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Till Miljo- och klimatminister
Isabella Lovin

Den 29 mars 2018 beslutade regeringen att tillsitta en utredning om
hur gruppvis hanteringen av farliga kemikalier kan férbittras, och
hur kombinationseffekter kan beaktas i regulatorisk riskbedémning
(dir. 2018:25). Den d& ansvarige ministern, Karolina Skog, beslutade
samma dag att ge professor Christina Rudén, Stockholms univer-
sitet, uppdraget som sirskild utredare.

Kort direfter knéts foljande personer till utredningen och har
under hela perioden utgjort dess expertgrupp:

1. Professor Thomas Backhaus, miljéforskare, Goteborgs universitet

2. Per Bergman, jurist och tidigare chef for juridiska enheten pi
Kemikalieinspektionen

3. Dr Michael Faust, miljéforskare och oberoende miljokonsult
4. Dr Linda Molander, toxikolog, Folkhilsomyndigheten

5. Dr Daniel Slunge, nationalekonom, Géteborgs universitet.

Utredningen har ocksd fitt virdefulla bidrag frin foljande experter:
professor Gunnar Johansson, Karolinska Institutet, Jan Hammar
tidigare vice generaldirektdr f6r Kemikalieinspektionen, professor
Andreas Kortenkamp, Brunel University i London, Rolf Altenburger,
Helmbholtz Center for Environmental research i1 Tyskland, och senior-
professor Ake Bergman, Stockholms universitet. Vi tackar ocks3 sir-
skilt professor Jonathan Martin och Henrik Hamrén, bida frin
Stockholms universitet, som har varit behjilpliga med sprikgranskning.

Vivill ocks8 tacka alla intressenter som vi har varit i kontakt med
under utredningens ging och som p3 olika sitt bidragit med virde-
fulla synpunkter.



Utredningen 6verlimnar hirmed SOU 2019:45 Framtidens kemi-
kaliekontroll — Hantering av kombinationseffekter och gruppvis bedom-
ning av dmnen, till Miljo- och klimatministern.

Betinkandet har skrivits 1 nira samarbete mellan den sirskilda
utredaren och expertgruppen. Dirfér anvinds ordet ”vi” i texten.
Men som sirskild utredare ir jag ensamt ansvarig f6r innehllet.

Utredningen ir hirmed avslutad.

Stockholm oktober 2019

Christina Rudén
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Akronymer och férkortningar

ADI
ADME

AEP
AL

Anon

ANSES

AOEL
AQOP
ARfD
ATSDR

BAT
BMAS

BP
BPA
BPR

acceptable daily intake

absorption, distribution, metabolism and
elimination

aggregate exposure pathway (framework)
(regulatory) acceptable (exposure) level
Anonymous

Agence nationale de sécurité sanitaire de
I’alimentation, de Penvironnement et du travail
(French Agency for Food, Environmental and
Occupational Health & Safety)

acceptable occupational exposure level
adverse outcome pathway
acute reference dose

Agency for Toxic Substances and Disease
Registry (USA)

best available techniques

Bundesministerium fiir Arbeit und Soziales
(German Federal Ministry of Labour and
Social Affairs)

biocidal product
bisphenol A

Biocidal Product Regulation (EU
No 528/2012)
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Akronymer och férkortningar

BPS
BREF
CA
CAD

CAG
CARACAL
CBA
CEFIC
CELEX
ChemSec
CLP

CMR

CoRAP
CSR
DDT
DEBtox
DNEL
EAP
EBM

EC

EC50
ECETOC

ECHA
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bisphenol S
best available techniques reference (document)
concentration addition

Chemical Agents Directive (Council Direc-
tive 98/24/EC)

cumulative assessment group (EFSA 2013e)
competent authorities for REACH and CLP
component based approach

The European Chemical Industry Council
Communitatis Europeae Lex

International Chemical Secretariat

Classification, Labelling and Packaging of
Substances and Mixtures (Regulation (EC)
1272/2008)

carcinogenic, mutagenic, or toxic for repro-
duction

Community Rolling Action Plan

chemical safety report.
dichlordiphenyltrichlorethane

dynamic energy budget (theory)

derived no effect level

Environmental Action Plan (of the EU)
effect-based monitoring, method, or measure
European Commission

50 % effect concentration

European Centre for Ecotoxicology and
Toxicology of Chemicals

European Chemicals Agency
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eChemPortal

ECx
ED
EDA
EDC

EDC-MixRisk

EEA
EFSA
EHP

EIA

EL
ELV
EMEA
EP

EQS

EU
EUCLEF

EuroMix

EUToxRisk

Akronymer och forkortningar

Global Portal to Information on Chemical
Substances (OECD)

x% effect concentration
endocrine disrupter
effect-directed analysis
endocrine disrupting chemical

Integrating epidemiology and experimenttal
biology to improve risk assessment of expo-
sure to mixtures of endocrine disrupttive com-

pounds (https://edemixrisk.ki.se)
European Environment Agency
European Food Safety Authority

(European) Environment and Health Process

(WHO)

Environmental Impact Assessment (Directive

2011/92/EU)

exposure level

exposure limit value

European Medicines Agency
European Parliament
environmental quality standard
European Union

The European Union Chemical Legislation
Finder (upcoming ECHA online service)

A tiered strategy for the risk assessment of
mixtures of multiple chemicals
(www.euromixproject.eu)

An integrated European ’flagship’ program
driving mechanism-based toxicity testing
and risk assessment for the 21st century
(www.eu-toxrisk.eu/)
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Akronymer och férkortningar

EU-TP

FQPA

GHS

HAMI

HBMA4EU

HE
HEG
HELCOM

HI

IA

IED
IPCHEM

IPCS

IPPC

JRC

KEMI

LCID

MAF
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European Toxicology Programme (proposed
by ANSES and others)

Food Quality Protection Act (US Congress
1996)

Globally Harmonized System of Classifica-
tion and Labelling of Chemicals

Hilsorelaterad Miljoévervakning  (Health-
related Environmental Monitoring)

The European human biomonitoring initia-
tive (www.hbm4eu.eu)

hygenic effect (Arbetsmiljoverket, AFS 2015:7)
homogenous exposure group

Helsinki Commission: Baltic Marine Environ-
ment Protection Commission

hazard index
independent action
Industrial Emissions Directive (2010/75/EU)

Information Platform for Chemical Monitor-
ing (JRC))

International Programme on Chemical Safety

(WHO)

Integrated Pollution Prevention and Control
(Drirective 2010/75/EU)

Joint Research Centre (of the European
Commission)

Kemikalieinspektionen (Swedish Chemicals
Agency)

lead component identification methodology
(CEFIC 2018)

mixture allocation factor or mixture assess-
ment factor
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MCS

MM
MoA
MPC
MRA
MRL
MSFD

msPAF

NC
NOAEL
NOEC
NTE
NTS
OECD

OEL
OELV
OSPAR

p
PAH

PBPK/PD

PBT
PCB

Akronymer och forkortningar

multi-constituent substance (as defined under
REACH)

mixed modelling (approach)

mode of action

maximum permissible concentration
mixture risk assessment

maximum residue level

Marine  Strategy Framework Directive
(2008/56/EC)

multi-substance potentially affected fraction
of species (De Zwart and Posthuma 2005)

negligible concentration
no-observed adverse effect level
no observed effect concentration
non-toxic environment
non-target screening

Organisation for Economic Cooperation and
Development

occupational exposure limit
occupational exposure limit value

Oslo and Paris Commissions: Convention for
the Protection of the Marine Environment of
the North-East Atlantic

page
poly-aromatic hydrocarbon

physiologically-based ~pharmacokinetics and
pharmacodynamics (modelling)

persistent, bioaccumulative, and toxic

polychlorinated biphenyl
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PCDD
PCDF
PEC
PFAS
PFOS
PIC
PNEC
POD
PODI
POP
pp
PPP
PPPR

QSAR

RBSP
REACH

RIVM

RMOA
Rohs

RQ
RV
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polychlorinated dibenzodioxin
polychlorinated dibenzofuran
predicted environmental concentration
per- and polyfluoroalkyl substances
perfluorooctane sulfonic acid

prior informed consent

predicted no effect concentration
point of departure

point of departure index

persistent organic pollutant

pages

plant protection product

Plant Protection Products Regulation
(EC No 1107/2009)

quantitative structure activity relationship
Risk Assessment Committee (under REACH)
river basin specific pollutant (under the WFD)

Registration, Evaluation, Authorisation and
Restriction of Chemicals (Regulation (EC)
No 1907/2006)

Rijksinstituut voor Volksgezondheid en Milieu
(Dutch National Institute for Public Health
and the Environment)

risk management option analysis

restriction of the use of certain hazardous sub-
stances in electrical and electronic equipment
(Directive 2011/65)

risk quotient

(regulatory) reference value
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SAICM

SCCS

SDG
SES

SIN
SOLUTIONS

SOU

SPIN

SVHC
SwiM

TDI
TEF
TEQ
TFEU

TU

TUS

UN
UNCED

UNEP

Akronymer och forkortningar

Strategic Approach to International Chemicals
Management (UNEP).

Scientific Committee on Consumer Safety
(of the European Commission)

sustainable development goal (WHO)

Svensk forfattningssamling (Swedish Code of
Statutes)

Substitute It Now! (ChemSec campaign)

Solutions for present and future emerging
pollutants in land and water resources manage-
ment. www.solutions-project.eu

Statens Offentliga Utredningar (Official
Reports of the Swedish Government)

Substances in Preparations in the Nordic
Countries (database)

substance of very high concern

Swedish Interagency Task Force on Mixture
Risk Assessment (establishment recommended
in this report)

tolerable daily intake
toxic equivalency factor
toxic equivalent quantity

Treaty on the Functioning of the European
Union

toxic units
toxic unit summation
United Nations

United Nations Conference on Environment
and Development

United Nations Environment Programme

17



Akronymer och férkortningar

US EPA

US NIEHS

(SN
USSR
uv
UVCB

VOC
vPvB
WFD
WHO
WMA
WMT
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United States Environmental Protection
Agency

United States National Institute of Environ-
mental Health Sciences

United States (of America)
Union of Soviet Socialist Republics
ultraviolet (radiation)

materials of unknown or variable composi-
tion, complex reaction products or biological
materials (as defined under REACH)

volatile organic compound

very persistent and very bioaccumulative
Water Framework Directive (2000/60/EC)
World Health Organization

whole mixture approach

whole mixture testing



Sammanfattning

Det dr mer dn 50 ir sedan den forsta kemikalielagstiftningen pi EU-
nivd infordes; 1967 tridde direktivet om farliga imnen i kraft. Direk-
tivet fastlade regler for klassificering och mirkning av kemikalier
baserade pd deras inneboende farlighet. Under de féljande decennierna
tillkom fler riskbaserade regler, som ocksd blev féregingarna till
REACH-férordningen.

Inférandet, tillimpningen och utvecklingen av dessa nya regel-
verk har ¢ver tid bidragit till att minska koncentrationerna av minga
klassiska gifter i manniskor och ekosystem 1 Europa, vilket méste ses
som en betydande framgdng, och som ocksd bekriftar nyttan av att
ha en adekvat kemikalielagstiftning for att lingsiktigt skydda min-
niskors hilsa och ekosystemen.

Men parallellt med lagstiftningens tillkomst och utveckling har
dven kemikalieindustrins och samhillets anvindande av kemikalier
utvecklats och vixt i snabb takt. Enligt Eurostat anvinds 1 dag mer
in 200 miljoner ton farliga kemikalier per &r 1 Europa, och fler in
22 000 olika kemikalier ir registrerade bara 1 REACH.

Foga overraskande hittar miljoévervakningen fortfarande en bland-
ning av kemikalier 1 s3 gott som alla prover som tas frin minniskor eller
miljon. Det beror pd att det typiska exponeringsscenariot har ind-
rats under de senaste decennierna — frin lokala punktkillor med ut-
slipp av hoga koncentrationer av ett fital imnen, till en diffus expo-
nering for en mingd komplexa och variabla blandningar av olika
miljégifter. Var och en ofta i relativt 1dga koncentrationer.

I denna rapport presenteras elva reckommendationer om hur euro-
peisk kemikaliekontroll kan utvecklas for att bittre hantera denna
komplexitet. Forslagen fokuserar pd tvd centrala omriden:

1. Riskbedémning och hantering av kemiska blandningar, 1 syfte att
gora kemisk riskbeddmning och riskhantering mer relevant for
malet att skydda minniskors hilsa och ekosystemen.
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2. Gruppvis utvirdering av kemikalier, f6r att underlitta identifier-
ing av problematiska dmnen och stddja processen att byta ut far-
liga kemikalier mot sikrare alternativ.

Kapitel 1 sammanfattar utredningens uppdrag och hur vi arbetat.
Kapitel 2 innehiller en bred 6verblick av frigestillningarna samt for-
klaringar till centrala begrepp och definitioner. I kapitel 3 samman-
fattas relevanta delar av svensk och europeisk kemikalielagstiftning
och internationella konventioner. Den vetenskapliga bakgrunden till
véra forslag beskrivs direfter i kapitlen 4 och 5. Kapitel 6 innehéller
vdra elva rekommendationer. Varje rekommendation inleds med en
introducerande problembeskrivning. Syftet med detta dr att kapitlet
ska kunna lisas separat. Kapitel 7 innehdller en konsekvensanalys,
och i kapitel 8 ges en 6versikt dver vira interaktioner med avnimare.
Sist 1 rapporten finns referenser och forst en lista som forklarar de
akronymer och férkortningar som férekommer 1 texten.

Sammanfattningsvis visar vir analys att det behévs betydande for-
indringar och férbittringar av det nuvarande systemet fér kemi-
kaliekontroll om det ska hilla jimna steg med innovationer i kemi-
kalieanvindningen och utvecklingen inom vetenskapen.

Att regelverket utvecklas parallellt med dessa ir en férutsittning
for att uppnd det 6vergripande méilet med EU:s kemikalielagstiftning
att sikerstilla en hog skyddsniva f6r hilsa och miljé, och det svenska
miljomélet att den totala exponeringen fér kemiska dimnen via alla
exponeringskillor inte ska vara skadlig {6r minniskor eller biologisk
méngfald.
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Forbattra bedomning och hantering av riskerna
med kemikalieblandningar

Minniskor och organismer 1 miljén utsitts under hela sin livstid fér
komplexa blandningar av mer eller mindre farliga kemikalier. Den
vetenskapliga kunskapen om farorna med dessa blandningar dr mycket
tydlig: den totala risken med blandningen ir vanligtvis storre jimfort
med om man skulle bedédma kemikalierna en och en i samma koncen-
tration som den har i blandningen.

Att bedéma och hantera kemikalier var och en f6r sig ricker alltsd
inte. For att sikerstilla en hég skyddsnivd f6r minniskors hilsa och
miljén méste vi dven bedéma riskerna med blandningar av flera olika
kemikalier.

I en omfattande rapport om blandningar, som gjordes pd uppdrag
av EU-kommissionen redan 2009, drogs slutsatsen att “riskbedéma
blandningar (...) ir inte bara nédvindigt, utan ocksd genomférbart”
(vdr oversittning). Nu — tio ar senare — finns ett dnnu stdrre veten-
skapligt st6d f6r denna slutsats. Behovet av att forbittra hanteringen
av blandningar har ocks8 lyfts fram i flera policydokument, sdsom
EU-kommissionens kommunikation om blandningar (2012), EU:s
strategi fér hormonstorande kemikalier (EC 2018a), EU:s sjunde mil;jo-
handlingsprogram och det svenska miljokvalitetsmalet en gififri miljo.

Det finns numera dven en generell och allmint accepterad modell
for riskbedomning av blandningar: concentration addition. Flera av
EU:s vigledningsdokument refererar till denna modell och férklarar
hur den kan anvindas f6r olika typer av blandningar. Dock hanteras
blandningar fortfarande osystematiskt i EU:s olika kemikalielag-
stiftningar, och en 6vergripande vigledning saknas.

For att sikerstilla en hog skyddsnivd f6r minniskor och miljén
krivs, enligt vir analys, samordnade 4tgirder pi olika nivier och
inom olika delar av regelsystemet. I denna rapport beskrivs vergri-
pande de nédvindiga komponenterna i ett enhetligt system f6r regu-
latorisk riskbedémning och hantering av kemikalieblandningar:

Att infora tydliga juridiska krav pd riskbedémning av blandningar
i alla relevanta delar av kemikalielagstifiningen inom EU ir en oum-
birlig férutsittning fér att komma framit. Utan en sidan bestim-
melse kan de behériga myndigheterna inte forvintas avsitta tid och
resurser it frigan (rekommendation 6.1).

Dessutom ir det nodvindigt att infora nya paraplyregler som
knyter samman olika delar av EU-reglerna. Utan sddana regler gir det
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inte att hantera blandningar av olika kemikalier som 1 dag hanteras
av separata regler (rekommendationerna 6.2 och 6.3).

Varje inférande av nya normativa krav miste kombineras med en
tydlig tidplan fér utvecklandet av vigledning fér implementering.
Erfarenheter visar att utan sidana tidsramar riskerar det att ta mycket
l&ng tid innan nya regler kan borja tillimpas (se 4.5.2).

Att identifiera och testa alla tinkbara kemikalieblandningar ir 1
praktiken oméjligt. Dirfor behovs prediktiva modeller, som kan an-
vindas regulatoriskt f6r att férutspd bide samexponering och bland-
ningstoxicitet. Obefintliga eller otillrickliga data om produktions-
volymer, anvindningsménster, utslipp och exponeringsménster for
enskilda kemikalier utgor i dagsliget dock ett reellt hinder for att
kunna utveckla sidana modeller.

Det ir dirfor nédvindigt att samla information om anvindning
och utslipp av kemikalier i en beltickande och offentligt tillginglig data-
bas, som omfattar hela EU (rekommendation 6.4).

Forskning ir en annan viktig komponent 1 en strategi for bittre
hantering av blandningar. Vi vill dock betona att forsiktighetsprin-
cipen ir en grundliggande princip 1 EU:s kemikaliekontroll och att
beslut om 4tgirder dirmed kan fattas dven om kunskapen ir ofull-
stindig. En stor mingd tillférlitliga och relevanta forskningsresultat
finns redan tillgingliga. Fér att kunna prioritera sirskilt problema-
tiska blandningar fér dtgirder finns det icke desto mindre ett tydligt
behov av ett omfattande forskningsprogram om verkliga exponerings-
ménster for kemiska blandningar (rekommendation 6.5). Vidareutveck-
ling av prediktiva modeller f6r samexponering, och évervaknings-
baserade retrospektiva analyser av typiska exponeringsmonster fér
blandningar, bér integreras i ett sddant forskningsprogram.

Att inféra ett standardantagande som méjliggér hantering av bland-
ningar inom ramen for hanteringen av enskilda imnen (se 4.4.5) ir
ytterligare en viktig komponent i ett utvecklat regelverk. Om det
saknas data for att kunna bedéma faktisk samexponering bor bedom-
ningen i stillet baseras p4 ett standardscenario, i form av en *férdelnings-
faktor” (mixture allocation factor, MAF). Enligt ett sddant scenario fir
utslippen av varje enskild kemikalie endast utgéra hogst 10 procent
av den totala tolerabla exponeringsnivin (en s& kallad risk cup) (rekom-
mendation 6.6). Om denna nivd 6verskrids bor det leda till krav pd
att antingen forfina riskbedémningen eller systematiskt leta efter
mindre riskfyllda alternativ (substitution).
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Den kommande 6versynen av Vattendirektivet utgor en specifik
mojlighet att férbittra hanteringen av blandningar 1 europeiska vatten-
drag (Rekommendation 6.10).

Slutligen féreslr vi att det inrittas en svensk myndighetsévergri-
pande arbetsgrupp (rekommendation 6.11). Denna arbetsgrupp bor
f4 ansvaret att utveckla system och processer som mojliggdr over-
foring av data och kunskap mellan olika lagstiftningar och myndig-
heter. Arbetet inleds siledes pa nationell nivi, men de kunskaper och
erfarenheter som detta genererar kan sedan anvindas f6r att bereda
vig for en liknande utveckling pd EU-niva.

Oka anvidndningen av gruppvis hantering
av kemikalier for att enklare identifiera
och byta ut problematiska amnen

Att organisera kemikalier i vildefinierade grupper kan bidra till att
minska komplexiteten i regulatorisk riskbedémning och riskhan-
tering. I synnerhet skulle en systematisk gruppering av imnen fér
beddmning och utvirdering underlitta fér en effektivare tillimpning
av substitutionsprincipen samt minimera risken for si kallad "falsk
substitution”.

Substitutionsprincipen ir i dag ofullstindigt och osystematiskt
inférd 1 de olika delarna av regelverket. Etz systematiskt och konsistent
inforande av substitutionsprincipen i alla delar av kemikalielagstift-
ningen ir dirfor en viktig tgird. En sddan 6vergripande regel behovs
for kontinuerlig riskminskning och fér att undvika falsk substitu-
tion” for alla typer av imnen (rekommendation 6.7). Sddana tydliga
juridiska krav ir ocks3 viktiga for att tillsynsmyndigheterna ska kunna
avsdtta resurser.

De allra flesta kemikalier pd den europeiska marknaden regleras
av REACH-férordningen. Rekommendation (6.8) syftar dirfor till
att oka anvindningen av gruppering som ett verktyg for riskbedomning
och riskhantering enligt REACH. Detta skulle gora det mojligt for
myndigheter att hantera alla imnen, optimera datagenerering och
datautvirdering (och minimera anvindningen av djurférsék), och
dven underlitta riskhanteringsitgirder for problematiska dmnen.

En annan foérdel ir att problematiska imnen kan identifieras mer
effektivt med bjilp av gruppering och read-across (rekommendation 6.9).
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Vi rekommenderar sirskilt att inféra méjligheten att flagga kemika-
lier som, baserat pd en gruppvis bedémning och read-across, miss-
tinks vara sirskilt farliga. En sddan flaggning skulle kunna leda till
riktade insatser for att generera nya data och processer for att byta
ut kemikalier mot mindre problematiska kemikalieklasser, samt till
okat och bittre genomférande av adekvata riskhanteringsdtgirder.

Vi betonar ocks3 vikten av att offentliggéra information om flagg-
ningen och de data den baseras pd och genererar. Sidan data bér sir-
skilt spridas till nedstromsanvindare, som stéd f6r en bittre praktisk
tillimpning av substitutionsprincipen.
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1 Utredningens uppdrag

Utredningens uppdrag ir att

1. kartligga méjligheter, hinder och tidigare insatser inom relevanta
EU-rittsakter for gruppvis hantering av imnen,

2. foresld strategier for framtida gruppvis reglering och, vid behov,
noédvindiga dndringar av relevanta EU-rittsakter fér gruppvis
hantering av imnen,

3. sammanstilla det vetenskapliga kunskapsliget, kartligga vilka moj-
ligheter och hinder som finns i olika relevanta EU-rittsakter och
tidigare insatser pd omridet for kombinationsetfekter, och

4. foresld strategier for att mojliggora reglering baserad pd eller med
hinsyn till kombinationseffekter, foresld andra strategier for att
minska riskerna och, vid behov, féresld nédvindiga indringar av
relevanta EU-rittsakter.

Hela kommittédirektivet (Miljddepartementet Dir. 2018:25) &ter-
finns som bilaga 1.

Utredningen har fokuserats pd de aspekter av regelverket for kemi-
kaliekontroll som ir direkt relevanta for vart uppdrag, det vill siga
hur man kan férbittra hanteringen av kemikalieblandningar och ut-
veckla strategier for gruppvis hantering av imnen. Kunskapsliget, den
tekniska utvecklingen och utmaningarna med regleringen av enskilda
kemikalier avhandlas endast 1 relation till dessa perspektiv.

Rapporten fokuserar uteslutande pa de (eko)toxikologiska kon-
sekvenserna av ofrivillig exponering for syntetiska kemikalier (det
vill siga kemikalier som minniskan tillverkat eller utvunnit). Bedém-
ning av naturligt férekommande féroreningar (till exempel svamp-
toxiner) 1 livsmedel och mikrobiell kontaminering (till exempel salmo-
nella) ligger alltsd utanfor utredningens ramar. Konsekvenserna av
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avsiktlig och/eller kontrollerad kemisk exponering, exempelvis alko-
holkonsumtion, tobaksrokning eller anvindning av likemedel ir inte
heller en del av v&r analys.

I enlighet med virt uppdrag ir rekommendationerna i denna
rapport inriktade pa svensk och europeisk niva.

Expertgruppens samlade kunskaper och expertis omfattade de vikti-
gaste imnesomrddena for uppdraget, nimligen regulatorisk (eko)toxi-
kologi, miljo och hilsoriskbedémning, miljévetenskap, juridik (bade
europeisk och svensk kemikalielagstiftning) samt ekonomi. Rapporten
ir sdledes ett resultat av ett interdisciplinirt samarbete.

Under utredningen har vi ocks3 haft kontakter och diskussioner
med ett stort antal intressenter frin den akademiska virlden, nationella
och europeiska myndigheter och expertorgan, frivilligorganisationer,
branschorganisationer och enskilda féretag. Dialogen inleddes redan i
ett tidigt skede och kommunikationen har pdgitt kontinuerligt under
utredningsperioden. Den input vi har fitt frdn de olika intressen-
terna har i hog grad bidragit till slutversionen av denna rapport (f6r
fler detaljer, se kapitel 8).

Rapporten skrevs ursprungligen pd engelska for att mojliggdra
kommunikation med experter utanfér Sverige. Den har direfter éver-
satts till svenska. Vi har gjort stora anstringningar for att géra de
bada sprikversionerna s identiska som mgjligt, och samtidigt bibe-
hilla hog lisbarhet. Men 1 hindelse av avvikelser mellan de tv8 ver-
sionerna har skrivningarna 1 den engelska rapporten foretride.
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2 Introduktion

2.1 Bakgrund

Tiotusentals enskilda kemikalier dr 1 nuliget tillgingliga p& den euro-
peiska och internationella marknaden, antingen som mer eller mindre
rena imnen, eller i tekniska blandningar som till exempel firg och
klister.

Stora volymer av kemikalier anvinds dven 1 minga olika tekniska
applikationer. De anvinds som de ir eller tillsitts 1 olika produkter
for att ge dem olika 6nskade egenskaper sdsom ”mjuk”, “hird”,

» » » »

”UV-resistent”, *vattenavstdtande”, “non-stick”, ”klibbig”, ”anti-bakte-
riell”, vildoftande” eller "flamskyddad”.

Vi har vant oss vid att uppskatta kemikaliernas férmédga att ge
produkter och material olika 6nskvirda egenskaper. Det har berik-
nats att 95 procent av alla varor numera kan kopplas direkt till kemi-
kalier eller kemiska processer'. Dirfér kan flédet av produkter och
material 1 samhillet ocks8 ses som ett flode av kemikalier.

Kontinuerlig exponering

Vid sidan av 6nskade tekniska egenskaper kan kemikalier ocks ha
oonskade ”biverkningar”, till exempel vara giftiga och orsaka skad-
liga effekter pd minniskors hilsa, vixt- och djurliv och hela eko-
system.

Kemikalier slipps ut frn alla led i virdekedjan, frin produktion
och anvindning till slutlig kassering av uttjinta produkter och av-
fallshantering. Fér minniskor och miljé ger detta en kontinuerlig
exponering for en komplex blandning av mnen.

! www.greenchemistryvienna2018.com
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Det finns flera exempel pd hur exponering for kemikalier har
resulterat i skadliga effekter pd hilsa och milj6. Nigra vilkinda exem-
pelir bly, kvicksilver, TBT, PCB, DDT, trikloreten, vinylklorid, asbest,
sexvirt krom, bromerade flamskyddsmedel, perfluorerade imnen,
etinylostradiol och neonikotinoider (EEA 2013).

Till f6]jd av detta har lagstiftning for att hantera miljé- och hilso-
risker med kemikalier gradvis utvecklats. Forsta steget mot ett euro-
peiskt regelverk for industrikemikalier togs 1967 genom Rédets direk-
tiv 67/548 om Kklassificering, forpackning och mirkning av farliga
imnen. Nyare regler inom EU inkluderar till exempel REACH-lag-
stiftningen (2006), havsmiljodirektivet (2008), en uppdatering av vixt-
skyddsmedelsférordningen (2009) samt biocidférordningen (2012).

Kemikaliekontrollen ir till stor del harmoniserad pd EU-niv3,
och det finns ett betydande antal lagar och férordningar som, direkt
eller indirekt giller kemikalier. Regelverken har utvecklats vid olika
tidpunkter och for olika indama3l. Forsok har ocksé gjorts att koor-
dinera och effektivisera olika delar av systemet. REACH-forord-
ningen kombinerar till exempel mer dn 30 olika tidigare lagstift-
ningar. Regelverket ir dock fortfarande i hég grad uppdelat i olika
lagar och mellan myndigheter, bdde pa europeisk och nationell niva.

Detta har lett till en situation dir det finns omotiverade skillnader
mellan de olika regelverken, begrinsat informationsutbyte mellan
dem och inga 6vergripande eller systematiska f6rsok att koordinera
regler eller tillimpningar (Evans et al. 2016).

Underskattade risker

Det 6vergripande mélet med EU:s kemikalielagstiftning dr att siker-
stilla funktionen hos den gemensamma marknaden samt att upp-
ritthilla en "hég skyddsnivd f6r minniskors hilsa och miljon”.
Exponeringar av minniskor och miljén inkluderar en blandning av
ménga kemikalier.

Lagkraven for riskbedémning av enskilda kemikalier skiljer sig
beroende pd imnenas avsedda anvindning. Kraven pi testning ir
dock alltid otillrickliga fér att mojliggora en riskbedémning som ir
fullstindigt relevant fér en verklig situation. Det mdjliga antalet
olika skadliga effekter dr mycket stort, kemikalierna ir minga och
exponeringens sammansittning varierar i tid och rum. Regulatorisk
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riskbeddmning hanterar generellt bara en kemikalie i taget och kom-
plexiteten 1 systemet gor dessutom att riskerna ir svdra att kvanti-
fiera. Detta ir tvd bidragande orsaker till att riskerna med exponering
for kemikalier riskerar att underskattas (Landrigan etal. 2017,
UNEP/WHO 2013), och att hanteringen av kemikalierisker fort-
farande anses otillricklig trots flera exempel pa framgingsrika beslut
om riskhantering for enstaka dmnen (e.g. UNEP 2019b, KEMI 2019,
Drakvik et al. 2019, Landrigan et al. 2017).

I denna rapport analyserar och foresldr vi konkreta &tgirder for
att vidareutveckla och stirka tvd viktiga aspekter i regelverket for
kemikaliekontroll:

o Oka relevansen hos regelverket genom att ta hinsyn iven till
blandningar av dmnen f6r att undvika att riskerna systematiskt
underskattas. Trots den 6kande mingden vetenskapliga bevis f6r
en hogre giftighet hos blandningar, slipar regelverket efter. Ut-
maningen ir att minska riskerna frin farliga kemikalieblandningar
och den totala exponeringen f6r kemikalier — och att géra detta
genomgdende 1 de olika regelverken.

e Stirka och utvidga hanteringen av grupper av kemikalier, for att
skapa incitament for att generera mer data och underlitta sub-
stitutionsprocesser. Gruppvis bedémning kan bidra till att han-
tera kunskapsluckor genom read across och gruppvisa beslut om
riskhantering kan skapa incitament {or att generera mer data och
for att stddja processen att byta ut farliga imnen mot mindre
riskfyllda alternativ och {3 till stind kontinuerlig riskminskning.

2.2 Vad menar vi med "blandningar’?

I denna rapport anvinds blandningar som ett kortare uttryck for
kemiska blandningar. Termen kemiska blandningar anvinds for att
beteckna alla typer av kemikalier som en organism kan utsittas for
samtidigt och som potentiellt kan orsaka en negativ kombinations-
effekt, oavsett killor och exponeringsvigar.

Kemikalie avser 1 detta sammanhang kemiska grundimnen och
féreningar av grundimnen. I denna rapport anvinder vi kemikalie
synonymt med dmne. Det bor dock noteras att i1 juridiska termer
anvinds dmne for att specifikt beteckna kemikalier 1 det tillstind
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som de produceras eller anvinds, det vill siga inklusive tekniska till-
satser och féroreningar.

I enlighet med strategin for en giftfri miljo fokuserar denna
rapport pd blandningar av kemikalier som tillverkats eller utvunnits
av minniskan®. Detta ir en bred och generell betydelse av kemiska
blandningar som &verensstimmer med anvindningen av termen av
Europeiska kommissionen (EC 2012a), EFSA (2019), amerikanska
myndigheter (ATSDR 2004) och WHO IPCS (Meek etal. 2011).
Den generella definitionen omfattar mer specifika anvindningar under
specifika lagar. Detta giller sirskilt REACH-lagstiftningen, dir ter-
men blandningar betecknar avsiktligt beredda blandningar av kemi-
kalier f6r kommersiellt bruk.

Inom ramen fér EU:s kemikalielagstiftning kan fyra olika typer
av blandningar sirskiljas, dir var och en kriver olika strategier for
riskbedémning och riskhantering:

1. Blandningar som pd EU-marknaden ir registrerade som enskilda
idmnen. Till exempel s8 kallade multikomponentimnen (multi-
constituent substances, MCS) och imnen med okind eller varie-
rande sammansittning, komplexa reaktionsprodukter och biolo-
giskt material (materials of unknown or variable composition,
complex reaction products or biological materials, UVCB), enligt
definitionen under REACH. Tv4 exempel pd sddana blandningar/
imnen dr racemat’ (MCS) och petroleumprodukter (UVCB).

2. Auvsiktligt tillverkade blandningar i form av kemiska produketer.
Denna kategori inkluderar olika typer av kemiska produkter for
industriell och teknisk anvindning, eller anvindning inom jord-
bruk, hushill, medicin, kosmetik och hygien etc.

2 Det bor dock pdpekas att nir enskilda kemikalier i blandningar férekommer i miljon bade
naturligt och som ett resultat av minskliga aktiviteter (till exempel metaller), bér den sam-
manlagda exponeringen frén bida killorna beaktas i riskbedémningen av bide enskilda
kemikalier och blandningar.

3 Ett racemat innehéller lika stora mingder av tvi organiska molekyler med samma molekyl-
struktur men med motsatt rymdorientering, som héger och vinster hand.
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3. Blandningar av kemikalier som frislipps samtidigt frin en gemen-
sam killa, s3som produktions-, transport-, konsumtions-, dter-
vinnings- eller avfallsbehandlingsprocesser. Typiska exempel ir
utslipp till luft frn férbrinningsprocesser, sdsom avfallsforbrin-
ning eller bilkérning, eller utslipp till floder och sj6ar frin avlopps-
reningsverk.

4. S3 kallade oavsiktlig uppkomna blandningar av kemikalier, som
forekommer 1 miljén (vatten, jord, luft), vixter och djur, foder,
livsmedel eller i mianskliga vivnader, till f6ljd av utslidpp fran olika
killor och exponeringsvigar. Oavsiktligt uppkomna blandningar
inkluderar nedbrytnings- och transformationsprodukter av kemi-
kalier som slipps ut i miljon.

Tidigare undersdkningar har visat att blandningar av typ 1 och typ 2
— och delvis dven typ 3 — redan hanteras i olika delar av EU-lag-
stiftningen (Kortenkamp et al. 2009, EC 2012a, Kienzler et al. 2014,
2016). Typ 4 ir den typ av blandning som ir mest i fokus nir det
giller behov av nya regler. Under 2012 kom EU-kommissionen fram
till att ”inom ramen {6r EU-lagstiftningen finns det ingen mekanism
for en systematisk, heltickande och integrerad bedémning av bland-
ningseffekter med beaktande av olika exponeringsvigar och olika
produkttyper” (EC 2012a, vir éversittning). Detta giller fortfarande,
vilket framgdr av den uppdaterade och utdkade analysen av regel-
verket som presenteras 1 kapitel 3 1 denna rapport.

Rekommendationer i denna rapport avser oavsiktligt uppkomna
blandningar och hur man kan foérbittra skyddet mot riskerna med
dessa.

Vad menar vi med riskbedésmning av blandningar?

Bedémningen av risker vid exponering for blandningar benimns risk-
bedémning av blandningar. Ett annat och synonymt uttryck dr kumu-
lativ riskbeddmning, vilket anvinds 1 EU:s lagstiftning om vixtskydds-
medel och i vissa delar av amerikansk lagstiftning. Bedémningar av
risker med blandningar kan géras for bdde minniskan och miljén,
och med fokus p4 individer, populationer, artsamhillen eller hela eko-
system.
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Enligt samma principer som f6r utvirderingen av enskilda imnen
ir riskbedémningar av blandningar vanligtvis strukturerade i fyra
huvudsteg

(1) Problemformulering

(1) Exponeringsbedémning

(i1) farobedémning

(iv) riskkaraktirisering.

Dessa steg skiljer sig dock frin bedémningar av enstaka dmnen,
vilket forklaras i kapitel 4.

Vid riskbedémning av blandningar innebir problemformuleringen
att definiera farliga blandningar med avseende pd de kemiska och/
eller de farliga egenskaperna hos de ingdende imnena.

Exponeringsbedémningen innebir att definiera sammansittningen
av blandningen bide avseende vilka kemikalier som ingdr och i vilka
koncentrationer eller doser som de férekommer 1 blandningen.
Exponeringsbedémningen for blandningar innebir allts att bedéma
den sammantagna exponeringen. Detta kallas iven kombinerad expo-
nering, ssammantagen exponering och kumulativ exponering. En viktig
dtskillnad gors mellan kumulativ exponering och aggregerad expo-
nering.

Aggregerad exponering anger exponering for en enskild kemikalie
frén olika killor via olika vigar, medan kumulativ exponering avser
blandningar av olika kemikalier frin olika killor via olika vigar
(WHO IPCS 2009).

Farobedémning av en blandning innebir en bedémning av dess
giftighet. Det vill siga att identifiera vilka negativa effekter den kan
ha p& exponerade organismer. Dessa effekter kan dven beskrivas med
uttryck som kombinerade effekter, kombinationseffekter eller kumu-
lativa effekter.

Bedémningar av blandningars giftighet kan inkludera bide kvan-
titativa och kvalitativa aspekter. I kvantitativa termer ir frekvensen
av en effekt (till exempel déd) eller storleken av en effekt (till exem-
pel nedsatt reproduktion), vanligtvis hogre f6r en blandning 4n for
de enskilda kemikalierna. I kvalitativa termer kan en kemikalie bidra
till andra effekter nir den ingdr 1 en blandning in de effekter den
orsakar enskilt. Till exempel kan amnen orsaka tumérer nir de ingdr
1 blandningar trots att de enskilt inte klassas som cancerframkallande.

Riskkaraktiriseringen av blandningar gérs vanligen genom att fast-
stilla en riskkvot. Riskkvoten ir férhillandet mellan en observerad

34



SOU 2019:45

eller férvintad exponeringsniva och en regulatoriskt acceptabel expo-
neringsnivd som anses vara rimligt siker. Formellt sett ir detta till-
vigagdngssitt f6r blandningar identiskt med bedémningar av enskilda
imnen, men for blandningar krivs det emellertid sirskilda metoder
for att berikna dessa riskkvoter, vilket férklaras i kapitel 4.

Om inte annat anges har grundliggande (eko)toxikologiska ter-
mer och begrepp samma betydelse vid bedémningar av blandningar
som vid bedémningar av enskilda kemikalier (se till exempel van
Leeuwen och Vermeire 2007). I synnerhet giller detta begreppen effekt,
endpoint, verkningssdtt/verkningsmekanism, fara och risk.

En endpoint ir en effekt som kan mitas 1 ett toxicitetstest och som
varierar med vilken biologisk nivd som studeras; frin biokemiska
markorer som visar effekter pa cellnivd, till effekter pa individer och
populationer (sisom symtom pa sjukdomar eller dédlighet).

Tv3 olika koncept brukar anvindas for att beskriva den komplexa
hindelsekedjan frin molekylira interaktioner till negativa effekter
for en individ eller en population: (i) verkningssitt (mode of action,
MoA) eller verkningsmekanism (mechanism of action), eller (i1) adverse
outcome pathway (AOP) vilket ir en sekventiell kedja av hindelser
pd olika biologiska nivder, som resulterar i en skadlig effekt.

Fara anger den inneboende egenskapen hos en kemikalie eller en
blandning, som kan orsaka skadliga effekter i biologiska system,
medan rzsk anger sannolikheten f6r forekomsten av sddana effekter
som ett resultat av exponering for en enskild kemikalie eller bland-
ning. Regulatoriskt anvinds ofta riskkvoter for att operationalisera
riskbegreppet.

2.3 Varfér ar det nodvandigt att bedoma risker
med blandningar?

Under de senaste 10-15 3ren har ett paradigmskifte skett inom toxi-
kologi och ekotoxikologi. Det traditionella sittet att riskbedéma
kemikalier en i taget ifrigasitts numera och att utveckla ett system som
dven tar hinsyn ull blandningar anses numera nédvindigt (se till
exempel Solecki et al. 2014, EC 2018c, Kortenkamp och Faust 2018,
Bergman et al. 2019). De viktigaste argumenten for denna férind-
ring 1 synsitt ir:
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Minniskan och miljon utsitts inte for en kemikalie i taget utan
for blandningar av kemikalier fran mdnga kdillor. EU-projektet,
EDC-MixRisk, fann till exempel blandningar av 41 hormonsté-
rande kemikalier 1 urin- och serumprover frin 2 300 gravida kvinnor
och kunde visa pd risker f6r fostren som associeras till dessa
blandningar (Bergman et al. 2019). S3dana resultat pekar p& beho-
vet av att ta hinsyn till kombinationseffekter for att géra kemiska
riskbeddmningar mer relevanta.

. Blandningar utgor vanligrvis en storre risk dn exponeringar for de

enskilda komponenterna var for sig vid de koncentrationer eller dos-
nivder som finns i blandningen. Blandningar kan till och med orsaka
skadliga effekter iven om alla komponenter i blandningen fore-
kommer vid eller under de nivier som enskilt inte ger nigon
effekt (no-observed adverse effect levels, NOAEL:s), det vill siga
koncentrationer eller doser vid och under vilka inga statistiskt
signifikanta effekter kan observeras 1 test av enstaka kemikalier.
I litteraturen har detta betecknats som fenomenet “nigot frin
ingenting” och demonstrerats 1 flera experimentella blandnings-
studier (Kortenkamp 2014). Med andra ord, fér att inte under-
skatta den totala risken méste hinsyn tas till kombinationseffek-
ter frin blandningar.

. Regulatoriska grinsvirden som bar faststillts for att definiera sikra

exponeringsnivder for enstaka kemikalier dr sannolikt inte beller
tillrickligt skyddande i situationer med kombinerad och samtidig
exponering for flera kemikalier. Detta ir delvis ett teoretiskt anta-
gande, men har ocksi visats empiriskt i en studie ledd av Europeiska
kommissionens gemensamma forskningscenter om effekterna av
blandningar av flera féroreningar pd vattenlevande organismer
(Carvalho etal. 2014). Regulatoriska grinsvirden baseras ofta pd
data frin djurstudier tillsammans med bedémningsfaktorer som
kompenserar for ett antal osikerheter, 1 synnerhet variation i
kinslighet inom och mellan arter. Till skillnad frin den allminna
uppfattningen tar dessa bedémningsfaktorer inte hinsyn till sam-
tidig exponering for flera kemikalier (Martin et al. 2013). Dirfor
ir riskbeddmningar av blandningar nédvindiga for att faststilla
sikra nivier vid kombinerade exponeringar.
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4. Argirder for riskreducering som dr inriktade pa enstaka kemikalier
som Gverskrider referensvirden kan vara otillrickliga vid situationer
med exponering for flera kemikalier i blandning. Aven om enskilda
imnen forekommer under individuella referensvirden kan de ge
betydande bidrag till en oacceptabel total risk d& de férekommer
1 blandning. Riskbedémning av blandningar ir nodvindiga fér att
kunna identifiera sirskilt farliga blandningar, s& kallade priorite-
rade blandningar, samt for att identifiera de mnen i en blandning
eller i grupper av imnen som férklarar den storsta delen av den
totala risken av blandningen, s& kallade risk drivers. Dessa bor
vara de primira mélen for dtgirder f6r att minska riskerna. Siledes
krivs riskbeddmningar av blandningar fér att effektivisera risk-
hanteringen.

Lyckligtvis dr riskbedémning av blandningar inte bara nédvindigt
utan ocksd genomforbart. Vetenskapliga metoder finns tillgingliga
for bide prospektiv och retrospektiv bedémning av risker frin bland-
ningar. Under de senaste tio &ren har sidana metoder granskats och
vidareutvecklats och vigledningsdokument for tillimpningar inom lag-
stiftningen har utarbetats. En sammanfattande 6versikt av detta arbete
ges 1 kapitel 4.

2.4 Vad menar vi med att gruppera kemikalier?

Kemikalier grupperas 1 minga olika sammanhang, sdvil inom lagstift-
ningen som i frivilliga processer. Dirmed kan begreppet gruppering
ha olika betydelser. I denna rapport avser vi processer att identifiera,
bedéma och hantera risker f6r hilsa och milj6, som involverar tvd
eller flera kemikalier baserat pd specifika gemensamma egenskaper.
Enligt REACH och CLP, liksom 1 denna rapport, definieras en grupp
vanligen som tv4 eller fler kemikalier med skilda identiteter (REACH
artikel 3.1).

Kemikalier kan delas in i grupper pd olika sitt beroende pd av-
sikten med grupperingen, till exempel om gruppering anvinds f6r
screening, for att gora prioriteringar, identifiera faror eller hantera
risker. Kemikalier kan grupperas baserat pd en eller flera av féljande
aspekter:
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o Molekylstruktur. Till exempel en gemensam funktionell grupp eller
komponent.

o Toxikokinetiska och toxikodynamiska likbeter. Till exempel gemen-
sam metabolisk vig, kritiskt milorgan, verkningmekanism, adverse
outcome pathway (AOP) eller gemensamma nedbrytningsprodukter.

o Inneboende egenskaper inklusive fysikalisk-kemiska och (eko)toxiko-
logiska egenskaper, och hur kemikalier sprids i miljon. Till exem-
pel PBT, CMR eller hormonstérande egenskaper.

o Tekniska/funktionella egenskaper. Till exempel mjukgérare, pig-
ment, konserveringsmedel, flamskyddsmedel.

o Anvindningsomrdden och forekomst. Till exempel anvindning 1
specifika produkter eller forekomst i specifika delar 1 miljon.

o Regulatoriskt omrdde. Till exempel biocider, vixtskyddsmedel eller
likemedel.

o Exponeringsminster. Till exempel exponeringsvig, exponerings-
nivd samt exponerade populationer.

(OECD 2014, ECHA 2008a, KEMI 2018a)

Dessa olika egenskaper samvarierar ofta. Kemikalier med liknande
molekylstruktur har ofta liknande egenskaper, och hur en kemikalie
anvinds kan pdverka hur exponeringen ser ut.

Gruppstorleken kan variera mycket. En grupp kan bestd av allt frin
tvd till tusentals kemikalier. Att gruppera kemikalier utifrdn klassi-
ficering enligt CLP — sdsom CMR, eller kriterierna fér PBT/vPvB —
ir vanligt inom flera lagstiftningar och kan resultera i regleringar
som omfattar ett stort antal imnen. Ett sidant exempel ir det gene-
rella férbudet mot CMR-dmnen 1 leksaker enligt Leksaksdirektivet
(2009/48/EC).

Kemikalier som anses tillhéra en specifik grupp kan antingen
hanteras gruppvis eller enskilt; det vill siga utredas enskilt for olika
regleringsdtgirder, men 1 nira f6ljd efter varandra, till exempel for
inférande pd kandidatforteckningen (KEMI 2018a).

38



SOU 2019:45

2.5 Varfér ar det nodvandigt att hantera kemikalier
i grupper?

Gruppering av kemiska dmnen for riskbedémning eller riskhanter-
ing har lyfts fram som viktigt av foljande skil:

1. For att gora kemikaliekontrollen mer resurseffektiv. Att utvirdera
en grupp dmnen kan generera mer detaljerad kunskap om de
imnen som ingdr i gruppen, eftersom den sammantagna bedém-
ningen av information om de enskilda imnena kan ge en mer
sammanhingande bild av egenskaperna i gruppen och dirmed 6ka
tllforlitligheten (OECD 2014). I OECD:s vigledning poingte-
ras ocksd att gruppvis utvirdering kan vara mer effektiv och exakt
in bedomningen av enstaka imnen, eftersom identifiering av
imnen som medlemmar i en grupp kan bidra med ytterligare in-
formation om dessa dmnens potentiella effekter som annars skulle
forbisetts. P4 s& vis kan man 6ka kunskapen om egenskaper hos
kemikalier som till exempel dr tekniskt svira att utvirdera enligt
standardiserade testprotokoll (OECD 2014).

2. For att kunna begrinsa anvindningen av forsoksdjur. Grupper-
ingar kan hjilpa till att fylla 1 informationsluckor. Till exempel
kan tillginglig relevant information om inneboende egenskaper
av ett dmne 1 en grupp av strukturellt liknande dmnen anvindas
for att férutsiga egenskaper hos dnnu icke testade imnen 1 samma
grupp. Tillvigagdngssittet kallas read across och gdr ut pd att data
for ett (eller flera) imne(n) kan foérutsiga egenskaperna hos ett
annat dmne (analogue approach), eller hos resten av imnena 1
en storre grupp av strukturellt lika dmnen (category approach)
(ECHA 2008a, 2017, OECD 2014).

3. For att undvika s kallad falsk substitution”, det vill siga att ett
imne med odnskade egenskaper ersitts av ett annat imne med
liknande och/eller andra o6nskade egenskaper (se till exempel
Sveriges regering 2013, KEMI 2014, OECD 2014, Miljédeparte-
mentet 2018). I substitutionsprocesser ersitts ofta problematiska
imnen med strukturellt liknande dmnen eftersom de ofta har lik-
nande tekniska egenskaper. Emellertid har de d4 ofta dven liknande
odnskade farliga egenskaper, vilket medfor att faran eller risken
kan bli densamma som med det ursprungliga imnet. Att gruppera
imnen med liknande kemisk struktur, (eko)toxikologiska egen-
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skaper, funktion och/eller anvindningsomriden ir dirfér en nod-
vindig strategi for att kunna prioritera bland det stora antal imnen
som finns pd marknaden, samt f6r att skynda pd dvergingen till
mindre farliga och mer hillbara alternativ (KEMI 2018a, EC 2017a).

Trots att EU:s kemikalielagstiftning 1 f6rsta hand reglerar en kemi-
kalie 1 taget gors grupperingar av dmnen 1 flera processer inom olika
delar av lagstiftningen, till exempel vid imnesutvirdering, identifier-
ing och tillstdndsprévning av sirskile farliga dmnen (SVHC) och
begrinsning av kemikalier enligt REACH, samt i viss m&n vid harmo-
niserad klassificering och mirkning enligt CLP. Detta ir dock otill-
rickligt. Kemikalieinspektionen pipekade nyligen att:

det krivs ytterligare anstringningar om en mer systematisk utvirdering

och hantering av grupper av kemiska imnen ska ske inom REACH och
CLP.
(KEMI 2018a)

For nirvarande anvinds gruppering av kemikalier pd ett osystema-
tiskt sitt och ir till stor del beroende av graden av engagemang
och tillgdngen pa resurser hos de enskilda medlemsstaternas behériga
myndigheter.
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3 Lagstiftning och policydokument

3.1 Genomgangens omfattning

Detta kapitel innehéller en kort dversikt dver lagstiftning som har
som mélsittning (eller som en av sina milsittningar) att reglera och
begrinsa kemikalierisker, inkluderat frigor som rér bedémning av
blandningar av kemikalier och hantering av grupper av kemikalier.
Lagstiftning innebir rittsligt bindande regler, men kemikalierisker
hanteras ocksd av olika instrument foér policy-utveckling — globalt,
regionalt eller pa nationell niva. Ibland ir dessa instrument mycket
relevanta for hantering av kemikalierisker och vart uppdrag. De kan
se ut pd olika sitt och t.ex. ha formen av strategidokument eller hand-
lingsprogram. De ir inte bindande fér enskilda pd samma sitt som
lagstiftning, men kan innehilla viktiga principer f6r hanteringen av
kemikalierisker. De kan ocksd vara viktiga steg i en process som leder
till utvecklingen av ny bindande lagstiftning.

Vi har disponerat kapitlet pd foljande sitt:

e Enkort beskrivning av de mest relevanta instrumenten fér policy-
utveckling, 6verenskommelser och principer f6r kemikaliekontroll
pd internationell nivd (globalt och pd EU-niv3).

e En §versikt av policy-initiativ i EU av betydelse {6r virt uppdrag.

o En 6versikt 6ver kemikalielagstiftningen 1 vid mening. Den foku-
seras pd EU-lagstiftningen i enlighet med de prioriteringar som
ligger till grund for virt uppdrag.

e EnKkort 6versyn av svensk miljslagstiftning och policyutveckling.
Detta £6ljs av nigra allminna slutsatser om behovet av koordinering

mellan olika lagstiftningar f6r att hantera den utmaning det innebir
att beddma kemiska blandningar och grupper.
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Endast de mest betydelsefulla EU-férordningarna och EU-direk-
tiven behandlas. Bestimmelser i regelverken redovisas som avser risk-
bedémning av blandningar liksom bestimmelser som avser grupper-
ing av kemikalier for lagstiftningarnas syften.

Vigledningsdokument ir mycket viktiga som komplement till
nistan all lagstiftning om kemikaliekontroll. Sidana dokument redo-
visas 1 allminhet inte i detta kapitel men beskrivs i detalj 1 kapitel 4-5.
Regler om faror som beror pd fysikalisk-kemiska egenskaper, som
brinnbarhet, explosivitet osv., behandlas inte 1 rapporten.

En lista med referenser till de mest betydelsefulla rittsakterna
finns separat i referenslistan i slutet av denna rapport.

3.2 Policy-utveckling pa global niva
SAICM

SAICM (Strategic Approach to International Chemicals Manage-
ment) ir ett dppet globalt instrument for policyutveckling som syftar
till en bittre kemikaliekontroll (se saicm.org). Det 6vergripande milet
for SAICM ir att uppnd en siker kemikaliehantering till 8 2020, s3
att kemikalier anvinds och produceras pd sitt som medfér minsta
mojliga konstaterade skadliga effekter pd minniskors hilsa och miljén,
1 syfte att uppnd en hillbar utveckling.

SAICM konstaterar bl.a. att en utveckling behévs av bittre risk-
begrinsande dtgirder for att férhindra skadliga effekter av kemi-
kalier pd minniskors hilsa och miljén.

Riskbedémning av blandningar och gruppvis hantering ir inte
frigestillningar som specifikt behandlas av SAICM. Fortsatta aktivi-
teter efter 2020 under SAICM diskuteras f6ér nirvarande. Frigor
som relaterar till mer effektiva sitt att riskbedéma kemikalier tas upp
1 det sammanhanget, inklusive anvindning av ”screening-level, generic
risk-based approaches” och gruppering av kemikalier med likartade
egenskaper (UNEP Global Chemicals Outlook II).
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Agenda 2030 och malen for hallbar urveckling

Ar 2015 antog FN:s generalférsamling Agenda 2030 med 17 mal och
169 delmal med det 6vergripande syftet att nd en ekonomisk, social
och miljomissigt hillbar utveckling till 4r 2030.

Atta av milen och sexton av delmilen i Agenda 2030 har klara
anknytningar till en siker kemikaliehantering. De &tta milen ir: tryggad
livsmedelsférsdrjning och hillbart jordbruk (mél 2), god hilsa (ml 3),
rent vatten (mdl 6), trygg arbetsmiljé (mal 8), hillbara stider (mil 11),
hillbara konsumtions- och produktionsménster (mal 12) samt skydd
for ekosystem och biologisk méingfald (mil 14 och 15) (Swedish
Chemicals Agency 2016).

Dessutom nimns kemikalier sirskilt i tre delm4l:

Delma3l 12.4: miljovinlig hantering av kemikalier och alla typer av
avfall under hela deras livscykel [...] (ska uppnds redan 2020), Del-
maél 3.9: Till 2030 visentligt minska antalet déds- och sjukdomstall
till f6ljd av skadliga kemikalier samt féroreningar och kontaminering
av luft, vatten och mark samt Delmail 6.3: Till 2030 férbittra vatten-
kvaliteten genom att minska féroreningar, stoppa dumpning och
minimera utslipp av farliga kemikalier och material [...](Swedish
Chemicals Agency, 2016, United Nations, odaterad).

De svenska miljdmilen (se 3.7) och mélen f6r hallbar utveckling
overlappar till stor del varandra. Detta innebir att ett arbete for att
uppni de svenska miljomalen ocksd kommer att bidra till att milen i
Agenda 2030 uppfylls. Och vice versa (KEMI 2016, Swedish EPA,
2019).

Andra internationella éverenskommelser och konventioner

Utéver instrumenten for policy-utveckling finns det ett antal inter-
nationella dverenskommelser och konventioner pé global eller regio-
nal nivd som reglerar sirskilda frigor. Stockholmskonventionen f6r-
bjuder eller begrinsar anvindningen av ett antal 18nglivade organiska
fororeningar (POPs, Persistent Organic Pollutants)'. Rotterdam-
konventionen reglerar handeln med farliga kemikalier genom att
sikerstilla att importorer fir information om kemikaliernas egen-
skaper. Mottagarlinder kan forbjuda eller begrinsa importen av vissa

! The Stockholm Convention on Persistent Organic Pollutants, se www.pops.int
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kemikalier genom ett system med férhandsgodkinnande (Prior In-
formed Consent, PIC)*.

Det finns andra internationella éverenskommelser som reglerar
sirskilda frigor, som kvicksilver och imnen som skadar ozonskiktet.
UNECE-konventionen om l&ngviga grinséverskridande luftforore-
ningar’ reglerar ett antal luftférorenande imnen genom sirskilda
protokoll, som bl.a. giller POPs och flyktiga organiska féreningar
(VOC).

Bide EU och Sverige ir parter till dessa konventioner. EU genomfor
dem genom EU-férordningar som ir direkt tillimpliga i Sverige. De
overfors dirfér inte 1 svensk lagstiftning.

3.3 Allmédnna principer for riskhantering
Forsiktighetsprincipen och andra E U-vittsliga principer

Forsiktighetsprincipen ingdr som punkt 15 1 Riodeklarationen frin
dr 1992 (den hinvisas ocksa till av SAICM):

I syfte att skydda miljon ska férsiktighetsprincipen tillimpas s& lingt
mdjligt och med hinsyn tagen till staternas méjligheter hartill. Om det
foreligger hot om allvarlig eller odterkallelig skada, fr inte avsaknaden
av vetenskaplig bevisning anvindas som ursikt for att skjuta upp kost-
nadseffektiva dtgirder for att forhindra miljoforstoring.

(UNCED, 1993)

Principen ir grundliggande och en grund fér EU:s miljopolitik en-

ligt Artikel 191.2 1 Férdraget om Europeiska unionens funktionssitt:
Unionens miljépolitik ska syfta till en hég skyddsnivd med beaktande
av de olikartade férhillandena inom unionens olika regioner. Den ska
bygga pd férsiktighetsprincipen och pi principerna att férebyggande

tgirder bor vidtas, att miljoforstdring foretridesvis bor hejdas vid killan
och att fororenaren ska betala.

Tillimpningen av forsiktighetsprincipen utvecklas vidare i ett med-
delande frin kommissionen (KOM 2000, 1 slutlig). Bestimmelsen i
fordraget innehéller ocksd andra principer som framstir som rele-
vanta for virt arbete: behovet av forebyggande dtgirder, att foro-

2 Rotterdam Convention on the Prior Informed Consent Procedure for Certain Hazardous
Chemicals and Pesticides in International Trade, see www.pic.int
3 Se www.unece.org/env/Irtap/welcome.html.html
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rening ska hejdas vid killan och att férorenaren ska std fér kost-
naderna fér att dtgirda skador som han eller hon ir ansvariga for
(principen att férorenaren betalar). Utvecklingen av EU-regler pd ligre
nivd (direktiv, férordningar osv.) miste ske med beaktande av dessa
principer.

Den svenska miljébalken innehéller 1 2 kap. 3 § en skrivning som
kan ses som en hinvisning till férsiktighetsprincipen. Dir sigs att

[...] forsiktighetsmatt skall vidtas s& snart det finns skil att anta att en

verksamhet eller dtgird kan medféra skada eller oligenhet f6r minniskors
hilsa eller miljon.

Substitutionsprincipen

ECHA definierar substitutionsprincipen pd féljande sitt:

the replacement or reduction of hazardous substances in products or
processes by less hazardous or non-hazardous substances, or by achiev-
ing an equivalent functionality via technological or organisational measures.

(ECHA 2018)

ECHA gor bedémningen att s.k. ”funktionell substitution” ir viktig
som ett medel att undvika "falsk substitution”. Detta innefattar sub-
stitution av hela grupper av kemikalier 1 stillet f6r att byta till alternativ
som har liknande toxikologiska egenskaper (Tickner J. et al. 2015).
Principen ir en nyhet 1 EU-lagstiftningen som inte finns med
bland de principer som nimns i férdraget. Uttalade krav pd substitu-
tion har dnnu bara tagits in i fyra EU-lagstiftningar: REACH, {6r-
ordningen om biocidprodukter, férordningen om vixtskyddsmedel
samt ett direktiv om arbetarskydd (direktivet om kemiska agens).
Bland EU:s medlemsstater dr det bara 1 de nordiska linderna, sirskilt
Sverige, som principen tillimpas i nationell kemikalielagstiftning. 2 kap.
4 § 1 den svenska miljobalken inneh8ller substitutionsprincipen:
Alla som bedriver eller avser att bedriva en verksamhet eller vidta en
3tgird skall undvika att anvinda eller silja sidana kemiska produkter
eller biotekniska organismer som kan befaras medféra risker f6r min-

niskors hilsa eller miljén, om de kan ersittas med sidana produkter eller
organismer som kan antas vara mindre farliga.
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Regeringen inrittade ir 2017 ett nationellt substitutionscentrum f6r
att fungera som en oberoende koordinatér mellan industrin, orga-
nisationer, féretag, universitet, forskningsinstitut och myndigheter,
med mélsittningen att bidra till substitution av farliga kemikalier 1
artiklar och kemiska produkter®.

3.4 EU:s policy-initiativ

EU:s miljopolitik utvecklas ofta ursprungligen frin policy-initiativ,
som ibland f6ljs av lagstiftning. S&dana initiativ kan ta formen av
handlingsprogram f6r miljon, som kan grundas pd Artikel 192.3 i
Fordraget om Europeiska unionens funktionssitt, men kan ocksd
bestd av meddelanden frén kommissionen, gronbécker eller vitbocker.
En del av dessa som vi bedémer vara relevanta beskrivs kortfattat i
det f6ljande.

Meddelande om Kombinationseffekter av kemikalier

EU:s rdd antog den 22 december 2009 slutsatser dir man uppmanade
kommissionen att

[...] beddma hur och om relevant befintlig gemenskapslagstiftning till-
rickligt beaktar risker vid exponering fér olika kemikalier frdn olika
killor och spridningsvigar, och utifrdn detta 6verviga limpliga ind-
ringar, riktlinjer och beddmningsmetoder, och att rapportera tillbaka till
ridet senast 1 borjan av 2012.

Svaret till ridet kom 4r 2012 i ett meddelande frin kommissionen
om Kombinationseffekter av kemikalier — Kemikalieblandningar
(KOM 2012, 252 slutlig).

I kommissionens meddelande drogs slutsatsen att den nuvarande
EU-lagstiftningen ir otillricklig f6r att hantera blandningar och att
det inte finns nigon mekanism for att frimja en integrerad och koordi-
nerad bedémning som gir éver grinserna mellan olika lagstiftningar.

Kommissionen konstaterade ocksd att kumulativa effekter var
mojliga dven nir kemikalier férekommer i en blandning i koncentra-
tioner som ir ligre in den koncentration som anses siker f6r indi-
viduella bestdndsdelar 1 blandningen.

* www.substitutionscentrum.se
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For att forbittra situationen avsdg kommissionen att etablera en
sirskild arbetsgrupp av berérda myndigheter som EFSA, ECHA,
EMEA och EEA, stirka koordinationen mellan olika lagstiftningar
och frimja att en bedémning sker av prioriterade blandningar, samt
utveckla teknisk vigledning f6r att frimja en enhetlig tillimpning av
beddmningen av prioriterade blandningar i olika EU-rittsakter. Ater-
rapportering skulle ske i slutet av juni 2015. Annu har inga stora fram-
steg gjorts nir det giller de foreslagna dtgirderna och nigon &ter-
rapportering har inte skett.

EU:s handlingsplan for en cirkulir ekonomin

EU:s handlingsplan f6r den cirkulira ekonomin presenterades av
kommissionen dr 2015 (KOM 2015, 614 slutlig). I en cirkulir eko-
nomi bibehills virdet av produkter, material och resurser i ekono-
min sd linge som mojligt, och avfallsproduktionen begrinsas. For att
mdjliggora dteranvindning och dtervinning krivs att férekomsten av
farliga kemikalier minskar, inklusive substitution med mindre farliga
alternativ. Atgirdsprogrammet fr strategin redovisas i en slutrapport
(KOM 2019, 190 slutlig). Det finns ocks4 ett sirskilt meddelande om
dtgirder i grinssnittet mellan lagstiftningen om kemikalier, produkter
och avfall (KOM 2018, 32 slutlig).

Strategin for hormonstirande dmnen

Hormonstorare dr kemiska imnen som dndrar det endokrina syste-
mets funktion och pdverkar minniskors och djurs hilsa negativt.
Oron f6r hormonstérande effekter ledde till att kommissionen antog
en strategi for endokrinstérande amnen (KOM 1999, 706 slutlig).
En orsak till denna oro var att hormonstérare kan samverka for att
dstadkomma additiva effekter (mixture effect eller cocktail effect) si
att exponering for en kombination av hormonstérare kan dstadkomma
negativa effekter vid koncentrationer dir ingen effekt kan observe-
ras vid individuell exponering.

Detta f6ljdes upp genom ett annat meddelande frin kommissionen
(KOM [2018] 734 slutlig), dir forstielsen av kombinationseffekter
identifierades som ett exempel pd omriden dir kunskapen var otill-
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ricklig. Kommissionen dtog sig att genomfora “en heltickande genom-
gdng av det befintliga regelverket om hormonstérande imnen.”

Det sjunde miljohandlingsprogrammet

Det sjunde miljdhandlingsprogrammet antogs av Europaparlamentet
och Ridet i november 2013 och giller perioden fram till 2020, kom-
pletterat med en vision mot 2050.

Programmet understryker behovet av att dtgirda kombinations-
effekter av kemikalier och att utveckla Unionens strategi for en gift-
fri miljo.

Som bérjan pd utvecklingen en strategi for en giftfri miljé har en
overgripande studie genomférts (European Commission, 2017). Stu-
dien identifierade ett antal kunskapsbrister och brister i policy-instru-
ment och lagstiftning av intresse for vir utredning. Bla. féreslogs
foljande &tgirder: Andra den nuvarande inriktningen att bedéma en-
staka kemikalier till en gruppvis hantering i riskbedémning och risk-
hantering samt utveckla strategier 1 lagstiftningen for att hantera
kombinationseffekter av kemikalier.

Trots denna ingdende expertanalys har kommissionen dnnu inte
infriat sitt 8tagande att utarbeta en strategi for en giftfri miljo «ll ar
2018.

3.5 EU:s lagstiftning

3.5.1 Typer av EU-lagstiftning och utrymmet fér nationell
lagstiftning

I det foljande ges en kort 6versikt 6ver EU-lagstiftning som har som
mal (eller ett av sina mal) att reglera och begrinsa kemikalierisker
och ivilken frigor om att bedéma kemiska blandningar eller grupper
kan uppstd. Bara de mest betydelsefulla direktiven och EU-férord-
ningarna redovisas och listan r dirfér inte fullstindig. Bestimmelser
1lagtexterna som avser riskbedémning av blandningar identifieras, lik-
som regler som avser gruppering av kemikalier for tillimpningen av
regelsystemet.

Frdgan om bedémning av blandningar ir mycket aktuell och har
pa senare tid behandlats 1 manga studier, som ocks8 har tagit upp regel-
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systemet’. Riskbedémning av kemikalier ir ett amne som ticks av
ménga olika typer av lagstiftningar som i dag fungerar mer eller mindre
oberoende av varandra. Bristen pd koordination och samverkan mellan
olika lagstiftningar ir méjligen det sviraste problemet att dtgirda nir
man f6rsoker inféra regler om bedémning av blandningar och grupper-
ing 1 lagstiftningen.

Denna &versikt foljs av en kort diskussion om dessa utmaningar
med koordineringen av olika lagstiftningar f6r att reglera frigan om
bedémningen av blandningar.

Vi indelar lagstiftningen i tre kategorier beroende p8 inneh3ll:

o Amnes-orienterad: Regler som inriktas pj att férutse miljo- eller
hilsorisker som hirror frén ett enstaka kemiskt dmne eller en vil-
definierad kemisk blandning som slipps ut pd marknaden for en
specifik anvindning. Den person som slipper ut produkten pd
marknaden ir i allminhet ansvarig f6r att bedéma och hantera risker,
men det kan ocksd finns mer utvecklade regler (t.ex. begrinsningar
som giller vissa imnen) eller tillstdndskrav (t.ex. f6r bekimp-
ningsmedel).

o Urslipps-orienterad: Regler om begrinsning av utslipp frin indu-
striell verksamhet eller avfallshantering. Sidana regler innebir ocksd
ett ansvar f6r den person som férorsakar féroreningen. Féro-
reningarna ir ofta blandningar vilkas inneh3ll inte ir fullstindigt
kinda eller vildefinierade. Vilka skadliga effekter som utslippen
fororsakar beror ofta pi lokala faktorer som paverkar tillimp-
ningen av reglerna.

o Recipient-orienterad: Lagstiftning som har som mal att stadkomma
god miljokvalitet for en sirskild del av miljén eller en recipient.
De mest utvecklade exemplen avser vattekvalitet. Reglerna identi-
fierar ibland féroreningar/imnen som prioriterat behéver dtgir-
das. Nationella myndigheter har ofta uppgiften att évervaka miljon
och vidta dtgirder om standarder f6r miljokvalitet inte uppnas.

Tillimpningsomridena f6r lagsstiftning i de olika kategorierna éver-
lappar givetvis ofta varandra.

EU-lagstiftningen ticker nista alla aspekter av kemikaliekontroll.
Reglerna har ofta formen av EU-férordningar. Sddan lagstiftning ir

5 Se t.ex. Kienzler et al. 2014, Kortenkamp et al. 2009, Rotter et al. 2018.
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normalt helt harmoniserad, dvs. EU:s medlemsstater miste tillimpa
reglerna direkt och utan avvikelser. De fir inte inféra nationella
regler som ir stringare eller mindre stringa in vad som féljer av EU-
férordningarna. CLP och REACH (se nedan) ir typiska exempel pd
sidan harmoniserad lagstiftning. Syftet med lagstiftningen ir att skydda
hilsa och milj6, men ocks3 att sikerstilla att enhetliga regler tillim-
pas i hela den inre marknaden i EU®.

En annan typ av kemikalierelaterad lagstiftning 1 EU ir inte harmo-
niserad utan har formen av minimiregler. Detta innebir att stringare
regler kan inforas pd nationell nivd i medlemsstaterna. Lagstiftningen
har normalt formen av direktiv. Reglerna anvinds fér att sitta standar-
der f6r delar av miljon (t.ex. ramdirektivet for vatten), fér industri-
utslipp, avfallshantering eller arbetsmiljé.

Ett exempel pd det komplexa samspelet mellan harmoniserad lag-
stiftning och minimikrav dr férordningen om vixtskyddsmedel. God-
kinnande av vixtskyddsmedel styrs av en harmoniserad EU-férord-
ning, enligt vilken ett enda produktgodkinnande ska godtas i en hel
miljozon bestiende av ett antal medlemsstater. Den faktiska anvind-
ningen av produkten kan trots detta begrinsas av nationella regler
enligt ett sirskilt EU-direktiv (se nedan).

Regler av den forsta typen enligt ovan dr normalt harmoniserade,
medan regler av andra och tredje typen normalt 4r minimiregler. Som
nimnts giller alltsd, att harmoniserade regler ska foljas utan avvikelser,
medan minimikrav tilldter medlemsstaterna att tillimpa stringare krav.

3.5.2  Amnes-orienterad lagstiftning
Klassificering, forpackning och mérkning

EU-férordningen 1272/2008 om klassificering, forpackning och mirk-
ning (CLP) baseras pd principen att kemikalier pd marknaden maste
mirkas med information om toxikologiska och ekotoxikologiska
faror och de &tgirder f6r riskhantering som behévs som skydd mot
sdana faror. Den innebir ett genomférande pd EU-niv3 av det glo-
bala harmoniserade systemet (GHS) som utvecklats av FN’. Farliga
imnen och blandningar hinférs tll faroklasser som anger typen av

¢ Denna beskrivning ir férenklad och det kan finnas undantag i vissa fall frdn harmoniserings-
kraven.
7 Se www.unece.org/trans/danger/publi/ghs/ghs_welcome_e.html
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hilso- eller miljéfara och hur allvarlig faran ir (uttryckt med risk-
fraser). De olika farokategorierna ir kopplade till riskbegrinsnings-
dtgirder (uttryckt med skyddsfraser). Informationen férmedlas till
konsumenter via produktmirkning pd etiketten och via sikerhets-
datablad till yrkesmissiga anvindare. Den person som ir ansvarig {or
att slippa ut produkten pd marknaden ir ansvarig for att klassi-
ficering och mirkning sker enligt utforliga kriterier som framgir av
bilagorna till lagstiftningen. En del dmnen med vissa toxikologiska
egenskaper dr harmoniserat klassificerade enligt beslut pd myndig-
hetsniva.

Klassificeringen grundas p& redan existerande information i form
av experimentella testresultat, epidemiologiska data osv. Tillgingen
till sidana (eko)toxikologiska data dr i1 6vrigt beroende av REACH
(se nedan), eftersom det inte finns nigra krav pa testning i CLP. Far-
ligheten hos avsiktliga blandningar bestims enligt detaljerade regler
i férordningen.

REACH

EU:s REACH-férordning 1907/2006 har ett myckt brett tillimpnings-
omride och omfattar 1 princip alla avsiktligt producerade kemikalier
(1 allminhet inte avfall) som inte omfattas av speciallagstiftning (be-
kimpningsmedel, livsmedelstillsatser osv.). Det grundliggande kravet
ir att alla imnen pd marknaden maiste registreras hos den Europeiska
kemikaliemyndigheten (ECHA). I registreringen ska registranten (den
person som slipper ut kemikalien pd marknaden eller importerar
den) inkludera en farobedémning och riskbedémningar f6r alla iden-
tifierade anvindningar. Riskbedémningen ska omfatta anvindningen
av dmnet i blandningar om det ir friga om en blandning som slipps ut
pid marknaden. Farobedémningen ska baseras pd specificerade toxi-
kologiska och ekotoxikologaska data som madste tillhandahillas av
registranten. Riskbedémningen ska dokumenteras i en kemikalie-
sikerhetsrapport®.

REACH innehiller ocks3 regler om utvirdering av imnen som
inger betinkligheter. Amnen som inger mycket stora betinkligheter
(SVHC, substances of very high concern) omfattas av ett tillstdnds-

$ Utom i friga om vissa kemikalier med sirskilt farliga egenskaper giller dessa krav helt eller
delvis endast kemikalier som hanteras i miangder som uppgar till minst 10 ton per r.
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forfarande och allminna restriktioner eller férbud giller f6r specifi-
cerade anvindningar av vissa imnen.

REACH fokuserar pd imnen, men ett imne enligt REACH ir en
produkt som marknadsférs f6r en kommersiell anvindning, vilket
innebir att imnet kan ha ett antal bestindsdelar’.

Amnet kan vara vil definierat, s att det ir kint vilka komponen-
ter som ingdr och inom vilka intervall komponenterna kan variera.
Sirskilt {6r imnen med biologiskt ursprung och mineraler dr det ofta
inte mojligt att ange komponenterna exakt, eftersom sammansitt-
ningen varierar. Sidana dmnen kallas UVCB-imnen (Substances of
Unknown or Variable composition, Complex reaction products or
Biological materials).

REACH ir dirfor inriktad pi bedémningen av enskilda imnen och
innehiller inte nigon sirskild metodik fér att bedéma blandningar,
utdver imnen med flera bestdndsdelar (MCSs, multi-constituent sub-
stances eller UVCBs), dven om riskbeddmningen ska omfatta imnets
anvindning i avsiktliga blandningar. En registrant ir dock inte skyl-
dig att bedéma och analysera forekomsten av kemikalier 1 ett visst
segment av miljon. Lagtexten i REACH ir dock inte fullkomligt klar
nir det giller avgrinsningen av vad som krivs av registranten 1 detta
avseende'

Kombinerad och aggregerad exponering kan 1 viss utstrickning
ingd nir myndigheterna utvirderar ett imne (avdelning VI kap. 2)
eller tillstdndsprovar enligt avdelning VII i REACH. Begrinsnings-
reglerna 1 avdelning VIII hinvisar till behovet att etablera "adekvat
kontroll”, som beskrivs 1 bilaga I.

Gruppering av dmnen behandlas inte 1 REACH p3 ett struktu-
rerat sitt. Gruppering nimns i kapitlet om dmnesutvirdering i friga
om likartade dmnen (artikel 47). Kraven p3 testning och riskbedém-
ning for individuella imnen kan modifieras f6r kemikalier som hor
till en grupp av strukturellt likartade imnen, s3 att testning kan begrin-

? Definitionen i REACH Artikel 3: “kemiskt grundimne och foreningar av detta grundimne i
naturlig eller tillverkad form, inklusive de eventuella tillsatser som dr nédvindiga for att bevara
dess stabilitet och sddana féroreningar som héirrér fran tillverkningsprocessen, men exklusive
eventuella l6sningsmedel som kan avskiljas utan att det paverkar imnets stabilitet eller dindrar dess
sammansdttning”.

10 Se REACH Bilaga I punkt 6.2, sirskilt slutet av denna punkt. Se ocksd ECHA:s vigledning
1 ”Information Requirements and Chemical Safety Assessment”, version 3, Section E.4.5 om
“assessment of exposure to a substance as well as to several very closely related and similar
acting chemical substances”.
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sas till ett eller nigra imnen och egenskaperna hos andra dmnen 1
gruppen férutses med utgingspunkt frén detta'' (se bilaga I punkt 04
och bilaga XT).

Riskhanteringen 1 form av tillstindsprévning av SVHC-imnen
och begrinsningar visar mnga exempel p grupper, som t.ex. metall-
féreningar, PAH, ftalater, PFAS etc.

De ansvariga myndigheterna fér REACH (ECHA och Keml i
Sverige) anvinder grupperingar for alla de syften som berors 1 kap. 5
i denna rapport. Inte minst viktiga ir grupperingar i syfte att undvika
falsk substitution och sikerstilla en effektiv anvindning av myn-

dighetsresurser (KEMI 2018).

Livsmedelslagstifining

EU har en omfattande lagstiftning som reglerar livsmedelssikerhet
och tillimpningar i jordbruket, sirskilt anvindning av bekimpnings-
medel och bekimpningsmedelsrester i livsmedel. Den grundliggande
livsmedelslagen (food law, férordning 178/2002) innehiller allminna
bestimmelser och etablerar den Europeiska myndigheten for livs-
medelssikerhet (EFSA). Den kompletteras av ett antal férordningar
och direktiv.
Livsmedelslagen har som mal

en hog skyddsniva f6r manniskors liv och hilsa, skyddet av konsumen-
ternas intressen, inbegripet god sed inom handeln med livsmedel, i fére-
kommande fall med beaktande av skyddet av djurs hilsa och vilbefin-
nande, vixtskydd samt miljon.

Det finns ocksd en hinvisning till forsiktighetsprincipen.
Enligt artikel 14.4 giller att:

Nir man faststiller om ett livsmedel dr skadligt for hilsan skall man ta
hinsyn till [...] tinkbara kumulativa toxiska effekter [...].

Det finns inte nigon definition av vad som menas med kumulativa
toxiska effekter och inte heller nigon férklaring till varfér bara hilso-
effekter nimns.

" Med metoder som QSAR, read-across etc.
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Frammande dmnen i livsmedel, material i kontakt
med livsmedel och tillsatser till livsmedel/foder

Livsmedel som innehiller vissa specificerade frimmande imnen
(fororeningar) fir inte siljas 1 EU. Reglerna finns i férordningen 315/93,
som kompletteras av en lista med sex grupper av féroreningar i kom-
missionens forordning 1881/2006. Begrinsningar avseende dioxiner
och PCB som féroreningar i livsmedel (t.ex. fisk frin Ostersjén) base-
ras pi en bedémning av blandningar dir man grupperar congener
(PCDDs, PCDFs, PCBs) och faststiller grinsvirden med hjilp av
faktorer for toxikologisk ekvivalens (toxic equivalency factors, TEFs)
som tagits fram av WHO.

Material 1 kontakt med livsmedel méste félja EU-krav baserade
pd forordningen 1935/2004 {6r att skydda minniskors hilsa och
sikerstilla livsmedelskvalitet. Det finns ett antal férordningar som
behandlar olika typer av material. Kombinationseffekter nimns inte
1dessa (mojligen kan man vid tillimpningen hinvisa till den allminna
bestimmelse 1 EU:s livsmedelslag som redovisas ovan). For plaster
finns migrationsgrinsvirden for individuella tillsatser men ocks3 ett
dvergripande migrationsgrinsvirde (OML) som begrinsar den totala
mingden additiv som far frigoras frin materialet (férordning 10/2011).
Detta kan kanske ses som en grupperingsstrategi men ir snarast en
grins for vad som kan uppnas vid tillverkningen (punkt 25 i f6érord-
ningens ingress).

Livsmedelstillsatser dr imnen som avsiktligt tillsitts livsmedel. De
méste utvirderas (av EFSA) och tllstindsprévas (av kommissionen).
Utvirderingen innefattar miljoeffekter nir s ir limpligt (férord-
ning 1333/2008, artikel 1). Bedomningen ska ske med hinsyn till
sannolikt dagligt intag av den aktuella tillsatsen frin alla killor
(artikel 11.1 b) men verkar inte innefatta en beddmning av bland-
ningar som inkluderar andra dmnen.

Enligt vigledningsdokument ir gruppering tilliten nir teststrate-
gier utformas. Sokanden bor utforma testningen

on a case-by-case basis taking into account physicochemical data on the

compound, toxicity data on structurally related compounds and available
information on structure activity relationships.

Gruppering ir ocksd mojlig for att erhilla kvantitativa toxikokine-
tiska och toxikodynamiska data f6r att berikna ”Compound Specific
Adjustment Factors, CSAFs” {6r blandningen:
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Toxicokinetic data can also be of value in developing adjustment factors
for groups of related chemicals that share common physical or chemical

characteristics or toxicokinetic or toxicodynamic pathways.
(EFSA 2012)

Det finns ocksd en férordning 1831/2003 om livsmedelstillsatser.
I kommissionens tillimpningsférordning avseende denna sigs att:

Om en tillsats har flera bestindsdelar fir dessa bedémas var och en for
sig med avseende pd konsumentsikerhet och hinsyn sedan tas till den
kumulativa effekten (om det gdr att visa att bestindsdelarna inte pi-
verkar varandra). I annat fall ska tillsatsen bedémas i sin helhet.
(férordning 429/2008, bilaga IT, Allmint)

Vixtskyddsmedel och bekimpningsmedelsrester
Vixtskyddsmedel (Plant protection products, PPP) ir bekimpnings-

medel f6r jordbruks- eller tridgirdsanvindning som ska begrinsa
skador pd grodor, paverka tillvixt eller bevara grodor efter skord. De
maste tillstdindsprévas fére anvindning enligt férordning 1107/2009.
Godkinnande ir en process 1 tvd steg, som startar med godkinnande
av det verksamma dmne som anvinds i produkten. Detta innefattar
farobedémning och en riskbedémning (hilsa och miljo) for det verk-
samma imnet 1 minst en typisk anvindning. Sirskilt godkinnande
krivs ocksd for skyddsimnen och synergister i vixtskyddsmedlet.
Skyddsimnen ir dmnen eller blandningar som tillsitts vixtskydds-
medlet for att eliminera eller begrinsa fytotoxiska effekter. Syn-
ergister ir amnen eller blandningar som, trots att de har obefintlig
eller ringa verkan mot skadedjur, kan ge verksamma dmnen i ett vixt-
skyddsmedel ¢kad verkan (forordningen artikel 2.1-2.3).

Det firdiga vixtskyddsmedlet kriver sedan ett separat godkin-
nande 1 varje medlemsstat. Riskbedémningen avser bide akuta och
langsiktiga effekter och utgdr ofta frin hela blandningen (*whole-
mixture approach”). Kumulativa och synergistiska effekter frin andra
anvindningar av det verksamma dmnet eller metaboliter av det verk-
samma dmnet miste beaktas'.

Godkinnande av ett verksamt dmne ir ett komplicerat forfarande
som innefattar ett yttrande frin EFSA. Myndigheten har ocksd ut-
vecklat sirskild vigledning om bedémningen av kombinationseffek-

12 Framgdr av kommissionens genomfoérandeférordning 283/2013, bilagan del A punkt 6.9.
Detta nimns ocks3 i bilagan till férordningen 284/2013.
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ter och synergistiska effekter frin grupper av verksamma dmnen (se
kap. 4.5).

Godkinnande av ett vixtskyddsmedel innefattar ett krav att bedéma
hogsta tillitna resthalter f6r det verksamma dmnet i livsmedel. Grins-
virden sitts av EFSA enligt férordningen 396/2005. Nir grinsvir-
den beslutas méste hinsyn tas till

att minniskor exponeras f6r kombinationer av verksamma dmnen som
har kumulativa och eventuellt sammanlagda och synergistiska effekter
pa minniskors hilsa.

(ingressen punkt 6)

Direktiv 128/2009 om en ram {6r gemenskapens tgirder f6r att uppnd
en hillbar anvindning av bekimpningsmedel innebir ett ramverk for
att begrinsa odnskade effekter av anvindning av vixtskydsmedel.
Direktivet genomférs pd nationell nivd. Direktivet gor klart att att
medlemsstaterna kan introducera villkor som begrinsar anvindningen
av medlen nir detta ir motiverat bl.a. av lokala egenskaper hos jord-
bruksmarken eller behovet att bevara skyddade omriden.

Forordningen om vixtskyddsmedel dr en av de lagstiftningar 1 EU
dir substitutionsprincipen har inforts (se kap. 5). Ett verksamt imne
kan identifieras som en kandidat f6r substitution om vissa kriterier
ir uppfyllda. Ett medel som har en kandidat fér substitution som
verksamt dmne kan vigras godkinnande om en jimférande bedémning
visar att det finns sikrare alternativ (artikel 50 och bilaga IV 1 férord-
ningen).

Bekdmpningsmedel: biocidprodukter

Biocider ir bekimpningsmedel f6r anvindning utanfér jordbruket
(desinfektionsmedel, konserveringsmedel, rodenticider osv.). De regle-
ras 1 férordningen 528/2012 och kriver godkinnande enligt ett for-
farande som liknar det som tillimpas for vixtskyddsmedel.
Férordningen innehdller ett tydligt krav pd att en riskbedémning
av blandningar méste ske 1 vissa fall. Enligt artikel 19.1 fir biocider
inte i sig eller till f6]jd av resthalter ha ndgra omedelbara eller f6rdréjda
oacceptabla effekter pd minniskors hilsa eller miljon. Vid bedém-
ningen méste hinsyn tas till kumulativa och synergistiska effekrter.
Enligt datakraven f6r produkter i bilaga I1I ska produktkombina-
tioner bedémas 1 friga om biocidprodukter som ir avsedda att god-
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kinnas f6r anvindning tillsammans med andra biocidprodukter (av-
delning 1 punkt 8.5.4.). Nir riskbedomningar for biocidprodukter

utvirderas

ska beddmningsorganet sammanstilla resultaten f6r det verksamma dmnet
och resultaten for potentiellt skadliga gmnen for att {3 en samlad bedom-
ning fér hela biocidprodukten. Denna bedémning ska ocksé ta hinsyn
till de sannolika kumulativa eller synergistiska effekterna.

(bilaga VI punkt 53)

Potentiellt skadliga imnen ir mnen med kinda farliga egenskaper
(artikel 3 f).
Av intresse dr ocksd hinvisningen till REACH 1 artikel 8.3:
Om den utvirderande behoriga myndigheten anser att de kumulativa
effekterna av anvindningen av biocidprodukter som innehdller samma
eller andra verksamma dmnen inger betinkligheter avseende minniskors
eller djurs hilsa eller miljén ska den dokumentera sina synpunkter 1
enlighet med kraven i de relevanta delarna av avsnitt 11.3 i bilaga XV till

férordning (EG) nr 1907/2006 och ta med denna dokumentation i sina
slutsatser.

En hinvisning gors alltsd till bedémningen av imnen och bland-
ningar enligt REACH.

Sammanfattningsvis giller allts, att riskbedémning av blandningar
krivs enligt biocidférordningen, men bara f6r blandningar 1 den aktu-
ella biocidprodukten eller for det fall flera biocidprodukter ir av-
sedda att anvindas tillsammans. Det finns inget krav pd att bedéma
kombinationseffekter frin imnen som kommer fr&n andra killor
(oavsiktliga blandningar). Detta limnas till REACH, i den mén sidana
effekter faktiskt kan sigas hanteras av REACH.

I friga om grupperingar giller enligt bilaga IV att om vissa krite-
rier dr uppfyllda kan validerade QSAR-modeller anvindas for att
indikera férekomsten, men inte frinvaron, av en viss farlig egenskap.

Enligt bilaga IV giller ocksd att imnen vars fysikalisk-kemiska,
toxikologiska och ekotoxikologiska egenskaper ir likartade, eller f6ljer
ett regelbundet monster pd grund av att dmnena liknar varandra i
strukturellt hinseende fir betraktas som en grupp med hjilp av
“read-across” 1 tillimpliga fall. Likheterna kan baseras p en gemensam
funktionell grupp, gemensamma utgdngsimnen eller en trend nir det
giller forindringen av en egenskaps styrka inom kategorin.

Riskhanteringen baseras ocksd p& grupper och pi principen att
verksamma dmnen med foljande egenskaper i allminhet inte ska god-
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kinnas: CMR 1A och 1B, hormonstérande imnen, PBT eller vPvB.
(Artikel 5). Artikel 10 innehéller en lista 6ver dessa imnen och nigra
andra som utgér kandidater f6r substitution som inte ska tilldtas i
biocidprodukter om det finns sikrare alternativ.

Likemedel

EU-lagstiftningen om likemedel reglerar humanlikemedel (direktiv
2001/83) och veterinirmedicinska likemedel (direktiv 2001/82).

F6r humanlikemedel miste en analys av risk/nytta genomféras.
Detta innefattar interaktioner med andra likemedel och andra typer
av interaktion (t.ex. med alkohol, tobak och livsmedel) som kan p3-
verka likemedlets effekt (direktiv 2001/83 artikel 59.1 ¢).

En miljériskbedémning ska genomféras enligt artikel 8.3 ca) som
ska innehélla:

Bedémning av likemedlets eventuella miljorisker. Denna miljopaverkan
ska studeras och sirskilda &tgirder fér att minska den ska tas fram i
respektive fall.

Diskussionen om péverkan frdn likemedel i miljon har lett till en 6ver-
syn av kommissionen under ramdirektivet f6r vatten.
Kommissionen har nyligen publicerat ett meddelande (KOM
[2019] 128 slutlig) som innehdller en genomgéng av de frigor som
diskuterats men inte minga konkreta dtgirder. Det erkinns att ytter-
ligare forskning behévs om
Mojliga effekter pd minniskan av (kronisk) exponering f6r 13ga niver

av likemedel via miljén, med hinsyn till eventuella kombinerade effek-
ter frin flera imnen och utsatta delpopulationer.

For veterinirmedicinska likemedel méste en bedémning goras av
riskerna f6r minniskors och djurs hilsa och fér miljon. Kraven pd
miljoriskbeddmningen ir mer utvecklade in fér humanmediciner
(direktiv 2001/82 bilaga I avdelning 1 del 3 kapitel 1 punkt 6). Hela
blandningen méste bedémas (om likemedlet ir en blandning) men
det sker inte nigon utvirdering av effekter frin kombinerad eller
aggregerad exponering i miljon.
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Kosmetiska produkter

Enligt EU-férordningen 1223/2009 om kosmetiska produkter ska
det for varje kosmetisk produkt som slipps ut pd marknaden finnas
en sikerhetsrapport. Rapporten ska innehdlla sammansittningen av
produkten och den toxikologiska profilen tillsammans med en bedém-
ning av sikerheten hos slutprodukten (férordningen bilaga I). Tink-
bara interaktioner mellan imnen i den kosmetiska produkten ska
bedémas. Detta nimns ocksd i kommissionens beslut om riktlinjer
for tillimpning av bilaga T (beslut 2013/674) och i vigledning frin
den vetenskapliga kommittén (SCCS 2018).

I ingressen till férordningen understryks att

Vid sikerhetsbedémningar av imnen, sirskilt de som klassificerats som

CMR-imnen i kategori 1A eller 1B, bor hinsyn tas till den generella

exponeringen {6r sidana imnen frén alla killor.

(punkt 33)

Detta dterspeglas i artikel 15 2d 1 lagtexten. Behovet av samarbete
och utbyte av data mellan de berérda myndigheterna (SCCS, ECHA,
EFSA och EMA) nir den totala exponeringen ska bedémas for sddana
imnen understryks i vigledningen (appendix 5).

Att identifiera och farobedéma en del imnen som ingdr 1 kosme-
tiska produkter (t.ex. naturliga oljor) kan vara problematiskt av samma
skil som giller f6r UVCB-idmnen i REACH. Detta diskuteras ocksd
1 vigledningen.

Vad giller gruppering tilliter férordningen om kosmetiska pro-
dukter “read-across” som utgdr frin den kemiska strukturen och egen-
skaper hos relaterade imnen 1 samband med riskvirdering av bdde
ingredienser (bilaga I punkt 8 samt vigledningen) och den firdiga
produkten (punkt 41 i ingressen till férordningen). Gruppering av
imnen och utnyttjande av data frin QSAR-modeller ir tillitet enligt
kommissionens beslut om riktlinjer.

Forordningen innehiller positivlistor éver imnen som far anvindas
for sirskilda indamal (firgimnen, konserverande dmnen, UV-filter).
Mer in tusen dmnen ir férbjudna f6r anvindning i kosmetiska pro-
dukter eller forema3l for restriktioner. Vilka de dr framgdr av listor i
bilagorna till férordningen.

Bedémningen av en ingrediens i kosmetiska produkter for siker-
hetsrapporten ska ta hinsyn till aggregerad exponering av ingredien-
sen fran olika typer av kosmetiska produkter (SCCS 2018).
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Forordningen om kosmetiska produkter reglerar inte ekotoxiko-
logiska risker med produkterna. REACH ir tillimplig fér sddana
risker, men det bor di papekas att REACH generellt inte hanterar
aggregerad exponering frin olika produkter.

Sarskilda produkter och varor

Det finns ett antal olika produkter och varor som ir reglerade med
avseende pd innehillet av farliga kemikalier (ofta CMR-imnen och
SVHC-imnen). Dessa regler avser i allminhet sirskilda exponer-
ingssituationer och innehiller inte férfaranden for riskbedémning.
Produkter och varor kan ocks8 regleras med stod av avdelning VIII
1 REACH (begrinsningar).

Exempel pd sddan lagstiftning ir:

o Leksaker (direktiv 2009/48),

¢ Medicintekniska produkter (férordningar 2017/745 och 2017/746),
e Elektroniska produkter (Rohs, direktiv 2011/65),

e Uttjinta fordon (direktiv 2000/53)

e VOC ifirger (directiv 2004/42)

e Tvittmedel (férordning 648/2004).

3.5.3  Utslapps-orienterad lagstiftning

Ett antal direktiv hanterar storskaliga aktiviteter som kan &stad-
komma férorening 1 olika delar av miljon. S3dan lagstiftning har tradi-
tionellt reglerat effekter i olika miljdtyper (luft, vatten osv.), men detta
har i1 friga om industriutsldpp ersatts av ett integrerat angreppssitt.

Direktivet om industriutlipp

Direktivet 2010/75 om industriutslipp ir det huvudsakliga instru-
mentet inom EU som reglerar utslipp frin industrianliggningar.
Direktivet ersitter det tidigare IPPC-direktivet (direktiv 2008/1)
men har ett vidare tillimpningsomréde och har inkorporerat ett antal
rittsakter som tidigare reglerade sirskilda industriaktiviteter.
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Enligt direktivet om industriutslipp ska omkring 50 000 industri-
anliggningar uppfylla krav i tillstdnd som ges av myndigheterna i med-
lemsstaterna. Tillstdnden innehdller villkor som giller alla miljdaspekter
pa verksamheten, som utslipp till luft, vatten, mark, generering av av-
fall, rdvaruanvindning, energieffektivitet, buller, skydd mot olyckor
och dterstillning av omrddet nir verksamheten avslutats.

Tillstdnden innehiller grinsvirden fér utslipp som baseras pd bista
tillgingliga teknik (BAT), vilken beskrivs 1 BREF-dokument (Best
available techniques REFerence documents) som publicerats av kom-
missionen for cirka 30 olika sektorer och som regelbundet uppdateras.

Tillstdnden ska innehdlla grinsvirden for utslipp av férorenande
imnen som fértecknas i bilaga 2 och fér andra féroreningar ”som
den berérda anliggningen kan antas slippa ut i betydande mingder,
med beaktande av imnenas beskaffenhet och férmiga att 6verfora
féroreningar frin ett medium till ett annat” (artikel 14.1 a). Listan i
bilaga IT innehéller breda kategorier och grupper (metaller och metall-
foreningar, suspenderade material, bekimpningsmedel osv.).

Mer detaljerade grinsvirden kan anges i BREF-dokumenten. Det
finns inte ndgra detaljerade bestimmelser om hur riskbedémningen
av kemikalieféroreningar ska gi till. Detta kan baseras pd kunskap
som genererats i andra sammanhang (REACH t.ex.) och kan i grins-
virdena inkludera grupper och koncept frin toxikologin fér bland-
ningar, som t.ex. toxiska ekvivalensfaktorer (TEF) f6r dioxiner.

Rening av avloppsvatten

Direktiv 91/271 om rening av avloppsvatten frin titbebyggelse upp-
stiller minimikrav pd rening av avloppsvatten frin titorter av viss
storlek och frin vissa industriella verksamheter. Kraven innebir att
standarden for vattenrening ska uppnd en viss nivd (primir och sekun-
dir rening av specificerad kvalitet) och reglerar inte enskilda kemikalier.

Krav pd vattenrening kan stillas hégre beroende pd behov som
foljer av lokala miljofaktorer (sdsom biologisk rening). Det finns
naturligtvis ett nira samband med den miljékvalitet som ska uppnis
enligt ramdirektivet f6r vatten (se nedan).
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Miljokonsekvensbeskrivningar

Storre projekt som kan ha en betydande paverkan pd miljon miste
bedémas i en miljokonsekvensbeskrivning (MKB). Detta foljer av
MKB-direktivet 2011/92. Beskrivningen ska tas fram av den projekt-
ansvarige och kommer att ingd i processen i en medlemsstat for att
bedéma och ge tillstind till projektet.

En MKB ska identifiera direkta och indirekta effekter pa hilsa
och miljé som triffar minniskor, fauna och flora, mark, vatten, luft,
klimat och landskap liksom materiella tillgdngar och kulturarv. Inter-
aktionen mellan dessa faktorer miste ingd i beskrivningen.

En MKB ska i princip indentifiera all piverkan av projektet, in-
klusive paverkan frin kemikalier. Detta ska teoretiskt innefatta effek-
ter av blandningar, dven oavsiktliga blandningar®.

Ambitionsnivén ir mycket hég enligt bilaga IV punkt 5. Beskriv-
ningen “bor innefatta den direkta inverkan, liksom varje indirekt,
sekundir, kumulativ, grinséverskridande, kort-, medelling- eller 13ng-
siktig, bestdende eller ullfillig, positiv eller negativ inverkan av
projektet.”

Direktivet reglerar dock inte pd ndgot sitt hur inverkan av kemi-
kalier ska bedémas. Information om detta fr himtas frn andra killor.

3.5.4 Recipient-orienterad lagstiftning

Den tredje typen av EU-lagstiftning ir den som fokuserar pd sir-
skilda miljosektorer som recipienter for kemisk férorening. Vi har
inkluderat arbetarskyddslagstiftning under denna rubrik eftersom
den innehller ett allmiint vergripande mal — att tillhandahilla en siker
och hilsosam arbetsmiljé. I friga kemikalier har arbetarskyddsreglerna
1 6vrigt ménga likheter med dmnesrelaterad lagstiftning som REACH.

Vattenfororening, ytvatten

Ramdirektivet for vatten (2000/60) dr en lagstiftning med brett till-
limpningsomride som syftar till att etablera en god status for allt
ytvatten och for grundvatten. Detta innefattar dtgirder mot féro-
rening av prioriterade dmnen, dvs. sddana som valts ut frin imnen

13 Se bilaga IIT och IV i direktivet.
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som innebir pitaglig risk for eller via vattenmiljon, inklusive risker
fér vatten som anvinds for uttag av dricksvatten. Fér sddana foro-
reningar ska dtgirder vidtas for att begrinsa och, fér prioriterade
farliga imnen, sikerstilla att utslipp och spill upphor (artikel 16.1).

Direktiv 2008/105, uppdaterat enligt direktiv 2013/39, grundas pa
ramdirektivet f6r vatten och etablerar hégsta godtagbara koncentra-
tioner, s.k. miljokvalitetsnormer, fér 45 féroreningar (i vissa fall
grupper av relaterade féroreningar) som &rsmedelvirden eller maxi-
mivirden. Medlemsstaterna maste vidta dtgirder for att uppnd dessa
standarder och for att 6vervaka fororeningarna i vatten (i vissa fall 1
fisk). Ménga av fororeningarna ir bekimpningsmedel.

Dessutom har §tta imnen placerats p3 en bevakningslista. Amnena
ska 6vervakas 1 syfte att bidra med underlag fér framtida prioriter-
ingsdtgirder (kommissionens beslut 2018/840).

Det finns ett stort antal vigledningsdokument for tillimpningen
av ramdirektivet. Vigledningsdokumentet om prioriterade imnen
(EC 2011b) innehdller ett kapitel om toxicitet hos blandningar f6r
grupper av imnen med tillimpning av metodiken fér giftenheter
(toxic unit, TU). Enligt vigledningen ska miljokvalitetsnormerna
sikerstilla att

all direct and indirect exposure routes in aquatic systems i.e. exposure
in the waterbody via water and sediment or via bioaccumulation, as well
as possible exposure via drinking water uptake, are accounted for.

Utover denna hinvisning till aggregerad exponering och gruppering
av dmnen for berikningen av miljékvalitetsnormer finns det inga
regler om kombinationseffekter i ramdirektivet, men det finns nira

kopplingar till regler om bekimpningsmedel och till REACH.

Grundvatten och dricksvatten

Grundvattendirektivet 2006/118 etablerar grinsvirden for god grund-
vattenkvalitet avseende nitrater och verksamma dmnen 1 bekimpnings-
medel (0,1 g/l per aktivt dmne, 0,5 ug/1 totalt). Direktivet innehéller
ocksd vigledning f6r utvecklingen av andra riktvirden i medlems-
staterna vid behov.

Dricksvattendirektivet 98/33 innehller en lista 6ver grinsvirden
for kemikalier 1 dricksvatten som innefattar virdena 1 grundvatten-
direktivet men ir mer omfattande. Medlemsstaterna miste dvervaka
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forekomsten av dessa kemikalier och vidta dtgirder om grinsvirdena
overskrids.

Marin miljé

Ramdirektivet om en marin strategi 2008/56 har en inriktning som
liknar den f6r ramdirektivet for vatten. Direktivets mélsittning ir
att uppnd god miljokvalitet f6r marina vatten' till &r 2020.

God miljokvalitet betyder bl.a. att

Koncentrationer av frimmande dmnen héller sig pd nivder som inte ger

upphov till féroreningseffekter.
(bilaga I)

Vad som menas med "féroreningseffekter” ir inte definierat, men en
hinvisning finns till de prioriterade amnena enligt ramdirektivet for
vatten (bilaga III tabell 2). Storre dndringar 1 ramdirektivet nir det
giller riskbedéomning av blandningar och gruppering kan dirfor £3
konsekvenser for tillimpningen av direktivet om en marin strategi.

Medlemsstaterna ska utveckla marina strategier f6r att uppna god
miljostatus. Dessa strategier ska uppdateras vart sjitte ar. De ska
innehilla en bedémning av vattenstatus och mil f6r god miljostatus
baserat pd ett 6vervakningsprogram. Ett dtgirdsprogram ska sedan
tas fram med syftet att uppnd god miljéstatus.

Genomforandet av direktivet har naturliga kopplingar till de existe-
rande internationella avtalen pd regional nivd om vattenkvalitet, som

OSPAR f6r Nordostatlanten och HELCOM for Ostersjon.

Luftfororening
EU:s luftkvalitetsdirektiv 2008/50 och 2004/107 reglerar de viktigaste

fororeningarna som hirrér frin industriella verksamheter, f6rbrin-
ningsanliggningar, trafik osv." Ett syfte ir att definiera mal for luft-
kvaliteten, sd att skadliga effekter pd minniskors hilsa och p& miljon
som helhet kan undvikas, férebyggas eller minskas. Direktiven fast-

4 Vatten utanfér territorialgrinsen och vissa kustvatten som inte regleras av ramdirektivet for
vatten.

15 Svaveldioxid, kviveoxid och andra kviveoxider, partiklar (PM 10 och PM 2,5), bly, bensen
och kolmonoxid ticks av direktiv 2008/50, medan arsenik, kadmium, nickel och PAH
behandlas i direktiv 2004/107.
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stiller malvirden for féroreningarna som pa sikt ska uppnds liksom
hilsorelaterade grinsvirden och kritiska nivier fér miljon. Miljo-
dvervakning och information till allminheten behandlas ocks8. Direk-
tiven behandlar inte kombinationseffekter och grupperingar som
sddana, men polyaromatiska kolviten (PAH) regleras som en grupp
dir benzo(a)pyren behandlas som en markor f6r cancerrisk for hela

gruppen.

Strategin for markskydd

Det finns inte ndgon sirskild EU-lagstiftning som avser skyddet av
mark frin férorening av kemikalier. Ett f6rsok att inféra ett direktiv
om markfdrorening rostades ned 1 rddet dr 2006. En kort rapport
frdin kommissionen om dmnet publicerades 2012 (COM/2012/046
final).

Avfallslagstifining

Ramdirektivet om avfall (2008/98/EC) innehiller ett antal mélsitt-
ningar, av vilka en ir att avfall med farliga egenskaper ska behandlas
sikert. Identifieringen av sddant avfall baseras pa farlighetskriterier i
CLP-férordningen. Om avfallet dr en blandning giller kriterierna 1
CLP for blandningar. Testning av hela blandningen ir ocksd ett
alternativ. P4 detta grundas en sirskild avfallslista som identifierar av-
fallstyper med farliga egenskaper (kommissionens beslut 2000/532).

For avfall som &teranvinds eller 8tervinns kan det etableras krite-
rier f6r ”inte lingre avfall” f6r material som inte lingre behover
underkastas avfallsreglerna. For sddana material giller i stillet REACH
1 princip. Ett meddelande frin kommissionen i samband med hand-
lingsplanen f6r den cirkulira ekonomin diskuterar dtgirder som avser
samordningen mellan kemikalie- varu- och avfallslagstiftning (KOM
2018, 32 slutlig).

Avfallslagstiftningen fokuserar pa att bedoma potentiell exponer-
ing frin farliga kemikalier 1 olika typer av avfallsstréommar. Om och
nir kemikalielagstiftningen utvecklas 1 friga om kombinationseffek-
ter och grupper ir det viktigt att inte gldmma avfallsreglerna.
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Arbetarskydd

EU-lagstiftningen om arbetstagares sikerhet och hilsa grundas pd
ramdirektivet 89/391. Det allminna syftet dr att inféra dtgirder som
ska stimulera till forbittringar f6r sikerhet och hilsa pd arbetsplat-
sen. Detta direktiv kompletteras bl.a. av direktivet 98/24 om kemiska
agenser 1 arbetet och direktiv 2004/37 om risker vid exponering f6r
carcinogener eller mutagena dmnen 1 arbetet.

Direktiv 98/24 etablerar en skyldighet for arbetsgivare att samla
in information om farliga agens (imnen eller blandningar) som an-
vinds pd arbetsplatsen, att analysera exponeringen och bedéma moj-
liga hilsorisker. Hygieniska grinsvirden (OFELV eller OEL) finns for
ett stort antal agens for att bistd med detta. Dessa virden kan jimféras
med, men ir inte identiska med, DNEL-virden {6r exponering som
sitts av REACH.

I artikel 4.4 i agens-direktivet sigs

Nir det giller verksamheter som innebir exponering for flera farliga

kemiska agenser, ska risken bedémas pa grundval av den sammantagna
risk som alla dessa kemiska agenser utgér.

Vigledning fér tillimpningen av dessa bestimmelser innehiller be-
greppet "Homogenous Exposure Group” (HEG) som ir en kombi-
nation av en viss arbetsuppgift och exponeringen i denna uppgift for
kemiska agens med samma effekt. Summan av koncentrationerna kan
sedan jimforas med grinsvirdet (OELV eller nationell ELV).

Uttalad vigledning om gruppering och kombinationseffekter har
inte tagits fram pd EU-niv4, men nyare vigledning om hirledningen
av OEL utesluter inte att sidana aspekter beaktas. (SCOEL 2017).
Efter den senaste 6versynen av REACH har SCOEL-kommittén av-
skaffats och ersatts av riskbedémningskommittén under REACH,
dir fridgan om exponering frin oavsiktliga blandningar kan aktua-
liseras.

EU-lagstiftningen innehdller minimikrav for skyddsnivin och strik-
tare nationella krav kan inforas nir lagstiftningen genomférs 1 med-
lemsstaterna. De svenska reglerna berérs kort 1 féljande avsnitt.
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3.6 Svensk policy-utveckling och lagstiftning
Det svenska miljomdlet >Giftfri miljo”

Sverige har etablerat ett antal mil f6r miljopolitiken och fér tillimp-
ningen och utvecklingen av lagstiftningen. Ett av dessa handlar om
en giftfri miljo:
Forekomsten av dmnen 1 miljon som har skapats i eller utvunnits av sam-
hillet ska inte hota minniskors hilsa eller den biologiska mingfalden.
Halterna av naturfrimmande dmnen ir nira noll och deras paverkan pi

minniskors hilsa och ekosystemen ir férsumbar. Halterna av naturligt
féorekommande dmnen ir nira bakgrundsnivierna.

Det finns ett antal delm3l om vad som krivs for att nd det éver-
gripande milet; tvd av dessa ir av sirskilt intresse for denna rapport:

—Den sammanlagda exponeringen for kemiska imnen via alla exponer-
ingsvigar inte ir skadlig fér minniskor eller den biologiska mingfalden.

— Kunskap om kemiska dmnens miljé- och hilsoegenskaper ir tillging-
lig och tillricklig for riskbedémning.

Malet giftfri miljo dr [ingifrdn uppnétt. I den senaste utvirderingen
av utvecklingen konstaterar Naturvérdsverket bl.a. att ett steg 1 rikt-
ning mot bittre maluppfyllnad skulle vara att den svenska regeringen
arbetade for en EU-lagstiftning for att hantera kombinationseffek-
ter, inklusive metodik for att f6r att bedoma exponering fran flera
killor som regleras av olika lagstiftningar. Myndigheten pipekar att
detta skulle kriva att ndgon har ett dvergripande ansvar och att en
koordinering skulle krivas som gick utéver grinserna mellan lag-
stiftningar och myndigheter (Naturvirdsverket 2019).

Den svenska miljébalken och andra nationella regler

Miljobalken (SFS 1998:808) inenhiller ett kapitel 14 om kemikalier,
som mest innehiller administrativa regler. Som nimnts ovan inne-
héller 2 kap. 3 § en hinvisning till férsiktighetsprincipen och 2 kap.
4 § innehiller substitutionsprincipen.

Dessa regler ir allmint tillimpliga och kan frimst tillimpas pd
omriden dir det inte finns harmoniserad lagstiftning pA EU-nivd
utan endast minimiregler, som industriutslipp, vattenskydd och
arbetarskydd. Bestimmelserna hinvisas ofta till 1 indviduella fall som
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handlar om utformningen av miljéskyddsdtgirder. Nationella restrik-
tioner eller férbud som giller kemikalier kan ocksd inféras pd om-
riden dir detaljerade EU-regler saknas eller innu inte har inforts.
Nigra exempel pd detta och ndgra dldre svenska kemikalieregler finns 1
en férordning'’.

Detaljerade nationella regler kan inféras genom regeringsforord-
ningar eller genom foreskrifter/vigledning som utfirdas av myndig-
heter. Vi har inte kunnat identifiera nigra sidana regler om grupper-
ing av kemikalier eller om kombinationseffekter som avviker pd ett
grundliggande sitt frin internationell lagstiftning. Individuella exem-
pel finns dock dir dessa koncept har tillimpats. Att etablera hygie-
niska grinsvirden (OEL) inom arbetarskyddet ir ett exempel dir
gruppering tillimpats nationellt, s3 att ett grinsvirde giller for alla
medlemmar i gruppen'’. Det finns ocksd exempel p4 nationella grins-
virden dir additiva effekter uttryckligen har beaktats. Additiva och syn-
ergistiska effekter nimns i den nationella vigledningen (AFS 2011:18).
Tilligg ("noter”) till det hygieniska grinsvirdet, oftast en bokstav,
anvinds ibland bdde 1 EU och 1 Sverige. Buller-noten (B) har anvints
1 Sverige for att hantera kombinationseffekter mellan specificerade
kemikalier och buller som kan leda till hérselnedsittning. Detta har
senare ocks? inférts pd EU-niva.

3.7 Sammanfattning och allmédnna slutsatser
Utvecklingen av policy-instrument

Kombinationseffekter och gruppering ir inte imnen som behandlas
1 de globala ramverken (som SAICM) eller kemikalie-konventionerna
(som POPs). Det vore dock rimligt att introducera dessa frigestill-
ningar 1 diskussionen om utvecklad kemikalie-kontroll 1 SAICM-
ramverket.

Policyinstrument pd EU-nivd har dock behandlat dessa frigor
(se 3.4), sirskilt meddelandet om kombinationseffekter och den ut-
lovade strategin for giftfri miljé inom ramen fér det sjunde miljs-
handlingsprogrammet. Utlovade inspel till dessa strategier har dnnu

16 Forordning (1998:944) om férbud m.m. i vissa fall i samband med hantering, inférsel och
utfoérsel av kemiska produkter.

17 Arbetsmiljoverkets forfattningssamling AFS 2018:1. Exempel ir diisocyanater, laktater, ftala-
ter and proteolytiska féreningar men ocks3 skirvitskor i aerosolform och metallféreningar.
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inte presenterats av kommissionen. Inte heller har de lett till ny lag-
stiftning. P4 senare tid har fokus 1 stillet legat pd utvecklingen av ny
vetenskaplig vigledning (se kap. 4 och 5).

Utvecklingen av EU-lagstiftningen

I den studie som utgjorde grunden f6r kommissionens meddelande
4r 2011 om kombinationseffekter (Kortenkamp et al. 2009) ingick
en studie av 21 existerande EU-lagstiftningar som hanterade kemi-
kalierisker. Slutsatsen drogs (del 2 av studien) att endast fyra av dessa
kunde sigas hantera toxiciteten hos blandningar:

e REACH-férordningen, beroende pa vigledningen om hur dmnen
ska bedomas med avseende pd PBT/vPvB-egenskaper. Denna till-
limpas for isometriska blandningar, imnen med méanga bestinds-
delar (MCS) och dmnen med okind och varierande sammansitt-
ning (UVCB), som t.ex. petroleumprodukter och surfaktanter.

o CLP-férordningen stiller detaljerade krav pd farobedémningen
av avsiktliga blandningar f6r kommersiell anvindning. Vad som
foreskrivs ir 1) testning av hela blandningen, 11) koncentrations-
addition eller iii) summametoden, som ir en summa av de rele-
vanta komponenterna i blandningen vigd med avseende pé toxi-
citet och en efterféljande analys av om den relativa mingden av de
relevanta bestdndsdelarna ir éver eller under en specificerad niva.

e Forordningen 396/2005 om hogsta halter bekimpningsmedels-
rester 1 livsmedel och foder innehiller incitament f6r utvecklingen
av metoder for riskbedéomning av blandningar. Uppgiften att ut-
veckla fungerande bedémningsmetoder har getts till EFSA.

e Direktivet 2008/1 om industriférorening (IPPC)'® hinvisar till det
kompletterande direktivet om avfallsférbrinning, och detta inne-
héller utslippsgrinsvirden for blandningar av dioxiner och furaner
baserat pd konceptet for toxikologiska ekvivalensfaktorer (TEF).

Det framgdr av vir uppdaterade och utvidgade genomging av lag-
stiftningen att lite har dndrats under det senaste decenniet. De enda
lagstiftningar 1 vilka tydliga krav inférts pa riskbedémning av bland-

'8 Ersatt av en senare lagstiftning, se 3.5.3.
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ningar ir forordningen 528/2012 om biocidprodukter och férord-
ningen 1107/2009 om vixtskyddsmedel, som ocksd behandlar kom-
binationseffekter.

Recipient-inriktad lagstiftning, som ramdirektivet f6r vatten, om-
fattades inte av den &versyn som gjordes dr 2009. Slutsatsen drogs
dock att olika sitt att utveckla dessa lagstiftningar borde studeras 1
syfte att ta hinsyn till och férbittra riskbedémningen av realistiska
komplexa exponeringsscenarier. Vi féresldr 1 rekommendation 6.10
att ramdirektivet f6r vatten utvecklas for att tillhandahilla bittre
terkoppling till imnes- och utslipps-inriktade lagstiftningar.

Gruppering av kemikalier

I frdga om gruppering av kemikalier vid riskbedémningar ir bilden
annorlunda in i friga om kombinationseffekter. Det finns {4 bestim-
melser 1 lagstiftning om obligatorisk gruppering, men dmnen har 1
ménga individuella fall ind& grupperats och reglerats. Detta giller
sirskilt imnen med farliga egenskaper som CMR/PBT/vPvB. Det
faktum att lagtexterna ofta talar om individuella imnen som féremal
for reglering har inte hindrat att grupper i praktiken har reglerats,
exempelvis dioxiner. Vi féresldr att regler om grupperingar utvecklas
1 REACH (rekommendation 6.8).

Brister i EU-lagstiftningen

Utover det faktum att kraven pa riskbeddmning av blandningar inte
ir enhetliga och dessutom otillrickliga har vir genomging av den
befintliga lagstiftningen identifierat tre grundliggande problem med
EU:s kemikalielagstiftning:

¢ Det finns nistan inte nigra linkar mellan de olika lagstiftningarna
(problemet med rittsliga stupror). Om oavsiktliga blandningar
behoéver riskbedémas ir det sirskilt anmirkningsvirt att mycket
{8 kopplingar finns pd regelnivd mellan recipient-orienterad lagstift-
ning, som ramdirektivet f6r vatten, och dmnes/utslippsrelaterad
lagstiftning, som REACH. Flera av vira forslag syftar till att etablera
sddan linkar och att sikerstilla att tillrickliga data om anvindning,
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utslipp och exponering finns tillgingliga (rekommendation 6.2-6.5,
6.10).

o Nir ett krav pd att bedoma kombinationseffekter ingdr i lagstift-
ningarna klargérs ibland inte om det ir friga om aggregerad expo-
nering frén ett imne, kombinationseffekter frin en vildefinierad
avsiktlig blandning eller om ett bredare tillimpningsomride ir
avsett, s att oavsiktliga eller tillfilliga blandningar ska omfattas.
Livsmedelslagen ir ett exempel. Det ir d oklart vad som behéver
behandlas 1 subsidiira regler eller vigledning. Vi diskuterar detta
1 rekommendation 6.1.

e Aven om principen om att férorenaren betalar ska tillimpas, kan
individuella aktérer pd marknaden inte géras ansvariga for utslipp
som hirrér frin dmnen som slipps ut pd marknaden av andra
aktorer. Aven for lagstiftningar dir en individuell riskbedémning
gors (t.ex. registrering 1 REACH) borde det dock vara méjligt att
utveckla lagstiftningen. Ett sitt vore att kriva att redan kind
information om andra killor till exponering ska beaktas nir risken
bedéms av en individuell aktér. Ett annat sitt vore att 6ka data-
kraven (farlighet och exponering/anvindning) nir risker frin
oavsiktliga blandningar kan misstinkas. En del av dessa frigor
kan behandlas i ett 6vergripande ramverk f6r kemikalie-foérorening
(rekommendation 6.2).
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4 Riskbeddmning av
kemikalieblandningar

I detta kapitel sammanfattas det vetenskapliga kunskapsliget om
risker med blandningar och hur denna kunskap har implementerats
i regulatorisk riskbedémning 1 EU-lagstiftningen.

I avsnitten 4.1 till 4.3 beskrivs avgrinsningar, de viktigaste publi-
kationerna, och forklararingar till centrala begrepp och definitioner.
I 4.4 och 4.5 sammanfattas forskningsliget och den regulatoriska
implementeringen. Avsnitten 4.6 och 4.7 sammanfattar utvecklingen
under de senaste tio dren och slutsatser om vilka hinder som finns
for vidare utveckling.

4.1 Avgransningar for litteraturgenomgangen

For tio &r sedan genomfordes, pd uppdrag av Europeiska Kommis-
sionen, en omfattande 6versikt av forskningsliget for riskerna med
kemikalieblandningar (Kortenkamp et al. 2009). Direfter kom ytter-
ligare en rapport pd samma tema frén de vetenskapliga kommittéerna
(EC 2011a). Baserat pé dessa tvd publikationer firdigstillde EU-kom-
missionen sin Kommunikation om Kombinationseffekter av kemikalier
— Kemiska blandningar (The combination effects of chemicals —
Chemical mixtures) (EC 2012a) (se 3.4). I detta dokument presentera-
des bland annat férslag pd olika dtgirder, sdsom att utveckla vigled-
ningsdokument f6r riskbedémning av blandningar, skapa en plattform
for kemiska analysdata frin monitoringprogram samt finansiera
forskning om (i) kemikaliers verkningsmekanismer (modes-of-action),
(i) gruppering av imnen, (iv) interaktionseffekter och (iv) vilka imnen
som bidrar mest till risken 1 olika blandningar, s kallade risk drivers.
Nu, tio r efter den forsta stora EU-rapporten publicerades, sam-
manfattar vi utvecklingen som skett sedan dess, bdde pd forsknings-
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fronten och i det regulatoriska systemet. Oversikten ir avgrinsad till
foljande frigor:

1. Oavsiktligt uppkomna blandningar. Dirmed inkluderas inte tek-
niska blandningar, sdsom kemiska produkter, annat in som exem-
pel nir det giller skadliga effekter. Forskning om dnskade effekter
av tekniska blandningar, till exempel terapeutiska effekter av medi-
ciner eller effektiviteten av tankblandningar av olika bekimpnings-
medel, ingdr alltsd inte heller.

2. Generiska metoder for att bedoma risker med blandningar och besluta
om séikra exponeringsnivder for minniskor eller miljén. Dirmed in-
kluderas inte specifika metoder, till exempel den s kallade msPAF-
metoden' fér miljoriskbedémning av blandningar f6r utvalda art-
grupper. Specifika blandningar eller effekter anvinds bara som
exempel.

3. Tekniska regler och vigledningsdokument for implementering av
EU-regler for riskbedomning av blandningar. Rittsliga principer
och krav i lagstiftningen sammanfattas 1 kapitel 3. Regelverk i
USA och andra linder eller regioner anvinds endast 1 vissa fall for
jimforelse.

4. Kapitlet handlar bara om risker med kemikalier. Dirmed inklude-
ras inte forskning om kombinationer av kemiska och icke-kemiska
riskfaktorer.

4.2 Viktiga publikationer

Mycket har hint inom omridet risker med blandningar under de
senaste tio dren. Olika organisationer och forskargrupper har vid
flera tillfillen sammanstillt dversikter och diskuterat frigan utifrin
olika perspektiv. De viktigaste publikationerna listas nedan. Dessa
dokument omfattar tillsammans flera tusen sidor text, som speglar
den ackumulerade empiriska och teoretiska kunskapen frén nigra
tusen vetenskapliga orginalpublikationer pd omradet. I detta kapitel
ges en Oversikt av det viktigaste innehdllet 1 detta omfattande material.

! msPAF — multisubstance potentially affected fraction of species (de Zwart och Posthuma
2005).
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Under skrivandet av denna rapport (April 2018 — Augusti 2019),
publicerades tta viktiga dversikter och vigledningsdokument. Dessa
skrevs eller sammanstilldes av: EU-kommisionens Joint Research
Center (JRC) (Bopp etal. 2018, 2019), EFSA (2019), OECD (2018),
forskningsprojektet EuroMix (Rotter et al 2018), ATSDR 1 USA
(2018), Rider and Simmons (2018) fr&n US NIEHS och US EPA,
samt Boberg et al. (2019) frin det danska livsmedelsinstitutet.

Dessforinnan, mellan dren 2010 och 2017 publicerades foljande
viktiga kunskapséversikter, vigledningsdokument, konceptuella ram-
verk och diskussionsartiklar (sorterade efter publikationsér):

Backhaus etal. (2010), Mumtaz (2010), Boobis etal. (2011),
EC (2011a), ECETOC (2011a,b), Meck atal. (2011), OECD (2011),
Silins et al. (2011), van Gestel et al. (2011), Altenburger et al. (2012),
Backhaus och Faust (2012), ECETOC (2012), Kortenkamp et al.
(2012), Price atal. (2012a,b), Sexton (2012), Altenburger et al.
(2013), Backhaus etal. (2013), EFSA (2013a,b), MacDonell et al.
(2013), Meek (2013), Altenburger et al. (2014), Bunke et al. (2014),
Cedergreen (2014), EFSA (2014a), Frische etal. (2014), Kienzler
etal. (2014), Solecki etal. (2014), Stein etal. (2014), Bopp et al.
(2015), EFSA (2015a), KEMI (2015b), Van der Linden et al. (2015),
Rider och Simmons (2015), Bopp et al. (2016), Evans et al. (2016),
Kienzler etal. (2016), Lamon etal. (2016), Moretto et al. (2016),
Solomon etal. (2016), US EPA (2016), Health Canada (2017), van
Broekhuizen et al. (2016), och WHO (2017a).

Fem storre EU-finansierade forskningsprojekt har arbetat med
frigestillningar relaterat till blandningar under den period som denna
rapport skrevs: EDC-MixRisk?, EuroMix’, EUToxRisk!, HBM4EU”,
och SOLUTIONS?®. Det har dven publicerats en versikt av dessa
forskningsinitiativ (Bopp et al. 2018). Annan relevant information
frdn dessa projekt har beaktats 1 detta kapitel i de fall d3 sddan funnits
tillgingliga via projektens hemsidor.

2 EDC-MixRisk — Integrating Epidemiology and Experimental Biology to Improve Risk Assess-
ment of Exposure to Mixtures of Endocrine Disruptive Compounds. https://edcmixrisk.ki.se/

3 EuroMix — A tiered strategy for the risk assessment of mixtures of multiple chemicals.
WWW.euromixproject.eu

*+EUToxRisk — An integrated European *flagship’ program driving mechanism-based toxicity
testing and risk assessment for the 21st century. www.eu-toxrisk.eu/

S HBMA4EU - The European Human Biomonitoring Initiative. www.hbm4eu.eu

¢ SOLUTIONS - Solutions for Present and Future Emerging Pollutants in Land and Water
Resources Management. www.solutions-project.eu
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S& kallade policy briefs och liknande publikationer anvinds regel-
bundet for att kortfattat sammanfatta och kommunicera forsknings-
och dtgirdsforslag for att minska risker med blandningar. Under
arbetet med denna rapport publicerades sddana sammanfattningar av
EU-Kommissionens JRC (EC 2018¢), Kortenkamp och Faust (2018),
Bergman et al. 2019, och Brack et al. (2019). Ytterligare policy briefs
frdn de ovan nimnda EU-projekten ir pd vig att publiceras, men
fanns inte tillgingliga 1 tid f6r att inkluderas 1 denna rapport.

4.3 Centrala ord och begrepp

43.1 Skillnader och likheter mellan riskbedomningar
av enskilda @mnen och blandningar

Riskbedomning av blandningar anvinds 1 denna rapport synonymt
med riskbedémning av kemikalieblandningar” (se 2.2), och dven med
”bedémning av riskerna med den sammantagna exponeringen for flera
kemikalier” (se till exempel OECD 2018, EFSA 2019).

Generellt anvinds samma begreppsapparat fo6r enskilda imnen
som for blandningar, men med vissa modifieringar som forklaras
nedan.

EU-lagstiftningen innehdller regler f6r bdde prospektiva bedim-
ningar, som gors innan en kemikalie sitts pd marknaden, anvinds
eller slipps ut 1 miljon, och retrospektiva bedomningar som gors for
kemikalier som redan anvinds. Pro- och retrospektiva bedémningar
skiljer sig &t i olika detaljer, men bida féljer en generell struktur
bestiende av fyra steg:

1. problemformulering

2. exponeringsbedémning

3. farobedémning (steg 2 och 3 gors ofta samtidigt)

4. riskkaraktirisering.

For blandningar ir dessa steg inte lika enkla att separera som de ir

for enskilda imnen. Nir man bedémer blandningar behover de olika
stegen vanligtvis behéver organiseras mer integrerat och iterativt.
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Problemformulering for blandningar

For enskilda dmnen innebir problemformuleringen (steg 1) att defi-
niera vilken kemikalie som ska bedémas. Hur detta ska goras styrs
ir vanligtvis av lagstiftningen och ir helt oberoende av resultaten i
kommande steg. Hir skiljer sig processen fér oavsiktligt uppkomna
blandningar. Att definiera den blandning som ska bedémas kriver
en hypotes om en férvintad exponeringssituation eller (preliminir)
kunskap om ett faktiskt existerande exponeringsscenario (steg 2).
Dessutom kan kunskaper om vilka effekter som kemikalierna i bland-
ningen kan tinkas ha (steg 3) spela en viktig roll f6r problemformu-
leringen (steg 1).

Exponeringsbedomning for blandningar

Beddémning av blandexponering anvinds 1 denna rapport som syno-
nymt med exponeringsbedomning for kemiska blandningar och bedom-
ning av samexponering. Exponeringen for enskilda imnen anges olika
beroende pd kontexten:

e koncentrationer i olika media i miljon (sisom luft, vatten, jord,)
e koncentrationer i mat, foder, organismer eller i minsklig vivnad

e den dos som tas upp av en organism per tidsenhet och/eller per
kilo kroppsvikt.

Oversitter man detta till blandningar betyder det att f6ljande beho-
ver definieras: (i) hur ménga, och vilka dmnen ingdr i blandningen,
(i1) koncentrationer eller blandningsproportioner for alla ingdende
imnen, och (iii) den totala koncentrationen eller dosen av hela den
aktuella blandningen.

For de generella resonemangen 1 detta kapitel, spelar dosangivel-
sen ingen roll, och dirfér anviinds begreppen koncentration och dos
synonymt om inte annat specifikt anges. Detsamma giller samman-
satta begrepp sisom effektkoncentration (eller dos), koncentration-
(eller dos) responssamband, och koncentration- (eller dos) addition.
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Farobedomning av blandningar

Beddémning av blandningars toxicitet och farobedémning av bland-
ningar anvinds synonymt i denna rapport for att benimna processen
med att bedéma de inneboende egenskaper hos en blandning som
kan orsaka skada 1 biologiska system.

Precis som for enskilda dmnen, bestdr farobedémningen (steg 3)
av blandningar av fyra delar:

(3a) identifiering av mojliga skadliga effekter,

(3b) identifiering av dos- eller koncentration- responssamband,

(3¢) statistisk uppskattning av en s8 kallad point of departure, till
exempel den hoégsta dos som inte orsakar skadliga effekter jimfort
med den oexponerade kontrollgruppen (no-observed adverse effect
level, NOAEL) och

(3d) framtagande av en acceptabel exponering eller ett regulato-
riskt grinsvirde, sdsom en predicted no effect concentration (PNEC) i
miljon, eller ett acceptablet dagligt intag f6r mianniskor (ADI), eller
andra liknande mitt pd giftighet (till exempel environmental quality
standards, EQS, derived no effect level, DNEL, och, tolerabelt dagligt
intag, TDI, acute reference dose, ArtD, acceptable occupational exposure
level AOEL, med flera).

For enskilda imnen utgors del 3¢ (identifiering av dos-respons-
samband) av en statistisk analys av en tvddimensionell dos-respons-
kurva. Fér blandningar innebir motsvarande process en analys av en
tredimensionell ”dos-respons-yta” om blandningar innehdller tvi
olika kemikalier. Fér en blandning med flera kemikalier blir sam-
bandet en yta med (n+1) dimensioner dir n ir antalet komponenter
1 blandningen. Detta kan dock foérenklas genom att frin borjan
bestimma blandningsproportionerna fér alla ingdende imnen (det
vill siga de relativa koncentrationerna av de enskilda imnena i bland-
ningen). For blandningar giller dirfor att resultatet av dos-respons-
analysen, det vill siga en point-of-departure eller ett grinsvirde, giller
bara for just den specifika blandningen av dmnen 1 bestimda bland-
ningsproportioner.

Det betyder dock inte att blandningens sammansittning méste
vara kind frn bérjan. Toxicitetstestning kan dven géras med bland-
ningar vars innehdll ir okint och dir identifieringen av vilka kemika-
lier som ingdr i blandningen gors forst i ett nista steg, utifall det visar
sig att blandningen orsakar skadliga effekter.
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Utover likheterna med bedémningen av enskilda imnen, s& bedoms
giftigheten hos blandningar dven ofta i relation till en predicerad
effekt av blandningen. Det vill siga om blandningens faktiska toxicitet
ir hogre, ligre eller lika stor som prediktionen. Prediktionen i sin
tur, baseras pé toxicitetsdata for de enskilda imnena och modeller for
hur de samverkar. Till exempel koncentrationsaddition (concentration
addition, CA) eller oberoende verkan (independent action, IA). Dessa
tvd standardmodeller presenteras i mer detalj 1 avsnitt 4.4.1 nedan.

Om blandningens faktiska toxicitet avviker frin den som model-
len férutspdtt brukar man prata om samverkanseffekter. Om effekten
ir storre kallas det {61 synergieffekt, och om den ir mindre kallas den
antagonistisk. Dessa begrepp ir dock inte vil definierade och dirfor
ir det bittre att anvinda mer beskrivande termer for att beskriva
samverkanseffekter, till exempel stérre dn additivitet eller mindre in
additivitet. Utan sidana preciseringar anvinder vi 1 denna rapport
begreppen synergi och antagonism for effekter av blandningar som ir
tydligt starkare eller tydligt svagare dn vad som forvintats jimfort
med standardmodellerna.

Riskkaraktirisering for blandningar

Risken med kemikalier definieras ofta som sannolikheten fér en skad-
lig effekt. I regulatorisk (eko)toxikologi finns dock vanligtvis inte till-
rickligt med data for att kunna gora sannolikhetsberikningar. Dir-
for anvinds ett forenklat forfarande. I riskkaraktiriseringen (steg 4)
bestims vanligen en riskkvot (risk guotient, RQ). Genrellt i&r RQ en
uppmiitt eller uppskattad exponeringsnivd som dividerats med den
exponering som regulatoriskt bedémts vara rimligt siker.

Det finns minga olika varianter pi sidana riskkvoter, som an-
vinds for olika typer av bedémningar och inom olika regelverk. Ett
vilkint exempel ir kvoten mellan en uppskattad koncentration och
en uppskattad siker exponering 1 miljon: predicted environmental con-
centration dividerat med predicted no effect concentration (PEC/PNEC)
for miljoriskbedémning enligt REACH. Om PEC/PNEC-kvoten
ir mindre dn 1 anses anvindningen vara siker.

Detta ir ett viletablerat sitt att beskriva riskerna med enskilda
dmnen, som dven kan anvindas {6r blandningar. En viktig skillnad ir
dock att giftigheten hos blandningen inte enbart beror pd den totala
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koncentrationen av blandningen, utan bestims ocksd av de relativa
koncentrationerna av de enskilda kemikalier som ingdr i blandningen
(blandningsproportionerna). Det betyder att blandningens giftighet
ir olika for alla olika blandningsproportioner av en specifik samman-
sdttning av imnen.

Ett sitt att hantera detta problem ir att anvinda relativa kon-
centrationer eller doser, i stillet f6r absoluta, for att berikna risk-
kvoter for blandningar. En viktig metod for detta ir toxic units (TU).
TU ir koncentrationer som justerats f6r imnenas potens genom att
dividera deras absoluta koncentration i blandningen med respektive
EC50-virde, eller ndgot annat effektvirde (EC10, EC20 etc.) for
samma endpoint som studerats 1 samma art, for alla kemikalier i
blandningen.

Toxic equivalents (TEQ) ir ett liknande sitt att viga samman
halterna av olika imnen med hinsyn till att de har olika giftighet,
genom att ange en koncentration av ett imne uttryckt 1 termer av
den koncentration av en referenssubstans som orsakar lika stor effekt.
Detta beriknas med hjilp av en toxic equivalency factor (TEF).

TU och TEQ anvinds for att integrera exponeringen och giftig-
heten f6r enskilda amnen i blandningen till kompatibla indikatorer,
en for varje imne 1 blandningen. Dessa kan sedan kombineras till ett
enda numeriskt virde som beskriver risken med hela blandningen.
Detta beskrivs ytterligare 1 avsnitt 4.4.3, nedan.

4.4 Det vetenskapliga kunskapslaget
4.4.1 Farobedémning av blandningar

Regulatorisk farobedémning av blandningar gors pd tvd dvergri-
pande sitt: det ena utgdr frin blandningen som helhet (whole mixture
approach, WMA) och det andra utgdr frin de enskilda imnena som
ingdr i blandningen (component based approach, CBA).

Whole mixture approach betyder att man anvinder data frin test-
ning av hela blandningen, ”som om” den vore ett enskilt imne. Hur
blandningen exakt ser ut kan vara mer eller mindre kint.

Component based approach betyder att man uppskattar bland-
ningens giftigheten baserat pd data frén tester som gjorts for varje
enskild kemikalie som ingdr i blandningen, genom att anvinda en
modell {6r hur de samverkar. Denna metod kriver alltsd exakt och
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detaljerad kunskap om blandningens sammansittning. Bida meto-
derna har styrkor och svagheter, och dirfér kompletterar de var-
andra. Beroende pd situationen kan de ocksd integreras pd olika sitt
for att pd ett tillforlitligt och effektive sitt bedoma giftigheten hos
blandningar.

Bedomning av hela blandningen (Whole mixture approaches)

For vetenskapliga syften anvinds data frin testning av specifika och
vildefinierade blandningar ofta for att jimféra giftigheten hos hela
blandningen med den giftighet som férutspétts av befintliga model-
ler. Detta kriver tillging till toxicitetsdata dven for de enskilda
imnena, genom testning eller andra metoder for att uppskatta deras
respektive toxicitet. For regulatoriska syften anvinds testning av
hela blandningar sedan linge rutinmissigt fér biomonitorering av
komplexa utslipp av kemikalier frin olika (punkt)killor, till exempel
utgdende vatten frin ett avloppsreningsverk. For nirvarande sker en
snabb utveckling mot att anvinda sddana metoder for faroidentifier-
ing av blandningar dven inom de lagstiftningar som reglerar olika
delar av miljén, sdsom ramdirektivet for vatten. Det kallas d& van-
ligen effektbaserad overvakning (effect based monitoring, EBM) och ir
ett komplement till kemiska analyser (se 4.4.2).

Utover sddana specifika anvindningar for retrospektiva bedém-
ningar testas sillan blandningar fér regulatorisk riskbedémning. For
enskilda dmnen och kemiska produkter, finns tydligt definierade
testkrav 1 olika lagstiftningar och det ir politiskt svirt att substan-
tiellt utvidga dessa krav, bade av etiska och ekonomiska skil. Dess-
utom, med tanke pd det stora antalet enskilda amnen, och alla moj-
liga blandningar som dessa kan bilda, ir en systematisk testning av
alla méjliga kombinationer av kemikalier i praktiken oméjlig.

Testning av hela blandningar kan dirfor endast goras for ett litet
noggrant urval av blandningar. Icke desto mindre har sidan testning
tvd mycket viktiga férdelar, vilka gor den till ett omistligt verktyg
for riskbedémning av blandningar:

(1) Det ir det enda sittet att identifiera nir effekten av bland-
ningen avviker frin det generella antagandet om additivitet, det vill
siga for att hitta synergistiska eller antagonistiska effekter (se nedan).
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(i1) Det ir det enda tillforlitliga sittet att bedéma toxiciteten hos
blandning av kemikalier vars sammansittning ir okind.

Dessvirre har dagens metoder {6r testning av hela blandningar
dven tre stora svagheter:

(1) Rutintestning begrinsas inte bara till ett litet urval av bland-
ningar utan dven till ett litet antal utvalda effekter. Regelbunden och
frekvent testning dr in si linge bara mojligt med enkla och billiga
screeningmetoder sisom cellbaserade modeller, tester med mikro-
organismer eller andra enklare korttidstester. Undersokningar av
kronisk toxicitet med blandexponering, vilket dr det mest relevanta
for regulatorisk riskbedémning, méste begrinsas till enstaka fall-
studier.

(i1) Test av en blandning ger det endast data f6r exakt den specifika
blandningen. Om proportionerna av de ingdende kemikalierna indras
kan toxiciteten ocksd dndras — vilket dirmed kriver ett nytt test. P4
samma sitt kan en forindring av vilka (eller hur m&nga) imnen som
finns 1 blandningen ocksd indra dess giftighet. Att extrapolera data
frin en blandning till en annan kriver dirfor ytterligare antaganden
frén till exempel modeller om liknande verkan (”joint action”, se
nedan).

(ii1) Att testa en hel blandning ger inte information om vilka
imnen i blandningen som orsakar de toxiska effekter som eventuellt
observeras. For att kunna vidta riktade dtgirder for riskminskning
krivs dven att man identifierar dessa. Det kan géras genom en effekt-
styrd analys (effect-directed analysis, EDA) (Brack et al. 2016) kom-
binerat med data f6r enskilda dmnen.

Bediémning baserad pd ingdende imnen

(Component-based approaches)

De flesta metoder som utgdr frin de enskilda imnena 1 blandningen
baseras pd en av tvd tillgingliga modeller f6r samverkan: concentra-
tion (eller dose) addition (CA) och independent action (IA), iven
kallad response addition. Det finns dven modeller som kombinerar
dessa, sd kallad mixed modelling (MM). Utdver dessa grundliggande
modeller anvinds dven mer sofistikerade metoder som utvecklats f6r
specifika dandamdl, i1 denna rapport kallade roxikokinetiska-toxiko-
dynamiska modeller.
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Skillnader mellan concentration addition och independent action

Concentration (eller dose) addition bygger pd antagandet att de imnen
som ingdr i blandningen har samma eller liknande verkningssitt. Dir-
for kan en kemikalie som ingdr i blandningen, ersittas av en annan
utan att giftigheten av blandningen indras, s& linge bdda kemika-
lierna har samma Toxic Unit. Fér den matematiska formeln som model-
len bygger p3, se tabell 4.1, ekvationerna [1] och [2].

Independent action (IA) bygger pd antagandet att enskilda imnen
i blandningen bidrar till samma effekt via olika och helt oberoende
hindelseforlopp, sd kallade adverse outcome pathways (AOP). Frin
en inledande pdverkan p& molekylir nivé, till olika sjukdomstillstind,
eller skadliga effekter pa en individ eller en population. P3 sd vis kan
de enskilda effekterna ses som oberoende hindelser ur ett probabi-
listiskt perspektiv. Om man dessutom antar att kiinsligheten hos de
olika individerna i en exponerad population inte korrelerar med var-
andra, sd definieras modellen matematiskt enligt beskrivningen i
tabell 4.1 (ekvationerna [3] och [4]).
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Tabell 4.1 Modeller for riskbedomning av komplexa blandningar

Prediktion Concentration Addition (CA) Independent Action (IA)
(Dose Addition, DA) (Response Addition)
Effekt* av n
en blandning Ec,)=X,if Y S -1 E(epi) =1-[ (1= E(e))
E(cmir) i ECx [1] =l
[3]
Effektkon-

n

. n -1 . o
centration av en ECop =| Y Pi X :1*];[(]’"‘;(13,'(1'-‘(&,,“]))
blandning ECXmix S EE ) 2]

[4]

Farklaringar

*Effekt E star for relativ intensitet eller frekvens av en uppmatt respons (i relation till ett maximalt
vérde) och kan darmed anta varden mellan 0% och 100%: 0 <E < 1. Om effekten E relateras till dos d
i stallet for koncentration ¢, géller samma samband (alla ¢ ersatts av d).

CA och IA formulerades ursprungligen for att uppskatta effekter av enkla blandningar med endast tva
komponenter (Loewe and Muischnek 1926; Bliss 1939), men kan utvidgas till att galla flera komponenter
och transformeras till att férutsaga effektkoncentrationer (se Faust et al 2003). Fér att berdkna
effektkoncentrationer av blandningar baserat pa |A, maste vardet pa ECxmix (enligt formel 4)
faststallas numeriskt genom en iterering. Att oversatta formel 4 till ett explicit uttryck for ECxmix

ar inte mojligt.

Begrepp

Ci = koncentrationen av &mnet i i en blandning med n antal &mnen (i=1....n)

Cmix = totala koncentrationen av &mnena 1...n i blandningen (Cmix = C1 + C2 ... + Cn)

E(ci) = den enskilda effekten av &mnet i i om den finns i koncentrationen ¢

E(Cmin) = total effekt av blandningen med den totala koncentrationen cmix om de enskilda &mnena
aterfinns i blandningen i koncentrationsproportionerna p1: p2 ... : pa

ECxi = effektkoncentration for &mne i, det vill sdga den koncentration av amnet i som orsakar en
effekt X utan andra kemikalier narvarande (ci = ECx; om E(ci) = X)

ECXmix = effektkoncentration for blandningen, det vill sdga den totala koncentrationen av 4mnena
1...nien blandning med komponenter i givna blandningsproportioner pi: p2 ... : pa och
som orsakar den totala effekten X. (Cmix = ECXmix if E(Cmix) = X)

X = definitiva effektvérdet E

pi = relativ proportion av ett dmne i, uttryckt som en del av den totala koncentrationen av
amnen i blandningen (pi = ¢i / Cmix)

Fi = koncentration-responsfunktionen for amne i (Ei = F(ci))

Fit = inverterad koncentrations-responsfunktion fir &mne i (ci = F'(E)))

Symboler: Y’ — summa; IT — produkt

Concentration addition uppskattar vanligtvis en hogre giftighet jim-
fort med independent action. Med andra ord innebir riskbedémningar
som utgdr frin independent action vanligen en ligre skyddsnivd jim-
fort med bedémningar som bygger pa concentration addition (detta
beskrivs mer utforligt 1 Kortenkamp et al. 2012, avsnitt 13.4).
Dessutom implicerar concentration addition att de imnen 1 bland-
ningen som foérekommer 1 koncentrationer som understiger sina
respektive troskelvirden (noll-effekt-koncentrationer) fortfarande kan
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bidra till toxiciteten av hela blandningen, motsvarande giller inte fér
independent action.

Forutom att ge en hogre skyddsniva kriver en korrekt regulatorisk
anvindning av concentration addition vanligtvis betydligt mindre
mingd data jimfért med independent action. For att uppskatta effekt-
koncentrationen fér en blandning (till exempel ett EC50), kriver con-
centration addition data f6r samma typ av effektkoncentration for alla
de ingdende imnena. Som jimférelse kriver anvindning av indepen-
dent action data om styrkan eller frekvensen av effekter som orsakas
av varje enskilt dmne, 1 exakt den koncentration som ingér 1 bland-
ningen. For blandningar med flera komponenter betyder det att man
behoéver ha god kunskap om lutningen p& dos-respons-kurvan 1 l3g-
dosomridet f6r alla imnen som ingdr i blandningen. Data frin stan-
dardiserad regulatorisk testning, med ett begrinsat antal organismer,
uppfyller inte ett sidana statistiska krav.

Att kombinera concentration addition och independent action

Mixed model approaches (Olmstead and Le Blanc 2005), kallas dven
integrerad modellering eller tvistegsprocess, och innebir att model-
lerna f6r concentration addition och independent action kombine-
ras. De imnen som ingdr i blandningen grupperas utifrdn deras olika
verkningssitt. Concentration addition antas gilla inom en grupp,
medan independent action anvinds mellan grupperna. En sidan mixed
model ger en uppskattning av toxiciteten som utgdr ett mellanting
mellan den som férutspds av concentration addition respektive in-
dependent action om dessa skulle anvindas for alla komponenter i
blandningen. Férutom toxicitetsdata f6r alla iamnen som ingdr 1 bland-
ningen kriver mixed models dven tillrickliga kunskaper om dmnenas
respektive verkningssitt.

Toxicokinetik-toxicodynamik-modeller

Toxicokinetik-toxicodynamik-modeller ir sofistikerade verktyg for
modellering av blandningars toxicitet. Dessa modeller kriver, férutom
toxicitetsdata for de enskilda dmnena, dven detaljerade kunskaper (eller
antaganden) om fysiologin hos den exponerade organismen och om
toxikokinetiken och/eller toxikodynamiken for interaktionen mellan
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blandningen och organismen. Nir sidana modeller anvinds f6r min-
niskor kallas de vanligen PBPK/PD (physiologically-based pharma-
cokinetics and pharmacodynamics) (se till exempel US EPA 2000).

Inom ekotoxikologin har liknande modeller diskuterats som en
tillimpning av den s& kallade DEBtox-teorin (dynamic energy budget
theory for the evaluation of the effects of toxicants) (Jager et al. 2010).
I motsats till enkla generiska black box-modeller, sdsom concentra-
tion addition och independent action, ir toxikokinetiska-toxikodyna-
miska modeller specifika for de kemikalier och de exponerade orga-
nismer som modeller omfattar. S8dana modeller diskuteras i den veten-
skapliga litteraturen som mojliga framtida verktyg for riskbedom-
ning av blandningar (Desalegn et al. 2019). Men in si linge har de
ingen praktisk regulatorisk relevans f6r detta syfte.

4.4.2 Exponeringsbedomning av blandningar

Exponeringsbedémningar fér komplexa och oavsiktligt uppkomna
blandningar ir ett relativt outforskat omrdde. Det finns fortfarande
stora kunskapsluckor bide betriffande utvecklingen av metoder for
prospektiv beddmning av samexponering, och genomférandet av
empiriska undersékningar som retrospektivt identifierar vilka bland-
ningar som faktiskt férekommer 1 olika miljéer.

Arbetet med att utveckla vetenskapliga metoder som kan anvin-
das regulatoriskt har bara borjat. I OECD:s vigledningsdokument
om risker med blandexponering, som nyligen publicerades (OECD
2018), presenteras en systematisk genomgéng av faktorer som pa-
verkar samexponering, och viktiga typer av data som kan anvindas 1
en stegvis utford exponeringsbedémning for blandningar. Metoden
ir dock vildigt generellt beskriven, och saknar detaljer kring hur den
ska fungera i praktiken. Dessutom idr den begrinsad till retrospektiva
bedémningar baserade pd monitoringdata.

Prospektiv modellering

Prospektiv modellering av samexponering (Prospective co-exposure
modelling) innebir att bedoma sannolikheten f6r samtidig férekomst
av olika kemikalier p en viss plats inom en given tidsram, samt att
uppskatta koncentrationerna och blandningsproportionerna fér de
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olika komponenterna i den foérvintade blandningen. Startpunkten
utgors av kvantitativ information om anvindning eller utslipp av
enskilda kemikalier.

De huvudsakliga verktygen dr modeller f6r transport, ackumu-
lation, omvandling i miljén och ADME’ i minniskor. Viktiga kom-
pletterande modeller dr sddana som kan férutsiga fysikalisk-kemiska
egenskaper utifrdn kemisk molekylstruktur.

Utmaningen ligger 1 att modellera flera exponeringsvigar f6r flera
kemikalier samtidigt. Nir det giller minniskors mdste modellering
av indirekta exponeringar via livsmedel och omgivningen dessutom
kompletteras med bedémningar av direkta exponeringar frin anvind-
ningen av kemikalier och kemiska produkter (bide konsumentpro-
dukter och yrkesmissig anvindning).

Det finns mdnga modeller som ticker olika delar av exponerings-
vigarna for olika typer av kemikalier. Bopp och medarbetare har
sammanstillt ett urval av dessa modeller (Bopp et al. 2019; Tilliggs-
information 1 tabell S1). Teeguarden och medarbetare (2016) ut-
vecklade visionen att alla sidana modeller, och alla andra killor till
exponeringsdata, skulle organiseras 1 ett gemensamt ramverk for
aggregerade exponeringsvigar (aggregate exposure pathways, AEP). En
sddan sammanstillning skulle ocksd kunna bidra till kumulativa expo-
neringsbeddmningar. Realiseringen av AEP-konceptet dr dock fort-
farande en framtidsvision. Men, fér vattenmiljon har EU-projektet
SOLUTIONS tagit ett steg framit i modelleringen av oavsiktliga
blandexponeringar. Med hjilp av en kombination av olika modeller,
beriknades den sammantagna exponeringen for cirka 5 000 kemikalier
(imnen som registrerats 1 REACH, bekimpningsmedel och like-
medel) i 35000 floder och sjoar i hela Europa (van Gils et al. 2019).
Resultaten ir intressanta, men metoden behéver utvecklas vidare,
vilket forsviras av tvd viktiga skil. Det f6rsta dr att information om
anvindning eller utslipp av kemikalier som anvinds for olika inda-
mdl, 1 olika mingder och pd olika platser ofta saknas eller ir ofull-
stindig. Tillgdng till sdana data ir helt nodvindig och avgér med
vilken noggrannhet och precision man kan férutsiga en blandnings-
exponering. Det andra ir avsaknaden av évervakningsdata, som behovs
for validera resultat av modelleringen. Data frin rutinmissig miljo-
dvervakning kan inte enkelt anvindas eftersom dessa data dr begrin-
sade till ett relativt litet spektrum av imnen och provtagningsplatser,

7 ADME - absorption, distribution, metabolism och elimination.
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samt att provtagningsfrekvensen kan vara otillricklig for att beskriva
forindringar 1 exponeringen ver tid.

Mer forskning krivs, som méjliggdr en integrerad utveckling av
metoder for bdde pro- och retrospektiv exponeringsbedémning fér
blandningar.

Retrospektiv bedomning

Retrospektiv bedomning av blandexponering innebir att mita rele-
vanta samexponeringar som uppstitt genom tidigare eller pigdende
anvindningar eller utslipp av kemikalier. Den viktigaste metoden ir
riktade kemiska analyser av prover tagna i olika matriser och orga-
nismer i miljén (miljodvervakning), 1 livsmedel och djurfoder (livs-
medelsévervakning) samt i prover frdn minniskor.

Dirtill finns kompletterande tillvigagdngssitt med bredare och
mer foérutsittningslosa analysmetoder, s3 kallad non-target-screening
(NTS) och effektbaserad svervakning (Effect Based Monitoring, EBM).
Nir det giller direkt exponering av minniskor ir enkiter en annan
viktig informationskilla.

Med riktade kemiska analyser kan man identifiera och kvantifiera
molekyler, for vilka analytiska referensstandarder (rena imnen) finns
tillgingliga. Analysen omfattar bara de substanser som man beslutat
att leta efter. De modernaste analysmetoderna kan mita nigra hundra
olika amnen 1 ett och samma prov. Nyligen, har s3 kallade non-target-
screening-metoder utvecklats, som kan mita tusentals olika kemikalier
1 ett och samma prov. Metoden sirskiljer enskilda kemikalier baserat
pd deras molekylvikt. Men att faststilla molekylstrukturerna, det vill
siga identifiera exakt vilka imnen som finns i provet, ir fortfarande
svart och resurskrivande. Siledes omfattar dven de allra bista till-
gingliga analysmetoderna endast en relativt liten brkdel av alla de
tiotusentals kemikalier som anvinds, och det okinda antalet om-
vandlingsprodukter som bildas frn dessa i miljén. Informationen
frdn de kemiska analyserna méste dessutom kombineras med toxi-
kologiska data fér att kunna gora en riskbedémning av blandningen
med component based approaches. Effect-based-monitoring (EBM)
kan dirfér vara ett virdefullt komplement till kemiska analyser i
monitoreringsarbetet. De ger direkt information om faktiska risker
och till och med akuta effekter. For att kunna vidta riktade &tgirder
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for riskminskning behéver man dock dven kunna identifiera vilka
kemikalier i blandningen som orsakar de negativa effekterna. Detta
kan till exempel géras med hjilp av effektstyrd analys (effect-directed
analysis, EDA) eller genom att jimféra de observerade effekterna
med resultat frin komponentbaserade metoder baserade pd kemiska
overvakningsdata. F& EBM ir tillrickligt utvecklade f6r att kunna
anvindas regulatoriskt, men det finns goda skil att fortsitta stodja
forskning som kan driva fram en sddan utveckling (Brack et al. 2019).
Kunskapen om hur exponeringar fér oavsiktliga blandningar
faktiskt ser ut i verkliga livet dr dnnu bristfillig och fragmentarisk.
For att f6rbittra denna situation har EU-kommissionen inrittat en
informationsplattform fér évervakningsdata (IPCHEM)® som ska
samla och tillgingliggora analysdata f6r kemikalier. For att IPCHEM
ska kunna anvindas fér riskbedémning av blandningar méste data-
basen fyllas med data frdn vil utformade och vil utférda undersok-
ningar om kumulativa exponeringar. Dirfér har kommissionen ocksa
finansierat ett antal forskningsprojekt som har bidragit till att gene-
rera data till IPCHEM, s&som SOLUTIONS-projektet om kemikalier
i vattendrag och det pdgiende HBM4EU-projektet om kemikalier i

minniskor.

4.4.3 Riskbedémning av blandningar

Nir det ir mojligt och relevant for en specifik regulatorisk frige-
stillning, kan en riskbedémning av en blandning goras f6r en férut-
bestimd och avgrinsad grupp av kemikalier med samma verknings-
sitt, f6r vilken specifika grupper av minniskor eller organismer i miljén
ir, eller misstinks vara, exponerade. Sddana gemensamma bedémnings-
grupper (Common Assessment Groups, CAG) har definierats av EFSA
for bekimpningsmedelsrester (se 4.5.2 nedan).

Diskussioner pdgdr om exakt vad som utgor ett gemensamt verk-
ningssitt (mode-of-action, MoA eller adverse outcome pathways,
AOP). Det rdder dock konsensus om att riskbedémningen av sidana
grupper ska baseras pd ett antagande om concentration addition.

Om blandningen som ska riskbedémas ir en blandning av kemi-
kalier som faktiskt férekommer i verkliga livet — och allts8 inte enbart

$ https://ipchem.jrc.ec.europa.eu/RDSIdiscovery/ipchem/index.html
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utgor ett konstruerat exponeringsscenario — s kommer blandningen
vanligtvis innehilla en mingd olika kemikalier med olika verknings-
sitt. For att hantera sddana scenarios har framfér allt tv8 olika meto-
der foreslagits. Antingen bérjar man med en mekanistisk gruppering
av komponenterna i blandningen, eller ocks anvinder man ett stan-
dardantagande om concentration addition t6r alla kemikalier i bland-
ningen, oavsett verkningssitt.

En strategi fér gruppering baserad pd verkningssitt (MoA) for
komponentbaserade riskbedémningar av blandningar utvecklades forst
av US EPA (2000). Strategin bygger pa foljande generiska uppligg:

e concentration addition antas f6r blandningar av imnen med lik-
nande verkningssitt

o independent action antas for blandningar av imnen med olika
verkningsmekanismer

e en blandad modell (mixed model) anvinds fér blandningar av
imnen med delvis liknande och delvis olika verkningsmekanismer.

Ur ett vetenskapligt perspektiv forefaller detta vara en bra strategi.
Ur ett regulatorisk perspektiv leder den dock till ofta olésbara prak-
tiska problem.

For minga miljégifter ir kunskapen om deras verkningssitt otill-
ricklig eller helt obefintlig. Dessutom kriver tillimpningarna av
independent action och mixed models en stor mingd data for enskilda
imnen som oftast inte krivs enligt regelsystemet. Som en forsiktig
och pragmatisk 16sning pd detta dilemma har ett stegvis férfarande
foreslagits som utgdr frdn concentration addition som ett standard-
antagande for alla kemikalier i blandningen. Ett sddant antagande
kan ses som ett rimligt virsta scenario. Om detta ger ett resultat som
tyder pd en betydande risk kan férfinade beddmningar, baserade pd
verkningssitt, utféras om tillrickligt med data finns tillgingligt.
Eller s3 kan &tgirder vidtas baserat pd férsiktighetsprincipen.

Denna konceptuella modell anvinds sedan linge som grund
for ekotoxikologiska riskbedémningar av blandningar (till exempel
ECETOC 2001, 2011a), men fér hilsoriskbedémningar introduce-
rades den av arbetsgrupp inom WHO si sent som 2011 (Meek
etal. 2011).

Denna utveckling drev pi diskussioner om behoven av harmo-
niserade och koherenta strategier som stricker sig dver de discipli-
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nira grinserna (ECETOC 2011b). Det forsta forslaget till ett gene-
riskt system fér bedémning av risker med blandningar fér bade
minniskor och miljén har féreslagits av EU-kommissionens veten-
skapliga kommittéer (EC 2011a). Det senaste och mest férfinade
exemplet pd ett generiskt beslutstrad utvecklades av Price et al. (2012a).
Ett utkast tll forslag pd en avancerad, stegvis process, for tillimp-
ning inom Vattendirektivet har nyligen publicerats av forsknings-
projektet SOLUTIONS (Kortenkamp et al. 2019).

Att anvinda concentration addition som ett pragmatiskt och for-
siktigt standardantagande kan motiveras genom att kombinera fyra

argument (EFSA 2013b):

— Datakraven f6r en korrekt tillimpning av concentration addition
ir mycket littare att uppfylla jimfért med independent action eller
mixed models.

— Vanligtvis ger antagandet om concentration addition en (nigot)
hégre uppskattning av blandningens giftighet jimfért med alter-
nativet independent action.

— Synergieffekter som ir visentligt storre dn de effekter som for-
utspds av concentration addition utgér undantagen snarare in
regeln. Atminstone fér blandningar som bestir av flera kompo-
nenter som var och en férekommer i 13ga effektkoncentrationer
(Boobis et al. 2011).

— Att anta concentration addition ir forsiktigt, men inte extremt
forsiktigt. Vanligtvis ir skillnaden mellan den toxicitet som férut-
spds av conentration addition respektive independent action inte
sirskilt stor. I praktiken sillan stérre dn en storleksordning — och
i de flesta fall 4r skillnaden mycket mindre. Aven fér blandningar
som bestdr av upp till 100 kemikalier ir den férvintade skillnaden
mellan concentration addition och independent action vanligtvis en
faktor under 5. (Kortenkamp et al. 2012, avsnitt 13.4).

Pragmatiska forenklingar av concentration addition for regulatoriska
tillimpningar

For att berikna riskkvoter for blandningar kan man anvinda en metod
som gir ut pd att summera toxiska enheter (toxic unit summation,
TUS), vilket ir en algebraisk motsvarighet till concentration addition
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(tabell 4.2). I regulatorisk praxis kan det dock vara svirt att upptylla
dven de relativt 13ga datakraven f6r concentration addition. Som en
foljd dirav har ett antal pragmatiska forenklingar av modellen gjorts.
I denna rapport kallar vi dessa forenklingar f6r ”metoder som base-
ras pd concentration addition”. En omfattande 6versikt av dessa har
gjorts av OECD (2018).

For att illustrera dessa metoder presenteras ett urval av tre viktiga
exempel 1 tabell 4.2: Point of Departure index (PODI) (Wilkinson
et al. 2000) och Hazard Index (HI) (Teuschler och Hertzberg 1995)
—som bdda ursprungligen uppfanns f6r hilsoriskbedémning av bland-
ningar — samt summeringen av PEC/PNEC-kvoter, som férst fore-
slogs for att sitta mil f6r vattenkvalitet (Calamari och Vighi, 1992).

Ett gemensamt drag i modeller som baseras pd concentration
addition ir att de anvinder TUS som en berikningsregel. Men sam-
tidigt anvinder de data som pi ett eller annat sitt avviker frin de
stringa kraven som stills for concentration addition, men som gor
dem enklare att anvinda regulatoriskt.

Tre typer av sidana pragmatiska avvikelser eller férenklingar
anvinds: 1) anvindning av data fér enskilda imnen som inte avser
exakt samma toxikologiska effekt, i1) anvindning av NOEC-eller
NO(A)EL-virden som ingingsdata, istillet f6r effektkoncentra-
tioner (ECx) eller effektdoser, och iii) anvindning av regulatoriskt
beslutade acceptabla exponeringsnivier som ingdngsdata, det vill siga
experimentella effektkoncentrationer eller NOEC- eller NO(A)EL-
virden som har multiplicerats med si kallade bedémningsfaktorer,
osikerhetsfaktorer eller extrapolationsfaktorer.

S&dan anvindning av heterogena ingdngsdata kan motiveras med
maélsittningen att gora forenklade (worst-case) uppskattningar for
att kunna identifiera potentiellt problematiska blandningar. For att
f3 konklusiva evidens fér att en blandning orsakar betydande risker
— och sirskilt for att rangordna blandningsrisker i prioriteringssyfte
— kan dessa metoder dock vara otillrickliga eller till och med vilse-
ledande. Fullstindig transparens i vilka data som faktiskt anvinds ir
dirfor ett viktigt krav for att kunna bedéma tillforlitligheten. Om
mojligt kan eventuella snedvridning av resultaten som orsakas av
anvindningen av olika effekter, olika bedémningsfaktorer eller olika
effektnivder avligsnas allt eftersom 1 ett stegvist férfarande.
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Tabell 4.2 Regulatoriska metoder for riskbeddmning av blandningar
som "baseras pa concentration addition”
Metod Beddmningsterminologi Noter
n
lUS. i Effekten ar mindre )" S <1 S _1u, —ToxicUnit
oxic L an X % om i1 ECx, 22
Summation
EL = Exposure Level
PODI Ingen signifikant <~ EL _, pOD = LOEL, NOAEL,
Point of Departure effekt om =~ POD, NOEC
Index
HI . 0, EL, EL = Exposure Level
Hazard Index L?”gifoaonffd”'”g AL <1 AL =Acceptable Level
= = ADI, DNEL, ..
PEC/PNEC ) PEC = Predicted
Summation Ingen oacceptabel Z PEC, <1 Environmental
risk om iz PNEC, Concentration

PNEC = Predicted NEC

Not fér TUS som presenteras i tabell 4.1.

Ett annat sitt att férenkla concentration addition {6r regulatoriska
syften ir att berikna s§ kallad toxisk likvirdighetsfaktor (toxic equiva-
lency factor TEF). WHO har faststillt en metod for detta nir det
giller blandningar av dioxiner och dioxinlika féreningar (van den
Berg et al. 1998, 2006). TEF-metoden likstills ofta med concentra-
tion addition, men matematiskt dr den ett specialfall. Concentration
addition och TEF ir endast likvirdiga om man ligger till ytterligare
ett antagande, nimligen att imnen med liknande verkningsmekanis-
mer har parallella dos-responskurvor, vilket i verkligheten inte néd-
vindigtvis ir fallet.

4.4.4  Prioritering av blandningar och dess komponenter

Inte alla blandningar utgér ndgon betydande risk. Ur ett riskhan-
teringsperspektiv ir det viktigt att kunna sirskilja problematiska bland-
ningar som bor prioriteras for riskbegrinsande tgirder s kallade
prioriterade blandningar.
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Dessutom bidrar varje komponent i en blandning olika mycket
till den totala giftigheten, utan ofta ir det bara ett fital imnen som
dominerar risken; s3 kallade risk drivers. Behovet av att identifiera
prioriterade blandningar och risk drivers pdpekades redan i EU-kom-
missionens kommunikation om kemiska blandningar 2012 (EC 2012a).
Men arbetet med att utveckla sidana metoder och prioriteringskri-
terier har gjort mycket begrinsade framsteg sedan dess.

Kommissionens vetenskapliga kommittéer féreslog ett antal all-
minna prioriteringskriterier f6r blandningar, sdsom ”sannolikhet f6r
frekvent eller omfattande exponering” och "potentiellt allvarliga nega-
tiva effekter (...) vid sannolika exponeringsnivier” (EC 2011a, vir
oversittning). Specificering och operationalisering av sddana krite-
rier 1 form av konkreta beslutsregler dterstdr dock att utveckla.

Price och medarbetare (2012a, b) féreslog ett klassificerings-
system for blandningar som utgdr frin faroindex-metoden (hazard
index approach, HI). Systemet identifierar problematiska blandningar
(HI>1) och klassificerar dessa med avseende pd antalet blandnings-
komponenter som stdr fér merparten av den totala toxiciteten. Syste-
met bidrar till att strukturera problemet, men kan behéva ytterligare
forfining, vilket diskuteras 1 Faust et al. 2019a.

For att integrera riskbeddmningar av blandningar 1 prioriterings
processer enligt vattendirektivet féreslir SOLUTIONS-projektet en
metod som anvinder olika typer av evidens parallellt (Faust et al.
2019a, b). Metoden integrerar alla tillgingliga data fr&n samexponer-
ingsmodellering, kemisk 6vervakning, effektbaserad évervakning och
ekologisk 6vervakning. Ett fullstindigt genomférande av den fore-
slagna metoden kriver att lagstiftningen foérindras.
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4.4.5 MAF-alternativet — hantering av blandningar inom
ramen for beddomningar av enskilda @mnen

Det finns flera koncept och verktyg som kan anvindas fér risk-
bedémning av blandningar. Men praktiken ir det dock mycket resurs-
krivande — och bristen pd nédvindiga ingdngsdata hindrar ofta en
effektiv tillimpning. Dessvirre finns det inga enkla dtgirder som kan
16sa detta dilemma inom en snar framtid. Som en tinkbar 16sning
diskuteras dirfor det s& kallade MAF-alternativet.

Grundidén ir att ta hinsyn till potentiella blandningseffekter dven
vid riskbedémning av enskilda imnen, med hjilp av en sirskild, kom-
pletterande, bedémningsfaktor for blandningar (mixture assessment
factor) eller fordelningsfaktor (mixture allocation factor). Bida for-
kortas MAF. Exponeringsnivier som anses vara tillrickligt sikra for
enskilda imnen divideras med en MAF f{or att skydda mot risker
kopplade till kombinerade exponeringar f6r flera imnen.

I litteraturen anvinds termen mixture assessment factor ibland in-
konsekvent och tvetydigt. Termen kan avse tvd olika typer av osiker-
heter i tvd olika typer av bedomningar:

1. osikerheten i riskbedémningen av enskilda imnen, som orsakas
av det faktum att en kemikalie inte slipps ut i en helt oférorenad
milj6, utan till en omgivning dir det kan finnas andra férore-
ningar som ocks8 bidrar till den totala risken,

2. osikerheten 1 en prospektiv bedémning av en blandnings toxici-
tet, som beror pd det faktum att additivitetsmodeller kan under-
skatta den totala toxiciteten 1 de fall di det férekommer syner-
gistisk toxikokinetiska eller toxikodynamiska interaktioner mellan
kemikalierna 1 blandningen.

For att undvika otydlighet féredrar vi i denna rapport att anvinda
termen mixture allocation factor for att beteckna en metod som ticker
den férsta typen av osidkerhet ovan, och som dirfér kan anvindas
som ett alternativ till att utféra riskbedémningar av blandningar (se
rekommendation 6.6), och inte som ett inslag f6r att ticka den andra
typen av osikerheter ovan.

Som ett argument emot anvindningen av MAF hivdas eller antas
ofta att befintliga bedémningsfaktorer skulle vara *&verbeskyddande”
och att det dirmed dven kan omfatta samtidig exponering for andra
gifter, utdver de olika extrapoleringar som de utformats for. I syn-
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nerhet extrapolation frin laboratorietester pd olika organismer till
kinsliga befolkningsgrupper och organismer i miljén. Flera utvir-
deringar motbevisar dock detta pdstiende. I sjilva verket ticker kon-
ventionella beddmningsfaktorer f6r enskilda imnen inte blandnings-
risker, varken f6r minniskor (Martin et al. 2013) eller fér organismer 1
miljon (KEMI 2015b).

Att inféra en MAF i riskbedémning ir pragmatiskt — och kan
dirfor framstd som lockande. Det dr dock svdrt att ge ett robust
vetenskapligt underlag som stdd for den optimala storleken pd en
MAF. Att definiera storleken pi en MAF innebir 1 princip att gora
ett antagande om antal, potens och blandningsproportioner av de
kemikalier som 4terfinns samtidigt pd en plats och som bidrar till en
gemensam skadlig effekt. Forslag pd faktorer som féreslagits 1 litte-
raturen spinner frin 4 till 100 och ir i de flesta fall otillrickligt moti-
verade (KEMI 2015Db).

I praktiken har MAF-metoden endast anvints en ging — fér bestim-
ning av miljokvalitetskriterier for enskilda imnen i Nederlinderna (van
Vlaardingen och Verbruggen 2007, s. 109). Fér att skydda mot den
sammanlagda toxiciteten anvindes en faktor pd 100 for att uppskatta
en s3 kallad forsumbar koncentration (regligible concentration, NC)
frdn en sd kallad maximal tilliten koncentration (maximum per-
missible concentration, MPC). MPC ir begreppsmissigt detsamma
som PNEC. NC ir det l8ngsiktiga milvirdet. S vitt vi kinner till
finns dnnu inga andra praktiska tillimpningar.

Nyligen har anvindningen av en MAF foreslagits for att hantera
kombinationseffekter av kemikalier i prospektiva miljobedémningar
enligt REACH (van Broekhuizen et al. 2016). Som standard foreslogs
en faktor pd 5 till 10. Férslaget bygger pd en analys av nederlindska
dvervakningsdata frin sdtvatten, som visar att s 3 som 5 till 10 kemi-
kalier normalt stdr f6r ett betydande bidrag till den totala toxiciteten
for vattenlevande organismer. Under dessa forhdllanden innebir
antagandet om concentration addition att en MAF pd 5 till 10 skyddar
mot blandningseffekter.
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4.5 Regulatorisk tillampning

I detta avsnitt ssmmanfattas den nuvarande tillimpningen av de meto-
der och processer for riskbedémning av blandningar som beskrivits
ovan. De befintliga kraven 1 EU-lagstiftningen har sammanfattats i
normativa termer 1 kapitel 3. Som ett komplement fokuserar detta
avsnitt pd tekniska regler och vigledning for att implementera dessa
krav.

De rittsliga kraven pd att riskbedéma blandningar har inte for-
indrats under de senaste tio iren — med undantag for reglerna for
biocidprodukter. Den nya biocidférordningen tridde i kraft r 2012,
och vigledning {6r implementeringen har publicerats direfter. P&
samma sitt ledde revideringen av reglerna for vixtskyddsmedel, som
gjordes &r 2009, till att iven den vigledningen uppdaterades.

Skrivningar om riskbedémning av blandningar har dven inforts 1
ett reviderat tekniskt vigledningsdokument f6r bestimning av miljo-
kvalitetsnormer (EQS) enligt vattendirektivet (EC 2011b). Ovriga
regler och vigledningsdokument fér riksbedémning av blandningar
enligt EU-lagstiftningen beskrivs i State-of-the-art-rapporten frin
2009 (Kortenkamp et al. 2009).

4.5.1  Avsiktligt tillverkade blandningar

Enligt REACH och férordningen om klassificering och mirkning
(CLP), begrinsas vigledningen f6r bedémning av blandningar till
faroklassificeringar, och omfattar sdledes inte riskbedémningar. Vig-
ledningen f6r implementering av CLP innehiller fyra mojligheter att
klassificera avsiktligt tillverkade blandningar (ECHA 2009). Tv4 av
mojligheterna bestdr 1 att antingen testa hela blandningen, eller att
berikna toxiciteten med metoder som baseras pa concentration add-
ition. De 6vriga tvd klassificeringsmojligheterna foljer den s& kallade
dverbryggningsprincipen (bridging principle), som antar att bland-
ningar som liknar varandra ocks3 har liknande toxicitet, samt den sd
kallade summeringsregeln, som bygger pd faroklassificeringar av de
enskilda imnen som ingdr 1 blandningen.

Dessa alternativ kan kombineras i ett stegvis forfarande. En 6ver-
sikt och en diskussion om kvantitativa skillnader mellan olika tillviga-
gdngssitt ges 1 Backhaus et al. (2010). Enligt REACH har regler fast-
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stillts for bedémning av PBT’-/vPvB'’-egenskaperna hos MCS'"' och
UVCB". Klassificeringen fér blandningen beror pd innehéllet av
kemikalier som klassificeras som PBT eller vPvB (ECHA 2008c).

For att ta fram sikerhetsdatablad for blandningar enligt REACH
har industrin utvecklat en metod f6r identifiering av den giftigaste
komponenten (lead component identification, LCID) (CEFIC 2018a).
Metoden bygger pd antagandet att riskerna med en blandning kon-
trolleras om risken for den farligaste komponenten hanteras pd ett
adekvat sitt.

Enligt férordningen om vixtskyddsmedel" och férordningen om
biocidprodukter'* har vigledning utarbetats fér miljériskbeddmning
av produkter som innehéller mer in en aktiv substans. Enligt reglerna
for vixtskyddsmedel har metoder f6r att riskbedéma blandningar
inkluderats i vigledningsdokumenten f6r figlar och diggdjur (EFSA
2009A, avsnitt 2.5, och bilaga B), fér vattenlevande organismer (EFSA
2013c, avsnitt 10.3, och 2015b, avsnitt 10.2), for bin (EFSA 2013d, av-
snitt 8) och fér landlevande vixter som inte ir méilarter (EFSA 2014b,
avsnitten 8.1, 8.2 och appendix F). Enligt biocidférordningen har
regler f6r blandningar tagits med 1 vigledningen om miljobedémning
av biocidprodukter (ECHA 2017c¢).

Terminologin och de féreslagna stegvisa metoderna ir inte helt
konsistenta 1 dessa dokument, men gemensamt f6r de olika varian-
terna ir att de baseras pd ett antagande om concentration addition.
Vanligen utgdr de frdn en pragmatisk férenkling av den ursprungliga
modellen {6r concentration addition, sisom en summering av PEC/
PNEC-kvoter. Om en sidan forenklad metod resulterar 1 bedém-
ningen att risken dr oacceptabel, gir man vidare och férfinar analysen
sd att den s8 18ngt mojligt uppfyller de formella kraven {6r concentra-
tion addition, givet de data man har tillging till. Om misstankarna
om en oacceptabel risk fortfarande kvarstar kan tester av hela bland-
ningen anvindas som ett sista alternativ for att fi ett bittre data-
underlag.

For att bedoma den regulatorisk betydelsen av eventuella skill-
nader mellan uppskattade och experimentellt observerade bland-

9 PBT - persistent, bioackumulerande, och toxisk.

10yPyvB — mycket persistent och mycket bioackumulerande.

" MCS - multi-constituent substance (till exempel en blandning av isomerer).

12UVCB - material med okiind eller variabel sammansittning, komplexa reaktionsprodukter
eller biologiska material.

3 Férordning (EC) 1107/2009.

4 Férordning (EU) 528/2012.
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ningstoxiciteter ger vigledningen 1 biocidférordningen ett kvantita-
tivt kriterium: ”den experimentellt hirledda effekten av en bland-
ning som 6verstiger den som férutses av concentration addition med
en faktor 5 eller mer bor ses dver och diskuteras med avseende pd
potentiella synergistiska interaktioner” (ECHA 2017c, s. 355, vir 6ver-
sittning).

4.5.2 Oavsiktligt uppkomna blandningar

I direktivet om yrkesexponering fér kemiska dmnen (Chemical
Agents Directive, CAD) ", anvinds en modell baserad pé concentra-
tion addition fér att bedoéma risken med yrkesexponering for
blandningar av luftburna féroreningar med liknande verknings-
mekanism. Metoden finns inte beskriven 1 nigot vigledningsdoku-
ment pd EU-niv4, utan endast pd medlemsstatsnivi, till exempel i de
svenska bestimmelserna foér yrkeshygieniska grinsvirden. I Sverige
kallas den beriknade riskindikatorn f6r hygienisk effekt (HE) (Arbets-
miljéverket 2015, § 9, s. 10). Hygienisk effekt f&s genom att anvinda en
sirskild form av hazard index-metoden (HI).

Faststillande av yrkeshygieniska grinsvirden fér luftféroreningar
med liknande verkningsmekanism ir den ildsta regulatoriska till-
limpningen av concentration additon. Redan 1 bérjan av 1970-talet
anvindes metoden i det forna Sovjetunionen (Bustueva och Roscin
1975). Mer in ett decennium senare inférdes den i visteuropeiska
linder. I Tyskland inférdes den till exempel &r 1985 (BMAS 1985).

Inom ramen f6r det tidigare IPPC'*-direktivet, som ir 2014 ersat-
tes av Industriutslippsdirektivet (IED)", faststilldes &r 2000 anvind-
ningen av metoden {or toxiska ekvivalensfaktorer (toxic equivalency
factor approach, TEF) {6r att faststilla grinsvirden f6r dioxiner och
furaner enligt dotterdirektivet om avfallsférbrinning.'® Metoden har
ocksd éverforts till bedomningen av dioxiner och furaner enligt annan
EU-lagstiftning, sdsom reglerna for fororeningar i livsmedel (se
kapitel 3) och vattendirektivet.

Testning av hela blandningar (whole mixture testing, WMT) ir ett
annat tillvigagingssitt som anvinds 1 mdnga medlemslinder for att

15 Ridets Direktiv 98/24/EC.

16 IPPC — integrated pollution prevention and control; Direktiv 2008/1/EC.
17 Direktiv 2010/75/EU.

18 Direktiv 2000/76/EC (ersatt av Dir 2010/75/EU).
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bedéma komplexa utslipp fran titorter och industri, sirskilt avlopps-
vatten. En 6versikt av hur sddan testning anvinds praktiskt ges i del 3
1 rapporten om blandningar frdn 2009 (Kortenkamp et al. 2009).

Vattendirektivet (WFD)' har som mélsittning att uppni en god
kemisk och ekologisk status {or vatten, och medfor dirfor ett behov
av att bedéma den totala exponeringen. Men reglerna innehiller inte
nigot tydligt krav pd riskbedémning av blandningar (se kapitel 3).
Icke desto mindre utarbetades en vigledning om berikning av milj6-
kvalitetsnormer fér imnen som férekommer i blandningar (”sub-
stances occurring in mixtures”) &r 2011 (EC 2011b, avsnitt 7) men
den har direfter inte fatt nigon praktisk tillimpning. Denna vigled-
ningen ir ytterligare ett led i arbetet med att faststilla miljokvalitets-
normer f6r blandningar i vattenmiljén, som startade f6r mer dn 25 &r
sedan (Calamari och Vighi 1992). Den nya vigledningen foreslar tre
mojliga metoder: toxiska enheter (TU), toxiska ekvivalensfaktorer
(TEF), och PETROTOX modellen f6r petroleumidmnen, som ir en
tillimpning av concentration addition. For att kunna tillimpas i prak-
tiken behover vigledningen dock vidareutvecklas. T detta syfte har
SOLUTIONS-projektet framfért detaljerade forslag och rekommen-
dationer (Faust et al. 2019a).

Sedan 2005 innehéller férordningen om maximala resthalter for
bekimpningsmedel 1 livsmedel och foder® ett krav pj att beakta
”kinda kumulativa och synergistiska effekter, om det finns metoder
for att utvirdera dessa” (artikel 14, 2(b)). Fér att utveckla en sddan
metod har EFSA utgitt frén redan existerande koncept som anvinds
av amerikanska myndigheter (US EPA 2002). Ar 2008 resulterade
detta i ett forslag till en stegvis metod baserad pd concentration addi-
tion (EFSA 2008), som testades i en fallstudie med konazolfungi-
cider (EFSA 2009b). Metoden ir tinkt att anvindas pd 1 forvig ut-
valda grupper av bekimpningsmedel med gemensam toxikologisk
profil i minniskor, s kallade kumulativa bedémningsgrupper (cumaula-
tive assessment groups, CAG). EFSA:s arbete med att identifiera
sddana grupper ledde &r 2013 till identifieringen av CAGs som kan
skada nervsystemet, eller paverka skoldkortelhormonsystemet (EFSA
2013b). I en utredning som gjordes for EFSA (Nielsen et al. 2012)
foreslogs CAGs dven for flera andra typer av effekter, men dessa fick
inte enhilligt st6d fr&n den behoriga EFSA-panelen. Sedan dessa har

1 Direktiv 2000/60/EC.
20 Forordning (EC) 396/2005.
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inga ytterligare CAGs definierats. Frigan behandlas vidare 1 kap. 5
(avsnitten 5.3.2 och 5.4.2).

Utover det specifika fallet med grinsvirden for flera bekimp-
ningsmedelsrester innehdller den 6vergripande EU-lagstiftningen
om livsmedel, som tridde i kraft 2002, ett allmint krav p4 att beakta
tinkbara kumulativa toxiska effekter”' p minniskors hilsa. Dock
utan nigon tydlig definition av hur detta skulle g3 till (se kapitel 3).
Nyligen, ar 2019, presenterade EFSA en generisk vigledning for risk-
bedémning av blandningar. I enlighet med EFSA:s juridiska mandat
fokuserar vigledningen p4 risker f6r minniskors hilsa frin exponer-
ing via mat, samt pd miljorisker som omfattas av EFSA:s ansvars-
omride, det vill siga bekimpningsmedel och livsmedels- och foder-
tillsatser. EFSA anser att vigledningen ir klar f6r anvindning av dess
expertgrupper, men rekommenderar en inledande testfas med genom-
forande av fallstudier och ytterligare forskning om ménga av delarna
som ingdr 1 det foreslagna generiska ramverket.

4.6 Sammanfattning av utvecklingen inom
forskning och regulatorisk tillimpning
under de senaste 10 aren

Allt som allt har de senaste tio dren varit en fas av att verifiera och
konsolidera kunskaperna om riskerna med kemiska blandningar och
de tllgingliga metoderna for regulatorisk riskbedémning. Frigan
har fitt stérre uppmirksamhet dn ndgonsin tidigare och kunskapen
om, och kompetensen fér att kunna utféra riskbedémningar av
blandningar ir nu mycket mer spridd bland forskare och pd myn-
digheter. Den 6vergripande slutsatsen frin State-of-the-art-rappor-
ten frin 2009, som skrevs pd uppdrag av EU-kommissionen, var att
“riskbeddmning av blandningar (...) ir inte bara nédvindigt, utan
ocksd praktiskt méjligt”. Denna uppfattning ir inte lingre veten-
skapligt omtvistad, utan fokus for diskussionen har nu flyttats mot
att utveckla vigledning till beslutsfattare ”om, nir och hur man ska
bedéma risken frin den sammantagna exponeringen for flera kemi-
kalier” (EFSA 2019, s. 9, vir 6versittning). Konvergerande initiativ
pa olika nivier (OECD, WHO, EU, medlemsstaterna) stodjer utveck-

lingen av en konsekvent terminologi och harmonisering av principer

2! Forordning (EC) 178/2002, Art 14(4b).
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och metoder f6r bide hilso- och miljériskbedémningar av bland-
ningar. En av de principer som alla dessa initiativ har gemensamt ir
att de rekommenderar “anvindningen av konceptet dose addition
som ett pragmatiskt och férsiktigt standardantagande” (EFSA 2019,
p. 15, vir oversittning). Diskussionerna pdgdr dock fortfarande om
exakt hur och nir detta standardantagande bor tillimpas, och behoven
av och sitten att férfina bedémningen f6r olika situationer i olika
regelverk. Och utvecklingen gér bara lingsamt framit.

State-of-the-art-rapporten frdn 2009 gav sex huvudsakliga rekom-
mendationer. Utveckling av europeisk vigledning for riskbedémning
av blandningar, och inférandet av concentration addition som stan-
dardantagande var tvd av dem — och vissa framsteg har alltsd gjorts i
denna riktning.

Detsamma giller den tredje rekommendationen som var att stédja
forskning for att identifiera vilka blandningar som ofta férekommer
1 olika exponeringsscenarier, prioriterade blandningar, samt vilka
faktorer som leder till synergistiska effekter. Olika forsknings-
projekt har arbetat med dessa svéra frigor och bidragit med ny kun-
skap om en del av dom, samt féreslagit nya verktyg och metoder for
att hantera dem. Men, med tanke pd dimensionen pi dessa problem,
behévs mer och fler samordnade forskningsprogram.

Inga framsteg har gjorts nir det giller den fjirde rekommenda-
tionen, som var att kvalitetssikra data om enskilda dmnens toxicitet
— ndgot som ir avgorande for att kunna riskbedéma blandningar.
Problemet med otillrickliga data for att méjliggéra komponent-
baserade riskbedémningar av blandningar har visat sig vara mycket
storre och mer grundliggande in vad som kom fram i rapporten frin
2009. Fér tusentals kemikalier — som vi vet f6rekommer, eller som
misstinks férekomma, i miljon - ir tillginglig information om an-
vindningar, utslipp och toxicitet antingen av dilig kvalitet, eller sak-
nas helt. De héga férvintningar som en ging stilldes pA REACH nir
det giller forbittringen av datatillgingligheten har inte forverkligats.

Inga betydande framsteg har heller gjorts nir det giller de ter-
stdende tvd rekommendationerna frdn 2009. Dessa gillde att stirka
de rittsliga kraven pa riskbedémning av blandningar, och att under-
soka mojligheten att infor krav pd riskbedémning av blandningar i
media-orienterade lagstiftningar sisom vattendirektivet. De legala
kraven pd riskbedémning av blandningar har inte férindrats sedan
2009, med undantag for avsiktliga blandningar av kemikalier 1 biocid-
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produkter (se kapitel 3). Ramdirektivet fér vatten kommer snart att
bli féremal for revidering och forskare har gjort detaljerade forslag
for att hantera risker frin blandningar av féroreningar i vattenmiljon
(Brack et al. 2017, Faust et al. 2019b). Om nigon av dem kan finna
acceptans 1 den politiska processen terstdr dock att se.

4.7 Slutsatser fran litteraturgenomgangen

Att forbittra skyddet av minniskor och miljon frin riskerna med
kemiska blandningar kommer kriva samordnade tgirder pd olika
nivder och i olika delar av det regelsystemet.

Foljande brister 1 det nuvarande systemet har identifierats:

e Tydliga och konsistenta krav pd att bedéma riskerna med kemiska
blandningar saknas 1 de flesta rittsakter inom EU.

o Det saknas ocks8 dvergripande regler f6r att mojliggdra hantering
av oavsiktligt uppkomna blandningar av kemikalier som regleras
av olika regelverk.

e Det finns ingen heltickande databas som samlar information om
anvindningar, utslipp och toxicitet f6r alla typer av kemikalier.

e Det finns inga storskaliga och lingsiktiga forskningssatsningar
som — med hyilp av bide prospektiv modellering och retrospektiva
overvakningstekniker — kan bidra till att forbittra var bristfilliga
kunskap om verkliga exponeringsmonster f6r kemiska blandningar.

e MAF-alternativet, det vill siga mojligheten att hantera riskerna
med blandningar inom ramen {6r beddmningar av enskilda imnen
med hjilp av enkla standardantaganden, anvinds inte.

Forbittringar av EU-lagstiftningen skulle kunna goras stegvis genom

att utnyttja mojligheter nir de uppkommer, sdsom den kommande
oversynen av vattendirektivet.
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5 Gruppvis hantering av kemikalier

Detta kapitel ger en &versikt 6ver olika forskningsomrdden som
belyser gruppering av kemikalier samt hur gruppvisa metoder och
hantering finns implementerad 1 EU:s kemikalielagstiftning.

Avsnitt 5.1 beskriver avgrinsningar for litteraturgenomgingen
och 5.2 forklarar centrala ord och begrepp. Avsnitten 5.3 och 5.4 ger
en dverblick av det vetenskapliga kunskapsliget pd omridet respek-
tive ger en ligesbild éver hur gruppvis hantering av kemikalier har
implementerats regulatoriskt. Baserat pd denna genomgang, samman-
fattas behov av forbittringar 1 avsnitt 5.5.

5.1 Avgransningar for litteraturgenomgangen

Ett antal metoder f6r gruppering av kemikalier f6r olika iandamal har
foreslagits 1 den vetenskapliga litteraturen. I denna éversikt ligger
fokus p& de metoder som har koppling till regulatorisk riskbedém-
ning eller riskhantering.

Avsnittet om hur kemikalier grupperas inom ramen for olika lag-
stiftningar ger en oversikt éver viktiga vigledningsdokument och
metoder som anvinds for gruppering av kemikalier inom olika pro-
cesser och av olika aktorer.

5.2 Centrala ord och begrepp

Det finns olika metoder for att fylla informationsluckor med hjilp
av gruppering av kemikalier. Gemensamt for dessa metoder ér att de
bygger pa likbetsprincipen, det vill siga hypotesen att strukturellt lik-
artade kemikalier har liknande biologisk aktivitet (ECHA 2008a).
Read-across ir en av dessa metoder, som anvinds fér att férutsiga
egenskaperna hos ett imne (target substance) med hjilp av relevant
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information om liknande dmnen (source substances). Read-across an-
vinds for att identifiera och bedéma farliga egenskaper genom tvi
olika tillvigagingssitt; the analogue approach och the category approach.
I en analogue approach grupperas en target substance med en (eller
ndgra f3) liknande source substances, medan en category approach ofta
innebir gruppering av ett stérre antal dmnen f6r att fylla informa-
tionsluckor f6r de ingdende imnena (ECHA 20082, OECD 2014).
Egenskaperna hos ett dmne inom en si kallad kategori bedéms uti-
frdn en utvirdering av kategorin som helhet (OECD 2014).

En trend gillande en viss effekt kan ofta ses fér kemikalier inom
en grupp. Det innebir att egenskaperna hos kemikalierna i gruppen
indras pd ett forutsigbart sitt och att det dirmed syns ett monster i
hur de dndras inom gruppen. En trendanalys kan géras med hjilp
aven modell som baseras pd data frin de ingdende kemikalierna
(OECD 2014).

Quantitative Structure-Activity Relationship (QSAR) ir en annan
teknik for att fylla dataluckor som, baserat pd den kemiska struk-
turen, forutsiger kemikaliens fysikalisk-kemiska och (eko)toxikolo-
giska egenskaper och spridning i miljon (KEMI 2018a, ECHA 2008a).

5.3 Det vetenskapliga kunskapslaget

I det hir avsnittet beskrivs tre identifierade forskningsomriden inom
vilka metoder fér gruppering av kemikalier har utvecklats, applice-
rats och/eller utvirderats. De innefattar gruppering for att fylla infor-
mationsluckor, gruppering foér riskbedémning av blandningar och
gruppering for att frimja substitution av farliga kemikalier.

5.3.1  Gruppering fér att fylla informationsluckor

Utvecklingen och anvindningen av olika tekniker fér att fylla data-
luckor, sdsom read-across och QSAR-metoder, har 6kat som svar pd
nya informationskrav om kemikaliers faroegenskaper och mélsitt-
ningen att minska antalet djurférsék (Patlewicz et al. 2017).

Aven om det finns flera tekniska vigledningsdokument som
beskriver anvindningen av read-across (t.ex. ECHA 2008a, 2017a,
OECD 2014), har tillimpligheten och giltigheten 1 att anvinda read-
across for vissa endpoints ifrigasatts. Det beror bland annat pd
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otillricklig tillférlitlighet i read-across-prediktioner, otillrickligt veten-
skapligt underlag och bristfillig dokumentation som motiverar de
antaganden och bedémningar som gjorts vid anvindning av read-
across (Patlewicz et al. 2017). Detta har drivit pd forskningen om
hur olika strategier f6r gruppering och read-across kan férbittras for
regulatoriska syften (t.ex. Patlewicz et al. 2017, Pradeep et al. 2017).

Studier som utvirderar och férfinar read-across och QSAR-
metoder syftar framf6r allt till att férbittra deras prediktion f6r olika
endpoints (Patlewicz et al. 2015). Trots pigdende utvecklingsarbe-
ten pekade en nyligen genomférd studie om substitution och grup-
pering, utférd pd uppdrag av EU-kommissionen (EC 2017a), p4 att
ytterligare forskning om grupperingsstrategier for regulatoriska syften
behévs och att de bor fokusera pd

sambandet mellan kemiska strukturer och trender 1 (Q)SAR-prognoser

for att 6ka deras anvindning med syfte att komma bort frin det kort-

siktiga sittet att substituera till en mer effektiv ersittning av farliga imnen.
(EC 2017a, vr dversittning)

Parallellt med datoriserade metoder har det ocksa skett en 6verging
till 6kad anvindning och regulatorisk acceptans av in vitro-metoder
for identifiering av farliga egenskaper och riskbedémning. Denna
utveckling speglas dven inom forskningen, dir strategier utvecklas fér
att inférliva mer mekanistiska data, till exempel kunskap om s kallade
adverse outcome pathways (AOPs), f6r att underbygga tekniker for
read-across och dirmed bittre kunna forutsiga toxiciteten hos ett
imne (Patlewicz et al. 2017). En AOP beskriver det mekanistiska sam-
bandet mellan en initierande hindelse p& molekylir nivd, efterfol-
jande stdrningar pé cell- och organnivd och det negativa fysiska ut-
fallet hos en individ eller en population, sdsom missbildningar eller
sjukdomstillstind.

Den vetenskapliga litteraturen innehéller flera exempel pé read-
across-metoder som integrerar bdde kemiska och biologiska data.
S&dana metoder har utvecklats for att exempelvis kategorisera kemi-
kalier 1 olika kemiska klasser, férutsiga olika endpoints samt for
faroklassificeringar (Low et al. 2013, Gebel et al. 2014, Grimm et al.
2016, Shah et al. 2016).

For att 6ka acceptansen att anvinda read-across vid regulatoriska
faro- och riskbedémningar har behovet av ett transparent och syste-
matiskt tillvigagingssitt for att beddma koherensen och osiker-
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heten i prediktionerna lyfts (Blackburn och Stuard 2014, Schultz
et al. 2015). Schultz et al. (2015) har till exempel utvecklat mallar,
vars syfte dr att fungera som ett stéd i denna bedémning med avse-
ende pd kemiska egenskaper, toxikokinetik och toxikodynamik, samt
for en systematisk beskrivning av osikerheter. Forfattarna har ocks
foreslagit ett arbetstlode f6r transparent och konsekvent rapporte-
ring av read-across-férfarandet (Schultz et al. 2015).

P3 grund av de specifika egenskaper som nanomaterial uppvisar
har ett antal studier undersokt hur kunskapen om dessa kan an-
vindas for att kategorisera nanomaterial i farobaserade grupper. For
att undvika testning av alla enskilda nanomaterial, och for att fylla
informationsluckor, har olika tillvigagingssitt f6r gruppering av
nanomaterial utifrdn gemensamma egenskaper undersokts (Landvik
etal. 2018, Arts et al. 2014, Braakhuis et al. 2016, Oomen et al. 2014).

5.3.2  Gruppering for riskbedomning av blandningar!

Frigestillningar om — och i s3 fall hur — kemikalier ska grupperas fér
att riskbedéma blandningar ir féremdl {6r en lingvarig och ibland
kontroversiell debatt. Asikterna gir isir och varierar med (i) bedém-
ningsperspektivet (prospektiv eller retrospektiv bedémning), (i) meto-
diken (testning av hela blandningen eller komponentbaserad model-
lering), (ii1) vad som ska skyddas (minniskors hilsa eller miljén) och
(iv) det regulatoriska sammanhanget, som redan kan ha identifierat
vilken grupp av kemikalier som ska ingd (till exempel bekimpnings-
medel i livsmedel, som omfattas av EU-férordningen om grins-
virden for bekimpningsmedelsrester i eller pd livsmedel och foder).

Dessutom behéver man skilja pd anvindningen av grupperings-
metoder for att (i) definiera problematiska blandningar (utgings-
punkten f6r en bedémning) och (ii) férfina en bedémning pd en hogre
nivd i en stegvis beddmningsprocess.

Det forsta problemformulerande steget i en riskbedémning inne-
bir att definiera vilken blandning som ska riskbedémas. Det kan
gdras antingen genom att utgd frdn information om samtidig expo-
nering (en exponeringsbaserad definition), eller frin en gemensam
effekt (en farobaserad definition) — eller frén en kombination av bada.

! Se kapitel 4 f6r beskrivning av centrala ord och begrepp som anvinds i detta avsnitt.
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Exponeringsbaserade definitioner kan faststillas frin retrospek-
tiva kemiska analyser eller prospektiv modellering av samexponering.

Farobaserade definitioner kan baseras pd toxikologiska testdata
eller utifrdn likheter 1 fysikalisk-kemiska egenskaper som proxy fér
liknande toxiska egenskaper. Farobaserade definitioner kan begrin-
sas ytterligare till amnen som orsakar en viss negativ effekt via ett
gemensamt verkningssitt (mode of action, MoA). Detta ir dock en
omtvistad friga, som forklaras nedan.

Diskussionen om gruppering av kemikalier f6r riskbedémning av
blandningar ir huvudsakligen férknippad med komponentbaserade
metoder, vilka kriver att alla de imnen som ingdr i bedémningen
maste definieras. Om riskbedémningen i stillet bérjar med att hela
blandningen testas, som vid effektbaserad évervakning (effect-based
monitoring, EBM), definieras diremot blandningen automatiskt 1
termer av de farliga effekter som kan ses 1 olika tester. Dessa tester
kan inkludera screening av specifika verkningsmekanismer (till exem-
pel bindning till 6strogenreceptorer) eller tester med s kallade apikala
endpoints (till exempel tillvixthimning av alger). Att identifiera vilka
imnen som orsakar dessa effekter blir nista steg vid testning av hela
blandningar. Vid ett sddant forfarande spelar gruppering en mindre
viktig roll.

De dmnen som ingdr 1 en komponentbaserad bedémning beteck-
nas av EFSA som en gemensam bedémningsgrupp (common assess-
ment group). EFSA skiljer ocksd mellan ”gruppering baserad pi
(1) regulatoriska kriterier, (i1) exponering, (i) fysikalisk-kemiska lik-
heter och (iv) biologiska eller toxikologiska effekter” (EFSA 2019:
var 6versittning). Grupperingskriteriet “exponering” kan tyckas vara
overflodigt om en blandning definieras som en grupp av kemikalier
for vilka en organism kan exponeras samtidigt (se 2.2.2). Gruppering
baserad pd exponering blir dock forstieligt d3 en myndighet arbetar
med ett juridiskt férdefinierat urval av (relativt f3) kemikalier, som
inbordes har olika sannolikhet for att férekomma samtidigt 1 ett
specifikt exponeringsscenario. Till exempel kan det typiska spektru-
met av bekimpningsmedelsrester i en vegankost skilja sig avsevirt
frdn spektrumet i en kost som innehéller kott.

For mer omfattande bedomningar av en sammantagen human-
exponering, som inte ir begrinsade till bara en typ av kemikalie-
anvindning (bekimpningsmedel) och en exponeringsvig (livsmedel),
kan idén om gruppering baserad p& exponering behéva vidareutveck-
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las till en bredare metodologi for att identifiera typiska situationer
med samexponering.

Olika uppfattningar om gruppering baserad pa verkningssditt

Komponentbaserade metoder férutsitter att blandningskomponen-
terna bidrar till en gemensam toxikologisk endpoint via liknande
(concentration additive) och/eller olika (independent) verkningssitt
(mode of action, MoA). Diskussionen om gruppering av kemikalier
for riskbeddmning av blandningar ir dirfér frimst inriktad pd att
identifiera gemensamma verkningssitt. Det finns dock olika upp-
fattningar om betydelsen av detta. Inom humantoxikologin anser
ménga experter att MoA-baserade grupperingar ir ett avgorande steg
1 riskbedémningen av en blandning och en hégt prioriterad forsk-
ningsfriga (t.ex. Rotter et al. 2018, Boberg et al. 2019). Inom ekotoxi-
kologin anses diremot MoA-baserad gruppering generellt inte som
avgorande for att utfora komponentbaserade riskbedémningar av
blandningar; genomférbarheten handlar snarare om att jimfoérbara
toxicitetsdata for enskilda dmnen gors tillgingliga.

Dessa olika uppfattningar om betydelsen av MoA-baserade grup-
peringar aterspeglar olika uppfattningar om vad som ir limplig ricts-
lig anvindning av komponentbaserade metoder. Det generella an-
tagandet om koncentrationsaddition (concentration addition, CA),
oavsett verkningssitt, ir numera allmint accepterat som ett forsik-
tigt men inte alltfor konservativt férsta antagande inom bide eko-
toxikologin och humantoxikologin (se kapitel 4).

Om en sidan inledande bedémning signalerar att blandningen
medfor betydande risker finns det dock olika uppfattningar gillande
behoven och tillvigagingssitten for att férfina bedémningen s& att
den kan utgora underlag for regulatoriska beslut om eventuell risk-
minskning. For hilsoriskbedémningar betraktas MoA-baserad grup-
pering som ett viktigt steg i forfiningen (EFSA 2019). Foér miljorisk-
bedémningar ir MoA-baserad gruppering ofta varken mojlig, eller
anses inte nddvindig (Backhaus och Faust 2012). Om toxicitetsdata
for enskilda komponenter refererar till samma endpoint i samma taxo-
nomiska grupp (oavsett MoA) ir detta vanligtvis den hégsta méjliga
forfiningsnivan.
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Kemikalier verkar olika i olika arter

En av orsakerna till dessa skilda uppfattningar dr att mode of action
(verkningssitt) ir ett artspecifikt begrepp. Aven om man i miljs-
riskbedémningen fokuserar pd en art, syftar dessa bedémningar till
att skydda miljontals olika arter med olika fysiologi. En kemikalies
verkningssitt i alger till exempel ir inte alls detsamma som 1 till exem-
pel insekter. Vidare kan tvd dmnen verka pd liknande sitt 1 en art,
men olika i en annan. Vissa verkningssitt kan vara gemensamma f6r
stora taxonomiska grupper, medan andra kan vara begrinsade till
kinsliga subpopulationer av en enda art.

Foér merparten av alla kemikalier och de flesta arter saknas kun-
skap om verkningsmekanismer, och det finns inget som talar for att
denna situation kommer att férindras fundamentalt inom o&ver-
skddlig framtid. For ndgra &r sedan fanns det stora forvintningar pd
att nya toxikogenomiska metoder skulle kunna férindra situationen
mycket snabbt (Altenburger et al. 2012), men hittills har detta inte
materialiserats. Att vinta pd att verkningssitt klargérs vetenskapligt
for tiotusentals fororenande imnen 1 miljontals arter férefaller inte
vara nigon effektiv vig framdt for bittre skydd mot blandnings-
risker.

Vad ska skyddas?

En annan orsak till olika uppfattningar om betydelsen av MoA-
baserad gruppering ir olika typer av endpoints och vad man avser att
skydda. Hilsoriskbedémningar syftar till att skydda enskilda indi-
vider frin sjukdomar eller andra negativa hilsoeffekter, som kanske
bara orsakas av specifika typer av kemikalier med specifika verknings-
sitt (till exempel vissa former av cancer orsakade av genotoxiska
carcinogener). Miljériskbedémningar anvinder sig diremot av si kal-
lade apikala endpoints, sisom dédlighet eller populationstillvixt, som
kan paverkas av en mingd kemikalier med olika och till strsta delen
okinda verkningssitt.

For dessa olika bedémningssituationer finns det olika uppfatt-
ningar om blandningsriskbedémningar om komponenterna (i) har
olika verkningssitt och (ii) férekommer vid 13ga doser eller koncen-
trationer, dir ”l3ga” avser nivder under regulatoriskt acceptabla nivier
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tor enskilda kemikalier, sisom ADI eller DNEL {6r minniskor och
PNEC {6r organismer 1 miljén.

Ar 2011 drog EU-kommissionens vetenskapliga kommittéer slut-
satsen att risken med sddana blandningar bér “antas vara férsumbar”
nir det giller mianniskors hilsa, medan den for effekter i miljon bér
anses utgora grund f6r mojlig oro ("possible concern”) (EC 2011a).
Med tanke pd detta, blir det rimligt att anvinda sig av MoA-baserade
grupperingar for hilsoriskbedémning av blandningar, men inte for
miljériskbedémningar.

Mode of action ir ingen precist definierad term och vilken kun-
skap vi har om dessa varierar kraftigt mellan olika kemikalier. I litte-
raturen varierar MoA-baserade klassificeringar av kemikalier frin
definitioner av mdlmolekyler ("target molecules™) (till exempel ett
specifikt enzym) till definitioner av paverkad metabolism (till exem-
pel biosyntes av kolesterol), och vidare till beskrivningar av berérda
malorgan eller generella funktionsstérningar (till exempel endokrina
storningar) (Busch et al. 2016).

Ett nytt och mer precist definierat koncept for gruppering ir
adverse outcome pathways (AOP) (Ankley et al. 2010, se beskrivning
under 5.3.1). AOP-konceptet anses ha potential {6r framtida anvind-
ning inom det regulatoriska systemet, men hittills har den praktiska till-
limpningen vid riskbedémning av blandningar varit liten (EFSA 2019).

I litteraturen diskuteras den MoA-baserade grupperingen av kemi-
kalier for riskbedémning av blandningar 1 stor utstrickning isolerat
frén sdvil 6verviganden om gruppering av kemikalier for faroklassi-
ficering enligt REACH och CLP, som kriterier for att identifiera
kandidater for substitution. Svitt vi kinner till har man hittills inte
utvecklat koncept for att koppla samman regleringsstrategier for
dessa tre syften.

5.3.3  Gruppering foér att framja substitution

I den vetenskapliga litteraturen identifieras olika utmaningar och
hinder som kan himma lyckade substitutioner. I samband med detta
foreslds ocksd metoder f6r att forhindra s kallad falsk substitution
(regrettable substitution). En sidan metod ir att gruppera kemikalier
utifrin funktionell anvindning (Tickner etal. 2015, Fankte etal.
2015, Howard 2014). Detta kallas {6r funktionell substitution och
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syftar till att soka efter substitut som ger den énskade funktionen
bortom kemisk substitution (en kemikalie ersitts med en annan, sd
kallad drop-in-kemikalie) (Tickner et al. 2015).

Enligt Tickner etal. (2015) kan substitution férekomma pi tre
olika nivder, genom att ersitta:

(1) en kemikalie, vanligen med en strukturlik kemikalie, till exem-
pel bisfenol A (BPA) med bisfenol S (BPS),

(11) funktionen fér slutanvindning, vilket medfér en férindring av
material, produket eller process, till exempel polyeten med 1ag densitet
i stillet f6r hogdensitetspolymerer som kriver mjukgorare, eller

(ii1) servicefunktionen, vilket innebir en férindring av systemet,
till exempel digitala kvitton istillet fér fysiska papperskvitton
(Tickner et al. 2015, Sackmann et al. 2018).

For att undvika falsk substitution betonas att man bor prioritera
substitution av funktionen f6r slutanvindning eller service framfér
kemiska drop-in-substitutioner (Tickner et al. 2015, Sackmann et al.
2018).

For att identifiera limpliga substitut gérs beddmningar av alter-
nativen (chemical alternatives assessments). Metoder och verktyg for
sddana bedomningar kombinerar vanligtvis faro- och risbedémning
med en analys av ekonomisk och teknisk genomférbarhet i olika
utstrickning och de har huvudsakligen anvints med fokus p4 kemisk
substitution (Howard 2014, Fankte et al. 2015).

Kemikalier som i dagsliget anvinds for att erhdlla en viss funk-
tion kanske inte dr det bista alternativet ur hilso- eller miljoper-
spektiv. I vissa fall kan det till exempel finnas icke-kemiska alternativ
tillgingliga som kan ge den 6nskade funktionen.

Gruppering av kemikalier utifrin funktionell anvindning kan ge
virdefull information i en bedémning av alternativa substitut som
gor att andra, kanske helt nya, kemiska strukturer och material och
icke-kemiska l6sningar inkluderas och utvirderas (Howard 2014,
Tickner et al. 2015).

Ocksd 1 en annan studie ledde en litteraturgenomgéng och samrad
med intressenter till att forfattarna betonade foérdelarna med att
tillimpa funktionell substitution, 1 kontrast till kemisk substitution.
I samband med detta identifierades ocks3 ett behov av att skapa ett
system f6r konsekventa definitioner, klassificering och karakteri-
sering av kemikaliers funktioner (EC 2017a).
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Sackmann et al. (2018) pipekar ocksi att gruppering av kemika-
lier utifrdn deras tekniska funktioner, till exempel mjukgérare,
flamskyddsmedel och tensider, ir virdefullt f6r att identifiera inte
bara sikrare alternativ utan dven substitutionsmonster (det vill siga
vilket iamne som kan komma att ersittas av vilket substitut).

Det ir dock inte sikert att funktionellt likvirdiga alternativ alltid
kan hittas utanfér en grupp av strukturlika kemikalier. Om s3 ir
fallet — och 1 avsaknad av tllricklig information om (eko)toxikolo-
giska egenskaper och spridning i miljén av strukturlika alternativ —
anser Fankte et al. (2015) att det bor antas att alternativen uppvisar
samma farliga egenskaper som dmnet som ska ersittas, baserat pd
likhet i kemisk struktur. Férfattarna foresldr att detta antagande kan
overges om tillverkarna av alternativen kan visa att det inte stimmer.
Att anvinda strukturell likhet som proxy foér likheter 1 (eko) toxiko-
logiska egenskaper och spridning i miljon ir en accepterad princip
och grunden {6r in silico-modeller som anvinds i regulatoriska sam-
manhang f6r att identifiera potentiellt problematiska kemikalier och
undvika falsk substitution.

Att gruppera kemikalier inom biomonitorering har ocks& upp-
mirksammats som ett sitt att {3 information om, och kunna reagera
pd, férindringar 1 kemikalieanvindning och férekomst av nya kemi-
kalier pd marknaden. Overvakning av grupper av kemikalier kan géra
det mojligt att identifiera imnen som riskerar att bli problematiska
ur hilso- eller miljésynpunke, till exempel som ett resultat av att en
kemikalie vars anvindning har begrinsats har ersatts med en kemi-
kalie med en liknande toxicitetsprofil. Enligt Krowech et al. (2016)
ir det dirfor viktigt att inkludera grupper av kemikalier 1 évervak-
nings- och dtgirdsprogram.

5.4 Regulatorisk implementering inom EU

Detta avsnitt sammanfattar vigledningsdokument och metoder som
tagits fram for att genomfora de krav och méjligheter for gruppering
av kemikalier som finns beskrivna i kapitel 3. Gruppering tillimpas
inte generellt eller konsekvent 1 kemikalielagstiftningen, utan anvind-
ningen ir begrinsad till specifika processer i vissa lagstiftningar och
utférs av respektive behdrig myndighet. Denna ligesbild dterspeglas
i det hir avsnittet, som omfattar gruppering for (i) faroidentifiering
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och riskhanteringsdtgirder inom REACH och CLP, (ii) riskbedém-
ning av blandningar enligt EU:s livsmedelslagstiftning och (iii) att
stddja substitution inom REACH och biocid- och vixtskydds-
medelsforordningarna. Vigledning som beaktar gruppering av kemi-
kalier finns ocksd for implementering av férordningarna om livs-
medelstillsatser och kosmetika. Dessa nimns kortfattat 1 kapitel 3 och
diskuteras inte vidare i detta kapitel.

5.4.1 Gruppering for faroidentifiering och riskhantering
inom REACH och CLP

Vigledning om metoder for gruppering och read-across

I REACH bilaga XI faststills generella regler f6r anpassning av infor-
mationskraven. I dessa ingdr regler f6r nir kemikalier kan grupperas
samt nir read-across av data kan anvindas fér att fylla informa-
tionsluckor, som ett alternativ till att testa varje kemikalie for varje
efterfrdgad endpoint.

Enligt REACH ir strukturell likhet en férutsittning fér grupper-
ing och anvindning av read-across (ECHA 2017a). Kemikalier vars
fysikalisk-kemiska och (eko)toxikologiska egenskaper sannolikt lik-
nar varandra eller féljer ett regelbundet ménster till £6]jd av struk-
turell likhet kan grupperas och betraktas som en kategori (REACH
bilaga XTI).

Att anvinda read-across 1 REACH registreringsprocess ir en av
de vanligaste alternativa metoderna for att uppfylla kraven for test-
data (Ball et al. 2016, ECHA 2017a). Anvindningen av read-across
mdste motiveras av vetenskapligt rimliga forklaringar och stédjas med
tillricklig information. Sidan information kan komma frin QSAR
eller experimentella studier som avser specifika aspekter av read-
across-hypotesen (ECHA 2017a). Minga registreringar dir read-
across har anvints har dock visat sig vara av bristfillig kvalitet, eller
haft ogrundade eller otillrickliga motiveringar for hur kemikalierna
har grupperats (KEMI 2015a, 2018a).

Som ett sitt att forbittra kvaliteten p8 registreringsdossierer och
undvika fortsatt olimplig anvindning av read-across, har Kemi-
kalieinspektionen tidigare foreslagit att ECHA bér undersdka méj-
ligheten att gruppera kemikalier inom ramen fér dmnesutvirder-

ingen (KEMI 2015a). Sedan dess har ECHA till exempel integrerat
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en systematisk analys av strukturella likheter 1 sin it-screening, som
identifierar kandidater till imnesutvirderingen (EC 2017a, KEMI
2018a).

ECHA har tagit fram vigledning kring hur man grupperar kemi-
kalier och anvinder read-across, samt tekniska och vetenskapliga
motiveringar till sidana bedémningar (ECHA 2008a, ECHA 2017a).

Vigledning om gruppering och read-across har iven utvecklats av
andra organisationer, dir OECD:s vigledning och QSAR Applica-
tion Toolbox ir de mest omfattande 1 férhillande till de regulato-
riska behoven (Patlewicz et al. 2017). Tabell 5.1 ger en oversikt over

ECHA:s och OECD:s vigledningsdokument.

Tabell 5.1 Regulatorisk vagledning om gruppering av kemikalier

och read-across
Referens/ Omfattning och syfte Gruppering baserad pa:
Organisation
ECHA (2008a): Generell vagledning Gemensamma funktionella grupper,
Guidance on om gruppering, QSAR bestandsdelar eller kemiska klasser,
information och read-across som liknande kolkedjeldngd, gemensamma

requirements and
chemical safety
assessment, Chapter
R.6: QSARs and
grouping of chemicals
ECHA (2017a): The
Read-Across
Assessment
Framework (RAAF)

OECD (2014):
Guidance on grouping
of chemicals, second
edition

alternativa metoder for
att uppfylla datakraven
i REACH

Ett komplement till den
generella vdgledningen
for att strukturera
motiveringen till read-
across och synliggora
kallor till osakerhet i
beddmningen

Generell vagledning till
—och olika applikationer
av — grupperingsmetoder
och tekniker for att fylla
dataluckor vid faro-
bedémning

prekursorer och/eller
nedbrytningsprodukter

Nadmner att gruppering kan baseras
pé t.ex. gemensamma funktionella
grupper, prekursorer och/eller ned-
brytningsprodukter, eller ett konstant
monster i hur potensen hos de
fysikalisk-kemiska eller biologiska
egenskaperna i gruppen andras

Gemensamma funktionella grupper,
verkningssatt (mode or mechanism
of action, MoA), adverse outcome
pathways (AOPs), bestdndsdelar eller
kemiska klasser, prekursorer och/eller
nedbrytningsprodukter, eller en
stegvis eller konstant forandring i
hela kategorin (t.ex. en kedjelédngds-
kategori), eller ett konstant monster

i hur potensen hos de fysikalisk-
kemiska eller biologiska egenskaperna
i gruppen dndras
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I ECHA:s och OECD:s vigledningar beskrivs tv4 tillvigagingssitt
for att gruppera kemikalier: the analogue approach och the category
approach. En kemisk kategori (chemical category) beskrivs av OECD

som en grupp av

kemikalier vars fysikalisk-kemiska, toxikologiska och ekotoxikologiska

egenskaper sannolikt ir likartade eller foljer ett regelbundet ménster till
foljd av strukturell likhet.

(OECD 2014, vir 6versittning)

ECHA (2008a) anvinder en liknande definition av vad som utgér en
kemisk kategori.

Mer specifikt kan gruppering av kemikalier baseras pd exempelvis
gemensamma funktionella grupper, verkningsmekanismer eller ned-
brytningsprodukter (se tabell 5.1). P4 grund av att fler kemikalier
generellt hanteras i en kemisk kategori dn vid tillimpning av den ana-
loga metoden, kan trender for olika endpoints vara littare att upp-
ticka med hjilp av en category approach (OECD 2014).

Aven om gruppering och read-across anvinds fér industrikemikalier
inom REACH, ir det kint att dessa metoder kan bidra till ytterligare
osikerhet i faro- och riskbedémning (ECHA 2008a; OECD 2014).
Tillging ull data av god kvalitet ir grundliggande f6r att minska denna
osikerhet, liksom mekanistisk forstielse for specifika endpoints for

att kunna bedéma den biologiska rimligheten och motivera grupper-
ingen (OECD 2014).

Specifik vigledning

Utover den generella vigledningen ger bAde ECHA och OECD mer
specifik vigledning f6r tillimpning och bedémning av read-across
och QSAR-metoder. The Read-Across Assessment Framework (RAAF),
som utarbetats av ECHA, ir en kompletterande resurs till vigled-
ningen och innehdller principer och exempel for att vetenskapligt
undersoka read-across-prediktioner om kemikaliers hilso- och miljs-
farliga egenskaper inom ramen fé6r REACH (ECHA 2017a). For att
dka acceptansen for regulatorisk anvindning av QSAR-metoder har
OECD utvecklat en QSAR-verktygslida ("the QSAR Application
Toolbox”) (OECD 2019). Denna bestir av en uppsittning verktyg
som stdder anvindningen av QSAR-modeller inom olika regelverk,
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till exempel genom att tillhandahélla uppskattningar fér ofta anvinda
endpoints, tillsammans med vigledning f6r tolkning av uppskattad
data (OECD 2019).

Som svar pd det identifierade behovet av att dela in nanomaterial
1 farobaserade grupper (se 5.3.1) har ECHA ocks8 utarbetat principer
och vigledning for gruppering av nanomaterial (ECHA 2017b).

Maojligheten och limpligheten att gruppera kemikalier tas ocksd
upp 1 vigledningen om “férberedelse av dokumentation till bilaga XV
for begrinsningar” (ECHA 2007). Vigledningen nimner tvi scena-
rier dir gruppering av kemikalier kan vara relevant 1 begrinsnings-
processen: (i) nir registranter redan har grupperat kemikalier foér
kemikaliesikerhetsbedémningen (bilaga I, Avsnitt 0.4) eftersom denna
gruppering paverkar den information som sedan finns tillginglig for
begrinsningsférfarandet, och (ii) nir en myndighet vill inkludera ett
antal relaterade amnen i samma begrinsningsdossier. Detta kan till
exempel ske nir den farliga egenskapen — 1 kombination med den
exponering som orsakar den aktuella risken 1 begrinsningsférslaget
— delas av tv4 eller flera imnen.

Grupperingsmetoder for att identifiera, beddma och begrinsa
problematiska kemikalier anvinds alltmer inom EU-lagstiftningen,
bide av myndigheter pd EU-nivd och i medlemslinderna. Féljande
avsnitt innehiller exempel pd genomférda och pigdende aktiviteter
hos ECHA och Kemikalieinspektionen, som innefattar gruppvis han-
tering av kemikalier.

Grupperingsaktiviteter hos Europeiska kemikaliemyndigheten

ECHA arbetar i allt stérre utstrickning med grupper av imnen som
ett sitt att hantera problematiska imnen s& effektivt som mojligt.
Gruppering ir en viktig del av ECHA:s integrerade regleringsstra-
tegi (“Integrated Regulatory Strategy”), som syftar till att hjilpa
myndigheter att anvinda den limpligaste kombinationen av REACH-
och CLP-processer for att hantera kemikalier med problematiska
egenskaper (ECHA 2019a).
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Kartligga alla REACH-registrerade dmnen

En av ECHA:s senaste och mest ambitiésa grupperingsaktiviteter ir
att kartligga alla REACH-registrerade imnen (ECHA 2019a). Arbetet
inleddes under 2018 och ambitionen ir att till slutet av 2020 iden-
tifiera dtgirder for alla registrerade dmnen som produceras eller
importerats 1 6ver 100 ton per 4r. ECHA planerar att ha gdtt igenom
alla registrerade dmnen till &r 2027.

Syftet med screeningen och kartliggningen ir att dela in de regi-
strerade imnena i nigon av foljande grupper:

1. Hog prioritet for ytterligare riskhantering
Hit hér imnen som identifierats som problematiska och fér vilka
ytterligare regleringsitgirder kan inledas baserat pd tillgingliga
data, det vill siga det finns tillricklig information 1 registrerings-
dossiern, eller den kan kompletteras med annan tillginglig infor-
mation for att initiera antingen:

— faroklassificering enligt CLP eller identifiering som SVHC-
imne for PBT-och/eller ED-egenskaper, eller

— en begrinsnings- eller tillstdndsprocess enligt REACH eller
riskhanteringstgirder enligt annan EU-lagstiftning.

2. Hdg prioritet for generering av data
Hit hor potentiellt problematiska dmnen for vilka generering av
data férvintas minska osikerheten och gora det mojligt att fatta
beslut om huruvida imnena behover ytterligare riskhantering eller
om de kan anses vara av lig prioritet. Dessa dmnen blir frimsta
kandidater for dossierutvirdering (compliance check) och/eller
dmnesutvirdering (substance evaluation).

3. Ldg prioritet for ytterligare riskhantering
Hit hor dmnen for vilka tillgingliga data ir tillrickliga for att dra
slutsatsen att de f6r nirvarande ir av lig prioritet eller redan om-
fattas av tillricklig reglering.

P4 grund av bristfillig faro- och/eller exponeringsinformation 1
REACH registreringsdossierer finns det idag ett stort mitt av
osikerhet 1 systemet, vilket leder till att mdnga dmnen inte omedel-
bart kan sorteras under nigon av de tre grupperna ovan. Avsikten ir
att minska denna osiikerhet genom att antingen férdela dmnena for
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vidare hantering (datagenerering, initiering av faroidentifiering eller
regulatorisk riskhantering) eller dra slutsatsen att ett imne har l3g
prioritet. En slutsats om l8g prioritet dr dock tidsberoende och bér
regelbundet ses over utifrin ny information om farliga egenskaper
eller anvindningar. I slutindan bor alla imnen kunna anses vara av
lag prioritet for ytterligare riskhantering, antingen p& grund av att de
inte bedéms utgdra ndgon risk eller pd grund av att relevanta regler-
ingsdtgirder har inforts.

Steguis kartliggning av det “kemiska universumet”

I ett forsta steg 1 kartliggningen grupperas imnena baserat pd struk-
turlikhet. Med utgdngspunkt frin ett specifikt imne, dven kallat
*fr6”, identifieras strukturellt liknande imnen 1 registreringsdata-
basen. Exempel pd ”frén” ir imnen i bilaga VI till CLP, imnen
pa kandidatférteckningen och 1 Community Rolling Action Plan
(CoRAP) —det vill siga imnen f6r vilka regulatoriska &tgirder redan
har initierats.

En annan utgingspunkt {ér gruppering dr imnen som har en viss
typ av anvindning eller funktion med hog potential {6r emission, till
exempel ett tillsatsimne 1 plast.

I ett andra steg, efter den strukturella grupperingen, gors en
bedémning av de enskilda imnena 1 gruppen. Syftet ir att identifiera
till vilken av de tre grupperna ovan som varje dmne i gruppen tillhér.

I f6ljande steg bedoms och anvinds resultaten av de regulatoriska
processerna — till exempel information frin dossierutvirdering eller
utfallet av den harmoniserade klassificeringsprocessen — for att fast-
stilla om ytterligare regleringstgirder behovs, eller om imnet i dags-
liget kan anses ha l3g prioritet for ytterligare dtgirder.

Syftet med denna cykel, som bestir av att férdela amnen till de olika
grupperna och begira in ny information, identifiera potentiellt farliga
egenskaper och riskhanteringsitgirder, ir att {3 en bittre bild éver
vad ECHA kallar for det "kemiska universumet”. ECHA avser att
informera om vilka imnen som har allokerats till vilken grupp.

Enligt ECHA (2019a) ir det grundliggande att imnen hanteras
gruppvis 1 arbetet med att kartligga det “kemiska universumet” d&
det skapar okad samstimmighet i arbetet mellan ECHA och med-
lemslindernas behoriga myndigheter i alla steg — frin screening och
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datagenerering (dossier- och dmnesutvirdering, eller andra metoder
som inkluderar direkta kontakter med industrin) till riskminsk-
ningsdtgirder (harmoniserad klassificering och mirkning, identifier-
ing och tllstdndsprévning av SVHC-imnen, begrinsning och even-
tuellt dven dtgirder enligt annan lagstiftning).

Grupperingsaktiviteter hos Kemikalieinspektionen

Kemikalieinspektionen (Keml) har publicerat en rapport om grupper-
ing av kemikalier inom REACH och CLP (KEMI 2017 [p4 svenska]
och KEMI 2018a [uppdaterad version pi engelska]). Aven om arbetet
med att anvinda gruppbaserade strategier gir framit ir rapporten
fortfarande aktuell (muntlig kommunikation med KemI). KemlI
arbetar med gruppering av kemiska dmnen i alla processer inom
REACH och CLP. De aktiviteter som beskrivs nedan baseras huvud-
sakligen pd deras rapport frin 2017.

Mojligheten att hantera imnen som en grupp beror pd syftet med
grupperingen, och vissa processer har identifierats vara enklare in

andra f6r gruppering av kemikalier (KEMI 2018a).

Screening och riskbanteringsanalys (RMOA)

Vid prioritering av imnen fér olika riskhanteringsitgirder inom
REACH och CLP identifieras grupper av imnen med liknande
strukturer, inneboende egenskaper och anvindningsomrdden. Detta
gors inom ECHA:s 3rliga gemensamma screeningprogram (common
screening), dir Kemikalieinspektionen deltar. Screeningen omfattar
en automatiserad och en manuell komponent och anvinder infor-
mation frimst frin REACH-registreringar som samlats in i ECHA:s
registreringsdatabas for att systematiskt prioritera imnen f6r exem-
pelvis imnesutvirdering, harmoniserad klassificering och kandidat-
férteckningen.

Gruppvis hantering av dmnen inom ramen fér det gemensamma
screeningprogrammet och riskhanteringsanalysen (regulatory manage-
ment option analysis, RMOA) identifierades i en "Roadmap on sub-
stances of very high concern” (EC 2013a) som viktiga aktiviteter for
att uppnd EU-kommissionens strategi, som innebir att alla relevanta

121



Gruppvis hantering av kemikalier SOU 2019:45

SVHC-imnen ska ha identifierats och férts upp p& kandidatfor-
teckningen till &r 2020 (ECHA 2013).

KemlI har utvecklat ett verktyg, en prioriteringstabell, fér identi-
fiering och prioritering av kemikalier f6r olika regleringsitgirder, till
exempel inom de olika REACH- och CLP-processerna. Prioriter-
ingstabellen innehéller information om ett stort antal imnen och kan
anvindas for att generera grupper av dmnen som bygger pd exem-
pelvis strukturella likheter, toxikologiska egenskaper eller spridning
1 miljon, samt funktion och anvindning. Prioriteringstabellen kom-
pletterar ECHA:s automatiserade it-screening, som frimst anvinds
for att identifiera strukturlika amnen (KEMI 2018a).

Amnen som identifieras som kandidater fér potentiella regler-
ingsdtgirder 1 den manuella screeningen, det vill siga den screening
som utfoérs av medlemslindernas behoriga myndigheter for att vidare
bedéma resultatet av ECHA:s it-screening, gér vidare till RMOA.
Amnen som identifieras som kandidater fér imnesutvirdering gir
vidare till CoRAP.

RMOA ir en fall-till-fall-analys som utférs av medlemslinderna.
Den syftar till att ta reda pd huruvida det krivs reglerande &tgirder
for ett visst imne eller en viss grupp av dmnen, samt identifiera de
limpligaste dtgirderna for att hantera det identifierade problemet.

Keml har utfért manuell screening och presenterat RMOA for
grupper av imnen, exempelvis f6r hudsensibiliserande dmnen 1 tex-
tilier utifrin inneboende toxikologiska egenskaper och anvindnings-
monster.

Gruppering vid screening och val av imnen f6r ytterligare regler-
ingsdtgirder kriver inte samma hoga vetenskapliga nivd och kunskap
om imnena som vid gruppering avsedd for read-across av data, och
kan dirfor tillimpas 1 stdrre utstrickning (KEMI 2018a).

Registrering

Minga REACH-registreringar dir read-across av data har anvints
har visat sig vara av undermilig vetenskaplig kvalitet och haft otill-
rickligt motiverade grupperingar (KEMI 2018a). ECHA har vid-
tagit olika dtgirder for att forbittra kvaliteten i registreringarna,
inklusive de med grupper av dmnen. En sddan 4tgird var att initiera
gemensamma beddmningar av mindre grupper av imnen tillsam-
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mans med utvalda behériga myndigheter 1 medlemslinderna (inklu-
sive KemlI) och registranterna. ECHA har ocksd granskat registrer-
ingar for grupper av dmnen tillsammans med berérda intressenter 1
sektorsspecifika dialoger, som ett annat sitt att férbittra kvaliteten
pa grupp-registreringar. I det arbetet har 4ven Keml deltagit.

Amnesutvirdering

I dmnesutvirderingen grupperas imnen for att uppnd en hogre
effektivitet, men ocksd for att kontrollera att de behériga myndig-
heterna fattar konsekventa beslut om strukturlika imnen. Som ett
resultat av den gemensamma screeningen offentliggérs strukturellt
likartade dmnen &rligen i den sd kallade ”Similarity Report”. Infor-
mationen kan vara en hjilp f6r medlemslindernas behériga myn-
digheter att identifiera och vilja grupper av imnen att utvirdera.
ECHA rekommenderar att behoériga myndigheter utvirderar struk-
turlika amnen som en grupp, men det finns inga rittsliga krav pa att
det gors. KemlI tillhor de av medlemsstaternas myndigheter som har
utvirderat grupper av strukturlika imnen inom CoRAP.

P4 grund av konfidentialitet i besluten behandlas imnesutvirder-
ingar gillande en grupp av imnen dock administrativt som enskilda
imnesutvirderingar, dven om det fortfarande ir mer resurseffektivt
1 ett lingre perspektiv att utvirdera strukturlika kemikalier som en
grupp in att utvirdera dem separat. Det betyder att iven om kost-
naden per dmne ir ligre 1 en grupputvirdering gors detta inte syste-
matiskt. Att processa iamnen gruppvis skulle enligt KemI kriva stora
férindringar av utvirderingsprocessen, samt tilligg i REACH-{6r-
ordningen (KEMI 2018a).

Klassificering inom CLP

Harmoniserad klassificering enligt CLP utgér ofta grunden for
ytterligare reglering av imnen inom REACH, liksom inom andra lag-
stiftningar som begrinsar anvindningen av kemikalier. Klassificer-
ing av grupper av dmnen enligt CLP kan dirfor vara en effektiv 4t-
gird for att reglera grupper 1 efterféljande lagstiftningsprocesser.
Vid faroklassificering av ett imne enligt CLP ska all tillginglig

information anvindas, inklusive “information frin tillimpningen av
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gruppkonceptet (gruppering, jimforelse med strukturlika imnen)”
(bilaga I till CLP, avsnitt 1.1.1.3). KemI har limnat flera klassifi-
ceringsforslag som avser grupper av dmnen, baserat pd read-across
av data mellan strukturlika dmnen.

Det finns exempel pa bade definierade och odefinierade grupper-
ingar 1 bilaga VI till CLP. De flesta av de mer omfattande och odefinie-
rade grupperna antogs dock enligt ridets tidigare direktiv 67/548/EEG.
Antalet nya grupp-poster inom CLP ir fortfarande begrinsat och
beslut om att arbeta med grupper av dmnen fattas frin fall ill fall.
KemI menar att ytterligare stdd och verktyg behovs for att under-
litta gruppering 1 klassificeringsprocessen (KEMI 2018a).

Kandidatlistan och tillstindsprovning

Aven kandidatlistan innehiller bide vildefinierade och mindre defi-
nierade grupper. Odefinierade stora grupper kan resultera 1 att fler
imnen omfattas av informationskravet f6r varor, och av tillstinds-
provning — om dmnena fors in 1 bilaga XIV till REACH. Det kan
dock vara svirt att prioritera dmnen till bilaga XIV om de ingdr i en
grupp som ir mycket omfattande, eftersom prioriteringen bygger pa
de inneboende egenskaperna, anvindningen och den rliga produ-
cerade eller importerade volymen fér varje enskilt imne.

En alternativ metod for att férhindra att ett SVHC-dmne ersitts
med en annan kemikalie med liknande farliga egenskaper ir att féra
in dmnen pd kandidatférteckningen och 1 bilaga XIV som enskilda
imnen, men i nira f6ljd efter varandra.

Enligt Keml skulle kemikaliehanteringen vara mer effektiv om
liknande dmnen kunde behandlas i grupp 1 stillet f6r som enskilda
imnen — och om dessa grupper dterkom i olika regulatoriska pro-
cesser, till exempel klassificering enligt CLP och identifiering och
tillstdndsprévning av SVHC-imnen (KEMI 2018a).

Begrinsning

Begrinsning av grupper av imnen ir ganska vanligt inom REACH
(bilaga XVII), och gruppering anvinds i stdrre utstrickning 1 begrins-
ningsprocessen dn for klassificering i enlighet med CLP eller 1 till-
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stindsférfarandet inom REACH. Bilaga XVII innehéller grupp-
begrinsningar fér olika imnen och anvindningar.

Enligt KemlI har begrinsning visat sig vara en genomférbar vig
for att reglera grupper av damnen, dven om det for de enskilda med-
lemslinderna kan innebira betydligt mer arbete jimfort med ett be-
grinsningsforslag som avser endast ett imne (KEMI 2018a). Begrins-
ningsforslaget miste kunna visa att anvindningen av imnesgruppen
leder till en oacceptabel risk f6r minniskors hilsa eller miljon, och
att den féreslagna begrinsningen dven ir motiverad ur ett socio-
ekonomiskt perspektiv.

Gruppering av kemikalier inom REACH har historiskt sett frimst
baserats pd likheter i molekylstruktur. Men numera ses flera exempel
dir grupperingsforslagen baseras pa toxikologiska data, sdsom det
senaste forslaget frdn Sverige och Frankrike om att begrinsa an-
vindningen av 6ver tusen kemikalier klassificerade som hudsensi-
biliserande, irriterande och/eller fritande 1 textil- och liderartiklar
(ECHA 2019b; Kommunikation med Kemikalieinspektionen 2019).

Sammanfattningsvis finns mojlighet f6r gruppvis bedémning och
hantering av kemikalier inom bide REACH och CLP, men meto-
derna for gruppering kan vidareutvecklas och stddjas ytterligare av
vigledning och verktyg si att gruppering sker mer systematiskt och
att gruppvis hantering alltid ses som foérstahandsalternativet (kom-
munikation med KemlI).

5.4.2  Gruppering for riskbedomning av blandningar
inom EU:s livsmedelslagstiftning

Overviganden om gruppering av kemikalier for riskbedémning av
blandningar finns med i tvd vigledningsdokument, som har utarbe-
tats av den Europeiska livsmedelsmyndigheten (EFSA). En sirskild
vigledning for att identifiera s& kallade kumulativa bedomningsgrupper
(cumulative assessment groups, CAGs) av bekimpningsmedel slipptes
2013 (EFSA 2013e). En allmin vigledning om “riskbedémning av
kombinerad exponering for flera kemikalier” publicerades nyligen
(EFSA 2019). Den nya generiska vigledningen innehiller évervigan-
den om ”gruppering av kemikalier i gemensamma bedémningsgrupper”
(EFSA 2019). Vigledningen giller f6r beddmningar inom EFSA:s
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alla ansvarsomrdden som definieras av EU:s livsmedelslagstiftning’.
Det innebir att den ir inriktad pd (i) exponering av minniskor, hus-
djur och sillskapsdjur for alla kemikalier i livsmedel och foder, och
(ii) exponering av vilda arter endast for bekimpningsmedel. Ovriga
exponeringsvigar eller imnesgrupper ligger utanfér ansvarsomradet.
Myndigheten anvinder gemensam bedomningsgrupp (common assess-
ment group) som en Svergripande term for att beteckna varje upp-
sdttning av
kemiska imnen som behandlas som en grupp genom att tillimpa en
gemensam riskbedémningsprincip (t.ex. dose addition) eftersom dessa
komponenter har vissa gemensamma egenskaper (dvs. grupperings-

kriterierna).
(var 6versittning)

Termen kumulativ bedémningsgrupp (CAG) anvinds diremot fér att
beteckna en specifik

typ av bedémningsgrupp dir de verksamma dmnena rimligtvis skulle
kunna agera genom ett gemensamt verkningssitt, men dir alla inte nod-
vindigtvis kommer att géra det.

(EFSA 2019, vdr dversittning)

Som dessa definitioner indikerar dr grupperingskriterierna inte tyd-
ligt definierade, utan limnar mycket utrymme f6r specifikationer
och framtida férfiningar. I vigledningsdokumenten finns beskrivningar
av innebérden av de olika kriterierna, och exempel pd hur de kan
omsittas i praktiken — men de innehdller dock inga strikta regler for
implementering.

Den nya generiska vigledningen skiljer mellan (i) gruppering 1
enlighet med den ursprungliga definitionen av en bedémningsgrupp,
och (1) férfining av gruppering under ett stegvis komponentbaserat
bedémningsférfarande.

For den ursprungliga definitionen kan myndigheten anvinda fyra
olika typer av kriterier, som forklaras i1 avsnitt 5.3.2: “regulatoriska
kriterier”, “exponering”, “fysikalisk-kemiska likheter” och “biologiska
eller toxikologiska effekter”.

For forfining av en beddmning f&r myndigheten anvinda (1) "weight
of evidence-metoder”, (i) dosimetri” (toxikokinetisk information)
eller (ii1) mekanistiska data”, sdsom information om verkningssitt

(MoA) eller adverse outcome pathways (AOP).

2 EG-férordning 178/2002.
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Vilken metod som ska anvindas ska bestimmas utifrin tillging-
liga data och expertbedémningar”. Om myndigheten viljer en weight
of evidence-metod kan det innefatta olika aspekter sdsom (i) dos-
responsforhillande, (i) om resultaten i olika studier och 1 olika arter
ir konsistenta, (iil) robustheten i bevisunderlaget (om effekten
definierades endast vid en exponeringsnivd) och (iv) férstdelse for
effekten med stéd av kunskap om MoA/AOP (EFSA 2019: vér dver-
sdttning).

Tillimpligheten av den nya generiska vigledningen kommer att
beddmas under en testningsfas. Vad resultatet blir dterstdr att se.

Kumulativa bedémningsgrupper

Den tidigare specifika vigledningen om gruppering av bekimpnings-
medel f6r hilsoriskbedémning resulterade 1 att tvd kumulativa bedém-
ningsgrupper (CAGs) definierades (se avsnitt 4.5.2). Dessa bestdr av
(1) 68 bekimpningsmedel som paverkar nervsystemet, och (ii) 103 be-
kimpningsmedel som paverkar skoldkérteln eller dess hormonsystem.
Med tanke pd att det f6r nirvarande finns cirka 500 bekimpningsmedel
godkinda f6r anvindning i vixtskyddsmedelsprodukter inom EU, s3
ingdr en betydande andel i dessa tvd kumulativa bedémningsgrupper.

Foljande tre aspekter gillande de kumulativa bedémningsgrupperna
ir viktiga att ha 1 dtanke:

¢ Grupperingsmetodiken kriver tillgdng till toxicitetsdata frén djur-
studier, sdsom kroniska studier pd ritta. Dirfér dr den inte 6ver-
forbar till andra grupper av kemikalier f6r vilka sddana tester van-
ligtvis inte utfors.

¢ Grupperingen ir inte uttdmmande. Det finns minga bekimpnings-
medel som stér bide nervsystemet och skoldkortelsystemet. Med
fler endpoints att ta hinsyn till kommer en sidan gruppering att
utvecklas till ett komplext system av toxikologiska dmnesprofiler.
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e D3 grund av otillrickliga kunskaper om verkningssitt i manniskor
fér manga bekimpningsmedel, har grupperingen baserats pa feno-
menologiska effekter pd fysiologiska mélsystem. Med tanke pd att
bekimpningsmedel ir en av de bist undersékta kemikaliegrup-
perna blir det tydligt att idén om en fullstindig MoA-baserad
gruppering av kemikalier f6r nirvarande bara ir en framtidsvision.

I EFSA:s vigledning frin 2013 framgick att kumulativa bedémnings-
grupper var under utveckling f6r andra endpoints, sisom effekter pd
levern, binjurarna, dgat och utvecklings- och reproduktionssyste-
men. Ingen av dessa har dock levererats hittills.

5.4.3  Gruppering for att fraimja substitution inom REACH
och biocid- och vaxtskyddsmedelsférordningarna

Bide farobaserade och riskbaserade metoder {6r substitution anviinds i
europeisk kemikaliepolicy. Dessa uppmuntrar antingen direke till
ersittning av farliga kemikalier, genom att uttryckligen kriva sub-
stitution och/eller en bedémning av tillgingliga alternativ, eller in-
direkt, genom att begrinsa vissa anvindningar eller stilla krav pd kost-
samma riskhanteringsitgirder vilket skapar incitament att substituera.

Substitutionsprincipen ir ett nytt inslag 1 EU-lagstiftningen, som
inte iterfinns bland principerna fér miljo- och kemikalielagstift-
ningen 1 férdragen om Europeiska unionens funktionssitt. Uttryckliga
krav pd substitution har hittills endast inférts 1 fyra EU-lagstiftningar:
REACH-férordningen (EG) nr 1907/2006, vixtskyddsmedelstérord-
ningen (EG) nr 1107/2009, biocidférordningen (EU) nr 528/2012, och
ridets direktiv 98/24/EG om yrkesexponering for kemiska agens.

Substitutionsprincipen har implementerats pd olika sitt 1 dessa
lagstiftningar. Det hir avsnittet fokuserar p4 REACH och biocid-
och vixtskyddsmedelsférordningarna eftersom de, i motsats till direk-
tivet om kemiska agenser pd arbetsplatsen, innehdller sirskilda kriterier
for identifiering av kandidatimnen fér substitution. Kravet pa sub-
stitution 1 direktivet om kemiska agenser har en generell riskorien-
terad lydelse:
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[...] skall i f6rsta hand utbytesprincipen tillimpas, varvid arbetsgivaren
skall undvika att anvinda ett farligt kemiskt agens genom att ersitta det
med ett kemiskt agens eller en metod som, med hinsyn till omstin-

digheterna, inte medfér risk eller innebir mindre risk for arbetstagarnas
hilsa och sikerhet. (Artikel 6.2).

I REACH ir substitutionskravet kopplat till identifiering och ut-
fasning av SVHC-imnen. Enligt tillstdndskapitlet 1 REACH ska
SVHC-imnen successivt ersittas med limpliga alternativa imnen
eller tekniker nir det ir ekonomiskt och tekniskt genomférbart
(Artikel 55). SVHC-imnen anges i artikel 57 som dmnen med all-
varliga hilsofarliga (CMR) eller miljofarliga (PBT, vPvB) egenska-
per. Enskilda imnen med andra pd motsvarande sitt allvarliga egen-
skaper — sdsom hormonstérande imnen — kan ocksd identifieras som
SVHC-imnen. De imnen som identifieras som SVHC-imnen ska
genomg3 tillstindsprévning f6r fortsatt anvindning. Kriterierna for
tillstdndsprévning ir komplicerade (Artikel 60), men kriver sub-
stitution 1 vissa fall dir det finns alternativ.

I en undersokning tillfrigades medlemslindernas behoriga myn-
digheter, branschintressenter och externa konsulter om substitu-
tion, dess drivkrafter, hinder och utmaningar. Rittsligt bindande
krav ansdgs vara den frimsta drivkraften for substitution hos bransch-
intressenterna. 95 procent av de svarande pekade sirskilt ut kraven i
REACH som viktiga eller mycket viktiga. Placeringen av ett dmne
pa kandidatférteckningen uppgavs specifikt vara den mekanism som
initierade foretag att soka efter sikrare alternativ (EC 2017a; Danish
EPA 2019).

Baserat pd de drliga anvindningsvolymerna i SPIN-databasen, visade
Sackmann et al. (2018) att anvindningen av identifierade SVHC-
imnen minskade 1 jimférelse med imnen som var oreglerade under
samma tidsperiod. Samma férfattare visade ocks3 att anvindningen
av ftalater pd tillstdndslistan har minskat ¢ver tid 1 alla skandinaviska
linder, och att de frdn 2012 och framit till storsta delen tycks ha
ersatts av oreglerade ftalat-fria mjukgoringsmedel. Anvindningen av
de ftalater som skulle tillstdndsprovas bérjade dock minska redan innan
REACH tridde i kraft, vilket enligt férfattarna tyder pd att blotta
vetskapen om att dessa imnen skulle kunna bli féremal for reglering
kan ha foranlett substitution (Sackmann et al. 2018).

I en annan studie, utférd pd uppdrag av EU-kommissionen, rap-
porterade dver 80 procent av industrins intressenter att de har ersatt
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farliga kemikalier under de senaste 10 8ren, som en foljd av identi-
fieringen av SVHC-imnen enligt REACH (Jacobs and Tickner
2016, EC 2017a). Over 35 procent av respondenterna svarade dock
att det alternativ man évergick till senare konstaterades vara ett imne
med potentiellt farliga egenskaper och att dven det imnet sedemera
blev f6remal for regulatoriska och icke-regulatoriska patryckningar
(till exempel forts upp pd kandidatlistan, gitt in i tillstdndsférfaran-
det eller svartlistats av frivilligorganisationer). Denna siffra var dock
inte begrinsad till substitution av SVHC-idmnen, utan gillde iven
substitution av farliga imnen i ett vidare avseende (EC 2017a).

Vissa av grupp-posterna pd kandidatférteckningen ir desamma
som 1 bilaga VT till CLP, vilket visar att gruppering av imnen i en pro-
cess kan anvindas dven 1 en annan process, som ett sitt att effektivare
hantera hilso- och miljérisker. Vissa grupp-poster pd kandidatfér-
teckningen har ocksd forts in i bilaga XIV och kan komma att till-
stdndsprovas. Bland dessa finns exempel pa grupperingar baserade pd
strukturell likhet och anvindning av read-across av data for identi-
fiering av farliga egenskaper.

Inom biocid- och vixtskyddsmedelsférordningarna identifieras
kandidater f6r substitution i syfte att ersitta de farligaste aktiva sub-
stanserna och produkterna som innehdller dessa aktiva substanser
med antingen imnen som inte kriver lika omfattande riskredu-
ceringsdtgirder eller med icke-kemiska metoder. Kriterierna fér att
identifiera sddana kandidatimnen &verlappar delvis kriterierna for
identifiering av SVHC-imnen enligt REACH, men ir bredare och
innehdller mer allmint formulerade exempel som idven beaktar
exponering’. Inom REACH beaktas exponering i det efterféljande
steget nir SVHC-imnen ska féras upp pd tillstdndsférteckningen
(Artikel 58). Medlemslinderna kan avstd frin att godkinna ett vixt-
skyddsmedel eller en biocidprodukt som innehéller ett kandidatimne
for substitution om sikrare alternativ finns tillgingliga och om vissa
andra villkor ir uppfyllda (Vixtskyddsmedelstérordningen Artikel 50;
Biocidférordningen, Artikel 10).

Biocid- och vixtskyddsmedelsforordningarna tridde i kraft 2012
respektive 2009, s& processen att identifiera kandidatimnen {6r sub-

3 Till exempel: —"De kritiska effekterna (t.ex. utvecklingsstdrande neurotoxiska eller immuno-
toxiska effekter) ir av sidant slag att de i kombination med anvindnings- och exponerings-
ménstren leder till riskfyllda situationer, t.ex. hég potentiell risk fér grundvatten, trots mycket
restriktiva riskhanteringsitgirder, (t.ex. fullgod personlig skyddsutrustning eller mycket stora
buffertzoner).” (Bilaga II, Avsnitt 4).
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stitution har pagdtt under en begrinsad tidsperiod. Det dr dirfor for
tidigt att dra ndgra definitiva slutsatser om hur substitutionspro-
cessen i detta sammanhang har fungerat och vad den har haft for
effekter. Hittills har dock {3 substitutioner dgt rum eftersom de till-
gingliga alternativen inte anses vara tillrickligt effektiva for att
ersitta de imnen som for nirvarande anvinds (kommunikation med

KemI).

5.5 Slutsatser

Genomgingen av det vetenskapliga kunskapsliget och den regula-
toriska implementeringen av gruppvis hantering av kemikalier iden-
tifierar ett antal brister 1 det nuvarande regleringssystemet som him-
mar att kemikalier systematiskt bedéms och hanteras i grupper.
Bristerna inkluderar:

e Det saknas tydliga och konsekventa krav pd att problematiska
kemikalier kontinuerligt identifieras och ersitts i de flesta EU-
lagstiftningar.

o Det saknas uttryckliga krav pd att alltid 6verviga att bedéma och
hantera kemikalier gruppvis 1 EU:s kemikalielagstiftningar.

e Kemikalier som identifierats som kandidatimnen fér substitu-
tion baserat pd gruppvis beddmning och read-across offentliggors
och sprids inte till alla relevanta nedstromsanvindare.

En f6rbittrad hantering av kemikalier i grupper skulle stodja en effek-
tivare tillimpning av substitutionsprincipen och minimera risken fér
falsk substitution. Detta skulle kunna uppnis stegvis genom en
kombination av normativa och operativa tgirder pd EU-nivd och
nationellt.
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6 Vara rekommendationer

I detta kapitel presenteras elva rekommendationer som syftar till att

(1) forbittra regulatorisk riskbedomning och hantering av oav-
siktligt uppkomna blandningar av kemikalier

(1) 6ka och utveckla anvindningen av gruppvis bedémning och
hantering av dmnen for att stdédja anvindningen av substitutions-
principen och géra kemikaliekontrollen mer effektiv.

Rekommendationerna baseras p var analys av den befintliga lag-
stiftningen och det vetenskapliga kunskapsliget som redovisas i
kapitlen 3 tll 5. De forsta sex rekommendationerna utgér tillsam-
mans en heltickande strategi for bittre hantering av risker med
kemiska blandningar. Strategin bestér av f6ljande delar:

(6.1) krav pd riskbedémning av blandningar i all kemikalielag-
stiftning

(6.2) paraplyregler som m&jliggér hantering av blandningar av
kemikalier som regleras av olika lagstiftningar

(6.3) ett nytt regelverk for att skydda minniskors hilsa mot
komplexa blandningar av kemikalier och andra miljéfaktorer

(6.4) en databas f6r information om anvindning och utslipp av
kemikalier for att underlitta prediktiva bedémningar av aggregerade
och kumulativa exponeringar

(6.5) ett langsiktigt forskningsprogram som kan generera kun-
skap om faktiska exponeringsménster

(6.6) en standardiserad férdelningsfaktor for att kunna hantera
riskerna med blandningar inom systemet f6r bedémning av enskilda
dmnen, nir tillgdngen pd data om faktisk samexponering saknas eller
ir ofullstindig.

De tre foljande rekommendationerna handlar om olika delar i en
strategi for att stirka anvindningen av substitutionsprincipen och
undvikande av si kallad ”falsk substitution” med hjilp av gruppvisa
bedémningar. Strategin bestdr av f6ljande delar:
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(6.7) reviderade eller stirkta rittsliga krav pd substitution 1 alla
relevanta delar av EU:s kemikalielagstiftning

(6.6) stirkta krav pd gruppvis hantering av kemikalier inom
REACH

(6.9) ett nytt system fér flaggning av misstinkta SVHC-imnen
enligt REACH och CLP baserat pé strukturella likheter med kinda
SVHC-imnen.

Rekommendation 6.10 handlar specifikt om EU:s ramdirektiv
for vatten som snart kommer att ses Gver. Oversynen ger mojlighet
att stirka reglerna bdde vad giller riskbedémning av blandningar och
gruppvisa bedémningar av féroreningar i vatten.

I den sista rekommendationen 6.11 foreslds att en ny svensk
arbetsgrupp for riskbedémning av blandningar inrittas. Arbetsgrup-
pen ges 1 uppdrag att utféra en del av de uppgifter som beskrivs 1 de
forsta tio reckommendationerna.

Vira forslag dr olika till sin natur, alltifrin mycket konkreta avgrin-
sade dtgirder, sisom inrittandet av en arbetsgrupp. Via mer krivande
mélsittningar, sisom att inritta nya forskningsprogram eller dndra
befintlig lagstiftning. Till visionira och lingsiktiga mal, sdsom att skapa
ett nytt regelverk for bittre skydd av minniskors hilsa frin kumulativa
exponeringar av kemikalier och andra miljéfaktorer.

Eftersom forslagen ir s olika, varierar ocksd mojligheten att be-
déma ekonomiska, och andra konsekvenserna som de kan ha, vilket
diskuteras 1 kapitel 8.

Presentationerna av de elva rekommendationerna nedan féljer en
gemensam struktur. De inleds med en ruta som kortfattat samman-
fattar mélen, de forvintade resultaten, och de konkreta dtgirder som
vi rekommenderar att den svenska regeringen vidtar. Direfter ir
texten uppdelad 1 tvd huvudavsnitt, férst en bakgrund med en pro-
blembeskrivning och direfter vira forslag till dtgirder. Problem-
beskrivningarna baseras pd de viktigaste resultaten frin analyserna i
kapitlen 3 ull 5.

Eftersom EU:s kemikalielagstiftning har en komplicerad struktur
dir befogenheter' delas mellan kommissionen och medlemsstaterna,
rekommenderar vi att man hanterar de flesta av de identifierade pro-
blemen med &tgirder bide pd EU-nivd och nationellt i Sverige.

Tanken ir att dtgirder pd nationell nivd kommer att ge erfaren-
heter, utgora goda exempel och visa pd méjligheter, vilket bér bidra

! Art 4 TFEU (EU 2012).
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till att ge Sverige en stark stillning f6r att vara pidrivande 1 mot-
svarande utveckling pA EU-niv&. De forslag som giller dtgirder inom
EU kriver vanligtvis samarbete med andra medlemsstater, frivillig-
organisationer och ekonomiska aktérer som ir villiga att driva poli-
tiska &tgirder f6r att forbittra kemikaliesikerheten i Europa. Sverige
ir vil limpat for att ta en ledande roll i en sidan process.

6.1 Infér krav pa riskbedémning av blandningar
i all kemikalielagstiftning

Vi rekommenderar inférandet av tydliga och likvirdiga krav
pa att beakta blandningar av kemikalier i alla relevanta lag-
stiftningar pd EU-niv3 och nationellt’.

Regelverket fér kemikalier inom EU ir uppdelat 1 flera lagstift-
ningar, som ser olika ut. De har dock en sak gemensamt: de foku-
serar pd enskilda amnen.

De allra flesta EU-lagar som rér kemikalier saknar krav pd att
bedéma och hantera riskerna med blandningar av fler olika kemi-
kalier. Den bristen giller i synnerhet for oavsiktligt uppkomna
blandningar, det vill siga de blandningar som bildas genom utslipp
av flera kemikalier frdn olika produkter och processer.

Att kunna hantera riskerna med exponering fér blandningar,
dr en av vir tids stora utmaningar inom kemikalieomridet. Utan
effektiva rittsliga verktyg for att kunna hantera denna risk blir
det omdjligt att nd mdlet med en hog skyddsnivd f6r minniskors
hilsa och miljon. Processerna ir dock resurskrivande och lir inte
komma till stind utan att kraftfulla rittsliga krav infors.

Vi foreslar dirfor att den svenska regeringen

o gerallarelevanta svenska myndigheter i uppdrag att systematiskt
analysera mojligheten att inféra krav pd att beakta blandningar
i nationell kemikalielagstiftning, dir sddana krav inte redan finns,

e tillsammans med nationella myndigheter driver frigan om att
inféra motsvarande krav i EU:s kemikalielagstiftning nirhelst
ett relevant regelverk ses ver.

2 En lista med alla relevanta lagstiftningar finns i kap 9.2
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6.1.1 Bakgrund

Minniskor och miljé exponeras stindigt for en komplex blandning
av kemikalier. Samtidigt fokuserar lagstiftningen, som anvinds f6r
att hantera riskerna med alla dessa kemikalier, fortfarande pa risker
som kan kopplas till enskilda imnen var fér sig.

Det saknas siledes regler som hanterar riskerna med den samlade
exponeringen, fér minga kemikalier frin olika utslippskillor. Detta
ir en stor och vilkind brist 1 EU:s kemikalielagstiftning som pépe-
kades av EU-kommissionen redan 2012 (EC 2012). Kommissionen
foreslog dock inga konkreta &tgirder f6r att stirka och harmonisera
lagkraven, utan forskning for att generera mer kunskap.

Bindande och explicita krav

Att bedéma och hantera de risker som uppkommer av den samlade
kemiska exponeringen ir en omfattande och resurskrivande, men
ocksd helt nédvindig, uppgift. Tidigare erfarenheter visar att sidana
anstringningar endast kommer till stdnd om det stills explicita och
bindande krav. Till exempel bérjade den europeiska livsmedelsmyn-
digheten (EFSA) arbeta med frigan forst nir ett sddant krav inférdes
i reglerna for resthalter av bekimpningsmedel i mat ir 2005.°

I EU-reglerna f6r vixtskyddsmedel (frin 2009) stdr det till exem-
pel att dessa inte fir ha

[...] skadliga hilsoeffekter pd minniskor, [...] varvid dven kinda kumula-

tiva och synergistiska effekter ska beaktas om de vetenskapliga metoder
som myndigheten godtagit {6r beddmning av sddana effekter finns till-

gingliga [...]"

Denna lagtext har dock flera svagheter:

(1) Nyckelorden “kinda kumulativa och synergistiska effekter”
definieras inte, vilket ger utrymme for skilda tolkningar.

(i1) Den preciserar inte nir i tiden de ”vetenskapliga metoder som
myndigheten godtagit” senast ska finnas tillgingliga. EFSA har arbetat
med frdgan i ett decennium nu.

(ii1) Kraven omfattar endast hilsorisker och inte risker i miljon.

? Regulation (EC) No 396/2005.
4 Article 4(3.b) of Regulation (EC) No 1107/2009.
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Under processen med att ta fram de nya reglerna diskuterade
Europaparlamentet skarpare skrivningar, men dessa infoérdes inte
(EP 2008).

Alla framtida foérsok att férbittra lagkraven for blandningar bér
beakta dessa och liknande brister, och 1 storsta méjliga mén undvika
oklarheter och alltfor vaga formuleringar. Tydliga och avgrinsade
definitioner av bide risker och effekter, samt tidssatta mal, kommer
att underlitta arbetet med att forbittra framtidens kemikalielag-
stiftning.

Pdgdende initiativ

Vikten av att hantera risker med blandningar har bland annat aktua-
liserats av forskningen kring hormonstérande kemikalier. I den euro-
peiska strategin fé6r hormonstérande imnen (EC 2018a), pdpekar
EU-parlamentet att strategin borde ta

hinsyn till kombinationseffekter och exponering fér blandningar i alla
relevanta EU-lagstiftningar.
(EP 2019, vér 6versittning)

Vi héller med om detta. Men {6r att sikerstilla en hég skyddsnivd
fér bdde miljon och minniskors hilsa krivs att blandningar risk-
beddms for alla typer av skadliga effekter, inte bara deras paverkan pd
hormonsystemet.

6.1.2 Rekommendationer
Forbittra lagstiftningen pd EU-nivd

Malet med att formulera explicita krav pa riskbedémningar som dven
tar hansyn till blandningar — och inféra dem 1 alla relevanta lag-
stiftningar inom EU — m3ste vara att skyddsnivin ska vara lika hog
fér blandningar som for enskilda imnen. Detta ir en strategisk friga,
vars genomférande kriver att Sverige arbetar tillsammans med andra
medlemslinder, frivilligorganisationer, och féretag som vill vara pa-
drivande 1 utvecklingen av en bittre kemikaliekontroll 1 Europa. Den
svenska regeringen bor ta en ledande roll 1 en sddan process.

For att genomfora denna grundliggande och viktiga férbittring
av Europas regelverk f6r kemikalier krivs en évergripande generell
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bestimmelse som dr konsekvent och begriplig, och som kan inféras
1 olika regelverk. Ett forsta, tentativt forslag pd en sidan generellt
formulerad bestimmelse skulle kunna vara:

Alla miljé- och hilsoriskbedémningar som genomférs med stéd av
denna lagstiftning ska ta hinsyn till blandningseffekter orsakade av den
totala exponeringen fér kemikalier, oavsett om exponeringen kommer
fran en eller flera olika killor.

Detta normativa krav méste kombineras med tydlig information om
vem som ir ansvarig for att utveckla vigledningsdokument fér imple-
menteringen av den nya regeln, samt en faststilld tidplan fér genom-
forandet. Vigledningsdokumenten kommer att behéva anpassas for
olika typer av kemikalier, men bor f6lja gemensamma principer.

Detta ir en process som méste ske stegvis. Det kan vara limpligt
att borja med att prioritera EU-férordningar’ eftersom de reglerar
anvindningen av farliga kemikalier (till exempel veterinirmedicin,
biocider, vixtskyddsmedel) samt anvindningen av sirskilt farliga
imnen’. EU-direktiven, som inkorporeras 1 nationell lagstiftning, kan
tas 1 nista steg.

Maojligheten att indra en lagtext kan uppkomma nir den av nigon
anledning 6ppnas for revidering. Processen fér att ta fram en Euro-
peisk strategi for att hantera riskerna med hormonstérande kemi-
kalier, kan utgora en sidan 6ppning. Den planerade 6versynen av ram-
direktivet for vatten ir en annan mojlighet (se rekommendation 6.10)

Forbittra den nationella lagstifiningen

All relevant nationell lagstiftning bor gds igenom systematiskt med
syftet att identifiera behov och méjligheter att inféra krav pd att
riskbedéma blandningar. Regeringen bér ge de relevanta nationella
myndigheterna en sidan uppgift inom deras respektive ansvarsom-
rdden. Omfattningen bor vara:

(1) rittsomriden som endast regleras pi nationell nivd sisom
regler for terrestra miljder och inomhusluft.

(i1) omriden som bestims av minimiregler 1 EU-direktiv men f6r
vilka medlemslinderna har ritt att sjilva inféra stringare krav, som

5 Se kapitel 3 for skillnaden mellan EU-férordningar och EU-direktiv och fér ytterligare infor-
mation om de lagstiftningar som nimns ovan.
¢ Substances of very high concern (SVHC) enligt definitionen i art. 57 i REACH-férordningen.
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till exempel regler f6r yrkesexponering, utslipp frin industrier och
férorening av vatten.

Genomgangen och analysen av vdra nationella regler kommer att
stirka Sveriges position for att driva pd motsvarande processer pd
EU-nivd.

Behovet av dvergripande regler

Processen med att férindra och forbittra Europas regelverk for
kemikalier méste enligt vir bedémning ske stegvis, dir de olika lag-
stiftningarna dndras var f6r sig men utifrin samma gemensamma
mal: att gora det mojligt att hantera dven blandningar av kemikalier.

Dock finns det ett dvergripande juridiskt hinder fér att uppnd
detta mal. Enligt dagens regelverk skulle blandningar bara kunna
hanteras om alla de kemikalier som ingdr i blandningen regleras av
samma lagstiftning. Om kemikalierna regleras av olika lagstiftningar
blir det omgjligt att hantera blandningen utifrin kraven som redo-
visas ovan. Dirfor ir regler for blandningar 1 enskilda regelverk bara
ett forsta steg. Sidana regler miste kompletteras med paraplyregler
som stiller krav pd att dven hantera blandningar som bestir av
kemikalier frin olika anvindningsomriden och som dirmed regleras
av olika lagstiftningar och olika myndigheter. Denna friga diskute-
ras vidare 1 rekommendation 6.2.
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6.2 Infor ett dvergripande europeiskt regelverk fér
kemiska milj6- och halsorisker, som tar hansyn
till blandningar av kemikalier som regleras
av olika lagstiftningar

Vi rekommenderar att det utvecklas och implementeras en ny
overgripande europeisk lagstiftning f6r kemiska milj6- och
hilsorisker med fokus pd riskbedomning och hantering av
blandningar. Lagstiftningen bor innehdlla en tydlig vision och
specifika mal och delmal.

Overgripande regler som kan hantera blandningar av imnen som
regleras av olika lagstiftningar, saknas i dagsliget, men behovs f6r
att sikerstilla en hog skyddsnivd fér mianniskors hilsa och miljén.
S&dana nya regler bor utgd frdn mélet om “en giftfri milj6”, sdsom
det for nirvarande tillimpas 1 Sverige. Ett sidant regelverk kan
inforas stegvis.

Vi rekommenderar dirfér den svenska regeringen att:

e vidta konkreta dtgirder for att sikerstilla att en strategi for
giftfri miljo snarast genomfors pd EU-niva,

e arbeta for att utvidga kraven pd att hantera riskerna med
blandningar av kemikalier 1 EU:s miljohandlingsprogram, med
mélet att ta hinsyn till alla grupper av farliga kemikalier samt
for att stirka skyddet for miljo, biologisk mingfald och min-
niskors hilsa,

e inféra ett system for 6vervakning och uppféljning av genom-
forda dtgirder,

e driva pd och bidra till utvecklingen en ny europeisk lagstift-
ning for kemiska miljo- och hilsorisker som kopplar samman
nuvarande lagstiftningar pd omradet och samordnar (a) defini-
tioner och principer, (b) éverenskomna mil och delmail, och
(c) strategier f6r riskhantering av komplexa kemiska blandningar.
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6.2.1 Bakgrund

Redan 2012 konstaterade EU-kommissionen att ”det saknas en meka-
nism for en systematisk, évergripande och integrerad bedémning av
blandningseffekter som beaktar olika exponeringsvigar och olika
produkttyper” (EC 2012, vr 6versittning). Men inga konkreta for-
slag pd hur man skulle tackla problemet framférdes. Det dr dirfor
féga forvinande att European Environment Agency (EEA) nyligen
pipekade att

oron kvarstdr, vad giller [...] kronisk exponering av befolkningen fér

blandningar av kemikalier
(EEA 2018a, vir dversittning)

For att hantera dessa problem krivs att kemikaliekontrollen vidgar
fokus frin att hantera enskilda kemikalier och enstaka utslippskillor
och exponeringsvigar till att omfatta ett bredare perspektiv som
mojliggér bedomningar av effekterna frin minga kemikalier, som
kommer via olika killor och exponeringsvigar.

Enligt nuvarande lagstiftning inom EU regleras kemikalier olika
beroende pd deras kommersiella anvindning — och de olika regel-
verken har 3 eller inga kopplingar sinsemellan. Den rittsliga struk-
turen tar alltsd inte hinsyn till hur den faktiska exponeringen av
minniskor och miljén ser ut. Europeiska livsmedelsmyndigheten,
EFSA, hanterar till exempel bara bekimpningsmedel, livsmedelstill-
satser och material i livsmedelsférpackningar. Europeiska kemikalie-
myndigheten, ECHA, hanterar industrikemikalier och biocider.
Och europeiska likemedelsmyndigheten, EMA, hanterar likemedel
och veterinirmedicinska produkter. Var och en av dessa europeiska
myndigheter samverkar dessutom med motsvarande ansvariga myn-
digheter i alla medlemslinderna, var och en pd sitt eget specifika sitt.

Denna uppdelning av regelverket och dess implementering — samt
komplexiteten i systemet for kemikaliekontroll — leder till okoordi-
nerade och ibland inkonsekventa processer och bedémningar. Till
exempel finns det bestimmelser om att blandningar av bekimp-
ningsmedelsrester 1 livsmedel ska beaktas 1 den Europeiska Bekimp-
ningsmedelférordningen (1107/2009) och den tillhérande férord-
ningen (396/2005) om maximala resthalter av bekimpningsmedel 1
livsmedel. Men i bestimmelsen {6r veterinirmedicinska likemedel
saknas ett motsvarande krav, trots att dven dessa imnen kan fore-
komma 1 vir mat. Denna skillnad saknar vetenskaplig grund. Det
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finns inga goda skil till varfér en blandning av ”djurskyddskemi-
kalier” skulle behéva riskbedémas annorlunda jimfért med en bland-
ning av “vixtskyddskemikalier”. Dessutom saknas dven krav pa risk-
bedémning av alla de sammanlagda resthalterna frin bekimpnings-
medel, veterinirmedicinska likemedel, biocider, livsmedelstillsatser
och andra, ej avsiktligt tillsatta imnen, 1 vir f6da.

Sverige har sedan linge en sirskild strategi for “en giftfri miljo”.
Syftet med denna ir att sikerstilla att “den totala exponeringen f6r
kemiska dmnen via alla exponeringskillor inte ir skadlig f6r min-
niskor eller biologisk mingfald” (Naturvirdsverket 2019). En mot-
svarande strategi saknas pd EU-niv3. En nationell strategi ir bra, men
tyvirr otillricklig eftersom kemikalier och konsumentvaror handlas
och transporteras globalt, och miljéféroreningar firdas enkelt over
nationsgrinser.

Det ir dirfor mycket lovvirt att tanken pd en strategi f6r en gift-
fri miljo tas upp i det sjunde europeiska miljghandlingsprogrammet
(EP 2013). Tyvirr har dock intentionerna i programmet dnnu inte
realiserats, och mélet att etablera ”limpliga regleringsmetoder for att
hantera kombinationer av kemikalier” har innu inte uppnitts. I sjilva
verket har EU-parlamentet nyligen konstaterat att det rdder en

beklaglig brist [..] pd framsteg nir det giller att utveckla en unions-
strategi for en giftfri miljo.
(EP 2018, vér 6versittning)

Skrivningarna om kemikalieblandningar 1 EU:s sjunde miljéhandlings-
program fokuserar nistan uteslutande pid hormonstérande imnen
och deras pdverkan pd minniskors hilsa. Andra grupper av farliga
kemikalier, sdsom neurotoxiska eller allergiframkallande dmnen, upp-
mirksammas inte i samma grad, vilket ir en brist. Ytterligare ett pro-
blem ir att trots den 6kande mingd studier som pekar pd att den
biologiska mingfalden minskar i hela EU och globalt (Diaz et al.
2019) och att kemiska féroreningar ir en viktig underliggande orsak
(Malaj et al. 2014, Bernhardt et al. 2017) diskuteras inte behovet att
skydda den biologiska méngfalden i samband med strategin f6r en
giftfri miljo.
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6.2.2 Rekommendationer

Vi rekommenderar att regeringen arbetar for att utveckla ett nytt
overgripande regelverk f6r riskbedomning och riskhantering av kemi-
kalier som spinner éver de olika befintliga lagstiftningarna.

S&dana regler bér samla och koordinera gemensamma definitio-
ner, processer, regler och skyddsmal. Dessa kan, vid behov, anpassas
till olika policyomriden och av enskilda medlemsstater utifrdn natio-
nella férutsittningar.

De nya reglerna ska sikerstilla en samordning av metoder som
nu ir spridda 1 olika lagstiftningar, se till att bedémningar av en och
samma kemikalie, som omfattas av olika regler, blir konsekventa, och
generellt fungera koordinerande och sikerstilla en konsekvent han-
tering av riskerna med kumulativ kemikalieexponering. De nya reglerna
bér bygga pa en lingsiktig vision, innehilla tydliga mél och delmal,
samt en bestimd tidplan fér implementering.

Vi ser att detta infors stegvis, med borjan 1 miljohandlingspro-
grammet och 1 en EU-strategi f6r en giftfri miljo, och att det 1 ett
senare skede utformas som ett direktiv eller en férordning.

Det nya regelverket bor innehdlla rekommendationer f6r sdvil
prospektiva (substansorienterade) som retrospektiva (ekosystem/
recipientorienterade) riskbedémningsmetoder som tar hinsyn till
exponering for blandningar. Det bor ocksd innefatta bide ménniskors
hilsa och skydd av miljén och biologisk mingfald, i enlighet med
artikel 3 1 férdraget om Europeiska unionen.

Det ¢vergripande malet bor vara att alla minniskor kan njuta av
en miljé utan féroreningar och att den biologisk mangfalden bevaras.

Det sjunde miljshandlingsprogrammet innehéller manga viktiga
delar, men genomférandet ir fortfarande bristfilligt. For att skydda
minniskors hilsa och miljén mot farliga kemikalier rekommenderar
vi dirfor att vidta riktade dtgirder f6r att skyndsamt ta fram en skarp
europeisk strategi for en giftfri milj6. EU:s sjunde miljohandlings-
program giller fram till och med &r 2020. Arbetet med det dttonde
handlingsprogrammet forvintas pdborjas inom kort. Limpliga poli-
tiska dtgirder bor tas f6r att se till att

(1) strategin om en giftfri miljé utvecklas

(11) ett dttonde miljohandlingsprogram finns pd plats i slutet av
2020, nir det sjunde l6per ut
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(i) implementeringen av strategin om en giftfri miljé fortsatt
ingdr som en central del i detta program.

Vi rekommenderar ocks8 att ansvariga myndigheter utvecklar en
tydlig strategi for att interagera med olika intressenter, samt att
utveckla och implementera mekanismer f6r kontinuerlig uppfolj-
ning av beslutade dtgirder.

Vidare bér skrivningarna om hur kemikalieblandningar ska han-
teras utvidgas till att omfatta alla grupper av farliga kemikalier, samt
att skyddet av biologisk méngfald identifieras som ett specifikt skydds-
mél pd samma sitt, och lika angeliget, som det direkta skyddet for
minniskors hilsa.

Behovet av lingsiktighet

P& grund av sin 6vergripande karaktir kan miljéhandlingsprogram-
met utgdra ett viktigt férsta steg mot en mer sammantagen process
for risk- och farobedémning av kemiska blandningar. Miljéhand-
lingsprogrammen ir dock relativt kortlivade (cirka 10 &r) och deras
innehdll omférhandlas infér varje nytt program. Dirfor ricker de
inte for att sikerstilla den lingsiktigheten som krivs.

For att ta ett helhetsgrepp om den kumulativa exponeringen krivs
dversyn ocksd avandra delar i processen for riskbedémning och risk-
hantering, sisom gruppering av dmnen, jimférande bedémningar,
substitutionsprincipen och utmaningarna med farliga kemikalier i en
cirkulir ekonomi.
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6.3 Infor ett ramdirektiv for hdlsa med malet
att skydda manniskor fran bade kemiska
och icke-kemiska miljofaktorer

Vi rekommenderar att regeringen arbetar f6r utvecklandet och
implementering av ett ramdirektiv f6r hilsa. Reglerna ska ha
som mal att skydda minniskor frin skadliga effekter av bade
kemiska och icke-kemiska miljofaktorer, och bidra till att nd
malet om en “god folkhilsa”.

De nya reglerna ska sitta minniskors hilsa 1 centrum, genom att
utgd frin minniskan som ”recipient” — pd samma sitt som reglerna
1 ramdirektivet f6r vatten och det marina direktivet syftar till att
uppnd god kemisk och ekologisk status i vattendrag och hav.

Den svenska regeringen bor som led 1 detta:

o Utvirdera vilka delar av vattendirektivet och det marina direk-
tivet som kan anpassas och 6verforas till nya regler om min-
niskors hilsa. Exempel pd sddana delar ir: helhetsperspektivet
pd exponering och risker, identifiering av (blandningar av) prio-
riterade féroreningar fér riskminskande &tgirder, faststillande
av rittsligt bindande grinsvirden, och implementering av syste-
matiska och langsiktiga 6vervakningsprogram,

e analysera hur de olika svenska och internationella miljé- och
hilsomélen ska beaktas 1 en sddan lagstiftning,

e utvirdera potentiella milkonflikter och synergier (samhilleliga,
miljdmissiga, och folkhilsoinriktade), och utveckla strategier
for att minimera konflikter och frimja synergier,

e utreda hur ett nationellt direktiv f6r minniskors hilsa bast kan
kopplas till liknande, och kompletterande, arbete pd europeisk
och internationell niv4,

e utreda om de nya reglerna ska vara ett direktiv eller en f6r-
ordning.

145



Vara rekommendationer SOU 2019:45

6.3.1 Bakgrund

Det saknas en 6vergripande lagstiftning vars syfte ir att skydda
minniskors hilsa frin den kombinerade effekten av kemikalieexpo-
nering och faktorer i den fysiska miljon, och som omfattar arbets-
miljs, den yttre miljon och inomhusmiljén.

Det finns dock tv8 EU-lagstiftningar, som kan fungera som rikt-
mirken hur ett sidant direktiv skulle kunna utformas: ramdirektivet
for vatten (WFD) och det marina ramdirektivet (MSFD). Bdda dessa
direktiv syftar till att uppritthdlla en god kemisk och ekologisk
status, och dirigenom skydda yt- och grundvatten. De tar ett eko-
systemperspektiv och omfattar den sammanlagda effekten av antro-
pogena stressorer, bdde kemiska och andra, sisom férindringar i
hydromorfologi, syrebrist, férsurning, etc.

Det som innu saknas f6r folkhilsan finns alltsd redan fér vira
vatten.

Vattendirektivet innehiller till exempel en systematisk strategi
for att identifiera (grupper av) prioriterade farliga kemikalier, regler
for overvakning av dessa i miljon, samt mojligheten att begrinsa
deras anvindning. Till detta finns en s.k. bevakningslista (*watch-
list”) som syftar till att generera ytterligare kunskap om potentiellt
problematiska imnen. Kemikalier som regleras i vattendirektivet har
dven rittsligt bindande grinsvirden, s kallade EQS-virden (Environ-
mental Quality Standards), se iven avsnitt 6.10.

Foér EU:s medborgare saknas fortfarande bestimmelser som
syftar till att pd ett liknande systematiskt sitt identifiera prioriterade
(grupper av) kemikalier och andra miljofaktorer som ir mest rele-
vanta for folkhilsan. Det saknas dven grinsvirden fér vad som anses
vara acceptabla koncentrationer av kemikalier i minniskors kroppar.
Kemikalier som har identifierats som prioriterade 1 vattenmiljon pd
EU-niv8 dvervakas genom provtagning och mitningar i europeiska
vattendrag, men motsvarande regler f6r minniskors exponering sak-
nas. Det betyder att vi 1 dagsliget vet mer om kemiska féroreningar av
ekosystemen 1 sjéar och vattendrag dn vi vet om minniskors totala
exponering for kemikalier.

Vattendirektivet och det marina direktivet sitter recipienten
(vattenlevande ekosystem) 1 centrum for riskbedémningen och beslut
om riskminskande 3tgirder. P motsvarande sitt skulle reglerna i ett
nytt “ramdirektiv for hilsa” sitta minniskan 1 centrum och dir-
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igenom bidra till att stirka skyddet av folkhilsan. Dels genom att f6r-
bittra beddmningen av kombinationseffekter orsakade av alla relevanta
kemiska och icke-kemiska stressfaktorer. Dels genom att mojliggora
riskhantering baserat pd interaktioner mellan kemisk exponering och
andra faktorer som kan 6ka kinsligheten hos exponerade grupper.
Vetenskapliga data indikerar till exempel en koppling mellan expo-
nering for perfluorerade kemikalier (sisom perfluoroktansulfonat,
PFOS) med en minskad effektivitet av stelkramp- och difterivaccin
(Grandjean et al. 2012). S8dana resultat understryker behovet av ett
anligga ett bredare perspektiv i processerna for hilsoriskbeddmningar.

6.3.2 Rekommendationer

Virekommenderar att regeringen verkar for att inféra nya EU-regler
som sitter folkhilsan i centrum. En sddan policy bor syfta till att
skydda minniskors hilsa frin den totala pdverkan av kemisk expo-
nering och fysiska stressfaktorer, i likhet med den ekosystemorien-
terade strukturen i vattendirektivet och det marina direktivet.

Ett 6vergripande hilsodirektiv skulle bidra till att forbittra sam-
ordningen av nationella regler f6r folkhilsan och dven frimja 6ver-
gripande strategier for preventiva dtgirder. Det skulle ocks ge moj-
lighet att ytterligare klargéra och utvirdera kopplingen mellan
politiska mélsittningar f6r minniskors hilsa och miljgmalen, vilket
skulle vara i linje med konceptet en hilsa” (Zinsstag et al. 2011) och
WHO:s tanke om en integrerad bedémning (Péry et al. 2013).

P2 nationellt plan skulle dessa nya regler for folkhilsan vara en
naturlig utvidgning av strategin for en giftfri miljé, som endast inne-
fattar exponering f6r kemikalier. Andra svenska miljomal som skulle

» »

omfattas av en ny hilsopolicy ir: "reducerad klimatpdverkan”, ”ren

+» »

luft”, ”skyddande ozonskikt”, siker strilningsmilj6”, "grundvatten
av god kvalitet”, ”god bebyggd miljo” och ”ett rikt odlingslandskap”.

Minniskors kemikalieexponering omfattar ocksd frivillig expo-
nering for farliga amnen, sdsom alkohol, tobaksrék och vissa medi-
ciner. Sddana frivilliga och avsiktliga exponeringar bér dock ligga
utanfor tillimpningsomradet f6r de foreslagna reglerna, som 1 stillet
bor inriktas pd ofrivillig exponering f6r kemikalier vars omfattning
och konsekvenser for hilsan i de flesta fall ir oméjliga for den enskilde

konsumenten att bedéma.
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Utvecklingen av de nya reglerna skulle kriva en analys av mal-
konflikter och synergier samt strategier fér att minimera respektive
frimja dessa.

Bérja nationellt

Politiska &tgirder f6r minniskors hilsa genomférs huvudsakligen av
medlemslinderna. Arbetet med att inféra nya regler {6r mianniskors
hilsa 1 forhillande till kemikalier kan dirfér, &tminstone initialt, behéva
inriktas pa nationell niva.

Den svenska folkhilsopolitiken understryker vikten av att han-
tera miljoproblem sdsom luftféroreningar, farliga kemikalier, forlust
av biologisk mangfald och klimatférindringar f6r att uppnd en ”god
och jamlik hilsa” (Sveriges regering 2018). Vidare skulle oligenhets-
begreppet i Miljobalken, som syftar till att skydda dven sirskilt kiins-
liga grupper, till exempel spidbarn, kunna stirkas ytterligare.

Ett breddat perspektiv skulle alltsd kunna bidra till det &ver-
gripande malet for folkhilsan i Sverige att skapa férutsittningar for
god och jimlik hilsa pa lika villkor f6r hela befolkningen inom en
generation.

Att minska potentiella ojimlikheter 1 hilsostatus kriver sirskilda
overviganden. Kemikalier och kemiska produkter handlas i stor ut-
strickning pd en global marknad, och hilsopolitiken paverkas dirfor
av handelsregler och handelspolitik. Kemikalieanvindning i andra
linder kan ocks3 ha effekter pa svenska medborgare. Dirfor bér an-
stringningar iven goéras for att samordna folkhilsoarbetet inom
Europa och internationellt. Sirskild hinsyn bér tas till Agenda 2030
och méilen for hillbar utveckling, och WHO:s europeiska miljo-
hilsoprocess (WHO EHP) (WHO 2019a) och Ostrava-deklaratio-
nen (WHO 2017c¢). Andra viktiga aktiviteter inkluderar EU:s stra-
tegiska ramverk for hilsa och sikerhet pd arbetsplatsen (EC 2014),
European Observatory on Health Systems and Policies (WHO 2019b)
och Strategic Approach to International Chemicals Management, SAICM
(UNEP 2019a).
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6.4 Samla information om anvandning och utslapp
av kemikalier i en central databas

Vi rekommenderar att anvindningsdata samlas, som mojlig-
gor aggregerad och kumulativ exponeringsbedémning’ for alla
kemikalier, oavsett anvindningsomrade.

En sddan databas ska inneh8lla information om vilka mingder av
enskilda kemikalier som anvinds i olika applikationer, vilka miangder
som finns i relevanta produkter och material, och vilka mingder
som avges frdn relevanta produkter och processer. Sidan infor-
mation finns inte samlad i dagsliget, men krivs for att kunna
bedéma aggregerad och kumulativ exponering och risk.

For att uppnd detta rekommenderar vi att den svenska
regeringen:

e Ger Kemikalieinspektionen® i uppdrag att utveckla och ut-
vidga det svenska produktregistret till att inkludera alla kemi-
kalier, samt alla killor och exponeringsvigar som berér min-
niskor och miljon,

e ger Kemikalieinspektionen 1 uppdrag att genomféra en pilot-
studie som bedomer riskerna med aggregerad exponering for
kemikalier som regleras av flera olika lagstiftningar (dir till-
rickligt med data f6r en sidan bedémning finns tillginglig 1
produktregistret),

e arbetar tillsammans med andra medlemslinder, organisationer
och féretag inom EU {6r att besluta om och sikerstilla resur-
ser for utvecklandet av en europeisk databas som méjliggora
aggregerade och kumulativa exponeringsbedémningar.

7 Med aggregerad exponering menas exponering f6r en kemikalie frin flera killor eller expo-
neringsvigar. Med kumulativ exponering menas exponering f6r blandningar av flera kemi-
kalier fran fler olika killor (se avsnitt 2.2 f6r detaljer).

$ Keml kan ocks3 vilja att ge dessa uppgifter till den myndighetsévergripande arbetsgrupp
som foreslds i rekommendation 6.11.
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6.4.1 Bakgrund

Exponering for enskilda kemikalier kan komma frdn minga olika
killor och spridas frin dessa pa olika sitt. En fullstindig exponerings-
bedémning méste dirfér innefatta all exponering frin alla dessa killor
och spridningsvigar. Tyvirr fungerar det regulatoriska systemet inte
alltid s3. Olika anvindningar, utslippskillor och spridningsvigar han-
teras av olika lagstiftningar, som innehéller olika datakrav och olika
regler f6r hur risker ska bedémas. Dessutom hanteras bedémningarna
av olika myndigheter.

For att enkelt kunna 6verblicka vilka (olika) regler som giller fér
en kemikalie planerar ECHA att frin &r 2020 lansera en webbaserad
databas: the European Union Chemical Legislation Finder (EUCLEF).
Denna databas ska inneh8lla information om 40 olika EU-lagstift-
ningar’.

For att kunna gora aggregerade exponeringsbedémningar krivs
dock idven tillgdng till aktuell information om vilka volymer av olika
imnen som anvinds och slipps ut frin olika killor. Nir separata
bedémningar gérs for olika anvindningar av en och samma kemi-
kalie kan det leda till en systematisk underskattning av den totala
exponeringen och den risk som den medfér. For att kunna bedéma
den verkliga risken miste den grundas pd den sammantagna (aggre-
gerade) exponeringen frin alla olika anvindningar.

Aggregerade beddmningar kan inte genomféras av en enskild
aktor, sdsom ett féretag som registrerar en kemikalie enligt REACH-
reglerna. Aggregerade bedémningar kriver éverblick av all relevant
exponering samt alla relevanta regler, och det har endast myndig-
heter. Explicita och bindande krav pi att genomfora aggregerad
exponeringsbedémning som spinner &ver olika anvindningsomra-
den och lagstiftningar finns 1 dagsliget endast 1 ett fital regelverk.
Ett exempel ir EU:s kosmetikaférordning (Art 15:2d) som siger att
sikerhetsbeddmningen av kemikalier 1 kosmetiska produkter som ir

klassade som CMR i kategorierna 1A eller 1B, ska ske

med beaktande av den totala exponeringen frin andra killor [...].

Denna bedémning ska goéras av expertgruppen: European Com-
mission’s Scientific Commaittee on Consumer Safety, och vigledning fér

% https://newsletter.echa.europa.eu/home/-/newsletter/entry/which-pieces-of-eu-
legislation-apply-to-your-substances-
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att sammanstilla data frin olika myndigheter har utvecklats och
anvinds fran fall till fall (EC 2015a).

Generellt kan man se detta som ett exempel pd vad som krivs {6r
att mojliggora aggregerad exponeringsbedémning. Men som process
ir den otillricklig och gir inte att anvinda som en generell princip
for alla toxikologiska eller ekotoxikologiska effekter och all annan
kemikalieanvindning. Att sammankalla och konsultera en speciell
expertgrupp fungerar bara i exceptionella fall. Om systemet ska fun-
gera rutinmissigt sd blir en sidan process alltfoér tids- och resurs-
krivande.

Att bedoma den aggregerade exponeringen for en kemikalie frin
olika killor 4r bara ett forsta steg 1 den mer komplexa processen att
bedéma den kumulativa exponeringen fér flera imnen. En kumulativ
exponeringsbedémning kriver dock tillférlitliga data om aggregerad
exponering for varje enskilt amne. Dirfor syftar denna rekommen-
dation till att méjliggora det forsta, nddvindiga steget med aggre-
gerade beddmningar. Dessa kan sedan ligga till grund {6r bedémningar
av den kumulativa exponeringen f6r flera imnen samtidigt.

6.4.2 Rekommendationer

Vi rekommenderar en ldngsiktig satsning pd att bygga en ny euro-
peisk databas som samlar data som mojliggor aggregerade och kumu-
lativa exponeringsbeddmningar. I motsats till IPCHEM'®, som inne-
hiller 6vervakningsdata for retrospektiva beddmningar, ska den nya
databasen méjliggora prospektiva beddmningar. Dirfor behdver den
innehilla féljande information om enskilda imnen:

(1) alla olika anvindningsomrdden och volymer som anvinds inom
dessa olika omriden

(1) produkter och material dir kemikalien ingdr, och i vilka
mingder

(ii1) killor frin vilka en kemikalie avges, mingderna som avges,
och till vilken del av miljén som den avges till.

For att dessutom mojliggora en riskbeddmning miste dessa data
vidare kunna kopplas till information om dmnenas giftighet i befint-
liga databaser, sisom OECD eChemPortal''.

19 Information Platform for Chemical Monitoring (see recommendation 6.5).
" www.oecd.org/chemicalsafety/risk-
assessment/echemportalglobalportaltoinformationonchemicalsubstances.htm
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For att registrera ett imne 1 REACH krivs information om till-
verkade eller importerade mingder och att anvindningen indikeras i
breda anvindningskategorier. Dessa data dr dock alltfér generella
och oprecisa for att kunna anvindas 1 aggregerad och kumulativ
riskbedémning. En annan méjlighet ir att bygga den nya databasen
med det nordiska Produktregistret och den tillhérande SPIN-data-
basen (Substances in Preparations in Nordic Countries) som utgdngs-
punkt. Till att bérja med kan informationen i Produktregistret kom-
pletteras med information om kemikalier och anvindningsomridden
som 1 dagsliget inte ingdr, men dir information finns samlad pi
andra stillen, till exempel f6r bekimpningsmedel”?, likemedel och
imnen som slipps ut frdn industrier'*. Fér dessa imnen kan aggrege-
rad och kumulativ exponeringsbedémning genomféras som en pilot-
studie. Kunskapen som genereras kan anvindas for att driva frigan
vidare inom EU.

Omfatta hela EU

Direfter bor den svenska regeringen arbeta for att utvidga databasen
till att omfatta hela EU, med milet att alla medlemslinder ska bidra
med information och att alla imnen som regleras av nigon lagstift-
ning inom EU inkluderas.

Ett relevant och pdgdende initiativ inom EU ir att samla infor-
mation om innehdllet i farliga kemiska produkter som ir konsument-
tillgingliga, hos giftinformationscentralerna, med std av reglerna i
bilaga VIII till CLP.

Att bygga upp en ny databas ir en teknisk rekommendation, men
dess genomférande kriver dndringar i lagstiftningen och en om-
fordelning av ansvar mellan myndigheter. Dirfér méiste en grundlig
analys goras 1 samarbete med andra medlemslinder, som svarar pd
bland annat féljande frigor:

(1) hur ska databasen formaliseras rittsligt?

(i1) vilka metoder ska sikerstilla tillricklig kvalitet pd data?

12 Data frin bekimpningsmedelsregistret.
(https://webapps.kemi.se/BkmRegistret/Kemi.Spider.Web.External/ ) och anvindnings och
forsiljningsstatistik f6r bekimpningsmedel (www.scb.se/MI0501).

3 Data frin FASS (www.fass.se).

4 Svenska data rapporterade till E-PTR (European Pollutant Release and Transfer Register)
(www.eea.europa.eu/data-and-maps/data/member-states-reporting-art-7-under-the-
european-pollutant-release-and-transfer-register-e-prtr-regulation-18).
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(ii1) hur ska det motstridiga intresset att hemlighdlla kommer-
siellt kinslig information hanteras?

6.5 Uppratta forskningsprogram for 6kad kunskap
om verkliga exponeringsmonster
for kemikalieblandningar

Vi rekommenderar att det upprittas forskningsprogram med
syftet att utveckla och stirka arbetet med langsiktiga exponer-
ingsstudier, bdde nationellt och inom EU. Studierna bér ut-
formas s3 att de bidrar till bittre information om exponering
for kemiska blandningar.

Det finns fortfarande stora och viktiga kunskapsluckor i arbetet
med att identifiera potentiellt riskfyllda blandningar av kemikalier
och sl8 fast hur minga och vilka dmnen i1 blandningarna som
bidrar mest till den totala risken.

Léngsiktiga exponeringsstudier kan generera ny kunskap som
skulle stodja (i) utveckling och validering av modeller for pre-
diktiva bedémningar av kumulativa exponeringar och (i) identi-
fiering av relevanta blandningar som kan orsaka skada och dir-
med kriva riktade riskminskningsdtgirder, si kallade prioriterade
blandningar. Dirutdver kan sddan kunskap dven (iii) bidra till att
avgora om anvindningen av en standardiserad mixture allocation
factor som foreslds i Rekommendation 6.6 behéver forfinas.

Vi rekommenderar den svenska regeringen att:

e uppritta ett nationellt ldngsiktigt forskningsprogram om sam-
tida exponering for flera olika kemikalier frin olika killor.
Ansvaret och resurserna for att utforma och évervaka pro-
grammet bor ges till KemlI (eller den arbetsgrupp som foreslés
1avsnitt 6.11),

¢ samverka med Kommissionen och andra medlemslinder for
att sikerstilla finansiering for liknande studier pd EU-nivd
under EU:s ramprogram for forskning och innovation, Horizon

Europe.
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6.5.1 Bakgrund

Det finns redan metoder f6r prediktiva riskbedémningar {6r bland-
ningar av flera kemikalier (det vill siga beddmningar som baseras pd
modellering, snarare in mitningar). For att kunna goéra sddana be-
démningar méste blandningen 1 friga definieras med avseende pd
vilka och hur minga kemikalier som ingdr i blandningen, samt i vilka
koncentrationer eller doser de férekommer. Men tyvirr dr kunska-
pen om hur minniskor och miljé exponeras for blandningar av kemi-
kalier, under verkliga férhillanden, mycket begrinsad och fragmen-
tarisk. Denna kunskapsbrist pipekas tydligt 1 EU-kommissionens
kommunikation om blandningar frdn 2012 (EC 2012). Sedan dess
har forskningsinsatser gjorts for att 6ka kunskapen, men det gir bara
laingsamt framdt. For att pdskynda processen méste fler resurser till-
sittas och samordnade &tgirder vidtas.

Bittre data om vilka blandningar som minniskor och organismer
1 miljon faktisk exponeras for kan fis genom mitning eller model-
lering. Bdda metoderna har sina férdelar och begrinsningar och de
kompletterar dirfér varandra.

Modelleringen saknar fortfarande data

Modellering for att uppskatta exponering spelar en viktig roll i
prediktiva riskbeddmningar f6r regulatoriska beslut inom EU. Model-
lerna kan variera 1 detaljeringsgrad, frdn grova standardantaganden
(vilket dr vanligt i REACH) till mer datakrivande och sofistikerade
metoder, som till exempel anvinds 1 godkidnnandeprocessen av be-
kimpningsmedel. Oavsett detaljeringsgrad anvinds dessa standar-
diserade modeller endast f6r bedémningar av enstaka imnen. De kan
inte uppskatta samtidig férekomst av flera kemikalier frén olika killor
vid en given tidpunkt och plats och i en viss matris sisom jord, luft,
vatten eller biota.

P23 senare &r har betydande forskningsinsatser gjorts for att ut-
veckla nya och befintliga modeller fér samexponering, sirskilt for
ytvatten (van Gils etal. 2019). Dessa s§ kallade férekomst- och
transportmodeller kriver dock tillférlitliga och detaljerade data om
anvindning av, eller killor till, kemikalierna och de mingder som
sitts ut pd marknaden eller slipps ut under olika delar av en kemi-
kalies livscykel. T dagsliget saknas huvudsakligen s&dan information.
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Ett skil dr att informationen omfattas av regler om sekretess. For att
validera och férfina modellerna krivs dessutom data frin kemiska
analyser av blandningar 1 relevanta exponeringssituationer. Sidan
data saknas ocks8 fo6r mdnga kemikalier, platser och matriser. Ett sitt
att 13 tillgdng till mer information om anvindning och mingd ir att
uppritta den databas som foreslds 1 Rekommendation 6.4. For att
vidare kunna validera och forfina modellerna krivs dessutom mer
kunskap om samexponering.

Miitning

I den rutinmissiga miljéévervakningen finns minimikrav faststillda
i olika EU-lagstiftningar for specifika typer av kemikalier och matri-
ser, sisom bekimpningsmedelsrester i livsmedel eller prioriterade
féroreningar (priority pollutants) 1 ytvatten. Den rutinmissiga miljo-
overvakningen fokuserar vanligtvis pd att kontrollera om dessa ut-
valda imnen hiller sig under de regulatoriska grinsvirdena eller inte
— och ir inte utformad for att undersdka samtidig exponering for
ménga dmnen frin olika killor. Tidigare dokumenterades évervak-
ningsdata ofta inte ens pi ett sitt som gjorde det méjligt att bedéma
om tv4 eller flera imnen férekom i samma prov. Detta har f6rbittrats
under de senaste dren, men begrinsningar kvarstdr. Fér varken min-
niskor eller djurliv gr det till exempel dnnu att bedéma samtidig
exponering via olika exponeringsvigar sisom luft, vatten, jord och
mat. For minniskor giller samma brister dven {6r samtidig exponer-
ing via kemiska produkter och konsumentartiklar samt pd arbets-
platsen och i privatlivet. Provtagningen ir dven otillricklig for att
kunna bedéma forindringar av koncentrationer 6ver tid. For dessa
indamil behovs sirskilda forskningsprogram.

Ny plattform bebover fler studier

Som en uppféljningsaktivitet frin kommunikationen om kemiska
blandningar (EC 2012) har EU-kommissionen lanserat en infor-
mationsplattform f6r kemisk dvervakning: IPCHEM". Plattformen
ska ge en samlad &tkomst till publikt tillgingliga 6vervakningsdata
for kemikalier. Detta ir ett lovvirt initiativ, men for att plattformen

' https://ipchem.jrc.ec.europa.eu/RDSIdiscovery/ipchem/index.html
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ska bli virdefull och bidra till att férbittra vir kunskap om risker
med blandningar behéver den fyllas med resultat frdn vil utformade
och utférda undersékningar om kumulativa exponeringar. For nir-
varande finns mycket f4 studier av detta slag. Det finns dock nigra
bra exempel, sdsom det nyligen avslutade SOLUTIONS-projektet'
om féroreningar i vatten och EDC-MixRisk-projektet'” om hormon-
storande kemikalier 1 médrar och deras barn, och det pigdende
HBMA4EU-projektet'® om human biomonitorering, som avslutas 2021.

6.5.2 Rekommendationer

Lingtidsundersékningar av kumulativa exponeringar och risker behé-
ver genomfdras bide nationellt och pd EU-nivA.

Syftet med sidana undersékningar ir att generera ny kunskap om
blandningar och exponeringsménster, som motiverar riskreduce-
rande &tgirder.

De nationella studierna bor ge information om specifika exponer-
1ngsmonster 1 Sverige, 1 olika matriser, befolkmngsgrupper och/eller
regioner. Nir s3 ir mojligt bor arbetet orgamseras 1 samverkan
mellan nationella initiativ och sddana som tas pd EU-niva.

Studierna bér nyttja den samlade expertisen och de gemensamma
faciliteter som finns hos akademiska institutioner, myndigheter och
kemiska analyslaboratorier. Vidare bér studierna [6pa under minst
tio &r for att kunna se férindringar i exponeringen 6ver tid.

P& EU-niv4 skulle sddana projekt kunna finansieras under Horizon
Europe, det kommande ramprogrammet for forskning och innova-
tion. P4 nationell nivd bor regeringen inritta ett sirskilt forsknings-
program om blandexponering. Implementering och évervakning av
programmet kan ledas av Keml, alternativt den svenska myndighets-
overgripande arbetsgruppen for riskbedémning av blandningar som
foreslds i Rekommendation 6.11.

Forskningen bér innefatta

(1) utveckling av effektiva strategier for att uppticka typiska expo-
neringsmonster for blandningar av kemikalier i olika typer av orga-
nismer i miljon och 1 minniskor i olika regioner, sdsom jordbruks-
landskap eller stadsmiljoer

16 www.solutions-project.eu/
17 https://edcmixrisk.ki.se/
18 www.hbm4eu.eu/
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(1) kombinationer av riktade kemiska analyser, “non-target scree-
ning”-analyser och effektbaserade metoder”, nirhelst det ir mojligt
och limpligt

(1) integrering av kemiska och biologiska analyser 1 méjligaste
mén f6r utveckling och validering av modeller f6r samexponering

(i) forfaranden dir exponeringsinformation kombineras med
toxikologiska eller epidemiologiska data, fér att méjliggora identi-
fiering av s& kallade “risk drivers”, det vill siga imnen som bidrar mest
till riskerna med blandningen

(11) utveckling och kvalitetssikring av kemiska analysmetoder
for vilka standardiserade protokoll innu inte finns.

Detta arbete kriver att tillgdngen till nédvindiga analytiska stan-
darder sikerstills®. Att inféra bindande krav pi den kemikalietill-
verkande industrin att tillhandahdlla sddana standarder bér 6ver-
vigas.

Forskningsresultaten kan sedan ligga till grund f6r utformningen
av framtida miljéovervakningsprogram i Sverige och inom EU.

19 Se avsnitt 4.4.2 for beskrivning av de olika teknikerna.
20 Kemikalier med hég reningsgrad krivs for anvindning som referenser vid kemiska analyser.
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6.6

Infér en fordelningsfaktor (allocation factor) for
att hantera riskerna med kemiska blandningar

Vi

Vi

tion factor) for att hantera det faktum att farliga kemikalier
anvinds och sprids tillsammans med andra kemikalier.

rekommenderar inférandet av en fordelningsfaktor (alloca-

rekommenderar féljande strategi:

Utveckla reglerna s3 att de sikerstiller att exponeringen for
varje enskild kemikalie inte tillits utgéra mer dn en viss pro-
cent (allocation factor) av den totala acceptabla exponeringen

(risk cup).

Anvind konceptet med en risk cup {6r alla farliga kemikalier
som bidrar till den totala exponeringen som berér minniskor
eller miljon, oavsett anvindningsomride och verkningssitt.

Infor en generell allocation factor pd 10 procent, det vill siga
exponeringen fér en farlig kemikalie, via alla killor och expo-
neringsvigar, fr endast uppga till max 10 procent av den totala
exponering som bedémts som siker.

Sverige bor bidra till arbetet att ta fram vetenskapliga data som
kan forfina anvindningen av en generell faktor, till exempel
hitta ytterligare stod for faktorns optimala storlek. Vi vill dock
understryka att sokandet efter mer kunskap inte fir anvindas
som ett skil till att skjuta upp inférandet av en pragmatiskt
uppskattad faktor pd 10 procent.

Kemikalier som bidrar till att fylla mer dn 10 procent av en risk
cup, ska hanteras som kandidater for substitution. Dirmed ska-
pas incitament for att generera mer data, leta efter bittre alter-
nativ, eller vidta riskminskande &tgirder. Detta kan ske pd ett sitt
som inte onddigtvis paverkar kemikalieanvindande foretag.

Den optimala storleken p& en allocation factor beror pd hur den
totala exponeringen ser ut, vilket sillan 4r kint av enskilda
producenter eller importérer av kemikalier. Dirfér menar vi
att ansvaret for anvindningen av en allocation factor miste ligga
pa relevanta myndigheter.
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6.6.1 Bakgrund

Regulatorisk riskbeddmning bygger pd uppenbart orimliga antagan-
den som leder till en systematisk underskattning av imnenas verkliga
miljé- och hilsorisker.

Kunskapen om hur den faktiska blandningen av kemikalier ser ut
1 olika miljéer, utomhus och inomhus, ir fortfarande mycket brist-
fillig och fragmenterad, och vir kunskap om vilka kemikalier som
(oftast) férekommer tillsammans i olika blandningar ir 1 stort sett
obefintlig.

Vi saknar ocksd 1 hog grad kunskaper om eventuella interaktioner
mellan olika kemikalier, till exempel synergieffekter, och dirfor vet
vi inte heller exakt hur mycket varje kemikalie, via olika exponer-
ingsvigar faktiskt bidrar till den totala risken. Mer kunskap om
blandningsexponering behdvs for att kunna géra bittre uppskatt-
ningar, men det skulle krivas vildigt mycket tid och stora resurser
for att generera sidan kunskap. Och eftersom blandningarna dven
forindras over tid dr det inte heller en engdngsinvestering, utan en
process som behéver fortga.

Riskbedémning av enskilda kemikalier baseras ofta pd s3 kallade
riskkvoter, det vill siga kvoten mellan en uppmitt eller uppskattad
exponering och den maximala koncentration eller dos som bedéms
som siker. Den sikra dosen uppskattas utifrin standardiserade (eko)
toxikologiska data. Vilka data som krivs for att riskbedéma olika
kemikalier styrs av lagstiftningen och beror pd hur den enskilda
kemikalien anvinds. Fér vissa kemikalier krivs mycket data for risk-
bedémningen, medan det f6r andra kriivs endast lite (eller inga) data.

I de allra flesta fall ger de data som krivs hur som helst endast en
grov uppskattning av eventuella risker. Det 4r helt enkelt inte moj-
ligt att testa alla mojliga effekter i alla mojliga, potentiellt expone-
rade, organismer.

Dirfor ir regulatorisk riskbedémningen en forenkling av verk-
ligheten. Den bygger p begrinsad kunskap, som extrapoleras. For
att hantera osikerheterna i denna extrapolation anvinds si kallade
bedémningsfaktorer (har dven kallats osikerhetsfaktorer). Det inne-
bir 1 praktiken att man tar den ligsta dos som inte har orsakat ndgra
skadliga effekter i de studier som finns att tillgd (oftast data frin ett
laboratorieexperiment pd djur) — och anvinder sidana faktorer for
att berikna en uppskattad siker exponering f6r minniskor eller miljon.
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Bedémningsfaktorerna ska hantera osikerheter som uppkommer
till exempel som en f6ljd av variationer i data (mellan studier och
laboratorier), biologisk variation (mellan och inom arter), extrapola-
tion frén akut till kronisk exponering, och extrapolation frin labo-
ratorieexperiment till den verkliga miljéon (ECHA 2008b, 2012).

Bedémningsfaktorerna ticker dock inte in effekter av samtidig
exponering fér andra kemikalier, det vill siga det faktum att viiverk-
ligheten alltid utsitts f6r en blandning av olika kemikalier (Martin
et al. 2013). I stillet utgdr det nuvarande regulatoriska systemet frin
att varje enskild kemikalie slipps ut 1 en helt egen — och helt oféro-
renad — del av virlden. Det betyder att REACH, som omfattar éver
20 000 registrerade dmnen, de facto bygger pd antagandet att EU
bestdr av mer in 20 000 ”separata miljéer”, som var och en exponeras
for en enda kemikalie 1 taget.

Systemet ignorerar ocksd det faktum att det dven sker utslipp av
en mingd andra kemikalier in de som ir registrerade 1 REACH,
sdsom vixtskyddsmedel, biocider och likemedel, samt att det 1 miljon
dven finns olika nedbrytningsprodukter och andra oavsiktligt bil-
dade imnen. Genom detta uppenbart orimliga antagande sker en
systematisk underskattning av de verkliga miljé och hilsoriskerna
med kemikalier.

Konceptet risk cup

Konceptet med en risk cup (total acceptabel exponering) anvinds i
den amerikanska lagstiftningen f6r livsmedel (Food Quality Protec-
tion Act, US Congress 1996) och bidrar till en 6kad relevans av risk-
bedémningarna av bekimpningsmedel 1 USA.

Konceptet med en rzsk cup bygger pd antagande att varje organism
har en viss maximal kapacitet att tila kemisk exponering, och all
exponering som Overstiger denna kapacitet kommer att leda till
oacceptabla skador. Denna tinkta risk cup fylls pd av alla kemikalier
fran alla exponeringsvigar i proportion till deras respektive riskkvot.

Som exempel: en kemikalie vars exponering f6r minniskor har en
riskkvot pd 0.1 via mat och 0.05 via dricksvatten, kommer att fylla
var risk cup till 15 procent (0.15). Om ytterligare en kemikalie med
en riskkvot pd 0.1. bidrar med exponering via mat leder det till att
var risk cup fylls till 25 procent. Tanken bakom konceptet med en
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risk cup dr att summan av all exponering for alla kemikalier inte ska
6verstiga 100 procent.

Den amerikanska livsmedelslagstiftningen anvinder en risk cup
for riskbedomning av bekimpningsmedel och endast f6r imnen som
har liknande verkningsmekanism. Den underliggande orsaken till
detta dr ett antagande att liga doser av kemikalier som har olika
toxiska verkningsmekanismer inte 6kar risken i en blandning. Detta
antagande stdds dock inte av det nuvarande vetenskapliga kunskaps-
liget om miljo och hilsorisker med kemikalieblandningar (se
kapitel 4).

Samma typ av risk cup anvinds ocksd av WHO f{or att sitta grins-
virden for dricksvatten (WHO 2017b). WHO anvinder en alloca-
tion factor tor sina hilsobaserade grinsvirden genom att férdela en
uppskattad siker koncentration till olika exponeringsvigar. WHO
utgdr frdn antagandet att dricksvatten bidrar med mellan 20 procent
(till exempel f6r ogrismedlet atrazine) och 80 procent (till exempel
for nedbrytningsprodukter frin desinfektionsmedel) av minniskors
totala exponering for enskilda kemikalier. Resten av exponeringen
kan komma frn andra exponeringsvigar.

Matematiskt dr anvindandet av en allocation factor detsamma som
att anvinda en extra bedémningsfaktor fér blandningar (en mixture
assessment factor, MAF), vilket tidigare har diskuterats (KEMI 2015,
van Broekhuizen, 2016). Storleken pd en MAF ir beroende av antalet
imnen i blandningen och har i olika sammanhang legat, eller fore-
slagit ligga mellan 4 och 100. Se vidare detaljer om detta 1 kapitel 4.
En allocation factor skiljer sig dock konceptuellt frdn en bedém-
ningsfaktor. Bedéomningsfaktorer kan goras storre eller mindre 1 ett
stegvis forfarande, om ny information om en kemikalies giftighet
blir tillginglig. Storleken pd en allocation factor & andra sidan, beror
pd hur den sammantagna exponeringen ser ut vilket ir okint for
varje enskild producent eller importér. Dessutom férindras expo-
neringen stindigt 1 rum och éver tid.

Att optimera en allocation factor utdver ett standardvirde ir dir-
for endast méjligt for ansvariga myndigheter, och endast 1 de fall
dessa har tillricklig 6verblick éver, och kunskap om, alla kemikalier
pd marknaden, deras anvindning och spridning. Arbetet for att skapa,
och bibehilla, en sidan 6verblick skulle vara omfattande och resurs-
krivande, och om detta ska uppnds méste dessa resurser sikerstillas
langsiktigt.
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6.6.2 Rekommendationer

Vi rekommenderar att konceptet med en risk cup infors f6r kemi-
kalier generellt och att detta kombineras med konceptet concentra-
tion addition och anvinds tillsammans {or att utféra férenklad risk-
bedémning av blandningar.

P2 s3 vis kan en risk cup appliceras brett nir tillrickligt detaljerad
kunskap saknas. Ett sidant forfarande dverbryggar det uppenbart fel-
aktiga antagandet att varje enskild kemikalie har en egen bit av miljon
som den tillits férorena och dir inga andra kemikalier fir finnas.

Som ett verktyg for att 6verbrygga dagens otillrickliga skydd av
minniskors hilsa och miljon, foresldr vi ocksd inférandet av en gene-
rell allocation factor pd 10 procent for varje enskild kemikalie. Den
ska anvindas som en pragmatisk uppskattning tills dess att kon-
klusiva empiriska data gors tillgingliga. Med andra ord, varje expo-
nering for varje enskild kemikalie, via alla exponeringsvigar far
endast bidra till en 7isk c#p med maximalt 10 procent. Den féreslagna
procentsatsen ligger inom spannet fér de faktorer som tidigare
diskuterats och/eller anvints (4-100). Se kapitel 4.

En allocation factor pa 10 procent motsvarar en sinkning av den
kritiska riskkvoten {6r varje enskilt imne, frdn 1 till 0.1 — med skill-
naden att den nya riskkvoten tar hinsyn till alla anvindningar och
exponeringsvigar. Detta forslag ir forenligt med den strategi som
foreslagits av RIVM 1 Nederlinderna (the Dutch National Institute
of Health), forskare inom omradet, och olika frivilligorganisationer
(se kap. 4).

Eftersom forslaget dr s& pass generellt foresldr vi att alla kemi-
kalier som tilldelas en ny riskkvot mellan 0,1 och 1 ska anses vara
kandidater for substitution. Detta skapar incitament fér kemikalie-
tillverkande industrin att generera mer data, och f6r kemikalieanvin-
dande verksamheter att leta efter sikrare alternativ eller vidta andra
riskminskande dtgirder, utan att omedelbart och onédigtvis paverka
foretagen.

Separat strategi for kemikalier med ldg toxicitet

Det ir viktigt att poingtera att implementeringen av denna strategi
enkelt kan anvindas for alla kemikalier som har regulatoriskt upp-
skattade sikra exponeringsnivier med numeriska virden sdsom
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EC50, NOECs, NOAELSs etc. En separat strategi behover diremot
utvecklas f6r kemikalier med 18g toxicitet, dir data ofta har formen
av semi-kvantitativa uppskattningar sisom: “toxiciteten dr ligre in
imnets 18slighet”. Att direkt anvinda en allocation factor pa 10 pro-
cent fo6r dessa dmnen skulle riskera att 6verskatta deras bidrag till
den totala risken.

Lat inte kunskapsbrist leda till fordrojning

Bristen pd kunskap om den hur den kemiska (bland)exponer-
ingen faktiskt ser ut dr ett allvarligt problem, och mer data behévs
definitivt (se rekommendation 6.5). Behovet av mer kunskap ska
dock inte anvindas som ett argument f6r att f6rdréja inférandet av
en generell allocation factor i alla lagstiftningar. Behovet av att han-
tera blandningar av kemikalier stéds pd ett 6vertygande sitt av den
vetenskapliga litteraturen. Risker med blandningar av kemikalier dr
generellt hogre in risken for varje enskilt amne 1 den koncentration
som ingdr 1 blandningen (se kapitel 4), och nuvarande processer f6r
regulatorisk riskbedémning av kemikalier tar inte hinsyn till detta
faktum. Inférandet av en allocation factor skulle dirfér bidra till att
oka relevansen av riskbedémningen och minska sannolikheten att ett
specifikt exponeringsscenario leder till oacceptabel risk pd grund av
den kemiska blandningen. Oavsett om den ir ett renat avloppsvat-
ten, en yrkesexponering eller kemikalier 1 inomhusluft.

Om detaljerad kunskap gors tillginglig om hur den faktiska,
komplexa exponeringen ser ut, kan vi pd ett mer forfinat sitt identi-
fiera 1 vilka situationer som en risk cup riskerar att svimma over,
vilket 1 sin tur kan mojliggéra mer riktade dtgirder f6r att minska
riskerna.
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6.7 Infor substitutionsprincipen i all relevant
lagstiftning

Vi rekommenderar att konsistenta regler och incitament f6r
att byta ut farliga kemikalier infors i all relevant lagstiftning.

Substitutionsprincipen ir 1 dagsliget endast implementerad i ett
fatal kemikalielagstiftningar pd EU-nivd, men det behovs tydliga
och konsistenta krav 1 all relevant lagstiftning. Det skulle stirka
incitamenten for industrin att identifiera problematiska kemikalier
och soka efter sikrare alternativ, bdde kemiska och icke-kemiska.

Ett systematiskt inférande av substitutionsprincipen skulle
bidra till milet om en giftfri miljé genom att frimja en stegvis
minskning av risker och kontinuerlig innovation. Det skulle ocksa
stddja mélet om en cirkulir ekonomi och en minskning av riskerna
frdn kemiska blandningar.

Vi rekommenderar den svenska regeringen att:

o gealla relevanta statliga myndigheter uppgiften att kontrollera
vilka mojligheter som finns fér att forbittra krav pa substi-
tution 1 nationell lagstiftning, dir sddana ir otillrickliga eller
saknas,

e engagera sig pd EU-niv4, och tillsammans med nationella statliga
myndigheter, ta en ledande roll i att stirka kraven och harmoni-
sera kriterierna for att identifiera imnen for substitution 1 EU:s
kemikalielagstiftningar.

6.7.1 Bakgrund

Anvindningsbegrinsningar eller andra riskminskningsdtgirder avser
vanligtvis enstaka dmnen snarare in grupper av kemikalier med lik-
nande kemiska strukturer, (eko)toxikologiska egenskaper eller tek-
niska funktioner. Som en konsekvens av detta kan féretag komma
att ersitta hilso- och miljéskadliga imnen med liknande imnen som
har samma tekniska egenskaper men 1 realiteten inte dr mindre
farliga. Det finns flera exempel pd sddan si kallad falsk substitution
(regrettable substitution), till exempel ersittningen av bisfenol A med
bisfenol S i kassakvitton.
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Substitutionsprincipen syftar till att férhindra sidan falsk sub-
stitution och stédja effektiva riskminskningar. Principen siger att
farliga kemikalier, nir det ir mojligt, bor ersittas med mindre farliga
alternativ, kemiska eller icke-kemiska (ECHA 2018d).

Vikten av att ersitta farliga imnen har betonats i ett antal inter-
nationella 6verenskommelser och policydokument. Det sjunde miljo-
handlingsprogrammet har identifierat innovation och utveckling av
hillbara substitut, inklusive icke-kemiska lésningar, som grund-
liggande aspekter 1 en strategi for en giftfri miljé (EC 2013b). EU:s
strategi for en cirkulir ekonomi (EC 2015b) ser ocksd substitution
som ett avgdrande element. Enstaka farliga imnen eller blandningar
av farliga dmnen 1 produkter eller varor kan férhindra siker iter-
anvindning och 4tervinning av material. Det dr dirfér viktigt att
dverviga substitution av imnen med potentiellt farliga egenskaper
redan i produktdesign-fasen (EC 2018b).

Minska riskerna sd langt det dr mojligt

Konventionella riskbedémningar syftar till att sikerstilla att regula-
toriskt acceptabla exponeringsnivder {6r enskilda imnen inte 6ver-
skrids. Nir exponeringen hiller sig under dessa nivier anses imnet
inte utgora en risk. Det saknas dirmed incitament f6r att minska
riskerna ytterligare. Substitutionsprincipen férindrar detta di den
syftar till att minska riskerna s& l&ngt det ir mojligt. Detta innebir
att riskerna med alla tillgingliga alternativ behover jimforas, vilket
ger incitament for kontinuerlig riskminskning i takt med den tek-
niska utvecklingen. Leverantorer av mindre riskfyllda produkter far
dirmed en konkurrensférdel, och tillskottet till en "risk cup” (se 6.6)
kan sinkas kontinuerligt.

Aven om vikten av substitution ir vil erkind ir substitutions-
principen fortfarande ett relativt nytt element 1 EU-lagstiftningen
och den ingdr inte som en av principerna for miljé- och kemikalie-
lagstiftningen 1 férdraget om Europeiska unionens funktionssitt.
I dagsliget finns uttryckliga rittsliga bestimmelser om substitution
endast 1 fyra EU-lagstiftningar: REACH (1907/2006), vixtskydds-
medelsférordningen (1107/2009), biocidférordningen (528/2012)
och direktivet om kemiska agenser 1 arbetslivet (98/24/EC).
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I REACH ir kravet pa substitution kopplat till identifiering och
tillstdndsprévning av sirskilt farliga imnen (SVHC). Enligt vixt-
skyddsmedels- och biocidférordningarna ska behériga myndigheter
inte bevilja tillstind till produkter som innehiller imnen klassi-
ficerade som “kandidatimnen f6r substitution” om ett kemiskt eller
icke-kemiskt alternativ ir tillgingligt f6r samma anvindning och
som utgdr en “betydligt ligre risk” (vixtskyddsmedelstérordningen
bilaga IV; biocidférordningen Artikel 23). Enligt direktivet om kemiska
imnen 1 arbetsmiljén ir arbetsgivaren skyldig att se till att riskerna
pd arbetsplatsen elimineras eller reduceras till ett minimum, och da
helst genom substitution. Beslutskriterier och férfaranden ir inte detal-
jerade i direktivet utan limnas till medlemslinderna att besluta om.

Andra EU-lagstiftningar skapar indirekta incitament fér substi-
tution genom férbud av specifika imnen 1 sirskilda anvindningar
och under vissa férhillanden. Ett exempel ir direktiv 2011/65/EU
om begrinsning av vissa farliga imnen 1 elektrisk och elektronisk
utrustning. Denna typ av forbud riskerar dock att stanna vid enstaka
riksminskningsdtgirder, medan substitutionsprincipen stiller krav
pd kontinuerliga férbittringar.

Till skillnad frén situationen pd EU-nivd och i andra medlems-
linder har substitutionsprincipen varit tydligt inférlivad i de nordiska
lindernas nationella lagstiftning, framfér allt den svenska, sedan borjan
av 1990-talet (se kapitel 3). I svensk lagstiftning ir dock kraven
fokuserade p3 substitution av ett imne till ett annat. Overviganden
om icke-kemiska alternativ krivs inte uttryckligen. Detta ir en svag-
het som behéver dtgirdas.

6.7.2 Rekommendationer

Lagstiftade krav uppges vara den viktigaste drivkraften for foretag
att substituera (Lohse et al 2003, EC 2017a). Vi rekommenderar dirfor
att substitutionsprincipen férs in 1 alla relevanta lagstiftningar dir
krav pd substitution inte stills uttryckligen.

Vi foresldr att befintliga bestimmelser om substitution 1 vixt-
skyddsmedels- och biocidférordningarna, samt 1 REACH, anvinds
som grund fér att utveckla liknande bestimmelser f6r andra typer av
dmnen och produkter som kriver godkinnande eller tillstind, sdsom
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human- och veterinirmedicinska likemedel, kosmetika och material
1 kontakt med livsmedel.

Situationen ir annorlunda f6r kemikalier som endast kriver regi-
strering, vilket giller f6r majoriteten av de kemikalier som omfattas
av REACH. Fér sidana imnen kan nya lagstiftningsstrategier behova
utvecklas for att frimja 6nskvird (men ocksd férhindra falsk) sub-
stitution.

Uppfattningarna gir isir om huruvida substitution bor baseras pa
fara eller risk (EC 2017a). I de befintliga bestimmelserna om sub-
stitution 1 EU anvinds farliga egenskaper som kriterier for att identi-
fiera imnen som “kandidatimnen fér substitution”. For att identifiera
sikrare alternativ krivs dock att riskbeddmningar genomférs och jim-
fors t6r de olika alternativen som stod f6r beslutsfattande, till exempel
nekande av en tillstdndsansokan. Denna tvistegsstrategi skulle kunna
dverforas till andra kemikalielagstiftningar och dirmed fungera som
en grund fér samstimmighet mellan regelverk.

Det behover dock utredas vidare (i) vilka lagar substitutionsprin-
cipen bér inféras 1 och (it) hur detta ska goéras mer exakt for att
uppni storst riskminskning f6r mianniskors hilsa och miljon.

Sverige bor visa vigen

Sverige har en unik tradition av att implementera substitutionsprin-
cipen i lagstiftning. Vi uppmuntrar dirfér den svenska regeringen att
ta en ledande roll 1 att stirka och harmonisera krav p4 substitution i
EU:s kemikalielagstiftning, samt att férbittra de nationella bestim-
melserna ytterligare.

Arbetet med att inféra substitutionsprincipen 1 lagstiftning pd
EU-niv4 skulle kunna kombineras med pitryckningar for att inféra
de krav pd riskbedémning av blandningar som rekommenderas 1 6.1
och med det pigiende horisontella initiativet for ett europeiskt
ramverk f6r hormonstdrande imnen (EC 2018a).

Stirkta lagkrav pd substitution kommer att frimja strategier och
metoder for att identifiera grupper av kemikalier med liknande
(eko)toxikologiska egenskaper. I foljande rekommendationer (6.8
och 6.9) foresldr vi hur gruppvis hantering av kemikalier kan for-
bittras 1 syfte att undvika falsk substitution.
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6.8 Stark kraven pa gruppvis hantering
av kemikalier i REACH

Vi rekommenderar att dmnen som registrerats i REACH
allokeras till grupper av strukturlika 4mnen och att kraven pa
att hantera grupper av kemikalier stirks.

En systematisk indelning av kemikalier 1 grupper skulle bidra till
att gora regulatorisk riskbedémning och hantering mindre frag-
menterad, mer effektiv och mer transparent. Kemikalier bor delas
in 1 grupper utifrin kinda eller misstinkt liknande faroegenska-
per. Nir testdata saknas bor liknande kemisk struktur antas inne-
bira liknande (eko)toxikologiska egenskaper.

Gruppering av kemikalier bidrar till att (i) identifiera, prioritera
och hantera problematiska kemikalier mer effektivt, (i) undvika
falsk substitution och (iii) minska riskerna med blandningar.

Vilka mojligheter som finns att gruppera ir beroende av vilka
datakrav som stills, vilket varierar mycket mellan olika lagstift-
ningar. Vi foresldr att REACH prioriteras eftersom det ir den
lagstiftning som reglerar flest kemikalier och som samtidigt stiller
ligst krav pd testdata.

Vi rekommenderar den svenska regeringen att:

e Engagera sig pd EU-nivd for att stirka kraven 1 REACH att
bedéma och hantera liknande kemikalier 1 grupp i stillet for
som enskilda amnen. Sverige bor arbeta for att ge ECHA ett
tydligt mandat att allokera alla REACH-kemikalier till grupper
av strukturlika dmnen. Grupperna bér sedan goras publikt
tillgingliga och sokbara.

e D3 nationell nivd bor Keml, nir sd ir mojligt, hantera kemika-
lier 1 grupper i alla processer inom REACH och CLP, inklusive
den manuella screeningen, dossier- och imnesutvirderingen,
faroklassificeringen, och vid forslag pd dmnen till kandidat-
listan, tillstdndsprévningen och begrinsningslistan.
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6.8.1 Bakgrund

Att hantera kemikalier gruppvis har identifierats som ett viktigt till-
vigagingssitt for att forhindra falsk substitution (till exempel
EC 2017; KEMI 2018). Molekylstruktur, (eko)toxikologiska egen-
skaper, teknisk funktion och anvindningsomrade ir exempel p rele-
vanta grupperingskriterier. Anvindningen av modeller, sisom read-
across och QSAR-metoder, accepteras alltmer for att identifiera och
bedéma kemiska grupper for olika regulatoriska &tgirder (se
kapitel 5).

Trots flera pdgdende aktiviteter och framsteg pd detta omride,
behéver gruppvis hantering av kemikalier 6ka ytterligare och utféras
mer systematiskt inom REACH, bide pd EU-nivd och 1 medlems-
linderna (ECHA 2018a, KEMI 2018). Fér nirvarande ir arbetet till
stor del beroende av enskilda myndigheters engagemang och pa-
verkat av resursbegrinsningar. For att férbittra situationen behéver
lagbestimmelserna stirkas och tydliga uppgifter tilldelas ECHA.

I REACH och CLP kan kemikalier grupperas pd olika sitt for
olika indamadl, till exempel f6r dossier- och amnesutvirdering, identi-
fiering av testkrav, faroklassificering, identifiering av sirskilt farliga
imnen, tillstdndsprovning och begrinsningstorslag (ECHA 2018a).
I REACH framgér uttryckligen méjligheten att gruppera kemikalier
1 bilaga XTI som ett sitt att fylla dataluckor 1 registreringsprocessen,
och i artikel 47 om dmnesutvirdering.

I vigledningsdokumentet om begrinsningstorslag framgar ocksd
att det kan vara relevant att begrinsa grupper av kemikalier, till exem-
pel nir flera amnen delar faroegenskaper och exponeringsmonster
(ECHA 2007).

Gruppering av kemikalier ir dirfér ett prioriterat omrdde for
ECHA, vars arbete med grupper inkluderar utveckling av grupper-
ingsmetoder samt att ge vigledning till bdde myndigheter och foretag
om gruppering av olika dmnen 1 olika processer.

I Sverige dr Keml aktiv inom omrddet och har lagt fram flera &t-
girdstorslag gillande grupper inom bide REACH och CLP (se 5.4.1).
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6.8.2 Rekommendationer

Vi rekommenderar att Sverige arbetar for att ECHA ges ett tydligt
uppdrag att allokera REACH-registrerade dmnen till grupper av
strukturlika imnen. Resultatet av sddan gruppering bor goras publikt
ullgingligt och sékbart i registreringsdatabasen.

Nir testdata saknas eller dr otillrickliga bér liknande kemisk struk-
tur antas innebira liknande (eko)toxikologiska egenskaper. Sidana
antaganden kan sedan férfinas om testdata skulle visa p& betydande
(eko)toxikologiska skillnader mellan strukturlika imnen, eller om
kemikalier med olika strukturer visar sig ha liknande farliga egen-
skaper. I enlighet med férsiktighetsprincipen kan strukturella lik-
heter dirfor endast anvindas som en positiv indikator {6r farliga egen-
skaper, men inte som grund fér att dra slutsatser om frénvaro av
farliga egenskaper.

En f6rsta gruppering pd grundval av strukturell likhet dr det enda
sittet att effektivt hantera de tiotusentals kemikalier for vilka
experimentella (eko)toxikologiska eller epidemiologiska data saknas
eller dr begrinsade till ett fital effekter.

IT-verktyg for masscreening

Identifiering av strukturlika dmnen gérs redan inom ECHA:s 4rliga
screeningprogram och den gemensamma screeningen, som syftar till
att identifiera imnen som ir potentiella farliga och prioritera imnen
for vidare dtgirder (ECHA 2015). Det automatiserade it-verktyget
fér masscreening och den grupperingsalgoritm som utvecklats for
den gemensamma screeningen kan sannolikt identifiera alla struk-
turellt relaterade dmnen, 1 den utstrickning som tillgingliga data
tilliter (ECHA 2018b). ECHA identifierar ocksd kemikalier med
liknande strukturer i arbetet med att kartligga alla REACH-registre-
rade dmnen for olika dtgirder (ECHA 2019a; se dven 5.4.1). De redan
ullgingliga it-algoritmerna bor siledes gora det méjligt att imple-
mentera vir rekommendation om en systematisk gruppering av alla
registrerade imnen.

Vir rekommendation ir i linje med ECHA:s strategi f6r att frimja
substitution genom att gdra relevant information frin REACH-
registreringar tillgingliga f6r just detta indamdl (ECHA 2018c).
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Strategin framhdller strukturbaserad gruppering som virdefull infor-
mation fér

nedstrémsanvindare som Sverviger att ersitta farliga imnen — eftersom
liknande dmnen sannolikt har liknande farliga egenskaper.
(ECHA 2018, vir 6versittning)

Sverige skulle kunna féra fram vir rekommendation om en system-
atisk strukturbaserad gruppering av REACH-kemikalier i ECHA:s
styrelse och/eller i CARACAL (de nationella behériga myndig-
heterna f6r REACH och CLP) och féresld att det bér ingd som en
del av ECHA:s uppgifter enligt REACH artikel 77. Initiativ till detta
skulle kunna tas i samband med upprittandet av det dttonde milj6-
handlingsprogrammet.

Krav pd gruppvis hantering

Utdver initiativ som kan tas 1 enlighet med den nuvarande REACH-
férordningen rekommenderar vi att Sverige driver pd f6r inférandet
av ett lagkrav om att utgingspunkten alltid bor vara att liknande
kemikalier hanteras i grupp i stillet f6r som enskilda imnen 1 alla
bedémnings- och hanteringsprocesser inom REACH. Den uttryck-
liga mojligheten att gruppera kemikalier i registrerings- och dmnes-
utvirderingsprocesserna bor dirfor stirkas och utvidgas till att ocksd
bli en del av tillstdndsprévnings- och begrinsningsférfarandena
enligt REACH Avdelning VII och VIII.

I detta sammanhang betonar vi dock vikten av att sikerstilla att
en tillricklig uppsittning av tillférlitliga och relevanta data finns till-
ginglig for alla kemikalier. Att data som registreras ir av god kvalitet
ir avgorande fo6r alla processer inom REACH och utgér sjilva grun-
den f6r indamalsenlig riskhantering. Att anvinda gruppering och read-
across for att dra slutsatsen att en kemikalie inze har en viss inne-
boende egenskap ir ur ett vetenskapligt perspektiv mer problematiskt
dn att anvinda read-across for att identifiera (potentiella) farliga egen-
skaper. Detta bor dterspeglas i lagstiftningen.
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Gruppvis hantering dven inom CLP

Dessa rekommendationer avser REACH som ticker det storsta
antalet kemikalier och ett brett spektrum av olika anvindningar pd
EU-marknaden. Men nir s8 ir mojligt bor kemikalier ocksd hanteras
1 grupper inom CLP-férordningen. En mer systematisk hantering av
grupper av kemikalier inom REACH och CLP kommer sannolikt
ocksd att stddja substitution av farliga imnen som regleras av pro-
duktspecifika direktiv, eftersom datagenerering, faroklassificering
och identifiering av sirskilt farliga imnen inom REACH och CLP
ofta utgdr grunden foér anvindningsbegrinsningar 1 annan lagstift-
ning. Exempel pd sddana ir leksaksdirektivet och RoHS-férord-
ningen som reglerar kemikalier i elektrisk och elektronisk utrustning
(KEMI 20184).

Vira rekommendationer stdds av den senaste rapporten om “the
implementation of the roadmap for SVHC identification” (ECHA
2018a). Rapporten pekar pd behovet av att stirka gruppering av imnen
for att sikerstilla att myndigheterna adresserar alla imnen som ir
viktiga, fér att optimera datagenerering och bedémning och fér att
sikerstilla att limpliga &tgirder f6r imnen med potentiellt farliga
egenskaper identifieras utan dréjsmal.

Gruppvis beddmning och hantering av farliga kemikalier kommer
att minska risken fér falsk substitution och dirmed stédja inforan-
det av substitutionsprincipen 1 EU:s kemikalielagstiftning, som
rekommenderas i féregdende avsnitt 6.7.
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6.9 Uppratta ett system for att flagga kemikalier
som misstankt sarskilt farliga amnen inom
REACH baserat pa gruppvis bedomning och
read-across

Vi rekommenderar att kemikalier identifieras som misstinkt
sirskilt farliga amnen (SVHC) inom REACH, baserat pd
strukturlikhet och read-across. Dessa bor flaggas och offent-
liggoras.

Vi stodjer den pigdende utvecklingen mot att systematiskt utvir-
dera kemikalier i grupper i arbetet med att identifiera SVHC-
imnen inom REACH. Fér att ytterligare frimja substitution till
mindre farliga alternativ och innovation till sikrare teknologier,
foresldr vi att alla kemikalier som tillhor en grupp kemikalier med
liknande struktur som en kind SVHC ska flaggas som misstinkta
SVHC-imnen.

Att flagga dessa damnen skulle ge anvindbar information till
nedstrémsanvindare, stirka substitutionsprincipen, bidra till att
minska riskerna med blandningar samt stddja arbetet f6r en cirku-
lir ekonomi.

Virekommenderar den svenska regeringen att

o arbeta for att ECHA ska tilldelas uppgiften att uppritta ett
flaggningssystem dir kemikalier som identifieras som miss-
tinkta SVHC-dmnen, baserat pd strukturlikhet och read-across,
offentliggérs och kommuniceras till nedstrémsanvindare. Flagg-
ningen tas bort om berdrda registranter inkommer med de
data som behdvs for att faststilla imnets egenskaper inom en
given tidsram.

6.9.1 Bakgrund

Arets fordjupade utvirdering av miljomalet "en giftfri miljs” konsta-
terar att milet inte kommer att nis ir 2020 pd grund av den fortsatta
anvindningen av miljo- och hilsoskadliga kemikalier (Naturvirds-
verket 2019b). Samma slutsats terfinns 1 europeiska miljomyndig-
hetens rapport ”State of the Environment” i vilken utblicken fér
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2030 idr att bdde minniskors och miljéns exponering f6r komplexa
blandningar av farliga kemikalier sannolikt kommer att 6ka (EEA
2019). For att lyckas uppnd en cirkulir ekonomi krivs dirfor att
anvindningen av substitutionsprincipen stirks.

Flera fordelar med gruppois hantering

Olika initiativ har tagits for att paskynda den regulatoriska pro-
cessen att identifiera imnen for substitution. Att titta pd grupper av
imnen kommer att bidra till att identifiera nya potentiellt farliga
kemikalier och att stédja informerade substitutionsbeslut.

ECHA har sedan en tid tillbaka bérjat adressera grupper av struk-
turlika dmnen for att identifiera potentiellt problematiska kemikalier
och vidta riskminskande dtgirder (ECHA 2018a). Sedan 2016 har
ECHA, tillsammans med medlemslinderna och EU-kommissionen,
aktivt identifierat grupper av strukturlika imnen som en del av den
gemensamma screeningen.

De har anvint sig av en metod som grupperar imnen baserat pd
likheter 1 molekylstruktur och “read-across” av data. Detta innebir
att nir ett imne med potentiellt farliga egenskaper vil har identi-
fieras, identifieras samtidigt foljande:

o relaterade imnen med potentiellt liknande egenskaper
e imnen for vilka data om faroegenskaper och exponering saknas

e imnen som i dagsliget inte behéver prioriteras for vidare dtgirder.

I den manuella screeningen — dir medlemslindernas myndigheter
utviarderar imnen som har identifierats av ECHA, och féreslar hur
de bor hanteras — bedémdes cirka 77 procent av imnena som ingick
1 grupper vara 1 behov av ytterligare uppféljningsdtgirder, medan
respektive procentandel for enskilda imnen var 60 procent. Enligt
ECHA tycks detta bekrifta att det blir allt svirare att hitta enstaka
imnen for ytterligare regleringsitgirder.

Detta visar pd behovet av att hantera kemikalier gruppvis. Med
den gruppvisa metoden kan dven icke-registrerade imnen och inter-
mediirer med liknande molekylstruktur som dmnen med farliga egen-
skaper fdngas upp och pd sd vis undvikas som substitut (ECHA 2018a).
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Databrist hindrar substitution

Enligt ECHA (2018a) har alla 1 dagsliget kinda CMR-, PBT/vPvB-
och ED-dmnen, det vill siga imnen f6r vilka dessa farliga egenskaper
har bekriftats, antingen tagits upp p& kandidatlistan eller identi-
fierats foér andra riskhanteringsdtgirder sisom dmnesutvirdering,
klassificering eller begrinsning. ECHA arbetar {6r nirvarande med
att dela in alla registrerade imnen 1 tre olika fack — hdg prioritet for
ytterligare riskhantering, hog prioritet for datagenerering, eller ldg prio-
ritet for ytterligare dtgirder — dir imnen som strukturellt liknar de
kinda SVHC-imnena identifieras (se 5.4.1).

Bristen pd data utgor ett av de storsta hindren for substitution.
For de flesta iamnen som utvirderas for SVHC-egenskaper ir det
forsta steget att begira in data frin registranterna. Som en del av
screeningprocessen kan medlemslinderna konsultera expertgrupper
for att identifiera vilka data som ska begiras in och vilken som ir den
bista teststrategin for detta. Expertgrupperna ger ocksi stod till
medlemslinderna 1 utvirderingen av den information som genereras
for att bestimma om ett imne uppfyller SVHC-kriterierna eller inte,
och om dmnet bér gd in i den formella regleringsprocessen och till
exempel foras upp pd kandidatlistan (ECHA 2018a).

En annan vanlig strategi f6r att uppmuntra och piskynda sub-
stitution ir att féra upp potentiellt farliga imnen pi en sirskild lista
(Lohse et al. 2003). Att gora sddan "flaggning” av (misstinkt) farliga
imnen, och samtidigt géra den informationen tllginglig, skapar
incitament f6r nedstromsanvindare att leta efter alternativ. Listans
effektivitet som ett verktyg for substitution beror dock p& om de
listade amnena tros komma att bli reglerade eller inte (Lokke 2006).

6.9.2 Rekommendationer

Som stdd till ECHA:s arbete med att adressera grupper av imnen
foreslar vi att de potentiella SVHC-imnen som identifieras och ut-
virderas i den gemensamma screeningprocessen och/eller it ECHA:s
pagdende arbete med att kartligga alla REACH-registrerade imnen,
offentliggdérs och kommuniceras éppet till kemikalieanvindande
industri.

Om alla nédvindiga data som behovs f6r att kunna dra slutsatser
om ett dmnes misstinkta egenskaper skickas in till ECHA inom en
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viss angiven tidsperiod borde industrin dessutom kunna undvika att
dessa imnen flaggas som misstinkta SVHC-dmnen.

Att pd detta sitt tillhandahdlla den efterfrigade informationen
skulle kunna driva p4 datagenerering och pdskynda processen for att
identifiera SVHC-dmnen.

Denna flaggning skulle piminna om medlemslindernas och
ECHA:s s3 kallade “registry of intentions”, som syftar till att gora
intressenter medvetna om dmnen for vilka regulatoriska 3tgirder
planeras; till exempel vilka imnen som kommer att forslds till kandi-
datlistan (ECHA 2019c¢).

Om det visar sig att ett misstinkt SVHC-dmne har de farliga egen-
skaperna i friga, ska dmnet formellt klassificeras som ett SVHC-
imne. Om egenskaperna i stillet kan avfirdas, ska flaggningen som
misstinkt SVHC-dmne tas bort.

Vi foresldr att flaggningssystemet ingdr som en del av processen
att identifiera SVHC-dmnen under REACH. I screeningprocessen
finns redan ett system etablerat for att identifiera misstinkta SVHC-
imnen genom att identifiera grupper av liknande dmnen. Processen
innehiller ocksd system for att vid behov begira in mer information
frn registranterna for att klargora egenskaper. Man har bland annat
tittat p& om och nir luftvigs- och hudsensibiliserande imnen kan
betraktas som SVHC (ECHA 2018a). Vi betonar vikten av att dven
inkludera dessa imnen i denna process.

Den foreslagna uppgiften skulle passa in 1 de beskrivna upp-
gifterna for ECHA enligt REACH artikel 77. Férslaget skulle kunna
tas upp i ECHA:s Management Board och/eller CARACAL.

Om flaggningssystemet visar sig fungera bra, skulle det kunna
utvidgas inom REACH till att dven omfatta kemikalier pd begrins-
ningslistan (bilaga XVII). Dirmed skulle varje féreslag om begrins-
ning for ett specifikt imne automatiskt behéva ta hinsyn dven till
dvriga dmnen i samma grupp av strukturellt liknande kemikalier.

Vidare skulle ocksd flaggningssystemet kunna utvidgas utanfér
REACH s3 att misstinkta SVHC-dmnen dven flaggas inom andra
lagstiftningar som reglerar deras anvindning, till exempel kosmetik-
férordningen och férordningen om material 1 kontakt med livs-
medel. Detta skulle bidra till att komma bort frdn nuvarande regler-
ingssystem dir amnen och anvindningar hanteras olika inom ramen
for olika lagstiftningar.
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Ett system med strukturella varningsflaggor skulle ocksd kunna
anvinda sig av den identifiering och gruppindelning av strukturlika
kemikalier som foreslds 1 rekommendation 6.8.

6.10 Stark kraven pa riskbedomning av blandningar
och gruppering i den kommande dversynen av
ramdirektivet for vatten

Ramdirektivet fér vatten dr det mest utvecklade regelsystemet
inom EU som behandlar en sirskild del av miljén. Ett antal frige-
stillningar som har anknytning till virt uppdrag kan aktualiseras
i en kommande 6versyn av ramdirektivet for vatten, till exempel:

(1) ett kraviramdirektivet pd att beakta kombinationseffekter,
att sikerstilla att grupper alltid 6vervigs nir prioriterade imnen
identifieras och miljokvalitetsnormer beslutas,

(i1) introduktionen av effekt-baserade dtgirder (EBM) i direk-
tivet,

(ii1) koordinering av de tvd systemen f6r miljékvalitetsnormer
som tillimpas 1 direktivet.

Vi rekommenderar féljande:

1. Sverige arbetar aktivt i friga om kombinationseffekter och
gruppering nir ramdirektivet fér vatten ses ver. Detta inne-
fattar sirskilda bestimmelser om kombinationseffekter i direk-
tivet, en fortsatt utveckling av gruppvis hantering nir miljo-
kvalitetsnormer utarbetas samt inférandet av effekt-baserade
metoder (EBM).

2. Sverige tar initiativet till en utredning for att nirmare studera
mojligheten att koordinera EU:s kemikalielagstiftning och
vattendirektivet 1 syfte att forbittra beddmningen av kombi-
nationseffekter och gruppering.
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6.10.1 Bakgrund

Vi har 1 kap. 3.7 konstaterat att det samlade regelverket f6r kemi-
kalier dr splittrat 1 olika lagstiftningar, som fungerar mer eller mindre
sjilvstindigt och anvinder olika slags lagstiftningstekniker for att nd
malet att skydda hilsa och milj6. Denna brist p& samordning och
koordinering mellan olika lagstiftningar himmar vir férmiga att
gora fullstindiga utvirderingar av de risker som hirror frdn bland-
ningar. Detta problem blir sirskilt pitagligt om det ror sig om kemi-
kalier som regleras i flera olika lagstiftningar. Att uppni en effektiv
gruppering av kemikalier f6r olika syften f6rsvéras ocksd av den frag-
menterade lagstiftningen.

Mer effektbaserad lagstifining

Ramdirektivet for vatten ir ett exempel pd en recipientinriktad lag-
stiftning som frimst syftar till att identifiera skadliga effekter 1 miljon,
inklusive hilsoskadliga effekter via miljén. Sddan effektbaserad lag-
stiftning har som ett mal att 6vervaka miljén and statusen f6r min-
niskors hilsa.

Denna generella inriktning borde vara mojlig dven nir det giller
att identifiera och hantera problem som hirror frin kemiska bland-
ningar. Atgirder skulle kunna baseras pi ramdirektivet sjilvt, men
direktivet kunde ocksd tillhandahilla underlag for tillimpning av
andra regler, till exempel REACH, som skulle kunna tinkas vara mer
limpliga och effektiva instrument for dtgirder. Att s3 18ngt som moj-
ligt tillimpa lagstiftningar som REACH skulle stimma med mélsitt-
ningen 1 EU-férdraget att en férorening i1 forsta hand ska dtgirdas
vid killan.

En svirighet med effektbaserad eller retrospektiv lagstiftning av
detta slag ir svdrigheten att identifiera de enskilda komponenterna i
en kemisk blandning och bedéma i vilken utstrickning var och en av
dem bidrar till blandningens giftighet. Det kan vara svirt att etablera
ett orsakssamband mellan skadliga effekter och en viss kemikalie.
Trots det dr denna typ av lagstiftning mycket viktig for att bland
annat kunna bedéma om lagstiftningen {6r enskilda kemikalier verk-
ligen fungerar (imnes-inriktad och utslipps-inriktad lagstiftning,
se 3.5.1).

178



SOU 2019:45 Vara rekommendationer

Vattendirektivet har till syfte att sikerstilla god miljokvalitet och
utgdr frin det 6vervakade miljotillstindet, oavsett vilken killan till
férorening ir. Lagstiftningen ir recipient-inriktad och borde i prin-
cip kunna identifiera och 3tgirda féroreningar orsakade av kemiska
blandningar oavsett vilken typ av blandning det rér sig om, dven om
det dr friga om oavsiktliga blandningar. Dessutom ska en versyn av
direktivet ske med boérjan &r 2019, vilket innebir en méjlighet att
utveckla och idndra lagstiftningen, sirskild nir det giller kombina-
tionseffekter.

Kommande éversyn av vattendirektivet

Ramdirektivet for vatten ticker bdde miljo- och hilsoeffekter — nir
exponering sker via vatten. Det finns ocksd lagstiftning om luft-
férorening. Och f6r den marina miljon finns en lagstiftning som
liknar vattendirektivet (se kap. 3). En jimforelse kan ocksd goras
med allmin lagstiftning som ror hilsoeffekter; frimst livsmedels-
lagen och regler om en god arbetsmiljé. Vi har valt att koncentrera
oss pd vattendirektivet eftersom det framstdr som viktigt att hantera
vattenférorening och eftersom en 6versyn av direktivet ir pd vig. Ett
stort antal rapporter och studier har publicerats som inspel till denna
oversyn (se till exempel EEA 2018b, Voulvoulis et al. 2017, Brack
et al. 2017).

Ett syfte med vattendirektivet ir att uppnd och bibehilla god
status for vattenomriden. For att uppnd detta har ett antal miljs-
kvalitetsnormer beslutats f6r individuella dmnen (f.n. 45 dmnen).
Listan innehéller minga vilkinda enskilda dmnen (bekimpnings-
medel, l6sningsmedel m.m.) men ocksi vissa grupper (till exempel
PAH, PFOS och derivat, dioxiner, metallféreningar).

Miljokvalitetsnormerna mdste tillimpas av alla medlemsstater
och dtgirder méste vidtas om grinsvirden 6verskrids. Det finns ocksd
en kort bevakningslista med dmnen som mdste évervakas i miljon.
Den nuvarande bevakningslistan innehller sex enskilda imnen (anti-
biotika, bekimpningsmedel, hormoner) men ocksi tvd grupper av
tre antibiotika och fem neonikotinoider (insektsmedel). Utover
detta system med kvalitetsnormer pd EU-nivd kan normer bestim-
mas av medlemsstaterna som avser hogsta tillitna nivd {6r indivi-
duella avrinningsomrdden (river-basin specific pollutants, RBSPs).
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Antalet sidana nationella kvalitetsnormer varierar mycket mellan
medlemsstaterna.

De studier som genomforts infér den kommande 6versynen av
vattendirektivet har identifierat ett antal problem som har ett tydligt
samband med frigestillningarna i vir rapport — kombinationseffekter
och gruppuis hantering av kemikalier.

Dessa problem kan sammanfattas enligt féljande:

o Fokus pd ett begrinsat antal prioriterade imnen ir otillrickligt
for att hantera situationen 1 dag, dir hundratals olika kemikalier
kan §terfinnas i ytvattenprover, mdnga av dem med okinda toxi-
kologiska egenskaper. Kemisk stress 1 miljén kan inte bedémas
med utgdngspunkt i ett fital individuella imnen. Att fokusera pd
ett fital imnen kan leda till att man férbiser vixande problem frin
andra imnen och effekter frin blandningar.

e Vattendirektivet innehéller inte ngon skyldighet att gora risk-
bedémningar av blandningar f6r kombinationseffekter frin flera
imnen. Att beddma blandningar med toxikologiska enheter och
toxikologiska ekvivalensfaktorer (TU och TEF) nimns dock 1
vigledningsdokumentet (EC 2011b).

¢ Det saknas linkar mellan observerad ekologisk status och kemisk
status for de vattenmiljder som omfattas.

¢ Det finns bioanalytiska effektbaserade metoder (EBM) som kan
anvindas som ett komplement till traditionella metoder for att
identifiera imnen och blandningar som behéver prioriteras foér
dtgird. Dessa metoder har inte inférts 1 direktivet (Brack et al.
2019).

¢ Det finns inget tydligt mandat i direktivet att gruppera imnen nir
miljokvalitetsnormer utvecklas.

6.10.2 Rekommendation

Ett utvecklat vattendirektiv skulle férbittra kemikaliekontrollen och
tillhandah8lla ett viktigt underlag till andra typer av kemikalielag-
stiftning. Oversynen av ramdirektivet 4r en mojlighet att moder-
nisera lagstiftningen, vilket tydligt behdvs fér att ta hinsyn till den
vetenskapliga utvecklingen nir det giller att bedoma kemikalie-
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risker. Vi f6rsldr att 6versynen av vattendirektivet behandlas som en
prioriterad friga av Sverige.

Infor krav pd kombinationseffekter

De foljande forslagen till férbittringar relaterar till dmnet for vir
utredning.

Det framstdr som nodvindigt att inféra ett krav 1 vattendirektivet
att ta hinsyn till kombinationsetfekter nir riskbedémningar gérs och
behovet av prioriteringar ska bedémas. Bedémning av blandningar
bér ingd nir detta ir relevant 1 samband med att miljokvalitetsnormer
utvecklas och fér att identifiera normer f6r avrinningsomrdden samt
bedéma kraven som bér stillas pd miljoévervakning. Gruppering bor
alltid 6vervigas for att undvika falsk substitution.

Infor effektbaserade dtgirder i direktivet

Ett problem med den nuvarande utformningen av vattendirektivet
nir det giller kemikaliekontroll dr inriktningen pd ett begrinsat antal
prioriterade dmnen. Risken ir att dtgirder f6r miljoévervakning och
riskhantering prioriteras fér dessa imnen medan vattnet kan inne-
hilla hundratals organiska dmnen, minga av dem okinda. Prioriter-
ingen av individuella imnen (miljokvalitetsnormer f6r imnen pi
EU-niva respektive nationell nivd) borde dirfér kompletteras genom
inférande av effektbaserade dtgirder (EBM) 1 direktivet, i syfte att
etablera grinsvirden/kvalitetsnormer eller som instrument fér scree-
ning eller f6r miljédvervakning. Mojligheten att besluta normer
baserat pd EBM borde inféras i lagstiftningen och kompletteras med
vigledning. Det verkar finnas en enighet om att ett antal effekter/
verkningsmekanismer redan kan hanteras av analyser med EBM: 6stro-
genicitet, mutagenicitet/gentoxicitet, dioxinlika effekter och herbici-
der. I framtiden kan ocksd neurotoxicitet komma att bedémas med
EBM.

Mojligen kan EBM inledningsvis anvindas f6r miljoévervakning
och som en bas fér framtida screening och ett underlag f6r mer ut-
vecklade riskbedémningar. Bevakningslistan 1 ramdirektivet ir intres-
sant 1 det sammanhanget. Miljéévervakning dr ju som nimnts redan
ndgot som behandlas i ramdirektivet.
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Linka samman fler lagstifiningar

Andra frigor som kan aktualiseras ir behovet att koordinera de tvd
systemen f6r miljokvalitetsnormer pd EU- respektive nationell nivd
(EQS och RBSP p3 engelska).

Det finns en mingd underlagsmaterial 1 de studier och rapporter
som har tagits fram {6r éversynen av ramdirektivet, som kan utgora
en grund for forbittringar pa dessa omriden. Oversynen av direkti-
vet borde vara av stort intresse och ha féljdverkningar for andra ritts-
akter som hanterar kemikaliesikerhet. Ett utvecklat ramdirektiv kunde
tillhandahdlla ett viktigt underlag f6r andra typer av kemikalielag-
stiftning som inte innehdller effektiva instrument fér att bedéma
miljseffekter.

Tydliga linkar borde etableras mellan lagstiftning om miljo-till-
stdndet, som vattendirektivet, och lagstiftning som begrinsar utslipp
av problematiska dmnen eller grupper av imnen, som REACH, livs-
medelsregler och regler om bekimpningsmedel och industriutslipp.

I policyinriktade rapporter och vetenskapliga studier sigs det ofta
att utmaningen med att bedéma kombinationseffekter leder till
behovet att koordinera olika typer av kemikalielagstiftning. Men det
utvecklas sillan hur en sddan typ av dterkoppling av information mellan
lagstiftningar skulle se ut 1 praktiken och vilka problem det skulle
innebira att utforma regelsystemen. Detsamma kan sigas om beho-
vet av samordning vid bedémningen av grupper av kemikalier. En
studie som diskuterade utvecklingen av sddana samordningsdtgirder
vore mycket viktig. Den kunde utgora ett underlag for utvecklingen av
vattendirektivet, men skulle ocksi vara av stort allmint intresse.
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6.11 Tillsatt en myndighetsévergripande arbetsgrupp
for riskbedomning av blandningar

En myndighetsévergripande arbetsgrupp bor tillsittas och ges ett
tidsbegrinsat uppdrag att utveckla system och processer fér sam-
arbeten mellan svenska myndigheter, med syftet att underlitta
riskbedémningar av kemiska blandningar.

Ett komplett och vetenskapligt baserad hantering av kumu-
lativ exponering och riskbedémning av kemikalieblandningar ir
endast mojlig om ansvariga myndigheter samarbetar. Dirfor fore-
slar vi foljande dtgirder:

e Ge Kemikalieinspektionen (Keml) i uppdrag att inritta och
organisera en svensk myndighetsévergripande arbetsgrupp for
riskbeddmning av blandningar — Swedish Interagency task
force on Mixture risk assessment (SwIM).

¢ Ge den myndighetsévergripande gruppen i uppdrag att ut-
veckla system och processer som mojliggér data och kunskaps-
overforing mellan relevanta regulatoriska processer, med syftet
att hantera kemikalieblandningar nationellt.

o Tillse att arbetsgruppen ges tillrickligt med resurser for att
kunna utféra en sddan komplex uppgift, samt sitt en tydlig
tidsram f6r genomfoérandet.

e En motsvarande grupp behévs dven pd EU-nivd, och den
svenska regeringen bor aktivt arbeta for att en sidan grupp
bildas. Den kunskap och de erfarenheter som den svenska arbets-
gruppen genererar kan anvindas som underlag for att driva en
utveckling dven pd EU-niva.

6.11.1 Bakgrund

Som tidigare beskrivits ir reglerna for kemikalier i huvudsak har-
moniserade pd EU-nivd. Reglerna, som finns i ett betydande antal
lagstiftningar, ticker olika typer av dmnen och anvindningsomri-
den, och ser olika ut beroende pé vilka exponeringar och risker som
generellt forutses; Dirfor skiljer sig ocksd prioriteringar, datakrav,
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riskbedémningsprocesser, milsittningar och férdelning av arbete och
ansvar.

Dessutom regleras vissa frigor pd EU-nivd medan andra hanteras
av nationella regler, och det finns dven ansvariga myndigheter bide
inom EU och p& nationell niv.

Trots denna synbarligen splittrade organisation pigar inga syste-
matiska anstringningar for att integrera och harmonisera krav och
processer — varken pd EU-niv4 eller nationellt.

Denna brist pd koordinering har pipekats flera ginger. Redan
4r 2012, foreslog Kommissionen att det skulle skapas en si kallad ad
hoc-grupp for samarbete mellan EFSA, ECHA, EMEA and EEA,
med syftet att samordna processer i olika lagstiftningar och under-
litta riskbedémningar av prioriterade blandningar. Detta forslag har
innu inte genomforts.

Icke desto mindre sker samarbeten pd EU-nivd. Ett exempel ir
mellan ECHA och EFSA, som b&da berors av klassificerings- och
mirkningsreglerna (CLP). Ett nyligt exempel ir EFSA:s utvirdering
av ftalater enligt reglerna f6r material som kommer 1 kontakt med
livsmedel. I samband med detta uppmanades EFSA av DG SANTE
att samarbeta med ECHA och ta hinsyn till beslut som fattats inom
REACH {6r samma dmnen. Dirutéver pigir dven ett samarbete
mellan ECHA, EFSA och intresserade medlemsstater om hanter-
ingen av kemikalien bisfenol S.

Men bortsett frin dessa exempel saknas breda och formella pro-
cesser for samordning mellan olika delar av regelverket. Dirmed
finns det en uppenbear risk att frigestillningar och dtgirder kan hamna
mellan stolarna, eller att onddigt dubbelarbete gors.

De befintliga exemplen pd samarbeten har hittills framfor allt
begrinsats till frigor om enskilda dmnen eller grupper av imnen. Lik-
nande samordningsaktiviteter behdvs dven for bredare och mer all-
minna frigor, sisom kumulativ exponering och hantering av bland-
ningar. ECHA och EFSA har identifierat detta som ett omride som
bér utvecklas och de har ocksd inlett en dialog for att hitta nya
arbetssitt som kan underlitta kommunikation och informations-
utbyte med syftet att undvika dubbelarbete och inkoherenser (Jack
de Bruijn, ECHA, muntlig information).
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6.11.2 Rekommendationer

Vi foreslr att en myndighetsévergripande arbetsgrupp inrittas, som
ges ett specifikt uppdrag att utveckla system och processer for data
och kunskapsutbyte mellan relevanta lagstiftningar och myndigheter
nationellt, for att méjliggora riskbedémning av blandningar.

Denna grupp skulle kunna arbeta med flera av férslagen som presen-
teras 1 denna rapport, men nedan foresldr vi tre prioriterade omriden:

o Identifiera kemikalier som regleras av flera lagstiftningar och gor en
riskbedémning av den samlade exponeringen. Arbetsgruppen ska
identifiera kemikalier som regleras av flera lagstiftningar, samman-
stilla anvindnings- och exponeringsdata fér dessa och bedéma
riskerna med aggregerad och kumulativ exponering.

o Identifiera prioriterade exponeringsscenarier for riskbedémning av
blandningar. Exempel pd sddana prioriterade scenarier ir kombi-
nationer av kemikalier identifierade 1 humant blod och 1 urin,
kemikalier som avges frén varor och material till inomhusluft eller
kemikalier som avges frin leksaker.

o Bidra till att utforma, dvervaka och utvirdera lingtidsstudier om
kumulativ exponering och risker. Arbetsgruppen bor bidra till att
designa overvakningsprogram och forskningsprojekt med syftet
att genomféra ldngsiktiga undersékningar om kumulativa expo-
neringar och risker. Detta bér samordnas med de befintliga natio-
nella 6vervakningsprogrammen, inklusive den hilsorelaterade miljo-
overvakningen (HAMI). En 6versyn av svensk miljoovervakning
pigdr (SOU 2019:22), si det ir just nu ett bra tillfille att introdu-
cera analyser av kumulativ exponering och effekter av blandningar.

Keml har ett évergripande ansvar for kemikaliekontrollen i Sverige
samt ansvar fér samarbete inom EU och mellan nationella myndig-
heter. Dirutéver finns SamTox, som ir ett organ fér samarbete mellan
svenska myndigheter. SamTox inrittades 2016 som en samordnings-
grupp for att forenkla 6verforing av kunskap och information mellan
myndigheter’'. Generaldirekt6ren for KemlI dr ordférande f6r SamTox.

2l www.kemi.se/en/about-us/organisation/the-coordination-group-for-new-and-emerging-
chemical-threats-samtox
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SamTox har en stédfunktion 1 Toxikologiska Ridet, som bestdr
av representanter frin svenska myndigheter och forskare frin rele-
vanta discipliner. Syftet med Toxikologiska Ridet ir att forbattra dver-
vakningen och anvindningen av vetenskaplig information for att
identifiera nya, sdvil som kinda, men otillrickligt hanterade risker.
Kumulativ exponering for kemikalier kan ses som en kind, men otill-
rickligt hanterad risk och skulle dirfor passa in 1 Toxikologiska
Rédets och SamTox uppdrag.

Vi foresldr att Keml ges 1 uppdrag att inritta arbetsgruppen och
hitta en organisationsstruktur f6r denna. Uppdraget inkluderar en
analys av vilka myndigheter och annan expertis som bér ingd. En vik-
tig aspekt ir till exempel att vetenskaplig expertis inkluderas.

Att gora SamTox till vird f6r arbetsgruppen ir ett alternativ som
kan &vervigas, men oavsett vilken organisation man viljer krivs det
att arbetsgruppen far ett tydligt ansvar och mandat i1 kombination
med tillrickliga medel och en tidplan for att genomfora de identifie-
rade tgirderna och rapportera resultaten.

Inrittandet av ett motsvarande organ ir nédvindigt ocksd pd EU-
nivd, mellan till exempel EFSA, ECHA, EMEA och EEA, i likhet
med vad som féreslogs av Kommissionen redan 2012. Den svenska
regeringen bor aktivt arbeta fér en sddan utveckling. Ett svenskt
nationellt initiativ med fokus pd riskbedémning av blandningar kan
generera viktiga erfarenheter och kunskap som i sin tur kan bana vig
for utvecklingen p& EU-niv4.

Nyligen féreslog den franska myndigheten f6r livsmedel, miljé
och arbetsmiljo (ANSES) ett nytt europeiskt toxikologiprogram:
EU-TP. Milet med EU-TP skulle vara

att finansiera utveckling, genomférande och tillimpning av toxikolo-
giska studier {6r att generera data (mekanistiska, in vitro och in vivo
data) av intresse for folkhilsan.

Tanken ir vidare att nya problem sisom bedémning och hantering
av oavsiktliga kemikalieblandningar och grupperingsstrategier bor
hanteras inom denna foreslagna konstellation (Anon 2019). EU-TP-
forslaget dr 1 en tidig fas, men Sverige deltar 1 utvecklingen.
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Utredningens rekommendationer syftar till att forbittra bedom-
ningen och hanteringen av kemikalier i grupper och minska riskerna
frdn kombinerade exponeringar for flera imnen. Rekommendatio-
nerna ir frimst inriktade pd att férbittra regler och praxis pd euro-
peisk nivd eftersom kemikalichantering ir ett starkt harmoniserat
politikomrdde inom EU. En detaljerad bedomning av effekterna av
dessa regler och praxis kan endast géras nir beslut ska fattas om kon-
kreta forslag eller rittsakter.

En samlad bedémning av effekterna av rekommendationerna pre-
senteras iavsnitt 7.1. En redogorelse for effekterna av specifika rekom-
mendationer med potentiellt stora effekter pd den offentliga och
privata sektorn ingdr 1 avsnitt 7.2. Avsnitt 7.3 beskriver andra konse-
kvenser och 1 avsnitt 7.4 diskuteras finansieringen av rekommenda-
tionerna. Det sista avsnittet diskuterar alternativa handlingsvigar.

7.1 Sammanfattande bedémning
Motivation for offentligt dtagande

Den bristfilliga hanteringen av kombinationseffekter i kemisk risk-
bedémning leder till exponering av kemiska dmnen som har negativa
effekter pa hilsa och milj6 (se kapitel 2). Detta ger upphov till ekono-
miska kostnader som inte fullt ut belastar de foretag som producerar,
tillverkar eller importerar kemikalier till den svenska och europeiska
marknaden. Dessa externa effekter representerar marknadsmisslyckan-
den som motiverar ytterligare reglering (Hammar och Drake (2007)".

! Forekomsten av externa effekter motiverar inte nédvindigtvis ett offentligt dtagande. I vissa
fall kan aktérer pd en marknad n4 fram till en férhandlad 16sning dir férorenaren kompenserar
de som drabbas av féroreningar. Nir det giller kombinationseffekter frén blandningar av kemi-
kalier skulle dock stora transaktionskostnader sannolikt oméjliggéra en férhandlad 16sning.
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Yetterligare dtgirder motiveras ocksd av forsiktighetsprincipen som
ir en viktig pelare 1 den europeiska miljopolitiken. Forsiktighets-
principen anger att om det finns en risk {or allvarlig eller odterkallelig
skada pd miljon eller mianniskors hilsa, bér inte brist pd vetenskap-
liga bevis anvindas som en ursikt {or att skjuta upp kostnadseffek-
tiva tgirder for att forhindra miljéforstoring. Det driallminhet mer
kostnadseffektivt att férhindra kemisk foérorening jimfort med att
tgirda effekterna av féroreningar 1 ett senare skede (EEA 2013).

Rekommendationerna bidrar till att uppna viktiga hélso-
och miljomal samt de globala madlen for hillbar urveckling

Genomforandet av utredningens rekommendationer bidrar till att
uppnd det svenska generationsmilet’, milet om en giftfri milj6 lik-
som flera andra miljokvalitetsmil. Genomférandet av rekommen-
dationerna bidrar dven till att uppnd det dvergripande mélet for folk-
hilsan 1 Sverige, att skapa samhilleliga forutsittningar f6r en god och
jamlik hilsa 1 hela befolkningen och sluta de p&verkbara hilsoklyf-
torna inom en generation. P4 europeisk nivd, bidrar rekommenda-
tionerna till en hég skyddsnivd f6r miljén och minniskors hilsa, i
enlighet med artikel 191 1 férdraget om upprittandet av Europeiska
unionen och det sjunde miljohandlingsprogrammet.

Dessutom skulle genomférandet av rekommendationerna bidra
till att uppnd de 4tta globala mél for hillbar utveckling som har tyd-
liga kopplingar till en giftfri miljo: sikra livsmedel och héllbart jord-
bruk (mil 2), god hilsa (mil 3), rent vatten (mal 6), siker arbetsmiljo
(mal 8), hillbara stider (mil 11), hdllbara konsumtions och produk-
tionsmonster (mél 12) samt skydd av ekosystem och biologisk mang-
fald (m3l 14 och 15) (KEMI 2016).

Nytta och kostnader for att genomfira rekommendationerna

I princip boér nyttan f6r samhillet med att genomféra rekommen-
dationerna jimforas med dess kostnader. En sidan jimférelse kom-
pliceras dock av brist pd data och betydande osikerhet.

2 Det 6vergripande milet f6r miljopolitiken ir att till nista generation limna 6ver ett samhille
dir de stora miljdproblemen ir 18sta, utan att orsaka 6kade milj6- och hilsoproblem utanfér
Sveriges grinser.
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Nyligen genomforda utvirderingar av den europeiska kemikalie-
férordningen REACH - som inte beaktar risker med kombinations-
effekter — tyder pd att nyttan med nuvarande kemikalielagstiftning upp-
viger kostnaderna med bred marginal. Exempelvis drar Europeiska
kommissionens senaste utvirdering, REACH REFIT, slutsatsen att
”kostnaderna verkar vara motiverade av nyttan™ men att de begrin-
sade tillgingliga uppgifterna om kostnader och nytta gér en robust
statistisk jimforelse omojlig (EC 2018d). En utvirdering av kostna-
der och nytta relaterade till de forsta 18 begrinsningsforslagen 1
REACH fann att den uppskattade 3rliga kostnaden for begrins-
ningarna ir mer in 170 miljoner euro per &r, medan nyttan uppgar
till 380 miljoner euro per &r (ECHA, 2016). En studie pd uppdrag av
Europeiska kommissionen drar slutsatsen att den kumulativa hilso-
och miljdmissiga nyttan med den europeiska lagstiftningen om kemi-
kalier under de senaste 50 dren sannolikt uppgir till tiotals miljarder
euro per ir (EC 2017¢). Samma studie framhéller att det bara var
mojligt att kvantifiera och prissitta en delmingd av nyttan i form av
minskade sjukdomar och miljéproblem, frimst pd grund av en brist
pa tillgingliga uppgifter.

De refererade studierna ir behiftade med betydande osikerheter
trots att kombinationseffekter inte inkluderats. Att jimfoéra kostna-
der och nyttor med rekommendationer for att reglera kemiska
blandningar ir innu mer utmanande, pd grund av 6kade mingder data
som maste beaktas och de storre osikerheter som ir involverade (se
kapitel 4). Brist pd data och tillhérande osikerheter bor dock inte tol-
kas som att hilso- och miljokostnaderna ir l3ga. Snarare finns det
vixande bevis for att kemiska fororeningar innebir stérre hilso- och
miljokostnader in vad som tidigare dokumenterats (Grandjean och
Bellanger 2017, Landrigan etal. 2017). Exempelvis visar nyligen
genomforda studier utforda pd uppdrag av nordiska ministerrddet att
hilso- och miljékostnaderna for diffus och utbredd férorening frén
blandningar av PFAS (per- och polyfluoralkylimnen) ir mycket stora
(Goldenman et al. 2019). Ett vixande antal studier visar pd stora hilso-
kostnader kopplade till blandningar av kemikalier med hormonstérande

3 De viktigaste direkta kostnaderna som uppkommit med REACH bedémdes vara férknip-
pade med registrering och kommunikation av information lings leverantdrskedjan. Dessa
kostnader uppskattades till 2,3-2,6 miljarder euro fér de tv3 forsta registreringsfristerna. Den
uppskattade potentiella nyttan av REACH f{6r minniskors hilsa och miljon beriknades ligga
i storleksordningen 100 miljarder euro under en tidsperiod pd 25-30 ar.
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egenskaper (Olsson, 2014; Trasande et al., 2015). I forskningspro-
jektet ’ZEDC-MixRisk”* under det europeiska forskningsprogrammet
Horizon 2020 drogs slutsatsen att nuvarande regleringar systematiskt
underskattar hilsorisker kopplade till exponering f6r blandningar av
hormonstérande dmnen. Dessutom finns det starka indikationer pd
att blandningar av kemikalier paverkar den biologiska méngfalden i
europeiska vattendrag, med taxonomiska férluster upp till 42 procent
(Beketov et al. 2013). Endast 38 procent av dvervakade sjoar, floder
och andra ytvattenférekomster 1 Europa har god kemisk status (EEB
2018b). Minskningen av insektspopulationer som observerats 1 Europa
ir ocksd sannolikt férknippad med exponering for flera bekimpnings-
medel (UNEP 2019b).

Den samhillsekonomiska nyttan av att genomfora utredningens
rekommendationer utgdrs av de minskade hilso- och miljokostna-
der som blir f6ljden av minskad exponering f6r blandningar av kemi-
kalier. Barn och andra grupper som ir sirskilt utsatta for kemisk
fororening skulle gynnas mest. Eftersom effekterna frin kemikalie-
exponering under fosterlivet och barndomen ofta manifesteras forst
senare 1 livet, kommer flera stora férdelar av att genomfora rekom-
mendationerna vara ldngsiktiga. Ur ett samhillsperspektiv ar dtgir-
der som skyddar barns hilsa sirskilt kostnadseffektiva eftersom kost-
nader frin 6kad sjukdom, sjukhusvird och minskad produktivitet
kan undvikas éver en lang tidsperiod. Utdver det férbittrade skyd-
det f6r minniskors hilsa frin exponering av blandningar av kemi-
kalier kommer implementering av utredningens rekommendationer
att bidra till att uppritthélla och dterstilla fungerande ekosystem och
olika ekosystemtjinster.

De sambhillsekonomiska kostnaderna for att genomfora rekom-
mendationerna kan delas upp 1 direkta och indirekta kostnader. De
direkta kostnaderna bestdr av ytterligare administrativa kostnader
for myndigheter i férhdllande till lagstiftningsindringar, nya politiska
ramverk, databaser och ¢vervakningsprogram. De direkta kostna-
derna for industrin ir huvudsakligen relaterade till rapportering av
information for riskbedémning av kemikalieblandningar och fér
gruppering av imnen. I linje med principen om att férorenaren beta-
lar, foreslar vi att de nya kostnader som uppstdr f6r myndigheter bor
finansieras via avgifter som industrin betalar.

* https://edcmixrisk.ki.se
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De indirekta samhillsekonomiska kostnaderna ir mer lingsiktiga
och innefattar rekommendationernas effekter pd industrins kon-
kurrenskraft och konsumentpriser. Dessa indirekta kostnader beror
till stor del pd tillgdngen pa relevanta substitut till de kemikalier som
ir berorda samt pa graden av innovation.

Det finns en vixande empirisk litteratur om miljéregleringars
effekter pd konkurrenskraften. I en ny litteraturdversikt finner
Dechezleprétre och Sato (2017) & ena sidan endast svagt stod for
hypotesen att miljéregler har haft en stor negativ inverkan pi kon-
kurrenskraften. Att g fore 1 genomférandet av en ambitids miljs-
politik kan leda till smd negativa effekter pd handel, sysselsittning,
tillvixt och produktivitet pd kort sikt, i synnerhet i férorenings- och
energiintensiva sektorer. Emellertid dr omfattningen av dessa effek-
ter liten jimfért med andra faktorer som styr handelsfléden och in-
vesteringslokalisering, sisom transportkostnader, nirhet till viktiga
marknader, arbetskraftens kvalitet och tllginglighet till rivaror.
A andra sidan finns det ocks3 bara bristfilligt empiriskt stod for att
miljoregleringar har haft stora positiva effekter pid konkurrens-
kraften — den s& kallade ”Porter-hypotesen” (Dechezleprétre och
Sato 2017). Dock finns ett flertal studier som visare att miljéregler-
ingar bidrar till innovation, till exempel genom att 6kade resurser
investeras 1 FoU (Ambec et al. 2013, Dechezleprétre och Sato 2017).

Slutsatserna frin REACH REFIT-utvirderingen om effekter pd
konkurrenskraft och innovation efter de forsta 10 &ren med REACH
bekriftar till stor del ovannimnda empiriska litteratur om miljs-
reglering och konkurrenskraft. Utvirderingen finner vissa bevis pd
okad innovation inom kemikalieindustrin, men det dr svirt att siga
om detta beror pd REACH eller inte. Utvirderingen hittar inga stora
positiva eller negativa effekter pd konkurrenskraften hos den euro-
peiska kemikalieindustrin som specifikt kan kopplas till REACH.
Behovet av fortsatt stdd till smd och medelstora féretag, for att for-
std och folja REACH-férordningen, betonas dock EC 2018d).

Sammanfattande bedomning

Utredningens rekommendationer tar upp viktiga brister i kemikalie-
politiken. Genomférandet av rekommendationerna bedéms vara ett
kostnadseffektivt sitt att proaktivt hantera allvarliga miljé- och hilso-
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problem jimfért med 3tgirda konsekvenserna av kemisk férorening
iett senare skede. I likhet med genomférandet av REACH, den mest
ambitidsa kemikalieregleringen i virlden, bedéms genomférandet av
rekommendationerna inte avsevirt paverka industrins konkurrens-
kraft vare sig i Sverige eller Europa.

En detaljerad bedémning av nyttan och kostnaderna fér sam-
hillet, inklusive effekter pd smd och medelstora féretag samt utsatta
grupper, bor goras nir konkreta lagstiftningsforslag liggs fram.

Betydande osikerheter till trots, tyder tillgingliga bevis p att nyttan
med genomférandet av utredningens rekommendationer uppviger
kostnaderna. Men férdelningen av kostnader och nytta éver tid kriver
att beslutsfattarna har ett lingsiktigt perspektiv. Flera av kostnaderna
for att forbittra den kemiska riskhanteringen ir patagliga pd kort sikt,
medan minga av fordelarna ir ldngsiktiga.

7.2 Effekter av specifika rekommendationer

Flera av utredningens rekommendationer fokuserar pd att dndra
befintlig kemikalielagstiftning eller skapa ny lagstiftning pA EU-niva
(rekommendationer 6.1-6.3, 6.7-6.8 och 6.10). Dessa rekommen-
dationer kan f4 stora effekter nir de implementeras. En detaljerad
bedémning av dessa effekter kan dock forst géras nir det finns kon-
kreta forslag till lagstiftningsindringar.

I detta avsnitt fokuserar vi pd de fem rekommendationer med de
potentiellt mest patagliga effekterna for svenska och europeiska myn-
digheter samt f6r den privata sektorn.

7.2.1 En databas om anvandning och utslapp
av kemikalier (se 6.4)

Kostnaden for att utveckla och underhilla en nationell och europeisk
databas 6ver anvindning och utslipp av alla kemikalier beror p4 kra-
ven som anges 1 tillhérande férordningar.

Baserat pd uppskattningar av kostnaderna for befintliga europeiska
databaser hos ECHA och JRC® och genom att ligga till ungefirliga
kostnader f6r en utdkning for att inkludera information om anvind-

> ECHA:s REACH-databas samt informationsplattformen fér kemisk &vervakning (IPCHEM)
vid Europeiska kommissionens gemensamma forskningscenter (Joint research centre).
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ning och exponering av kemikalier, uppskattas kostnaden fér att ut-
veckla den foreslagna databasen pd europeisk nivd till cirka 15 mil-
joner kronor per dr under en femérsperiod. Kostnaden fér att dir-
efter hantera databasen beriknas till cirka 3-4 miljoner kronor per
8r’. Dessa kostnadsuppskattningar avser kostnader pd ECHA och
JRC, kostnader for ytterligare insamling av data 1 olika medlems-
linder ingdr inte. Ytterligare information om dessa kostnader skulle
samlas in 1 den foreslagna pilotstudien.

Kostnaden fér att genomféra den féreslagna pilotstudien gillande
sammanlagd exponering och risker f6r (ett urval av) kemikalier som
omfattas av flera olika lagar skulle tickas av den féreslagna budgeten
for SWIM (se 6.11 och 7.3). Pilotstudien skulle ocksd bidra till att
definiera omfattning, innehdll och budget for de foreslagna data-
baserna pa nationell och europeisk niva.

7.2.2 Uppratta ett forskningsprogram for verkliga
exponeringsmonster for kemiska blandningar (Rek. 6.5)

De foreslagna forskningsprogrammen om kombinerad exponering
for flera kemikalier kan bekostas antingen genom att utvidga natio-
nella och europeiska forskningsfonder eller genom att prioritera
dessa studier inom befintliga forskningsfonder.

Den foreslagna forskningen skulle bygga vidare pd de metoder
och resultat som utvecklats i nya forskningsprogram om risker med
kemikalieblandningar” (fér en 6versikt, se Bopp et al. 2018). EU-finan-
sieringen for dessa 4-5-3riga forskningsprogram varierar mellan 20 och
100 miljoner kronor per 4r. Baserat pd dessa erfarenheter uppskattar
vi kostnaden fér ett europeiskt lingsiktigt forskningsprogram for
kombinerade exponeringar for flera kemikalier frdn olika killor till
cirka 200 miljoner kronor, eller 20 miljoner kronor per dr under en
tiodrsperiod.

Vi beriknar kostnaden fér att uppritta ett nationellt lingsiktigt
forskningsprogram om kombinerade exponeringar fér flera kemi-
kalier frén olika killor till cirka 100 miljoner kronor, eller 10 miljo-
ner kronor per r under en tiodrsperiod.

¢ Baserat pd information frdn ECHA och JRC. De uppskattade kostnaderna fér att utveckla
databasen baseras pd ECHA:s kostnader for att utveckla andra databaser. For att underhilla
och uppdatera databasen skulle det behévas 3—4 heltidsanstillda.

7' Till exempel EDC-MixRisk, EuroMix, EUToxRisk, HBM4EU and SOLUTIONS.
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7.2.3 Infor en allocation factor for att hantera riskerna
med kemiska blandningar (rek. 6.6)

Att infora en allocation factor pd 10 procent f6r alla kemikalier skulle
passa vil in 1 strukturen fér den nuvarande kemikalieregleringen 1
EU och skulle direkt minska de tillitna exponeringsnivierna och
dirmed riskerna. Implementering av en allocation factor bedéms {3
betydande konsekvenser fér anvindningen av kemikalier i EU. Efter-
som data om exponering och anvindningsvolymer ir ofullstindiga
finns det stora osikerheter om hur minga av kemikalierna p& den
europeiska marknaden som har en riskkvot mellan 0,1 och 1, dvs
som skulle klassificeras som kandidater fér substitution. Med tanke
pd denna osikerhet foresldr vi att en allocation factor gradvis inférs i
de olika kemikalielagstiftningarna 1 Europa. En adekvat 6vergings-
period bor inféras for att ge industrin och andra aktérer tid att
anpassa sig till de nya kraven.

For att mojliggdra dkad anvindningsvolym i1 framtiden har till-
verkare och importorer av industrikemikalier sannolikt registrerat de
maximala produktionsvolymerna fér vilka tillgingliga (eko)toxikolo-
giska data fortfarande gor det mojligt att visa siker anvindning. Detta
innebir att anvindningsvolymerna rapporterade under REACH kan
vara betydligt hogre dn de faktiska anvindningsvolymerna. Som ett
resultat av detta ir en sannolik konsekvens av inférandet av en alloca-
tion factor en 6versyn av anvindningsvolymerna rapporterade under
REACH fér kemikalier med en riskkvot mellan 0,1 och 1. Att inféra
en allocation factor skulle kriva att kemisk industri rapporterar
realistiska produktions- och importvolymer och férfinar sina risk-
bedémningar i enlighet dirmed. Denna information skulle i sin tur
hjilpa europeiska myndigheter att bittre férstd typiska exponerings-
situationer f&r minniskor och miljé. P4 sikt kan detta ocksd gora det
mojligt att mer exakt uppskatta storleken pd en allocation factor (eller
olika allocation factors f6r olika miljdomriden och minniskors hilsa).

En allocation factor skulle troligtvis ha den starkaste inverkan pa
jordbrukssektorn eftersom ménga av vixtskyddsmedlen har risk-
kvoter nira 1. Som en del av vir undersékning bad vi den svenska
kemikaliemyndigheten att géra en preliminir bedémning av den
andelen vixtskyddsmedel som f6r nirvarande anvinds i Sverige som
skulle hamna med riskkvoter under eller 6ver 0,1 om en allocation
factor p& 10 inférdes. Kemikalieinspektionen drog slutsatsen att
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endast nigra f3 procent av de vixtskyddsmedel som f6r nirvarande
anvinds i Sverige skulle ha riskkvoter under 0,1. Lite mindre 4n hilf-
ten av dmnena skulle sannolikt kunna uppnd riskkvoter under 0,1
baserat pd ytterligare tester. For drygt hilften av de vixtskyddsmedel
som f6r nirvarande finns pd marknaden skulle det inte vara méjligt
att minska riskkvoten till under 0,1, inte ens med ytterligare tester.
Dessa dmnen skulle flaggas som kandidater fér substitution.

Den europeiska férordningen om vixtskyddsmedel mojliggér fort-
satt anvindning av imnen som har identifierats som substitutions-
kandidater under en viss tidsperiod tills substitut finns tillgingliga.
En liknande procedur kan tillimpas for de imnen som skulle ha risk-
kvoter 6ver 0,1. Genom att tillita fortsatt anvindning av dessa imnen
under den nuvarande godkinnandeperioden fér ett specifikt vixt-
skyddsmedel skulle det sikerstillas att ett tillrickligt antal bekimp-
ningsmedel kvarstir pd marknaden. Samtidigt skulle tester och tek-
nisk utveckling stimuleras, vilket skulle minska riskerna pd ling sikt.

Inférandet av en allocation factor skulle medféra kostnader for
producenter och importorer av kemikalier f6r rapportering av ytter-
ligare information, ytterligare tester, riskhanteringsdtgirder och
teknisk utveckling. Kostnader f6r anvindare av bekimpningsmedel
och andra kemiska dmnen beror p tillgdngen p4 relevanta substitut
och graden av innovation. Baserat pd analyser av kostnader och nyttor
med att genomféra REACH ir det troligt att dessa kostnader skulle
vara betydligt mindre in nyttan med att inféra en allocation factor.

Genomférandet av rekommendationen skulle innebira nya arbets-
uppgifter f6r behoriga myndigheter 1 Europa (frimst ECHA, EFSA
och EMA) sivil som for branschen. Industrin skulle behéva ta hin-
syn till faktorn nir den anséker om marknadsgodkinnande och skulle
behova se 6ver och kanske forbittra befintliga riskbedémningar.
Myndigheterna méste ta hinsyn till allokeringsfaktorn i sina risk-
bedémningsférfaranden och kan, baserat pd analys av uppgifter om
imnesanvindning och samsexponeringsmonster, precisera storleken
pa en allocation factor (eller flera allocation factors om bittre data till-
later olika faktorer 1 olika situationer). Nationella behériga myndig-
heter férvintas spela en viktig roll i detta arbete. Det kommer ocksd
att finnas ett kat behov av samordning mellan myndigheter i genom-
forandet och preciseringen av en allocation factor. For att mer exakt
uppskatta effekterna pd myndigheter och den privata sektorn av att
infora en allocation factor foresldr vi att en pilotstudie genomfors av
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den foreslagna myndighetsévergripande arbetsgruppen (rekommen-
dation 6.11).

7.2.4  Uppratta ett system for att flagga kemikalier som
misstankt farliga @mnen (SVHC) inom REACH baserat
pa gruppvis bedémning och read-across (rek. 6.9)

Det ir for nirvarande okint hur minga kemikalier som skulle flaggas
som misstinkt sirskilt farliga imnen (SVHC) baserat pd gruppvis
bedémning och read-across. REACH-férordningens kandidat-for-
teckning over sirskilt farliga imnen innehdller f6r nirvarande
(Aug. 2019) 201 kemikalier. Baserat p4 REACH-f6rordningens krit-
erier f6r identifiering av sirskilt farliga imnen har det internationella
kemikaliesekretariatet (ChemSec) utvecklat en lista — ”SIN® List”~
som innehdller 919 kemikalier. De flesta av dessa tillhor en eller flera
av 31 grupper av strukturellt liknande kemikalier. Det ir troligt att
ett betydligt stérre antal kemikalier skulle flaggas som misstinkta
sirskilt farliga dmnen om och nir utredningens rekommendation
genomf{ors.

Detta skulle sannolikt medféra kade kostnader for tester och
rapportering f6r producenter och importérer av flaggade imnen. De
berérda foretagen skulle behova tillhandah3lla de uppgifter som behovs
for en fullstindig bedémning av de substansegenskaper som gav upp-
hov ll flaggningen. For kemikalier med stor produktion eller an-
vindning bér mycket av denna information redan ingd i REACH-
registreringsunderlaget. Dock kan ytterligare information behovas
om de registrerade uppgifterna bedéms vara av otillricklig kvalitet
eller om de tester som genomférts i samband med registreringen av
imnet inte ir tillrickliga for att visa att det inte bor flaggas som ett
sirskilt farligt imne.

Rekommendationen kommer sannolikt leda till marknadsférdelar
for producenter av kemikalier som inte flaggas som misstinkt sir-
skilt farliga imnen. Genomférandet av rekommendationen kan ocksd
leda till firre fall av falsk substitution, eftersom det skulle vara littare
att identifiera skadliga &mnen p3 ett tidigt stadium.

8 SIN stir fér ”Substitute It Now”.
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7.2.5 Tillsiatt en myndighetsévergripande arbetsgrupp for
riskbedomning av blandningar (rek. 6.11)

Vi foresldr att den foreslagna myndighetsdvergripande arbetsgruppen
tilldelas en budget p& 10 miljoner kronor per r, vilket motsvarar det
svenska klimatpolitiska rddets budget. Detta skulle mojliggora ett
litet sekretariat och medel f6r mindre utredningar.

7.3 Andra konsekvenser

I enlighet med kommittéférordningen (1998: 1474) analyserades kon-
sekvenserna av de féreslagna rekommendationerna pa jimstilldhet,
brottslighet, sysselsittning, integration samt lokala och regionala
foérvaltningar. Utredningen forutser inga betydande konsekvenser
for dessa aspekter eller organisationer.

Kommittéférordningen specificerar ocksd att en miljobedémning
ska goras. Vi forutser inte ndgon betydande negativ miljépdverkan
kopplad till rekommendationerna. Diremot skulle genomférandet av
de beskrivna rekommendationerna ha betydande positiva l3ngsiktiga
effekter pd ekosystem och minniskors hilsa genom att minska den
totala exponeringen frin kemikalier.

7.4 Finansiering av rekommendationerna

Genomforandet av rekommendationerna kommer generellt att med-
fora okade och delvis nya arbetsuppgifter fér Kemikalieinspektio-
nen, ECHA, EFSA och andra relevanta myndigheter. Férutom
arbetet med att analysera och utforma férslag kommer myndig-
heterna att behdva utdka kontakterna med EU:s institutioner och
andra medlemslinder f6r att diskutera och soka stéd for forslag.
Utdkade samarbeten kommer ocksd att behdvas mellan myndigheter
och forskarsamhillet, icke-statliga organisationer, branschorgan och
foretag. Att hantera dessa nya arbetsuppgifter kan till viss del vara
mojligt genom omfoérdelning av befintliga resurser, men ytterligare
resurser kommer ocksd att behovas. Ytterligare analytisk och sam-
ordnande kapacitet kommer att skapas genom den féreslagna myn-
dighetsovergripande arbetsgruppen for riskbedémning av blandningar.
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Det resurstillskott som Kemikalieinspektionen behéver for att
kunna svara upp mot en ambitionshéjning gillande kombinations-
effekter och gruppvis hantering av kemikalier bor analyseras som en
del av myndighetens arbete med den &rliga budgetplanen (KEMI
2018b). I detta arbete bor en analys av kostnaderna f6r att utdka det
nationella produktregistret med information om anvindningsomra-
den och exponering samt andra uppgifter som féljer av vira rekom-
mendationer ing3.

Den europeiska kemikaliepolitiken foljer principen om att for-
orenaren betalar och ligger ansvaret pd industrin att hantera riskerna
frin kemikalier och tillhandah&lla sikerhetsinformation om de imnen
den tillverkar, anvinder eller sitter pA marknaden (se kapitel 3). For
REACH-kemikalier med en anvindning som éverstiger 1 ton per ir,
maste tillverkare och importérer samla in och registrera information
som garanterar siker hantering. Utan att tillhandah8lla denna infor-
mation ir det inte mojligt att tillverka, importera eller slippa ut kemiska
idmnen pd marknaden ("No data no market”).

I 6verensstimmelse med principen om att férorenaren betalar
bér kostnaderna fér kombinationseffekter och gruppvis hantering
av kemikalier betalas av de aktérer som orsakar dessa kostnader.
Detta inkluderar merkostnaderna fé6r myndigheter for att utveckla
och underhilla den rekommenderade databasen f6r anvindning och
utslipp av kemikalier samt kostnaderna fér att genomféra kumula-
tiva riskbeddmningar och fér att gruppera kemikalier. En separat
utredning av en reviderad avgiftsstruktur for kemikaliehantering som
ticker kostnaderna f6r att administrera ett hillbart system for kemi-
kaliehantering i Europa samt skapa incitament for att substituera
sirskilt farliga amnen bor tillsdttas.

7.5 Alternativa handlingsvagar

Utredningens rekommendationer inkluderar alternativa 3tgirder,
eftersom de stricker sig frdn konkreta &tgirder som kan genomféras
pd kort sikt (till exempel en allocation factor och en arbetsgrupp-
grupp) till mal pd medelldng sikt, sdsom upprittande av forsknings-
program eller indring av befintlig lagstiftning. Utredningen inneh8ller
dven mer ldngsiktiga mil sdsom att skapa ett nytt regelverk for bittre
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skydd av minniskors hilsa frin kumulativ exponering for kemikalier
och andra stressfaktorer.

Flera rekommendationer syftar till att generera mer och for-
bittrade data och géra dem offentligt tillgingliga, vilket skulle under-
litta beddmningen och hanteringen av kombinationseffekter. Detta
ir viktigt for att skapa ett hillbart system for kemikaliehantering pd
sikt.

Eftersom vi inte kan vinta med att ta itu med problemen som ir
forknippade med kemisk exponering frin flera killor tills vi har gene-
rerat denna forbittrade information, rekommenderar vi ocks3 flagg-
ning av misstinkt sirskilt farliga imnen och att en allocation factor
infors. Dessa rekommendationer skulle direkt minska exponeringen
for farliga kemikalier och dirmed risker pd kort och medelling sikt.

Virekommenderar ocksd en dubbel strategi f6r dtgirder pa natio-
nell och europeisk niva. Eftersom ansvaret fér kemikalielagstiftningen
delas mellan EU-kommissionen, EU-parlamentet och medlemssta-
terna, rekommenderar vi att man hanterar de flesta av de identifierade
problemen med 4tgirder bdde pd EU-nivd och pd nationell svensk
nivd. De rekommenderade nationella aktiviteterna kommer att gene-
rera erfarenheter och exempel som kan ge Sverige en framtridande
position 1 férhandlingar pA EU-niv4.
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8 Intressentdialoger

Dialoger med intressenter inleddes 1 ett tidigt skede av utredningen
och vi har fortsatt att kommunicera vért arbete under hela tiden som
utredningen pdgdtt. Vi ir mycket tacksamma fér de manga och kon-
struktiva forslag vi face till kompletteringar, dndringar och férbitt-
ringar av texten. Dessa har varit till stor hjilp och substantiellt bidragit
till att fortydliga vira forslag och vissa vira argument.

En lista med avnimare som vi varit i kontakt med samt en mycket
kort sammanfattning av ett urval av synpunkter som vi fitt f6ljer
nedan.

Kort dversikt av synpunkter

De flesta kommentarer som vi fitt om de rekommendationer som
handlar om blandningar har varit mycket positiva. Vira férslag vil-
komnas och det har framférts manga idéer och dsikter om hur de bor
utvecklas i mer detalj som en uppf6ljning av detta betinkande.

Vissa intressenter ifrigasatte dock relevansen i virt uppdrag. De
uttryckte tvivel om behovet av att hantera risker med blandningar,
och hivdade att befintliga regler for enskilda kemikalier ger tillrick-
ligt skydd, och att det dirmed skulle vara oproportionerligt att vidta
en rad dtgirder mot ett begrinsat problem. Av skil som vi utvecklar
i kapitel 2, sd delar vi inte denna syn utan anser att riskbedémning av
blandningar ir bdde nédvindigt och genomférbart.

Vissa intressenter betonade tillverkarnas och importérernas ansvar
for kemikaliernas sikerhet och oroade sig f6r att vira forslag skulle
innebira en stor borda fér myndigheterna. Att bedéma riskerna frin
oavsiktliga blandningar och att gruppera kemikalier fér att undvika
falsk substitution” kan dock inte goras av en enskild ekonomisk
aktdr, utan kriver en myndighet som har 6verblick 6ver alla relevanta
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kemikalier. Under dessa forhéllanden miste industrins ansvar vara att
tillhandah&lla nédvindiga data.

Kommentarerna om grupperingsrekommendationerna var ocksd
overlag positiva. Det pdpekades att det redan pagér en hel del aktivi-
teter rérande gruppering av imnen for regulatoriska syften, men att
det finns ett behov av att stédja och stirka denna utveckling for att
undvika falsk substitution och frimja innovation fér sikrare alternativ.

En intressent ansig dock inte att lagstiftning dr den bista 16s-
ningen, utan betonade i stillet behovet av stéd till utveckling av
effektiva screeningmetoder f6r imnesutvirdering och riskkarakteri-
sering samt kommunikation och kunskapséverféring inom tillverk-
ningskedjan och mellan akademi och industri.

En annan intressent ifrigasatte om dtgirder kan f6rsenas om vi
hivdar att en dndring av lagtexten ir nédvindig f6r att kunna bedéma
och hantera imnesgrupper. Men, som vir granskning visar, anses ut-
tryckliga rittsliga krav pd substitution 1 allminhet vara det mest
effektiva verktyget for att stimulera innovation fér utveckling av
sikrare kemikalier och teknik. Av samma skil anser vi att en forstirk-
ning av reglerna nir det giller gruppvis hantering av kemikalier ir
viktig for att den skall kunna goras mer systematiskt och 1 storre
utstrickning.

Rekommendationen att flagga och offentliggéra information om
misstinkta SVHC-idmnen har fitt 1 huvudsak positiva kommentarer,
men potentiella nackdelar som en {6ljd av ”svartlistning” har fram-
forts. Till exempel att marknaden skulle bérja be om alternativ till
imnen baserat pd misstankar som efter ytterligare beddmning kan
visas vara obefogade. Flera intressenter betonade dock behovet av
att pdskynda processen for datagenerering inom REACH. Utifrin
dessa synpunkter reviderade vi forslaget s& att informationen om
imnen som identifierats som misstinkta SVHC, baserat pd struk-
turell likhet och read-across, inte omedelbart gérs offentlig. Den pub-
liceras endast om registranten inte limnar in de uppgifter som behovs
for att dra slutsatser om dmnets egenskaper inom en given tidsram,
med syftet att skapa incitament {6r datagenerering.
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Avndmare som vi varit i kontakt med

Kontakterna har varierat i omfattning, vissa har vi haft mer eller mindre
l6pande utbyte med, andra har vi endast haft enstaka kontakter med.

Nationella myndigheter och departement

Kemikalieinspektionen

Likemedelsverket

Livsmedelsverket

Folkhilsomyndigheten

Naturvérdsverket

Arbetsmiljoverket

Milj6- och livsmedelsstyrelsen 1 Danmark

Milj6- och livsmedelsdepartmentet i Danmark

Nationella institutet f6r folkhilsa och milj6 i Nederlinderna

(RIVM)

Europeiska myndigheter och organisationer

Europeiska Kemikaliemyndigheten (ECHA)
Europeiska livsmedelsmyndigheten (EFSA)
European Environment Agency (EEA)
EU-Parlamentet

EU-Kommissionen

Europeiska miljobyrin (EEB)

Frivilligorganisationer

Internationella Kemikaliesekretariatet (ChemSec)
ClientEarth

Sveriges Konsumenter
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Vatten och avfallsorganisationer

Avfall Sverige
Svenskt Vatten

Industriorganisationer och foretag

Kemiskt Tekniska Foretagen (KTF)

Innovations och Kemiindustrierna i Sverige (IKEM)
Likemedelsindustriféreningen (LIF)
Skogsindustrierna

H&M

IKEA
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Kombinationseffekter och gruppvis hantering av amnen

Beslut vid regeringssammantride den 29 mars 2018

Sammanfattning

En sirskild utredare ska utreda hur gruppvis riskbedémning av far-
liga iamnen ska kunna 6ka och hur s.k. kombinationseffekter ska

kunna beaktas.
Utredaren ska bl.a.

o kartligga mojligheter, hinder och tidigare insatser inom relevanta
EU-rittsakter for gruppvis hantering av imnen,

o foresld strategier f6r framtida gruppvis reglering och vid behov
nddvindiga indringar av relevanta EU-rittsakter f6r gruppvis han-
tering av dmnen,

e sammanstilla det vetenskapliga kunskapsliget, kartligga vilka moj-
ligheter och hinder som finns i olika relevanta EU-rittsakter och
tidigare insatser pd omrddet fo6r kombinationseffekter, och

o foresld strategier for att mojliggora reglering baserat pd eller med
hinsyn till kombinationseffekter, foresld andra strategier for att
minska riskerna och vid behov féresl nédvindiga dndringar av
relevanta EU-rittsakter.

Uppdraget ska redovisas senast den 29 september 2019.
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Bakgrund

Traditionellt hanteras ett imne i taget. Hinsyn tas sillan till den
samlade exponeringen av samma dmne eller snarlika imnen frn olika
killor eller exponeringsvigar, s.k. kumulativ exponering.

Foér kombinationseffekter finns en ékande kunskap om att sddana
de facto kan férekomma, iven om kunskapen fortfarande ir lig.
Detta innebir att dagens riskbedémningsmetodik systematiskt under-
skattar riskerna vid exponering for farliga kemiska dmnen. Frigan
om hur olika imnen samverkar i minniskor eller i miljon beaktas inte
nir kemiska dmnen riskbedéms och regleras.

Att hantera imnen gruppvis utifrdn kemisk struktur, verknings-
mekanism, egenskaper eller anvindningsomrdde skulle leda till en
kraftig forbittring av kemikaliekontrollen. Regeringen redovisar 1
propositionen P3 vig mot en giftfri vardag (prop. 2013/14:39) insat-
ser som behovs for att nd etappmadlen f6r miljokvalitetsmilet Giftfri
miljo. Regeringen anfér bla. att en generell kunskapsuppbyggnad
behovs nir det giller kemikaliers kombinationseffekter. Vidare méste
metoder som tar hinsyn till kombinationseffekter och kumulativ expo-
nering vid riskbedémningar utvecklas och dndringar méste goras i
relevanta regelverk.

Under senare r har kunskapen och intresset 6kat for de effekter
pa minniskors hilsa och pd miljon som en exponering fér flera olika
kemikalier samtidigt kan medféra. Dessa effekter kallas omvixlande
kombinationseffekter, ssmverkanseffekter och cocktaileffekter.

Riskbedémning av kemikalier gors vanligen dmne f6r imne och
tar inte hinsyn till den kombinerade effekten av flera kemikalier.
Mojligheten att géra sammantagna bedémningar av flera imnen be-
grinsas 1 dag av att enkla verktyg saknas for att beddma den samman-
tagna risken.

I december 2009 antog Europeiska unionens rdd slutsatser om
kombinationseffekter av kemikalier (17820/09). Som ett svar pa mil;jo-
ministrarnas ridslutsatser frin december 2009 presenterade Europeiska
kommissionen under viren 2012 ett meddelande om kombinations-
effekter (COM/2012/0252). Meddelandet innehiller dtaganden som
syftar till att stirka vigledning och koordinering mellan olika EU-
rittsakter, men inga itaganden om att se éver relevanta EU-ritts-
akter. Kommissionen har inte genomfért de dtgirder som stdr i med-
delandet. EU:s sjunde allminna miljshandlingsprogram slar fast att
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strategier for att ta itu med kombinationseffekter behéver tas fram
samt metoder utvecklas och tillimpas (PE-CONS 64/1/13). Europa-
parlamentet har vid upprepade tillfillen pdpekat att EU:s kemikalie-
lagstiftning mdste ta hinsyn till de kombinerade effekterna av olika
kemikalier pd minniskors hilsa och pd miljon.

Miljokvalitetsmilet Giftfri miljo omfattar 8tta etappmadl om far-
liga imnen. Gruppvis hantering av imnen och kombinationseffekter
ingdr i tvd etappmal. Etappmaélet Kunskap om dmnens hélso- och miljo-
egenskaper siger att beslut som fattas inom EU och internationellt
ska innehilla dtgirder som innebir att ”férutsittningar finns senast
&r 2015 for att relevanta regelverk kan beakta kombinationseffekter
vid exponering for kemikalier”. Etappmalet Urveckling och tillimp-
ning av EU:s kemikalieregler siger att Reachférordningen och annan
relevant EU-lagstiftning senast &r 2020 ska tillimpas eller revideras,
om s& behovs, sd att “det 1 6kad utstrickning blir méjligt att bedéma
och préva grupper av imnen med liknande inneboende egenskaper,
kemisk struktur eller anvindningsomride”. Regeringen beskriver i
propositionen P4 vig mot en giftfri vardag (2013/14:39), kap. 9.2,
vilka insatser som behovs for att etappmailet ska nds och for att
underlitta hanteringen av relevanta grupper av dmnen.

Diskussioner har linge férts om kombinationseffekter samt om
hur imnen bist hanteras gruppvis. Det ir komplexa frigor och
mycket lite har hint de senaste dren. En sdrskild utredare ska dirfor
utreda hur riskbedémning av farliga imnen ska kunna ske gruppvis
samt hur s.k. kombinationseffekter ska kunna beaktas.

Nirmare om uppdraget

Uppdraget om gruppvis hantering av dmnen: kartligga majligheter,
hinder och tidigare insatser inom relevanta EU-rittsakter

Traditionellt har farliga imnen i de flesta fall hanterats ett och ett.
Det riskerar bl.a. att leda till s.k. falsk substitution. Detta innebir att
nir ett farligt imne forbjuds byts det ut mot ett mycket snarlikt
imne med samma 6nskvirda tekniska egenskaper. Dessvirre har det
nya dmnet ofta samma eller liknande farliga egenskaper. Ett samlat
grepp behéver tas om grupper av imnen fér att detta ska kunna
undvikas. En kartliggning behovs av vilka mojligheter och hinder
som finns 1dag i relevanta EU-rittsakter for att hantera imnen
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gruppvis. Ansatsen att hantera imnen gruppvis ir inte ny, vissa for-
sok har varit framgdngsrika, andra inte. I syfte att dra lirdom och
nytta av vunna erfarenheter behdver dven dessa forsok kartliggas.
Utredaren ska

o Kkartligga vilka méjligheter och hinder som finns fér gruppvis
hantering av imnen inom relevanta EU-rittsakter,

o kartligga tidigare forsok, vare sig de lyckats eller inte, att hantera
dmnen gruppvis inom relevanta EU-rittsakter, och

o redovisa slutsatser frin kartliggningarna.

Uppdraget om gruppuis hantering av imnen: foresld strategier for
framtida gruppuvis reglering samt vid behov nédvindiga indringar
av relevanta EU-rdttsakter

Ett forbud mot ett farligt amne har ofta lett till att ett snarlikt, minst
lika farligt imne, har borjat anvindas 1 stillet, s.k. falsk substitution.
Grunden 1 EU:s kemikalielagstiftning dr att imnen hanteras ett och ett.
I vissa fall m3ste dock amnen kunna hanteras i grupp. Utredaren ska

e analysera resultaten frn kartliggningarna och andra relevanta

killor,

o foresld strategier f6r hur imnen med liknande farliga egenskaper
kan hanteras gruppvis 1 implementeringen inom olika EU-ritts-
akter, och

e analysera och vid behov féresld nédvindiga indringar av relevanta
EU-rittsakter som mojliggdr reglering av grupper av kemikalier.

Uppdraget om kombinationseffekter: sammanstilla det vetenskapliga
kunskapsliget, kartligga vilka majligheter och hinder som finns i olika
relevanta EU-rdttsakter och tidigare insatser pd omrddet

Kunskapen om kombinationseffekter ir bristfillig. Det vetenskapliga
kunskapsliget for kombinationseffekter behéver dirfér samman-
stillas. I endast ett fdtal EU-rittsakter foreskrivs 1 dag att hinsyn ska
tas till kombinationseffekter. Det behovs en kartliggning av vilka
mojligheter och hinder som finns i relevanta EU-rittsakter for att
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beakta exponering for flera olika kemiska imnen samtidigt. I bl.a.
EU:s sjunde allmidnna miljshandlingsprogram, de rdslutsatser som
antogs under det svenska ordférandeskapet 2009 och i propositio-
nen P3 vig mot en giftfri vardag (prop. 2013/14:39), anges dtgirder
som skulle kunna bidra till att nd etappmalet om kunskap om dmnens
hilso- och miljéegenskaper. Utredaren ska

e sammanstilla forskningen inom omrédet,
o kartligga mojligheter och hinder i relevanta EU-rittsakter, och

o kartligga tidigare insatser.

Uppdraget om kombinationseffekter: foresld strategier for att méjliggora
reglering baserat pa eller med héinsyn till kombinationseffekter,
foresld andra strategier for att minska riskerna samt vid behov foresld
nodvindiga dndringar av relevanta E U-ridttsakter

Mot bakgrund av vilka méjligheter och eventuella hinder som finns
och vad som tidigare gjorts behdvs en tydlig bild av mojliga fram-
gingsfaktorer. Utredaren ska

o foresld strategier som mojliggdr att hinsyn tas till kombinations-

effekter,

e foresli vid behov andra insatser som kan leda till en minskad risk
f6r odnskade kombinationseffekter, och

o foresld med utgdngspunktiovan preciserade deluppdrag, vid behov
noédvindiga dndringar av relevanta EU-rittsakter som mojliggor
att hinsyn tas till kombinationseffekter.

Konsekvensbeskrivningar

Utredarens forslag och beslutsunderlag ska félja kommittéférord-
ningens (1998:1474) krav pd konsekvensbeskrivningar och kostnads-
berikningar. Forslagen ska dtfoljas av samhillsekonomiska konsekvens-
analyser samt analyser av forslagens kostnadseffektivitet. Forslagen ska
innehilla alternativa handlingsvigar. Om utredaren foreslar dtgirder
som innebir kostnader ska utredaren féresld en finansiering for de
tgirderna. Utredaren ska redovisa en miljobedémning av f6rslagen.
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Samrad och redovisning av uppdraget

Utredaren ska genomféra uppdraget i nira dialog med berérda myn-
digheter, forskare, intresseorganisationer, foretag, branschorganisatio-
ner och andra samhillsaktérer pd omridet. Utredaren ska kartligga
och dra erfarenheter frin liknande arbete i andra relevanta EU-linder.

Uppdraget ska redovisas (inklusive en engelsk éversittning av
betinkandet) till Regeringskansliet (Miljo- och energidepartementet)
senast den 29 september 2019.

(Milj6- och energidepartementet)
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