér zinamos
apstaklos tas var bit bistamas jutighm populacijam. So vielu sagaidama LDsy,
ievadot caur muti vai uzsiicoties caur adu, ir 2 000-5 000 mg/kg vai citiem
ievadiSanas veidiem tam lidzveértigas. Test€jamas vielas var iedalit $aja bistamibas
kategorija, kas noteikta: 2 000 mg/kg < LDsy < 5 000 mg/kg (VSS 5. kategorija)
$ados gadijumos:

a) ja §1 kategorija noteikta pec kadas no l.a-1.d papildinajuma noraditajam
test@Sanas sh@mam, pamatojoties uz mirstibas gadijumiem;

b) ja ir ticami dati, kas norada, ka LDs, ir 5. kategorijai noteiktaja vertibu
diapazona, vai pétijumi ar citiem dzivniekiem vai ari toksiska iedarbiba uz
cilvéka organismu ir tada, ka tai ir akiitas iedarbibas raksturs;

¢) izmantojot datu ekstrapolaciju, aprékinu vai mérjjumu metodes, ja nav nepie-
cieSams pieskirt augstaku bistamibas kategoriju, un

— ir pieejama ticama informacija, kas liecina par biitisku toksisku iedarbibu
uz cilvéka organismu, vai

— noveroti bojaejas gadijumi, veicot testus lidz 4. kategorijas vértibam,
ievadot orali, vai

— Jja, veicot testus I1dz 4. kategorijas vertibam, iznemot caureju, piloerekciju
vai izskatu, ekspertu slédziens apstiprina biutiskas kliniskas toksiskuma
pazimes, vai

— ja ekspertu slédziens apstiprina ticamu citos pétijumos ar dzivniekiem
ieglitu informaciju par butisku toksisku iedarbibu.

TESTESANA AR DEVAM VIRS 2 000 MG/KG

Sakara ar nepiecieSamibu ievérot dzivnieku labturibas prasibas nav ieteicams
veikt testus ar 5. kategorijas devam, kas parsniedz 5 000 mg/kg, un tie javeic
tikai tados gadijumos, kad ir loti lielas iesp&jas, ka tie ir tiesi saistiti ar dzivnieku
aizsardzibu vai cilvéku veselibas aizsardzibu (10). Nav javeic papildu testeSana ar
augstakam devam.

Ja javeic testi ar 5 000 mg/kg devu, tas javeic tikai viena posma, t. i., ar trijiem
dzivniekiem. Ja pirmais dzivnieks, kam §1 deva ievadita, nobeidzas, saskana ar
diagrammu 1. papildinajuma nakama ievadama deva ir 2 000 mg/kg. Ja pirmais
dzivnieks izdzivo, devu ievada vél diviem dzivniekiem. Ja no trijiem dzivniekiem
nobeidzas tikai viens, paredzams, ka LDs, vertiba ir augstaka neka 5 000 mg/kg.
Ja iet boja abi dzivnieki, nakama ievadama deva ir 2 000 mg/kg.
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3. PAPILDINAJUMS

TESTESANAS METODE B.1.b. Nosacljumi par klasifikaciju saskana ar ES sistému parejas
laika Iidz Visparéjas saskanpotas sistémas (VSS) pilnigai ievieSanai (literatiiras saraksta (8))

a

mg/kg
3 dzivnieki

2000 mg/kg

50 mg/kg 300 mg/kg
3 dzivnieki 3 dzivnieki 3 dzivnieki

4

—1'O::
5O

5 mg/kg 50 mg/kg 300 mg/kg 2 000 mg/kg
3 dzivnieki 3 dzivnieki 3 dzivnieki 3 dzivnieki
v % l l
VSS 1. kategorija 2. kategorija 3. kategorija 4. kategorija 5. kategorija 0
>0-5 >5-50 >50 - 300 > 300 - 2000 >2000 - 5000
LD,, robezvértiba A i £
mg/kg kemera s I 25 l 30 l 50 L 200 l 300 l 500 1000 I 2000 | 2500 I 5000 l 0 |
o LY S T S l ‘v '
ES/ kimiska
vielas - pesticidi 25 I 200 I 2000 I © ]
Skridrumi 777y | 1 | 1 | | |
ES pesticidi l s I | 500 ] © l
cietviel
1 1 1 1 | | | |
ANO 8kidrurni I s I s | 00 I @© l
11 | | | | I | | L
ANO cietvielas | 5 | so [ | » |
1 I | I | I I | | I
éveicel SJ 50 I 560 | 2000 | s00 | o l
11 | I | | I 1 1 I
ASV crk r 251 ® ‘
11 | | | I | | | | |
Japana PDSCAl 30 [ 300 ] - |
11 | I | | 1 | | I I
Kanada/WHMIS/ . I 50 l - I
ASV OSHA
| | | | I | I I
ASV EPA pesticidi ] 50 ] 500 I 000 l © |
1 I | | H | | I I | 1
ASV CPSCI w | w| = l
| | | I 1 1 | I |
Kanada pesticidi | s I 00 [ 1000 l 2000 l © |
- viena posma izmanto 3 viena (parasti sieviska) - «: neklasifics;
dzimuma dzivniekus; - VSS - Vispargja saskanota klasifikacijas sistéma
-0, 1,2, 3 - mirstodu vai nobeigusos dzivnieku skaits katra posma; (mglkg kermena svara).




2008R0440 — LV — 24.08.2014 — 005.001 — 214

<G>

5 mg/kg 50 mg/kg 300 mg/kg 2000 mg/kg
3 dzivnieki 3 dzivnieki 3 dzivnieki 3 dzivnieki
5 mglkg 50 mg/kg 300 mg/kg 2000 mg/kg
3 dzivnieki 3 dzivnieki 3 dzivnieki 3 dzivnieki
(:‘!E ) ( 4 ) ( E E ) L 01

VSs

1. kategorija 2. kategorija kategorija 3 4. kategorija 5. kategorija
>0-5 >5-50 >50 - 300 > 300 - 2000 >2000 - 5000
| ———

LD,, robezvértiba

mg/kg b. w. 500
Es/ ks v vy ¥ '
viclas »pessichi' 25 I 200 l 2000 I P ]
Skidrumi
Harm g I I I — - 1 |
ES pesticédil 5 I I 500 | © |
ciervielas
1 I | I I I I I I I
ANO ilgédrumil 5 | * I 0 | © |
1 I I I I I I I I I
ANO cietvielasl . I s | 0 l °°—l
1 I I I I I I I I I
Sveicel 5 I 50 | 500 | 2000 | om0 | o I
1 I I I I | | I I I
ASV EPA crk l 25 I ©
IT I I | I I I I I I
Japana PDSCAl 30 I 3°°T w_l
11 I I I | | I | | I
Kanada/WHMIS/ 50 I 500 | © }
ASV OSHA
I I I I | I I I
AsV EPApesticidi[ 0 l 0 I 5000 l m]
|l | I I | | I I I |
ASV CPSC | w | o [ o |
1 I I I | I I
Kanada pesticidil 50 500 I 1000 | 2000 | © |
~Viena posma izmanto 3 viena (parasti sieviska) dzimuma e neklasifics;
dzivniekus; - pirmaa posma;
-0,1, 2, 3: Number of moribund or dead animals at each step _ anota sistema (mglkg kermena syara).
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<G>

5 mg/kg 50 mg/kg 300 mg/kg 2000 mg/kg
3 dzivnieki 3 dzivnieki 3 dzivnieki 3 dzivnieki
5 mg/kg 50 mg/kg 300 mg/kg 2000 mg/kg

3 dzwmekl 3 dzwmekl 3 dzivnieki 3 dzivnieki

00

:

b

=3

1. kategorija| 2. kategorija 3. kategorija 4. kategorija 5. kategorija ©
VSS | s0-5 >5-50 > 50 - 300 > 300 - 2000 >2000 - 5000
LD,
robezvértiba
mg/kgkermenalslzs[so|so|mlm|soo|mo|moo]zsoo|swo|ml
svara l l l l l l
ES/ kimiskas
vielas»pqz!iddi! 25 l 200 | 2000 | 0 I
Skidrumi —yy I I I I 1 I I
ES pesticidi
cietviedas.l ’ | I %0 l ® ]
I I I I I I I | I
ANO §l§idrumil s I so I 500 I @© }
1 | | I | | | | 1 1 | 1
ANO cietviedas| 5 l 50 l 200 l © I
L I 1 1| ] | I I I I
éveicef 5 l 50 l 500 | 2om| 5000 | 0 I
1 I I I | | | | | ] |
ASV EPAcrkl 2 I © |
1 | | I | | 1 | I
Japana PDSCAI 30 I 300 I © ]
Kanada/WHMS/ 11 | | I | L 1 1 1
,Kanada
" ASV OSHA 50 L 0 ] °°J
ASV EPA 1 | | I | | | I I
pesticidi 50 | S0 I 00 I ® ]
|l | I I | 1 I I I |
ASV CPSCI so l 5000 | © l
T I I I I
Kanada pestichil 50 500 I 1000 | 2000 I © I

- viena posma izmanto 3 viena (parasti sieviska) dzimuma

dzivniekus;
-0,

1, 2, 3 - mirstosu vai nobeigusos dzivnietu. skats katra posma;

- : neklasifics
*: pirmaja posma

- VSS-Visparéja saskanota Klasifiikacijas sistéma (mg/kg kermena
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<G>

5 mglkg 50 mg/kg 300 mg/kg 2000 mg/kg
3 dzivnieki 3 dzivnieki 3 dzivnieki 3 dzivnieki
5 mg/kg 50 mg/kg 300 mg/kg 2000 mg/kg

3 dzivnieki 3 dzivnieki 3 dzivnieki 3 dzivnieki

¢

kategorija 4 I kategorija 5 L

00

kategorija1| kategorija 2 | kategorija 3

>0-5 >5-50 > 50 - 300 >3oo-2ooo >2000 - 5000 ®©

PR EHRERED
mofkgbw |3 [”IJ,”ImlmlmL‘?Jmfl”flmllml

EU/chemicals 25 200 2000

Liquid pesticidesl l I T L 1 I I I Ll I © I
EU s_olid| B I | 500 | ® I

: 1 I | I I I | I I T
UN quuidsl SJ 50 ] 500 | °°J

11 I I 1 | | I | I I I
UNsolids|  * | o] ] = |

| | I | | | | | 1. 1 | | I | |
Switzerland|ll5| Y I sol . , lsml , ;ooo' , mll “’l
us EPAcrkl » I w]

1 I 1 | | | 1 I 1 I 1
Japan PDSCA| 3 I 30 ] hd |
Canada/WHMIS/ I 1 50 I I 1 |5w l 1 1 1 L » |

us oskA | | 1 | I I | | | | |
us EPApesticides| 50 | 500 I 5000 I ® |
Uscpscr” I |so| I | I I I T 5“"°ll°°|

1 I | | [ | I | I I I

Canada pesticides[ 50 500 I 1000 ] 2000 I © |

- o neklasifics;
- *:pirmaja posma;

- per step 3 animals of a single sex (normally female) are used;
0
- GHS: Globally Harmonised Classification System (mg/kg b. w.)

-0, 1,2, 3: mirtodu vai nobeigusos dzinieku skaits katra posma;
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B.2. AKUTA INHALACIJAS TOKSICITATE
IEVADS

ST testSanas metode ir lidzvértiga ESAO TesteSanas noradfjumiem 403
(2009. gads) (1). Akatajai inhalacijas toksicitatei veltitos TesteSanas noradi-
jumus 403 (TG 403) piepéma 1981. gada. St parskatita B.2. test€Sanas
metode (ka parskatito 7G 403 ekvivalents) ir izstradata ta, lai ta butu elasti-
gaka, samazinatu dzivnieku izmantoSanu un nodroSinatu regulativas vaja-
dzibas. Parskatita test€Sanas metode aptver divu veidu pétfjumus, proti,
tradicionalo LCs, protokolu un koncentracija x laiks (C x ¢) protokolu.
Sis testéianas metodes galvends iezimes ir iesp&ja nodro§inat koncentracijas
un atbildes reakcijas sakaribu diapazona no neletaliem lidz letaliem iznaku-
miem, lai uzzinatu vidgjo letalo koncentraciju (LCsgy), neletalo slieksSna
koncentraciju (pieméram, LCy;) un sakaribas slipumu un noteiktu iespgjamu
uznémibas atkaribu no dzimuma. C x ¢ protokols ir jaizmanto gadijumos,
kad pastav konkréta regulativa vai zinatniska vajadziba, kuras dg| ir nepie-
cieSami testi ar dzivniekiem ar vairakiem ilgumiem, pieméram, planoSanai
attieciba uz reag€Sanu arkartas situdcijas (pieméram, akiitas ekspozicijas
norazu limenu (4EGL) iegiiSana, noradijumi plano$anai attieciba uz reage-
Sanu arkartas situacijas (ERPG) vai akitas ekspozicijas robezlimenu (4ETL)
vertibas) vai zemes izmanto$anas planoSanai.

Noradijumi par §Ts test€Sanas metodes pétijumu veikSanu un interpretéSanu
ir pieejami Guidance Document on Acute Inhalation Toxicity Testing (GD
39) (2).

Sis testéSanas metodes konteksta izmantotds definicijas ir sniegtas §Ts
nodalas beigas un GD 39 (2).

ST testésanas metode lauj raksturot testdjamas kimiskas vielas un kvantitativi
novertét risku, ka arT Jauj novertet un klasificét test€jamas kimiskas vielas
saskana ar Regulu (EK) Nr. 1272/2008 (3). GD 39 (2) ir sniegti noradijumi,
ka izveleties attiecigu test€Sanas metodi akiitas toksicitates test€Sanai. Ja ir
vajadziga vienigi informacija par klasifikaciju un mark&jumiem, parasti ietei-
cams izmantot §3 pielikuma B.52. nodalu (4) (sk. GD 39 (2)). ST B.2.
testéSanas metode nav ipasi paredz&ta specializ€tu materialu, piem@ram,
mazskistosu izometrisku materialu vai skiedrmaterialu, vai ripnieciski razotu
nanomaterialu, testé$anai.

SAKOTNEIJIE APSVERUMI

Lai Iidz minimumam samazinatu dzivnieku izmantoS$anu testos, testéSanas
laboratorijai, pirms ta apsver, vai testéSanu neveikt saskana ar $o metodi, ir
jaizskata visa pieejama informacija par test€jamo kimisko vielu, ari lidzsi-
ngjie pétijumi (pieméram, §a pielikuma B.52. nodala (4)), kuru dati palidz&tu
izvairities no papildu testéSanas. Informacija, kas varétu palidzét pieméro-
tako sugu, liniju, dzimuma, ekspozicijas reZima un attiecigu testa koncen-
traciju izvelg, ietver test€jamas kimiskas vielas identitati, kimisko struktaru
un fizikalkimiskas ipasibas; jebkadu in vitro vai in vivo toksicitates testu
rezultatus; paredz&tos lietosanas veidus un cilvéka ekspozicijas iesp&amibu;
pieejamos (Q)SAR datus un toksikologiskos datus par strukturali radnie-
cigam vielam (sk. GD 39 (2)).
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Ciktal iespgjams, ir jaizvairas no testiem ar kodigdm un/vai kairino$am
testd§jamam kimiskam vielam koncentracijas, kas, visticamak, radis stipras
sapes un/vai cieSanas. Kodiguma/kairindjuma potencials ir janoverté eksper-
tiem, izmantojot tadas liecibas ka pieredze ar cilvékiem un dzivniekiem
(pieméram, no atkartotas devas pétijumiem, kas veikti ar nekodigam/nekai-
rino$am koncentracijam), esosie in vitro dati (piem&ram, no $a pielikuma
B.40. nodalas (5), B.40.a nodalas (6) vai ESAO TG 435 (7)), pH vértibas,
informacija par lidzigam vielam vai jebkadi citi derigi dati, lai noskaidrotu,
vai varétu neveikt turpmakus testus. Ta ka §1 test€Sanas metode pétjjuma
vaditajam vai galvenajam p&tnieckam nodroSina mérkkoncentraciju izvéles
kontrolésanas iesp&ju, So metodi var izmantot, lai paklautu dzivniekus
$adu materialu iedarbibai sakara ar konkrétam regulativam vajadzibam
(pieméram, arkartas situaciju planosanai). Tomér mérkkoncentracija nedrikst
but smaga kairino$a/kodiga iedarbiba, lai gan tai jabut pietickamai, lai
koncentracijas un atbildes reakcijas likne pagarinatos lidz Iimeniem, kas
sasniedz testa regulativo un zinatnisko mérki. Sis koncentracijas ir jaizvélas
katra gadijuma atseviski, ka ar jasniedz koncentraciju izvéles pamatojums
(sk. GD 39 (2)).

TESTA PRINCIPS

S1 parskatitd B.2. testé$anas metode ir paredzéta tam, lai attieciba uz vienu
vai abiem dzimumiem, ka nepiecieSams kvantitativajos riska novertejumos,
iegiitu test€jamas kimiskas vielas klasificéSanai pietickamu informaciju par
tas akito toksicitati, ka arT datus par mirstibu (pieméram, LCsy LCy; un
slipums). Sis testé§anas metozu apraksts piedava divas metodes. Pirma
metode ir tradicionalais protokols, kurd dzivnieku grupas tiek paklautas
robezkoncentracijai (pielaujama daudzuma tests) vai koncentraciju sérijai
vairakpakapju procedira uz iepriek§ noteiktu ilgumu, kas parasti ir Cetras
stundas. Konkrétam regulativam vajadzibam var izmantot citus ekspozicijas
ilgumus. Otrda metode ir (C x f) protokols, kurd dzivnieku grupas tiek
paklautas vienai koncentracijai (robeZkoncentracijai) vai vairaku koncentra-
ciju sérijai vairakos periodos.

Mirstosi dzivnieki, ka arT dzivnieki, kas acim redzami cie§ sapes vai
pardzivo stipras un ilgstosas cieSanas, ir humani janonave, un, interpret&jot
testa rezultatus, tie jauzliko tapat ka testa nobeigusies dzivnieki. Kritériji,
péc kuriem pienem l&émumu nonavét mirstoSus dzivniekus un dzivniekus,
kam ir smagas cieSanas, ka arT noradijumi par paredzamu vai neizbégamu
nobeigsanos ir sniegti ESAO Guidance Document No. 19 on Humane
Endpoints (8).

METODES APRAKSTS
Dzivnieku sugas izvéle

Ir jaizmanto jauni un veseli pieaugusi dzivnieki, kas pieder pie laboratorijas
parasti izmantotajam linijam. leteicama suga ir zurka. Ja tiek izmantotas
citas sugas, tas japamato.

Dzivnieku sagatavoSana

Matites nedrikst biit iepriek§ dzemdg&juSas vai griisnas. Ekspozicijas diena
dzivniekiem jabiit jauniem pieaugusiem (8—12 ned€las veciem) dzivniekiem
ar kermena svaru, kas neparsniedz + 20 % no jebkadu iedarbibai ieprieks§
paklautu tada pasa vecuma abu dzimumu dzivnieku vid§ja kermena svara.
Dzivniekus izvélas nejausinati un marké individualai identific€Sanai. Dziv-
niekus lidz testa sakumam vismaz piecas dienas tur biros, lai tie aklimati-
z&tos laboratorijas apstaklos. Dzivnieki Tsu laiku pirms testa sakSanas ir
jaaklimatiz€ ari attieciba uz testa aprikojumu, jo tas samazinas jaunas
vides radito stresu.
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Dzivnieku turésana

Temperatiirai testa dzivnieku turSanas telpa jabut 22 + 3 °C. Relativo
mitrumu vélams uzturét 30-70 % diapazona, lai gan tas var biit neiesp&jami,
ja par nesgjvielu izmanto Gideni. Pirms un p&c ekspozicijam dzivnieki parasti
ir jatur biiros grupas péc dzimuma un koncentracijas, bet dzivnieku skaits
birT nedrikst traucét katra dzivnieka novéroSanu, ka ari dzivnieku skaitam
jabut tadam, lai iespgjami mazaki butu zudumi kanibalisma un kausanas dgl.
Ja tiek izmantota vienigi dzivnieka deguna ekspozicija, var biit vajadzigs
dzivniekus aklimatizgét fiksacijas caurulem. Fiksacijas caurules nedrikst dziv-
niekiem radit nevajadzigu fizisku, termisku vai imobilizacijas risku. Fiksa-
cija var ietekm@t fiziologiskos beigupunktus, pieméram, kermena tempera-
taru (hipertermija) un/vai plauSu mindtes tilpumu. Ja ir pieejami visparigi
dati, kas apliecina, ka nekadas $adas parmainas nerodas véra nemama
apmera, iepriek$gja pielagosanas fiksacijas caurulém nav vajadziga. Ja tiek
izmantota visa kermena ekspozicija aerosolam, dzivnieki ekspozicijas laika
ir jatur atseviski, lai tie nevartu uznpemt test€§jamo aerosolu no citu biira
dzivnieku apmatojuma. Iznemot ekspozicijas laiku, var izmantot tradicionalu
un sertificetu laboratorijas uzturu, ko papildina ar neierobezotu daudzumu
krana dzerama 0idens. Dzivniekus 12 stundas diennaktl tur maksliga apgai-
smojuma, bet 12 stundas tumsa.

Inhalacijas kameras

Izveloties inhalacijas kameru, janem véra test€jamas kimiskas vielas 1pasibas
un testa mérkis. Visieteicamaka metode ir dzivnieka deguna ekspozicija (Sis
termins aptver dzivnieka galvas, deguna vai snuka ekspoziciju). Dzivnieka
deguna ekspozicija ir parasti ieteicama $kidro vai cieto aerosolu pétfjumiem
un tvaikiem, kas var kondenséties un veidot aerosolu. P&tjjuma konkr&tos
mérkus, iesp&jams, var labak sasniegt, izmantojot visa kermena ekspoziciju,
bet tas ir japamato pétfjuma zinojuma. Lai nodroSinatu atmosferas stabilitati,
izmantojot visa kermena kameru, testa dzivnieku kopgjais apjoms nedrikst
parsniegt 5 % no kameras tilpuma. Deguna un visa kermena ekspozicijas
pan€mienu principi un to konkrétas priekSrocibas un trikumi ir aprakstiti
GD 39 (2).

EKSPOZICIJAS APSTAKII
Koncentraciju ievadiSana

Deguna ekspozicija zurkam var ilgt Iidz se§am stundam. Ja deguna ekspo-
ziciju veic pelém, ekspozicijam parasti nevajadzétu ilgt vairak par Cetram
stundam. Ja ir vajadzigi ilgaki p@tfjumi, tas japamato (sk. GD 39 (2)).
Dzivnieki, kas aerosola iedarbibai tiek paklauti visa kermena kameras, ir
jatur atseviski, lai nepielautu, ka citi biira dzivnieki test€§jamo kimisko vielu
uznem, laizot eksponétos dzivniekus. Ekspozicijas perioda dzivniekus neva-
jadz&tu barot. Visa kermena ekspozicijas laika var pastavigi nodroSinat ar
tdeni.

Dzivnieki tiek paklauti test€jamas kimiskas vielas iedarbibai gazes, tvaiku,
aerosola vai to sajaukuma veida. Test&jamais agregatstavoklis ir atkarigs no
test€jamas kimiskas vielas fizikalkimiskajam ipasibam, izraudzitas koncen-
tracijas un/vai fizikalas formas, kas testéjamas kimiskas vielas apstrades un
izmanto$anas laika ir visvarbiitigaka. Higroskopiskas un kimiski reagg€josas
test€jamas kimiskas vielas ir jatesté sausa gaisa apstaklos. Jauzmanas, lai
izvairitos no spradzienbistamu koncentraciju generé$anas.



2008R0440 — LV — 24.08.2014 — 005.001 — 220

15.

18.

Dalinu sadalijums péc lieluma

Daligu sadalfjums péc lieluma janoteic visiem aerosoliem un tvaikiem, kas
var kondenséties un veidot aerosolu. Lai nodroSinatu visu elpoSanas
sist€mas attiecigo rajonu ekspoziciju, ir ieteicami aerosoli ar masas vidgjo
aerodinamisko diametru (MMAD) diapazona no 1 Iidz 4 um ar geometrisko
standartnovirzi (c,) diapazona no 1,5 Iidz 3,0 (2) (9) (10). Iesp&ju robezas ir
jacenSas nodro$inat atbilstibu §im standartam, bet, ja tas nav iesp&ams, ir
jasniedz eksperta atzinums. Pieméram, metalu izgarojumu dalinas var bt
mazakas par So standartu, savukart ladétas dalinas, Skiedrmateriali un higro-
skopiski materiali (kas elpoSanas sistemas mitraja vide izpleSas) So standartu
var parsniegt.

Testéjamas kimiskas vielas sagatavo$ana nesgjviela

Lai generctu test§jamas kimiskas vielas attiecigu koncentraciju un daligu
lielumu atmosfera, var izmantot nesgjvielu. Ieteicama nesgjviela visos gadi-
jumos noteikti ir TGdens. Lai panaktu vajadzigo dalinu sadalfjumu péc
lieluma, dalinpu materialu var paklaut mehaniskiem procesiem, tomér jano-
drosina, lai testg§jama kimiska viela nesadalitos un neparmainitos. Gadi-
jumos, kad uzskata, ka mehaniski procesi ir mainijusi testgjamas kKimiskas
vielas sastavu (parak augstas temperatiiras, ko parak intensiva malSana radi-
jusi berze), testgjamas kimiskas vielas sastavs ir analttiski japarbauda. Jaie-
vero attieciga piesardziba, lai test€jamo kimisko vielu nepiesarpotu. Nav
nepieciesams testét nedriipoSus graudveida materialus, kas ir izstradati ta,
lai butu neieelpojami. Javeic berzes tests, lai pieraditu, ka, graudveida ma-
terialus apstradajot, nerodas ieelpojamas dalinas. Ja berzes testa tiek iegutas
ieelpojamas dalinas, javeic inhalacijas toksicitates tests.

Kontroldzivnieki

Lidztekus veiktas negativas (gaisa) kontroles grupa nav vajadziga. Ja testa
atmosfeéras generéSana izmanto nesgjvielu, kas nav udens, nesgjvielas
kontroles grupa jaizmanto tikai tad, ja nav pieejami vesturiski inhalacijas
toksicitates dati. Ja nesgjviela iestradatas test€jamas kimiskas vielas toksici-
tates petijums toksicitati neatklaj, secina, ka nesgjviela parbauditaja koncen-
tracija nav toksiska; tadgjadi nes€jvielas kontroles grupa nav nepiecieSama.

EKSPOZICIJAS APSTAKI.U MONITORINGS
Gaisa plisma caur kameru

Katras ekspozicijas laika ir rlpigi jakontrol€, nepartraukti jamonitoré un
vismaz reizi stunda jaregistré gaisa plisma caur kameru. Testa atmosféras
koncentracijas (vai stabilitates) monitorings ir visu dinamisko parametru
integrala mérisana, kas dod iesp&ju netiesi kontrol&t visus attiecigos dina-
miskos atmosféras generéSanas parametrus. Ipasi jaraugas, lai deguna ekspo-
zicijas kameras nenotiktu izelpota gaisa ieelposana gadijumos, kur gaisa
plisma ekspozicijas sistéma nav pietieckama, lai nodroSinatu testéjamas ki-
miskas vielas atmosféras dinamisku plasmu. Ir pieejamas metodikas, ko var
izmantot, lai pieraditu, ka konkrétos darbibas apstaklos atkartota ieelpoSana
nenotiek (2) (11). Skabekla koncentracijai jabiit vismaz 19 %, un oglekl]a
dioksida koncentracija nedrikst parsniegt 1 %. Ja ir pamats uzskatit, ka nav
iesp&jams nodro$inat atbilstibu Siem standartiem, skabekla un oglekla diok-
sida koncentracijas ir jaizmera.
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Temperatiira un relativais mitrums kamera

Temperatiira kamera jauztur 22 + 3 °C robezas. Relativais mitrums dziv-
nieku inhalacijas zona gan deguna, gan visa kermena ekspoziciju gadijuma
ir jamonitoré un jaregistr& vismaz tris reizes, ja tests ilgst lidz Cetram
stundam, un reizi stunda, ja tas ir isaks. Relativo mitrumu vélams uzturét
30-70 % diapazona, bet tas var nebt izdarams (pieméram, kad tiek testeti
maisjumi uz idens bazes) vai izme&rams, jo testd§jama kimiska viela interfere
ar testéSanas metodi.

Testeéjama kimiska viela: nominala koncentracija

Kad vien iesp&ams, ir jaaprékina un jaregistré nominala koncentracija
ekspozicijas kamera. Nominala koncentracija ir generétas testéjamas kimis-
kas vielas masa, ko dala ar kameras sist€émai cauri izlaista gaisa kopg&jo
tilpumu. Nominalo koncentraciju neizmanto, lai raksturotu dzivnieku ekspo-
ziciju, tau nominalas koncentracijas un faktiskas koncentracijas salidzina-
jums sniedz norades par testa sistémas generéSanas efektivitati, tadgjadi to
var izmantot, lai atklatu generé$anas problémas.

Testéjama kimiska viela: faktiska koncentracija

Faktiska koncentracija ir testg§jamas kimiskas vielas koncentracija dzivnieku
inhalacijas zona inhalacijas kamera. Faktiskas koncentracijas var uzzinat ar
specifiskaim metodém (pieméram, tieSo paraugu nemsanu, adsorbcijas vai
kimiskas reagéSanas metodém un turpmaku analitisko raksturo$anu) vai ar
tadam nespecifiskaim metodém ka gravimetriska filtra analize. Gravimetri-
skas analizes izmanto$ana ir piepemama tikai attieciba uz vienas sastavdalas
pulvera aerosoliem vai aerosoliem ar zemas gaistamibas Skidrumiem, turklat
§1 analize ir jabalsta uz attiecigiem test€jamas kimiskas vielas raksturoju-
miem pirms pétjjuma veikSanas. Koncentracijas noteik§anu ar gravimetrisko
analizi var veikt arT vairaku sastavdalu pulvera aerosoliem. Tomeér tam ir
vajadzigi analitiskie dati, kas pierada, ka gaisa parnestajam materialam ir
tads pats sastavs ka sakotn€jam materiadlam. Ja $§ada informacija nav
pieejama, pétijuma laika var bit nepiecieSams ar regulariem intervaliem
atkartoti analizét test§jamo kimisko vielu (v€lams, kad ta tiek parnésata
gaisa). Attieciba uz aerosola preparatiem, kas var iztvaikot vai subliméties,
ir japierada, ka visas fazes tika ievaktas ar izraudzito metodi. Mérkkoncen-
tracija, nominala un faktiska koncentracija ir janorada pétjjuma zinojuma,
bet statistiskaja analizg, kura aprékina letalo koncentraciju veértibas, izmanto
vienigi faktiskas koncentracijas.

Ja iesp&jams, jaizmanto vienas s€rijas test@jama kimiska viela, un test€jamais
paraugs ir jaglaba apstaklos, kas uztur ta tiribu, homogenitati un stabilitati.
Pirms petfjuma sakSanas ir jablit noteiktam test€jamas Kkimiskas vielas
Ipasibam, arT tas tiribai un, ja tehniski iesp&ams, identitatei, un konstatgto
piesarnotaju un piemaisijumu daudzumam. To var pieradit ar $adiem datiem
(bet ne tikai): aiztures laiks un relativa maksimuma zona, molekulmasa no
masspektrometrijas vai gazhromatografijas analizes, vai citam aplésém. Lai
gan testeSanas laboratorija nav atbildiga par test§jama parauga identitati, tai
biitu ieteicams vismaz zindma méra parliecinaties par sponsora sniegto
raksturojumu (piemeram, krasa, fizikalas 1pasibas utt.).

Ekspozicijas atmosféru uztur iesp&ami nemainigu un nepartraukti un/vai
periodiski monitoré atkariba no analizes metodes. Ja paraugus nem perio-
diski, Cetru stundu pétijuma laika kameras atmosféras paraugi ir janem
vismaz divas reizes. Ja sakard ar ierobezotu gaisa caurplidumu vai zemu
koncentraciju tas nav iesp&jams, visa ekspozicijas perioda var panemt vienu
paraugu. Ja tiek konstatétas ieveérojamas svarstibas starp paraugiem, nakamo
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koncentraciju testéSana katras ekspozicijas laikda janem cCetri paraugi. Atse-
viskiem kameras koncentracijas paraugiem no vidgjas koncentracijas neva-
jadzetu atskirties vairak ka par + 10 % gazém un tvaikiem vai vairak ka par
+ 20 % Skidriem vai cietiem aerosoliem. Ir jaaprékina un jaregistré laiks, kas
vajadzigs, 1idz kamera iestdjas lidzsvara stavoklis (tgs). Ekspozicijas ilgums
atbilst visam laikam, kad testéjama kimiskd viela tick generéta, ieskaitot
laiku, kas vajadzigs, lai sasniegtu tos. Noradijumi par tys aplésém ir sniegti
GD 39 (2).

Loti sarezgitiem maisTjumiem, kas sastav no gazém/tvaikiem, un aerosoliem
(pieméram, degSanas atmosféram un test§jamam kimiskam vielam, kuru
izplide notiek no konkrétam galalietojumam paredzetiem izstradajumiem/ie-
ricém) katra faze inhalacijas kamera var izturéties atskirigi, tapec katrai fazei
(gaze/tvaiki un aerosols) ir jaizvélas vismaz viena indikatorviela (analits),
kas parasti ir maisijuma galvena aktiva viela. Ja test€jama kimiska viela ir
maisijums, analitiska koncentracija ir janorada maisijjumam, nevis tikai akti-
vajai vielai vai komponentam (analitam). Papildu informacija par fakti-
skajam koncentracijam ir pieejama GD 39 (2).

Testéjama Kkimiska viela: dalinu sadalijums péc lieluma

Katras cetru stundu ekspozicijas laika aerosolu dalipu sadalfjums péc
lieluma janosaka vismaz divas reizes, izmantojot kaskades impaktoru vai
alternafivu instrumentu, pieméram, aerodinamisko dalinu méritaju. Ja var
pieradit, ka ar kaskades impaktoru vai alternativo instrumentu iegitie rezul-
tati ir lidzvertigi, alternativo instrumentu var izmantot visa pétjjuma. Lai
ieglitu apstiprindjumu, ka galvenais ievaksanas instruments nodro$ina pietie-
kamu vaksanas efektivitati, paraléli $im galvenajam instrumentam ir jaiz-
manto otra iekarta, pieméram, gravimetriskais filtrs vai atsitéjs/gazes barbo-
tieris. Dalinu lieluma analiz€ iegiitajai masas koncentracijas vértibai jabt
sapratigas robezas salidzinajuma ar filtra analizg ieglito masas koncentracijas
vertibu (sk. GD 39 (2)). Ja pétijuma agrina posma var pieradit lidzvertibu,
turpmaki apstiprino$i mérijumi nav vajadzigi. Dzivnieku labturibas nolikos
javeic pasakumi, kas iesp&ami mazinatu neparliecinosu datu ieguvi, kuru
del var bt nepieciesams atkartot ekspoziciju. Ir janosaka dalipu lielums
tadiem tvaikiem, kuru kondensats varétu izveidot aerosolu vai kuru veidota
atmosfera tiek konstatétas dalinas, kas liek domat par jauktu fazu iespgja-
mibu (sk. 15. punktu).

PROCEDURA

Turpmak ir aprakstiti divu veidu pétijumi, proti, tradicionalais protokols un
C x t protokols. Abos protokolos var ietilpt devu diapazona pétijums, galve-
nais petfjums un/vai pielaujama daudzuma tests (tradicionalais protokols) vai
testéSana ar robezkoncentraciju (C x ). Ja ir zinams, ka viens no dzimu-
miem ir uznémigaks, pétijuma vaditajs var izveleties veikt Sos pétijumus
tikai ar uznémigo dzimumu. Ja deguna ekspozicijai tiek paklauti grauzgji,
kas nav Zzurkas, maksimalos ekspozicijas ilgumus var koriggt ta, lai iespe-
jami mazinatu attiecigajai sugai raksturigas cieSanas. Lai dzivnieku izman-
toSanu samazinatu lidz minimumam, pirms testa sakS$anas jaizskata visi
pieejamie dati. Pieméram, dati, kas iegiiti, izmantojot $a pielikuma B.52.
nodalu (4), var nozimét, ka nav vajadzigs devu diapazona pétijums, ka art
var paradit, vai kads no dzimumiem ir uznémigaks (sk. GD 39 (2)).
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TRADICIONALAIS PROTOKOLS
Visparigi apsverumi: tradicionalais protokols

Tradicionalaja pétfjuma dzivnieku grupas iepriekS noteiktu laiku (parasti
Cetras stundas) tiek paklautas test€jamas kimiskas vielas iedarbibai vai nu
deguna ekspozicijas, vai visa kermena ekspozicijas kamera. Dzivnieki tiek
paklauti vai nu robezkoncentracijai (pielaujama daudzuma tests), vai vismaz
trijam koncentracijam vairakpakapju procediira (galvenais pétjjums). Pirms
galvena pétfjuma var veikt devu diapazona pétjjumu, ja vien kaut kada
apjoma informacija par test€jamo kimisko vielu, piem&ram, iepriek§ veikts
B.52. nodalas pétijums (sk. GD 39 (2)), nav jau pieejama.

Devu diapazona pétijums: tradicionalais protokols

Devu diapazona pétijumu izmanto, lai noteiktu test€jamas kimiskas vielas
iedarbigumu, konstatétu uzp€miguma atSkiribas starp dzimumiem un pali-
dz&tu izveleties ekspozicijas koncentracijas Iimenus galvenajam p@tfjumam
vai pielaujama daudzuma testam. IzvEloties koncentracijas Iimenus devu
diapazona pétjjumam, jaizmanto visa pieejama informacija, arl pieejamie
(O)SAR dati un dati par Iidzigam kimiskam vielam. Katras koncentracijas
iedarbibai nevajadz&tu paklaut vairak ka tris te€vigus un tris matites (lai
noteiktu atSkiribas starp dzimumiem, var bt vajadzigi tris dzivnieki no
katra dzimuma). Devu diapazona pétijuma var izmantot vienu koncentraciju,
bet vajadzibas gadijuma var testét vairakas koncentracijas. Devu diapazona
petjuma nevajag testet tik daudz dzivnieku un koncentraciju, it ka tas buitu
galvenais pétfjums. Devu diapazona pétijuma vieta var izmantot ieprieks
veiktu B.52. nodalas pétijumu (4) (sk. GD 39 (2)).

Pielaujama daudzuma tests: tradicionalais protokols

Pielaujama daudzuma testu izmanto gadijumos, kad par test§jamo kimisko
vielu ir zinams vai sagaidams, ka ta faktiski biis netoksiska, t. i., ta izraisis
toksisku atbildes reakciju tikai tad, ja koncentracija parsniegs regulativo
robezkoncentraciju. Pielaujama daudzuma testd test§jamas kimiskas vielas
robezkoncentracijas iedarbibai paklauj vienu grupu, kura ir tris t€vini un tris
matites. Informaciju par testgjamas ktmiskas vielas toksiskumu var iegiit no
zina§anam par lidzigam parbauditam Kkimiskam vielam, pemot v&ra to
sastavdalu identitati un procentualo saturu, par kuram ir zinams, ka tas ir
toksikologiski butiskas. Situacijas, kad nav informacijas par toksiskumu vai
ta ir nepietickama, vai ar ir paredzams, ka test§jama kimiska viela bis
toksiska, ir javeic galvenais tests.

Robezkoncentraciju izvele parasti ir atkariga no regulativajam prasibam. Ja
pieméro Regulu (EK) Nr. 1272/2008, gazu, tvaiku un aerosolu robezkon-
centracijas ir attiecigi 20 000 ppm, 20 mg/l un 5 mg/l (vai maksimala
sasniedzama koncentracija) (3). Tehniski var but griti generét dazu teste-
jamo Kkimisko vielu, it seviski tvaiku un aerosolu, robezkoncentracijas.
Test&jot aerosolus, galvenajam mérkim jabit ieelpojama lieluma dalinu iegi-
Sanai (1-4 um MMAD). Ar lielako dalu test§jamo kimisko vielu tas ir
iesp&jams koncentracija 2 mg/l. Testus ar aerosoliem koncentracija, kas
parsniedz 2 mg/l, drikst veikt tikai tad, ja var ieglt ieelpojama lieluma
dalinas (sk. GD 39 (2)). Regula (EK) Nr. 1272/2008 dzivnieku labturibas
apsvérumu dé| iesaka izvairities no testiem ar koncentracijam, kas parsniedz
robezkoncentracijas (3). Vai neveikt test€Sanu ar robezkoncentraciju, biitu
jaapsver tikai tad, ja loti iespgjams, ka $ada testa rezultati biitu tie$i nozimigi
cilvéku veselibas aizsardzibai (3), un pétjjuma zinojuma tas japamato. Spra-
dzienbistamu test€jamo kimisko vielu gadijuma ir jacensas izvairities no
apstakliem, kuros var izraisities spradziens. Lai lieki neizmantotu dziv-
niekus, pirms pielaujama daudzuma testa ir javeic tests bez dzivniekiem,
nodrosinot, ka pielaujama daudzuma testa kameras apstakli ir sasniedzami.
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Ja ar robezkoncentraciju tieck novérota mirstiba (nave un/vai pirmsnaves
stavoklis), pielaujama daudzuma testa rezultatus var izmantot par devu
diapazona pétfjumu turpmakai test€Sanai ar citam koncentracijam (sk.
galveno pétijumu). Ja testSjamas kimiskas vielas fizikalas vai Kkimiskas
pasibas nelauj sasniegt robezkoncentraciju, tests javeic ar maksimalo sasnie-
dzamo koncentraciju. Ja ar maksimalo sasniedzamo koncentraciju nesas-
niedz 50 %, turpmaka testéSana nav vajadziga. Ja robezkoncentraciju
sasniegt nav bijis iesp&jams, pétijuma zinojuma jasniedz paskaidrojums un
pamatojosi dati. Ja maksimala sasniedzama tvaika koncentracija nerada
toksisku reakciju, var biit vajadzigs generét test€jamo kimisko vielu ka
skidru aerosolu.

Galvenais pétijums: tradicionalais protokols

Galveno pétijumu parasti veic, izmantojot piecus tévinus un piecas matites
(vai piecus uznémiga dzimuma dzivniekus, ja tas ir zinams) katram koncen-
tracijas ltmenim un vismaz tris koncentracijas limenus. Jaizmanto pietiekami
koncentracijas limeni, lai ieghitu droSu statistisku analizi. Laika intervals
starp ekspozicijas grupam ir atkarigs no toksicitates pazimju paradiSanas,
ilguma un smaguma. Nakama koncentracijas limena iedarbibai dzivnieki
japaklauj tikai tad, kad guta pietickama parlieciba par ieprieksgja testa izdzi-
vojuSajiem dzivniekiem. Tas pétijuma vaditdgjam dod iesp&ju korigét mérk-
koncentraciju nakamajai ekspozicijas grupai. Ta ka inhalacijas pétjjumos
tiek izmantotas sarezgitas tehnologijas, tas ne vienmér biis iesp&ams,
tapéc dzivnieku paklausana nakama koncentracijas limena iedarbibai japa-
mato uz iepriek§€jo pieredzi un zinatnisku logiku. Testgjot maisijumus,
janem véra GD 39 (2).

KONCENTRACIJA x LAIKS (C x f) PROTOKOLS
Visparigi apsvérumi: C x ¢ protokols

Inhalacijas toksicitates verteéSana par tradicionala protokola alternativu var
uzskatit C x ¢ vairakpakapju pétijumu (12) (13) (14). ST pieeja lauj dziv-
niekus paklaut test€jamas kimiskas vielas iedarbibai vairakos koncentracijas
limenos un ar vairakiem ilgumiem. Testus veic tikai deguna ekspozicijas
kamera (visa kermena ekspozicijas kameras S§im protokolam praktiski nav
izmantojamas). Plusmas diagramma 1. papildinajuma att€lo So protokolu.
Simulacijas analize ir paradijusi, ka gan tradicionalais protokols, gan C x
¢t protokols var nodro§inat uzticamas LCs, vertibas, bet C x ¢ protokols
parasti labak sp&j nodroSinat uzticamas LCy; un LC,, vertibas (15).

Simulacijas analize ir paradijusi, ka divu dzivnieku izmantoSana katra C x ¢
intervala (viens no katra dzimuma, ja izmanto abus dzimumus, vai divi no
uznémigaka dzimuma) parasti ir pietickams skaits galvenaja pétijjuma, kura
testé Cetrus koncentracijas un piecus ekspozicijas ilgumus. Dazos gadijumos
pétijuma vaditajs var izvéléties izmantot divas Zurkas no katra dzimuma
katra C x t intervala (15). Uz katru koncentracijas un laika kombinaciju
izmantojot divus dzivniekus no katra dzimuma, var mazinat apléses siste-
matisko klidu un izkliedi, palielinat apléses sekmiguma koeficientu un
uzlabot ticamibas intervala segumu. Tomér, ja pietickami lidzigi dati nav
pieejami, noteikSanai (kura izmanto vienu dzivnieku no katra dzimuma vai
divus no uzpémigaka dzimuma) var pietikt ar piekto ekspozicijas koncen-
traciju. Turpmaki noradijumi par C x ¢ pétfjuma izmantojamo dzivnieku un
koncentraciju skaitu ir pieejamas GD 39 (2).
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Devu diapazona pétijums: C X ¢ protokols

Devu diapazona pétijumu izmanto, lai noteiktu test€jamas kimiskas vielas
iedarbigumu un lai labak izraudzitos ekspozicijas koncentracijas limenus
galvenajam pétfjumam. Lai izveletos attiecigu sakumkoncentraciju galve-
najam pétjjumam un iesp&jami samazinatu izmantoto dzivnieku skaitu, var
biit vajadzigs devu diapazona pétijums, izmantojot lidz trijiem dzivniekiem/-
dzimumiem/koncentracijam (sikaka informacija pieejama GD 39 III papildi-
najuma (2)). Lai noteiktu atskiribas starp dzimumiem, var biit nepiecieSams
izmantot tris dzivniekus no katra dzimuma. Sie dzivnieki ir japaklauj iedar-
bibai vienu ilgumu, parasti 240 mindtes. Tas, vai ir iespgjams generet vaja-
dzigas testa atmosferas, janoverte pirmstesta tehniskas test€Sanas laika bez
dzivniekiem. Ja mirstibas dati ir pieejami no B.52. nodalas pétjjuma (4),
devu diapazona pétfjumu parasti nav vajadzigs veikt. B.2. nodalas petjjuma
izveloties sakotngjo merkkoncentraciju, petijuma vaditajam ir japem véra
mirstibas ainas, kas attieciba uz abiem dzimumiem un visam testa koncen-
tracijam novéerotas jebkados pieejamos B.52. nodalas pétijumos (4) (sk. GD
39 ).

Sakotnéja koncentracija: C x ¢ protokols

Sakotngja koncentracija (I ekspozicijas seanss) (1. papildingjums) bis vai nu
robezkoncentracija, vai koncentracija, ko izvélgjies pétijjuma vaditajs, pama-
tojoties uz devu diapazona pétijumu. Grupas, kura ir pa dzivnieckam no katra
dzimuma, $is koncentracijas iedarbibai tiek paklautas vairakus ilgumus
(pieméram, 15, 30, 60, 120 vai 240 minites), tadgjadi kopa izmantojot 10
dzivniekus (I ekspozicijas seanss) (1. papildindjums).

Robezkoncentraciju izvele parasti ir atkariga no regulativajam prasibam. Ja
pieméro Regulu (EK) Nr. 1272/2008, gazu, tvaiku un aerosolu robezkon-
centracijas ir attiecigi 20 000 ppm, 20 mg/l un 5 mg/l (vai maksimala
sasniedzama koncentracija) (3). Dazu test€§jamo kimisko vielu, it seviski
tvaiku un aerosolu, robeZzkoncentracijas var bat tehniski grati gener&t.
Test&jot aerosolus, mérkim jabiit ieelpojama lieluma dalinu iegt$anai (t. i.,
1-4 um MMAD) ar robezkoncentraciju 2 mg/l. Ar lielako dalu kimisko vielu
tas ir iesp&jams. Testus ar aerosoliem koncentracija, kas parsniedz 2 mg/l,
drikst veikt tikai tad, ja var iegit ieelpojama lieluma dalinas (sk. GD 39 (2)).
Regula (EK) Nr. 1272/2008 dzivnieku labturibas apsvérumu dél iesaka
izvairities no testiem ar koncentracijam, kas parsniedz robezkoncentracijas
(3). Vai neveikt testus ar koncentracijam, kas parsniedz robezkoncentracijas,
ir jaapsver tikai tad, ja loti iesp&jams, ka $ada testa rezultati butu tiesi
nozimigi cilvéku veselibas aizsardzibai (3), un pétjjuma zinojuma tas japa-
mato. Spradzienbistamu test€jamo kimisko vielu gadijuma ir jacensas izvai-
rities no apstakliem, kuros var izraisities spradziens. Lai lieki neizmantotu
dzivniekus, pirms testa ar sakotn&jo koncentraciju ir javeic tests bez dziv-
niekiem, nodro$inot, ka $adai koncentracijai atbilstoSie kameras apstakli ir
sasniedzami.

Ja ar sakotn&jo koncentraciju tiek novérota mirstiba vai agonijas stavoklis,
rezultatus ar $o koncentraciju var izmantot par devu sakumpunktu turpmakai
test€Sanai ar citam koncentracijam (sk. galveno pétijjumu). Ja test€jamas
kimiskas vielas fizikalas vai kimiskas ipaSibas nelauj sasniegt robezkoncen-
traciju, tests javeic ar maksimalo sasniedzamo koncentraciju. Ja ar maksi-
malo sasniedzamo koncentraciju mirstiba nesasniedz 50 %, turpmaka teste-
Sana nav vajadziga. Ja robezkoncentraciju sasniegt nav bijis iesp&jams, péti-
juma zinojuma jasniedz paskaidrojums un pamatojosi dati. Ja maksimala
sasniedzama tvaika koncentracija nerada toksisku reakciju, var but vajadzigs
generét test€jamo kimisko vielu ka $kidru aerosolu.
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Galvenais pétijums: C X ¢ protokols

Galvenaja pétijuma testéta sakotngja koncentracija (I ekspozicijas seanss) (1.
papildinajums) bus vai nu robezkoncentracija, vai koncentracija, ko izvéle-
jies pétijuma vaditajs, pamatojoties uz devu diapazona pétijumu. Ja I ekspo-
zicijas seansa laika vai p&c tas ir noverota mirstiba, minimala ekspozicija (C
x f), kas izraisa mirstibu, tiks uzskatita par orientieri, péc kura noteikt II
ekspozicijas seansa koncentraciju un ekspozicijas periodus. Katrs nakamais
ekspozicijas seanss bils atkarigs no iepriekseja seansa (sk. 1. papildinajumu).

Lai noteiktu C x ¢ sakaribu ar mirstibu, daudzam testg§jamam kimiskajam
vielam pietiks ar rezultatiem, kas iegiiti ar sakotngjo koncentraciju un
papildus Vel trijos ekspozicijas seansos ar smalkaku ilguma rezgi (t. i.,
ekspozicijas ilgumu geometriskais solis, ko raksturo ar koeficientu starp
secigiem ilgumiem (parasti \/2)) (15), bet dazus ieguvumus var dot piektas
ekspozicijas koncentracijas izmantoSana (sk. 1. papildinajumu un GD 39
(2)). Par C x ¢ rezultatu matematisko apstradi sk. 1. papildinajumu.

NOVEROJUMI

Ekspozicijas perioda laika dzivnieki ir regulari kliniski janoveéro. P&c ekspo-
zicijas klmiskie nov@rojumi ekspozicijas diena javeic vismaz divreiz vai
biezak, ja to indicé dzivnieku reakcija uz vielas sanemsanu, un vismaz
reizi diena nakamas 14 dienas. Nov@roSanas perioda ilgums nav noteikts,
bet tas ir janosaka atkariba no vérojamam kliniskajam pazimém, no to
iestaSanas laika un no atveseloSanas perioda ilguma. Ir svarigi, kados laikos
paradas un izzud toksicitates pazimes, it seviski, ja to izpausmei ir tendence
aizkavéties. Visus novérojumus regulari registré, par katru dzivnieku
glabajot atseviskus pierakstus. Visi mirstosie dzivnieki un dzivnieki, kam
verojamas lielu sapju un/vai ilgstoSu cieSanu pazimes, dzivnieku labturibas
nolikos ir humani janonavé. Veicot parbaudes, lai pamanttu kliniskas toksi-
citates pazimes, ir jauzmanas, lai sakotngjs savargums un tadas parejosas
parmainas elpoSana, kuru izraisfjusi ekspozicijas procediira, netiktu klidaini
uzskatitas par test§jamas ktmiskas vielas toksicitati, sakara ar ko biitu vaja-
dziga dzivnieku priekSlaiciga nonavéSana. Janem véra principi un kritériji,
kas apkopoti Guidance Document on Humane Endpoints (GD 19) (7). Ja
dzivnieki ir nonavéti humanu apsvérumu dé| vai atrasti mirusi, iesp&ami
precizi ir jaregistré naves iesta$anas laiks.

Noveérojot dzivniekus biiros, ir japievér§ uzmaniba adas un apmatojuma, acu
un glotadas, ka arT elpoSanas, asinsrites, vegetativas un centralas nervu
sist€mas, somatomotorikas un uzvedibas reakcijas parmainam. Ja iesp&jams,
uzmaniba japieveér$ jebkadam atSkiribam starp lokalo un sistémisko ietekmi.
Japievers uzmaniba novérojumiem attieciba uz drebuliem, krampjiem, sieka-
loSanos, caureju, letargiju, miegu un komu. Rektali temperatiras mérijumi
var nodro$inat papildu liecibas par reflektorisku bradipnoju vai hipotermi-
ju/hipertermiju, kas saistita ar vielas sanemsSanu vai kustibu ierobezoSanu.

Kermena svars

Katra dzivnieka svars ir jaregistré vienu reizi aklimatizé$anas perioda,
ekspozicijas diena pirms ekspozicijas (0. diena) un vismaz pirmaja, tresaja
un septitaja diena (un reizi nedéla péc tam), ka arT naves vai eitanazijas
bridi, ja tas notieck p&c pirmas dienas. Kermena svaru uzskata par loti
svarigu toksicitates pazimi, tadél dzivnieki, kam v&rojams noturigs >
20 % dekrements salidzinajuma ar vertibam, kuras iegiitas priekSizp@te, ir
ciesi jamonitor€. Izdzivojusos dzivniekus nosver un humani nonavé pécek-
spozicijas perioda beigas.
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Patologija

Visiem testa dzivniekiem, arl tiem, kas testa laika nobeigusies vai kam
dzivnieku labturibas apsvérumu d€] izdarita eitanazija un tie izgemti no
petijuma, ir javeic pilna autopsija. Ja autopsiju nevar izdarit talit pec mirusa
dzivnieka atklasanas, dzivnieks ir jaievieto ledusskapi (bez sasaldéSanas)
temperattira, kas ir pietickami zema, lai iespgjami mazinatu autolizi. Autop-
sijas javeic iespgjami driz, parasti dienas vai divu dienu laika. Par katru
dzivnieku ir jaregistr visas smagas patologiskas parmainas, ipasu uzmanibu
pieverSot jebkadam parmainam elpoSanas sistema.

Lai paplaSinatu pétfjuma interpretgjoSo vertibu, var apsvert, vai apriori nepa-
redz@t papildu parbaudes, pieméram, izdzivojuso zurku plausu svara noteik-
Sanu un/vai tadas liecibas par kairinajumu, ko giist elposanas sist€mas
mikroskopiska izmekléSana. Tapat var izmeklet tadus organus, kas liecina
par smagam patologiskam parmainam dzivniekos, kuri izdzivojusi 24 vai
vairak stundas, un organus, par ko ir zinams vai gaidams, ka tie tiks skarti.
Visas elpoSanas sistémas mikroskopiska izmekleSana var nodrosinat lietde-
rigu informaciju par testé§jamam kimiskajam vielam, kas reagé ar udeni,
pieméram, skab&m un higroskopiskam testg§jamam kimiskam vielam.

DATI UN ZINOJUMU SAGATAVOSANA

Dati

Ir jasniedz dati par katra dzivnieka svaru un autopsijas atradi. Klinisko
noveérojumu dati jaapkopo tabula, par katru testa grupu noradot to dzivnieku
skaitu, kas izmantoti, to dzivnieku skaitu, kuriem paradijusas noteiktas toksi-
citates pazimes, to dzivnieku skaitu, kuri testa laika atrasti nobeigusies vai ir
nonavéti humanu apsveérumu dgl, atsevisku dzivnieku naves iestasanas laiku,

toksiskas ietekmes raksturu, norisi laika un atgriezeniskumu, ka ari autop-
sijas atradi.

TesteSanas parskats

Testesanas parskata jaieklauj $ada informacija:

Testa dzivnieki un dzivnieku turéSana:

— apraksts par turéSanu biiros, arT par dzivnieku skaitu (vai skaita mainam)
katra buri, pakaiSiem, temperatiru un relativo mitrumu, apgaismojuma
ilgumu un uzturu,

— izmantotas sugas/Iinija un pamatojums, kadel ir izmantota cita suga, kas
nav zurka,

— dzivnieku skaits, vecums un dzimums,

— nejausibas principa izvéles metode,

— sikas zinas par baribas un @idens kvalitati (ieskaitot uztura veidu/avotu,
tdens avotu),

— jebkada pirmstesta sagatavosana, ieskaitot uzturu, karantinu un slimibas
arstéSanu.
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Testéjama kimiska viela:

— fizikalas ipasibas, tiriba un attiecigos gadijumos ari fizikalkimiskas
pasibas (ieskaitot izomerizaciju),

— identifikacijas dati un registracijas numurs Kimijas referafivaja zurnala
(CAS), ja zinams.

Neséjviela:

— nesgjvielas izmantoSanas pamatojums un nesgjvielas izvéles pamatojums
(ja ta nav udens),

— vesturiski vai vienlaicigi dati, kas pierada, ka nesgjviela neietekmé péeti-
juma rezultatu.

Inhalacijas kamera:
— inhalacijas kameras apraksts, ieskaitot izmé&rus un tilpumu,

— dzivnieku ekspozicijai un atmosféras generéSanai izmantota aprikojuma
izcelsme un apraksts,

— temperatiiras, mitruma, dalinu lieluma un faktiskas koncentracijas meri-
Sanas aprikojums,

— gaisa avots un pievadita/aizvadita gaisa apstrade, ka arT izmantota kondi-
cioné$anas sistéma,

— metodes, ko izmanto homogénas testa atmosféras nodrosinasanas apri-
kojuma kalibrésanai,

— spiediena starpiba (pozitiva vai negativa),

— ekspozicijas portu skaits kamera (deguna ekspozicija); dzivnieku atra-
Sanas vieta sisttma (visa kermena ekspozicija),

— testa atmosferas islaiciga homogenitate/stabilitate,

— temperatiiras un mitruma sensoru atra$anas vieta un testa atmosféras
paraugu nemsana kamera,

— gaisa caurpliduma raditaji, gaisa caurpludums uz vienu ekspozicijas
portu (deguna ekspozicija) vai dzivniekslodze/kamera (visa kermena
ekspozicija),

— attieciga gadijuma informacija par skabekla un oglekla dioksida méri-
Sanai izmantoto aprikojumu,

— laiks, kas vajadzigs, lai inhalacijas kamera sasniegtu lidzsvaru (tos),
— tilpuma nomainu skaits stunda,

— mériSanas ierices (attieciga gadijuma).

Ekspozicijas dati:

— pamatojums par mérkkoncentracijas izveli galvenajam pétijumam,

— nominalas koncentracijas (inhalacijas kamera generétas testéjamas kimis-
kas vielas kop&ja masa, kas dalita ar kamerai caurplidusa gaisa tilpumu),

— test&jamas kimiskas vielas faktiskas koncentracijas, kas ievaktas no dziv-
nicka inhalacijas zonas. Maisfjumiem, kas veido heterogénas fizikalas
formas (gazes, tvaiki, aerosoli), katru var analizgt atseviski,
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— visas gaisa koncentracijas parskata ir janorada masas vienibas
(pieméram, mg/l, mg/m? utt.) lekavas var uzradit ar tilpuma vienibas
(pieméram, ppm, ppb utt.),

— dalipu sadalfjums péc lieluma, masas vidgjais aerodinamiskais diametrs
(MMAD) un geometriska standartnovirze (og), ari to aprékinaSanas
metodes. Zinojuma jasniedz atsevisku dalinu lieluma analizes.

Testesanas apstakli:

— sika informacija par test€jamas kimiskas vielas preparatu, ieskaitot infor-
maciju par visam procedliram, kas izmantotas cietu materialu dalinu
lieluma samazinasanai vai test€jamas kimiskas vielas skidumu sagatavo-
Sanai. Gadijumos, kad mehaniski procesi ir, iespgjams, mainijusi teste-
jamas kimiskas vielas sastavu, zinojuma jaatspogulo tadu analizu rezul-
tati, kuras verificets test€jamas kimiskas vielas sastavs,

— apraksts par iekartu, ar kuru generé testa atmosféru un paklauj dziv-
niekus tas iedarbibai (vélams, kopa ar sheému),

— sika informacija par izmantoto kimiski analitisko metodi un metodes
validésanu (ieskaitot to, cik efektiva ir testgjamas kimiskas vielas atgi-
§ana no paraugu nemsanas vides),

— testa koncentraciju izvéles pamatojums.

Rezultati:

— tabula ar kameras temperatliru, mitrumu un gaisa plismu,

— tabula ar datiem par kameras nominalo un faktisko koncentraciju,

— tabula ar datiem par dalipu lielumu, ieskaitot analitisko paraugu
nemSanas datus, dalipu lieluma sadalijuma un MMAD un o, apréekinus,

— tabula ar datiem par katra dzivnieka atbildes reakciju un koncentracijas
Itmeni (t. i., dzivnieki, kam izpaudusas toksicitates pazimes, arT mirstiba;
ietekmes veids, ietekmes smagums, sakumpunkts un ilgums),

— pétijuma dienas ievakta informacija par katra dzivnieka svaru, naves
datums un laiks, ja nave iestajusies pirms paredz&tas eitanazijas, toksi-
citates pazimju paradiSanas gaita un par katru dzivnieku norade, vai §is
pazimes bijusas atgriezeniskas,

— katra dzivnieka autopsijas atrade un histopatologiskas izmekl&Sanas
rezultati, ja pieejami,

— mirstibas apl@ses (piemeram, LCsg, LDg;) ar ticamibas robezu 95 % un
sakaribas slipums (ja paredz€ts izveért€§anas metodg),

— statistiskais sakars, ari apléses par pakapes raditaju n (C x ¢ protokols).
Janorada izmantotas statistiskas programmatiiras nosaukums.
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Rezultatu interpretdcija un komentari:

— Tpasi svarigi ir aprakstit metodes, kas izmantotas, lai nodro$inatu, ka ir
apmierinati §Ts testa metodes krit€riji, pieméram, attieciba uz robezkon-
centracijam vai dalinu lielumu,

— ir jaapspriez dalinu ieelpojamiba, nemot véra kopé&jos konstat&jumus, it
seviski, ja nav izdevies nodro$inat atbilstibu dalinu lieluma krit€rijiem,

— jasniedz paskaidrojums, ja, pamatojoties uz ESAO Guidance Document
on Humane Endpoints (8) kriterijiem, bija humani janonavé dzivnieki,
kas cieta sapes vai izradfja smagu un ilgstoSu cieSanu pazimes,

— ja tests saskapa ar $a pielikuma B.52. nodalu (4) ticis partraukts, lai
parietu uz B.2. test€@Sanas metodi, tas japamato,

— pétljuma kopg&ja novertejuma ir janorada nominalas un faktiskas koncen-
tracijas noteikSanai izmantoto metozu saskanotiba, ka art faktiskas
koncentracijas attieciba pret nominalo,

— jaapspriez, kads var€tu biit naves c€lonis un galvenais iedarbibas veids
(sistemisks vai vietgjs).
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DEFINICJA

Testéjama kimiska viela: jebkura viela vai maistjums, ko test€, izmantojot So

test€Sanas metodi.
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1. papildinajums
C x t protokols

Koncentracija x laiks (C x f) vairakpakapju petfjumu var uzskatit par tradi-
cionala protokola alternativu attieciba uz inhalacijas toksicitates novertéSanu
(12) (13) (14). To ir velams veikt gadijuma, kad konkréta regulativa vai
zinatniska vajadziba (pieméram, planoS$ana attieciba uz reagéSanu arkartas
situacijas vai zemes izmantoSanas planoSana) nosaka, ka ir vajadziga dziv-
nieku testéSana ar vairdkiem ekspozicijas ilgumiem. So pieeju parasti sik
istenot, veicot testu ar robezkoncentraciju (I ekspozicijas seanss) un
paklaujot dzivniekus testéjamas kimiskas vielas iedarbibai piecos dazados
ilgumos (pieméram, 15, 30, 60, 120 un 240 miniites), lai viena ekspozicijas
seansa ieglitu vairakus ekspozicijas ilgumus (sk. 1. att€lu). Ja piemé&ro
Regulu (EK) Nr. 1272/2008, gazu, tvaiku un aerosolu robezkoncentracijas
ir attiecigi 20 000 ppm, 20 mg/I un 5 mg/l. Sos [imenus drikst parsniegt tikai
tad, ja regulativa vai zinatniska vajadziba nosaka, ka testi javeic ar augsta-
kiem Iimeniem (sk. B.2. nodalas pamatteksta 37. punktu).

Situacijas, kuras nepietiek vai vispar trukst informacijas par test€jamas ki-
miskas vielas toksiskumu, javeic devu diapazona pétijums, kur grupas ar ne
vairak ka trijiem katra dzimuma dzivniekiem paklauj petfjuma vaditaja
izraudzitu mérkkoncentraciju iedarbibai parasti 240 minates.

Ja 1 ekspozicijas seansa testu veic ar robezkoncentraciju un ja novérota
mirstiba ir zem 50 %, papildu testi nav vajadzigi. Ja regulativa vai zinat-
niska vajadziba nosaka, ka koncentracijas, laika un atbildes reakcijas saka-
riba ir janosaka ar augstakiem ITmeniem neka noradita robezkoncentracija,
nakama ekspozicija javeic ar augstaku limeni, pieméram, divreiz augstaku
par robezkoncentraciju (t. i., 2L 1. attela).

Ja ar robezkoncentraciju tiek noverota toksicitate, ir vajadziga papildu teste-
$ana (galvenais pétijums). Sis papildu ekspozicijas Tsteno vai nu ar zemakam
koncentracijam (1. attela: II, III vai IV’ ekspozicijas seanss), vai ar
augstakam koncentracijam, izmantojot mazakus ilgumus (1. attela: IV
ekspozicijas seanss), kuri ir korigéti un starp kuriem nav tik liels solis.

Testu (sakotngja koncentracija un papildu koncentracijas) veic, izmantojot
vienu dzivnieku no katra dzimuma uz koncentracijas/laika kombinaciju vai
divus uznémigaka dzimuma dzivniekus uz koncentracijas/laika kombinaciju.
Dazos gadijumos pétijuma vaditajs var izvéléties izmantot divas katra
dzimuma zurkas uz koncentracijas/laika kombinaciju (vai Cetrus uznémigaka
dzimuma dzivniekus uz koncentracijas/laika kombinaciju) (15). Katrai
koncentracijas un laika kombinacijai izmantojot divus dzivniekus no katra
dzimuma, attieciba uz Seit aprakstito protokolu mazinas aplésu sistematiska
klada un izkliede, pieaug apléses sekmiguma koeficients un uzlabojas tica-
mibas intervala segums. Papildu informacija ir sniegta GD 39 (2).

Katru ekspoziciju ir vélams veikt vienas dienas ietvaros. Nakama ekspozi-
cija javeic tikai tad, kad ir gita pietickama parlieciba par izdzivojusajiem
dzivniekiem, un tas pétijuma vaditdjam dod iesp&ju korigét mérkkoncentra-
ciju un nakamas ekspozicijas seansa ilgumu. leteicams katru ekspozicijas
seansu sakt ar grupu, kura iedarbibai tiks paklauta visilgako laiku,
pieméram, 240 minasu ekspozicijas grupu, kam seko 120 mintsu ekspozi-
cijas grupa utt. Ja dzivnieki, piem&ram, 240 miniiSu grupa, nobeidzas péc 90
minGtém vai tiem izpauzas smagas toksiskas iedarbibas pazimes (pieméram,
loti izteiktas parmainas elpo$ana, pieméram, apgriitinata elpoSana), nebiitu
nozimes iedarbibai paklaut 120 miniiSu grupu, jo, visticamak, tiktu novérota
100 % mirstiba. Tadgjadi pétijuma vaditajam Sai koncentracijai ir jaizvélas
mazaki ekspozicijas ilgumi (piem&ram, 90, 65, 45, 33 un 25 minites).
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7. Koncentracija kamera ir regulari jaméra, lai katram ekspozicijas ilgumam
noteiktu laiciski svérto vidgjo koncentraciju. Kad vien iesp&ams, statisti-
skaja analiz€ ir jaizmanto katra dzivnieka naves iestasanas laiks (nevis
ekspozicijas ilgums).

8. Lai identificétu datu nepartrauktibas parravumu uz koncentracijas un laika
liknes (sk. 1. att€lu), ir jaanaliz€ pirmo Cetru ekspozicijas seansu rezultati. Ja
dati nav pietieckami pieméroti, var veikt papildu ekspoziciju (5. koncentra-
cija). Koncentracija un ekspozicijas ilgumi 5. ekspozicijai jaizvélas ta, lai
noverstu $o parravumu.

9. Visus ekspozicijas seansus (ieskaitot pirmo ekspozicijas seansu) izmantos,
lai aprékinatu koncentracijas, laika un atbildes reakcijas sakaribu, izmantojot
statistisko analizi (16). Ja iespgjams, katram C x ¢ intervalam ir jaizmanto
laiciski svérta vidgja koncentracija un ekspozicijas ilgums 11dz naves bridim
(ja nave iestajas ekspozicijas laika).

1. attéls

Koncentracijas, laika un Zurku mirstibas sakaribas hipotétisks attélojums

Koncentracija (L=limit)

214 T \OA\ ‘@A @4 ®a @4 v
L oa ®a oA |
Ny \\' ~— n=2
1/2 L 4 Oa Oa “@a .A\.A\\' G I
\\ \»\ ~
QLC50 «—_ \—+d LC50
1/4 L 4 Oa Oa \OA\ @A ©a I
\\ — N=1
1/8 L - Oa 04aQs ea@a IV
] T T L L A
7.5 15 30 60 120 240

Ekspozicijas laiks (minGtés)

Neiekrasotie simboli = izdzivojusie dzivnieki; iekrasotie simboli = nobeigu-
Sies dzivnieki

Trisstiri = matites; apli = tevini

Nepartraukta Inija = LCs vertibas (7,5-240 mint$u diapazona) teviniem ar
n=1

Partraukta Iinija = LCs, vertibas (7,5-240 min@iSu diapazona) matitém ar
n=1

Punktota Iiija = hipotétisko LCs, veértibu linija te€vipiem un matitém, ja
n biitu bijis vienads ar 2 (12)

Glosarijs

Koncentracija:

Ekspozicijas laiks:
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10. Turpmak sniegts vairakpakapju procediiras piemeérs.

I ekspozicijas seanss. Testa veikSana ar robeZkoncentraciju (sk. 1.
attelu)

— 1 dzivnieks no katra dzimuma uz koncentracijas un laika kombinaciju;
kopa 10 dzivnieki (?)

— Meérkkoncentracija (°) = robezkoncentracija

— Sis mérkkoncentracijas iedarbibai paklauj piecas dzivnieku grupas attie-
cigi uz 15, 30, 60, 120 un 240 minGteém

II ekspozicijas seanss (°). Galvenais pétijums

— 1 dzivnieks no katra dzimuma uz koncentracijas un laika kombinaciju;
kopa 10 dzivnieki

— Zemakas koncentracijas () (1/2L) iedarbibai paklauj piecas dzivnieku
grupas ar nedaudz lielakiem ekspozicijas ilgumiem (sola koeficients
V2; sk. 1. attclu)

III ekspozicijas seanss. Galvenais pétijums

— 1 dzivnieks no katra dzimuma uz koncentracijas un laika kombinaciju;
kopa 10 dzivnieki

— Zemakas koncentracijas () (1/4L) iedarbibai paklauj piecas dzivnieku
grupas ar nedaudz lielakiem ekspozicijas ilgumiem (sola koeficients
V2; sk. 1. attclu)

IV’ ekspozicijas seanss. Galvenais pétijjums

— 1 dzivnieks no katra dzimuma uz koncentracijas un laika kombinaciju;
kopa 10 dzivnieki

— Zemakas koncentracijas () (1/8L) iedarbibai paklauj piecas dzivnieku
grupas ar nedaudz lielakiem ekspozicijas ilgumiem (sola koeficients
\2; sk. 1. attelu)

| vai

(*) Ja informacija par uznémibu atkariba no dzimuma nav pieejama, izmanto abu dzimumu
zurkas, t. i., vienu dzivnieku no katra dzimuma uz koncentraciju. Pamatojoties uz eso$o
informaciju vai ja $a ekspozicijas seansa laika klust skaidrs, ka kads no dzimumiem ir
uznemigaks, turpmakaja testd izmanto 10 uzpémiga dzimuma dzivniekus (divus dziv-
niekus uz koncentracijas un ilguma kombinaciju) katram koncentracijas limenim.

Ja piem@ro Regulu (EK) Nr. 1272/2008, gazu, tvaiku un aerosolu robezkoncentracijas ir
attiecigi 20 000 ppm, 20 mg/l un 5 mg/l. Ja tiek prognozéts toksiskums vai ja to nosaka
devu diapazona p@ttjuma rezultati, jaizvélas zemakas sakumkoncentracijas. Ja to nosaka
regulativas vai zinatniskas vajadzibas, var izmantot augstakas koncentracijas.

Nakama koncentracijas Iimena iedarbibai dzivniekus vélams paklaut tikai tad, kad giita
pietickama parlieciba par iepriek$gja testa izdzivojuSajiem dzivniekiem. Tas pétfjuma
vaditdgjam dod iesp&u korigét mérkkoncentraciju un ilgumus nakamajam ekspozicijas
seansam.

Atkariba no minimalas devas (koncentracija x laiks), kas izraisija mirstibu testa ar
sakotngjo koncentraciju (pirmaja ekspozicijas seansa), izvélas nakamo koncentracijas
un ekspozicijas ilgumu kombinaciju. Parasti koncentraciju divreiz pazeminas (1/2L) un
dzivniekus paklaus iedarbibai jauna ilgumu diapazona ar smalkaku rezgi, kura geome-
triskais koeficients starp ekspozicijas ilgumiem ir 1,4 (\/2; sk. 11. atsauci), un vidu-
spunkts ir laiks, kada pirmaja ekspozicija novérots zemakais letalas devas (laiks x
koncentracija) limenis. Saja attéla (1. attgls) mirstibu I ekspozicijas seansa pirmo reizi
noveroja 15. miniite, tapec Il seansa ilgumus centr&ja ap 30 min, proti tie bija 15, 21, 30,
42 un 60 min. P&c pirmajam divam ekspozicijam ir oti ieteicams datus atspogulot attéla,
kas Iidzigs ieprieks&jam, un parbaudit, vai koncentracijas un laika sakaribas lenkis ir 45
gradi (n = 1) vai tomér koncentracijas, laika un atbildes reakcijas sakaribas likne ir
mazak stava (pieméram, n = 2) vai stavaka (pieméram, n = 0,8). Ja ta nav tik stava
vai ir stavaka, ir loti ieteicams attiecigi koriget koncentracijas un ilgumus.

(b

-~

—_~
B
=
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IV ekspozicijas seanss. Galvenais petijums

— 1 dzivnieks no katra dzimuma uz koncentracijas un laika kombinaciju;
kopa 10 dzivnieki

— Augstakas koncentracijas (°) (2L) iedarbibai paklauj piecas dzivnieku
grupas ar nedaudz lielakiem eckspozicijas ilgumiem (sola koeficients
\2; sk. 1. attelu)

C x t protokola rezultatu matematiska apstrade

11. C x t procedura ar cetram vai piecam ekspozicijas koncentracijam un
pieciem ilgumiem nodroSinas attiecigi 20 vai 25 datu punktus. Ar Siem
datu punktiem C x ¢ sakaribu var aprékinat, izmantojot statistisko analizi

(16):

1. vienadojums:

Probit(P) =by +b;InC+b,ln't

kur C = koncentracija; t = ekspozicijas ilgums, vai

2. viendadojums:

Atbildesreakcija = f(C"t)

kur n = b, /b,.

Ar 1. vienadojumu var aprékinat LCs, vertibu attiecigajam ilgumam
(pieméram, 4 stundam, 1 stundai, 30 minGt€m vai jebkuram ilgumam
testa ilgumu diapazona), izmantojot P = 5 (50 % atbildes reakcija). Janem
vera, ka Habera likums ir piem@rojams tikai tad, ja n = 1. LCy; var apré-
kinat, izmantojot P = 2,67.

(°) Dazos gadijumos var biit nepiecieSams palielinat koncentraciju (2L) un mainit ekspozi-
cijas ilgumu diapazonu, izmantojot vél smalkaku rezgi, kura geometriskais koeficients
starp blakus esosiem ilgumiem ir 1,4 (V2), un viduspunkts ir laiks, kada pirmaja ekspozi-
cija ir novérots zemakais letalas koncentracijas Iimenis. Vélams, lai minimalais ekspozi-
cijas ilgums parsniegtu piecas minites, bet maksimalais ilgums neparsniegtu astonas
stundas.;
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1.1.

1.2.

1.3.

1.5.

1.6.

1.6.1.

1.6.2.

1.6.2.1.

B.3. AKUTA TOKSICITATE (ADAS)
METODE

IEVADS

Skatit vispariga ievada B dalas A iedalu.

DEFINICIJA

Skatit vispariga ievada B dalas B iedalu.

STANDARTVIELAS

Nav.

TESTA METODES PRINCIPS

Ar testa vielu pakapeniskas devas apstrada adu vairaku izmégina-
jumu grupu dzivniekiem, katrai grupai sanemot vienadu devu. P&c
tam novéro toksisko iedarbibu un registré naves gadijumus. Testa
laika miruSos dzivniekus sec€, beidzoties testam, secé arl izdzivo-
jusos dzivniekus.

Dzivnieki, kas uzrada smagas un ilgstosas briesmu sajiitas un sapju
pazimes, var biit humani janogalina. Tada testa devu doSana, par ko
ir zinams, ka ta izraisa izteiktas sapes un briesmu sajitu kodigo vai
kairino$o ipaSibu dgl, nav javeic.

KVALITATES KRITERUI

Nav.

TESTA METODES APRAKSTS

SagatavoSanas darbi

Dzivniekus eksperimenta biiros pirms testa vismaz piecas dienas
pieradina pie izmitinaSanas un baroSanas apstakliem. Pirms testa
veselus un jaunus pieauguSus dzivniekus péc nejausibas principa
sadala izméginajumu grupas. Apméram 24 stundas pirms testa dziv-
niekiem nocérp vai noskuj apmatojumu uz muguras. Ceérpot vai
skujot apmatojumu, nedrikst nobrazt adu, jo tas var izmainit adas
caurlaidibu. Testa vielas uzlikSanai jasagatavo vismaz 10 % kermena
virsmas. Parbaudot cietas vielas, kuras vajadzibas gadfjuma var
saberzt pulveri, testa viela jasamitrina ar pietickamu daudzumu
ddens vai, ja nepiecieSams, ar piemérotu nes€ju, lai tai biitu laba
saskare ar adu. Ja izmanto nesgju, ir janem vera, ka tas var izmainit
adas caurlaidibu attieciba pret testa vielu. Analiz€jamos Skidrumus
parasti neatSkaida.

Testa apstakli
Izmegindajuma dzivnieki

Var izmantot pieaugusas zurkas vai tru$us. Var izmantot arl citas
sugas dzivniekus, bet tad §T izvéle japamato. Jaizmanto parasti lieto-
jamas laboratorijas dzivnieku linijas. Katra dzimuma dzivnieku svara
atSkiribas testa sakuma nedrikst parsniegt + 20 % no attieciga vidgja
lieluma.
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1.6.2.2.

1.6.2.3.

1.6.2.4.

1.6.2.5.

1.6.3.

Dzivnieku skaits un dzimums

Katra devas limeni izmanto vismaz piecus dzivniekus. Visiem jabiit
viena dzimuma. Ja izmanto matites, tas nedrikst bt iepriek§ dzem-
dgjusas vai griisnas. Ja ir pieejama informacija, kas rada, ka viens
dzimums ir izteikti jutigaks, devas ir jadod $a dzimuma dzivniekiem.

Piezime. Akiitas toksicitates testa ar dzivniekiem, kas ir augstaki par
grauzgjiem, ir jaapsver mazaka skaita izmantoSana. Devas ir rupigi
jaizvelas, un japieliek visas piles, lai neparsniegtu vid&ji toksiskas
devas. Tados testos ir jaizvairas dot testa vielu letalas devas.

Devu limeni

Jaizvelas vairakas devas, vismaz tris devas pietickami plasa diapa-
zona, lai testa grupas biitu iesp&jams noverot atskirigu toksisko iedar-
bibu un mirstibu. Izveloties devu Iimenus, janem vera tas, ka vielas
var but kairinoSas vai kodigas. Jaiegiist pietickami daudz datu, lai
varétu noskaidrot iedarbibas atkaribu no devas un, ja iesp&jams,
pienacigi noteikt LDs.

Pielaujamibas tests

Pielaujamibas testu pie viena devas limena, kas ir vismaz 2 000
mg/kg kermena svara, var izdarit piecu virieSu dzimuma un piecu
sievieSu dzimuma dzivnieku grupai, izmantojot turpmak aprakstito
procediiru. Ja rodas ar savienojumu saistita mirstiba, var biit jaapsver
pilns pétjjums.

Noveérosanas laika posms

Dzivniekus novéro vismaz 14 dienas. Tomér novéroSanas ilgumu var
ietekm@t dazadi apstakli. To nosaka noveérotas toksiskas reakcijas, to
iestaSanas atrums un dzivnieku atveseloSanas ilgums; tapéc vaja-
dzibas gadijuma to var pagarinat. Svarigi zinat bridi, kad paradas
un izzid toksiskuma pazimes, to ilgumu un bridi, kura iestajas
nave, jo Ipasi tad, ja ta iestajas novéloti.

Procediira

Katru dzivnieku tur atseviska buri. Testa vielu vienmérigi uztriepj uz
adas, kuras platiba veido apméram 10 % no kopgjas kermena
virsmas. Ja vielas ir loti toksiskas, apstradajamo adas platibu var
samazinat, bet tai jabiit péc iespgjas lielakai, un viela jauztriepj,
cik vien var plani un vienmerigi.

Testa vielas saskari ar adu visa 24 stundu garaja iedarbibas laika
nodro$ina ar porainas marles parséju un nekairinoSu plaksteri.
Apstradata vieta péc tam vél japarklaj ta, lai nostiprinatu marles
parsgju ar testa vielu un lai dzivnieki nevar€tu to norit. Lai testa
viela nenonaktu baribas vada, var dalgji ierobezot dzivnieku kustibu,
tacu pilniga imobilizacija nebiitu v€lama.
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3.1

Beidzoties iedarbibas laikam, testa vielas atlikumu, ja praktiski iespe-
jams, nopem ar Udeni vai kadu citu piemérotu adas mazgasSanas
lidzekli.

Javeic regulari noverojumi, un tie uzreiz japrotokole. Atseviski
pieraksta datus par katru dzivnieku. Pirmaja diena novéroSanu veic
biezak. Katru darbdienu vismaz vienreiz veic ripigu klmisko izme-
klesanu, pargjos noverojumus veic ik dienas, pienacigi gadajot par
to, lai samazinatu izméginajumu dzivnieku zudumus, piem&ram,
mirusos dzivniekus sec€ vai ievieto ledusskapi, bet vargus un
mirstosus dzivniekus noskir vai nogalina.

Noveérojot dzivniekus, japieveér§ uzmaniba izmainam, kas skar apma-
tojumu, apstradato adu, acis un glotadas, ka ar elpoSanas organus,
asinsriti, vegetativo un centralo nervu sistému, somatomotoriku un
uzvedibas reakcijas. Ipasa vériba japiever$ tricei, konvulsijam, sali-
vacijai, caurejai, letargijai, miegam un komas stavoklim. Naves iesta-
Sanas bridi registré, cik vien precizi iesp&jams. Dzivniekus, kas
mirusi testa laika, sec€; beidzoties testam, sec€ ari izdzivojusos dziv-
niekus. Registré visas novérotas patologiskas izmainas. Vajadzibas
gadijuma pem audu paraugus histopatologiskai izmeklé$anai.

Toksicitates noverteSana otram dzimumam

Péc pétjjuma pabeigSanas ar vienu dzimumu vismaz vienai otra
dzimuma piecu dzivnieku grupai dod devu, lai noskaidrotu, vai $a
dzimuma dzivnieki nav izteikti jutigaki pret testa vielu. Mazaka
dzivnieku skaita izmanto$ana var biit pamatota konkré&tos apstaklos.
Ja ir pieejama pietickama informacija, lai paraditu, ka testéta
dzimuma dzivnieki ir izteikti jutigaki, var iztikt bez otra dzimuma
dzivnieku test€Sanas.

DATI

Dati jaapkopo tabula, noradot dzivnieku skaitu katra grupa pirms
testa, naves iestasanas bridi katram dzivniekam, to dzivnieku skaitu,
kuriem novérotas citas toksiskuma pazimes, toksiskas iedarbibas
izpausmes un autopsijas rezultatus. Katra dzivnieka svaru registré
1si pirms testa vielas pielietoSanas, p&c nedélas un naves iestaSanas
bridi; ja dzivnieki izdzivo ilgak neka vienu dienu, jaaprékina un
japieraksta svara izmainas. Dzivniekus, kas ir humani nogalinati ar
savienojumu saistito briesmu sajiitas un sapju dél, registré ka mirusus
saistiba ar savienojumu. LDs, aprékina p&c atzitas metodes.

Izvertejot datus, janoskaidro, vai pastav korelacija starp testa vielas
iedarbibu un novéroto anomaliju biezumu un smagumu, ieskaitot
uzvedibas izmainas, kliniskas novirzes, makropatologiskas izmainas,
kermena svara svarstibas, mirstibu un pargjos toksikologiskos radi-
tajus.

ZINOJUMA SAGATAVOSANA

TESTA ZINOJUMS

Testa zinojuma, ja iesp&jams, janorada $ada informacija:
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— dzivnieku suga, Iinija, izcelsme, turéSanas un baro$anas apstakli,
bariba u. tml.,

— testa apstakli (ieklaujot adas notiriSanas metodi un parsgjuma
veidu — okluzivs vai neokluzivs),

— izmantotas devas (vajadzibas gadijuma arT nesgjs un koncentra-
cija),
— devu sapémuso dzivnieku dzimums,

— atbildes reakcijas datu tabula péc dzimuma un devu limena (t. i.,
testa laika nobeiguSos vai nogalinato dzivnieku skaits; dzivnieku
skaits, kam paradas toksiskuma pazimes; iedarbibai paklauto
dzivnieku skaits),

— naves bridis péc devas sapemsSanas, dzivnieku humanas nogali-
nasanas iemesli un kriteriji,

— visi novérojumi,

— LDs lielums, kas noteikts pec 14 dienam dzimumam, kam izda-
rits pilns petfjums, un noteikSanas metode,

— LDs; 95 % ticamibas intervals (ja var aprekinat),

— devas/mirstibas likne un slipuma koeficients (ja to lauj noteik-
Sanas metode),

— autopsijas konstatacijas,

— histopatologiskas konstatacijas,

— testa rezultati ar otru dzimumu,

— rezultdtu apsprieSana (IpaSa uzmaniba japievérS tam, kada
ietekme dzivnieku humanai nogalinasanai testa laika var€tu biit
uz aprékinato LDs, lielumu),

— rezultatu interpretacija.
IZVERTEJUMS UN INTERPRETACIJA

Skatit vispariga ievada B dalas D iedalu.

IZMANTOTA LITERATURA

Skatit vispariga ievada B dalas E iedalu.
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B.A4.

1.1.

AKUTS TOKSISKUMS — KAIRINAJUMS/KODIGA IEDARBIBA

UZ ADU

METODE

ST testeSanas metode ir Iidzvértiga ESAO 404. (2002) vadlinija
noteiktai metodei.

IEVADS

Izstradajot So pilnveidoto metodi, TpaSa veriba tika velfita tas iespe-
jamajiem uzlabojumiem, kas attiecas uz dzivnieku labturibu un visas
esoSas informacijas izvertéSanu par test€jamo vielu, lai neveiktu
nevajadzigus testus ar laboratorijas dzivniekiem. Saja metod@ ietilpst
arT ieteikums pirms vielas aprakstito kodigo/kairinoSo Ipasibu
parbaudes in vivo testos par esoSajiem atbilstigajiem datiem veikt
zinatnisko datu nozimiguma analizi. Ja esoSie dati ir nepietickami,
tos var iegiit secigd testeSana (1). TestéSanas strateégija ietilpst vali-
detu un visparpienemtu in vitro testu veikSana, un ta pievienota
papildingjumam, kurd aprakstita $T metode. Bez tam attieciga gadi-
juma ieteicams sakotngja testa in vivo tiis dalas veikt nevis vienlai-
cigi, bet secigi.

Gan zinatniskas precizitates d€l, gan nemot véra dzivnieku labturibas
apsvérumus, in vivo testus neveic, kamér zinatnisko datu nozimi-
guma analiz€ nav izvertéti visi pieejamie dati par vielas kodigo/-
kairino$o iedarbibu uz adu. Sadi dati ir — ar cilvékiem un/vai labo-
ratorijas dzivniekiem veiktajos pétijumos ieglitie zinatniskie dati,
liecibas par vienas vai vairaku struktiiras zipa lidzigu vielu vai
vielu maistjumu kodigajam/kairinosajam ipasibam, dati, kas liecina,
ka attiecigajai vielai ir stipru skabju vai bazu ipasibas (2) (3), ka arT
validétos un visparpienemtos in vitro vai ex vivo testos iegiti rezul-
tati (4) (5) (5.a). Sada analize samazina nepieciesamibu veikt in vivo
testus, nosakot kodigas/kairinosas ipasibas tadam vielam, par kuram
citos pétijumos jau ir iegilts pietickami daudz zinatnisku datu par
Siem diviem galamérkiem.

Ieteicama seciga test€Sanas stratégija, pie kuras pieder validétu un
visparpienemtu in vitro vai ex vivo izméginajumu veikSana kodigo/-
kairinoSo 1paSibu noteikSanai, ir pievienota §Is metodes papildina-
juma. So strategiju izstradajusi un vienpratigi ieteikusi ESAO
darba grupa (6), un ta pienemta par ieteicamo testéSanas stratégiju
Vispargja saskanota kimisko vielu klasifikacijas sisttema (VSS) (7).
So stratégiju ieteicams ievérot pirms in vivo testiem. Lai iegiitu
zinatniski pamatotus datus par konkrétas vielas kodigajam 1pasibam/-
kairinoSo iedarbibu, testus ar jaunam vielam ieteicams veikt secigos
posmos. Attieciba uz esoSajam vielam, par kuram nav pietiekamu
datu, kas raksturo to kodigas/kairinosas 1pasibas, jaizmanto nepiecie-
Sama stratégija, kas vajadziga, lai ieglitu trukstoSos datus. Ir jabit
pamatojumam par atSkirigu testé8anas strategiju vai procediru
izmanto$anu vai ari par lémumu — neveikt testu secigos posmos.

Ja kodigas vai kairino$as ipasibas nav iesp&ams noteikt zinatnisko
datu nozimiguma analiz€, ievérojot secigas testéSanas strategiju,
javeic atbilstosi in vivo testi (skatit papildinajuma).
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1.2.

1.3.

1.4.

1.4.1.

1.4.1.1.

1.4.1.2.

1.4.1.3.

DEFINICIJAS

Adas kairinajums: adas atgriezenisks bojajums, kas rodas p&c teste-
jamas vielas aplicéSanas lidz Cetru stundas ilga ekspozicijas laika.

Kodiga iedarbiba uz adu (adas saéSana): adas neatgriezenisku
bojajumu radiSana, t. i., nekrozes noveroSana caur epidermu un
zemada, kas rodas péc test§jamas vielas aplic€Sanas lidz cetru
stundas ilga ekspozicijas laika. Kodigajai iedarbibai parasti rakstu-
rigas Cilas, asinosSana, asinainas kreveles un 14 dienu novérojumu
perioda beigas atkrasoSanas adas izbal&Sanas dgl, rodas zonas, kuras
izkritis apmatojums un veidojas rétas. Lai novertétu neskaidrus boja-
jumus, javeic histopatalogiski izmekl&jumi.

TESTA METODES PRINCIPS

Uz izméginajumu dzivnieku adas aplicé vienu devu test§jamas
vielas. Par kontroli izmanto ta pasa izméginajumu dzivnieka adas
neskartas dalas. Nosaka kairindgjuma/kodigas iedarbibas pakapi, ko
atzimé péc noteiktiem intervaliem un iedarbibas pilnigai novértésanai
apraksta sikak. Pétijumi javeic tik ilgi, lai varétu novértét noveérotas
iedarbibas atgriezeniskumu vai neatgriezeniskumu.

Visos testa posmos dzivnieki, kuriem ilgstoSi novero stipru cieSanu
un/vai sapju pazimes, ir humani janonaveé, un atbilstoSi janoverte
test€jamas vielas iedarbiba. Kriteriji, pec kuriem pienemami leémumi
par to dzivnieku humanu nonavéSanu, kuri iet boja vai kuriem ir
stipras cieSanas, atrodami literatiras saraksta (8).

TESTA METODES APRAKSTS
SagatavoSana testiem in vivo

Dzivnieku sugu izvéle

Piem@rotakais dzivnieks laboratorijas izmé&ginajumiem ir albinais
trusis, tiem izmanto jaunus veselus pieaugusus dzivniekus. Jabut
atbilstoSam pamatojumam, ja izmanto citu sugu dzivniekus.

Dzivnieku sagatavosana

Apmé@ram 24 stundas pirms testa uzsak$anas dzivniekiem muguras
dala no kermena nocérp apmatojumu. Jaraugas, lai netiktu noberzta
ada, un jaizmanto tikai tie dzivnieki, kam ir vesela un nebojata ada.

Dazam truSu Imijam ir bieZi spalvu kuski, kas zinamos gadalaikos
klust biezaki. Sadas vietas, kur apmatojums uz kermena ir loti blivs,
test€Sanai izmantot nevar.

Turésanas un baroSanas nosacijumi

Dzivnieki jatur atseviski. Telpa, kura tur izméginajumu dzivniekus,
trusiem nepiecieSsama 20 °C (= 3 °C) temperatiira. Lai gan, iznemot
telpu uzkopsanas laiku, relativajam mitrumam jabtt vismaz 30 % un
velams ne vairak ka 70 %, tas jauztur 50-60 % robezas. Apgaismo-
jumam jabut maksligam, seciba ir 12 stundas gaismas, 12 stundas
tumsas. Var izmantot parasto laboratorijas baribu ar neierobezotu
piekluvi dzeramajam tdenim.
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1.4.2.

1.4.2.1.

1.422.

1.4.2.3.

Testa procediira

Testéjamas vielas aplicéSana

Testgjamo vielu uztriepj uz nelielas adas virsmas platibas (apméram
6 cm?) un $o vietu parklaj ar marles gabalinu, ko piestiprina ar
nekairinosu plaksteri. Gadijumos, kad tieSa aplic€Sana nav iesp&ama
(pieméram, Skidrumiem vai dalai pastu), test§jamo vielu vispirms
parnes uz marles tamponu, ar kuru pec tam apstrada adu. Marlei
jabut ne parak ciesa saskaré ar adu, ko panak, iedarbibas laika
izmantojot piem&rotu puspiegulosu parséju. Ja test€jama viela
parnesta uz marles tampona, tas adai japiestiprina ta, lai vielai ar
adu biitu laba saskare un ta visa laukuma butu sadalita vienmerigi.
Japanak, lai dzivnieki nevarStu aiztikt marli, tadgjadi izsledzot
iespgju, ka parbaudama viela nonak baribas vada vai elpoSanas celos.

Testejamas vielas, kas ir skidrumi, parasti neatSkaida. Testgjot ciet-
vielas (kuras, ja uzskata par vajadzigu, var saberzt pulveri), test§jama
viela jasamitrina ar loti nelielu daudzumu Gdens (vai vajadzibas
gadfjuma cita piemerota nesgja), kas ir pietickams labas saskares
nodrosinasanai ar adu. Ja izmanto nevis ideni, bet citus nesgjus,
nes€ja kairinoSajai iedarbibai uz adu, ja tada ir, jabut iesp&ami
minimalai.

ledarbibas perioda beigas, kas parasti ir Cetras stundas, test€jamas
vielas atliekas no adas nonem, ja iesp€jams, izmantojot Gideni vai citu
piemérotu $kidinataju, kas neietekmé izveidojuSos atbildes reakciju
uz vielu un nerada epidermas bojajumus.

Devas limenis

Uz parbauzu vietas aplicé 0,5 ml skidruma vai 0,5 g cietvielas vai
pastas.

Sakotnejs tests (In vivo adas kairindjuma/kodigas iedarbibas tests,
izmantojot vienu dzivnieku)

Testi in vivo noteikti jasak ar vienu dzivnieku, ipasi gadijumos, kad
test€jama viela varétu bt kodiga. Tas atbilst secigas test€Sanas stra-
tegijai (skatit 1. papildindjumu).

Ja, spriezot péc zinatnisko datu nozimiguma analizes, viela ir kodiga,
ar dzivniekiem nav nepiecieSams veikt papildu testus. Ar lielako dalu
vielu, kas var€tu but kodigas, parasti papildu testi in vivo nav vaja-
dzigi. Tomér tados gadijumos, kad nepietickamu zinatnisku datu dél
tiek uzskatits, ka ir jaieglist papildu dati, ar dzivniekiem veic iero-
bezota apjoma testus p&c turpmak aprakstitas pieejas. Vienam dziv-
nieckam secigi aplic€ tris marles tamponus ar test€jamo vielu. Pirmo
marles tamponu nopem pé&c trim minit€ém. Ja netick noverota
nopietna adas reakcija, uzliek otru marles tamponu, ko nogem péc
stundas. Ja noveérojumi $aja testa posma liecina, ka ir humani iedar-
bibas laiku pagarinat lidz ¢etram stundam, uzliek treSo tamponu, ko
nonem péc Cetram stundam, un noverté atbildes reakciju.

Ja kodiga iedarbiba tiek novérota péc jebkuras no trijam secigi veik-
tajam test§jamas vielas iedarbibam, testus nekavégjoties partrauc. Ja
kodiga iedarbiba netieck konstatéta péc p&deja marles tampona
nonemsanas, dzivnieku novéro 14 dienas, ja kodiga iedarbiba neat-
tistas jau lidz §3 termina beigam.
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1.4.2.4.

1.4.2.5.

1.4.2.6.

2.1.

Gadijumos, kad test€jama viela nevarétu but kodiga, bet tai iespe-
jama kairinoSa iedarbiba, vienam dzivniekam uz cetram stundam
aplic€ vienu marles tamponu.

Apstiprinajuma tests (In vivo ddas kairindjuma tests, izmantojot
papildu dzivniekus)

Ja sakotngja testa kodigums nav novérots, kairinosa iedarbiba vai tas
neesamiba jaapstiprina izmégindjumos ar diviem papildu dzivnie-
kiem, katram aplicgjot vienu tamponu, kuru tur Cetras stundas. Ja
kairinosa iedarbiba noverota sakotngja testa, apstiprinajuma testu var
veikt secigi vai arT abus dzivniekus vienlaicigi paklaujot vielas iedar-
bibai. Izng8muma gadijuma, kad sakotngjs tests netiek veikts, diviem
vai trijiem dzivniekiem aplic€ vienu tamponu, ko nopem pec Cetram
stundam. Ja, izmantojot divus dzivniekus, to abu reakcijas uz vielas
iedarbibu ir vienadas, turpmaka test€Sana nav nepiecieSama. Ja ta
nav, javeic testi ar vl vienu dzivnieku. Neskaidru reakciju noverte-
Sanai var biit nepiecieSami vairaki papildu dzivnieki.

Novérosanas periods

Novérojumi javeic pietickami ilgi, lai pilniba varétu novértét nove-
rotas iedarbibas atgriezeniskumu vai neatgriezeniskumu. Tacu izmeé-
gindjumi vienmér japartrauc uzreiz tad, ja dzivniekiem paradas pasta-
vigas smagu sapju vai cieSanu pazimes. Lai novértétu iedarbibas
atgriezeniskumu, péc tamponu nonemsanas dzivnieki janovéro lidz
14 dienam. Izméginajumus attiecigi beidz drizak, ja iedarbibas
atgriezeniskumu konstaté pirms 14 dienu perioda beigam.

Kliniskie novérojumi un dadas reakciju klasificesana

Visiem dzivniekiem japarbauda erittmas un tlskas veidoSanas
pazimes un iedarbiba 60 miniites p&c marles tampona nonemsanas
un turpmak péc 24, 48 un 72 stundam. Sakotngja testd ar vienu
dzivnieku talit péc marles tampona nonems$anas apskata ari teste-
Sanas vietu. Adas reakcijas noverté un registré pec turpmak dotas
klasifikacijas tabulas. Ja ir adas bojajums, ko péc 72 stundam nevar
identificét par kairindgjumu vai kodigas iedarbibas rezultatu, iedar-
bibas atgriezeniskuma noteikSanai novérojumi var bt jaturpina lidz
14. dienai. Papildus kairinajuma novérojumiem pilniba jaraksturo un
jaregistré ari visu veidu lokala toksiska iedarbiba, pieméram, adas
attaukoSana un visu veidu sist€émiski kaitiga iedarbiba (piem&ram,
ietekme uz toksiskuma kliniskajam pazimém un kermenpa svara
izmaipam). Neskaidru reakciju noskaidro$anai var but vajadzigi
histopatologiskie izmeklgjumi.

Adas reakciju klasifikacija ir neizbégami subjektiva. Lai veicinatu
adas reakciju klasifikacijas saskanosanu un palidzetu testeSanas labo-
ratorijam, noverojumu veicgjiem un interpretétajiem, personalam, kas
veic nov@rojumus, jabiit pietickami apmacitam par izmantojamo
klasifikacijas sisttmu (skatit turpmako tabulu). Var but lietderigi
izmantot ilustrétus noradijumus par adas kairinajuma un citu boja-
jumu klasifikaciju (9).

DATI

REZULTATU NOFORMESANA

Pétijumu rezultati jaapkopo tabulas veida test€Sanas galigaja
parskata, kura jaieklauj visi 3.1. iedala uzskaititie jautajumi.
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2.2.

3.1

REZULTATU IZVERTESANA

Adas kairindjums punktos janoverte saistiba ar bojajumu raksturu un
smagumu, to atgriezeniskumu vai neatgriezeniskumu. Konkrétie
punkti nav uzskatami par vielas kairinoSo Tpasibu absoliitu standartu,
jo tiek novertéta arT testg§jama materiala citu veidu iedarbiba. Gluzi
otradi, atseviSkie punkti uzskatami par standartveértibam, kuras jano-
Verte saisttba ar visiem citiem p@tfjuma veiktajiem noverojumiem.

Kairinosas iedarbibas noveértéjuma janem véra adas bojajumu atgrie-
zeniskums. Ja lidz 14 dienu novéroSanas perioda beigam saglabajas
tadas reakcijas ka apmatojuma zaud&ums (ierobezota platiba), hiper-
keratoze — adas parragosanas, hiperplazija un plaisasana, test§jama
viela jauzskata par kairinosu.

PARSKATS

TESTESANAS PARSKATS

TesteSanas parskata jabit ieklautai $adai informacijai.

Pamatojums testu veik$anai in vivo — iepriek$ veiktajos testos iegiito
zinatnisko datu nozimiguma analize, tostarp secigaja testéSanas stra-
teégija ieglito rezultatu analize:

— atbilstosu ieprieks veiktajos testos iegiito datu apraksts,
— visos testé8anas strategijas posmos iegitie dati,

— in vitro veikto testu apraksts, tostarp sikas zinas par izmantotajam
procediiram, rezultatiem, kas iegliti ar test€jamajam vielam un
standartvielam,

— in vivo pétljumam nepiecieS$ama zinatnisko datu nozimiguma
analize.

Testejama viela:

— identifikacijas dati, (pieméram, CAS numurs, avots, tiriba,
zinamie piemaisijumi, partijas numurs),

— fizikalas un fizikali kTmiskas ipasibas (pieméram, pH, gaistamiba,
skidiba, stabilitate),

— attiectba uz maisjjumiem to sastdvs un atsevisko komponentu
relafivais Tpatsvars.

Nesgjs:

— identifikacija, koncentracija (ja vajadzigs), izmantotais tilpums,
— nesgja izvEles pamatojums.

Testa dzivnieki:

— izmantota suga/linija, izvéles pamatojums gadijumos, kad neiz-
manto albinos trusus,

— katra dzimuma dzivnieku skaits,
— katra dzivnieka svars testa sakuma un beigas,
— vecums izméginajumu sakuma,

— dzivnieku izcelsme, turéSanas apstakli, bariba u. c.
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Testa apstakli:

tampona pielikSanas vietas sagatavoSanas panémiens,

sikas zinas par tamponam izmantotajiem materialiem un tampona
uzlik§anas panémienu,

sikas zinas par testgjamas vielas sagatavoSanu, aplicéSanu un
nonemsanu.

Rezultati:

kairino$as/kodigas iedarbibas punktu tabulas veida apkopoti dati
par katru dzivnieku visos novérojumu laikos,

visu noveroto bojajumu apraksts,

apraksts stastijuma veida par novéroto kairinoSo iedarbibu vai
kodigumu un histopatologiskajos izmeklgjumos iegltajiem
datiem,

papildu adas kairinajumam vai kodigajai iedarbibai citas neve-
lamas viet€jas (piem&ram, adas attaukoSanas) vai sist€miska

rakstura iedarbibas apraksts.

Rezultatu izvertejums.
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1 tabula

ADAS REAKCIJAS KLASIFICESANA

Eritémas un krevelu veido$anas

Eritemas nav ...t 0
Loti viegla erittma (tikko pamanama) ............................... 1
Labi izteikta eritrdma .............c.iiiiiiiiii i 2
Merena Iidz smaga eritfma ..............cooiuiiiiiiiiiiiiiiiia. 3

Smaga eritréma (liellopa galas sarkanums) ar krevelu veidosanos, kas
nedod eritrémas klasifikacijas iespgjas ..............cooiiiiiiiiiiin.. 4

Maksimali iesp&jamie: 4

Tiskas veidoSanas

Thskas nav ... o 0
Pavisam neliela tiska (tikko pamanama) ............................. 1
Neliela tuska (skarto vietu var viegli noteikt p&c izteikta pietikuma) . 2
Mgrena tiliska (pietikums apm@ram 1 mm augstuma) ................ 3

Smaga tiska (pietikums vairak neka 1 mm un ir plasaks neka iedar-
DIbAs VICLA) ...ttt 4

Maksimali iespgjamie: 4

Neskaidru reakciju noskaidro$anai var biit vajadzigi histopatologiskie izmekle-
jumi.
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PAPILDINAJUMS

Vielas adas kairinajuma un kodigas iedarbibas secigas testéSanas strategija

VISPARIGI APSVERUMI

Nemot vera zinatniskas precizitates un dzivnieku labturibas apsvérumus, ir jaiz-
vairas veikt nevajadzigus izm&ginajumus ar dzivniekiem un iesp&ami jasamazina
tadi testi, kam vardtu biit sp&ciga iedarbiba uz dzivniekiem. Pirms veikt testus in
vivo, jaizverte visa informacija, kas attiecas uz vielas iespgjamo kodigumu/-
kairinajumu, iedarbojoties uz adu. Var bit, ka jau ir pietickami pieradfjumi, lai
testéjamo vielu klasificétu péc tas izraisita kodiguma vai kairinajuma, iedarbojo-
ties uz adu, neveicot testus ar laboratorijas dzivniekiem. Tap&c, izmantojot zinat-
nisko datu nozimiguma analizi un secigas testéSanas stratégiju, var samazinat
vajadzibu veikt testus in vivo, Ipasi tad, ja vielai var biit loti spécigas reakcijas.

Ieteicams izmantot zinatnisko datu nozimiguma analizi eso$as informacijas izver-
teéSanai par vielu kairinoSo un kodigo iedarbibu uz adu, lai noteiktu, vai papildu
petijumiem uz adas in vivo $adas iesp&jamas iedarbibas raksturo$anai nav javeic
vel citi pétijumi. Ja vajadzigi papildu pétijumi, attiecigo eksperimentalo datu
iegliSanai ieteicams izmantot secigas testéSanas strat€giju. Par vielam bez teste-
Sanas véstures to iesp&jamas kairino$as/kodigas iedarbibas novertésanai nepiecie-
$amas datu kopas ieglidanai jaizmanto secigas testéSanas stratégija. Saja papildi-
najuma aprakstita test€Sanas strat€gija izstradata ESAO darba grupa (1) un velak
apstiprinata un paplasinata Visparigaja saskanotaja kimisko vielu integrétaja
cilveku veselibas un vides bistamibas klasifikacijas sisttma, kas akcepteta
Kimisko vielu komitejas un Kimisko vielu darba grupas 28. kopigaja sanaksmé
1998. gada novembrT (2).

Lai gan $1 secigas test€Sanas strat€gija nav B.4. test€&Sanas metodes sastavdala,
taja noradita ieteicama pieeja, ka nosakami raksturlielumi vielu kairino$as/-
kodigas iedarbibas uz adu novértésanai. Saja pieeja apkopota adas kairinajuma/-
kodigas iedarbibas testéSanas in vivo laba prakse un &tiskie sliek$ni. Saja teste-
Sanas metod€ sniegti noradijumi par testa in vivo veikSanu un apkopoti faktori,
kas japem véra pirms to uzsakSanas. Stratégija noteikta pieeja, ka izvertejami
esoSie dati par testg§jamo vielu kairino$o/kodigo iedarbibu uz adu, un daudzpa-
kapju pieeja, kada ieglistami attiecigie dati par vielam, par kuram vajadzigi
papildu pétijumi, vai par vielam, par kuram nav pétijjumu. Taja ir ari ieteikumi
ipasos gadijumos veikt validétus un visparpienemtus in vitro vai ex vivo testus
par kodigo iedarbibu uz adu vai tas kairinagjumu.

IZVERTESANAS UN TESTESANAS STRATEGIJAS APRAKSTS

Pirms veikt testus, kas ir secigas testéSanas strat€gijas dala (attéla), jaizverte visa
pieejama informacija, lai noteiktu nepieciesamibu veikt in vivo testus uz adas. Lai
gan bitisku informaciju var iegit, izvertgjot atseviskus raditajus (pieméram, pH
robezas), janem veéra viss eso$as informacijas kopums. Izstradajot [émumu par
zinatnisko datu nozimiguma analizi, jaizverte visi esoSie dati par konkréto vielu
vai tas analogiem, ka ari jasniedz lémuma pienemSanas pamatojums. Galvenais
uzsvars jaliek uz eso$ajiem datiem par vielas iedarbibu uz cilvéka organismu un
uz dzivniekiem un p&c tam uz in vitro un ex vivo testu rezultatiem. Ja iesp&jams,
jaizvairas veikt kodigu vielu pétijumus in vivo. TesteSanas stratégija nem véra
sadus faktorus.
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EsoSo datu izvertesana par iedarbibu uz cilvéka organismu un dzivniekiem (1.
posms). EsoSie dati par iedarbibu uz cilvéka organismu, pieméram, kliniskie
pétijumi vai pétijumi par profesionalam slimibam un slimibas vésturém, un/vai
dati par testiem ar dzivniekiem, piemé&ram, toksiskuma pétfjumi par vienreizgjas
vai atkartotas devas iedarbibu uz adu ir jaizveérté vispirms, jo tie var sniegt
informaciju, kas tiesi saistita ar iedarbibu uz adu. Vielas ar noskaidrotu kairino$u
iedarbibu vai kodigumu, ka arT vielas, par kuram ir skaidras liecibas, ka tas nav
ne kairinosas, ne kodigas, nav jatest€ in vivo pétijjumos.

Struktiiras aktivitates savstarpéjas saistibas analize (SS4) (2. posms). Janem véra
struktiiras zina I1dzigu vielu testu rezultati, ja tie ir pieejami. Ja ir pietiekami
daudz pétijumos ar cilvékiem un/vai dzivniekiem ieglitu datu par struktiras zina
lidzigu vielu vai to maistjumu kodigo/kairinoSo iedarbibu uz adu, var pienemt, ka
uz novertéjamas test€jamas vielas iedarbibu bils tadas paSas atbildes reakcijas.
Sados gadijumos var neveikt testus ar testgjamo vielu. Negativi dati par struk-
tlras zina saistitu vielu vai to maisfjumu iedarbibu nav pietiekami zinatniskie dati
par to, ka ari viela, ko parbauda péc secigas test€$anas strat€gijas, nebiis kodiga
vai tai nebiis kairinoSas iedarbibas. Lai identificétu iesp&amo kodigumu vai
kairinoSo iedarbibu, jaizmanto validéta un visparpienemta pieeja struktiiras un
aktivitates savstarpgjas saistibas analizei (SSA).

Fizikali kimiskas ipasibas un kimiska reagétspeja (3. posms). Vielam ar loti
augstu vai zemu pH vertibu, pieméram, < 2,0 un > 11,5, var bt stipra vietgja
iedarbiba. Ja viela, pamatojoties uz ekstrému pH vertibu, ir identificéta ka
kodiga, iedarbojoties uz adu, var nemt ari veéra tas skabuma/baziskuma rezervi
(vai bufersp&ju) (3) (4). Ja buferspgja liecina, ka viela varétu nebut kodiga,
iedarbojoties uz adu, javeic papildu test€Sana, lai to apstiprinatu, vélams izman-
tojot validétu un visparpienemtu test€Sanas metodi in vitro vai ex vivo testu
(skatit 5. un 6. posmu).

Toksiskums saskaré ar adu (4. posms). Ja pieradits, ka viela ir loti toksiska, tai
uzsiicoties caur adu, veikt adas kairinajuma/kodigas iedarbibas p&tijumus in vivo
var but praktiski neiesp&jami, jo parasti aplicgjamais vielas daudzums var par-
sniegt loti toksiskas iedarbibas devu, tad&jadi izraisot dzivnieku bojaeju vai tiem
radot smagas cieSanas. Bez tam, ja toksiskums saskaré ar adu jau ir noteikts lidz
2 000 mg/kg, kas ir pielaujamais devas limena daudzums uz kermena svaru, vai
augstakam devam, izmantojot albinos trusus, un adas kairindgjums vai kodiga
iedarbiba uz adu nav novérota, nav vajadzibas veikt papildu testus adas
kairinajuma/kodigas iedarbibas noteik$anai. Noveért€jot iepriekS veiktajos péti-
jumos noteikto akiito toksisko iedarbibu saskaré ar adu, ir janem véra vairaki
apsvérumi. Pieméram, publicéta informacija par adas bojajumiem var bat nepil-
niga. Testi un novérojumi var bat veikti nevis ar truSiem, bet citiem dzivniekiem,
un dazadu sugu atbildes reakciju jutiba var biit ievérojami atSkiriga. Var bt ari,
ka dzivniekiem aplicéta test€jamas vielas forma nav bijusi piemérota adas
kairinajuma/kodigas iedarbibas novértéSanai (pieméram, atSkaidijums, nosakot
toksiskumu saskar€ ar adu) (5). Tomér gadijumos, kad ar trusiem veikti pareizi
planoti un pienacigi veikti p&tfjumi toksiskuma noteikSanai saskare ar adu, tajos
iegilitos negativos rezultatus var uzskatit par pietickamiem zinatniskiem datiem,
ka vielai nav kodigas vai kairinoSas iedarbibas uz adu.

Testos in vitro vai ex vivo iegitie rezultati (5. un 6. posms). Testos ar dzivnie-
kiem nav japarbauda vielas, kuram validétos un visparpienemtos in vitro vai ex
vivo testos konstatéta kodiga vai spéciga kairinosa iedarbiba (6) (7), un tie ipasi
veikti $adas iedarbibas novértéSanai. Var uzskatit, ka $adam vielam bus Iidzveér-
tiga veida spéciga iedarbiba ari in vivo.
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Testi ar trusiem in vivo (7. un 8. posms). Ja péc zinatnisko datu nozimiguma
analizes tiek piepemts l@mums veikt testus in vivo, tie jasak ar sakotn&ju testu,
kam izmanto vienu dzivnieku. Ja ta rezultati liecina, ka vielai ir kodiga iedarbiba
uz adu, tas test€Sana nav jaturpina. Ja sakotngja testd kodigums nav novérots,
kairino$a iedarbiba vai tas neesamiba jaapstiprina testos ar diviem papildu dziv-
niekiem cetras stundas ilga iedarbiba. Ja kairinosa iedarbiba novérota sakotngja
testd, apstiprinajuma testu var veikt seciga veida vai arl abus dzivniekus vielas
iedarbibai paklaujot vienlaicigi.
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ADAS KAIRINAJUMA/KODIGAS

Attéls

IEDARBIBAS UZ

NOVERTESAS STRATEGIJA

Activity

Existing human and/or animal data
showing effects on skin or mucous
membranes

l

No information available, or available
information is not conclusive

!

Perform SAR evaluation for skin
corrosion/irritation

!
No predictions can be made, or
predictions are not conclusive or
negative

!

Measure pH (consider buffering
capacity, if relevant)

!
2<pH<11.5,orpH<2.00rz11.5
with low/no buffering capacity, if
relevant

!

Evaluate systemic toxicity data via
dermal route (")

!

Such information is not available or is
non-conclusive

!

Perform validated and accepted in
vitro or ex vivo test for skin corrosion

l
Substance is not corrosive

!

Perform validated and accepted in
vitro or ex vivo test for skin irritation

!

Validated in vitro or ex vivo testing
methods for skin irritation are not yet
available or substance is not an irritant

!

Perform initial in vivo rabbit test using
one animal

1
No severe damage
{

Perform confirmatory test using one
or two additional animals

(') can be considered before Steps 2 and 3.

Finding

Corrosive

Irritating

Not corrosive/not irritating

Predict severe damage
to skin

Predict irritation to skin

pH <2 or 2 11.5 (with
high buffering capacity, if
relevant)

Very toxic

Not corrosive or irritating
when tested to limit dose
of 2000 mg/kg body
weight or higher, using
rabbits

Corrosive response

Irritant response

Severe damage to skin

Corrosive or irritating

Not corrosive or irritating

ADU TESTESANAS UN

Conclusion

Apical endpoint; considered
corrosive. No testing is
needed.

Apical endpoint; considered
to be an irritant. No testing
is needed.

Apical endpoint; considered
not corrosive or irritating. No
testing required.

Considered corrosive. No
testing is needed.

Considered an irritant. No
testing is needed.

Assume corrosivity. No
testing is needed.

No further testing is needed.

Assume not corrosive or
irritating. No further testing
is needed.

Assume corrosivity in vivo.
No further testing is needed.

Assume irritancy in vivo. No
further testing is needed.

Considered corrosive. No
further testing is needed.

Considered corrosive or
irritating. No further testing
is needed

Considered not corrosive or
irritating. No further testing
needed
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B.S. AKUTS TOKSISKUMS — KAIRINAJUMS/KODIGA IEDARBIBA
UZ ACIM

1. METODE

ST testeSanas metode ir Iidzvértiga ESAO 405. (2002) vadlinija
noteiktajai metodei.

1.1. IEVADS

Izstradajot So pilnveidoto metodi, TpaSa vériba tika velfita tas iespe-
jamajiem uzlabojumiem, izveértgjot visu esoSo informaciju par teste-
jamo vielu, lai nav javeic nevajadzigi testi ar laboratorijas dzivnie-
kiem un tadgjadi ievérotu dzivnieku labturibas prasibas. Saja metods
ietilpst arT ieteikums par zinatnisko datu nozimiguma analizes (1)
veikSanu saistiba ar esoSajiem atbilstoSajiem datiem pirms aprakstito
vielas kodigo/kairino$o ipasibu parbaudes in vivo testos. Ja esoSie
dati ir pietiekami, tos var iegiit seciga test€Sana (2) (3). TesteSanas
stratégija ietilpst validétu un visparpienemtu in vitro testu veikSana,
un ta pievienota papildindjumam, kura ir noteikta testa metode. Bez
tam, pirms veikt in vivo testus kodigas iedarbibas testé$anai uz acim,
§adas iedarbibas prognozeSanai ieteicams veikt in vivo testus kairi-
no$as kodigas iedarbibas noteik$anai uz adu.

Gan zinatniskas precizitates d€l, gan nemot véra dzivnieku labturibas
apsverumus, in vivo testi nav javeic, kamér zinatnisko datu nozimi-
guma analiz€ nav izverteti visi pieejamie atbilstosie dati par vielas
iesp&jamo kodigo/kairinoso iedarbibu uz acim. Tie ir — ar cilvékiem
un/vai laboratorijas dzivniekiem veiktajos pétfjumos iegitie dati,
liecibas par vienas vai vairaku struktiiras zipd saistitu vielu vai
vielu maistjumu kodigajam/kairinosajam ipasibam, dati, kas liecina,
ka attiecigajai vielai ir stipru skabju vai bazu Ipasibas (4) (5), ka ar1
validétos un visparpienemtos in vitro vai ex vivo testos iegiti rezul-
tati par kodigo un kairinoSo iedarbibu uz adu (6) (6.a). Petijumus var
veikt pirms zinatnisko datu nozimiguma analizes vai pec tas.

Par dazam vielam $ada analize var noradit uz vajadzibu veikt in vivo
pétijumus par to kodigumu/kairino$ajam ipasibam, iedarbojoties uz
acim. Visos $ados gadijumos, pirms pienemt lémumu veikt iedar-
bibas testus uz acim in vivo, ieteicams vispirms veikt pétijumus in
vivo attiecigas vielas iedarbibai saskaré ar adu un tos izvertét saskana
ar B.4. testa metodi (7). Izmantojot zinatnisko datu nozimibas analizi
un secigas testéSanas strat€égiju, samazinas vajadziba veikt in vivo
testus to vielu kodigas/kairino$as iedarbibas noskaidrosanai uz
acim, par kuram citos pétijumos iegiiti pietiekami zinatniskie dati.
Ja kodigo vai kairinoSo iedarbibu uz acim nevar noteikt, drikst veikt
izméginajumus in vivo kodigas/kairino$as iedarbibas noteikSanai uz
acim, izmantojot secigas testéSanas strat€giju pat péc tam, kad jau ir
veikti izméginajumi in vivo tas kodigas un kairino$as iedarbibas
noteikSanai uz adu.
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1.2.

1.3.

1.4.

1.4.1.

1.4.1.1.

1.4.1.2.

Ieteicama secigd test€Sanas stratégija, pie kuras pieder validétu un
visparpienemtu in vitro vai ex vivo testu veikSana kodigo/kairinoSo
ipasibu noteikSanai, ir pievienota papildindgjuma, kurd ir $1 testa
metode. So stratégiju izstraddjusi un vienpratigi ieteikusi ESAO
darba grupa (8), un ta piepemta par ieteicamo stratégiju Vispariga
saskanota kimisko vielu klasifikacijas sisttma (VSS) (9). So strate-
giju ieteicams ievérot pirms in vivo testiem. Lai iegitu zinatniski
pamatotus datus par konkrétas vielas kodigajam ipaSibam/kairinoSo
iedarbibu, testus ar jaunam vielam ieteicams veikt secigos posmos.
Jaizmanto nepiecieSsama stratégija trikstoSo datu iegiSanai par
eso$ajam vielam, par kuram nav pietickamu datu, kas raksturo to
kodigas/kairinos$as ipaSibas. Jablit pamatojumam par 1€mumu, kas
attiecas uz atSkirigu test€Sanas strat€giju vai procediiru izmantoSanu
vai ar par lémumu neveikt testu secigos posmos.

DEFINICIJAS

Acu Kkairinajums: izmainas acl, kas rodas péc test€jamas vielas
aplikacijas uz acs abola prieksgjas virsmas un ir pilnigi atgriezeni-
skas 21 dienas laika p&c aplikacijas.

Kodiga iedarbiba uz acim: acs abola audu bojajums vai nopietni
fiziski redzes bojajumi, kas rodas péc test€jamas vielas aplikacijas uz
acs abola priek$gjas virsmas un nav pilnigi atgriezeniski 21 dienas
laika péc aplikacijas.

TESTA METODES PRINCIPS

Uz izméginajuma dzivnieka vienas acs abola aplic€ vienu devu teste-
jamas vielas; otru aci izmanto kontroles nolikos. Kairindjumu/-
kodigo iedarbibu uz aci noverte péc konjunktivas, radzenes un vara-
viksnenes bojajumu pakapes noteiktos laika intervalos. Lai iedarbibu
novertétu pilnigi, apraksta arT citu veidu iedarbibu uz aci, ka ar
kaitigu sistemisku iedarbibu. Petfjumi javeic tik ilgi, lai varetu
novertét noverotds iedarbibas atgriezeniskumu vai neatgriezeni-
skumu.

Visos testu posmos dzivnieki, kuriem ilgstosi novéro stipru cieSanu
un/vai sapju pazimes, ir humani janonaveé, un atbilstosi janoveérte
test€jamas vielas iedarbiba. Kritériji, péc kuriem pienemami l€émumi
par to dzivnieku humanu nonavésanu, kuri iet boja vai kuriem ir
stipras cieSanas, atrodami literatras saraksta (10).

TESTA METODES APRAKSTS
SagatavoSana testiem in vivo

Dzivnieku sugu izvele

Piem@rotakais dzivnieks laboratorijas izm&ginajumiem ir albinais
trusis, tiem izmanto jaunus veselus pieaugusus dzivniekus. Jabut
atbilstoSam pamatojumam, ja izmanto citu sugu vai liniju dzivniekus.

Dzivnieku sagatavosana

Katram iepriek$ atlasitam testa dzivniekam 24 stundas pirms testa
parbauda abas acis. Dzivnieki ar acu iekaisumu, okularajiem defek-
tiem vai radzenes bojajumiem nav izmantojami.
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1.4.1.3.

1.4.2.

1.4.2.1.

1.4.22.

1.4.2.3.

1.42.3.1.

1.4.2.3.2.

Turésanas un barosanas nosacijumi

Dzivnieki jatur atseviski. Telpa, kura tur izméginajumu dzivniekus,
trusiem nepieciesama 20 °C (+ 3 °C) temperatira. Lai gan, iznemot
telpu uzkopsanas laiku, relativajam mitrumam jabiit vismaz 30 % un
velams ne vairak ka 70 %, tas jauztur 50-60 % robezas. Apgaismo-
jumam jabut maksligam, seciba ir 12 stundas gaismas, 12 stundas
tumsas. Var izmantot parasto laboratorijas baribu ar neierobezotu
piekluvi dzeramajam tdenim.

Testa metode

Testejamas vielas aplicésana

Testgjamo vielu katram dzivniekam ievada acs konjunktivas maisina,
pirms tam viegli pavelkot apaksgjo plakstinu nost no acs abola. Péc
tam plakstinus apm@ram vienu sekundi viegli tur kopa, lai viela
neizplistu. Otra acs paliek neapstradata, un to izmanto kontroles
noliikos.

Skalosana

Testa dzivniekiem acis nedrikst skalot vismaz 24 stundas péc teste-
jamas vielas ievadiSanas, iznemot gadijumus, kad ievada cietvielas
(skattt 1.4.2.3.2. punktu), ka arT tad, kad noveérojama tulitgja kairi-
nosa vai kodiga iedarbiba. Vajadzibas gadijuma pec 24 stundam acis
var izskalot.

Iznemot gadijumus, kad tas ir zinatniski pamatoti, nav ieteicams
veikt pétijumus ar otru dzivnieku grupu, lai noskaidrotu skalo$anas
ietekmi. Ja ir vajadziga otra dzivnieku grupa, tai jaizmanto divi trusi.
Precizi jadokumenté skaloSanas apstakli, pieméram, skaloSanas laiks;
skalojama $kiduma sastavs un temperatiira; tas ilgums, apjoms un
atrums.

Devas limenis

Skidrumu testésana

Skidrumu testé$anai izmanto 0,1 ml devu. Vielas ievadiSanai tiesi aci
nedrikst izmantot smidzinatajus. Pirms iepilinat aci 0,1 ml $kidra
aerosola, tas vispirms jaizsmidzina un jasavac tvertng.

Cietvielu testesana

Testgjot cietvielas, pastas un vielas dalinu veida, izmantojamajam
daudzumam jabut 0,1 ml tilpumam vai ne vairak ka 100 mg. Teste-
jamais materials jasaberz smalka pulveri. Cietu vielu tilpums jaméra
péc to vieglas sablivé$anas, pieméram, mértvertné sakratot. Ja testé-
jama cietviela nav izvadita no testa dzivnieka acs ar fiziologiskiem
mehanismiem lidz pirmajam novérojumu terminam vienu stundu péc

ievadiSanas, aci var izskalot ar salstideni vai destilétu tdeni.
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1.4.2.3.3.

1.4.2.4.

1.4.2.5.

1.4.2.6.

Aerosolu testesana

Ieteicams pirms iepilinaSanas aci visus ar stkni vai propellentu
izsmidzinamos aerosolus vispirms izsmidzinat un savakt tvertng.
Vienigais iznémums ir vielas aerosola balona, kuras nav iesp&jams
savakt tvertng iztvaikoSanas dé|. Sados gadijumos acs jatur atvérta un
test€jama viela jaievada acl, to izsmidzinot apméram vienu sekundi
no 10 cm attaluma tiesi uz acs abola. Attalumu var mainit atkariba
no spiediena aerosola balona un ta satura. Jaraugas, lai neraditu acs
bojajumu no aerosola balona spiediena. Atseviskos gadfjumos var
but vajadzigs novertet acs iespjamos “mehaniskos” bojajumus no
aerosola balona spiediena spéka.

Ar aerosola balonu ievadito devu var noteikt, testu imit&jot $adi —
vielu izsmidzina uz nosveérta papira gabala, uz kura novietots ekrans
ar trusa acs lieluma atveri. Papira masas palielindjumu izmanto act
iesmidzinatas devas aptuvenai noteikSanai. Gaisto§am vielam devu
var noteikt, uztvérgja tvertni nosverot pirms un péc test€jamas vielas
iznemsanas.

Sakotnéjs tests (in vivo acu kairinajuma/kodigds iedarbibas tests,
izmantojot vienu dzivnieku)

Ka skaidri noteikts secigas testéSanas stratégija (skatit 1. papildina-
jumu), in vivo testi jasak, izmantojot vienu dzivnieku.

Ja péc iepriek§ aprakstitas procediiras iegiitic testa rezultati liecina,
ka vielai ir kodiga vai stipri kairino$a iedarbiba uz acim, turpmako
acs kairingjuma testé€Sanu neveic.

Vieteja anesteézija

P&c vajadzibas katra atseviska gadijuma var lietot vietgjo anesteziju.
Ja zinatnisko datu nozimiguma analize liecina, ka vielas iedarbiba
var radit sapes, vai arl sakotn&ja testa noskaidrojas, ka rodas sapju
reakcija, pirms test€jamas vielas iepilinasanas var lietot vietgjo anes-
teziju. Rupigi jaizraugas viet€jas anestezijas veids, koncentracija un
deva ta, lai nodroSinatu, ka no tas lietoSanas nerodas reakcijas atski-
ribas uz testdjamas vielas iedarbibu. Tada pati anestezija jadod acij,
ko izmanto kontroles noliikos.

Apstiprindjuma tests (in vivo adas kairinajuma tests, izmantojot
papildu dzivniekus)

Ja kodiga iedarbiba nav novérota sakotn&ja testa, kairino$a iedarbiba
vai tas neesamiba jaapstiprina testos ar vienu vai diviem papildu
dzivniekiem. Ja sakotn&ja testa novérota stipri kairinoSa iedarbiba,
kas norada uz iesp&jamu stipru (neatgriezenisku) iedarbibu apstipri-
nasanas testda, apstiprino$o testu ieteicams veikt secigi, viena reizé
izmantojot vienu dzivnieku, nevis paklaut vielas iedarbibai abus
papildu dzivniekus vienlaicigi. Ja otrajam dzivnieckam konstaté
kodigu vai stipri kairinoSu iedarbibu, tests nav jaturpina. Papildu
dzivnieki var but vajadzigi vajas vai méreni kairino$as iedarbibas
apstiprinasanai.
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1.4.2.7.

1.4.2.7.1.

2.2.

Noveérosanas periods

Noverojumi javeic pietiekami ilgi, lai varétu pilnigi novertét nove-
rotas iedarbibas lielumu, atgriezeniskumu vai neatgriezeniskumu.
Tadu izméginajumi vienmér uzreiz japartrauc tad, ja dzivniekiem
paradas pastavigas smagu sapju vai cieSanu pazimes (9). Lai noteiktu
iedarbibas atgriezeniskumu, dzivnieki parasti janovéro 21 dienu péc
testgjamas vielas ievadiSanas. Izméginajumus attiecigi beidz drizak,
ja iedarbibas atgriezeniskumu konstaté pirms 21 dienas perioda
beigam.

Kliniskie novérojumi un acs reakciju klasificesana

Acis japarbauda 1, 24, 48 un 72 stundas péc test€jamas vielas apli-
ceSanas. Dzivnieki testd nav jatur ilgak par galigas informacijas
ieglisanai vajadzigo laiku. Dzivniekus ar ilgstoSam smagu sapju vai
cieSanu pazimém nekavEjoties humani nonavé un attiecigi noverte
testgjamo vielu. Humani nonavé dzivniekus, kuriem p&c vielas iepi-
linasanas rodas $adi acs bojajumi — radzenes perforacija vai radzenes
ievérojama Cilla, tostarp stafiloma; asinis acs abola prieksgja kamera;
4. pakapes radzenes aptums$oSanas, kas saglabajas 48 stundas; nav
refleksa uz gaismu (2. pakapes varaviksnenes reakcija) ilgak neka 72
stundas; konjunktivas pléves cila; konjunktivas vai mirkskinasanas
membranas nekroze; vai noslidéSana. Ta rikojas tap&c, ka $adi boja-
jumi parasti ir neatgriezeniski.

Dzivniekus, kuriem neveidojas acs bojajumi, var nonavét ne atrak ka
tris dienas p&c vielas iepilinasanas. Dzivnieki ar viegliem lidz mére-
niem bojajumiem janovero, lidz bojajumi beidzas vai 21 dienu, kad
petijumus izbeidz. Noverojumi javeic péc 7, 14 un 21 dienas, lai
novértétu bojajumu stavokli un to atgriezeniskumu vai neatgriezeni-
skumu.

Acs (konjunktivas, radzenes, varaviksnenes) reakcijas pakapes
registré visos noveérojumos (I tabula). Registré arT visus citus acs
bojajumus (piemeram, radzenes apdulkosanos, krasoSanos) un kaitigu
sistémisku iedarbibu.

Novéroto reakciju noveéroSanai var izmantot binokularo lupu, parné-
s@jamu spraugas lampu, biologisko mikroskopu vai citas piemérotas
ierices. Kad registréti novérojumi péc 24 stundam, turpmakam acu
parbaudém var izmantot fluorescemnu.

Acs reakciju klasifikacija ir neizb&gami subjektiva. Lai veicinatu acu
reakciju klasifikacijas saskanoSanu un palidzetu testéSanas laborato-
rijam, ka arT nov@rojumu veicgjiem un interpretétajiem, personalam,
kas veic novérojumus, jabit pietickami apmacitiem par izmantojamo
klasifikacijas sisteému.

DATI

REZULTATU IZVERTESANA

Acu kairindgjums janoveérte saistiba ar bojajumu raksturu un
smagumu, to atgriezeniskumu vai neatgriezeniskumu. Konkrétie
punkti nav uzskatami par vielas kairinoso pasibu absolttu standartu,
jo tiek novértéta ari test€jama materiala citu veidu iedarbiba. Tapéc
atseviSkie punkti jauzskata par standartvértibam un tiem ir nozime
tikai tad, ja tieck pamatoti ar pilnigiem aprakstiem un visu novéro-
jumu izvertgjumu.
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PARSKATS

TESTA PARSKATS

Testesanas parskata jabut $adai informacijai. Testa veik$anas in vivo
pamatojums:

iepriek§ veikto testu rezultatu zinatnisko datu nozimiguma analize,
tostarp péc secigas test€Sanas stratégijas ieglito rezultatu,

— atbilstosu ieprieks veiktajos testos iegiito datu apraksts,
— visos testéSanas stratégijas posmos iegitie dati,

— in vitro veikto testu apraksts, tostarp sikas zinas par izmantotajam
procediiram, rezultatiem, kas iegiiti ar test§jamajam un standart-
vielam,

— veikto in vivo adas kairinajuma/kodigas iedarbibas pétijumu
apraksti, tostarp iegiitie rezultati,

— in vivo pétljumam nepiecieSama zinatnisko datu nozimiguma
analize.

Testgjama viela:

— 1identifikacijas dati (pieméram, CAS numurs, avots, tiriba, zinamie
piemaisijumi, partijas numurs),

— fizikalas un fizikali kimiskas ipasibas (pieméram, pH, gaistamiba,
§kidiba, stabilitate, reagétsp&ja ar tideni),

— maisfjumiem — sastavs un atsevisko komponentu relativais ipat-
svars,

— ja izmantota vietgja anest€zija, tas identifikacija, tiriba, veids,
deva un iespgjama mijiedarbiba ar test€jamo vielu.

Nesgjs:

— 1identifikacija, koncentracija (ja vajadzigs), izmantotais tilpums,
— nesgja izvEles pamatojums.

Testa dzivnieki:

— izmantota suga/linija, izvéles pamatojums gadijumos, kad neiz-
manto albinos trusus,

— katra dzivnieka vecums pétijjuma sakuma,

— katra dzimuma dzivnieku skaits testa un kontroles grupas (ja
vajadzigs),

— katra dzivnieka svars testa sakuma un beigas,
— izcelsme, tur€Sanas apstakli, bariba u. c.
Rezultati:

— visos novérojumu terminos kairinajuma noveértéSanai izmantoto
metozu apraksts (pieméram, parnésajama spraugas lampa, biolo-
giskais mikroskops, fluoresceins),
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3.2.

— tabula apkopoti kairino$as/kodigas iedarbibas dati par katru dziv-
nieku visos novéro$anas terminos lidz testa partrauksSanai ar to,

— noverotas kairino$as vai kodigas iedarbibas pakapes un rakstura
apraksts,

— citu novéroto acs bojajumu apraksts (pieméram, vaskularizacija,
radzenes sadulkoSanas, saaugumu, rétaudu veidoSanas, kraso-
jums),

— ar aci nesaistita kaitiga vietgja vai sisteémiska iedarbiba un histo-
patologisko izmeklgjumu rezultati, ja tie veikti.

Rezultatu apspriesana.

REZULTATU INTERPRETACIJA

Ar dzivniekiem ieglitu acu kairinajuma pétijjumu rezultatu ekstrapo-
lacijas iesp&jas uz cilvékiem ir derigas tikai I1dz zinamai pakapei.
Daudzos gadijumos albinie trusi pret acim kodigam vai kairino$am
vielam ir jutigaki neka cilveki.

Interpretgjot rezultatus, jaraugas, lai tiktu izslégts kairindgjums, ko
rada sekundara infekcija.
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1 tabula

ACS BOJAJUMU KLASIFIKACIJA

Radzene
Dulkosanas — blivuma pakape (nolasijumi javeic visblivakaja zona) (*)

Nav novérota ¢ilu veidoSanas vai dulkoSanas ....................... 0

Izkaisttas vai diftizas dulkoSanas zonas (iznemot normala spiduma
vieglu blavumu); labi redzamas varaviksnenes dalas ................. 1

Labi iz8kirama caurspidiga dala; varaviksnenes dalas redzamas nedaudz
NESKAIATT ...t 2

Perlamutra zona; varaviksnenes dalas redzamas; acs zilites izmérs tikko
TEAZAMS L\ttt e e 3

Radzene necaurredzama; cauri dulkojumam varaviksnene nav sama-
1 3 4

Maksimali iespgjamie — 4
PIEZIMES

(*)  Janorada radzenes dulkosanas platiba.

Varaviksnene

Krokas redzami padzilinatas, hiperémija, pietikums, mérena radzenes
hiperémija vai asinsizpladums; varaviksnene reagé uz gaismu (par reak-
ciju uzskata arT vaju vai l&nu reakciju) ............. ... ...

AsinoSana, vispargjs bojajums vai nav reakcijas uz gaismu .......... 2
Maksimali iespgjamie — 2

Konjunktiva

Apsartums (attiecas uz plakstipu un acs abola konjunktivu; iznemot radzeni un

varaviksneni)

NOIMA L. 0

Dazi asinsvadi izteikti hiperémiski (piepilditi) ....................... 1

Difliza, tumssarkana krasa; atseviSkie asinsvadi grati izSkirami ....... 2

Difuza tumsi sarkana liellopu galas krasa ............................ 3
Maksimali iespgjamie — 3

Hemoze

Pietokums (attiecas uz plakstiniem un/vai mirkSkinasanas membranam)

Neliels pietikums virs normas ................cooeeiiininenennenan... 1
Acim redzams pietikums ar plakstinu dal&ju izgrieSsanos .............

Pietikums, plakstini gandriz pusaizverti ....................ooion....

AOwWN

Pietiikums, plakstini vairak neka pusaizverti .........................

Maksimali iesp&jamie — 4
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PAPILDINAJUMS

Vielas acu kairinajuma un kodigas iedarbibas secigas testéSanas stratégija

VISPARIGI APSVERUMI

Nemot véra zinatniskas precizitates un dzivnicku labturibas apsverumus, ir
svarigi izvairities no testiem ar dzivniekiem, kas nav vajadzigi, un iespgami
jasamazina testi, kam var€tu but sp&ciga iedarbiba uz dzivniekiem. Jaizverte
visa informacija, kas attiecas uz tas iesp&jamo kodigumu/kairinajumu, iedarbojo-
ties uz acim, pirms test€Sanas in vivo. Var bit, ka jau ir pietieckami zinatniskie
dati, kas vajadzigi, lai testg§jamo vielu klasificgtu p&c tas izraisitas kairinosas vai
kodigas iedarbibas uz actm, neveicot testus ar laboratorijas dzivniekiem. Tapgc,
izmantojot zinatnisko datu nozimiguma analizi un secigas testéSanas stratégiju,
var samazinat vajadzibu veikt testus in vivo, 1pasi tad, ja vielai var biit ]oti
speciga iedarbiba.

Ieteicams izmantot zinatnisko datu nozimiguma analizi eso$as informacijas izver-
teSanai par vielu kairinoSo un kodigo iedarbibu uz acim, kas vajadziga, lai
noteiktu, vai papildus Siem pétfjumiem tas iedarbibas raksturoSanai nav javeic
vel citi in vivo pétljumi. Ja vajadzigi papildu petijumi, attiecigo eksperimentalo
datu iegiSanai ieteicams izmantot secigas test€Sanas stratégiju. Par vielam bez
testéSanas vestures to kairinosas/kodigas iedarbibas uz acim noveért€Sanai nepie-
ciesamo datu iegfiSanai jaizmanto secigas testé$anas stratégija. Saja papildinajuma
aprakstita stratégija izstradata ESAO darba grupa (1). P&c tam ta apstiprinata un
paplaSinata Visparigaja saskanotaja kimisko vielu iedarbibas uz cilvéku veselibu
un vides bistamibu klasifikacijas sisteéma, kas akceptéta Kimisko vielu komitejas
un Ktmisko vielu darba grupas 28. kopigaja sanaksmé 1998. gada novembiT (2).

Lai gan §T secigads test€Sanas strat€gija nav B.5. testa metodes sastavdala, taja
noradita ieteicama pieeja, ka nosakami raksturlielumi vielu kairino$as/kodigas
iedarbibas uz acim novértesanai. Saja pieeja apkopota acu kairinajuma/kodigas
iedarbibas testeSanas in vivo laba prakse un &tiskie sliekini. Saja testeianas
metod@ sniegti noradijumi par testiem in vivo un apkopoti faktori, kas janem
vera pirms to uzsaksanas. Secigaja stratégija noteikta zinatnisko datu nozimiguma
analizes pieeja par to, ka izvertgjami esoSie dati par testdjamo vielu kairinoSo/-
kodigo iedarbibu uz acim, un daudzpakapju pieeja, saskana ar ko iegilistami
attiecigie dati par vielam, par kuram vajadzigi papildu p&tfjumi, vai par vielam,
par kuram nav pétjjumu. Strat€gija vispirms paredzeta validétu un visparpienemtu
in vitro un ex vivo testu veikSana, un péc tam B.4. testa metode adas
kairinajuma/kodigo ipasibu noteikSana IpaSos apstaklos (3) (4).

SECIGAS TESTESANAS STRATEGIJAS APRAKSTS

Pirms veikt testus, kas ir secigas testéSanas strat€gijas dala (attéla), jaizverte visa
pieejama informacija, lai noteiktu nepiecieSamibu veikt in vivo testus iedarbibas
noteikSanai uz acim. Lai gan butisku informaciju var iegit, izvért&jot atseviskus
raditajus (pieméram, pH robezas), janem v&ra viss esosas informacijas kopums.
Pienemot 1@émumu par zinatnisko datu nozimiguma analizi, jaizverteé visi esoSie
dati par konkréto vielu vai tas analogiem, un jasniedz $a l€émuma pamatojums.
Galvenais uzsvars jalieck uz esoSajiem datiem par vielas iedarbibu uz cilvéka
organismu un uz dzivniekiem un p&c tam uz in vitro un ex vivo testu rezultatiem.
Ja iesp&jams, jaizvairas veikt kodigu vielu p&tijumus in vivo. TestéSanas stratégija
nemti véra $adi faktori.
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EsoSo datu izvertesana par iedarbibu uz cilvéka organismu un dzivniekiem (1.
posms). EsoSie dati par iedarbibu uz cilvéka organismu, pieméram, kliniskie
pétijumi vai p&tfjumi par profesionalajam slimibam un slimibas v&sturém,
un/vai testa dati par pétfjumiem ar dzivniekiem, pieméram, par iedarbibu uz
acim, ir jaizverté vispirms, jo tie var sniegt informaciju, kas tieSi saistita ar
iedarbibu uz acim. P&c tam jaizverte par cilvékiem un/vai dzivniekiem pieejamie
izmekl&umu dati attieciba uz kodigo/kairino$o iedarbibu uz adu. Dzivniekiem
acis nedrikst pilinat ne vielas, par kuram zinams, ka tam ir kodiga/kairino$a
iedarbiba uz acim, ne vielas, kuram ir kodiga vai kairino$a iedarbiba uz acim;
jauzskata, ka arT uz acim tam bis kodiga/kairino$a iedarbiba. Tapat in vivo
pétijumos nav japarbauda ari vielas, par kuram iepriek§ veiktajos pétijumos par
iedarbibu uz acim iegiti pietickami zinatniskie dati, kas liecina, ka tas nav ne
kodigas, ne ari kairinosas.

Struktiiras un aktivitates savstarpéjas saistibas analize (SS4) (2. posms). Janem
vera struktiras zina lidzvertigu vielu testu rezultdti, ja tie ir pieejami. Ja ir
pietickami daudz pétijumos ar cilvékiem un/vai dzivniekiem ieglitu datu par
strukttiras zipa lidzvertigu vielu vai to maisfjumu kodigo/kairino$o iedarbibu uz
acim, var pienemt, ka uz novert§jamas test€jamas vielas iedarbibu bus tadas
pasas atbildes reakcijas. Sados gadijumos testus ar %o vielu var neveikt. Negativi
dati par struktiras zipa lidzvertigu vielu vai to maistjumu iedarbibu nav pietie-
kami zinatniskie dati par to, ka arT viela, ko parbauda p&c secigas test€Sanas
stratégijas, nebis kodiga vai tai nebiis kairinoSas iedarbibas. Lai identificEtu
iespgjamo kodigumu vai kairinoSo iedarbibu, jaizmanto valideta un visparpie-
nemta pieeja struktliras un aktivitates savstarpgjas saistibas analizei (SSA).

Fizikali kimiskas ipastbas un kimiska reagetspéja (3. posms). Vielam ar loti
augstu vai zemu pH vertibu, pieméram, < 2,0 vai > 11,5, var bt stipra vietgja
iedarbiba. Ja viela, pamatojoties uz ekstrému pH vértibu, ir identificéta par acim
kodigu vai kairino$u, var pemt ari véra tas skabuma/baziskuma rezervi (vai
bufersp&ju) (5) (6). Ja buferspgja liecina, ka viela, iespgjams, nav acim kodiga,
javeic papildu testéSana, lai to apstiprinatu, v&lams, izmantojot validétu un
visparpienemtu testéSanas metodi — in vitro vai ex vivo testu (skatit 5. un
6. posmu).

Citas eso$ds informacijas izskatiSana (4. posms). Saja posma jaizverte visa
pieejama informacija par sistémisko toksiskumu, uzsticoties caur adu. Jaizskata
arl test€jamas vielas akdtais toksiskums, uzsticoties caur adu. Ja pieradits, ka
vielai, uzsiicoties caur adu, ir loti toksiska iedarbiba, iesp&jams, ka nav vaja-
dzibas testét tas iedarbibu uz acim. Lai gan akits toksiskums, iedarbojoties caur
adu, ne vienmér ir tie$i saistams ar kairinoSu/kodigu iedarbibu uz acim, var
uzskatit, ka gadijumos, kad viela, uzsiicoties caur adu, ir loti toksiska, tai bis
arT [oti toksiska iedarbiba, kad to iepilina aci. Sos datus var izskatit arf starp 2. un
3. posmu.

Testos in Vvitro vai ex vivo iegitie rezultati (5. un 6. posms). Vielas, kuram
validétos un visparpienemtos in vitro vai ex vivo testos konstatéta kodiga vai
speciga kairinoSa iedarbiba (7) (8) un min&tie testi veikti kodigas/kairinoSas
iedarbibas novertesanai uz adu vai actm, nav japarbauda testos ar dzivniekiem.
Var uzskatit, ka §adam vielam biis lidzvertiga spéciga iedarbiba arl in vivo. Ja
validetu un visparpienemtu in vitro/ex vivo testi nav veikti, 5. un 6. posmu izlaiz
un pariet tiesi uz 7. posmu.

Vielas kairinosas vai kodigas iedarbibas uz ddu novértéSana in vivo testos
(7. posms). Ja nav pietickamu esoSo datu, lai veiktu noteiktu zinatnisko datu
analizi par vielas iesp&jamo kairinoSo/kodigo iedarbibu uz acim, pamatojoties
uz iepriekSminétajiem pétijumiem, vispirms janoverté tas kodigd/kairinosa iedar-
biba uz adu in vivo, izmantojot B.4. testa metodi (4) un tas papildinajumu (9). Ja
noskaidrojas, ka viela saéd adu vai rada tas spécigu kairinajumu, jauzskata, ka
acim ta ir kodiga vai kairinoSa, ja nav citas informacijas, kas apstiprina pret&ju
secingjumu. Tadgjadi in vivo testi par iedarbibu uz acim, iesp&jams, nav vaja-
dzigi. Ja viela nesaéd adu vai nerada tas spécigu kairinajumu, jaizdara iedarbibas
in vivo testi uz acim.
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Izmégindjumi ar truSiem in vivo testos (8. un 9. posms). ledarbibas testi uz acim
in vivo jasak ar sakotngju testu, kuram izmanto vienu dzivnieku. Ja ta rezultati
liecina, ka vielai ir sp&ciga kairinoSa vai kodiga iedarbiba uz acim, tas testéSana
turpmak nav veicama. Ja $aja testa kodiga vai kairinoSa iedarbiba netiek konsta-
teta, javeic apstiprinasanas tests ar diviem dzivniekiem.
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KAIRINAJUMA/KODIGAS

Aktivitate

EsoSie pétijumu dati ar cilvékiem
un/vai dzivniekiem liecina par
iedarbibu uz acim

Esosie dati par cilvékiem un/vai
dzivniekiem liecina par kodigu
iedarbibu uz adu

Esosie dati par cilveékiem un/vai
dzivniekiem liecina par stipri
kairinoSu iedarbibu uz adu

i

Nav informacijas vai eso$a
informacija navpieradama

l

Veic struktlras un aktivitates
savstarpéjas saistibas analizi
(SSA) par kodigu/kairinoSu
iedarbibu uz acim

Veic struktiras un aktivitates
savstarpéjas saistibas analizi
(SSA)

par kodigu iedarbibu uz adu

i

Nav iespéjams izdarit prognozes
vai arf prognoze navpierddama vai
negativa

1

Veic pH mérijumus (ja vajadzigs,
nosaka buferspéju)

!

2<pH < 11,5, vai pH < 2,0 vai 2 11,5
ar nelielu buferspéju vai buferspéjas
nav

’

Noveérté sistémisku toksiskumu
saskaré ar adu

i

Sadas informacijas nav vai viela nav
loti toksiska

Attels

IEVDARBiBAS UZ ACIM TESTESANAS UN
NOVERTESANAS STRATEGIJA

Rezultats

Stipri acu bojajumi.

Acim kairino$s

Nav acim kodiga/nav
kairino$a

Kodiga iedarbiba uz adu

Stiprs adas kairinatajs

Paredzami smagi acu
bojajumi

Paredzama kairinoSa
iedarbiba uz acim

Paredzama kodiga
iedarbiba uzadu

Secinajumi
Apikals beigu punkts; uzskata

par acim kodigu. TestéSana
nav vajadziga.

Apikals beigu punkts;
uzskata par acim kairino$u.
TestéSana nav vajadziga

Apikals beigu punkts;
uzskata, ka acim nav kodiga
un nav kairino$a. TestéSana
nav nepiecieS§ama.

Uzskata par acim kodigu.
TestéSana nav vajadziga.

Uzskata par acim kairinoSu.
TestéSana nav vajadziga

Uzskata par acim kodigu.
TestéSana nav vajadziga.

Uzskata par acim kairinoSu.
TestéSana nav vajadziga.

Uzskata par acim kodigu.
TestéSana nav vajadziga.

pH < 2 vai = 11,5 (un augsta Uzskata par acim kodigu.

buferspéja)

Loti toksiska koncentracija,
kada vareétu tikt testéta
iedarbiba uz acim

TestéSana nav vajadziga.

Viela varétu bat parak
toksiska, lai ar to veiktu
testus. Testé$ana nav
vajadziga
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Veic validétu un visparpienemtu
kodigas iedarbibas uz acim testus
in vitro vai ex vivo

Konstatéta kodiga
iedarbiba

!

Viela nav kodiga vai arT nav validétu
un visparpienemtu metozu kodigas
iedarbibas uz acim testé$anai
in vitro vai ex vivo

’

Konstatéta kairinoSa
iedarbiba

Veic validétu un visparpienemtu
kairinoSas iedarbibas uz acim
testus in vitro vai ex vivo

!

Viela nav kairino$a vai arf nav
validétu un visparpienemtu testa
metoZu Kairino$as iedarbibas uz

acim testé$anai in vitro vai ex vivo

1

Eksperimentali in vivo novérté
kairino$o/kodigo iedarbibu uz adu
(sk. testa metodi B4., tostarp tas
pielikumu)

Kodiga vai stipri kairino$a
iedarbiba

i

Vielai nav kodigas vai stipri
kairinoSas iedarbibas uz adu

1

Veic sakotné&ju in vivo iedarbibas
uz acim testu ar vienu dzivnieku

Stipri acu bojajumi

!

Nav stipru bojajumu vai nav
reakcijas uz iedarbibu

!

Veic apstiprinasanas testu papildu
ar vienu vai diviem dzivniekiem

Kodiga vai kairino$a

Nav kodiga vai
kairino$a

Uzskata par acim kodigu.
Turpmaka testé$ana nav
vajadziga

Uzskata par acim
kairinoSu.Turpmaka
testéSana nav vajadziga

Uzskata par acim kodigu.
Turpmaka testé$ana nav
vajadziga

Uzskata par acim kodigu.
Turpmaka testé$ana nav
vajadziga

Uzskata par acim kodigu
vai kairinoSu. Turpmaka
testéSana nav vajadziga

Uzskata, ka acim nav kodiga
un nav kairino$a. Turpmaka
testéSana nav vajadziga.
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1.1.

B.6. ADAS SENSIBILIZACIJA

METODE

IEVADS

Piezimes

Testu jutigumu un to sp&ju noteikt potencialos cilvéku adas sensibi-
lizatorus uzskata par svarigu klasifikacijas sisttma, kas attiecas uz
sabiedribas veselibas aizsardzibu.

Nav vienas testa metodes, kas adekvati identificétu visas cilvéku adu
potenciali sensibiliz€josas vielas un kas attiektos uz visam vielam.

Izveloties testu, ir janem vera tadi faktori ka vielas fizikalas ipasibas,
ieklaujot tas spgju ieklut ada.

Ir izveidoti divi testu tipi, kuros izmanto jurascticinas: testi ar adju-
vantiem, kuros alergisko stavokli veicina, iz8kidinot vai suspendgjot
testa vielu Freinda pilnaja adjuvanta (FCA), un testi bez adjuvan-
tiem.

Testi ar adjuvantiem parasti precizak paredz vielas iespgamo sensi-
biliz§joso ietekmi uz cilvéku neka metodes, kas neizmanto Freinda
pilno adjuvantu, un tadg] tie ir ieteicamakie testi.

Maksimizacijas tests jirascticipam (GPMT) ir plasi lietojams tests ar
adjuvantiem. Kaut ar1, lai noteiktu vielas sp&ju izraisit adas sensibi-
lizacijas reakciju, var izmantot vairakas citas metodes, par ieteica-
mako metodi ar adjuvantiem uzskata GPMT.

Daudzam Kkimisko vielu klasém testus bez adjuvantiem (ieteicama-
kais no tiem ir Bilera tests) uzskata par mazak jutigiem.

Dazos gadijumos var biit pamatoti iemesli izv€léties Bilera testu, kas
saistits ar pielietoSanu uz adas, nevis ar intradermalu injekciju, kuru
izmanto jurasciicinu maksimizacijas testa. Ja izmanto Bilera testu, ir
jasniedz zinatnisks pamatojums.

Jurasctcinu maksimizacijas tests (GPMT) un Bilera tests ir aprakstits
$aja metod€. Var izmantot citas metodes ar nosacijumu, ka tas ir labi
novértétas un ir dots zinatnisks pamatojums.

Ja atzita skrininga testa ir redzams pozitivs rezultats, testa vielu var
apzimét ka potencialu sensibilizatoru, un turpmaka testa ar jurasci-
cinam izdariSana var nebiit vajadziga. Tomér, ja §ada testa ir redzams
negativs rezultats, tests ar jirasciicinpam, izmantojot $aja testa metode
aprakstito procediru, ir jaizdara.

Skatit arT vispargja ievada B dalu.



2008R0440 — LV — 24.08.2014 — 005.001 — 267

1.2.

1.3.

1.4.

1.5.

DEFINICIJAS

Adas sensibilizacija: (alergiskais kontaktdermatits) ir imunologiski
nosactta adas reakcija uz vielu. Cilvéka atbildes reakcijas var
raksturot nieze, apsartums, uztukums, mezglini, puslisi, tulznas vai
to apvienojums. Citu sugu atbildes reakcijas var atskirties, un var biit
redzams tikai apsartums un uztikums.

PaklauSana inducgjosai iedarbibai: pétjjuma objekta eksperimentala
paklausana testa vielas iedarbibai, lai inducétu hiperjutibas stavokli.

Indukcijas laikposms: vismaz vienu ned€lu ilgs laikposms péc
paklausanas inducgjosai iedarbibai, kura laika var izveidoties hiper-
jutibas stavoklis.

Provokativais mijiedarbibas tests ieprieks apstradata petfjumu objekta
eksperimentala pak]ausana testa vielas iedarbibai p&c indukcijas laika
posma, lai noteiktu, ka pétijumu objekts reagé hiperjutigi.

STANDARTVIELAS

Lietotas eksperimenta metodes jutiba un ticamiba ir janoverte reizi
seSos ménesos, izmantojot vielas, par kuram ir zinams, ka tam ir
vieglas 1idz vidgjas adu sensibiliz&josas Tpasibas.

Pareizi izdarta testa viegliem/vidéjiem sensibilizatoriem ir sagaidama
vismaz 30 % atbildes reakcija testa ar adjuvantiem un vismaz 15 %
testa bez adjuvantiem.

PriekSroka ir dodama $adam vielam:

CAS numurs Einecs numurs Einecs nosaukums Parastais nosaukums
101-86-0 202-983-3 a-heksilkane]aldehids o-heksilkanelaldehids
149-30-4 205-736-8 benzotiazol-2-tiols (merkapto- | kaptakss

benzotiazols)
94-09-7 202-303-5 benzokains nordkains

Var bt apstakli, kad ar pienacigu pamatojumu var izmantot citas
kontroles vielas, kas atbilst iepriekSmin&tajiem kriterijiem.

TESTA METODES PRINCIPS

Testa dzivniekus sakotngji paklauj testa vielas iedarbibai, izmantojot
intradermalas injekcijas un/vai pielietojot epidermali (paklausana
inducgjosai iedarbibai). Péc 10 lidz 14 dienu miera laikposma
(indukcijas laikposms), kura laika var izveidoties imiinreakcija, dziv-
niekus paklauj provokativas devas iedarbibai. Testa dzivnieku adas
reakcijas apméru un pakapi provokativaja mijiedarbibas testa sali-
dzina ar to, ko uzrada kontrolgrupas dzivnieki, kuriem indukcijas
laika izdarits tukSais méginajums, un iegiist provokativo iedarbibu.

TESTA METOZU APRAKSTS

Ja testa vielas nopemSanu uzskata par vajadzigu, tas jasasniedz,
izmantojot tideni vai piemérotu $kidinataju, nemainot esoso atbildes
reakciju vai epidermas veselumu.
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1.5.1.2.

1.5.1.2.1.

1.5.1.2.2.

1.5.1.2.3.

1.5.1.3.

1.5.1.3.1.

Jirasciicinu maksimizacijas tests (GPMT)

SagatavoSanas

Veselas, jaunas, pieaugusSas albinas jirasclicipas vismaz piecas
dienas pirms testa aklimatizé laboratorijas apstaklos. Pirms testa
dzivniekus izvélas péc nejausas izvéles principa un iedala vielas
ievadiSanas un kontroles grupas. Apmatojumu nogem c€rpot, skujot
vai varbut ar Kkimisko depilaciju atkariba no izmantotas testa
metodes. Japiever§ veriba, lai nenobraztu adu. Dzivniekus nosver
pirms testa uzsak$anas un testa beigas.

Testa apstak]i

Testa dzivnieki

Izmanto parasti izmantojamas albino jurasciicinu laboratorijas linijas.

Skaits un dzimums

Var izmantot virieSu un/vai sievieSu dzimuma dzivniekus. Ja izmanto
matites, tam jabiit nedzemdg&jusam un negriisnam.

Vielas ievadiSanas grupa izmanto vismaz 10 dzivniekus un kontrol-
grupa vismaz 5 dzivniekus. Ja izmanto mazak neka 20 testa un
mazak neka 10 kontroles jurasclicinas un ja nav iesp&ams secinat,
ka testa viela ir sensibilizators, ir noteikti ieteicama papildu dziv-
nieku test€Sana, lai kopa butu vismaz 20 testa dzivnieki un 10
kontroles dzivnieki.

Devu Iimeni

Katra paklausana induktivai iedarbibai testa vielas koncentracijai
jabiit dzivnieka organismam sist®miski labi panesamai un tai jabiit
lielakajai, kas rada vieglu lidz vid&ju adas kairinajumu. Provokativaja
mijiedarbibas testa izmantotajai koncentracijai jabut lielakajai devai,
kas kairinajumu nerada. Vajadzibas gadijuma atbilstigas koncentra-
cijas var noteikt ievadpétijuma, kura izmanto divus vai tris dziv-
niekus. Janem veéra, ka $aja nolika jaizmanto dzivnieki, kas sanem
Freinda pilno adjuvantu (FCA).

Procedira

Indukcija

0. diena — vielas ievadiSanas grupa

Pleca rajona, kas ir atbrivots no apmatojuma, intradermali ievada tris
parus 0,1 ml tilpuma injekciju ta, lai no katra para viena injekcija
biitu sava viduslinijas pusé.

1. injekcija: FCA/udens vai FCA/fiziologiska sals $kiduma maisijums
attieciba 1:1 (tilp./tilp.).

2. injekcija: testa viela piem@rota nesgja izraudzitaja koncentracija.

3. injekcija: testa viela izraudzitaja koncentracija, kas sagatavota
FCA/udens vai FCA/fiziologiska sals $kiduma maisfjuma attieciba
1:1 (tilp./tilp.).

3. injekcijai tideni $kistosas vielas pirms sajaukSanas ar FCA izski-
dina tidens fazé. Taukos $kistoSas vai neSkistosas vielas pirms tdens
fazes pievienoSanas suspendé FCA. Testa vielas galiga koncentracija
ir vienada ar koncentraciju, ko izmanto 2. injekcija.
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1.5.1.3.2.

1.5.1.3.3.

1. un 2. injekciju ievada tuvu vienu otrai un tuvak galvai, bet 3.
injekciju ievada testa laukuma kaudalaja dala.

0. diena — kontroles grupa

Intradermali ievada tris parus 0,1 ml tilpuma injekciju tajas pasas
vietas ka vielas ievadiSanas grupas dzivniekiem.

1. injekcija: FCA/udens vai FCA/fiziologiska sals $kiduma maisjjums
attieciba 1:1 (tilp./tilp.).

2. injekcija: neatSkaidits nesgjs.

3. injekcija: 50 % svars/tilp. attieciba nes€js samaisits ar FCA/fidens
vai FCA/fiziologiska sals Skiduma 1:1 (tilp./tilp.) maisijumu.

5.-7. diena — vielas ievadiSanas un kontroles grupa

Aptuveni 24 stundas pirms vietjas indukcijas pielietosanas, ja viela
nekairina adu, testa laukumu p&c nocirpsanas tuvu adai un/vai nosku-
Sanas apstrada ar 0,5 ml 10 % natrija laurilsulfata vazelina, lai raditu
vietgju kairinajumu.

6.—8. diena — vielas ievadiSanas grupa

Testa laukuma velreiz notira apmatojumu. Filtrpapiru (2 x 4 cm)
pilngi piesatina ar testa vielu piemerota nesgja, uzliek testa
laukumam un tur saskaré ar adu 48 stundas, izmantojot okluzivu
parsgju. Nesgja izvéle ir japamato. Cietas vielas sasmalcina smalka
pulverT un iejauc piemérota nesgja. Skidrumus var attieciga gadijuma
pielietot neatskaidttus.

6.—8. diena — kontroles grupa

Testa laukuma velreiz notira apmatojumu. Testa laukuma I1dzigi
pielieto tikai nes€ju un tur saskaré ar adu 48 stundas, izmantojot
okluzivu parsgju.

Provocésana

20.-22. diena — vielas ievadiSanas un kontroles grupa

Vielas ievadiSanas un kontroles dzivnieku saniem notira apmato-
jumu. Ar testa vielu piesatinatu kompresi vai pilditu iedobi pieliek
vienam dzivnieka sanam un attieciga gadijuma ar nes€ju piesatinatu
kompresi vai pilditu iedobi pielieck otram sanam. Kompreses tur
saskaré ar adu 24 stundas, izmantojot okluzivu parsgju.

NoveroSana un izvertésana: vielas ievadiSanas un kontroles grupa

— Aptuveni 21 stundu péc kompreses nonemsanas provocéto
laukumu notira un tuvu adai noc€rp un/vai noskuj un vajadzibas
gadijuma izdara depilaciju,

— aptuveni tris stundas veélak (aptuveni 48 stundas péc provoce-
Sanas sakuma) izdara adas reakcijas novérojumus un protokolé
saskana ar pielikumuma papildindgjuma paraditajam pakapém,

— aptuveni 24 stundas péc $o novérojumu izdariSanas izdara otru
(72 stundu) novérojumu un vélreiz protokolg.

Ir atbalstami aklie nolasfjumi testa un kontroles dzivniekiem.

Ja ir japreciz€ pirmaja provoc€Sana iegitie rezultati, ir jaapsver otra
provocéSana (t. i., atkartota provocé$ana) vajadzibas gadijuma ar
jaunu kontroles grupu aptuveni ned€lu péc pirmas provocéSanas.
Atkartoto provocéSanu var izdarit arT ar sakotn&jo kontroles grupu.
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1.5.2.1.

1.5.2.2.

1.5.2.2.1.

1.52.2.2.

1.5.2.2.3.

1.5.2.3.

1.5.2.3.1.

Visas adas reakcijas un neparastas konstatacijas, iek]aujot organisma
sistémiskas reakcijas, ko izraisjjuSas indukcijas un provoc&Sanas
procediras, ir janovéro un japrotokolé saskana ar Magnusona/-
Kligmana novértgjuma skalu (skatit pielikuma papildinajumu). Lai
precizétu neskaidras reakcijas, var izdarit citas procediiras, pieméram,
histopatologiskus izmekl&jumus, adas krokas biezuma mérijumus.

Bilera tests

SagatavoSanas

Veselas, jaunas, pieaugusas albinas jlrasciicinas vismaz piecas
dienas pirms testa aklimatizé laboratorijas apstaklos. Pirms testa
dzivniekus izv€las péc nejausas izvéles principa un iedala vielas
ievadiSanas grupas. Apmatojumu nonem, c@rpot, skujot vai varbit
ar kimisko depilaciju atkariba no izmantotas testa metodes. Japievers
uzmaniba, lai nenobraztu adu. Dzivniekus nosver pirms testa uzsak-
Sanas un testa beigas.

Testa apstakl]i

Testa dzivnieki

Izmanto albino jurasciicinu parasti izmantojamas laboratorijas linijas.

Skaits un dzimums

Var izmantot virieSu un/vai sievieSu dzimuma dzivniekus. Ja izmanto
matites, tam jabiit nedzemdgjusam un negrisnam.

Vielas ievadiSanas grupa izmanto vismaz 20 dzivniekus un kontroles
grupa vismaz 10 dzivniekus.

Devu limeni

Katra inducgjosa iedarbiba testa vielas koncentracijai jabiit iesp&jami
lielakajai, kas rada vieglu Iidz vid&ju adas kairinajumu. Provokativaja
mijiedarbibas testa izmantotajai koncentracijai jabut lielakajai devai,
kas kairinajumu nerada. Vajadzibas gadijuma atbilstigas koncentra-
cijas var noteikt ievadpetijuma, kura izmanto divus vai tris dziv-
niekus.

Par Gident $kistoSu testa materialu nesgju ir lietderigi izmantot tideni
vai atSkaiditu nekairinoSu virsmaktivas vielas Skidumu. Citu testa
materidlu indukcija ir vélams 80 % etanola/idens maisfjums un
provocésana acetons.

Procedira

Indukcija

0. diena — vielas ievadiSanas grupa

Vienam sanam notira apmatojumu (noc€rp tuvu adai). Testa
kompreses sistémai jabiit pilnigi piesatinatai ar testa vielu piem&rota
nesgja (nes€ja izvele ir japamato; Skidras testa vielas var attieciga
gadfjuma pielietot neatSkaiditas).

Testa kompreses sistému pielieto testa laukumam un tur saskaré ar
adu, izmantojot okluzivu kompresi vai iedobi un piemérotu parsgju
seSas stundas.
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1.5.2.3.2.

1.5.2.3.3.

Testa kompreses sistémai jabiit okluzivai. Kokvilnas spilventin$ ir
piemérots un var biit apal§ vai Cetrstiirains, bet tam jabiit aptuveni
4-6 cm? Lai nodrodinatu okliiziju, vélams izmantot fiksaciju ar
piemérotu fiksatoru. Ja izmanto apsait€Sanu, var but vajadzigas

papildu paklausanas iedarbibai.

0. diena — kontroles grupa

Vienam sanam notira apmatojumu (noc€rp tuvu adai). Pielieto tikai
nesg€ju lidzigi ka vielas ievadiSanas grupai. Testa kompreses sistému
tur saskaré ar adu seSas stundas, izmantojot okluzivu kompresi vai
iedobi un piemérotu parsgju. Ja var paradit, ka tuk§a méginajuma
kontroles grupa nav vajadziga, var izmantot kontroles grupu, kas
neko nesanem.

6.—8. un 13.—15. diena — vielas ievadiSanas grupa un kontroles grupa

Rikojas tapat ka 0. diena ar ta pasa sana to paSu testa laukumu
(vajadzibas gadijuma nofirot apmatojumu) 6.—8. diena un vélreiz
13.-15. diena.

Provocésana

27.-29. diena — vielas ievadiSanas un kontroles grupa

Vielas ievadiSanas un kontroles grupas dzivnieku neapstradatajam
sanam notira apmatojumu (nocerp tuvu adai). Okluzivu kompresi
vai iedobi, kas satur atbilstigu testa vielas daudzumu maksimala
nekairino$a koncentracija pielieto uz vielas ievadiSanas un kontroles
dzivnieku neapstradata sana aizmugures dalas.

Attieciga gadijuma okluzivu kompresi vai iedobi, kas satur tikai
nes€ju, ari pielieto uz vielas ievadiSanas un kontroles dzivnieku
neapstradata sana aizmugures dalas. Kompreses vai iedobes seSas
stundas tur saskaré ar adu, izmantojot piem&rotu pars¢ju.

NoveéroSana un izvertéSana

— Aptuveni 21 stundu péc kompreses nonemsanas provocétaja
laukuma notira apmatojumu,

— aptuveni tris stundas vélak (aptuveni 30 stundas p&c provoce-
Sanas kompreses pielietoSanas) izdara adas reakcijas noveérojumus
un protokolg saskana ar pielikuma papildindjuma paraditajam
pakapém,

— aptuveni 24 stundas péc 30 stundu noveérojumiem (aptuveni 54
stundas pec provocesanas kompreses pielietoSanas) velreiz izdara
adas reakcijas novérojumus un protokol&.

Ir atbalstami aklie nolasTjumi testa un kontroles dzivniekiem.

Ja ir japreciz€ pirmaja provoc€Sana iegitie rezultati, ir jaapsver otra
provocésana (t. i., atkartota provocé$ana) vajadzibas gadijuma ar
jaunu kontroles grupu aptuveni ned€lu pé&c pirmas provocéSanas.
Atkartoto provocéSanu var izdarit arT ar sakotn&jo kontroles grupu.
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Visas adas reakcijas un neparastas konstatacijas, iek]aujot organisma
sistémiskas reakcijas, ko izraisjjuSas indukcijas un provoc&Sanas
procediras, ir janovéro un japrotokolé saskana ar Magnusona/-
Kligmana novértgjuma skalu (skatit pielikuma papildinajumu). Lai
precizétu neskaidras reakcijas, var izdarit citas procediiras, pieméram,
histopatologiskus izmekl&jumus, adas krokas biezuma mérijumus.

DATI (GPMT un Bilera tests)

Dati ir jaapkopo tabulas veida, paradot katra dzivnieka adas reakcijas
katra novéro$ana.

ZINOJUMA SASTADISANA (GPMT un Bilera tests)

Ja skrininga testu izdara pirms jurasciicinu testa, tad testa apraksts
vai norade uz to (pieméram, viet&jais limfmezglu tests (LLNA), pelu
ausu pietiikuma tests (MEST)), ieklaujot sikus datus par procediiru,
ir jasniedz kopa ar rezultatiem, kas iegliti ar testa vielam un stan-
dartvielam.

Testa zinojums (GPMT un Bilera tests)

Testa zinojuma, ja iesp&jams, ieklauj sadu informaciju.
Testa dzivnieki:

— izmantota jlirasciicinu Iinija,

— dzivnieku skaits, vecums un dzimums,

— izcelsme, turéSanas apstakli, bariba u. c.,

— atsevisko dzivnieku svars testa sakuma.

Testa apstakli:

— kompreses vietas sagatavoSanas panémiens,

— sikas zinas par izmantotajiem kompreses materialiem un
kompreses uzlik§anas panémienu,

— ievadpétijuma rezultati ar secindjumu par testd izmantojamam
inducéSanas un provoceSanas koncentracijam,

— sikas zinas par testa vielas sagatavoSanu, pielietoSanu un nonem-
Sanu,

— nesgja izveles pamatojums,

— induc&$ana un provocESana izmantotas nes§ja un testa vielas
koncentracijas un inducé$ana un provocé$ana izmantotais kopé-
jais vielas daudzums.

Rezultati:

— peédgjas jutibas un ticamibas parbaudes rezultatu kopsavilkums
(skafit 1.3.), ieklaujot informaciju par izmantoto vielu, koncen-
traciju un nesgju,
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— visi noverojumi par katru dzivnieku, iek]aujot vert&jumu,

— siki izstradats apraksts par novéroto ietekmju biitibu un pakapi,
— histopatologiskas konstatacijas.

Rezultatu izvertejums.

Secinajumi.
IZMANTOTA LITERATURA

ST metode ir analoga ESAO TG 406.
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Papildindjums

TABULA

Magnusona/Kligmana novértéjumu skala kompreses provocéSanas testa
reakcijam
0 = nav redzamu izmainu

1 = atseviski vai plankumveida apsartumi

2

vidgji stipri un sapladusi apsartumi

3 = intensivs apsartums un uztikums
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B.7. ATKARTOTAS DEVAS 28 DIENU ORALAS TOKSICITATES

PETIJUMS AR GRAUZEJIEM
IEVADS

ST testéSanas metode ir lidzvértiga ESAO Teste8anas noradfjumiem 407
(2008. gads). Sakotngjos TesteSanas noradijumus 407 pienéma 1981. gada.
Savukart 1995. gada pienéma parskatitu versiju, lai no pétfjuma izmantota
dzivnieka iegutu papildu informaciju, it seviski par neirotoksicitati un iman-
toksicitati.

ESAO 1998. gada uzsaka prioritaru ricibu, lai parskatitu esoSos testéSanas
noradjjumus un izstradatu jaunus test€Sanas noradfjumus par potencialu
endokrinas sistemas traucgjumu izraisitaju noteikSanu un testéSanu (8).
Viens no minétas ricibas elementiem bija esoSo ESAO noradfjumu “Atkar-
totas devas 28 dienu oralas toksicitates p&tfjums ar grauzgjiem” (TG 407)
atjauninaSana ar parametriem, kas biitu piem&roti, lai noteiktu test&jamo
kimisko vielu endokrino aktivitati. Sai procediirai Tstenoja plasu starptau-
tisku programmu, lai parbauditu papildu parametru bitiskumu un praktisko
piemérojamibu, $o parametru lietderigumu attieciba uz kimiskam vielam ar
(anti)estrogénisku, (anti)androgénisku un (anti)tireoidalu iedarbibu, rezultatu
atkartojamibu laboratorija un starp laboratorijam un jauno parametru ietekmi
uz parametriem, kuri bija noteikti ieprick§€jos 7G 407. Tadgjadi iegiitie
apjomigie dati ir apkopoti un detaliz&ti noveértéti vispusiga ESAO zinojuma
(9). ST atjauninata B.7. testéianas metode (kas ir lidzvértiga TG 407) ir
starptautiskas test€Sanas programmas pieredzes un rezultatu kopsavilkums.
Si testésanas metode lauj noteiktu endokrini pastarpinatu iedarbibu apliikot
citas toksikologiskas iedarbibas konteksta.

SAKOTNEJIE APSVERUMI UN IEROBEZOJUMI

Parbaudot un izvertgjot kimiskas vielas toksiskas Ipasibas, oralo toksicitati ar
atkartotam devam var noteikt p&c tam, kad akiitas toksicitates testos ir ieglita
sakotngja informacija par toksicitati. STs testé8anas metodes mérkis ir izpétit,
ka tiek skarts organisms loti daudzveidigos toksicitates aspektos. ST metode
sagada informaciju par iesp&amiem veselibas apdraud€jumiem, ko varbiitigi
radit atkartotai ekspozicijai relativi ierobezota laika, arT par ietekmi uz nervu
sistému, iminsistému un endokino sistému. Attieciba uz Siem konkrétajiem
beigupunktiem ar $o metodi ir janosaka kimiskas vielas ar tadam neirotok-
siskam ipasibam, kuru d€| var€tu but nepiecieSams padzilinati izpétit So
aspektu, un kimiskas vielas, kas ietekmé vairogdziedzera fiziologiju. Tapat
ar $o metodi var iegiit datus par kimiskam vielam, kas ietekm& jaunu pieau-
guSo dzivnieku viriSkos un/vai sieviSskos reproduktivos organus, ka ari
norades par imunologisku ietekmi.

Sis B.7. testésanas metodes rezultati ir jaiizmanto apdraud&juma noteik3anai
un riska novértésanai. Rezultati, par ko liecina ar endokrino sistému saistiti
parametri, ir jaapliko ESAO Conceptual Framework for Testing and Asses-
sment of Endocrine Disrupting Chemicals konteksta (11). Metodg ietilpst
atkartotas devas toksicitates pamatpétijums, ko var izmantot kimiskam
vielam, kuram nav nepiecieSams veikt 90 dienu pétjjumu (pieméram, ja
razosanas apjoms neparsniedz noteiktas robezas), vai par provizorisku
testu ilgtermina pétijumam. Ekspozicijas ilgumam jabat 28 dienam.
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10.

Starptautiska programma, ko istenoja, lai validétu parametrus, kuri biitu
pieméroti test§jamo kimisko vielu endokrinas aktivitates iesp&amai noteik-
Sanai, apliecindja, ka ar test€Sanas metodi iegiito datu kvalitate liela méra
bus atkariga no testéSanas laboratorijas pieredzes. Tas attiecas tieSi uz
ciklisko parmainu histopatologisko noteik§anu matiSu reproduktivajos
organos un uz tadu nelielu hormonatkarigu organu svara noteik$anu, kuru
sec€8ana ir apgratinata. Ir izstradati noradijumi par histopatologiju (19). Tie
ir pieejami ESAO publiskaja test€$anas noradijumu vietné. To meérkis ir
atbalstit patologus parbauzu veik$ana un palidz&t paaugstinat testa jutibu.
Tika konstatéti vairaki parametri, kas liecina par toksicitati, kura saistita ar
endokrino sist€mu, un §ie parametri ir ietverti $aja test€Sanas metodé. Para-
metrus, par kuriem pieejamie dati pietickami nepieradija to lietderibu vai
kuri validéSanas programma seviski izteikti neliecindja par noderigumu
endokrinas sistémas trauc&umu izraisitaju noteik$ana, ir ierosinats izmantot
par neobligatiem beigupunktiem (sk. 2. papildinajumu).

Pamatojoties uz validéSanas procesa iegiitajiem datiem, jauzsver, ka ST testa
jutiba nav pietickama, lai noteiktu visas vielas ar (anti)estrogénisku un
(anti)androgénisku iedarbibu (9). Test€Sanas metodi neisteno tada muza
posma, kad jutiba pret endokrinas sist®mas traucgjumiem ir visaugstaka.
Tomér validéSanas procesa laika ar So test€Sanas metodi konstatgja vielas,
kas vaji vai stipri ietekm@ vairogdziedzera darbibu, ka arT stipri un méreni
endokrini aktivas vielas, kas iedarbojas ar estrogénu vai androgénu receptoru
starpniecibu, bet lielakaja dala gadijumu nespgja konstatet endokrini aktivas
vielas, kas vaji ietekmé estrogénu vai androgénu receptorus. Tade] to nevar
uzskatit pat endokrinas aktivitates noteikSanas testu.

Tas, ka $adas iedarbibas sekas neizpauzas, vél neliecina, ka iedarbiba uz
endokrino sistému nenotiek. Tapéc attieciba uz endokrini pastarpinatu iedar-
bibu vielas raksturo$anu nedrikst balstit uz §is test€Sanas metodes rezulta-
tiem vien, tie ir jaizmanto uz apliecinajumiem balstita pieeja, iesp&jamas
endokrinas aktivitates raksturoSanai apkopojot visus esoSos datus par
konkréto kimisko vielu. Iepriek§ aprakstita iemesla d€| regulativiem lemu-
miem par endokrino aktivitati (vielas raksturoSana) jabalstas uz plasu pieeju,
nevis tikai §is test€Sanas metodes piemérosanas rezultatiem.

Ir atzits, ka visam procediiram, kuras izmanto dzivniekus, ir jaatbilst viete-
jiem dzivnieku labturibas standartiem. Turpmak ir izklastiti labturibas un
testu obligatie standarti, kurus aizstdj vietgjie noteikumi, ja tie ir stingraki.
Papildu noradifjumus par humanu attieksmi pret dzivniekiem ir sniegusi
ESAO (14).

Definicijas dotas 1. papildingjuma.

TESTA PRINCIPS

Testejamo kimisko vielu pakapeniski pieaugosas devas katru dienu orali
ievada vairakam eksperimenta dzivnieku grupam, vienu devas limeni katrai
grupai 28 dienu perioda. Vielas ievadiSanas laika katru dienu riipigi noveéro,
vai dzivniekiem neparadas toksicitates pazimes. Dzivniekiem, kas nobeidzas
vai ko eitanazé testa laika, izdara autopsiju, un testa beigas izdzivojusos
dzivniekus eitanazg, un ari tiem izdara autopsiju. 28 dienu pétijums sniedz
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14.

15.

informaciju par atkartotas oralas ekspozicijas iedarbibu un var noradit uz
nepiecieSamibu veikt turpmakus ilgtermina pétfjumus. Tas var arl sniegt
informaciju par koncentraciju izvéli ilgaka termina p&tjjumiem. No §is teste-
Sanas metodes izmantos$anas ieglitajiem datiem janodroSina iespgja raksturot
test€jamas kimiskas vielas toksicitati, noradit devas un atbildes reakcijas
sakaribu un noteikt nenovérojamas nelabvéligas ietekmes limeni (NOAEL).

METODES APRAKSTS
Dzivnieku sugas izvele

Ieteicama grauz&ju suga ir Zurka, bet var izmantot citas grauzgju sugas. Ja
Saja B.7. testéSanas metodé noteiktie parametri tiek pétiti citdas grauzgju
sugas, tas siki japamato. Lai gan biologiski ir iespjams, ka citas sugas uz
toksiskajam vielam reagés lidzigi zurkam, mazdku sugu izmantoSana var
palielinat mainibu, jo mazaku organu secéSana ir tehniski sarezgita. Starp-
tautiskaja validéSanas programma endokrinas sist€émas traucgjumu izraisitaju
noteikSanai izmantoja tikai zurkas. Ir jaizmanto jauni un veseli pieaugusi
dzivnieki, kas pieder pie laboratorijas parasti izmantotajam linijam. Matites
nedrikst bt iepriek§ dzemdgjusas vai griisnas. Devu dosSana jasak iesp&jami
driz péc tam, kad dzivniekus beigts zidit, un noteikti pirms tie sasniegusi
devinu ned€Ju vecumu. P&fjuma sakuma dzivnieku svara atSkiribam jabut
minimalam un tas nedrikst parsniegt + 20 % no katra dzimuma vidgja svara.
Ja atkartotas devas oralo pétijumu veic ka ilgaka termina pétijuma provizo-
risko testu, vélams abos pétfjumos izmantot vienas linijas un izcelsmes
dzivniekus.

Turé$ana un baroSana

Visam procediiram ir jaatbilst vietgjiem laboratorijas dzivnieku labturibas
standartiem. Temperatiirai telpas, kuras tur eksperimenta dzivniekus, jabiit
22 °C (£ 3°C). Lai gan relativajam mitrumam jabat vismaz 30 % un,
iznemot telpu uzkopSanas laiku, v€lams, ne vairak par 70 %, jacenSas
nodro$inat mitrumu 50-60 % robezas. Dzivniekus 12 stundas diennaktT tur
maksliga apgaismojuma, bet 12 stundas — tumsa. Var izmantot parasto
laboratorijas baribu ar neierobezotu piekluvi dzeramajam tdenim. Uztura
izveli var ietekmét vajadziba nodroSinat piemérotu test€jamas kimiskas
vielas piejaukSanu, ja vielu ievada ar $adu metodi. Dzivniekus vajadz&tu
turgt nelielas viendzimuma grupas. Ja tas ir zinatniski pamatoti, dzivniekus
var turét atseviski. Turot dzivniekus grupas, skaits viena burT nedrikstetu
parsniegt 5.

Bariba ir regulari jaanalizg, lai noteiktu piesarnotaju klatbitni. Baribas
paraugs ir jaglaba lidz zinojuma pabeigSanai.

Dzivnieku sagatavoS$ana

Veselus un jaunus pieaugusus dzivniekus nejausinati sadala kontroles un
testa grupas. Birus izvieto ta, lai iesp€jami samazinatu biru novietojuma
varbiitgjo ietekmi. Dzivniekiem pieskir unikalu identifikaciju un lidz testa
sakumam tos vismaz piecas dienas tur biiros, lai tie aklimatiz&tos laborato-
rijas apstak]os.

Devu sagatavoSana

Testéjamo kimisko vielu ievada ar maksligo baro$anu vai ar uzturu vai
dzeramo tdeni. Oralas ievadiSanas metode ir atkariga no pétijjuma mérka
un no test€jamas kimiskas vielas fizikalajam/kimiskajam/toksiskajam un
kingtiskajam ipasibam.
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21.

Ja vajadzigs, test§jamo kimisko vielu izSkidina vai suspendé piemérota
nesgjviela. Ir ieteicams, ja vien iespgjams, vispirms apsvért dens Skiduma/-
suspensijas izmantoSanu, p&c tam ellas (pieméram, kukuriizas ellas) $kidu-
mu/suspensiju un péc tam iesp&jamu $kidinaSanu citas nesgjvielas. Ja nesgj-
viela nav udens, ir jazina §is nesgjvielas toksiskas ipasibas. Ir janosaka
testéjamas kimiskas vielas stabilitate nesgjviela.

PROCEDURA
Dzivnieku skaits un dzimums

Katram devas limenim jaizmanto vismaz 10 dzivnieki (piecas matites un
pieci tevini). Ja dzivnieku eitanazija paredzeta arT testa laika, to skaits ir
japalielina par to dzivnieku skaitu, kurus paredz@ts eitanaz&t pirms pé&tjjuma
pabeigSanas. Jaapsver iesp&ja izmantot papildu 10 dzivnieku satelitgrupas
(pieci no katra dzimuma) ieklausanu kontrolgrupa un lielakas devas grupa,
lai vismaz 14 dienas p&c vielas ievadiSanas noverotu toksiskas iedarbibas
atgriezeniskumu, noturibu vai aizkavétu paradisanos.

Dozéjums

Parasti ir jaizmanto vismaz tris testa grupas un viena kontrolgrupa, bet, ja no
pieejamajiem datiem izriet, ka 1 000 mg/kg bw/d deva nekadu iedarbibu
neradis, var veikt pielaujama daudzuma testu. Ja pieméroti dati nav
pieejami, var izdarit diapazona noteikSanas pétijjumu (ar vienas linijas un
izcelsmes dzivniekiem), kas palidzétu noteikt izmantojamas devas. Ar
kontrolgrupas dzivniekiem jarikojas tapat ka ar testa grupu dzivniekiem,
tie tikai nesanem testéjamo kimisko vielu. Ja test€jamo kimisko vielu ievada
kopa ar nesgjvielu, kontrolgrupa sanem maksimalo izmantoto nesgjvielas
daudzumu.

Devu limeni jaizvélas, nemot véra esosos toksicitates un toksikokingtiskos
vai kingtiskos datus, kas ir pieejami par testd§jamo kimisko vielu vai tai
radniecigajam kimiskajam vielam. Augstakais devas limenis ir jaizvélas ar
mérki izraisit toksisku iedarbibu, bet ne nobeig$anos vai smagas cieSanas.
P&c tam jaizvélas devu Iimeni tada lejupejosa seciba, lai pieraditu jebkadas
ar devam saistitas atbildes reakcijas un zemako devas limeni, kura nav
novérojama nelabvéliga ietekme (NOAEL). Lejupejoso devu limenu noteik-
Sanai biezi optimali ir divkarsi lidz Cetrkarsi intervali, un nereti ir ieteica-
maks pievienot ceturto testa grupu, nevis izmantot loti lielus intervalus
(pieméram, parsniedzot koeficientu 10) starp devu dosSanu.

Ja ir noverota vispariga toksiska reakcija (pieme@ram, samazinats kermena
svars, ietekme uz aknam, sirdi, plausam vai nierém utt.) vai citas parmainas,
kas var nebiit toksiskas atbildes reakcijas (pieméram, samazinats baribas
patérins, aknas palielinaSanas), ir jabiit piesardzigiem, interpret€jot noveéroto
iedarbibu uz imunologiskajiem, neirologiskajiem vai endokrinajiem beigu-
punktiem.

Pielaujama daudzuma tests

Ja, izdarot testu viena devas Iimeni, kas ir vismaz 1 000 mg uz kg kermena
svara dienda vai — attieciba uz vielu, kas ievadita ar uzturu vai dzeramo
tdeni, — lidzvertigs procentualais daudzums uztura vai dzeramaja tdeni
(aprékinats pec noteiktajiem kermena svariem) un izmantojot §im pétjjumam
paredz&tas procediiras, novérojama toksiska ietekme nerodas un ja, pamato-
joties uz datiem par strukturali radniecigam vielam, toksicitate nav pare-
dzama, var uzskatit, ka pilns p&tijums ar tris devu limeniem nav vajadzigs.
Iznemot gadijumu, kur iedarbiba uz cilvéku norada, ka jaizmanto augstaks
devas limenis, pieméro pielaujama daudzuma testu.
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23.

24.

25.

26.

27.

Devu ievadiSana

Testgjamo kimisko vielu dzivniekiem dod ik dienu septinas dienas nedgla 28
dienu ilga laika. Ja test€jamo kimisko vielu ievada ar maksligo barosanu,
viela ar kunga zondi vai piem@rotu intubacijas cauruli dzivniekiem jaievada
vienreiz&ja deva. Maksimalais Skidruma tilpums, ko viena papémiena var
ievadit, ir atkarigs no test€jama dzivnieka lieluma. Tilpums nedrikst par-
sniegt 1 ml uz 100 g kermena svara, iznemot tdens $kidumus, kad var lietot
2 ml uz 100 g kermena svara. Iznemot kairinoSas vai kodigas kimiskas
vielas, kuru iedarbiba lielakas koncentracijas parasti ir izteiktaka, ir iespe-
jami jasamazina testa lietota tilpuma mainiba, korig€jot koncentraciju ta, lai
ar visiem devu Iimeniem tilpums batu vienads.

Ir svarigi nodro$inat, lai kimiskajam vielam, kuras ievada ar uzturu vai
dzeramo adeni, test€jamas kimiskas vielas daudzumi neizjauktu parasto
uztura vai Gdens lidzsvaru. Ja test€jamo kimisko vielu ievada ar uzturu,
var izmantot nemainigu koncentraciju uzturda (ppm) vai nemainigu devas
limeni attieciba pret dzivnieka kermena svaru. Ir janorada izmantota alter-
nativa. Ja Kimisko vielu ievada ar maksligo baro$anu, deva katru dienu
jaievada lidziga laikda un péc vajadzibas jakorig€, lai uzturétu nemainigu
devas limeni attieciba pret dzivnieka kermena svaru. Ja atkartotas devas
pétijumu izmanto par ilgtermina pétijjuma provizorisko testu, abos pétijumos
jaizmanto tads pats uzturs.

Noveérojumi

Novérosanas periodam jabit 28 dienam. Satelitgrupas dzivnieki, kam pare-
dz&ti papildu novérojumi, ir jatur vismaz 14 dienas bez vielas sanemsanas,
lai noteiktu toksiskas ietekmes aizkavétu paradiSanos, noturibu vai izvese-
losanos no tas.

Vismaz reizi diend ir jaizdara visparigi klmniski nov&rojumi, vé&lams,
vienados laikos katru dienu, nemot véra paredzamas ietekmes maksimuma
laiku péc vielas doSanas. Dzivnieku veselibas stavoklis ir jaregistré. Vismaz
divreiz diena visus dzivniekus novéro attieciba uz saslimstibu un mirstibu.

Vienu reizi pirms pirmas ekspozicijas (lai var€tu izdarit salidzinasanu
vienam un tam paSam dzivniekam) un p&c tam vismaz reizi nedgla javeic
detalizéti kliniskie novérojumi visiem dzivniekiem. Sie novérojumi jaizdara
arpus dzivnieka tur€Sanas biira standartnozogojuma, ieteicams, katru reizi
viena un taja pas$a dienas laika. Novérojumi ir ripigi jaregistré, vélams,
izmantojot vertéSanas sistému, ko skaidri noteikusi test€Sanas laboratorija.
Ir jacensas nodrosinat, lai test€Sanas apstaklu mainiba biitu minimala un lai
noverosanu izdarTtu noverotaji, kas nav informéti par vielas ievadiSanu.
Protokolgjamas pazimés jaieklauj (bet ne tikai) parmainas ada, apmatojuma,
acls, glotada, sekrécija un izdalfjumi, k@ arT vegetativa aktivitate (pieméram,
asaroSana, piloarekcija, acs zilites diametrs un neraksturiga elpoSana). Jare-
gistré ar parmainas gaita, staja un atbildes reakcijas uz manipulacijam, ka
ar klonisko un tonisko kustibu klatesamiba, stereotipiska (pieméram, parme-
rfiga apmatojuma laiziSana, atkartota rinkoSana) vai savada uzvediba
(pieméram, sakroploSanas, staigasana atmuguriski) (2).

Ceturtaja ekspozicijas ned€la ir janoverté sensoriskas reakcijas uz dazada
veida (2) kairinajumiem (pieméram, dzirdes, redzes un proprioceptivajiem
kairinatajiem) (3) (4) (5), ka ar1 janoverte satverSanas stiprums (6) un moto-
riska aktivitate (7). Sikaki dati par procedtiram, kuras var izmantot, ir sniegti
attiecigajos atsauCu avotos. Tomér var izmantot alternativas procediras,
nevis tikai tas, kuras miné&tas atsaucu avotos.
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Q)

Funkcionalos novérojumus, kurus veic 4. ekspozicijas nedgla, var neveikt, ja
petjumu veic ka turpmaka subhroniskas toksicitates (90 dienu) pétjjuma
provizorisko pétfjumu. Tada gadijuma funkcionalie noverojumi ir jaieklauj
$aja turpmakaja pétijuma. Tomer atkartotas devas pétijuma iegitie funkcio-
nalo noverojumu dati var atvieglot devu limenu izvéli turpmakajam subhro-
niskas toksicitates p&tijjumam.

Izné@muma gadijumos funkcionalos novérojumus var ari neveikt tam dziv-
nieku grupam, kuram ari bez $adiem novérojumiem izpauzas tadas toksici-
tates pazimes, kas ieverojami traucetu funkcionala testa norisi.

Veicot autopsiju, visam matitém p&c vaginalajam uztriepgm var noteikt (p&c
izvéles) estralo ciklu. Sie novérojumi nodroinas informaciju par estrala
cikla posmu nonavé$anas laika un palidzgs histologiski izvértét pret estro-
geéniem jutigus audus (sk. noradijumus par histopatologiju (19)).

Kermena svars un baribas/iidens patérins$

Visi dzivnieki janosver vismaz reizi ned€]a. Baribas pat€rina mérfjjumi ir
jaizdara vismaz reizi nedéla. Ja test€jamo kimisko vielu ievada ar dzeramo
fideni, arT Gdens pat@rin$ ir jaméra vismaz reizi nedgla.

Hematologija

Testa laika beigas ir jaizdara §adi hematologiskie izmekl&jumi: hematokrits,
hemoglobina koncentracijas, eritrocitu skaits, retikulociti, leikocTtu kopgjais
un diferencialais skaits, trombocTtu skaits un asins rec€Sanas laiks/sp&ja. Ja
test€jamajai kimiskajai vielai vai tas visparpienemtiem metabolitiem ir vai
var€tu but oksid€josas Ipasibas, janosaka arT methemoglobina koncentracija
un Heinca kermenisi.

Asins paraugi janem no precizi noraditas vietas tie$i pirms dzivnieku eita-
nazijas procediiras vai tas laika un jaglaba piem@rotos apstaklos. Pirms
eitanazijas dzivniekus iepriek$gja nakti nebaro ().

Kliniska biokimija

Kliniski biokimiska noteik$ana, kura péta butisku toksisko ietekmi uz
audiem un, konkrétak, ietekmi uz nierém un aknam, javeic ar tiem asins
paraugiem, kuri panemti no katra dzivnieka tieSi pirms dzivnieka eitanazijas
vai tas laika (tas neattiecas uz dzivniekiem, kuri atrasti mirsto$i un/vai
eitanazgti pirms pétijjuma beigam). Plazma vai seruma nosaka natriju, kaliju,
glikozi, kop&jo holesterinu, urinvielu, kreatininu, kopg€jo olbaltumu un albu-
minu un vismaz divus fermentus, kas norada uz hepatocelularo ietekmi
(pieméram, alanina aminotransferaze, aspartata aminotransferaze, alkalinfos-
fataze, y-glutamiltranspeptidaze un glutamina dehidrogenaze), ka ari Zults-
skabes. Noteiktos apstaklos noderigu informaciju var sniegt papildu
fermentu (aknu fermentu vai citu fermentu) un bilirubina noteik$ana.

P&dgja petfjuma nedgla pec izveles var izdarit §adas urinanalizes, izmantojot
urina savaksSanu ieprieks noteikta laika perioda: izskats, tilpums, osmolalitate
vai Tpatngjais svars, pH, olbaltumvielas, glikoze un asinis/asins Stnas.

Daziem mérfjjumiem seruma un plazma, jo Ipasi glikozes merjjumiem, ir vélams dziv-

niekiem pirms asins nemsanas uz nakti nedot baribu. Tas ieteicams galvenokart tapec, ka
baribas uznemsSana neizb&gami paaugstinatu mainibu, tadgjadi drizak mask&jot vaji
izteiktu iedarbibu un apgritinot interpretéSanu. Tomér baribas nedoSana uz nakti var
trauct dzivnieku vispargjo vielmainu un — jo Tpasi baroSanas pétfjumos — var izjaukt
testejamas kimiskas vielas parasto iedarbibu. Ja tiek izlemts dzivniekus uz nakti atstat
bez baribas, kliniskie biokimiskie mérfjumi javeic péc pétijuma funkcionalo novérojumu
izdariSanas ceturtaja ned€la.
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Turklat jaapsver, vai neveikt p&tijumus par audu visparigu bojajumu markie-
riem plazma vai seruma. Ja testg§jamas kimiskas vielas zinamas Ipasibas
ietekmé vai varétu ietekmét attiecigos metaboliskos profilus, janoteic kalcijs,
fosfati, trigliceridi, atseviski hormoni un holinesteraze. Sie faktori ir jano-
saka konkrétu klasu kimiskajam vielam vai katra gadijuma atseviski.

Lai gan starptautiska izvertéSana par beigupunktiem, kas saistiti ar endo-
krino sistému, nevargja pieradit, ka tos biitu izdevigi izmantot vairogdzie-
dzera hormonu (T3, T4) un 7SH noteikSana, ja ir liecibas par ietekmi uz
hipofizes un vairogdziedzera asi, varétu biit lietderigi saglabat plazmas vai
seruma paraugus, lai varétu izmerit T3, T4 un T7SH (nav obligati). Sos
paraugus uzglabaSanas noliikos var sasaldét — 20 °C. Turpmak noraditie
faktori var ietekmét noteikto hormonu mainibu un absoliitas koncentracijas:

— nonavésanas laiks hormonu koncentraciju diennakts mainibas dg],

— nonavésanas metode — dzivniekiem nav jarada nevajadzigs stress, kur$
varétu ietekmé&t hormonu koncentracijas,

— hormonu noteik$anas komplekti, kas var atskirties péc standarta likném.

Vairogdziedzera aktivo kimisko vielu galiga noteikSana ir ticamaka ar histo-
patologisko analizi, nevis péc hormonu limeniem.

Plazmas paraugi, kas paredz&ti tiesi hormonu noteikSanai, ir jaiegtst salidzi-
nama dienas laika. Ieteicams apsvert iesp&ju noteikt T3, T4 un 7SH, pama-
tojoties uz histopatologiski konstatétam vairogdziedzera parmainam. Skaitli-
skas vertibas, ko iegiist, analizgjot hormonu koncentracijas, atskiras atkariba
no tirdznieciba pieejamajiem test€Sanas komplektiem. Tadgjadi var nebit
iesp&jams nodrosinat tadus snieguma kriterijus, kuru pamata ir vienoti vestu-
riski dati. Ta vieta laboratorijam jacenSas nodro$inat, ka T3 un T4 mainibas
kontroles koeficienti neparsniedz 25, savukart 7SH — 35. Visas koncentra-
cijas ir jaregistre, izsakot tas ng/ml.

Ja vésturiskie izejdati ir nepietiekami, jaapsver iesp&ja noteikt hematologi-
skos un kliiski biokimiskos mainigos lielumus pirms devu doSanas
sakSanas vai, ieteicams, dzivniekiem, kas nav ietverti eksperimentalajas
grupas.

PATOLOGIJA
Pilna autopsija

Visiem pétijuma izmantotajiem dzivniekiem veic pilnu, detalizétu autopsiju,
ieskaitot kermena ar€jas virsmas, visu atveru un galvaskausa dobumu, tora-
kala dobuma, veédera dobuma, ka arT So dobumu satura ripigu apskati. Visu
dzivnieku (tas neattiecas uz dzivniekiem, kas atrasti mirsto$i un/vai eitana-
z@ti pirms pétijuma beigam) aknas, nieres, virsnieru dziedzeri, s€klinieki.
séklinieku piedekli, prostata un s€klas puslisi kopa ar koagulacijas dziedzeri,
tims, liesa, smadzenes un sirds ir jaatbrivo no visiem apkartgjiem audiem,
un, lai izvairitos no izzS$anas, iesp&ami driz péc secESanas janoteic to
nativais svars. Atbrivojot no audiem prostatu, ir jauzmanas, lai neparspiestu
ar Skidrumu pilditos s€klas puslisus. Seklas pusliSus un prostatu var ari

atbrivot no audiem un nosveért péc fiksacijas.
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Vél divus cita veida audus var péc izvéles nosvért iesp&jami driz péc sece-
Sanas, lai izvairTtos no izziSanas: abas olnicas (nativais svars) un dzemdi, ar1
dzemdes kaklu (noradijumi par dzemdes audu izpemS$anu un sagatavoSanu
nosverSanai ir sniegti ESAO TG 440 (18)).

Vairogdziedzera svaru (peéc izvéles) var noteikt péc fiksacijas. Tas jaatbrivo
no audiem loti uzmanigi un tikai p&c fiksacijas, lai audus nesabojatu. Audu
bojajumi var apgriitinat histopatologijas analizi.

Fiksacijas $kiduma, kas ir vispiemérotakais gan konkréta veida audiem, gan
paredzgetajai turpmakajai histopatologiskajai izmekl&$anai (sk. 47. punktu), ir
jasaglaba turpmak minétie audi: visi audi ar makroskopiskiem bojajumiem,
smadzenes (reprezentafivi apgabali, tostarp lielas smadzenes, smadzenites un
iegarends smadzenes / smadzenu tilts), muguras smadzenes, acis, kungis,
tievas un resnds zarnas (arT kopu limfatiskie jeb Peijera mezglini), aknas,
nieres, virsnieru dziedzeri, liesa, sirds, tims, vairogdziedzeris, traheja un
plausas (konservetas, piepusot ar fiksacijas Skidumu un péc tam iegrem-
dgjot), gonadas (s€klinieki un olnicas), papildu dzimumorgani (dzemde un
dzemdes kakls, seklinieku piedekli, prostata un seklas puslisi kopa ar koagu-
lacijas dziedzeri), maksts, urinpuslis, limfmezgli (saskapa ar laboratorijas
pieredzi papildus proksimalam drengjoSam limfmezglam ir japem vél
viens limfmezgls (15)), periférais nervs (s€Zas nervs vai tibialais nervs),
vElams, tiesa muskula tuvuma, skeleta muskulis un kauls ar kaula
smadzeném (izgriezums vai, alternativi, svaigs kaula smadzenu aspirats).
Ieteicama seklinieku fiksacija, tos iegremdgjot Buina fiksacijas Skiduma
vai Davidsona modificéta fiksacijas $kiduma (16) (17). Balganais apvalks
ir uzmanigi un sekli japardur ar adatu abos organa galos, lai fiksacijas
Skidums varStu taja atri ieklat. Jasaglaba ar organi, ko, pamatojoties uz
zinamam test€jamas kimiskas vielas Tpasibam, uzskata par iesp&jamiem
mérkorganiem.

Veértigas norades par endokrinu iedarbibu var giit no Sadiem audiem:
gonadas (olnicas un s€klinieki), papildu dzimumorgani (dzemde un dzemdes
kakls, seklinieku piedekli, seklas piislisi ar koagulacijas dziedzeri, muguras
un védera prostata), maksts, hipofize, t€vinu kriits dziedzeris, vairogdzie-
dzeris un virsnieru dziedzeris. Teévinu krits dziedzeru parmainas nav pietie-
kami dokument&tas, tacu Sis parametrs var bit loti jutigs pret vielam ar
estrogénisku iedarbibu. To organu/audu noverojumi, kas nav uzskaititi 43.
punkta, nav obligati (sk. 2. papildinajumu).

Noradijumos par histopatologiju (19) ir siki izklastita papildu informacija
par endokrino audu sec€$anu, fiksaciju un histopatologiju.

Starptautiskaja test€Sanas programma tika iegiits apliecindjums tam, ka neiz-
teiktu endokrino ietekmi, ko rada kimiskas vielas ar zemu sp&ju ietekmét
dzimumhormonu homeostazi, var labak noteikt p&c estrala cikla sinhroniza-
cijas traucéjumiem dazados audos, nevis histopatologiski konstatétam matisu
dzimumorganu parmainam. Lai gan galigi pieradijumi par $adu iedarbibu
netika iegti, interpretjot olnicu (folikularas $tnas, teka SGnas un granu-
lozas $inas), dzemdes, dzemdes kakla un maksts histopatologiju, ir ietei-
cams nemt véra liecibas par estrala cikla iesp&jamu asinhroniju. Ja tas tiek
novertétas, $aja salidzinajuma varétu aplikot ari cikla posmus, kas noteikti
ar vaginalajam uztriepem.
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47.

48.

49.

50.

51.

52.

53.

Histopatologija
Visu kontrolgrupas un lielako devu grupu dzivnieku saglabatajiem organiem
un audiem ir jaizdara pilna histopatologiska izmeklésana. Ja liclakas devas

grupa ir noverotas ar vielas sanemsanu saistitas parmainas, minéta izmek-
1€8ana javeic visu citu devu grupu dzivniekiem.

Jaizmekle visi makroskopiskie bojajumi.

Ja izmanto satelitgrupu, histopatologiska izmeklé$ana jaizdara audiem un
organiem, uz kuriem vielu sanemusajas grupas ir konstateta ietekme.

DATI UN ZINOJUMU SAGATAVOSANA

Dati

Janorada dati par atseviskiem dzivniekiem. Turklat visi dati jaapkopo tabula,
attieciba uz katru testa grupu noradot dzivnieku skaitu testa sakuma, to
dzivnieku skaitu, kas testa laika ir nobeigusies vai humanu apsveérumu de|
eitanazeti, un katras nobeigSanas vai eitanazijas laiku, to dzivnieku skaitu,
kam noverotas toksicitates pazimes, noveéroto toksicitates pazimju aprakstu,
ieskaitot toksiskas ietekmes sakuma laiku, ilgumu un smagumu, to dziv-
nieku skaitu, kam novéroti audu bojajumi, bojajumu veidus, to smagumu
un to dzivnieku procentudlo Ipatsvaru, kuriem paradijusies katra tipa boja-
jumi.

Ja iesp&jams, skaitliskie rezultati janoverté ar piemerotu un visparpienemtu
statistikas metodi. Dazadu diapazona devu ietekmes salidzinasana jaizvairas

no vairaku ilgumu testiem. Statistikas metodes ir jaizv€las p&tfjuma plano-
Sanas laika.

Lai kontrolétu kvalitati, ir ierosinats apkopot vésturiskus kontroldatus un
skaitliskajiem datiem, it seviSki parametriem, kas saistiti ar endokrinas
sistémas traucgumu izraisitaju noteikSanu, aprékinat variacijas koeficientus.
Sos datus var izmantot salidzinasanas nolikos, kad tiek noverteti faktiskie
petijumi.

TesteSanas parskats

Testesanas parskata jaieklauj $ada informacija:
Testejama kimiska viela:

— fizikalas Tpasibas, tiriba un fizikalkimiskas ipasibas,
— identifikacijas dati.

Nesejviela (attieciga gadijuma):

— nesgjvielas izvéles pamatojums, ja nesgjviela nav tdens.
Testa dzivnieki:

— izmantotas sugas/Iinijas,

— dzivnieku skaits, vecums un dzimums,

— izcelsme, tur€Sanas apstakli, uzturs utt.,

— katra dzivnieka svars testa sakuma,

— sugas izv€les pamatojums, ja ta nav zurka.
Testesanas apstakli:

— devu limena izvéles pamatojums,

— sika informacija par test€jamas kimiskas vielas maisijuma/uztura prepa-
ratu, sasniegto koncentraciju, stabilitati un homogenitati,
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sika informacija par test§jamas kimiskas vielas ievadisanu,

attieciga gadijuma test§jamas kimiskas vielas koncentracijas (ppm)
bariba vai dzeramaja tident parrékins faktiskaja deva (mg uz kg kermena
svara diena),

sika informacija par baribas un @idens kvalitati.

Izmekletie neobligatie beigupunkti:

izmekl€to neobligato beigupunktu saraksts.

Rezultati:

kermena svars / kermena svara mainas,
attieciga gadijuma baribas patrin$ un tdens paterins,

dati par toksisko atbildes reakciju péc dzimuma un devu Iimena,
ieskaitot toksicitates pazimes,

kliniski noveérotas ietekmes veids, smagums un ilgums (vai nu atgrieze-
niska, vai neatgriezeniska ietekme),

sensoriskas aktivitates, satverSanas stipruma un motoriskas aktivitates
novertgjums,

hematologiskie testi ar attiecigajam izejveértibam,

kliniski biokimiskie testi ar attiecigajam izejvertibam,
kermena svars eitanazijas laika un organu svars,
autopsijas atrade,

visu histopatologiskas izmekl&Sanas rezultatu siks apraksts,
dati par absorbciju, ja pieejami,

rezultatu statistiska apstrade, ja iesp&jams.

Komentari par rezultatiem

Secindjumi
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1. papildinajums
DEFINICIJAS

Androgenitate ir kTmiskas vielas sp&a ziditaja organisma funkcion&t ka dabi-
skam androgénu tipa hormonam (pieméram, testosteronam).

Antiandrogenitate ir kimiskas vielas sp&ja ziditaja organisma nomakt dabiska
androgénu tipa hormona (pieméram, testosterona) darbibu.

Antiestrogenitate ir kimiskas vielas sp&ja ziditdja organisma nomakt dabiska
estrogénu tipa hormona (pieméram, estradiola 178) darbibu.

Antitireoidala iedarbiba ir kimiskas vielas sp&ja ziditaja organisma nomakt
dabiska vairogdziedzera hormona (piemé&ram, T;) darbibu.

Dozejums ir visparigs termins, kas aptver devu, tas doSanas biezumu un ilgumu.

Deva ir ievaditas test€jamas kimiskas vielas daudzums. Devu izsaka ar test€jamas
Kimiskas vielas svaru uz testa dzivnieka kermena svara vienibu diena (piem&ram,
mg uz kg kermena svara diena) vai ka nemainigu koncentraciju bariba.

Acimredzama toksicitate ir visparigs termins, kas apzimé acimredzamas toksi-
citates pazimes péc testdjamas kimiskas vielas ievadiSanas. STm pazimém jabiit
pietickamam, lai varétu noveértét risku, un tadam, lai varétu sagaidit, ka ievaditas
devas palielinasana izraisis smagas toksiskas iedarbibas pazimes un, iesp&jams,
mirstibu.

NOAEL ir akronims, kas apzim& limeni, kura nav noverojama nelabveliga
ietekme. Tas ir augstakais devas ltmenis, kura netiek konstatetas ar vielas sanem-
Sanu saistitas negativas paradibas.

Estrogenitate ir kimiskas vielas sp&ja ziditaja organisma darboties ka dabiskam
estrogénu tipa hormonam (pieméram, estradiolam 178).

Testéjama kimiska viela ir jebkada viela vai maisijums, ko test€, izmantojot $o
test€Sanas metodi.

Tireoidala iedarbiba ir kimiskas vielas sp&ja ziditdja organisma darboties ka
dabiskam vairogdziedzera hormonam (pieméram, Tj).

Validésana ir zinatnisks process, kas paredzéts, lai noskaidrotu prasibas un
ierobezojumus test€Sanas metodes izmanto$ana un pieraditu metodes uzticamibu
un noderibu konkrétam noliikam.
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2. papildindjums

Ieteicamie beigupunkti, péc kuriem B.7. testéSanas metodes ietvaros noteic
endokrinas sistemas traucéjumu izraisitajus

Obligatie beigupunkti Neobligatie beigupunkti
Svars
— Séklinieki — Olnicas
— Seklinieku piedekli — Dzemde un dzemdes kakls
— Virsnieru dziedzeri — Vairogdziedzeris
— Prostata un seklas pislisi ar koagu-
lacijas dziedzeri

Histopatologija
— Gonadas: — Vaginalas uztriepes
— seklinieki — Tevinu krits dziedzeri
— olnicas — Hipofize

— Dzimumorganu sist€émas paligor-
gani:
— seklinieku piedekli

— prostata un s€klas paslisi ar
koagulacijas dziedzeri

— dzemde un dzemdes kakls

— Virsnieru dziedzeris

— Vairogdziedzeris
— Maksts
Hormonu mérfjumi
— T3, T4 aprites Iimeni
— TSH aprites ltmeni
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B.8. SUBAKUTA INHALACIJAS TOKSICITATE: 28 DIENU PETIJUMS
KOPSAVILKUMS

ST parskatita B.8. testésanas metode ir izstradata, lai pilniba raksturotu test&jamas
kimiskas vielas inhalacijas toksicitati péc atkartotas ekspozicijas uz ierobezotu
laiku (28 dienas) un lai nodrosinatu datus kvantitativiem inhalacijas riska nover-
tgjumiem. Vismaz piecu teévinu un piecu matiSu grauzgju grupas seSas stundas
diena 28 dienas tiek paklautas a) test€jamas kimiskas vielas iedarbibai tris vai
vairakos koncentracijas Iimenos; b) filtréta gaisa (negativa kontrole) iedarbibai;
un/vai c) nesgjvielas iedarbibai (nesgjvielas kontrole). Dzivniekus parasti iedar-
bibai paklauj piecas dienas nedgla, bet ir atlauta arT ekspozicija septinas dienas
nedgla. Testa vienmér ietver gan tévinus, gan matites, bet tos var paklaut daza-
diem koncentracijas limeniem, ja ir zinams, ka viens dzimums pret attiecigo
testéjamo kimisko vielu ir uznémigaks. ST metode pétfjuma vaditajam nodrogina
iesp&ju, lai labak raksturotu test€jamas kimiskas vielas toksiskumu, paredzet
satelitgrupas (atgriezeniskuma grupas), bronhoalveolaro lavazu (BAL), neirologi-
skos testus un papildu kliniski patologiskos un histopatologiskos izvertéjumus.

IEVADS

1. Si testedanas metode ir lidzvértiga ESAO Testédanas noradijumiem 412
(2009. gads). Subakitajai inhalacijas toksicitatei veltito Test€Sanas noradi-
jumu 412 (TG 412) sakotn&ja versija tika pienemta 1981. gada (1). Si B.8.
test€Sanas metode (kas ir Iidzvertiga parskatitajiem 7G 412) ir atjauninata,
lai atspogulotu zinatniskos atklajumus un lai nodroSinatu atbilstibu pasrei-
z&jam un turpmakajam regulativajam vajadzibam.

2. ST metode lauj raksturot nelabvéligo ietekmi péc katru dienu atkartotas
inhalativas ekspozicijas test§jamajai kimiskajai vielai 28 dienu laika.
Datus, ko ieglist 28 dienu subakiitas inhalacijas toksicitates p&tfjumos, var
izmantot kvantitativiem riska nove@rt€jumiem (ja tiem neseko 90 dienu
subhroniskas inhalacijas toksicitates petfjums (52 pielikuma B.29. nodala)).
Dati var arT sniegt informaciju par koncentraciju izvéli ilgaka termina p&ti-
jumiem, pieméram, 90 dienu subhroniskas inhalacijas toksicitates péti-
jumam. ST testéSanas metode nav ipasi paredzéta nanomaterialu testesanai.
Sis testéSanas metodes konteksta izmantotdas definicijas ir sniegtas §is
nodalas beigas un Noradijumu dokumenta Nr. 39 (2).

SAKOTNEIJIE APSVERUMI

3. Lai uzlabotu pétjjuma kvalitati un lidz minimumam samazinatu dzivnieku
izmanto$anu, testéSanas laboratorijai ir jaizskata visa pieejama informacija
par test§jamo kimisko vielu. Informacija, kas palidzes izvéleties attiecigas
testa koncentracijas, var ietvert test€jamas kimiskas vielas identitati, kimisko
struktiiru un fizikalkimiskas ipasibas; jebkadu in vitro vai in vivo toksicitates
testu rezultatus; paredz&tos lietosanas veidus un iespgjamo cilvéka ekspozi-
ciju; pieejamos (Q)SAR datus un toksikologiskos datus par strukturali
radniecigam vielam; ka arT datus, kas iegiti no akiitas inhalacijas toksicitates
testiem. Ja tiek paredz€ta vai pétijjuma gaita novérota neirotoksicitate, péti-
juma vaditajs var izmantot attiecigus izvert€jumus, pieméram, funkcionalo
noveérojumu s€riju (FOB) un motoriskas aktivitates mérjjumus. Lai gan
ekspoziciju laika pieskanosanai konkrétiem izmeklgjumiem var bt izSkirosa
nozime, $o papilddarbibu isteno$ana nedrikst traucét pamatpétijuma planam.
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Kairino$u vai kodigu test§jamo Kkimisko vielu atSkaidijumus var testét
koncentracijas, kas nodroSinas vajadzigo toksicitates pakapi (sk. GD 39
(2)). Paklaujot dzivniekus $o materialu iedarbibai, mérkkoncentracijam
jabut pietieckami zemam, lai neraditu izteiktas sapes un cieSanas, tomeér
tam jabut pietickamam, lai koncentracijas un atbildes reakcijas liknes paga-
rindtu lidz limeniem, kas sasniedz testa regulativo un zinatnisko mérki. Sis
koncentracijas ir jaizvélas katra gadijuma atseviski, vélams, pamatojoties uz
attiecigi izplanotu diapazona noteik$anas pétijumu, kas sniedz informaciju
par kritisko beigupunktu, kairinajuma slieksni un ietekmes sakumu (sk.
11.-13. punktu). Izraudzitas koncentracijas japamato.

Mirsto$i dzivnieki, ka arT dzivnieki, kas acim redzami cie§ sapes vai
pardzivo stipras un ilgstoSas cieSanas, ir humani janonavé. MirstoSos dziv-
niekus pem veéra tapat ka testa laika miruSos dzivniekus. Kritériji, péc
kuriem pienem l€mumu nonavét mirstosus dzivniekus un dzivniekus, kam
ir smagas cieSanas, ka ari noradijumi par paredzamu vai neizbégamu nobeig-
Sanos ir sniegti ESAO Guidance Document on Humane Endpoints (3).

METODES APRAKSTS
Dzivnieku sugas izvéele

Ir jaizmanto jauni un veseli pieaugusi grauzgji, kas pieder pie laboratorijas
parasti izmantotajam linijam. leteicama suga ir zurka. Ja tiek izmantotas
citas sugas, tas japamato.

Dzivnieku sagatavoSana

Matites nedrikst bat iepriekS§ dzemdgjusas vai griisnas. Diena, kad veic
nejausinatu izvéli, dzivniekiem jabiit jauniem pieauguSiem dzivniekiem
7-9 nedélu vecuma. Kermena svaram jabiit + 20 % no katra dzimuma vidgja
kermena svara. Dzivniekus izv€las nejausinati, marké individualai identifi-
cESanai un lidz testa sakumam vismaz piecas dienas tur baros, lai tie akli-
matiz€tos laboratorijas apstak]os.

Dzivnieku turésana

Lai atvieglotu novérojumu veikSanu un izvairitos no parpratumiem, dziv-
nieki ir individuali jaidentificg, ja iesp&jams, ar zemadas retranslatoriem.
Temperatiirai eksperimenta dzivnieku turéSanas telpa jabat 22 + 3 °C. Rela-
tivo mitrumu vélams uzturét 30-70 % diapazona, lai gan tas var but neie-
sp&jami, ja par nesgjvielu izmanto @ideni. Pirms un pec ekspozicijam dziv-
nieki parasti ir jatur buros grupas péc dzimuma un koncentracijas, bet dziv-
nieku skaits burl nedrikst traucét katra dzivnieka noveéroSanu, ka arT dziv-
nieku skaitam ir jabit tadam, lai iesp&jami mazaki butu zudumi kanibalisma
un kausanas del. Ja tick izmantota vienigi dzivnieku deguna ekspozicija, var
but vajadzigs dzivniekus aklimatizgt fiksacijas caurulém. Fiksacijas caurules
nedrikst dzivniekiem radit nevajadzigu fizisku, termisku vai ar imobilizaciju
saistitu stresu. Fiksacija var ietekmét fiziologiskos beigupunktus, piemé&ram,
kermena temperatiru (hipertermija) un/vai plau$u mindtes tilpumu. Ja ir
pieejami visparigi dati, kas apliecina, ka nekadas $adas parmainas nerodas
vera nemama apméra, iepriek$gja pielagosanas fiksacijas caurulém nav vaja-
dziga. Ja tiek izmantota visa kermena ekspozicija aerosolam, dzivnieki
ekspozicijas laika ir jatur atseviski, lai tie nevarétu uznemt test€jamo aero-
solu no citu bira dzivnieku apmatojuma. Iznemot ekspozicijas laiku, var
izmantot tradicionalu un sertificétu laboratorijas uzturu, ko papildina ar
neierobezotu daudzumu krana dzerama tdens. Dzivniekus 12 stundas dien-
nakti tur maksliga apgaismojuma, bet 12 stundas — tumsa.
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10.

12.

Inhalacijas kameras

Izveloties inhalacijas kameru, janem véra test€jamas kimiskas vielas veids
un testa priekSmets. Visieteicamaka metode ir dzivnieka deguna ekspozicija
(8is termins aptver dzivnieka galvas, deguna vai snuka ekspoziciju). Dziv-
nieka deguna ekspozicija ir parasti ieteicama Skidro vai cieto aerosolu péti-
jumiem un tvaikiem, kas var kondensgties un veidot aerosolu. Pe&tfjuma
konkrétos merkus, iespgjams, var labak sasniegt, izmantojot visa kermena
ekspoziciju, bet tas ir japamato pétfjuma zinojuma. Lai nodroSinatu atmo-
sferas stabilitati, izmantojot visa kermena kameru, testa dzivnieku kopgjais
apjoms nedrikst parsniegt 5 % no kameras tilpuma. Deguna un visa kermena
ekspozicijas panémienu principi un to konkrétas prieksrocibas un triokumi ir
aprakstiti GD 39 (2).

TOKSICITATES PETIJUMI
RobeZkoncentracijas

Pretgji aktitas toksicitates pétfjumiem 28 dienu subakiitas inhalacijas toksi-
citates pétfjumiem nav noteiktu robezkoncentraciju. Nosakot maksimalas
testa koncentracijas, janem véra: 1) maksimala sasniedzama koncentracija;
2) cilvéka ekspozicijas Itmena “sliktakais scenarijs”; 3) nepiecieSamiba
saglabat pietickamu skabekla padevi; un/vai 4) dzivnieku labturibas apsve-
rumi. Ja nav pieejami ar datiem pamatoti ierobezojumi, var izmantot
Regula (EK) Nr. 1272/2008 (13) noteiktas akitas toksicitates robezkoncen-
tracijas (t. i., lidz maksimalajai koncentracijai 5 mg/l aerosoliem, 20 mg/l
tvaikiem un 20 000 ppm gazém) (sk. GD 39 (2)). Ja, testjot gazes vai loti
gaistosas test€jamas kimiskas vielas (pieméram, aukstumagentus), ir nepie-
cieSams parsniegt $1s robezvértibas, tas japamato. Robezkoncentracijai ir
jaizraisa neparprotama toksicitate, neradot nevajadzigu stresu dzivniekiem
un neskarot to muza ilgumu (3).

Diapazona noteik$anas pétijums

Pirms galvena p@tfjuma sakSanas var biit nepiecieSams veikt diapazona
noteikSanas pétljumu. Diapazona noteikSanas pétijums ir vispusigaks par
devu diapazona pétfjumu, jo tas neattiecas tikai uz koncentraciju izveli.
Diapazona noteikSanas pétfjuma iegiitdas zinaSanas var palidzet sekmigi
Istenot galveno petfjumu. Pieméram, diapazona noteikSanas pétijuma rezul-
tata var ieglt tehnisku informaciju par analitiskajam metodém, dalinu
lieluma noteik$anu un toksisku mehanismu atklasanu, kliniskas patologijas
un histopatologijas datus, ka arT apléses par to, kadas varctu but galvena
petijuma NOAEL un MTC koncentracijas. P&tljuma vaditajs var izveleties
izmantot diapazona noteikSanas pétfjumu, lai noteiktu elpoSanas sisteémas
kairindgjuma slieksni (pieméram, ar elpoSanas sistémas histopatologiju,
plausu funkcijas test€Sanu vai bronhoalveolaru lavazu), augstako koncentra-
ciju, kas ir panesama, neradot dzivniekiem nevajadzigu stresu, un parame-
trus, kuri vislabak raksturos testg§jamas kimiskas vielas toksiskumu.

Diapazona noteikSanas pétijuma var apliikot vienu vai vairakus koncentra-
cijas limenus. Katra koncentracijas limena iedarbibai nevajadz&tu paklaut
vairak ka tris t€vinus un tiis matites. Diapazona noteikSanas pétjjumam
jailgst vismaz piecas dienas un parasti ne vairak ka 14 dienas. P&tijjuma
zinojuma tas japamato galvena pétfjuma koncentraciju izvélei. Galvena pé&ti-
juma mérkis ir paradit koncentracijas un atbildes reakcijas sakaribu, pama-
tojoties uz prognozéto jutigako beigupunktu. Par zemako koncentraciju ietei-
cams izveleties koncentraciju, ar kuru nav novérojama nelabvéliga ietekme,
savukart augstakajai koncentracijai ir jaizraisa neparprotama toksicitate,
neradot dzivniekiem nevajadzigu stresu un neietekméjot to miuiza ilgumu (3).



2008R0440 — LV — 24.08.2014 — 005.001 — 291

13.

15.

16.

Izveloties koncentracijas limenus diapazona noteik$anas pétfjumam, janem
vera visa pieejama informacija, tostarp struktiiras un aktivitates sakaribas un
dati par lidzigam kimiskajam vielam (sk. 3. punktu). Diapazona noteikSanas
pétijuma var verificét/atspekot viedoklus par jutigakajiem mehaniskajiem
beigupunktiem, tadiem ka holinesterazes inhib&ana ar organofosfatiem,
methemoglobina veidoSanas ar eritrocitiem toksiskiem preparatiem, vairog-
dziedzerim toksisku vielu ietekme uz vairogdziedzera hormoniem (T3, Ty),
bronhoalveolara lavaza konstatétas olbaltumvielas, LDH vai neitrofili attie-
ciba uz inertam mazskisto§am dalinam vai plausas kairinoSiem aerosoliem.

Galvenais pétijums

Subakiitas toksicitates galvenais pétfjums parasti aptver tris koncentracijas
limenus, ka arT péc vajadzibas lidztekus veiktu negativu (gaisa) un/vai nesgj-
vielas kontroli (sk. 17. punktu). Izveloties attiecigus ekspozicijas Itmenus, ir
jaizmanto visi pieejamie dati, tostarp sisteémiskas toksicitates petfjumu, meta-
bolisma un kinétikas rezultati (ipasi jacenSas izvairities no augstiem koncen-
tracijas Itmeniem, kas piesatina kingtiskos procesus). Katra testa grupa ir
vismaz 10 grauzgji (pieci tévini un piecas matites), ko paklauj test€jamas
Kimiskas vielas iedarbibai seSas stundas diena piecas dienas nedgla Cetras
ned€las pec kartas (kop@jais pétfjuma ilgums ir 28 dienas). Dzivniekus var
iedarbibai paklaut arT septinas dienas ned€la (pieméram, testgjot ieelpojamus
farmaceitiskos preparatus). Ja ir zinams, ka kads no dzimumiem pret attie-
cigo testejamo kimisko vielu ir uznémigaks, dzimumus var paklaut dazadu
koncentracijas Iimenu iedarbibai, lai optimiz&tu koncentracijas un atbildes
reakcijas sakaribu, ka aprakstits 15. punkta. Ja deguna ekspozicijai tiek
paklauti grauzgji, kas nav zurkas, maksimalos ekspozicijas ilgumus var
koriget ta, lai iesp&ami mazinatu attiecigajai sugai raksturigas cieSanas. Ja
ekspozicijas ilgums diena ir mazaks par seSam stundam vai ja ir javeic liela
ilguma (piem&ram, 22 stundas diena) visa kermena ekspozicijas p&tijums, tas
japamato (sk. GD 39 (2)). Ekspozicijas laika dzivniekus nevajadzeétu barot,
ja vien ekspozicija neilgst vairak par seSam stundam. Visa kermena ekspo-
zicijas laika var pastavigi nodroSinat ar Gdeni.

Ar izraudzitajam mérkkoncentracijam ir janoskaidro mérkorgans(-i) un japa-
rada skaidra koncentracijas un atbildes reakcijas sakariba:

— augstakajam koncentracijas ITmenim ir jaizraisa toksiska ietekme, bet tas
nedrikst radtt ilgstoSas pazimes vai mirstibu, kuras d&] nebiitu iespgjama
lietderiga izvertesana,

— vidgjiem koncentracijas limeniem ir jabuit pakapeniskiem, lai starp
zemakas un augstakas koncentracijas iedarbibu biitu noveérojama paka-
peniska toksiska ietekme,

— zemakaja koncentracijas ItmenT toksicitatei ir jaizpauzas maz vai vispar
nav jaizpauzas.

Satelitgrupas (atgriezeniskuma grupas) pétijjums

Satelitgrupas (atgriezeniskuma grupas) pétijumu var izmantot, lai novérotu
toksicitates atgriezeniskumu, noturibu vai aizkavétu paradiSanos attieciga
laika (bet ne mazak ka 14 dienas) p&c vielas ievadiSanas. Satelitgrupas
(atgriezeniskuma grupas) ir pieci tévini un piecas matites, ko eksponé& vien-
laikus ar galvena pétijuma eksperimentalajiem dzivniekiem. Satelitgrupas
(atgriezeniskuma grupas) ir japaklauj test€jamas kimiskas vielas iedarbibai
augstakaja koncentracijas limeni, ka ari péc vajadzibas lidztekus jaizmanto
gaisa un/vai nesgjvielas kontrolgrupas (sk. 17. punktu).
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Kontroldzivnieki

Ar lidztekus veiktaja negativaja (gaisa) kontrolé izmantotajiem dzivniekiem
rikojas tieSi tapat ka ar testa grupas dzivniekiem, iznemot to, ka tos paklauj
filtrta gaisa, nevis test€jamas kimiskas vielas iedarbibai. Ja testa atmosferas
generéSanai izmanto uUdeni vai citu vielu, pétljuma negativas (gaisa)
kontroles grupas vieta ir jaizmanto nesgjvielas kontroles grupa. Kad vien
iesp&jams, par nesgjvielu ir jaizmanto fidens. Ja par nes€jvielu izmanto
fdeni, kontroldzivniekus paklauj tada gaisa iedarbibai, kura relafivais
mitrums atbilst ekspozicijas gaisa mitrumam. Piem&rota nesgjviela jaizvélas,
balstoties uz pienacigi veiktu prieksizp@ti vai v&sturiskiem datiem. Ja nesgj-
vielas toksiskums nav dro$i zinams, pétfjuma vaditajs dazkart izmanto gan
negativas (gaisa) kontroles grupu, gan nesgjvielas kontroles grupu, bet tas
nekada zina nav ieteicams. Ja vesturiskie dati norada, ka nesgjviela nav
toksiska, negativas (gaisa) kontroles grupa nav nepiecieSama un ir jaizmanto
vienigi nesgjvielas kontroles grupa. Ja kada nesgjviela iestradatas testéjamas
Kkimiskas vielas prieksizpete toksicitati neatklaj, secina, ka $1 nesgjviela teste-
taja koncentracija nav toksiska, un kontrolgrupai jaizmanto tiesi $I nesgj-
viela.

EKSPOZICIJAS APSTAKLI
Koncentraciju ievadiSana

Dzivnieki tiek paklauti test€jamas kimiskas vielas iedarbibai gazes, tvaiku,
aerosola vai to sajaukuma veida. Test€jamais agregatstavoklis ir atkarigs no
test€jamas kimiskas vielas fizikalkimiskajam ipasibam, izraudzitas koncen-
tracijas un/vai fizikalas formas, kas testgjamas kimiskas vielas apstrades un
izmantoSanas laika ir visvarbutigaka. Higroskopiskas un kimiski reaggjosas
test§jamas Kkimiskas vielas ir jateste sausa gaisa apstaklos. Jaraugas, lai
nerastos spradzienbistamas koncentracijas. Lai samazinatu dalipu lielumu,
to materialu var paklaut mehaniskiem procesiem. Papildu noradfjumi ir
sniegti GD 39 (2).

Dalinu sadalijums péc lieluma

Dalinu sadalijums péc lieluma janoteic visiem aerosoliem un tvaikiem, kas
var kondens@ties un veidot aerosolu. Lai nodroSinatu visu elpoSanas
sistémas attiecigo rajonu ekspoziciju, ir ieteicami aerosoli ar masas vid&jo
aerodinamisko diametru (MMAD) diapazona no 1 1idz 3 um ar geometrisko
standartnovirzi (c,) diapazona no 1,5 Iidz 3,0 (4). lespgju robeZas ir jacenSas
nodrosinat atbilstibu §im standartam, bet, ja tas nav iesp&ams, ir jasniedz
eksperta atzinums. Pieméram, metalu izgarojumu dalinas var biit mazakas
par So standartu, savukart ladétas dalinas un $kiedrmateriali $o standartu var
parsniegt.

Testejamas kimiskas vielas sagatavoSana neséjviela

Testu ar test€jamo kimisko vielu ir v€lams veikt bez nes€jvielas. Ja ir
nepiecieSams izmantot nes€jvielu, lai ieglitu test€jamas kimiskas vielas attie-
cigu koncentraciju un dalinu lielumu, priekSroka dodama tidenim. Ja teste-
jamo kimisko vielu iz8kidina nesgjviela, ir japierada tas stabilitate.

EKSPOZICIJAS APSTAKIL.U MONITORINGS
Gaisa plisma caur kameru

Katras ekspozicijas laika ir rlipigi jakontrol€, nepartraukti jamonitoré un
vismaz reizi stunda jaregistré gaisa plusma caur ekspozicijas kameru.
Testa atmosfeéras koncentracijas (vai laiciskas stabilitates) reallaika monito-
rings ir visu dinamisko parametru integrala mérisana, kas dod iesp&ju netiesi
kontrol&t visus attiecigos dinamiskos inhalacijas parametrus. Ja koncentracija
tiek uzraudzita reallaika, gaisa plismu mérijjumu biezumu var samazinat lidz
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vienam mérjumam katrd ekspozicijas diena. Ipasi jaraugas, lai deguna
ekspozicijas kameras nenotiktu izelpota gaisa ieelpoSana. Skabekla koncen-
tracijai jabut vismaz 19 %, un oglekla dioksida koncentracija nedrikst par-
sniegt 1 %. Ja ir pamats uzskatit, ka nav iesp&jams nodrosinat atbilstibu §im
standartam, skabekla un oglekla dioksida koncentracijas ir jaizméra. Ja
pirmas dienas mé&rTjumi parada, ka $o gazu limeni ir atbilstigi, turpmaki
mérfjumi nav vajadzigi.

Temperatiira un relativais mitrums kamera

Temperatiira kamera jauztur 22 + 3 °C robezas. Gan deguna, gan visa
kermena ekspoziciju gadijuma katras ekspozicijas laika, ja iesp&ams, ir
nepartraukti jamonitoré un reizi stunda jaregistré relativais mitrums dziv-
nieku inhalacijas zona. Relativo mitrumu v&lams uzturgt 30-70 % diapa-
zona, bet tas var nebiit izdarams (pieméram, kad tiek testeti maistjumi uz
tdens bazes) vai izmérams, jo test€jama kimiska viela interferé ar testéSanas
metodi.

Testéjama Kimiska viela: 