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D.LgsD.Lgs 81/08 e 81/08 e s.m.i.s.m.i.

Titolo IX Titolo IX ““Sostanze PericoloseSostanze Pericolose””, Capo I , Capo I 
““Protezione da agenti chimiciProtezione da agenti chimici””
definisce: definisce: 
i requisiti minimi per la protezione dei i requisiti minimi per la protezione dei 
lavoratori contro i rischi per la salute e lavoratori contro i rischi per la salute e 
la sicurezza che derivano dagli effetti di la sicurezza che derivano dagli effetti di 
agenti chimici pericolosi.agenti chimici pericolosi.



1. Agenti chimici pericolosi: 1. Agenti chimici pericolosi: 
agenti chimici classificatiagenti chimici classificati come come sostanzesostanze pericolose ai sensi pericolose ai sensi 
del decreto legislativo 3 febbraio 1997, n. 52, e successive del decreto legislativo 3 febbraio 1997, n. 52, e successive 
modifiche, nonchmodifiche, nonchéé gli agenti che corrispondono ai criteri di gli agenti che corrispondono ai criteri di 
classificazione come sostanze pericolose di cui al predetto classificazione come sostanze pericolose di cui al predetto 
decreto. Sono escluse le sostanze pericolose solo per decreto. Sono escluse le sostanze pericolose solo per 
ll’’ambiente; ambiente; 

2.   2.   agenti chimici classificatiagenti chimici classificati come come preparatipreparati pericolosi ai sensi pericolosi ai sensi 
del decreto legislativo 14 marzo 2003, n. 65, e successive del decreto legislativo 14 marzo 2003, n. 65, e successive 
modifiche, nonchmodifiche, nonchéé gli agenti che rispondono ai criteri di gli agenti che rispondono ai criteri di 
classificazione come preparati pericolosi di cui al predetto classificazione come preparati pericolosi di cui al predetto 
decreto. Sono esclusi i preparati pericolosi per ldecreto. Sono esclusi i preparati pericolosi per l’’ambiente;ambiente;

3.   3.   agenti chimici che, pur non essendo classificabiliagenti chimici che, pur non essendo classificabili come come 
pericolosi, in base ai punti 1) e 2), possono comportare pericolosi, in base ai punti 1) e 2), possono comportare un un 
rischio per la sicurezza e la salute dei lavoratoririschio per la sicurezza e la salute dei lavoratori a causa di a causa di 
loro proprietloro proprietàà chimicochimico--fisiche chimiche o tossicologiche e del fisiche chimiche o tossicologiche e del 
modo in cui sono utilizzati o presenti sul luogo di lavoro, modo in cui sono utilizzati o presenti sul luogo di lavoro, 
compresi gli agenti chimici cui compresi gli agenti chimici cui èè stato assegnato un valore stato assegnato un valore 
limite di esposizione professionalelimite di esposizione professionale (OEL).(OEL).



VALUTAZIONE DEL RISCHIO CHIMICOVALUTAZIONE DEL RISCHIO CHIMICO

1. 1. CHemicalCHemical Exposure Exposure OPeratingOPerating EvaluationEvaluation®®

2. 2. MovariskMovarisk: : algoritmo proposto dalle Regioni Emiliaalgoritmo proposto dalle Regioni Emilia--Romagna, Toscana eRomagna, Toscana e
Lombardia per la valutazione del rischio chimico (tiene cLombardia per la valutazione del rischio chimico (tiene conto del rischioonto del rischio
chimico per le vie inalatoria, cutanea e ingestione).chimico per le vie inalatoria, cutanea e ingestione).

3. Linee guida di 3. Linee guida di FederchimicaFederchimica condivise per la valutazione del R.C.condivise per la valutazione del R.C.
4. Direttiva agenti chimici 98/24/CE della Commissione Europea4. Direttiva agenti chimici 98/24/CE della Commissione Europea..
5. Modello per la valutazione del rischio da agenti chimici pe5. Modello per la valutazione del rischio da agenti chimici pericolosiricolosi

pubblicato dalla Regione Emiliapubblicato dalla Regione Emilia--Romagna.Romagna.
6. Linea Guida per la protezione da agenti chimici emanate dal6. Linea Guida per la protezione da agenti chimici emanate dal

coordinamento tecnico per la sicurezza nei luoghi di lavorcoordinamento tecnico per la sicurezza nei luoghi di lavoro delleo delle
Regioni e delle Province autonome.Regioni e delle Province autonome.

7. Modello applicativo proposto dalla Regione Piemonte per la7. Modello applicativo proposto dalla Regione Piemonte per la
valutazione del rischio chimico (non si applica al rischiovalutazione del rischio chimico (non si applica al rischio dada
cancerogeni, mutageni e teratogeni).cancerogeni, mutageni e teratogeni).

8. Software 8. Software A.R.Chi.M.E.D.E.A.R.Chi.M.E.D.E. Analisi del rischio chimico mediante datiAnalisi del rischio chimico mediante dati
di esposizione.di esposizione.

9. Determinazione dei valori di OEL per i principi attivi farm9. Determinazione dei valori di OEL per i principi attivi farmaceutici.aceutici.



VALUTAZIONE DEL RISCHIO CHIMICOVALUTAZIONE DEL RISCHIO CHIMICO

MonitoraggioMonitoraggio ambientaleambientale

Permette:  Permette:  
una valutazione piuna valutazione piùù realistica erealistica e
compiuta, fa riferimento alla misuracompiuta, fa riferimento alla misura
dell'esposizione ambientale, con monitoraggiodell'esposizione ambientale, con monitoraggio
degli agenti chimici pidegli agenti chimici piùù significativi persignificativi per
pericolositpericolositàà e e quantitquantitàà interessateinteressate, effettuata con, effettuata con
metodiche standardizzate di misurazione deglimetodiche standardizzate di misurazione degli
agenti chimici come da allegato XLI del agenti chimici come da allegato XLI del D.Lgs.D.Lgs. 81/08 81/08 



VALUTAZIONE DEL RISCHIO CHIMICOVALUTAZIONE DEL RISCHIO CHIMICO

Art. 223, Titolo IX Capo IArt. 223, Titolo IX Capo I indica gli elementi imprescindibili dellaindica gli elementi imprescindibili della
valutazionevalutazione

a) le proprieta) le proprietàà pericolose degli agenti chimici (pericolose degli agenti chimici (HazardHazard assessmentassessment))
b) le informazioni sulla salute e sicurezza, comunicate dal prodb) le informazioni sulla salute e sicurezza, comunicate dal produttoreuttore
o dal fornitore tramite la relativa scheda di sicurezza (o dal fornitore tramite la relativa scheda di sicurezza (supplysupply chainchain))
c) il livello, il modo, la durata dell'esposizione (c) il livello, il modo, la durata dell'esposizione (exposureexposure assessmentassessment))
d) le circostanze in cui viene svolto il lavoro in presenza di td) le circostanze in cui viene svolto il lavoro in presenza di tali agenti,ali agenti,

tenendo conto della quantittenendo conto della quantitàà delle sostanze e dei preparati che lidelle sostanze e dei preparati che li
contengono o li possono generare (contengono o li possono generare (exposureexposure assessmentassessment))

e) i valori limite di esposizione professionale o i valori limite) i valori limite di esposizione professionale o i valori limite biologicie biologici
riportati negli allegati riportati negli allegati XXXVIIIXXXVIII e XXXIX (e XXXIX (exposureexposure assessmentassessment))

f) gli effetti delle misure preventive e protettive adottate o df) gli effetti delle misure preventive e protettive adottate o daa
adottare (adottare (containmentcontainment and and riskrisk assessmentassessment))

g) le conclusioni tratte da eventuali azioni di sorveglianza sang) le conclusioni tratte da eventuali azioni di sorveglianza sanitariaitaria
gigiàà intraprese, se disponibili (intraprese, se disponibili (riskrisk refinementrefinement))



VALUTAZIONE DEL RISCHIO CHIMICO, DOVE?VALUTAZIONE DEL RISCHIO CHIMICO, DOVE?

AreeAree di in cui sono presenti gli agenti chimici e, per ciascuno di edi in cui sono presenti gli agenti chimici e, per ciascuno di essi, la valutazionessi, la valutazione
delle condizioni di utilizzo e di esposizionedelle condizioni di utilizzo e di esposizione

-- stoccaggio, stoccaggio, 
-- manipolazione, manipolazione, 
-- immagazzinamento, immagazzinamento, 
-- trasporto, trasporto, 
-- trattamento dei rifiuti originatitrattamento dei rifiuti originati

Sono possibili Sono possibili 33 situazioni:situazioni:
AttivitAttivitàà con esposizione con esposizione normalmentenormalmente previstaprevista: : 
situazione nella quale lsituazione nella quale l’’esposizione allesposizione all’’agente chimico agente chimico èè normalmentenormalmente
prevista durante le operazioni svolte dallprevista durante le operazioni svolte dall’’operatoreoperatore

AttivitAttivitàà con esposizione con esposizione accidentaleaccidentale: : 
situazione nella quale lsituazione nella quale l’’esposizione allesposizione all’’agente chimico non agente chimico non èè prevista, ossiaprevista, ossia
delle lavorazioni a ciclo chiuso. In questo caso ldelle lavorazioni a ciclo chiuso. In questo caso l’’esposizione allesposizione all’’agente si può verificareagente si può verificare
solo a seguito di anomalie operative o incidenti che richiedono solo a seguito di anomalie operative o incidenti che richiedono un Piano di Emergenzaun Piano di Emergenza
InternaInterna

AttivitAttivitàà con esposizione da con esposizione da contaminazionecontaminazione delldell’’ambiente di lavoroambiente di lavoro::
caso in cui si può avere esposizione allcaso in cui si può avere esposizione all’’agente chimico a causa di piccole perdite nonagente chimico a causa di piccole perdite non
controllate che comportano la diffusione dellcontrollate che comportano la diffusione dell’’agente nellagente nell’’ambiente di lavoro sempreambiente di lavoro sempre
gestite con il Piano di Emergenza Interna (PEI)gestite con il Piano di Emergenza Interna (PEI)



VALORI VALORI DIDI ESPOSIZIONEESPOSIZIONE

TLV TLV -- TWATWA (Valore limite di soglia (Valore limite di soglia -- media ponderata nel tempo): media ponderata nel tempo): 
concentrazione media ponderata nel tempo su una giornata lavoratconcentrazione media ponderata nel tempo su una giornata lavorativa iva 
convenzionale di convenzionale di 8 ore e su 40 ore settimanali8 ore e su 40 ore settimanali alla quale si ritiene che alla quale si ritiene che 
quasi  tutti i lavoratori possono essere esposti quasi  tutti i lavoratori possono essere esposti ripetutamenteripetutamente, giorno , giorno 
dopo giorno, per una vita lavorativa senza effetti negativi.dopo giorno, per una vita lavorativa senza effetti negativi.

TLV TLV -- STELSTEL (Valore limite di soglia (Valore limite di soglia -- limite per breve tempo di limite per breve tempo di 
esposizione): esposizione): èè la concentrazione alla quale si ritiene che i lavoratori la concentrazione alla quale si ritiene che i lavoratori 
possono essere esposti possono essere esposti continuativamente per breve periodo di tempocontinuativamente per breve periodo di tempo
senza che insorgano irritazione, danno cronico o irreversibile dsenza che insorgano irritazione, danno cronico o irreversibile dei tessuti, ei tessuti, 
effetti tossici dose risposta, narcosi di grado sufficiente ad aeffetti tossici dose risposta, narcosi di grado sufficiente ad accrescere le ccrescere le 
probabilitprobabilitàà di infortuni o di influire sulle capacitdi infortuni o di influire sulle capacitàà di mettersi in salvo o di di mettersi in salvo o di 
ridurre materialmente l'efficienza lavorativa. Il TLVridurre materialmente l'efficienza lavorativa. Il TLV--STEL non protegge STEL non protegge 
necessariamente da questi effetti se viene superaro il TLVnecessariamente da questi effetti se viene superaro il TLV--TWA. TWA. 
Esposizioni a concentrazioni comprese tra il TLVEsposizioni a concentrazioni comprese tra il TLV--TWA e il TLVTWA e il TLV--STEL non STEL non 
devono protrarsi oltre i 15 minuti e non devono ripetersi per pidevono protrarsi oltre i 15 minuti e non devono ripetersi per piùù di 4 di 4 
volte al giorno. Fra esposizioni successive a concentrazioni comvolte al giorno. Fra esposizioni successive a concentrazioni comprese tra prese tra 
il TLVil TLV--TWA e TLVTWA e TLV--STEL devono intercorrere almeno 60 minuti.STEL devono intercorrere almeno 60 minuti.

TLV TLV -- CC (valore limite di soglia (valore limite di soglia –– Tetto: Tetto: ceilingceiling):):
èè la concentrazione che la concentrazione che nonnon deve essere superata durante qualsiasi deve essere superata durante qualsiasi 
momento della esposizione lavorativa.momento della esposizione lavorativa.



VALORI Di ESPOSIZIONEVALORI Di ESPOSIZIONE

TLV TLV -- TWATWA (Valore limite di soglia (Valore limite di soglia -- media ponderata nel tempo): media ponderata nel tempo): 
concentrazione media ponderata nel tempo su una giornata lavoratconcentrazione media ponderata nel tempo su una giornata lavorativa iva 
convenzionale di convenzionale di 8 ore e su 40 ore settimanali8 ore e su 40 ore settimanali alla quale si ritiene che alla quale si ritiene che 
quasi  tutti i lavoratori possono essere esposti quasi  tutti i lavoratori possono essere esposti ripetutamenteripetutamente, giorno , giorno 
dopo giorno, per una vita lavorativa senza effetti negativi.dopo giorno, per una vita lavorativa senza effetti negativi.

TLV TLV -- STELSTEL (Valore limite di soglia (Valore limite di soglia -- limite per breve tempo di limite per breve tempo di 
esposizione): esposizione): èè la concentrazione alla quale si ritiene che i lavoratori la concentrazione alla quale si ritiene che i lavoratori 
possono essere esposti possono essere esposti continuativamente per breve periodo di tempocontinuativamente per breve periodo di tempo
senza che insorgano irritazione, danno cronico o irreversibile dsenza che insorgano irritazione, danno cronico o irreversibile dei tessuti, ei tessuti, 
effetti tossici dose risposta, narcosi di grado sufficiente ad aeffetti tossici dose risposta, narcosi di grado sufficiente ad accrescere le ccrescere le 
probabilitprobabilitàà di infortuni o di influire sulle capacitdi infortuni o di influire sulle capacitàà di mettersi in salvo o di di mettersi in salvo o di 
ridurre materialmente l'efficienza lavorativa. Il TLVridurre materialmente l'efficienza lavorativa. Il TLV--STEL non protegge STEL non protegge 
necessariamente da questi effetti se viene superaro il TLVnecessariamente da questi effetti se viene superaro il TLV--TWA. TWA. 
Esposizioni a concentrazioni comprese tra il TLVEsposizioni a concentrazioni comprese tra il TLV--TWA e il TLVTWA e il TLV--STEL non STEL non 
devono protrarsi oltre i 15 minuti e non devono ripetersi per pidevono protrarsi oltre i 15 minuti e non devono ripetersi per piùù di 4 di 4 
volte al giorno. Fra esposizioni successive a concentrazioni comvolte al giorno. Fra esposizioni successive a concentrazioni comprese tra prese tra 
il TLVil TLV--TWA e TLVTWA e TLV--STEL devono intercorrere almeno 60 minuti.STEL devono intercorrere almeno 60 minuti.

TLV TLV -- CC (valore limite di soglia (valore limite di soglia –– Tetto: Tetto: ceilingceiling):):
èè la concentrazione che la concentrazione che nonnon deve essere superata durante qualsiasi deve essere superata durante qualsiasi 
momento della esposizione lavorativa.momento della esposizione lavorativa.



VALORI VALORI DIDI ESPOSIZIONE SENZA RIFERIMENTI PRECISIESPOSIZIONE SENZA RIFERIMENTI PRECISI

A)A) per i prodotti chimici e le materie prime acquistate da fornitoper i prodotti chimici e le materie prime acquistate da fornitoriri
esterni, possono essere esterni, possono essere fatti proprifatti propri i limiti occupazionalii limiti occupazionali
eventualmente gieventualmente giàà stabiliti dal fornitore;stabiliti dal fornitore;

B)B) una determinata sostanza o formulato può essere una determinata sostanza o formulato può essere assimilataassimilata ad un altroad un altro
composto, analogo od omologo, per il quale gicomposto, analogo od omologo, per il quale giàà èè stato studiato un valore stato studiato un valore 
limite di esposizione; limite di esposizione; 

C)C) per le sostanze di produzione propria, la definizione di una per le sostanze di produzione propria, la definizione di una linea linea 
guida per lguida per l’’esposizione dei lavoratoriesposizione dei lavoratori si basa sulle migliori informazionisi basa sulle migliori informazioni
tossicologiche disponibili, elaborate secondo alcune equazionitossicologiche disponibili, elaborate secondo alcune equazioni
farmacocinetiche che considerano il massimo valore di esposizionfarmacocinetiche che considerano il massimo valore di esposizione al qualee al quale
non si osservano effetti fisiologici negativi, il peso corporeo,non si osservano effetti fisiologici negativi, il peso corporeo, fattorifattori
moltiplicativi di incertezza o di sicurezza, un fattore di scalamoltiplicativi di incertezza o di sicurezza, un fattore di scala, per convertire, per convertire
dati farmacologici da una determinata specie animale all'uomo, idati farmacologici da una determinata specie animale all'uomo, il volume dil volume di
aria inalato.aria inalato.

D)D) per sostanze chimiche che hanno lo stesso valore di TLV, non puper sostanze chimiche che hanno lo stesso valore di TLV, non può essereò essere
assunto il fatto che abbiano assunto il fatto che abbiano simile comportamento tossicologicosimile comportamento tossicologico o simileo simile
potenza biologica.potenza biologica.



CLASSIFICAZIONE DEL RISCHIO CHIMICOCLASSIFICAZIONE DEL RISCHIO CHIMICO
bassobasso per la sicurezza e irrilevante per la saluteper la sicurezza e irrilevante per la salute

non si applicano le disposizioni degli art. 225 non si applicano le disposizioni degli art. 225 
(misure specifiche di protezione e (misure specifiche di protezione e 
prevenzione), 226 (disposizioni in caso di prevenzione), 226 (disposizioni in caso di 
incidenti ed emergenze), 229 (sorveglianza incidenti ed emergenze), 229 (sorveglianza 
sanitaria) e 230 (cartelle sanitarie e di rischio)sanitaria) e 230 (cartelle sanitarie e di rischio)

non bassonon basso per la sicurezza e non irrilevante per laper la sicurezza e non irrilevante per la
salute salute 
richiede lrichiede l’’applicazione delle disposizioni degliapplicazione delle disposizioni degli
artt. 225, 226, 229 e 230.artt. 225, 226, 229 e 230.



AZIONI (rischio non basso)AZIONI (rischio non basso)
disposizioni degli art. 225, 226, 229 e 230.disposizioni degli art. 225, 226, 229 e 230.

Piano di Emergenza Interno (PEI)Piano di Emergenza Interno (PEI)
-- come operarecome operare
-- DPIDPI
-- Attrezzature di interventoAttrezzature di intervento
-- Gestione versamenti accidentaliGestione versamenti accidentali

Formazione ed informazione del personaleFormazione ed informazione del personale

Sorveglianza sanitaria e Medico competenteSorveglianza sanitaria e Medico competente



CONSIDERAZIONI sulla pericolositCONSIDERAZIONI sulla pericolositàà
degli API e rischio chimico degli API e rischio chimico 
-- sono sostanze chimiche;sono sostanze chimiche;

-- sono spesso privi di dati di rilevanzasono spesso privi di dati di rilevanza
tossicologica nei primi tossicologica nei primi stepssteps dellodello
sviluppo farmaceutico;sviluppo farmaceutico;

-- sono spesso e sempre pisono spesso e sempre piùù farmacologicamente potenti farmacologicamente potenti 
(HP (HP drugsdrugs))

-- devono essere valutati per la loro potenza farmacologicadevono essere valutati per la loro potenza farmacologica

-- il calcolo degli OEL può essere un valutazioneil calcolo degli OEL può essere un valutazione
qualitativa e va sempre rivisto al progredire dellequalitativa e va sempre rivisto al progredire delle
informazioni tossicologiche.informazioni tossicologiche.



La La linealinea guidaguida REACH REACH suglisugli
intermediintermedi

e e ilil loroloro contenimentocontenimento
((DicembreDicembre 2010)2010)



No data No market  !!!!No data No market  !!!!

Per Per tuttetutte le le sostanzesostanze prodotte/importateprodotte/importate > 1tpa> 1tpa

ad ad esclusioneesclusione deglidegli intermediintermedi ““non non isolatiisolati”” e e 
non non stoccatistoccati in in serbatoiserbatoi



STEP STEP allaalla registrazioneregistrazione

a) a) VerificareVerificare possibilipossibili esenzioniesenzioni
b) b) InviareInviare Inquiry a ECHA via REACH.ITInquiry a ECHA via REACH.IT
c) c) RegistrazioneRegistrazione dada soli o soli o condivisacondivisa
d) d) EffettuareEffettuare studistudi sperimentalisperimentali, se , se necessarinecessari
e) e) InviareInviare ilil dossier dossier didi registrazioneregistrazione (IUCLID 5)(IUCLID 5)
f) f) AspettareAspettare rispostarisposta didi ECHA (CompletenessECHA (Completeness

Check and Business rules)Check and Business rules)
g) g) OttenutoOttenuto ilil numeronumero didi registrazioneregistrazione procedereprocedere

con la con la produzioneproduzione o o ll’’importazioneimportazione..



SostanzeSostanze considerate considerate gigiàà registrateregistrate

SostanzeSostanze notificatenotificate aiai sensisensi delladella direttivadirettiva 67/548/EEC 67/548/EEC 
((D.LgsD.Lgs n. 52 n. 52 febbraiofebbraio 1997) e 1997) e successivisuccessivi emendamentiemendamenti

-- ArticoloArticolo n. 24n. 24
-- sostanzesostanze ELINCSELINCS
-- ECHA ha ECHA ha gigiàà assegnatoassegnato un un numeronumero didi registrazioneregistrazione ma ma occorreoccorre

fare un fare un ““claimingclaiming”” per per ottenerloottenerlo

AZIONIAZIONI
-- verificareverificare se la se la sostanzasostanza possiedepossiede ilil numeronumero didi notificanotifica assegnatoassegnato dada ISSISS
-- la la notificanotifica èè NOMINALE NOMINALE ((proprietproprietàà delladella societsocietàà))
-- unauna sostanzasostanza notificatanotificata dalladalla societsocietàà A e A e prodottaprodotta o o 

importataimportata dalladalla societsocietàà B B cheche non non ll’’haha notificatanotificata devedeve essereessere registrataregistrata
REACH REACH dalladalla societsocietàà B. EB. E’’ unauna sostanzasostanza ““non  non  phasephase””inin



La registrazione La registrazione 
semplificata degli semplificata degli 

intermediintermedi

Linea guida aggiornata a Linea guida aggiornata a 
DecemberDecember 20102010



INTERMEDIOINTERMEDIO

DefinizioneDefinizione

èè unauna sostanzasostanza fabbricatafabbricata, , consumataconsumata o o utilizzatautilizzata
per per essereessere trasformatatrasformata, , mediantemediante un un processoprocesso
chimicochimico, in , in unun’’altraaltra sostanzasostanza (Art. 3, (Art. 3, paragrafoparagrafo
15)15)



INTERMEDIOINTERMEDIO
DefinizioneDefinizione

-- Non Non isolatoisolato :  :  èè unauna sostanzasostanza cheche durantedurante la la sintesisintesi
non non èè intenzionalmenteintenzionalmente rimossarimossa ((trannetranne cheche per per ilil prelievoprelievo
didi campionicampioni) ) dalledalle apparecchiatureapparecchiature in cui la in cui la sintesisintesi ha ha luogoluogo. . 
TaliTali apparecchiatureapparecchiature comprendonocomprendono ilil recipienterecipiente didi reazionereazione
con i con i suoisuoi accessoriaccessori e le e le apparecchiatureapparecchiature attraversoattraverso cui la o le cui la o le 
sostanzesostanze passanopassano durantedurante un un processoprocesso a a flussoflusso continuo o a continuo o a 
lottilotti, , nonchnonchéé le le tubazionitubazioni mediantemediante cui la o le cui la o le sostanzesostanze sonosono
trasferitetrasferite dada un un recipienterecipiente ad un ad un altroaltro in cui in cui sisi produce la produce la fasefase
successivasuccessiva delladella reazionereazione; ; non non comprendonocomprendono inveceinvece ilil
serbatoioserbatoio o o altrialtri recipientirecipienti in cui la o le in cui la o le sostanzesostanze sonosono
conservateconservate dopodopo essereessere state state fabbricatefabbricate ((articoloarticolo 3, 3, 
paragrafoparagrafo 15, 15, letteralettera a)a)



INTERMEDIOINTERMEDIO

DefinizioneDefinizione

IsolatoIsolato in situin situ = = unauna sostanzasostanza cheche non non presentapresenta le le 
caratteristichecaratteristiche cheche definisconodefiniscono unauna sostanzasostanza intermediaintermedia non non 
isolataisolata e e nelnel casocaso in cui la in cui la fabbricazionefabbricazione delladella sostanzasostanza
intermediaintermedia e la e la sintesisintesi didi unauna o o pipiùù altrealtre sostanzesostanze derivate derivate 
dada essaessa avvengonoavvengono nellonello stessostesso sitosito,, gestitogestito dada unauna o o pipiùù
personepersone giuridichegiuridiche ((articoloarticolo 3, 3, paragrafoparagrafo 15, 15, letteralettera b)b)

SitoSito = = significasignifica un un luogoluogo unicounico in cui, in cui, qualoraqualora vi vi sianosiano pipiùù
fabbricantifabbricanti didi unauna o o pipiùù sostanzesostanze, , talunetalune infrastruttureinfrastrutture e e 
attrezzatureattrezzature sonosono comunicomuni ((articoloarticolo 3, 3, paragrafoparagrafo 16).16).



INTERMEDIOINTERMEDIO

DefinizioneDefinizione

isolatoisolato trasportatotrasportato : : èè unauna sostanzasostanza
intermediaintermedia cheche non non presentapresenta le le caratteristichecaratteristiche cheche
definisconodefiniscono unauna sostanzasostanza intermediaintermedia non non isolataisolata e e cheche èè
trasportatatrasportata tratra altrialtri sitisiti o o fornitafornita ad ad altrialtri sitisiti ((articoloarticolo 3, 3, 
paragrafoparagrafo 15 15 letteralettera c). c). 



INTERMEDI ISOLATI IN SITU INTERMEDI ISOLATI IN SITU (Art. 17)(Art. 17)

registrazioneregistrazione semplificatasemplificata > 1tpa con le > 1tpa con le seguentiseguenti informazioniinformazioni::
-- identitidentitàà del del produttore/importatoreproduttore/importatore
-- identitidentitàà delladella sostanzasostanza
-- la la classificazioneclassificazione didi sicurezzasicurezza, se , se applicataapplicata
-- le le informazioniinformazioni didi sicurezzasicurezza disponibilidisponibili ((datidati physphys--chemchem, , 

tossicologiatossicologia eddedd ecoeco--tossicologiatossicologia), Study summaries), Study summaries
-- descrizionedescrizione delledelle misuremisure didi contenimentocontenimento applicateapplicate (RMM file)(RMM file)

CONDIZIONE CONDIZIONE : la : la sostanzasostanza èè prodottaprodotta eded usatausata secondosecondo condizionicondizioni
controllatecontrollate e e contenimentocontenimento rigorosirigorosi con con mezzimezzi tecnicitecnici durantedurante tuttotutto ilil
suosuo ciclociclo vita.vita.

..
Se Se condizionicondizioni non non applicabiliapplicabili : : registrazioneregistrazione completacompleta



INTERMEDI ISOLATI TRASPORTATIINTERMEDI ISOLATI TRASPORTATI

registrazioneregistrazione semplificatasemplificata > 1tpa con le > 1tpa con le seguentiseguenti informazioniinformazioni::
-- identitidentitàà del del produttore/importatoreproduttore/importatore
-- identitidentitàà delladella sostanzasostanza
-- la la classificazioneclassificazione didi sicurezzasicurezza, se , se applicataapplicata
-- le le informazioniinformazioni didi sicurezzasicurezza disponibilidisponibili ((datidati physphys--chemchem, , 

tossicologiatossicologia eddedd ecoeco--tossicologiatossicologia), Study summaries), Study summaries
-- descrizionedescrizione delledelle misuremisure didi contenimentocontenimento applicateapplicate (RMM file)(RMM file)

Produzione/importazioneProduzione/importazione > 1000 > 1000 tpatpa : : 
registrazioneregistrazione completacompleta secondosecondo allegatoallegato VII del VII del regolamentoregolamento



INTERMEDI ISOLATI TRASPORTATIINTERMEDI ISOLATI TRASPORTATI

CONDIZIONI CONDIZIONI : : ilil produttoreproduttore europeoeuropeo o o ll’’importatoreimportatore certificacertifica cheche ha ha ricevutoricevuto
dalldall’’utilizzatoreutilizzatore delldell’’intermediointermedio (se (se stessostesso in in casocaso didi importazioneimportazione) ) cheche ilil
processoprocesso didi sintesisintesi per la per la secondaseconda sostanzasostanza ottenutaottenuta dalldall’’intermediointermedio avvieneavviene in in 
situazionisituazioni strettamentestrettamente controllatecontrollate e e contenimentocontenimento rigorosorigoroso. . ––
ContenimentoContenimento con con mezzimezzi tecnicitecnici per per 

-- produzioneproduzione
-- purificazionepurificazione
-- puliziapulizia e e manutenzionemanutenzione delledelle attrezzatureattrezzature
-- campionaturacampionatura eded analisianalisi
-- scaricoscarico e e scaricoscarico
-- smaltimentosmaltimento rifiutirifiuti, , stoccaggiostoccaggio

-- controllocontrollo delledelle emissioniemissioni
-- manipolazionemanipolazione dada parte parte didi personalepersonale addestratoaddestrato
-- specialispeciali operazionioperazioni didi cleaning cleaning dopodopo aperturaapertura del del reattorereattore
-- applicazioneapplicazione didi procedure procedure specialispeciali per per minimizzareminimizzare ll’’esposizioneesposizione e lee le

emissioniemissioni in in casocaso didi incidentiincidenti
-- procedure procedure didi manipolazionemanipolazione benben documentatedocumentate e e autorizzateautorizzate dada un un 

responsabileresponsabile

Se Se condizionicondizioni non non applicabiliapplicabili : : registrazioneregistrazione completacompleta



PRODUZIONE DI INTERMEDIPRODUZIONE DI INTERMEDI

IntermedioIntermedio isolatoisolato in situin situ IntermedioIntermedio trasportatotrasportato (in EU)(in EU)

VerificaVerifica quantitquantitàà annuaannua > 1000 > 1000 tpatpa

VerificaVerifica condizionicondizioni didi VerificaVerifica condizionicondizioni didi
prepre--registrazioneregistrazione (EINECS/(EINECS/gigiàà prodottoprodotto) ) prepre--registrazioneregistrazione (EINECS/ELINCS)(EINECS/ELINCS)

CondizioniCondizioni OKOK PREPRE--REGREG.. CondizioniCondizioni OKOK

CondizioniCondizioni non OKnon OK REGREG.   .   CondizioniCondizioni non OKnon OK

PresenzaPresenza didi PresenzaPresenza didi
contenimentocontenimento in situin situ contenimentocontenimento pressopresso clienticlienti

REG. SEMPLIFICATAREG. SEMPLIFICATA

AssenzaAssenza didi AssenzaAssenza didi
contenimentocontenimento in situin situ contenimentocontenimento pressopresso clienticlienti

REG. STANDARDREG. STANDARD



IMPORTAZIONE DI INTERMEDIIMPORTAZIONE DI INTERMEDI

IntermedioIntermedio trasportatotrasportato (in EU)(in EU)

VerificaVerifica condizionicondizioni didi prepre--regreg. (EINECS/ELINCS)    . (EINECS/ELINCS)    OKOK

non OKnon OK

VerificaVerifica quantitquantitàà annuaannua ((tpatpa)    )    PREPRE--REGREG..

< 1000 < 1000 tpatpa > 1000 > 1000 tpatpa

PresenzaPresenza didi AssenzaAssenza
ContenimentoContenimento ContenimentoContenimento REG. STANDARDREG. STANDARD
in situin situ in situin situ

REG. SEMPLIFICATAREG. SEMPLIFICATA



ContenimentoContenimento rigorosorigoroso con con mezzimezzi
tecnicitecnici (Linea (Linea guidaguida DicembreDicembre 2010)2010)

-- proprietproprietàà chimicochimico--fisichefisiche
-- condizionicondizioni didi processoprocesso
-- combinazionecombinazione didi barrierebarriere meccanichemeccaniche
((contenitoricontenitori) e ) e barrierebarriere dinamichedinamiche (LEV)(LEV)

-- conoscenzaconoscenza delladella tossicittossicitàà
-- monitoraggimonitoraggi ambientaliambientali ((calcolocalcolo OELsOELs

e e verificaverifica del del rischiorischio))







NoteNote

-- ilil livellolivello 2 (strategy 2) 2 (strategy 2) nonnon èè consideratoconsiderato
dalladalla linealinea guidaguida come come contenimentocontenimento
rigorosorigoroso

--daldal livellolivello 3 3 sisi puòpuò parlareparlare didi contenimentocontenimento
rigorosorigoroso (Strict Controlled Conditions)(Strict Controlled Conditions)

-- SCC SCC devonodevono essereessere raggiunteraggiunte senzasenza
ll’’applicazioneapplicazione deidei DPI se non in DPI se non in situazionisituazioni
eccezionalieccezionali qualiquali : : 
-- incidentiincidenti
-- manutenzionemanutenzione e e operazionioperazioni didi cleaningcleaning



IndustriaIndustria farmaceuticafarmaceutica

EsempiEsempi didi misuremisure tecnichetecniche didi contenimentocontenimento possonopossono includereincludere: : 

TrasferimentoTrasferimento usandousando sistemisistemi didi accoppiamentoaccoppiamento direttodiretto e e chiusichiusi, come: , come: 
-- trenitreni didi processoprocesso verticaliverticali
-- valvolevalvole specialispeciali come come valvolevalvole a a farfallafarfalla suddivisesuddivise
-- trasferimentotrasferimento sottovuotosottovuoto

ProcessiProcessi totalmentetotalmente isolatiisolati; ; trasferimentitrasferimenti usandousando accoppiamentoaccoppiamento
diretto;Tecnologiadiretto;Tecnologia didi barriera/isolamentobarriera/isolamento, come: , come: 

-- tecnologiatecnologia didi isolamentoisolamento, per , per esempioesempio isolatoriisolatori
-- contenitoricontenitori didi sostanzesostanze intermedieintermedie in in massamassa (IBC) con (IBC) con valvolevalvole a a 
farfallafarfalla suddivisesuddivise

-- isolatoriisolatori a a pareteparete morbidamorbida (glove bags) (glove bags) 
-- sistemisistemi didi trasferimentotrasferimento rapidorapido alfaalfa--beta beta susu involucriinvolucri
-- sistemisistemi didi trasferimentotrasferimento sottovuotosottovuoto specialispeciali



Come Come raggiungereraggiungere SCCSCC per per vostrivostri intermediintermedi

Due Due opzioniopzioni
-- AssicurareAssicurare con con metodimetodi tecnicitecnici didi

contenimentocontenimento almenoalmeno un un LLivelloivello 33 secondosecondo
la la linealinea guidaguida DicembreDicembre 20102010

-- Se Se sisi èè al al LLivelloivello 22 verificareverificare ::
-- La La mancanzamancanza didi tossicittossicitàà delldell’’intermediointermedio
-- CalcolareCalcolare OELsOELs
-- EffettuareEffettuare monitoraggimonitoraggi ambientaliambientali
-- PrepararePreparare expert report per expert report per sosteneresostenere la la mancatamancata

esposizioneesposizione e e ll’’assenzaassenza didi tossicittossicitàà



VERIFICA DELLA TOSSICITAVERIFICA DELLA TOSSICITA’’

EffettuareEffettuare studistudi tossicologicitossicologici
-- TossicitTossicitàà acutaacuta dermaledermale
-- IrritazioneIrritazione dermaledermale
-- Test Test didi Ames (Ames (mutagenesimutagenesi))

-- AltriAltri endend--point con point con approcciapprocci didi
predizionepredizione
-- CancerogenesiCancerogenesi
-- TossicitTossicitàà riproduttivariproduttiva



CalcoloCalcolo OELsOELs (Occupational Exposure levels)(Occupational Exposure levels)

In base In base agliagli studistudi e e allealle predizionipredizioni
-- calcolocalcolo numericonumerico ((approccioapproccio quantitativoquantitativo))

-- valutazionevalutazione qualitativaqualitativa secondosecondo banding approachbanding approach
tipotipo NaumannNaumann o o SafebridgeSafebridge e e identificazioneidentificazione didi
un OEL un OEL didi riferimentoriferimento



MonitoraggiMonitoraggi ambientaliambientali

VerificaVerifica delladella concentrazioneconcentrazione
nellnell’’ambienteambiente e e comparazionecomparazione con con ll’’OELOEL
calcolatocalcolato



RegistrazioneRegistrazione semplificatasemplificata (art. 17 o 18)(art. 17 o 18)

Il dossier Il dossier didi registrazioneregistrazione devedeve
contenerecontenere un file summary come un file summary come dada
appendiceappendice 3 3 delladella nuovanuova linealinea guidaguida

-- AllegareAllegare nellanella sezionesezione 13 13 dellodello IUCLID IUCLID ilil
file con file con nomenome ““RMM detailRMM detail””
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