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(Akty prijaté na zdkladé Smlouvy o ES a Smlouvy o Euratomu, jejichz uvefejnéni je povinné)

NARIZENI

NARIZENI KOMISE (ES) & 429/2008

ze dne 25. dubna 2008

o provadécich pravidlech k nafizeni Evropského parlamentu a Rady (ES) & 1831/2003, pokud jde

7 >z

o vypracovdni a poddvani Zidosti a vyhodnocovini a povolovini dopliikovych litek

(Text s vyznamem pro EHP)

KOMISE EVROPSKYCH SPOLECENSTVI,

s ohledem na Smlouvu o zalozeni Evropského spolecenstvi,

s ohledem na nafizeni Evropského parlamentu a Rady (ES)
¢. 1831/2003 ze dne 22. zaf 2003 o doplikovych latkdch
pouzivanych ve vyzivé zvifat ('), a zejména na ¢l. 7 odst. 4 a 5
uvedeného nafizeni,

po konzultaci s Evropskym tfadem pro bezpecnost potravin
v souladu s ¢l. 7 odst. 4 a 5 nafizeni (ES) ¢. 1831/2003,

vzhledem k témto ddvodim:

(1)

Je nezbytné stanovit provadéci pravidla, pokud jde o postup
povolovani doplitkovych latek podle nafizeni (ES) ¢. 1831/
2003, veetné pravidel pro vypracovani a poddvani Zadosti
a vyhodnocovani a povolovani téchto doplikovych latek.
Tato pravidla maji nahradit ustanoveni v pfiloze smérnice
Rady 87/153/EHS (%), kterou se stanovi hlavni zdsady pro
vyhodnocovani doplitkovych latek ve vyzivé zvifat.

Tato pravidla by méla stanovit pozadavky, které musi
spliovat dokumentace pfipojend k zddosti. Méla by
zejména urcit védecké ddaje, které maji byt poskytnuty

Ur. vést. L 268, 18.10.2003, s. 29. Nafizeni ve znéni nafizeni

Komise (ES) & 378/2005 (UF. vést. L 59, 5.3.2005, s. 68).
Uk, vést. L 64, 7.3.1987, s. 19. Zrudeno naifzenim (ES) ¢. 1831/
2003.

k identifikaci a charakteristice dotcené doplinkové latky,
a studie, jez maji byt pfedloZeny s cilem prokdzat jeji
G¢innost a bezpecnost pro clovéka, zvifata a Zivotni
prostredi za dcelem ovéfeni a vyhodnoceni Zzddosti
o povoleni Evropskym tfadem pro bezpecnost potravin
(dale jen ,Gfad®).

Podle povahy doplitkové litky nebo pozadovanych pod-
minek pro uziti se mize rozsah studii potiebnych
k vyhodnoceni jejich vlastnosti a G¢inkd lisit. Subjekty by
proto mély mit moznost postupovat s uritou pruznosti,
pokud jde o druh studif a materidly, jeZ maji byt predlozeny
k prokdzani bezpecnosti a Gc¢innosti doty¢né doplitkové
latky. Subjekty, které vyuziji této pruznosti, by mély
v dokumentaci sviij vybér zdavodnit.

Utad by mél mit moznost popifpadé pozadovat doplikové
informace, aby mohl urcit, zda doplikova litka spliuje
podminky pro povoleni podle ¢lanku 5 nafizeni (ES)
& 1831/2003.

Je nezbytné pouzivat piislusné normy kvality pfi vypraco-
vavani dokumentace pro doplikové latky urcené k pouziti
v krmivu (krmivech) nebo vodé, aby bylo zajisténo, Ze
vysledky laboratornich zkousek nejsou zpochybnény.

V piipadé nutnosti by mély byt stanoveny zvlastni
pozadavky pro jednotlivé kategorie dopliikovych latek
uvedené v ¢l. 6 odst. 1 nafizeni (ES) ¢. 1831/2003.

S cilem podnitit snahy o ziskdni povoleni pro mensinové
druhy pfi soucasném zachovani potfebné drovné bez-
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pecnosti by mély byt stanoveny zvldstni podminky pro
piihlédnuti k moznosti extrapolace vysledki studii pro-
vadénych na vétsinovych druzich na druhy mensinové.

(8) Provadéci pravidla tykajici se zddosti o povoleni by méla
vzit v tivahu riizné pozadavky na zvifata urcend k produkci
potravin a ostatn{ zvifata, pro néz aspekty tykajici se
vyhodnoceni bezpe¢nosti pro clovéka jako spotiebitele
nejsou dalezité.

(9)  Vyuziti postupt zahrnujicich pouzivani laboratornich
zvifat k pokusnym ¢i jingm védeckym ticeldm a testovani
na zvifatech podle smérnice Rady 86/609/EHS ze dne
24. listopadu 1986 o sblizovdni prévnich a spravnich
piedpisti clenskych stath tykajicich se ochrany zvifat
pouzivanych pro pokusné a jiné védecké ucely (') by mélo
byt minimdlni.

(10) Aby se zamezilo zbyte¢nému opakovani studif, mély by byt
stanoveny zjednodusené postupy pro povolovani dopliiko-
vych latek, které jiz byly povoleny pro pouziti v potravi-
nach.

(11) Co se tyka doplinkovych latek, které byly podle smérnice
Rady 70/524/EHS (3 povoleny bez casového omezeni,
méla by byt popiipadé stanovena moznost, aby v piipadé,
ze nejsou k dispozici zddné studie, Zadatel prokazal
Gcinnost pomoci jinych materidl, které jsou k dispozici
k prokdzani dcinnosti, zejména materidld tykajicich se
dlouhé historie pouzivani doty¢né dopliikové latky.

(12) Je nutno stanovit pravidla pro zddosti o zmény povoleni
v souladu s ¢l. 13 odst. 3 nafizeni (ES) ¢. 1831/2003.

(13) Je nutno stanovit rovnéz pravidla pro zddosti o obnoveni
povoleni podle ¢lanku 14 nafizeni (ES) ¢. 1831/2003.

(14) Co se tykd ustanoveni o studiich bezpecnosti a tcinnosti,
jez je nutno provést na podporu zadosti, je nezbytné
stanovit prechodné obdob{, béhem néhoz se budou nadale
pouzivat stavajici pravidla. S Zddostmi podanymi pred
vstupem tohoto nafizeni v platnost by se mélo i naddle
naklddat v souladu s pfilohou smérnice 87/153/EHS. Pokud
jde o zadosti podané béhem urcitého obdobi po vstupu
v platnost, Zadatelé by vzhledem k dlouhé dobé potiebné
pro nékteré studie méli mit moznost vybéru mezi pravidly
stanovenymi v tomto nafizeni a piflohou smérnice 87/153/
EHS. Provddéci pravidla byla vypracovdna na zdkladé
soucasnych védeckych a technickych poznatkt a v piipadé
nutnosti by méla byt pfizpisobena pfipadnému novému
vyvoji v této oblasti.

() Ut vést. L 358, 18.12.1986, s. 1; opravené znéni v UL, vést. L 117,
5.5.1987,s. 31. Smérnice ve znéni smérnice Evropského parlamentu
a Rady 2003/65/ES (U vést. 230, 16.9.2003, s. 32).

() Ut vést. L 270, 14.12.1970, s. 1. Smérnice naposledy pozménénd
naffzenim Komise (ES) ¢. 1800/2004 (Ur. vést. L 317, 16.10.2004,
s. 37).

(15) Opatfeni tohoto nafizeni jsou v souladu se stanoviskem
Stalého vyboru pro potravinovy fetézec a zdravi zvifat,

PRIJALA TOTO NARIZEN[:

Clanek 1

Definice

Pro tcely tohoto nafizeni se pouziji tyto definice:

1. ,zvifaty v zdjmovém chovu a ostatnimi zvifaty, kterd nejsou
urCena k produkeci potravin“ se rozumi zvifata druhd, jez
jsou obycejné krmeny, choviny nebo drzeny clovékem,
nejsou vSak urceny pro lidskou spotfebu, vyjma koni;

2. ,mensinovymi druhy* se rozumi zvifata urcend k produkci
potravin jind nez skot (zvifata chovand pro mléko a maso,
vletné telat), ovce (zvifata chovand pro maso), prasata,
kufata (véetné nosnic), krity a ryby druhu Salmonidae.

Cldnek 2

Zadost

1. Zadost o povoleni dopliikové latky podle ¢lanku 7 nafizeni
(ES) ¢. 1831/2003 se piedlozi pomoci formuldfe stanoveného
v piiloze L

K zadosti se piipoji dokumentace podle ¢lanku 3 (ddle jen
,2dokumentace®), kterd obsahuje ddaje a dokumenty uvedené
v ¢l. 7 odst. 3 nafizeni (ES) ¢. 1831/2003.

2. Pokud zadatel v souladu s ¢lankem 18 nafizeni (ES) ¢. 1831/
2003 pozaduje, aby se s nékterymi ¢dstmi dokumentace podle
odstavce 1 zachazelo jako s diivérnymi tdaji, pfedlozi pro kazdy
dokument nebo ¢dst dokumentu ovéfitelné odtivodnéni, Ze
zvefejnéni téchto informaci by mohlo vyznamné poskodit jeho
postaveni viici konkurenttim. Davérné &asti dokumentace musi
byt predlozeny oddélené od zbytku dokumentace a nesmi byt
zahrnuty v souhrnu dokumentace podle ¢l. 7 odst. 3 pism. h) nafi-
zeni (ES) & 1831/2003. Zadatel zasle Komisi kopii &asti
dokumentace, s nimiz md byt zachdzeno jako s dvérnymi
udaji, a pfipojeného odtvodnéni.

Cldnek 3
Dokumentace
1. Dokumentace pfiméfené a dostatecné prokazuje, Zze

doplikovd ldtka spliiuje podminky pro povoleni stanovené
v ¢lanku 5 nafizeni (ES) ¢. 1831/2003.
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2. Obecné pozadavky na vypracovani a pfedani dokumentace
jsou stanoveny v piiloze IL

Zvlastni pozadavky, jez dokumentace musi spliovat v dotyéném
piipadg, jsou stanoveny v piiloze IIL.

Minimdlni doba trvani dlouhodobych studii je stanovena
v piiloze IV.

3. Odchylné od odstavce 2 muze Zadatel pfedlozit dokumen-
taci, kterd nespliiuje pozadavky stanovené v odstavci 2, pokud
kazdy prvek, jenz tyto pozadavky nespliuje, odivodni.

Cldnek 4
Pfechodnd opatfeni
1. Na zddosti o povoleni podané pied datem vstupu tohoto

nafizeni v platnost se nadéle vztahuje pifloha smérnice 87/153/
EHS.

2. U zadosti o povoleni podanych pred 11. ¢ervnem 2009 se
mohou Zadatelé rozhodnout, Ze budou nadale pouzivat oddily III
a IV &asti I a II piilohy smérnice 87/153/EHS misto bodu 1.3,
1.4,2.1.3,2.1.4,2.2.3,224,33,3.4,41.3,41.4, 423,424,
5.3, 5.4, 6.3, 6.4, 7.3, 7.4, 8.3 a 8.4 prilohy Il a misto
ustanoven{ ve sloupci ,Minimalni doba trvani dlouhodobych
studif uc¢innosti“ v tabulkdch p#ilohy IV.

Cldnek 5

Vstup v platnost

Toto nafizeni vstupuje v platnost dvacitym dnem po vyhldseni
v Ufednim véstniku Evropské unie.

Toto nafizeni je zavazné v celém rozsahu a p¥imo pouzitelné ve vSech c¢lenskych statech.

V Bruselu dne 25. dubna 2008.

Za Komisi
Androulla VASSILIOU

clenka Komise
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1.1

PRILOHA 1
FORMULAR ZADOSTI UVEDENY V CL. 2 ODST. 1 A SPRAVNI UDAJE

FORMULAR ZADOSTI

EVROPSKA KOMISE

GENERALNI REDITELSTVI

PRO ZDRAVI A OCHRANU SPOTREBITELE

(Adresa)

Véc:  Zadost o povoleni doplikové ldtky podle nafizen (ES) ¢. 1831/2003.

0 Povoleni doplitkové litky nebo nové uziti doplinkové latky (Cl. 4 odst. 1 nafizeni (ES) ¢. 1831/2003)
0 Povoleni existujictho produktu (¢l. 10 odst. 2 nebo 7 nafizeni (ES) €. 1831/2003)

0  Zména stavajictho povoleni (¢l. 13 odst. 3 nafizeni (ES) ¢. 1831/2003)

o Obnoveni povoleni doplikové latky (Clanek 14 nafizeni (ES) ¢. 1831/2003)

0 Povoleni v naléhavych pfipadech (Clanek 15 nafizeni (ES) ¢. 1831/2003)

(Oznacte jednoznacné zaskrtnutim jednoho z ramecki)

Zadatel(é) a/nebo jehofjejich zastupce(i) ve Spolecenstvi (¢l. 4 odst. 3 nafizen{ (ES) ¢. 1831/2003) za podminek
uvedenych v ¢l. 7 odst. 3 pism. a) nafizeni (ES) ¢. 1831/2003 (jméno, adresa ....)

podéva (poddvaji) tuto zadost za tcelem ziskdni povoleni pro nésledujici produkt jakozto doplikovou latku:

Identifikace a charakteristika doplitkové latky

Nazev dopliikové latky (charakteristika G¢inné latky (latek) nebo ¢inidla (Cinidel), jak je vymezeno v bodech 2.2.1.1
a 2.2.1.2 piilohy 1I):
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1.2

1.2.1

V kategorii/kategoriich a funkéni skupiné/skupindch doplikovych ldtek () (seznam):

Tato doplikovd latka jiz byla povolena v pravnich pfedpisech o krmivech smérnici....... [...[E(H)S nebo naffzenim
(ES) ¢. ...[... pod &islem ... jako (kategorie doplikovych latek)

Tato dopliikovd latka jiz byla povolena v pravnich piedpisech o potravindch smérnici ..../[...[E(H)S nebo nafizenim
(ES) ¢. ...[... pod &islem ... jako

Pokud se produkt sklddé z geneticky modifikovanych organisma nebo tyto organismy obsahuje ¢i je z nich vyroben,
uvedte tyto informace:

0 jednoznacny identifikac¢ni kéd (nafizeni Komise (ES) & 65/2004 (%) (je-li to vhodné):

2003 (%):

Podminky pro uZiti
Pouziti v kompletnich krmivech

Druh nebo kategorie zvifat:

U funkéni skupiny ,jiné zootechnické doplikové latky* v kategorii zootechnické doplitkové ldtky je nutné jednoznacné vymezit, jakou

funkci md doplikova ldtka mit.
Ut. vést. L 10, 16.1.2004, s. 5.
Ut. vést. L 268, 18.10.2003, s. 1. Nafizeni naposledy pozménéné nafizenim (ES) ¢. 2982008 (Ut. vést. L 97, 9.4.2008, s. 64).
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Maximaélni stdi{ nebo hmotnost:

Minimélni dévka (je-li to vhodné): mg nebo jednotky aktivity (*) nebo jednotky tvorici kolonie (CFU) nebo ml/kg
kompletniho krmiva o obsahu vody 12 %

Maximélni dédvka (je-li to vhodné): mg nebo jednotky aktivity nebo CFU nebo ml/kg kompletniho krmiva o obsahu
vody 12 %

U tekutych krmiv je mozno uvést minimélni a maximdlni davku na litr.

PouZiti ve vodé

Minimélni davka (je-li to vhodné): mg nebo jednotky aktivity nebo CFU nebo ml/l vody

Zvldstni podminky pro uZiti (je-li to vhodné)

Druh nebo kategorie zvitat:

Minimélni dévka (je-li to vhodné): mg nebo jednotky aktivity nebo CFU[kg kompletniho krmiva o obsahu vody
12 %

(*)  Definici ,jednotky“ poskytne zadatel.
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Maximélni dévka (je-li to vhodné): mg nebo jednotky aktivity nebo CFUJkg kompletniho krmiva o obsahu vody
12 %

U tekutych krmiv je mozno uvést minimélni a maximéln{ ddvku na litr.

Podminky nebo omezeni pouziti (je-li to vhodné):

Maximdlni limit rezidui (je-li to vhodné):

Druh nebo kategorie zvifat:
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1.3

1.4

Ochranna lhtita:

Referen¢ni vzorky

Cislo vzorku referenéni laboratofe Spolecenstvi (je-li to vhodné):

Kopie této zddosti byla zasldna piimo Gfadu s dokumentaci a referen¢ni laboratofi SpoleCenstvi s referencénimi

vzorky.
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1.5

Prilohy:

0 udplnd dokumentace (pouze pro Gfad),
o vefejny souhrn dokumentace,

o podrobné shrnuti dokumentace,

0  seznam &asti dokumentace, s nimiz ma byt zachdzeno jako s divérnymi ddaji, a kopie piislusnych doty¢nych
casti dokumentace (pouze pro Komisi a tfad),

o kopie spravnich udajii Zadatele(s),

0t vzorky doplitkové litky pro referencni laborator Spolecenstvi podle ¢l. 7 odst. 3 pism. f) nafizeni (ES)
¢. 1831 [ 2003 (pouze pro referen¢ni laboratof Spolecenstvi),

o0 list s Gidaji o bezpecnosti materidlu (pouze pro referen¢ni laboratof Spolecenstvi),
0 osvédéeni o identifikaci a analyze (pouze pro referencni laboratof Spolecenstvi) a

0 potvrzeni o uhrazeni poplatku pro referen¢ni laboratof Spolecenstvi (¢cldnek 4 nafizeni (ES) ¢. 3782005 (%).

Vyplitte piislusné casti formuldfe a nehodici se Casti Skrtnéte. Origindl formuldfe Zddosti (s ostatnimi pozadovanymi
piflohami) zaslete pfimo Evropské komisi.

0

SPRAVNI UDAJE ZADATELE(U)

Kontaktni tidaje pro pfedlozeni Zadosti o povoleni dopliikové latky podle nafizeni (ES) ¢. 1831/2003
Spolecnost nebo osoba, kterd poddva zadost

a)  Jméno zadatele nebo ndzev spole¢nosti

b)  Adresa (ulice, ¢islo, PSC, mésto, zem¢)

¢ Tel ¢

d)  Fax ¢

¢)  E-mail (je-li k dispozici)

Kontaktni osoba (pro veskerou korespondenci s Komisi, Gtfadem a referen¢ni laboratoii Spolecenstvi)
a)  Jméno kontaktni osoby

b)  Funkce

¢)  Adresa (ulice, &islo, PSC, mésto a zemg)

d)  Tel ¢

e) Faxc.

f)  E-mail (je-li k dispozici)

Nafizeni Komise (ES) ¢. 378/2005 ze dne 4. bfezna 2005 o podrobnych provadécich pravidlech k nafizeni Evropského parlamentu
a Rady (ES) ¢. 1831/2003, pokud jde o povinnosti a tikoly referen¢ni laboratofe Spolecenstvi v souvislosti s zddostmi o povolenf
doplikovych latek v krmivech (UF. vést. L 59, 5.3.2005, s. 8). Nafizeni ve znéni nafizeni (ES) ¢. 850/2007 (Uf. vést. L 188, 20.7.2007,
s. 3).
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PRILOHA Il

OBECNE POZADAVKY, JEZ MUSI SPLNOVAT DOKUMENTACE PODLE CLANKU 3

OBECNA USTANOVENI

Tato piiloha stanovi pozadavky na vypracovani seznamu a charakteristiky studif a informace o latkdch, mikroorganismech
a piipravcich, jeZ maji byt poskytnuty s dokumentaci podle ¢lanku 7 nafizeni (ES) ¢. 1831/2003 pro:

—  povoleni nové dopliikové latky,

—  povoleni nového uziti doplnkové litky,

—  zménu stdvajictho povoleni doplitkové latky nebo
—  obnoveni povoleni doplikové latky.

Dokumentace musi umoznit vyhodnoceni doplitkovych latek na zdkladé soucasného stavu poznatkd a ovéfeni, Ze tyto
doplnkové litky odpovidaji zdkladnim zdsaddm pro jejich povoleni, které jsou stanoveny v ¢linku 5 nafizeni (ES) ¢. 1831/
2003.

Studie, jez maji byt predlozeny, a jejich rozsah bude zdviset na povaze doplitkové litky, kategorii nebo funkéni skuping,
druhu povoleni (povoleni, které neni vdzané na drzitele; povoleni vdzané na drzitele), samotné ldtce, cilovych zvifatech
a podminkdch pro uziti. Zadatel odkdze na tuto piilohu a piflohu III, aby bylo mozno posoudit, které studie a informace
maji byt spolecné se zddosti piedlozeny.

Zadatel jednozna¢né uvede diivody pro vynechdn{ nékterych tdajit nebo odchyleni se od dokumentace predepsané v této
pifloze, ptiloze 11 a piiloze IV.

Dokumentace musi obsahovat podrobné zprdvy o vSech provedenych studiich, pfedlozené v souladu se systémem ¢islovani
navrzenym v této pifloze. Dokumentace musi obsahovat odkazy a kopie viech zvefejnénych zminénych védeckych tidaji
a kopie ostatnich prislusnych stanovisek, kterd jiz byla vypracovana uznévanou védeckou instituci. Pokud byly tyto studie jiz
vyhodnoceny evropskou védeckou instituci podle pravnich pfedpist platnych ve Spolecenstvi, postacuje odkaz na vysledek
hodnoceni. Udaje ze studii, které byly provedeny a zvefejnény jiz dfive, nebo tdaje vychazejici z rovnocennych zkousek se
musi jednozna¢né vztahovat na stejnou dopliikovou latku jako ldtka, kterd je predmétem zddosti o povoleni.

Studie, véetné studii, které byly provedeny a zvefejnény jiz difve nebo které vychdzeji z rovnocennych zkousek, musi byt
provedeny a zdokumentovany podle piislusnych norem kvality (napf. spravnd laboratorni praxe v souladu se smérnici
Evropského parlamentu a Rady 2004/10/ES ze dne 11. Ginora 2004 o harmonizaci pravnich a spravnich pfedpist tykajicich
se pouzivani zdsad spravné laboratorni praxe a ovéfovédni jejich pouzivani pii zkouskdch chemickych latek (') nebo
Mezindrodni organizace pro normalizaci (ISO).

Pokud se studie in vivo nebo in vitro provadéji mimo Spolecenstvi, Zadatel mus{ prokdazat, Ze doty¢nd zatizen{ dodrzuji zdsady
spravné laboratorni praxe Organizace pro hospodéiskou spoluprici a rozvoj (OECD) nebo normy ISO.

Fyzikdlné-chemické, toxikologické a ekotoxikologické vlastnosti se ur¢i podle metod stanovenych smérnici Rady 67/548]
EHS ze dne 27. ¢ervna 1967 o sblizovani pravnich a spravnich predpist tykajicich se klasifikace, baleni a oznacovani
nebezpecnych ldtek (%), naposledy pozmeénénou smérnici Komise 2004/73/ES (3), nebo pomoci aktualizovanych metod
uznanych mezindrodnimi védeckymi institucemi. Pouzit{ jinych metod musi byt zdiivodnéno.

Je nutno podporovat pouzivini metod in vitro nebo metod zpfesnujicich nebo nahrazujicich obvyklé testy provddéné
s pomoci laboratornich zvifat nebo snizujicich pocet zvifat pouzitych pii téchto testech. Tyto metody maji stejnou kvalitu
a poskytuji stejnou drovei jistoty jako metoda, kterou maji nahradit.

() U vést. L 50, 20.2.2004, s. 44.

() Ut vest. L 196,16.8.1967,s. 1. Smérnice naposledy pozménénd smérnici Evropského parlamentu a Rady 2006/121/ES (Uf. vést. L 396,
30.12.2006, s. 852; opraveno v Uf. vést. L 136, 29.5.2007, s. 281).

() UFE vést. L 152, 30.4.2004, s. 1.
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Popis metod analyzy v krmivech nebo ve vodé musi byt v souladu s pravidly spravné laboratorni praxe stanovenymi ve
smérnici 2004/10/ES a/nebo normé EN ISOJIEC 17025. Tyto metody vyhovuji pozadavkiim stanovenym v ¢lanku 11
naffzeni Evropského parlamentu a Rady (ES) ¢. 882/2004 ze dne 29. dubna 2004 o tfednich kontroldch za ticelem ovéfeni
dodrzovani pravnich predpist tykajicich se krmiv a potravin a pravidel o zdravi zvitat a dobrych Zivotnich podminkéch
zvitat (¥).

Kazdd dokumentace musi obsahovat vefejny souhrn a podrobné védecké shrnuti, aby bylo mozno doty¢nou doplikovou
latku identifikovat a charakterizovat.

Kazdd dokumentace obsahuje ndvrh plinu monitorovani v obdobi po uvedeni latky na trh, pokud se pozaduje podle ¢l. 7
odst. 3 pism. g) nafizeni (ES) ¢. 1831/2003, a ndvrh na oznacovani podle ¢l. 7 odst. 3 pism. e) nafizeni (ES) ¢. 1831/2003.

Posouzeni bezpecnosti

Toto posouzeni je zalozeno na studiich, které maji prokdzat bezpecné pouzivani doplikové latky ve vztahu k:

a)  cilovym druhim pii nejvyssich navrhovanych obsazich pro zapracovani do krmiv nebo vody a pfi ndsobku tohoto
obsahu pro stanoveni rozpéti pro bezpecnost;

b)  spotiebitelim, ktefi poZivaji potravindiské vyrobky ziskané ze zvifat pfijimajicich doplitkovou latku, jeji rezidua nebo
metabolity. V tomto piipadé bude bezpecnost zaji§téna stanovenim maximadlnich limitd rezidui (MLR) a ochrannych
lhiit na zdkladé pfijatelné denni dévky (ADI) nebo nejvyssi povolené davky (UL);

¢)  osobdm, které budou pravdépodobné vystaveny doplikové létce vdechnutim nebo zasazenim sliznice, o¢i ¢i kize pii
manipulaci s doplitkovou ldtkou jako takovou nebo pfi jejim zapracovavini do premixt nebo kompletnich krmiv
nebo vody ¢ pii pouzivani krmiva nebo vody, které obsahuji doty¢nou doplikovou latku;

d)  zvifatim a lidskym bytostem vzhledem k selekci a rozsifeni gent rezistentnich vici antimikrobidlnim latkdm a

¢)  zivotnimu prostiedi, s ohledem na nebezpeci vyplyvajici z dopliikové latky samotné nebo produkti z ni odvozenych,
at uz piimo a/nebo vyloucenych zvifaty.

Pokud ma doplnkovd latka vice slozek, kazdd slozka muze byt posouzena z hlediska bezpecnosti pro spotiebitele
samostatné a posléze vyhodnocena s ohledem na kumulativni dc¢inek (Ize-li prokdzat, Ze mezi slozkami nedochdzi
k vzdjemnému plsobeni). Alternativné je mozno posoudit kompletni smési.

Posouzeni u¢innosti

Toto posouzeni je zaloZeno na studiich, které maji prokdzat G¢innost doplikové latky, pokud jde o ur¢ené uziti, jak je
stanoveno v ¢l. 6 odst. 1 a piiloze I nafizeni (ES) ¢. 1831/2003.

1. ODDIL I: SOUHRN DOKUMENTACE
1.1 Vefejny souhrn dokumentace podle ¢l. 7 odst. 3 pism. h) nafizeni (ES) & 1831/2003

Zadatel predlozi souhrn s uvedenim hlavnich vlastnosti doty¢né doplitkové létky. Souhrn nesmi obsahovat
7ddné dtvérné tdaje a musi mit tuto strukturu:

1.1.1 Obsah

a)  jméno zadatele((i);

b)  identifikace doplnkové latky;

¢)  zpusob vyroby a metoda analyzy;

d)  studie bezpecnosti a G¢innosti doplitkové latky;

¢)  navrhované podminky pro uziti a

f)  ndvrh planu monitorovani v obdobi po uveden{ latky na trh.

() UF vést. L 165, 30.4.2004, s. 1.



Utedni véstnik Evropské unie

22.5.2008

1.2

1.3

Jméno a adresa zadatele(%1)

Tyto tdaje musi byt poskytnuty ve vSech piipadech nezdvisle na druhu povoleni doplikové latky
(povoleni vézané na drzitele nebo povoleni, které nenf vdzané na drzitele). Predklddd-li dokumentaci
skupina zadatelt, musi byt uvedeno jméno kazdého zadatele.

Identifikace dopliikové latky

Identifikace doplikové latky obsahuje shrnuti pozadovanych informaci podle piilohy II nebo III podle
druhu povoleni dopliikové latky. Konkrétné: ndzev doplikové latky, navrhované zatazeni do kategorie
a funkéni skupiny, cilové druhy/kategorie zvitat a davky.

Zptsob vyroby a metoda analyzy
Je nutno popsat vyrobni postup.

Je nutno popsat obecné postupy analytickych metod, jez maji byt pouzity pro analyzu pro Gfedni
kontroly doplikové latky jako takové, v premixech a krmivech podle pozadavki této piilohy a piilohy III.
Popiipadé se na zdklad¢ informaci piedlozenych v souladu s touto piilohou a piilohou III uvede postup
metody (metod) pouzitych k analyze pro tfedni kontroly doplikovych litek nebo jejich metabolitt
v potravindch Zivocisného pvodu.

Studie bezpecnosti a ucinnosti doplikové latky

Je nutno uvést zavér o bezpecnosti a ti¢innosti dopliikové latky na zdkladé raznych provedenych studii.
Vysledky studii mohou byt uvedeny v podobé tabulek na podporu zavéru zadatele(ti). Ve shrnuti by mély
byt uvedeny pouze studie pozadované podle prilohy III.

Navrhované podminky pro uziti

Zadatel(é) predlozi navrh podminek pro uziti. Zadatel zejména popise obsah pouziti ve vodé nebo
krmivu spolu s podrobnymi podminkami pro uziti v doplikovych krmivech. Pozaduji se rovnéz
informace, zda se pouzivaji jiné zptsoby poddvéni nebo zapracovéni do krmiva nebo vody. Je nutno
popsat piipadné zvldstni podminky pro uziti (napf. nesndsenlivosti), zvldstni pozadavky na oznaCovani
a druhy zvifat, pro néz je doplikova ldtka urcena.

Ndvrh pldnu monitorovdni v obdobi po uvedeni litky na trh

Tato ¢dst se vztahuje pouze na doplikové latky, které podle ¢l. 7 odst. 3 pism. g) nafizeni (ES) ¢. 1831/
2003 nepatii do kategorii a) nebo b) v ¢l. 6 odst. 1 téhoZ natizent, a na doplikové latky, které spadaji do
oblasti ptisobnosti prava Spolecenstvi o uvddéni na trh produktd, které se sklddaji z geneticky
modifikovanych organismi nebo geneticky modifikované organismy obsahuji nebo jsou z nich vyrobeny.

Védecké shrnuti dokumentace

Je nutno poskytnout védecké shrnuti obsahujici ddaje o kazdé ¢asti dokumentt poskytnutych na podporu
zddosti podle této piilohy a piilohy III. Toto shrnuti obsahuje zdvéry vyvozené Zadatelem (zadateli).

Shrnuti musi dodrZet pofadi této piilohy a zabyvat se viemi jednotlivymi ¢dstmi s odkazem na piislusné strany
dokumentace.

Seznam dokumentti a ostatnich ddaji

Zadatel musf uvést pocet a ndzvy svazkii dokumentace predlozené na podporu zadosti. Je nutno piipojit
podrobny index s odkazem na svazky a strany.
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Seznam ¢dsti dokumentace, s nimiZ mé byt zachdzeno jako s divérnymi ddaji

Seznam obsahuje odkaz na piislusné svazky a strany dokumentace.

ODDIL II: IDENTITA, CHARAKTERISTIKA A PODMINKY PRO UZITI DOPLNKOVE LATKY;
METODY ANALYZY

Doplitkovd latka musi byt plné identifikovdna a charakterizovdna.

Identita dopliikové latky
Ndzev doplitkové ldtky

Pripadné se uvede navrhovany obchodni nizev doplitkovych ldtek vézanych na drzitele povoleni.

Ndvrh na zafazeni

Je nutno piedlozit ndvrh na zatazeni doplikové litky do jedné ¢i nékolika kategorii a funk¢nich skupin podle
jejich hlavnich funkci v souladu s ¢linkem 6 a pfilohou I nafizeni (ES) ¢. 1831/2003.

Musi byt poskytnuty tdaje z jinych zndmych pouziti identickych d¢innych ldtek nebo ¢inidel (napf. uziti
v potravindch, humédnnim nebo veterindrnim 1ékafstvi, zemédélstvi a pramyslu). Je nutno uvést piipadnd jind
povolenti jako doplikové ldtka nebo potravindrskd pifdatnd ldtka, veterindrni 1écivé piipravky nebo jiny druh
povoleni G¢inné latky.

Kvalitativni a kvantitativni sloZeni (iicinnd ldtka/cinidlo, jiné sloZky, necistoty, variabilita jednotlivych Sarzi)

Je nutno uvést tcinnou latku(y)/¢inidlo(a) a viechny ostatni slozky dopliikové latky s uvedenim hmotnostniho
podilu v hotovém produktu. Je nutno stanovit kvalitativni a kvantitativni variabilitu jednotlivych $arzi a¢inné

latky (latek) | cinidla (Cinidel).

Pro mikroorganismy: je nutno stanovit pocet Zivotaschopnych bunék nebo spor vyjadieny jako CFU na gram.

Pro enzymy: je nutno popsat viechny udévané (hlavni) aktivity a pocet jednotek aktivity v daném hotovém
produktu. Je nutno zminit rovnéz dulezité vedlejsi aktivity. Vymezi se jednotky aktivity, pokud mozno jako
pmoly produktu uvolnéné za minutu ze substrdtu, rovnéz s uvedenim pH a teploty.

Je-li G¢innd slozka dopliikové latky smési t¢innych litek nebo cinidel, pficemZz vSechny lze jednoznacné
definovat (kvalitativné a kvantitativng), musi byt slozky tcinné latky (litek) | cinidla (Cinidel) popsany
samostatné s uvedenim podilt v dané smési.

Ostatni smési, jejichz slozky nelze popsat jednim chemickym vzorcem a/nebo neni mozno viechny slozky
identifikovat, musi byt charakterizovany podle slozky (slozek) prispivajicich k jeji aktivité a/nebo podle typické
hlavni slozky (slozek).

Aniz je dotcena pifpadnd zddost o dopliikové informace ptedlozend tfadem podle ¢l. 8 odst. 2 nafizeni (ES)
¢. 1831/2003, zadatel miize vynechat popis ostatnich slozek, které nepiedstavuji bezpe¢nostni rizika, jinych
nez G¢inné latky nebo cinidla v piipadé doplikovych latek, které nejsou zatazeny v kategoriich zootechnickych
dopliikovych latek, kokcidiostatik a histomonostatik a na néz se nevztahuje oblast plisobnosti nafizeni (ES)
¢. 1829/2003. V3echny studie uvedené v dokumentaci musi byt kazdopadné zalozeny na konkrétni doplitkové
latce, pro niz se pozaduje povoleni, a mohou poskytovat informace o jinych moznych odlisnych piipravcich. Je
mozno povolit interni identifikdtor obsazeny v dokumentech tfetich stran a je nutny pfehled za dcelem
vyjmenovani identifikdtorti a potvrzeni, Ze se identifikdtor(y) vztahuje(i) na sloZeni, pro néz se podavé zadost.
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Cistota

Zadatel identifikuje a vy&isli chemické a mikrobidlni necistoty, létky s toxickymi nebo jinymi nezddoucimi
vlastnostmi, které nejsou pridany zdmérné a nepfispivaji k aktivit¢ doplnkové latky. U produktt fermentacniho
procesu Zadatel potvrdi nepfitomnost produkénich organismti v dopliikové latce. Je nutno popsat protokol
pouzivany k rutinni kontrole vyrobnich Sarzi s ohledem na znecistujici litky a necistoty.

Veskeré poskytnuté idaje musi podpofit ndvrh na specifikaci doplikové latky.

Nize jsou uvedeny zvlastni pozadavky v zdvislosti na vyrobnim postupu, které odpovidaji stdvajicim prévnim
predpisim Spolecenstvi.

Dopliikové latky, jejichz povoleni je vdzané na drzitele povoleni

U doplnkovych latek, jejichz povolent je vdzané na drzitele povolent, je nutno uvést piislusné informace tykajici
se zvlastniho procesu pouzitého vyrobcem na zdkladé stavajicich norem pouzivanych k jinym souvisejicim
Gceliim. Je mozno pouzit specifikace Spolecného vyboru odbornikt FAO/WHO pro potravindiské piidatné
latky (JECFA) nebo specifikace z povoleni Evropského spolecenstvi pro potravindiské pridatné ltky.

Doplnkové latky, jejichz povoleni neni vdzané na drzitele povoleni

U doplikovych ldtek, jejichz povoleni neni vdzané na drzitele povoleni, je mozno pouZit stévajici normy
pouzivané k jinym souvisejicim dcelim nebo normy se specifikacemi pro potravindiské pridatné latky
povolené v Evropském spolecenstvi nebo JECFA. Nejsou-li takové normy dostupné nebo je-li to diilezité pro
vyrobni postup, je nutno popsat pfinejmensim nize uvedené tidaje a stanovit koncentrace:

—  pro mikroorganismy: mikrobiologickd kontaminace, mykotoxiny, tézké kovy;

—  pro produkty fermenta¢niho procesu (které neobsahuji mikroorganismy jako tcinnd ¢inidla): je nutno
dodrzet stejné pozadavky jako pro produkty mikroorganismu (viz vyse). Je nutno uvést rovnéz rozsah,
v némz je do hotového produktu zapracovano pouzité kultivaéni medium;

—  pro ltky rostlinného ptivodu: mikrobiologickd a rostlinnd kontaminace (zejména napf. skocec obecny,
semena plevele, Zitny namel), mykotoxiny, kontaminace pesticidy, maximalni hodnoty pro rozpoustédla
a popifpadé toxikologicky vyznamné latky, o nichZ je zndmo, Ze se vyskytuji v ptvodni rostling;

— pro latky zivocisného ptvodu: mikrobiologickd kontaminace, tézké kovy a popiipadé maximélni
hodnoty pro rozpoustédla;

—  pro minerdln{ ldtky: tézké kovy, dioxiny a PCB;

—  pro produkty vyrobené chemickou syntézou a chemickymi procesy: urci se viechny chemické latky
pouzité v syntetickych procesech a piipadné meziprodukty ziistavajici v hotovém produktu a uvede se
jejich koncentrace.

Popiipadé se provede selekce mykotoxinti pro analyzu podle rtiznych matric.

Fyzikdlni vlastnosti jednotlivyich forem produktu

U piipravkd v tuhém stavu se poskytnou tidaje o rozdéleni podle velikosti ¢dstic, formé &stic, hustoté,
objemové hustoté, protiprasnych vlastnostech a pouziti procesti, které maji vliv na fyzikdlni vlastnosti.
U piipravkd v kapalném stavu se poskytnou tdaje o viskozité a povrchovém napéti. Pokud je dopliikové ldtka
ur¢ena k pouziti ve vodé, je nutno prokdzat rozpustnost nebo stupenn disperze.

Charakteristika ¢inné litky (litek) | ¢inidla (Cinidel)
Popis

Je nutno uvést kvalitativni popis G¢inné latky nebo ¢inidla. To zahrnuje ¢istotu a pavod latky nebo ¢inidla a jiné
dulezité charakteristiky.
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2.2.1.1

2.2.1.2
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Chemické latky

Chemicky presné definované litky je nutno popsat druhovym ndzvem, chemickym oznacenim podle
nazvoslovi IUPAC (International Union of Pure and Applied Chemistry), dalsimi mezindrodnimi druhovymi
nazvy a zkratkami a/nebo ¢islem CAS (Chemical Abstract Service). Je nutno uvést strukturdlni a empiricky
vzorec a molekulovou hmotnost.

U chemicky definované slouceniny pouzité jako zchutiujici ldtka je nutno uvést cislo FLAVIS spolu
s prislusnou chemickou skupinou. U rostlinnych vytazkd je nutno uvést fytochemické markery.

Smési, v nichZz nelze slozky popsat jednim chemickym vzorcem a/nebo v nichZz nelze vsechny slozky
identifikovat, je nutno charakterizovat podle slozky (slozek) pfispivajicich k jeji aktivité a/nebo podle typickych
hlavnich slozek. Je nutno identifikovat markerovou slouceninu, aby bylo mozno posoudit stabilitu a zajistit
sledovatelnost.

Pro enzymy a piipravky enzymil je nutno pro kazdou udévanou aktivitu uvést ¢islo a systematicky ndzev
navrhovany Mezindrodn{ unii biochemie (IUB) v poslednim vydédni ,Nazvoslovi enzymi“. U aktivit dosud
nezahrnutych se pouZije systematicky ndzev odpovidajici pravidlim ndzvoslovi IUB. Obecné ndzvy jsou
piipustné za predpokladu, Ze jsou jednoznacné a jsou pouziviny konzistentné v celé dokumentaci a pii jejich
prvni zmince je 1ze jednozna¢né vztdhnout na systematicky nézev a &islo IUB. Je nutno uvést biologicky ptivod
kazdé enzymové aktivity.

Je nutno popsat rovnéz mikrobidlni pivod chemickych litek vzniklych fermentaci (viz bod 2.2.1.2
Mikroorganismy).

Mikroorganismy

Je nutno uvést ptvod véech mikroorganismii pouzivanych jako produkt nebo vyrobni kmen.

U mikroorganismt pouzivanych jako produkt nebo jako vyrobni kmen je nutno uvést historii zmén. Uvede se
nazev a taxonomickd klasifikace kazdého mikroorganismu podle nejnovéjsich zvefejnénych tdaji v mezi-
narodnich nomenklaturnich kédech (ICN). Mikrobidlni kmeny musi byt uloZeny v mezindrodné uzndvané
sbirce kultur (pokud mozno v Evropské unii) a uchovavany sbirkou kultur po povolenou dobu pouzivani
dopliikové latky. Je nutno predlozit osvédceni o ulozeni od sbirky, které upfestiuje depozitni ¢islo, pod kterym
je kmen uloZen. Didle je nutno popsat vechny relevantni morfologické, fyziologické a molekuldrni
charakteristiky nezbytné pro jedinecnou identifikaci kmene a prostfedky potvrzeni jeho genetické stability.
U geneticky modifikovanych organisma se uvede popis genetickych zmén. Pro kazdy geneticky modifikovany
organismus se uvede jednoznacny identifika¢ni kéd podle nafizeni Komise (ES) ¢. 65/2004 ze dne 14. ledna
2004, kterym se zfizuje systém tvorby a pfifazovani jednoznacnych identifikacnich kédi pro geneticky
modifikované organismy.

Diilezité vlastnosti

Chemické latky

Je nutno uvést popis fyzikdlnich a chemickych vlastnosti. Konstanta rozkladu, pKa, elektrostatické vlastnosti,
bod tdni, bod varu, hustota, tlak par, rozpustnost ve vodé a v organickych rozpoustédlech, Koy, a Kg/Koc,
hmotnostni spektrometrie a absorp¢ni spektra, tidaje NMR, piipadné izomery a jakékoliv jiné diilezité fyzikalni
vlastnosti mus{ byt uvedeny, kde je to vhodné.

Latka ziskand prostfednictvim fermenta¢niho procesu nesmi vykazovat antimikrobidln{ aktivity vyznamné pro
pouzivani antibiotik u clovéka nebo zvitat.

Mikroorganismy

—  Toxiny a faktory virulence

Je nutno prokdzat neexistenci toxint nebo faktort virulence nebo jejich nevyznamnost. Kmeny bakteri
nélezejici do taxonomické skupiny, kterd zahrnuje piislusniky, o nichZ je zndmo, Ze mohou produkovat
toxiny nebo jiné faktory virulence, je nutno podrobit odpovidajicim testim s cilem prokdzat na
molekulové a popiipadé bunécné drovni, Ze neexistuje davod k obavam.

U kment mikroorganismil, pro néz nejsou k dispozici tidaje o zfejmém bezpecném pouZivéni a jejichz
biologie neni dosud dostate¢né zndma, je nezbytny cely balicek toxikologickych studii.
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—  Produkce antibiotik a rezistence v(ici antibiotik(im

Mikroorganismy pouzivané jako doplinkové litky nebo jako vyrobni kmen nesmi vykazovat
antibiotickou aktivitu nebo nesmi byt schopny produkovat antibiotické latky, které jsou dilezité jako
antibiotika u clovéka a zvitat.

Kmeny mikroorganismt urcené k pouziti jako doplikové ldtky nesmi déle pfispivat k zdroji gent
rezistence viici antibiotikm, které se jiz vyskytuji v stfevni fléfe zvifat a v Zivotnim prostfedi. Viechny
kmeny bakterii je proto nutno otestovat na rezistenci vi¢i antibiotikim pouzivanym v huménnim
a veterindrnim 1ékaistvi. Je-li zjiSténa rezistence, je nutno zjistit geneticky zdklad rezistence
a pravdépodobnost pfenosu rezistence na ostatni organismy ve stievech.

Kmeny mikroorganismti nesoucich ziskanou antimikrobidlni rezistenci se nesmi pouzivat jako
doplnkové latky, nelze-li prokazat, Ze rezistence je vysledkem chromozdmové mutace(i) a neni pfenosnd.

Vyrobni postup, véetné zvldstnich vyrobnich postupi

Ke stanoveni kritickych mist procesu, kterd mohou mit vliv na ¢istotu ¢inné litky | ¢inidla (¢inidel) nebo
doplnikové latky, se uvede popis vyrobniho postupu. Je nutno predlozit listy s tidaji o bezpe¢nosti materidlu
u chemickych latek pouzivanych ve vyrobnim postupu.

Utinnd ltky(y) | cinidlo(a)

Je nutno poskytnout popis vyrobniho postupu (napf. chemickd syntéza, fermentace, kultivace, extrakce
z organickych materidld nebo destilace) pouzitého pii piipravé acinné latky (ltek) [ ¢inidla (Cinidel) doplnkové
latky, pfipadné prostfednictvim postupového diagramu. Uvede se slozeni fermenta¢niho/kultiva¢niho média. Je
nutno popsat dikladné metody ¢isténi.

U geneticky modifikovanych mikroorganismi (GMM) pouzivanych jako zdroj doplikovych latek
a kultivovanych za podminek uzavieného nakldddni se pouzije smérnice Rady 90/219/ES (°). Je nutno uvést
popis fermentacnich procestt (médium pro kultury, fermenta¢ni podminky a nésledné zpracovani produkti
fermentacniho procesu).

Dopliikovd létka

Predlozi se podrobny popis vyrobniho postupu doplikové litky. Je nutno uvést hlavni stupné vyroby
dopliikové latky, véetné mist (mista) zapracovani ti¢inné latky (latek) [ ¢inidla (Cinidel) a jinych slozek a vechny
nésledné stupné zpracovédni, které maji vliv na piipravu doplikové ldtky, piipadné prostiednictvim
postupového diagramu.

Fyzikdlné-chemické a technologické vlastnosti doplitkové litky
Stabilita

Stabilita je obvykle méfena analytickym sledovanim t¢inné ldtky (ltek) | ¢inidla (Cinidel) nebo jeji (jeho)
aktivity/Zivotaschopnosti. U enzymi lze stabilitu definovat s ohledem na ztrdtu Kkatalytické aktivity;
u mikroorganism s ohledem na ztritu Zivotaschopnosti; u zchutriujicich ldtek s ohledem na ztrdtu chuti.
U ostatnich chemickych smésifextraktl Ize stabilitu posuzovat sledovanim koncentrace jedné nebo nékolika
vhodnych indikdtorovych latek.

Stabilita dopliikové latky

Je nutno prezkoumat stabilitu kazdého slozeni dopliikové latky pii ptisobeni podminek vnéjstho prostredi
(svétlo, teplota, pH, vlhkost, kyslik a obalové materidly). Pfedpoklddand trvanlivost doplnkové latky
v obchodovatelné formé by méla byt zaloZena na nejméné dvou modelovych situacich zahrnujicich
pravdépodobné spektrum podminek pro uZiti (napf. 25 °C, 60 % relativni vlhkost vzduchu a 40 °C, 75 %
relativni vlhkost vzduchu).

() Ut vést. L 117, 8.5.1990, s. 1. Smérnice naposledy pozménénd rozhodnutim Komise 2005/174[ES (UF. vést. L 59, 5.3.2005, s. 20)
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Stabilita dopliikové latky uzité v premixech a krmivech

U dopliikovych ldtek uzitych v premixech a krmivech s vyjimkou zchutfjicich slozek se stabilita kazdého
slozeni dopliikové latky ovéif za béznych vyrobnich a skladovacich podminek premixt a krmiv. Studie stability
premixt musi trvat nejméné Sest mésict. Stabilita se testuje pokud mozno u premixt obsahujicich stopové
prvky; v opacném piipadé by dopliikovd latka méla byt oznacena ndpisem ,nemichat se stopovymi prvky“.

Studie stability u krmiv trvaji normdlné nejméné tii mésice. Obvykle se stabilita kontroluje u krmiv ve formé
ka3e a peletovanych krmiv (v¢etné vlivu peletovani nebo jinych forem tpravy) pro hlavni uddvané druhy zvifat.

U doplitkovych latek urcenych k pouziti ve vodé je nutno stabilitu kazdého slozeni doplikové latky ovéfit ve
vodé za podminek simulujicich pouziti v praxi.

Dojde-li ke ztrdté stability a ve vhodnych piipadech je nutno charakterizovat piipadné produkty degradace
nebo rozkladu.

Je nutno poskytnout tdaje z analyz, které zahrnuji nejméné jedno pozorovani na zacatku a jedno na konci
doby skladovani.

V piipadé potieby studie obsahuji podrobné kvantitativni a kvalitativni sloZeni premixi nebo krmiv pouzitych
pro zkousky.

Homogenita

Je nutno prokdzat schopnost homogenniho rozlozeni dopliikové latky (vyjma zchutiujicich slozek)
v premixech, krmivech nebo ve vodé.

Ostatni vlastnosti

Je nutno popsat ostatni vlastnosti, napiiklad protiprasné a elektrostatické vlastnosti nebo schopnost disperze
v kapalindch.

Fyzikdlné-chemické nesndSenlivosti nebo interakce

Je nutno uvést fyzikdlné-chemické nesndsenlivosti nebo interakce, k nimz by mohlo dojit ve styku s krmivy,
nosici, jinymi povolenymi dopliikovymi ldtkami nebo 1é¢ivymi p¥ipravky.

Podminky pro uZiti doplitkové litky
Navrhovany zpiisob pouziti ve vyZivé zvifat

Je nutno uvést druh nebo kategorie zvitat, vékovou skupinu nebo produkéni stadium zvifat v souladu
s kategoriemi v piiloze IV tohoto nafizent. Je tieba zminit mozné kontraindikace. Uvede se navrhované pouziti
v krmivu nebo ve vodé.

Je nutno uvést navrhovany zptisob podavani a zapracovani pro premixy, krmiva nebo pitnou vodu. Uvede se
navrhovand ddvka v kompletnim krmivu a navrhovand doba podavéni a popiipadé navrhovand ochrannd lhuta.
Pokud se navrhuje konkrétni pouziti doplikové latky v dopliikovém krmivu, je nutné odtvodnéni.

Informace souvisejici s bezpecnosti pro uZivatele/pracovniky
Chemické latky

Je nutno poskytnout listy s daji o bezpecnosti materidlu ve formdtu odpovidajicim pozadavkim smérnice
Komise 91/155/EHS ze dne 5. bfezna 1991, kterou se k provedeni ¢lanku 10 smérnice 88/379/EHS vymezuji
a stanovi podrobnd opatieni k systému specifickych informaci pro nebezpecné piipravky (°). V piipadé potieby
je nutno navrhnout opatfeni pro pfedchdzeni pracovnim rizikim a ochranné prostiedky pii vyrobg,
manipulaci, uziti a likvidaci.

() Uf vést. L 76, 22.3.1991, s. 35. Smérnice naposledy pozménénd smérnicf 2001/58/ES (Uf. vést. L 212, 7.8.2001, s. 24).
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Mikroorganismy

Je nutno uvést klasifikaci podle smérnice Evropského parlamentu a Rady 2000/54/ES ze dne 18. zdF{ 2000
0 ochrané zaméstnancti pied riziky spojenymi s expozici biologickym ¢initelim pfi praci (sedmd samostatnd
smérnice ve smyslu ¢l. 16 odst. 1 smérnice 89/391/EHS) (). V piipadé mikroorganismii nezafazenych do
skupiny 1 této smérnice je nutno poskytnout spotiebitelim informace, které jim umozni pfijmout piislusnd
opatfeni na ochranu pracovnikd, jak je stanoveno v ¢l. 3 odst. 2 uvedené smérnice.

Pozadavky na oznacovani

Aniz jsou dotcena ustanoveni o oznacovani a baleni obsazend v ¢lanku 16 naiizeni (ES) ¢. 1831/2003, je
nutno uvést zvldstni pozadavky na oznacovani a popiipadé zvlastni podminky pro uZiti a manipulaci (véetné
zndmych nesndSenlivosti a kontraindikaci) a pokyny pro sprdvné pouziti.

Metody analyzy a referenéni vzorky

Metody analyzy se uvedou ve standardni dpravé podle doporuceni normy ISO (tj. ISO 78-2).

Podle nafizeni (ES) ¢. 1831/2003 a nafizeni (ES) ¢. 378/2005 metody analyzy uvedené v tomto oddile
vyhodnoti referen¢ni laborator Spolecenstvi. Referencni laboratof Spolecenstvi predlozi Gfadu hodnotici
zpravu, v niz se uvadi, zda jsou tyto metody vhodné pro pouziti za celem tfednich kontrol dopliikové latky,
na niz se zadost vztahuje. Hodnoceni referen¢ni laboratofe Spolecenstvi se zaméif na metody stanovené
v bodech 2.6.1 a 2.6.2.

Pokud byl stanoven MLR pro ldtku, na niz se vztahuje nafizeni Rady (EHS) ¢. 2377/90 ze dne 26. ¢ervna 1990,
kterym se stanovi postup Spolecenstvi pro stanoveni maximdlnich limitG rezidui veterindrnich 1écivych
piipravkii v potravinich Zivocisného pilivodu (%), nebude bod 2.6.2 predmétem hodnoceni referencni
laboratofe Spolecenstvi. Zadatel sestavi bod 2.6.2 obsahujici stejnou metodu, informace a tdaje (véetné
piislusnych aktualizaci), jez maji byt pfedlozeny Evropské agentufe pro 1écivé piipravky (EMEA) v souladu
s piilohou V nafizeni (EHS) ¢. 2377/90 a podle dokumentu ,Notice to Applicants and Guidelines®, svazek 8
,Rules governing medicinal products in the European Union®.

V hodnoceni mohou byt zahrnuty rovnéz analytické metody popsané v bodé 2.6.3, pokud to referen¢ni
laboratof Spolecenstvi, ifad nebo Komise povazuji za nezbytné.

V souladu s nafizenim (ES) ¢. 378/2005 zadatel poskytne referen¢ni vzorky pi¥imo referencni laboratoii
Spolecenstvi pied vyhodnocenim technické dokumentace a nahradni vzorky pred uplynutim doby
pouzitelnosti.

Zadatelé odkdzi na podrobné pokyny stanovené referen¢ni laboratofi Spolecenstvi v souladu s ¢ldnkem 12
nafizeni (ES) ¢. 378/2005.

Metody analyzy pro ticinnou ldtku

Je nutno poskytnout podrobnou charakteristiku kvalitativni a popiipadé kvantitativni analytické metody
(metod) pro zjiténi, zda byly dodrzeny maximdlni nebo minimdlni navrhované obsahy t¢inné latky (latek) |
¢inidla (Cinidel) v doplikové ldtce, premixech, krmivech a popiipadé vodeé.

Tyto metody spliiji stejné pozadavky jako v pifpadé metod analyzy pouzivanych pro tifedni kontroly podle
¢lanku 11 nafizeni (ES) ¢. 882/2004. Zejména spliiuji nejméné jeden z téchto pozadavki:

—  dodrzuji piislusnd pravidla Spolecenstvi (napf. metody analyzy Spolecenstvi), pokud existuji,

— dodrzuji mezindrodné¢ uznand pravidla nebo protokoly, napf. pfijaté Evropskym vyborem pro
normalizaci (CEN) nebo schvédlené ve vnitrosttnich pravnich pfedpisech (napf. standardizované metody
CEN),

UF. vést. L 262, 17.10.2000, s. 21.

%) U vést. L 224, 18.8.1990, s. 1. Nafizeni naposledy pozménéné naifzenfm Komise (ES) ¢. 203/2008 (UF. vést. L 60, 5.3.2008, s. 18).
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—  jsou vhodné pro urceny tcel, vyvinuté v souladu s védeckymi protokoly a validované v kruhovém testu
v souladu s mezindrodné uzndvanym protokolem pro mezilaboratorni testy (napf. ISO 5725 nebo
[UPAC) nebo

—  jsou validovdny interné podle harmonizovanych mezindrodnich zésad pro interni validaci analytickych
metod (°) s ohledem na parametry uvedené v bodé 2.6.1.2.

Podrobnd charakteristika metody (metod) zahrnuje odpovidajici charakteristiky stanovené v piiloze Il nafizeni
(ES) ¢. 882/2004.

Pracovni charakteristiky metod validovanych interné se ovéfi otestovinim metody v druhé akreditované
a nezavislé laboratofi. Poskytnou se vysledky téchto testli spolu s pifpadnymi dalsimi informacemi
doklddajicimi prenositelnost metody na tfedni kontrolni laboratof. Z divodu nezdvislosti a tcasti na
hodnoceni dokumentace poskytnuté zadatelem v piipadé, ze druhd laboratof je ucastnikem konsorcia
nérodnich referencnich laboratoff napoméhajicich referen¢ni laboratofi Spolecenstvi, jak je stanoveno
v nafizeni (ES) €. 378/2005, dotycnd laboratof zasle referencni laboratori Spolecenstvi prohldseni o zdjmech
(jakmile referen¢ni laborator Spolecenstvi obdrzi zddost) popisujici praci laboratofe v souvislosti s danou
zddosti a nesmi se Gcastnit vyhodnoceni zddosti.

Ve své hodnotici zpravé pro tifad miize referencni laboratof Spolecenstvi vybrat vhodné charakteristiky podle
piilohy III nafizeni (ES) ¢. 882/2004.

Pracovni charakteristiky pro metody zvlastnich skupin latek (napiiklad enzymy) mohou byt stanoveny
v podrobnych pokynech poskytnutych referencni laboratoii Spolecenstvi podle ¢lanku 12 natizeni (ES) ¢. 378/
2005.

Metody analyzy pro stanoveni rezidui dopliikové ldtky nebo jejich metabolitii v potravindch

Je nutno poskytnout podrobnou charakteristiku kvalitativnich a kvantitativnich analytickych metod pro
stanoven{ indikatorovych rezidui a/nebo metabolitii doplikové litky v cilovych tkanich a Zivocisnych
produktech.

Tyto metody spliuji stejné pozadavky jako v pifpadé metod analyzy pouzivanych pro tiedni kontroly podle
¢lanku 11 nafizeni (ES) ¢. 882/2004. Tyto metody spliiuji zejména nejméné jeden z pozadavkd uvedenych
v bodé 2.6.1.1.

Podrobnd charakteristika metody (metod) zahrnuje odpovidajici charakteristiky stanovené v piiloze IIl nafizeni
(ES) ¢ 882/2004 a bere v tivahu pozadavky stanovené v rozhodnuti Komise 2002/657[ES (1%). Popiipad¢ se
uvazi stejné pracovni charakteristiky stanovené v rozhodnutich Komise, kterd stanovi analytické metody
pouzivané k zjistovani urcitych létek a jejich rezidui v Zivych zvitatech podle smérnice Rady 96/23/ES.

Limit kvantifikace u kazdé metody nesmi prekrocit polovinu odpovidajictho MLR a musi byt validovan
v rozmezi pfinejmensim od jedné poloviny po dvojndsobek MLR.

Pracovni charakteristiky interné validovanych metod se ovéii otestovinim metody v druhé akreditované
a nezédvislé laboratofi. Je nutno uvést vysledky téchto testll. Z divodu nezévislosti a ucasti na hodnoceni
dokumentace poskytnuté zadatelem v piipadé, Ze druhd laboratof je ucastnikem konsorcia ndrodnich
referen¢nich laboratofi napomahajicich referen¢ni laboratofi Spolecenstvi, jak je stanoveno v nafizeni (ES)
¢. 378/2005, dotycnd laborator zasle referen¢ni laboratofi Spolecenstvi prohldSeni o zdjmech (jakmile
referencni laboratof Spolecenstvi obdrzi zddost) popisujici praci laboratofe v souvislosti s danou zddosti

a nesmi se Gcastnit vyhodnoceni zddosti.

Ve své hodnotici zprdvé pro tGfad mize referencni laboratof Spolecenstvi vybrat vhodné charakteristiky
z charakteristik uvedenych v bodé 2.6.2.2.

(°) M. Thompson et al.: Harmonized Guidelines For Single Laboratory Validation Of Methods Of Analysis (IUPAC Technical Report) Pure

Appl. Chem,, sv. 74, ¢. 5, 5. 835-855, 2002.
(1% Ut vést. L 221, 17.8.2002, s. 8. Rozhodnuti naposledy pozménéné rozhodnutim 2004/25/ES (Ut. vést. L 6, 10.1.2004, s. 38).



L 133/20

Utedni véstnik Evropské unie

22.5.2008

2.6.2.5

3.1

Pracovni charakteristiky pro metody pro zvlastni skupiny latek (napiiklad enzymy) mohou byt stanoveny
v podrobnych pokynech poskytnutych referencni laboratoii Spolecenstvi podle ¢ldnku 12 nafizeni (ES) ¢. 378
2005.

Metody analyzy tykajici se identity a charakteristika doplitkové ldtky

Zadatel poskytne popis metod pouzitych ke stanoveni charakteristik podle bodt 2.1.3, 2.1.4, 2.1.5, 2.2.2,
241,242, 243a244.

V souladu s piilohou II nafizeni (ES) ¢ 1831/2003 ve znéni nafizeni (ES) ¢ 378/2005 mohou byt
vyhodnoceny rovnéz metody poskytnuté podle tohoto bodu, pokud to tfad nebo Komise povazuji za dtilezité
pro posouzeni Zadosti.

Doporucuje se, aby metody popsané v tomto bodé byly mezindrodné uznané. Metody, které nejsou
mezindrodné uznané, je nutno plné popsat. V téchto piipadech musi byt studie provedeny akreditovanymi
a nezdvislymi laboratofemi a musi byt zdokumentovany podle pfislusnych norem kvality (napf. sprévnd
laboratorn{ praxe podle smérnice 2004/10/ES nebo normy ISO).

Metody pro identifikaci a charakteristiku doplikové latky spliuji stejné pozadavky jako metody analyzy
pouzivané pro ufedni kontroly podle ¢ldnku 11 nafizeni (ES) ¢. 882/2004, zejména pokud jsou stanoveny
pravni pozadavky (napf. necistoty, nezddouci latky).

ODDIL III: STUDIE TYKAJICi SE BEZPECNOSTI DOPLNKOVE LATKY

Studie uvedené v tomto oddile a ve zvldstnich ptilohdch maji umoznit vyhodnoceni:
—  bezpecnosti pouziti doplnkové latky pro cilové druhy zvifat,

—  piipadného rizika souvisejictho se selekei ajnebo prenosem rezistence vici antimikrobidlnim latkdm
a vySsi perzistenci a uvolfiovanim enteropatogent,

—  rizik pro spotfebitele u potravin ziskanych ze zvitat, jimz byla poddvina krmiva obsahujici doplikovou
latku nebo krmiva osetfend doplitkovou latkou, nebo rizik, kterd mohou vyplyvat z konzumace potravin
obsahujicich rezidua doplikové latky nebo jejich metabolitd,

—  rizik pro osoby manipulujici s doplitkovou ltkou jako takovou nebo zapracovanou do premixi ¢i krmiv,
vznikajicich pii jejim vdechovéni ¢i zasazeni sliznice, oci nebo kize a

—  rizik nezddoucich G¢ink® vlastni doplikové ldtky nebo produktd z ni odvozenych, piisobicich piimo
a/nebo vyméSovanych zvifaty, na Zivotni prostiedi.

Studie tykajici se bezpe¢nosti pouZzivini doplitkové litky pro cilové druhy zvifat

Studie uvedené v tomto oddile jsou urceny k vyhodnoceni:
—  bezpecnosti pouzivani dopliikové latky pro cilové druhy zvifat a

—  pripadného rizika souvisejictho se selekci a/nebo pfenosem rezistence vici antimikrobidlnim ldtkdm
a vyssi perzistenci a uvolilovanim enteropatogenti.

Studie tolerance u cilovych druhii zvifat

Ucelem testu tolerance je poskytnout omezené vyhodnoceni kritkodobé toxicity doplitkové latky u cilovych
zvifat. Pouzivd se rovnéz ke stanoveni rozpéti pro bezpe¢nost, pokud se doplikova litka pozije v ddvkadch
vyssich, nez je doporuceno. Tyto testy tolerance je nutno provést k dolozeni bezpecnosti pro viechny cilové
druhy/kategorie zvifat, na néz se zddost vztahuje. V nékterych piipadech je pipustné zahrnout nékteré prvky
testu tolerance do jedné ze zkousek Gcinnosti, pokud jsou splnény nize uvedené pozadavky na tyto testy.
Vsechny studie uvedené v tomto oddile musi byt zaloZeny na doplikové ldtce popsané v oddile II.
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Naévrh testu tolerance zahrnuje nejméné tfi skupiny:

—  skupinu, jiz se doplikova litka nepodavd,

—  skupinu s nejvys$si doporucenou dévkou a

—  pokusnou skupinu s mnohondsobnym obsahem nejvyssi doporucené dévky.

V pokusné skupiné se doplikovd litka obvykle podavd ve vysi desetindsobku nejvyssi doporucené davky.
Pokusnd zvifata jsou rutinné sledovdna s ohledem na vizudlni dikazy klinickych uacinkd, pracovni
charakteristiky, popiipadé jakost produktu, hematologii a rutinni vySetfeni chemického sloZeni krve a jiné
parametry, které pravdépodobné souviseji s biologickymi vlastnostmi doplitkové ldtky. Vezmou se do tivahy
kritické parametry zndmé z toxikologickych studii u laboratornich zvifat. V tomto oddile se uvedou rovnéz
piipadné nezddouci G¢inky zjisténé béhem zkousek dcinnosti. V piipadé nevysvétlenych umrti pii testu
tolerance se provede nekropsie a popfipadé histologie.

Pokud lze prokdzat, Ze je snasen 100ndsobek maximdlni doporucené davky, nepozaduje se hematologie ani
rutinni vySetfeni chemického slozZeni krve. Je-li produkt sndsen pouze p#i obsahu niZ3im, nez je 10ndsobek
nejvyssi doporucené davky, je studie navrzena tak, aby bylo mozno vypocitat rozpéti pro bezpecnost
dopliikové latky, a uvedou se doplitkové parametry (pomoci nekropsie, popiipadé histologie a jinych vhodnych
kritérii).

U nékterych doplikovych latek nemusi byt v zdvislosti na jejich toxikologii a metabolismu nebo uziti nutné
provést testy tolerance.

Pouzité experimentalni schéma musi zahrnovat Gvahu o odpovidajici statistické pritkaznosti.

Doba trvani zkousek tolerance

Tabulka 1

Doba trvini zkousek tolerance: prasata

Cilova zvifata Doba trvani studif Charakteristika cilovych zvifat
Sajici selata 14 dni Pokud mozno od 14 dnti do odstavu
Odstavend selata 42 dni 42 dni po odstavu
Vykrm prasat 42 dni Télesnd hmotnost na zacitku studie < 35 kg
Srai{sqice urCené k repro- | 1 cyklus Od inseminace do konce odstavu
ukci

V piipadé zddosti tykajici se sajicich a odstavenych selat se povazuje za dostate¢nou kombinovand studie
(14denni pro sajici selata a 28denni pro odstavend selata). Pokud byla prokdzana tolerance u odstavenych selat,
nepozaduje se zvldstni studie pro vykrm prasat.

Tabulka 2

Doba trvini zkouSek tolerance: dribeZ

Cilové zvifata Doba trvani studif Charakteristika cilovych zvifat
Vykrm kufat/kufice 35 dni 0d vylihnut{
Nosnice 56 dni Pokud mozno béhem prvni tietiny doby snasky
Vykrm kriit 42 dni Od vylihnut{

Udaje o toleranci u vykrmu kufat nebo kriit lze pouzit k prokazani tolerance u odchovu kufat a kufic nebo
u odchovu kriit.
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Tabulka 3

Doba trvani zkouSek tolerance: skot

Cilové zvifata Doba trvani studii Charakteristika cilovych zvifat
Vykrm telat 28 dni Vychozi télesnd hmotnost < 70 kg
Odchov telat; vykrm 42 dni
skotu nebo skot k repro-
dukei
Dojnice 56 dni

V piipadé zadosti vztahujici se na odchov telat a vykrm skotu se povazuje za dostatenou kombinovand studie
(28 dnti pro kazdé obdobi).

Tabulka 4

Doba trvani zkouSek tolerance: ovce

Cilové zvifata Doba trvani studii Charakteristika cilovych zvifat
Odchov jehnat a vykrm 28 dni
jehnat
Tabulka 5
Doba trvini zkousek tolerance: lososoviti a jiné ryby
Cilové zvifata Doba trvani studii Charakteristika cilovych zvifat
Losos a pstruh 90 dni

Jako alternativu 90denni studie by bylo mozno provést studii, kdy ryby zvysi svou télesnou hmotnost oproti
vychozi télesné hmotnosti na zacitku zkousky nejméné dvojndsobné.

Ma-li byt doplrikové litka pouzivdna pouze pro hejno matecnych ryb, testy tolerance se provedou pokud
mozno co nejblize dobé tfeni. Testy tolerance trvaji 90 dni a je nutno vénovat pozornost kvalité a preziti jiker.

Tabulka 6

Doba trvini zkousek tolerance: zvifata v zdjmovém chovu a jind zvifata, kterd nejsou urcena
k produkci potravin

Cilové zvifata Doba trvani studii Charakteristika cilovych zvifat

Psi a kocky 28 dni

Tabulka 7

Doba trvani zkouSek tolerance: kralici

Cilova zvifata Doba trvani studif Charakteristika cilovych zvitat
Vykrm kralikd 28 dni
Chovné krilice 1 cyklus Od inseminace do konce doby odstavu

Vztahuje-li se Zadost na sajici a odstavené kraliky, povazuje se za dostatecné obdobi 49 dni (po¢inaje tyden po
narozeni) a musi zahrnovat krélice az do odstavu.

Pokud se doplitkovd litka pouzivd po specifickou a kratsi dobu, neZ je uvedeno v definici kategorie zvifat,
podévé se podle navrhovanych podminek pro uziti. Obdobi pozorovani vSak nesmi byt kratsi nez 28 dni
a musi zahrnovat piislusny parametr (napf. u prasnic uréenych k reprodukci pocet Zivé narozenych selat se
zietelem na obdobi bfezosti nebo pocet a hmotnost odstavenych selat se zfetelem na obdobi laktace).
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Pokusné podminky

Studie musi byt uvedeny jednotlivé s idaji o vSech pokusnych skupindch. Zkusebni protokol musi byt peclivé
vypracovan s ohledem na obecné popisné tdaje. Zaznamendvaji se zejména tyto polozky:

1. stddo nebo hejno: misto a pocet; podminky krmeni a chovu, zptsob krmeni; u vodnich druht velikost
a pocet nadrzi nebo posad v hospodafstvi, svételné poméry a kvalita vody, véetné teploty vody a obsahu
soli ve vodé;

2. zvifata: druh (u vodnich druht urcenych pro lidskou spotfebu je uvedena identifikace podle jejich
obecného jména a po ném v zdvorkich nésleduje latinské binomické jméno), plemeno, stafi (velikost
u vodnich druhti), pohlavi, zptisob oznaceni, fyziologické stadium a celkovy zdravotni stav;

3. datum a pfesnd doba trvéni testli: datum a druh provedenych zkousek;

4. krmné ddvky: popis vjroby a kvantitativniho slozen{ krmné ddvky (dévek) s uvedenim pouZitych slozek,
piislusnych zivin (analyzované hodnoty) a energetické hodnoty. Udaje o pijmu krmiva;

5. koncentrace ucinné latky (litek) nebo cinidla (¢inidel) (a pfipadnych latek pouzitych pro srovnavaci tcely)
v krmivech musi byt stanovena kontrolni analyzou s pouzitim piislusnych uzndvanych metod.
Referen¢ni ¢isla pouzitych Sarzi;

6.  pocet pokusnych a kontrolnich skupin, pocet zvifat v kazdé skupiné: pocet zvitat pouzitych pro pokusy
musi umozZnit provedeni statistické analyzy. Mély by byt uvedeny pouzité metody statistického
hodnoceni. Ve zpravé musi byt zahrnuta viechna zvitata a/nebo experimentélni celky, s nimiz se pokusy
provadely. Pripady, které neni mozné vyhodnotit pro nedostatek nebo ztrdtu tdajii, musi byt ve zpravé
uvedeny a jejich rozlozeni v jednotlivych skupindch zvitat musi byt klasifikovano;

7. okamzik a vyskyt jakéhokoliv nezddouctho tcinku zdkroku u jedinct nebo skupin musi byt zaznamendn
(poskytnuti tdajii o programu pozorovani pouzitého ve studii) a

8. lécebné[preventivni oSetfeni, je-li nutné, nesmi ovliviiovat navrhovany mechanismus piisobeni
dopliikové latky a musi byt zaznamendno individudlné.

Mikrobidlni studie

Je nutno poskytnout studie ke stanoveni schopnosti dopliikové litky zplsobit kifzovou rezistenci viici
antibiotikim pouZivanym v humdnnim nebo veterindrnim 1ékafstvi, selektovat rezistentni bakteridlni kmeny
za provoznich podminek u cilovych druhd, vyvolat G¢inky u oportunnich patogenti pfitomnych v zazivacim
traktu, vyvolat uvolfiovani nebo vylu¢ovédni zoonotickych mikroorganism.

V piipad¢, Ze ucinnd ldtka (litky) vykazuje() antimikrobidlni aktivitu p#i koncentraci, ve které je obsazena
v krmivu, musi byt v souladu se standardizovanymi postupy urcena minimdlni inhibi¢ni koncentrace (MIK) pro
piislusné druhy bakterif. Je-li prokdzdna piislusnd antimikrobidlni aktivita, je nutno stanovit schopnost
dopliikové latky selektovat rezistentni bakteridlni kmeny in vitro a u cilovych druht a zpusobit kifZovou
rezistenci vii¢i odpovidajicim antibiotikam ().

Zkousky s doporucenym obsahem uziti se provedou pro vSechny mikrobidlni dopliikové litky a pro jiné
dopliikové latky, u nichz lze ocekdvat Gi¢inek na stfevni mikrofléru. Tyto studie musi prokdzat, Ze uziti
dopliikové latky nevytvaii podminky, které napomdahaji nadmérnému ristu a uvoliiovdni potencidlné
patogennich mikroorganismd.

Vybér sledovanych mikroorganismii bude zdviset na cilovych druzich, zahrnuje vSak piislusné zoonotické
druhy bez ohledu na to, zda u cilovych zvifat vyvolavaji ¢i nevyvoldvaji piiznaky.

Studie tykajici se bezpe¢nosti pouZivani doplitkové litky pro spotfebitele

Cilem je vyhodnotit bezpecnost doplitkové latky pro spotiebitele a stanovit moznd rezidua doplikové latky
nebo jejich metabolitt v potravindch ziskanych ze zvifat, jimz bylo podédvano krmivo nebo voda obsahujici
doplikovou litku nebo osetiené touto doplikovou latkou.

(M) Nevycerpavajici seznam je k dispozici adrese: www.efsa.europa.eufen/science/feedap/feedap_opinion/993.html.
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Studie metabolismu a rezidui

Stanoveni metabolismu dopliikové latky u cilovych druht je rozhodujicim krokem pfi identifikaci a kvantifikaci
reziduf v pozivatelnych tkdnich nebo produktech ziskanych ze zvifat, jimz bylo poddvino krmivo nebo voda
obsahujici dopliikovou latku. Je nutno predlozit studie tykajici se absorpce, distribuce, metabolismu
a vylucovani latky (a jejich metabolitd).

Studie musi byt provedeny pomoci mezindrodné validovanych zkusebnich metod a v souladu s platnymi
evropskymi pravnimi pfedpisy nebo hlavnimi zdsadami pro metodologické ukazatele OECD a podle zdsad
spravné laboratorni praxe. Studie musi respektovat pravidla tykajici se dobrych Zivotnich podminek zvifat
stanovend pravnimi predpisy Evropského spolecenstvi a neopakuji se, neni-li to nezbytné.

Studie metabolismu a reziduf u cilového zvifete (zvifat) se provedou s i¢innou litkou zapracovanou do krmiva
(nepoddvanou pomoci vyzivy Zalude¢ni sondou, neni-li to fddné odavodnéno).

Stanovi se strukturni identifikace metabolitii predstavujicich vice nez 10 % vSech rezidui v pozivatelnych
tkdnich a produktech a vice nez 20 % vSech rezidui v exkrementech. Pokud je metabolickd cesta ti¢inné ldtky
toxikologicky vyznamnd, je nutno identifikovat metabolity pod vySe uvedenymi limity.

Kinetické studie rezidui tvoii zdklad pro vypocet expozice spotiebitele a pipadné stanoveni ochranné lhaty
a MLR. Predlozi se ndvrh na indikdtorové reziduum.

U nékterych doplnkovych latek nemusi byt v zdvislosti na jejich povaze nebo uziti vzidy nutné provést studie
metabolismu a rezidui.

Studie metabolismu

Ucelem studif metabolismu je vyhodnotit absorpci, distribuci, biotransformaci a vylucovani doplikové latky
u cilovych druhi zvifat.

Pozadované studie:

1. metabolickd bilance po poddni jediné dévky dc¢inné litky v navrhovanych davkich pro uziti (celkové
mnozstvi odpovidajici dennimu pifjmu) a piipadné vicendsobné davky (je-li to odfivodnéno), aby mohla
byt posouzena rychlost a rozsah absorpce, distribuce (plazmal/krev) a vylucovani (mo¢, zlug, vykaly,
mléko nebo vejce, vydechovany vzduch, vylucovani pres Zdbry) u samct a samic, je-li to vhodné, a

2. profilace do metabolismu, identifikace metabolitu(ti) v exkrementech a tkdnich a distribuce v tkdnich
a produktech se stanovi po opakovaném podavéni ddvky oznacené litky zvifatim ve vyrovnaném stavu
(metabolickd rovnovaha) podle obsahu v plazmé. Aplikovand davka odpovidd nejvyssi navrhované dévee
pro uziti a musi byt zapracovdna do krmiva.

Studie rezidui

Uvézi se mnozstvi a povaha neextrahovatelnych rezidui v pozivatelnych tkdnich nebo produktech.

Studie reziduf se pozaduji pro vSechny latky, u nichz jsou nutné studie metabolismu.

Je-li latka pfirozenou slozkou télnich tekutin nebo tkdni nebo vyskytuje-li se v potravindch nebo krmivech
pfirozené ve znaéném mnozZstvi, je pozadavek na studie rezidui omezen na porovnani obsahu v tkdnich/

produktu u neoetfené skupiny a u skupiny, jiz byla podédvdna nejvyssi uddvand davka.

U vétsinovych druhil studie soucasné vyhodnoti vSechna rezidua, kterd jsou toxikologicky vyznamnd, a urci
indikdtorové reziduum G¢inné latky v pozivatelné tkdni (jdtra, ledviny, svaly, kiize, kiize + tuk) a produktech
(mléko, vejce a med). Indikdtorové reziduum je reziduum vybrané pro zkousku, jehoz koncentrace je ve
zndmém vztahu k veskerym toxikologicky vyznamnym reziduim v tkdnich. Studie musi prokdzat rovnéz
stdlost rezidui v tkdnich nebo produktech, aby bylo mozno stanovit odpovidajici ochrannou Ihtitu.
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Ke stanoveni ochranné Ihiity je navrhovany minimalni pocet zvitat ve vzorku a/nebo produktt v kazdém bodu
méfeni tento:

—  pozivatelné tkdné:
—  skot, ovce, prasata a mensinové druhy 4,
—  drfibez 6,
—  lososoviti a jiné ryby 10;
—  produkty:
—  mléko 8 vzorkt v kazdém bodu méfent,
—  vejce 10 vajec v kazdém bodu méfent,
— med 8 vzorkd v kazdém bodu méfeni.
Uvézi se vhodné rozlozeni podle pohlavi.
Rezidua se méH pii nulové ochranné Thité (vyrovnany stav) a nejméné ve tfech jinych bodech méfeni.
Predlozi se ndvrh na indikdtorové reziduum.

Je nutno provést studie absorpce, distribuce a vyluCovani, vcetné identifikace hlavnich metabolitt,
u laboratornich druht zvifat, u nichz byla ziskdna nejnizsi hodnota NOAEL nebo standardné u krys (obou
pohlavi). Doplikové studie tykajici se urcitych metabolitd mohou byt nezbytné v piipadé, jsou-li tyto
metabolity produkovény cilovymi druhy a u laboratornich druht se ve vyznamném rozsahu netvori.

Studie metabolismu a ukladadn{

Musi byt provedena studie metabolismu zahrnujici metabolickou bilanci, metabolicky profil a identifikaci
hlavnich metabolitli v moci a vykalech. Jestlize jiné laboratorni druhy vykazuji oproti kryse vyrazny rozdil
v citlivosti, budou pozadovany doplikové informace.

Biologickd dostupnost rezidui

Pfi posuzovani rizika pro spotiebitele spojeného s uritymi védzanymi rezidui obsazenymi v Zivocisnych
produktech je mozno vzit v tvahu doplitkovy bezpecnostni faktor zalozeny na urceni jejich biologické
dostupnosti za pouziti vhodnych laboratornich zvifat a uznanych metod.

Toxikologické studie

Bezpecnost doplikové ldtky se posuzuje na zdkladé toxikologickych studii provedenych in vitro a in vivo na
laboratornich zvifatech. Tyto zkousky obvykle zahrnuji méfent:

1. akutni toxicity;

2. genotoxicity (mutagenity, klastogenicity);

3. subchronické ordlni toxicity;

4. chronické ordlni toxicity/karcinogenity;

5. toxicity pro reprodukci véetné teratogenity a
6.  ostatni studie.

Existuje-li davod k obavdm, musi byt provedeny dalsi studie poskytujici doplitkové informace, které jsou
nezbytné pro posouzeni bezpecnosti G¢inné ltky a jejich rezidui.

Na zdkladé vysledk téchto studif se stanovi toxikologickd NOAEL.
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Doplitkové studie tykajici se urcitych metaboliti mohou byt nezbytné, pokud jsou tyto metabolity
produkovany cilovymi druhy a u testovanych laboratornich druhd se ve vyznamném rozsahu netvofi. Jsou-li
k dispozici studie metabolismu u ¢lovéka, vezmou se tyto tidaje v tivahu pfi rozhodovéni o povaze pifpadnych
doplnikovych studii.

Toxikologické studie musi byt provedeny s Géinnou ldtkou. Pokud je acinnd ldtka piitomna v produktu
fermentacniho procesu, testuje se produkt fermentacniho procesu. Testovany produkt fermentaéniho procesu
musi byt totozny s produktem, ktery md byt pouzit v komercnim produktu.

Studie musi byt provedeny pomoci mezinirodné validovanych zkuSebnich metod v souladu s platnymi
evropskymi pravnimi pfedpisy nebo hlavnimi zdsadami pro metodologické ukazatele OECD a podle zdsad
spravné laboratorni praxe. Studie zahrnujici laboratorni zvifata musi respektovat pravidla tykajici se dobrych
zivotnich podminek zvifat stanovend evropskymi prdvnimi piedpisy a neopakuji se, neni-li to nezbytné.

Akutn{ toxicita

Studie akutni toxicity se poZaduji ke klasifikaci a omezené charakteristice toxicity latky.

Studie akutni toxicity musi byt provedeny alespon na dvou druzich savcil. Jeden laboratorni druh maze byt
pifpadné nahrazen cilovym druhem.

Nebude nutné zjistit pfesnou hodnotu LDsg; postacuje pFiblizné urcéeni minimdlni letdlni ddvky. Maximdlni
davkovani nesmi piekrocit 2 000 mg/kg télesné hmotnosti.

Ke snizeni poctu testovanych zvitat a zmirnéni jejich utrpeni se neustale vyvijeji nové protokoly pro testovani
davky vyvolavajici akutni toxicitu. Studie provedené pomoci téchto novych postupti budou uzndny, jsou-li
fadné validovany.

Je nutno dodrzet pokyny OECD 402 (akutni dermdlni toxicita), 420 (metoda fixni davky), 423 (metoda
stanoven( tfidy akutni toxicity) a 425 (postup nahoru a dold).

Studie genotoxicity, véetné mutagenity

Za ucelem identifikace ac¢innych latek a piipadné jejich metabolitti a produktti degradace, které maji mutagenni
a genotoxické vlastnosti, musi byt provedena vybérovd kombinace riiznych testli na genotoxicitu. V piipadé
potieby se testy musi provadét bez i s metabolickou aktivaci u savcl a vezme se v Gvahu slucitelnost
testovaného materidlu se zkusebnim systémem.

Zakladni soubor zahrnuje tyto zkousky:

1. indukce genovych mutaci v bakteriich a/nebo v bunkdch savcii (pokud mozno test na tymidinkindzu
u lymfomu mysi);

2. indukce chromozémovych aberaci v buikach saved a
3. zkouska in vivo u savca.

V zdvislosti na vysledku vySe uvedenych zkousek a s piihlédnutim k celkovému toxikologickému profilu latky
a jejimu uréenému uziti mohou byt nezbytné doplitkové zkousky.

Protokoly by mély byt v souladu s pokynem OECD 471 (test reverznich mutaci u Salmonella typhimurium),
472 (test reverznich mutaci u Escherichia coli), 473 (test chromozémovych aberaci u savct in vitro), 474 (test na
mikrojddra v sav¢ich erytrocytech), 475 (test chromozomovych aberaci v kostni dfeni savct),
476 (test genovych mutaci v sav¢ich bunikdch in vitro) nebo 482 (neplinovand syntéza DNA v bunkach savct
in vitro), jakozZ i jinymi piislusnymi pokyny OECD pro zkousky in vitro a in vivo.

Studie subchronické ordlni toxicity pfi opakované davce

K ovéfeni potencidlu subchronické toxicity G¢inné litky se predlozi nejméné jedna studie na hlodavcich
s dobou trvani nejméné 90 dndi. Povazuje-li se to za nutné, musi byt provedena druhd studie na jiném druhu
nez hlodavcich. Testovand polozka musi byt poddvina ordlné nejméné o tiech riiznych obsazich navic ke
kontrolni skuping, aby se ziskala reakce na ddvku. Maximélni ddvka musi za normélnich okolnosti odhalit
piftomnost nezddoucich tcinkd. Nejnizsi Groven ddvkovani nesmi vykazovat zddnou zndmku toxicity.

Protokoly pro tyto zkousky musi byt v souladu s pokyny OECD 408 (hlodavci) nebo 409 (jiné druhy nez
hlodavci).
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Studie chronické ordlni toxicity (véetné karcinogenity)

K ovéfeni potencidlu chronické toxicity a karcinogenity je nutno provést studii chronické ordlni toxicity
nejméné na jednom druhu s dobou trvani nejméné 12 mésict. Vybrany druh musi byt nejvhodnéjsim druhem
podle viech dostupnych védeckych tdaji, véetné vysledkd 90dennich studii. Standardnim druhem je krysa.
Pozaduje-li se druhd studie, pouzije se druh hlodavci nebo jiny druh savet nez hlodavci. Testovand polozka
musi byt poddvdna ordlné nejméné o tfech raznych obsazich navic ke kontrolni skuping, aby se ziskala reakce
na davku.

Je-li studie chronické toxicity kombinovdna se zkouskou karcinogenity, doba trvani je prodlouzena na
18 mésicti u mysi a kieckd a na 24 mésict u krys.

Studie karcinogenity nemusi byt nutné, pokud ti¢innd ldtka a jeji metabolity:

1. vykazuji stile negativni vysledky v testech na genotoxicitu;

2. nejsou strukturdlné propojeny se zndmymi karcinogeny a

3. nevyvolavaji pii zkouskach chronické toxicity zddné ucinky (pre)neoplasie.

Protokoly musi byt v souladu s pokynem OECD 452 (studie chronické toxicity) nebo 453 (kombinovand studie
chronické toxicity/karcinogenity).

Studie toxicity pro reprodukci (véetné toxicity pro prenatdlni vyvoj)

K zjisténi mozného zhor3eni reprodukéni funkce u samct nebo samic nebo skodlivych G¢inkt na potomstvo
vyplyvajicich z podavani Gcinné latky je nutno provést studie reprodukéni funkce pomoct:

1. dvougeneracni studie toxicity pro reprodukci a

2. studie toxicity pro prenatdlni vyvoj (zkouska teratogenity).

U novych zkousek mohou byt pouzity validované alternativni metody omezujici pouzivani zvifat.

Dvougeneracni studie toxicity pro reprodukci

Studie reprodukéni funkce musi byt provadény v rozsahu nejméné dvou filidlnich generaci (F1, F2) u nejméné
jednoho druhu, obvykle hlodavce, a mohou byt kombinovany se studii teratogenity. Zkousend latka je
poddvéna ordlné samctim a samicim ve vhodnou dobu pied pdfenim. V poddvani se musi pokracovat az do
odstavu zvifat generace F2.

Vsechny diilezité parametry tykajici se oplozeni, bfezosti, porodu, matefského chovéni, kojeni, riistu a vyvoje
zvitat generace F1 od poceti az do dospélosti a vyvoj generace F2 az do odstavu musi byt peclivé sledovany
a zaznamendvany. Protokoly pro studii toxicity pro reprodukci by mély byt v souladu s pokynem OECD 416.

Zkouska toxicity pro prenatdlni vyvoj (zkouska teratogenity)

Cilem je odhalit pfipadné nepiiznivé Gi¢inky na bfezi samici a vyvoj embrya a plodu v disledku expozice od
uhnizdéni oplozeného vajicka po celou dobu brezosti. K témto t¢inkdim patif zvySend toxicita u brezich samic,
umrti embrya — plodu, zménény rist plodu a strukturdlni abnormality a anomalie plodu.

Druhem, ktery se voli pro prvni studii, je obvykle krysa. Je-li zaznamendn negativni nebo neprikazny vysledek
pro teratogenitu, provede se dal3i studie vyvojové toxicity u druhého druhu, pokud mozno u krélika. Je-li
zkouska na teratogenitu na krysdch pozitivni, nenf studie u druhého druhu nutnd vyjma piipadu, kdy prezkum
vSech hlavnich studif naznacuje, Ze ADI bude zaloZena na teratogenité u krys. V tomto piipadé by byla nutnd
studie u druhého druhu, aby se urcil necitlivéjsi druh pro tento parametr. Protokoly by mély byt v souladu
s pokynem OECD 414.
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Jiné specifické toxikologické a farmakologické studie

Existuji-li diivody k obavdm, je nutno provést dalsi studie poskytujici dopliikové informace pro posouzeni
bezpecnosti Gcinné latky a jejich rezidui. Tyto studie mohou zahrnovat zkousku farmakologickych dcinkd,
ucinktl na mladd (pfedpubertdlni) zvifata, imunotoxicity nebo neurotoxicity.

Urceni mnozstvi davky bez pozorovaného nepiiznivého tcinku (NOAEL)

NOAEL je obvykle zalozena na toxikologickych dcincich, piilezitostné vsak mohou byt vhodnéjsi
farmakologické t¢inky.

Voli se nejnizsi NOAEL. PFi urcovéni nejnizsi NOAEL, vyjadrené v mg/kg télesné hmotnosti na den, se vezmou
v tuvahu viechna zjisténi z ptedchozich oddili spolu s veskerymi dilezitymi zvefejnénymi udaji (vcetné
jakékoliv vhodné informace o acincich acinné latky na clovéka), popiipadé i informace o chemickych ldtkach,
které maji tzce souvisejici chemické struktury.

Hodnoceni bezpecnosti pro spotebitele

Bezpecnost pro spotiebitele se vyhodnoti srovndnim zjisténé ADI (pFijatelné denni ddvky) a vypocteného
teoretického pifjmu doplinkové latky nebo jejich metabolitt z potravy. V piipadé vitamind a stopovych prvka
se misto ADI miize pouzit UL (nejvyssi povolend davka).

Névrh pfijatelné denni davky (ADI) pro Géinnou latku(y)

Prijatelnd denni ddvka (ADI) (vyjadfend v mg dopliikové latky nebo materidlu vztahujicimu se k dopliikové latce
na osobu a den) se stanovi tak, Ze se nejnizsi hodnota NOAEL (mg/kg télesné hmotnosti) vydéli vhodnym
bezpecnostnim faktorem a vyndsobi primérnou hmotnosti lidského téla, tj. 60 kg.

Popiipadé se ADI navrhne. ADI muzZe byt rovnéz ,nespecifikovand“ vzhledem k nizké toxicité pfi testech na
zvifatech. ADI se nenavrhne, pokud ldtka vykazuje genotoxické nebo karcinogenni vlastnosti dilezité pro
¢lovéka.

Stanoveni ADI obvykle vyzaduje obdobny metabolismus G¢inné ltky u cilovych a laboratornich zvitat (viz
bod 3.2.1.4 Biologickd dostupnost rezidui), coz zajistuje, Ze spotfebitelé jsou vystaveni stejnym reziduim jako
laboratorn{ zvitata pouzitd pii toxikologickych zkouskdch. V opacném piipadé mohou stanoveni ADI umoznit
dopliikové studie u druhého laboratorniho druhu zvifat nebo s metabolity, které jsou specifické pro cilovy
druh.

Bezpecnostni faktor pouzity pro stanoveni ADI u konkrétni doplikové litky vezme v dvahu povahu
biologickych ti¢inkt a kvalitu ddajii pouzitych ke stanoveni NOAEL, ddlezitost téchto Géinkd pro ¢lovéka
a reverzibilitu G¢inkd a jakékoliv poznatky o pfimém té¢inku (Gcincich) rezidui na ¢lovéka.

Pro vypocet ADI se pouzije bezpecnostni faktor nejméné 100 (pokud byl poskytnut dplny balicek
toxikologickych studii). Jsou-li k dispozici ddaje o G¢inné latce vztahujici se k ¢lovéku, maze byt pfijat nizsi
bezpecnostni faktor. Vyssi bezpecnostni faktory se mohou pouzit k zohlednéni dalsich zdrojti nejistoty u ddaji
nebo v piipadé, je-li NOAEL stanovena na zdkladé konkrétniho kritického parametru, napiiklad teratogenity.

Nejvyssi povolend dévka (UL)

U nékterych dopliikovych latek mize byt vhodnéjsi zaloZit hodnoceni bezpecnosti na UL, coZ je nejvyssi
mnozstvi celkového chronického denniho pijmu Ziviny (ze vSech zdroji) povazovand (vnitrostatnimi nebo
mezindrodnimi védeckymi institucemi) za p¥fjem, ktery pravdépodobné nepredstavuje riziko nepiiznivych
ucinkt na zdravi u spotfebitelti nebo zvlastnich skupin spotiebiteld.

Dokumentace obsahuje tdaje, které prokazuji, Ze uZiti doplitkové latky nepovede k situaci, kdy by mohlo dojit
k piekroceni UL s piihlédnutim ke vSem moznym zdrojim Ziviny.

Jsou-li vysledné obsahy rezidui nutri¢ni doplikové latky nebo jejtho metabolitu(t) v Zivocisnych produktech
vy$si, nez se u téchto produktid povazuje za bézné nebo nez se ocekavd, je nutno to jednoznacné uvést.

Expozice spotfebiteli

Celkovy pifjem dopliikové latky a/nebo jejich metabolitii spotiebitelem ze vech zdroji musi byt nizsi nez ADI
nebo UL.
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Vypocet teoretického pijmu z potravin zZivocisného ptivodu se provede s piihlédnutim ke koncentraci (vsechna
rezidua jako aritmeticky pramér a nejvyssi jedind hodnota) naméfené v tkdnich a produktech p#i ukonceni
pouzivani dopliikové latky. Kromé toho se v pifpadé potieby stanovi pro riizné ochranné lhity hodnoty denni
lidské spotteby potravin na zdkladé nejhorsitho scénafe.

U dopliikovych latek uréenych pro vice druht se expozice z tkdni vypocte nezdvisle pro savce, ptiky a ryby
a vezme se nejvyssi hodnota. K tomuto tidaji se piipadné pripocte expozice z mléka a vajec. Pokud se napiiklad
dopliikovd latka pouzivd u savcl produkujicich mléko a nosnic, pfipocitaji se piislusné nejvyssi hodnoty pro
pozivatelné tkdné k hodnotdm pro spotiebu mléka a vajec. Je-li doplikovd latka pouzivéna pro ryby a nosnice
a savce produkujici mléko, pfipocitaji se prislusné nejvyssi hodnoty pro pozivatelné tkané k hodnotdm pro
spotiebu vajec a mléka. Ostatni kombinace se pojimaji stejné.

V urcitych piipadech (napf. nékteré nutri¢ni a senzorické doplnkové latky nebo doplikové latky urcené pro
mensinové druhy) mize byt vhodné upfesnit nasledné hodnoceni expozice u ¢lovéka pomoci redlnéjsich tidaji
o spotiebé, avsak se zachovanim nejkonzervativnéjstho piistupu. Je-li to mozné, toto upfesnéni by mélo byt
zaloZeno na ddajich pro Spolecenstvi.

Tabulka 1

Udaje o teoretické denni lidské spotiebé (g tkini nebo produkti)

Savci Ptaci Ryby Ostatni

Svaly 300 300 300 (*)

Jatra 100 100 —

Ledviny 50 10 —

Tuk 50 (*%) 90 (***) —

+ Mléko 1500 — —

+ Vejce — 100 —

+ Med 20

() Svaly a kiize v piirozenych pomérech.
(**) U prasat 50 g tuku a kuze v pfirozenych pomérech.
(***) Tuk a kiize v pfirozenych pomérech.

Névrh maximdlnich limitt rezidui (MLR)

Maximdlnim limitem rezidui se rozumi maximalni koncentrace rezidui (vyjadiena jako pg indikdtorového
rezidua na kg pozivatelné vlhké tkdné nebo produktu), kterou mize Spolecenstvi pfijmout jako zdkonem
povolenou nebo uznanou jako pfijatelnou v potravinach. Je zaloZena na druhu a mnozstvi rezidua, o némz se
usuzuje, Ze nepiedstavuje toxikologické nebezpeci pro zdravi lidi, vyjadieno pomoci ADI MLR nelze bez ADI
stanovit.

Pfi stanoveni MLR pro doplikové latky je nutno vzit v Gvahu rovnéz rezidua, kterd pochdzeji z jinych zdroju
(napf. potraviny rostlinného ptvodu). MLR Ize ddle snizit, aby byl v souladu s podminkami pro uziti
doplikovych latek, a v rozsahu, v jakém jsou dostupné praktické analytické metody.

Jednotlivé MLR (vyjadfené jako mg indikdtorového rezidua na kg pozivatelné piirodni tkdné nebo produktu) se
popiipadé stanovi pro rizné tkdné nebo produkty cilovych druhd zvifat. Jednotlivé MLR v rtznych tkdnich
nebo produktech berou v tvahu kinetiku vylucovani rezidui a variabilitu obsaht rezidui v téchto tkdnich/
produktech u Zivo¢isného druhu zamysleného pro uziti. Variabilita se obvykle zohledni pouzitim 95 %
intervalu spolehlivosti stfedni hodnoty. Nelze-li interval spolehlivosti vypocitat kvili nizkému poctu vzorkd,
variabilita se misto toho vyjadii pouzitim nejvyssi jednotlivé hodnoty.

Studie tykajici se maximdlnich limitG rezidui u kokcidiostatik a histomonostatik musi byt provedeny podle
piislusnych pravidel platnych pro veterindrni 1é¢ivé piipravky (svazek 8 ,The rules governing medicinal
products in European Union — Notice to applicants and guidelines. Veterinary medicinal products.
Establishment of maximum residue limits (MLRs) for residues of veterinary medicinal products in foodstuffs
of animal origin®“, ¥jen 2005).
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V piipadé potieby se podle této piflohy piedlozi studie ke stanoveni maximalnich limith rezidui pro kategorie
dopliikovych latek jinych nez kokcidiostatika a histomonostatika.

Ke stanoveni expozice viem reziduim u spotiebitele (podle vypoctu v bodé 3.2.3.3) berou navrhované MLR pro
rtizné tkdné nebo produkty v Gvahu pomér indikdtorového rezidua ke viem reziduim (tabulka 2).

Tabulka 2

Definice pouzité pfi stanoveni MLR

i jednotlivé tkdné/produkty (jatra, ledviny, svaly, kiize + tuk, mléko, vejce, med) v riznych
bodech méfeni

MLR;; maximaln{ limit reziduf v tkdnich/produktech (mg indikdtorové latky/kg)

Qty; denni lidskd spotieba jednotlivych tkdni/produktii (kg) stanovend podle tabulky 1 nebo jejiho
zpfesnéni

TRC;; koncentrace viech rezidui v jednotlivych tkdnich/produktech (mg/kg)

MRC;; koncentrace indikdtorového rezidua v jednotlivych tkanich/produktech (mg/kg)

RMTRy; pomér MRCy; k TRC;; pro jednotlivé tkdné/produkty

DITR; dietdrni piijem pro jednotlivé tkdné/produkty vypocteny ze viech rezidui (mg)
DITR,; = Qt;; x TRC;;

DITRyizij dietdrni prijem vypocteny z MLR (mg) jednotlivych tkadni/produktt

DITRyyiij = Qtij x MLR;; x RMTR;;!

Namgéfené hodnoty pro TRC a MRC se vlozi do vzoru uvedeného v tabulce 3 a ostatni hodnoty se vypocitaji.
Neni-li k dispozici Gplny soubor tdaj, jelikoz hodnoty jsou pod mezi detekee, je ptipustnd extrapolace RMTR.

Odvozeni MLR lze provést pouze v piipadgé, je-li soucet jednotlivych DITR nizsi nez ADL. Je-li ADI pickrocena,
alternativou je pouziti idajii z delsi ochranné Ihity nebo nizstho ddvkovani. Prvni ndvrh MLR je mozno ziskat
pomoci hodnoty MRC jako voditka a s pfihlédnutim k limitu kvantifikace analytické metody. Soucet DITRyqr
ziskany z navrhovanych MLR musi byt niZsi nez ADI a bliZit se souctu jednotlivych DITR. Je-li ADI piekrocena,
navrhne se nizsf MLR a opakuje se srovnani.

U nékterych dopliikovych latek mohou byt rezidua piitomna v mléce, vejcich nebo mase pod hodnotami MLR,
mohou v3ak narusit kvalitu potraviny p#i urcitém jejim zpracovani. U téchto dopliikovych litek muaze byt
vhodné vedle stanoveni hodnot MLR uvézit ,maximdlni reziduum slucitelné se zpracovanim (potravin)
(MPCR).

Tabulka 3

Vzor pro odvozeni nivrhu MLR

Kaze

Jatra Ledviny Svaly + tuk

Mléko Vejce Med Soucet

TRC (') (mgfkg) —
MRC () (mgfkg) —
RMTR (3) —
DITR () (mg)

Navrhovany MLR —
(mg/kg)
D ITRMLR (mg)

(") S piihlédnutim k navrhované ochranné lhaté.
() V idedlnim piipadé stanoveno ve stejném okamziku jako TRC.
(®)  Vypocteno z hodnot TRC.
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3.3.1.1

3.3.1.2

Névrh ochranné Thaty

Ochrannd lhata zahrnuje dobu, jez nésleduje po ukonceni podavani doplinkové latky, kterd je nezbytna k tomu,
aby hladiny rezidui klesly pod MLR.

Studie tykajici se bezpecnosti pouZivini doplitkové litky pro uZivatele/pracovniky

Pracovnici mohou byt vystaveni piisobeni doplikové latky zejména pii vdechnuti nebo dotyku pii vyrobg,
manipulaci nebo uziti doplitkové latky. Napiiklad zemédélsti délnici jsou potencidlné vystaveni uc¢inktim pfi
manipulaci nebo michdni dopliikové latky. Musi byt ptedlozeny dopliikové informace o zptsobu zachdzeni
s latkami.

Musi byt zahrnuto posouzeni rizika pro pracovniky. Jsou-li k dispozici, pfedstavuji zkuSenosti ziskané ve
vyrobnim zdvodé casto dulezity zdroj informaci pro posouzent rizik pro pracovniky, kterd vyplyvaji z toho, ze
pracovnici jsou vystaveni G¢inkim doplikové ldtky ze vzduchu a dotykem. Litky, jimzZ je zapotiebi vénovat
mimorddnou pozornost, jsou dopliikové latky, krmiva zpracovand s dopliikovymi latkami a/nebo vykaly zvifat
ve formé suchého prasku nebo ze kterych mize suchy prasek vzniknout, a doplikové latky, které mohou mit
alergicky potencidl.

Hodnoceni toxikologického rizika pro bezpecnost uzivatelti/pracovnikii

Rizika pro pracovniky se posoudi v sérii studif s uzitim doplikové ltky ve formé, pro niz byla poddna zddost.
Provedou se studie akutni inhala¢ni toxicity, ledaze neni pravdépodobné, ze produkt bude tvoiit prasek nebo
mlhu, které by bylo mozno vdechnout. Je nutno provést studii na podrazdéni kaze a jsou-li vysledky téchto
studif negativni, posoudi se drdzdivost pro sliznice (napf. oci). Vyhodnoti se rovnéz alergicky potencidl|
potencidl senzibilizace kize. Udaje o toxicité ziskané pro téely posouzeni bezpecnosti pro spotiebitele (viz
bod 3.2.2) se pouziji k posouzeni mozné systémové toxicity doplikové latky. Toto ve se v piipadé potiecby
vyhodnoti pomoci piimého méfeni nebo zvldstnich studif.

Ucinky na dychaci dstrojf

Musi byt dolozeno, Ze hladiny prachu nebo mlhy doplikové latky ve vzduchu nepfedstavuji riziko pro zdravi
uzivateli/pracovnikti. V piipadé potieby je nutné dolozit:

— inhalani testy na laboratornich zvifatech,

—  uvefejnéné epidemiologické tdaje a/nebo vlastni tdaje Zadatele o jeho vyrobnim zafizeni a/nebo
drazdivosti a

— testy na senzibilizaci dychactho Gstroji.

Studie akutni inhala¢ni toxicity se provedou, pokud castice nebo kapicky o priméru méné nez 50 pm
predstavuji vice nez 1 % hmotnosti produktu.

Protokoly pro studie akutni inhala¢ni toxicity by mély byt v souladu s pokynem OECD 403. Pokud se povazuji
za nezbytné studie subchronické toxicity, mély by spliovat pokyny OECD 412 (inhala¢ni toxicita pfi
opakované ddvce: 28denni nebo 14denni studie) nebo 413 (subchronickd inhalacni toxicita: 90denni studie).

Ucinky na odi a pokozku

Pokud jsou k dispozici, musi byt pfedloZeny pfimé dikazy o tom, Ze nejsou zndmy piipady drazdivosti ajnebo
senzibilizace u lidi. Tyto diikazy musi byt doplnény vysledky validovanych testti na zvifatech tykajicich se
drazdivosti pokozky a o¢i a moznosti senzibilizace zptisobené uzitim piislusné doplikové latky. Posoudi se
rovnéZ alergicky potencidl — potencidl senzibilizace kdZe. Protokoly pro tyto studie by mély byt v souladu
s pokyny OECD 404 (podrdzdéni/poleptdni kize), 405 (podrdzdéni/poleptdni oci), 406 (senzibilizace kuze),
429 (senzibilizace kiize — test mistnich miznich uzlin).

Jsou-li zndmy leptavé vlastnosti bud ze zvefejnénych tidajt, nebo ze zvldstnich zkousek in vitro, neprovadgji se
dal3i zkousky in vivo.

Uvézi se dermdlni toxicita, je-li dopliikovd ldtka toxickd pii vdechnuti. Zkousky musf byt v souladu s pokynem
OECD 402 (akutni dermdlni toxicita).
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3.3.1.4

3.4

3.4.1

34.1.1

Systémova toxicita

bezpecnost spotiebiteli a ostatnich pozadavka (véetné toxicity pfi opakované ddvce, mutagenity, karcinogenity
a testll toxicity pro reprodukci a metabolismu).

Posouzeni expozice

Musi byt piedlozeny informace o tom, zda pouzivani dopliikové latky je schopno vyvolat vznik expozice v§emi
cestami (vdechnutim, kazi nebo pozitim). Tyto informace musi zahrnovat kvantitativni vyhodnoceni (pokud
existuje), které by se mélo tykat charakteristické koncentrace ve vzduchu, kontaminace kize nebo poziti. Pokud
kvantitativni tidaje nejsou k dispozici, musi byt predlozen dostatek informaci pro pfiméfené posouzeni
expozice.

Opatieni ke kontrole expozice

Za pouziti informaci z hodnoceni vysledka toxikologie a expozice musi byt vypracovdn zdvér o rizicich pro
zdravi uzivateld/pracovnikii (vdechnuti, drdzdivost, senzibilizace a systémovd toxicita). Je mozno navrhnout
bezpecnostni opatieni ke snizeni nebo vylouceni expozice. Pouziti osobnich ochrannych prostiedki se viak
povazuje az za posledni krok k ochrané pted jakymkoliv pfetrvavajicim rizikem poté, kdy uz byla zavedena
kontrolni opatieni. Za pfednostni feseni se povazuje napiiklad prepracovani produktu.

Studie tykajici se bezpecnosti pouzivani doplitkové litky pro Zivotni prostfedi

Zohlednéni dopadu dopliikovych ldtek na Zivotn{ prostredi je dilezité z toho divodu, Ze se tyto doplikové
ltky podavaji obvykle po dlouhou dobu, ¢asto jsou dotéeny velké skupiny zvifat a Gi¢inné litky mohou byt
vylucovany ve znacném rozsahu jako ptivodni litka nebo jeji metabolity.

Ke stanoveni dopadu doplitkovych latek na Zzivotni prostfedi je nutno dodrzet metodu postupnych krok.
Vsechny doplitkové latky je nutno posoudit v prvni fazi s cilem identifikovat dopliikové ldtky, které nevyzaduji
dalsf testy. U jinych doplikovych ldtek se pozaduje druhd fize hodnoceni (fize 1), aby se ziskaly doplikové
informace, na jejichz zdkladé se miize ukdzat, ze jsou nezbytné dalsi studie. Tyto studie musi byt provedeny
v souladu se smérnici 67/548/EHS.

Posuzovdni — fdze 1

Ucelem posuzovéni ve fizi I je urcit, zda je pravdépodobny vyznamny dopad doplitkové litky nebo jejich
metabolitd na Zivotni prostfedi a zda je nutné posouzeni ve fazi Il (viz rozhodovaci strom).

K fdzi Il se nemusi pfistupovat, pokud je splnéno jedno ze dvou kritérif, neexistuji-li védecky podlozené davody
k obavdm:

a)  chemickd povaha a biologicky vliv dopliikové latky i podminky jejtho uziti ukazuji, Ze dopad bude
zanedbatelny, tj. kdyz doplikova ldtka je:

—  fyziologickd nebo piirodni latka, kterd nepovede k zna¢nému zvysSeni koncentrace v zZivotnim
prostiedi nebo

— urcend pro zvifata, kterd nejsou urcena k produkci potravin;

b)  nejhorsi predpoklddand koncentrace v Zivotnim prostiedi (PEC) je piili§ nizkd, nez aby musela byt brdna
v tvahu. PEC se vyhodnoti pro kazdou sledovanou slozku Zivotniho prostiedi (viz niZe) za predpokladu,
ze 100 % piijaté davky je vylouceno jako ptvodni ldtka.

Pokud zadatel nemuze prokézat, ze dopliikové latka spadd do jedné z vynatych kategorii, je nutné posouzeni ve
fazi IL

Doplitkové litky pro suchozemskd zvifata

Pouzivaji-li se exkrementy hospoddiskych zvifat k hnojeni pidy, muze uziti doplikovych ldtek vést ke
kontaminaci ptdy, spodni vody a povrchové vody (prostfednictvim drendze a odtoku).

Nejhorsi PEC pro pidu (PECq,) vyplyvd ze viech vyloucenych litek rozmetanych po piidé. Je-li PEC;q
(standardné: hloubka 5 cm) niz$i nez 10 ug/kg, neni nutné dalsi posouzeni.
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Je-li PEC pro kontaminaci spodni vody (PECqpodni vods) NiZ${ nez 0,1 pgfl, neni nutné posouzeni dopadu
doplrikové latky na spodni vodu ve fizi I

3.4.1.2 Doplitkové litky pro vodni Zivocichy
Dopliikové ltky pouzivané v akvakultufe mohou vést ke kontaminaci sedimentu a vody. Predpokldda se, ze
v pifpadé ryb chovanych v klecich je vyznamnou slozkou z hlediska posouzeni rizika pro Zivotni prostiedi

sediment. V piipadé ryb chovanych v systémech zaloZenych na terénu se povazuje za nejvétsi riziko pro Zivotni
prostiedi voda odtékajici do povrchovych vod.

Nejhorsi PEC pro sediment (PECqgimen) Vyplyvd ze viech vyloucenych latek uloZenych v sedimentu. Je-li
PECiediment (Standardné: hloubka 20 cm) niz$f nez 10 pg/kg hmotnosti za mokra, dal3i posouzeni neni nutné.

Je-li PEC v povrchové vodé (PECovrchovs vodo) 1iZ81 nez 0,1 pgfl, dalsi posouzeni neni nutné.

Fdze I — Rozhodovaci strom

Je doplrikova latka fyziologicka/pfirodni latka
se zjisténou bezpecnosti?

\ 4 +
NE ANO p  KONEC
v

Je doplnkova latka uréena pouze zvirata, kterd nejsou uré¢ena
k produkci potravin?

v
DE—:I ANO r]‘ KONEC
v

PRO DOPLNKOVE LATKY PRO DOPLNKOVE LATKY
PRO SUCHOZEMSKE DRUHY PRO VODNI DRUHY
Ma doplrikova latka PEC ve spodni vodé Ma doplrikova latka PEC
> 0,1 ug/l nebo PEC v povrchové vodé = 0,1 ug/l nebo
v pudé = 10 pg/kg? PEC v sedimentu = 10 pg/kg?
4
NE ANO
v B 4
KONEC  FAZEN
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3.4.2

3.4.2.1

Posuzovdni — fize 11

Ucelem posuzovani ve fazi Il je vyhodnotit moznost, Ze doplitkové ldtky budou mit vliv na necilové druhy
v Zivotnim prostiedi, a to vodni i suchozemské druhy, nebo se dostanou do spodni vody v nepiipustném
mnoZstvi. Neni praktické vyhodnotit ti¢inky doplikovych ldtek pro kazdy druh v Zivotnim prostredi, ktery
muze byt doplikové ldtce vystaven po jejim podédni cilovému druhu. Testované taxonomické obsahy maji
slouzit jako ndhrady nebo ukazatele pro fadu druhii vyskytujicich se v Zivotnim prostiedi.

Posouzeni ve fazi Il je zaloZeno na metodé rizikového koeficientu, kdy se pro kazdou slozku Zivotniho
prostiedi porovnévaji vypoctené hodnoty PEC a predpoklddané koncentrace bez tcinku (PNEC). PNEC se ur¢i
z pokusné stanovenych parametrt vydélenych p#islusnym hodnoticim faktorem. Hodnota PNEC se vypocte
pro kazdou slozku zivotniho prostiedi.

Posuzovani ve fézi Il za¢ind pokud mozno zpfesnénim PEC a vyuzivd dvoustupnového piistupu k posouzeni
rizika pro Zivotni prostiedi.

Prvni stupeil, fize 1A, vyuzivd omezeného poctu studii osudu litky v prostiedi a tGcinku k vypracovédni
konzervativntho posouzeni rizika na zdkladé expozice a ¢inkd ve sledované slozce Zivotniho prostredi. Je-li
pomér PEC k PNEC nizs{ nez jedna (1), neni nutné dalsi posouzeni, pokud se neocekdvd bioakumulace.

Pokud pomér PEC/PNEC predpovidd nepfijatelné riziko (pomér > 1), Zadatel piikro¢i k fézi 1B, aby zpfesnil
posouzeni rizika pro Zivotni prostfedi.

Faze 1IA

Kromé slozek Zivotniho prostiedi posuzovanych ve fdzi I je nutno vypocitat PEC pro povrchovou vodu
s prihlédnutim k odtoku a drendzi.

Na zdkladé tdaju neposuzovanych ve fézi I lze vypocitat presnéjsi PEC pro kazdou sledovanou slozku
zivotniho prostiedi. Pfi uréovani upfesnéné PEC je nutno brdt v tvahu:

a)  koncentrace sledované ucinné latky (latek) | metabolitd v hnojifvykalech ryb nésledné po podani
dopliikové davky zvifatim v navrhované ddvce. Tento vypocet musi brt v tvahu miru ddvkovani
a mnozstvi exkrementt;

b)  potencidlni rozlozitelnost vyloucené sledované ucinné litky (latek) | metabolitt béhem obvyklého
osetfeni a uloZeni hnoje pfed jeho rozmetdnim do pudy;

¢)  adsorpce sledované Gicinné ldtky (ltek) | metabolitd na plidu nebo sediment v piipadé akvakultury
a desorpce, pokud mozno na zdkladé studif pady/sedimentu (OECD 106);

d)  rozlozitelnost v ptidé a vodnich systémech/systémech sedimentu (OECD 307 resp. 308) a
¢)  jiné faktory, jako napiiklad hydrolyza, fotolyza, vypafovéni, roziedéni pfi orbé.

Pro ticely posuzovani rizika ve fazi Il se pouZije nejvyssi hodnota PEC ziskand z téchto vypoct pro kazdou
sledovanou slozku Zivotniho prostiedi.

Pokud se predpoklddd zvysené pietrvavini v piidé/sedimentu (doba do rozloZeni 90 % ptvodni koncentrace
latky: DTqo > 1 rok), posoudi se potencidl k akumulaci.

Stanovi se koncentrace dopliikovych latek (nebo metabolitt) vyvoldvajicich zdvazné nezddouci Gcinky pro
riizné trofické hladiny v dané slozce Zivotniho prostiedi. Tyto testy jsou vétSinou akutni testy a mély by
dodrzovat pokyny OECD nebo obdobné dobfe zavedené pokyny. Studie pro suchozemské prosttedi zahrnuji:
toxicitu pro destovky; tii suchozemské rostliny a piidni mikroorganismy (napf. i¢inky na vazbu dusiku). Studie
pro sladkovodni prostiedi zahrnuji: toxicitu pro ryby; Daphnia magna; fasy a sedimentacni organismy.
V pifpadé kleci v mofi se testuji tii druhy riiznych taxont sedimentacnich organismdi.

Provede se vypocet hodnoty PNEC pro kazdou sledovanou slozku zivotniho prostiedi. PNEC je obvykle

odvozena z nejniz${ hodnoty toxicity zaznamenané ve vyse uvedenych testech a vydéli se bezpe¢nostnim
faktorem minimdlné 100, v zdvislosti na parametru a poctu uzitych testovanych druhd.
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Potencidl k bioakumulaci lze odhadnout z hodnoty rozdélovactho koeficientu n-oktanol/voda, Log Koy
Hodnoty > 3 uddvaji, Ze u litky mize dochdzet k bioakumulaci. K posouzeni rizika sekunddrni otravy se
posuzuje, zda se ve fézi IIB provede studie biokoncentra¢niho faktoru (BCEF).

Faze 1IB (podrobnégjsi ekotoxikologické studie)

U doplikovych latek, u nichZ po posouzeni ve fazi IIA nelze vyloucit riziko pro Zivotni prostiedi, jsou nutné
studie ve fazi IIA naznacily mozné problémy. V tomto piipadé se pozaduji dalsi testy, kterymi se na vhodnych
mikrobidlnich, rostlinnych a Zivo¢isnych druzich uréi chronické a specifiétéjsi Gcinky. Tyto doplitkové
informace umozni pouziti niz§tho bezpe¢nostniho faktoru.

Vhodné doplnkové testy na ekotoxicitu jsou popsany v fadé publikaci, napf. v pokynech OECD. Pozaduje se
peclivy vybér téchto testl, aby bylo zajisténo, Ze jsou vhodné pro situaci, v niz mize byt doplitkovd latka
a[nebo jeji metabolity uvolnéna a rozptylena do prostiedi. Zpfesnéni posouzeni tcinké na ptdu (PNEC,4,) by
mohlo byt zaloZeno na studiich chronickych tcinkd na destovky, doplikovych studiich vlivu na pddni
mikrofléru a fadu dalezitych rostlinnych druhd, studiich zaméfenych na bezobratlé Zivocichy na pastvindch
(véetné hmyzu) a volné zijici ptaky.

Zptesnéni posouzeni ucinkdl pro vodufsediment muZe byt zaloZeno na testech chronické toxicity
u nejcitlivéjsich vodnich/bentickych organisma urcenych pii posuzovani ve fazi IIA.

V piipadé potieby se provedou studie bioakumulace podle pokynu OECD 305.

ODDIL IV: STUDIE TYKAJICi SE UCINNOSTI DOPLNKOVE LATKY

Studie musi prokdzat G¢innost u kazdého navrhovaného uziti a spliiovat piinejmensim jednu z vlastnosti
stanovenych v ¢l. 5 odst. 3 nafizeni (ES) ¢. 1831/2003, podle kategorif a funkénich skupin doplitkovych latek
stanovenych v ¢ldnku 6 a pifloze I uvedeného naiizeni. Tyto studie musi mimoto umoznit hodnoceni i¢innosti
dopliikové latky podle bézné zemédélské praxe v EU.

Pouzité experimentdlni schéma musi byt odiivodnéné podle uziti dopliikové ldtky, druhu a kategorie zvifat.
Pokud se pouzivaji zvifata, studie musi byt provedeny tak, aby jejich zdravi a podminky chovu nepfiznivé
neovlivnily vyklad vysledk. U kazdého pokusu je tieba popsat piiznivé i nepfiznivé icinky, a to jak v roviné
technologické, tak i biologické. Je nutno prokézat rovnéZ neexistenci tic¢inkd, které snizuji odlisujici vlastnosti
zivocisnych produktt. V idedlnim piipadé zkousky vyhovuji kritérifm stanovenym uznanym, externé
auditovanym systémem zabezpecovani jakosti. Pokud takovyto systém neexistuje, je nutno predlozit diikazy,
které prokazuji, ze price byla provedena kvalifikovanym persondlem, ktery je odpovédny jmenovanému
vedoucimu studie, za pouziti vhodného zafizeni a vybaveni.

Zkusebni protokol musi peclivé vypracovat vedouc studie s ohledem na obecné popisné tdaje, napf. metody,
pouzité piistroje a materidl, idaje o druhu, plemeni nebo linii zvifat, jejich poctu a podminkdch, za nichz byla
ustdjena a krmena. U v3ech studif zahrnujicich zvifata je nutno popsat zkusebni podminky podle bodu 3.1.1.3.
Zavérecné zpravy, prvotni data, plany studie a pfesné charakterizované a identifikované testované litky jsou
archivovény pro budouci vyuziti.

Studie musi byt navrzeny tak, aby prokazovaly dcinnost nejnizsi doporucené davky doplikové latky
zaméfenim se na citlivé parametry v porovndni s negativni a volitelné s pozitivni kontrolni skupinou. Tyto
studie zahrnuji rovnéz nejvyssi doporucenou ddvku, paklize se navrhuje. Nedoporucuje se zddné zvlastni
schéma, urcitd mira uvdZeni je ponechdna pro védecky ndzor na pojeti a provadéni studii.

Pozornost je nutno vénovat rovnéz zndmym nebo potencidlnim biologickym nebo chemickym interakcim
mezi doplikovou ldtkou, jinymi doplikovymi létkami a/nebo veterindrnimi 1écivy a/nebo slozkami krmné
dévky, pokud je do dilezité pro ucinnost doty¢né doplikové latky (napiiklad sndSenlivost mikrobidln{
doplrikové latky s kokcidiostatiky a histomonostatiky nebo organickou kyselinou).
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4.1

4.2
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4.4

4.5

Studie in vitro

U v3ech technologickych a nékterych senzorickych doplikovych latek, které ovliviuji vlastnosti krmiva, je
nutno U¢innost prokdzat pomoci laboratorni studie. Studie musi byt navrZena tak, aby zahrnovala
reprezentativni rozsah materidlt, s nimiZ se dopliikova litka bude aplikovat. Vysledky se vyhodnoti pokud
mozno testy bez parametri a musi prokdzat oéekdvané zmény s pravdépodobnosti P < 0,05.

U ostatnich druhtt doplikovych latek je mozno pouzit k doloZeni Gi¢innosti studie in vitro, zejména studie, které
simuluji aspekty gastrointestindlniho traktu. Tyto studie by mély umoznit statistické vyhodnoceni.

Kritkodobé studie dcinnosti se zvifaty

Je mozno pouzit studie biologické dostupnosti k prokdzani, nakolik novd forma nebo zdroj Ziviny nebo
barvivo miize byt ndhradou za rovnocennou dopliikovou ldtku, které jiz byla schvdlena nebo zavedena.

Studie bilan¢ni stravitelnosti lze pouzit na podporu studii Gi¢innosti u zvifat k doloZeni mechanismu pisoben.
V nékterych piipadech, zejména ve vztahu k p¥inostim pro Zivotni prostiedi, je mozno tG¢innost prokdzat lépe
bilanénimi studiemi a ty mohou byt pouzity prednostné pred dlouhodobymi studiemi dcinnosti. Pfi téchto
pokusech se pouziji pocty a druhy/kategorie zvitat odpovidajici navrhovanym podminkdm pro uZiti.

Popiipadé je mozno navrhnout jiné kratkodobé studie Gc¢innosti u zvifat a ty mohou nahradit dlouhodobé
studie G¢innosti u zvifat, je-li to plné odavodnéno.

Dlouhodobé studie ti¢innosti u zviFat

Zkousky by mély byt provadény nejméné na dvou riznych mistech.

Pouzité experimentalni schéma musi zahrnovat tivahu o odpovidajici statistické priikaznosti a rizika typu 1 a 2.
Protokol musi byt dostatecné citlivy, aby zjistil u¢inky doplikové latky pfi nejnizsi doporucené dvce (riziko
typu 1-a, P < 0,05 obecné a P < 0,1 pro prezvykavce, mensinové druhy, zvifata v zdjmovém chovu a zvifata,
kterd nejsou ur¢ena k produkci potravin) s dostate¢nou statistickou pritkaznosti, aby bylo zaruceno, Ze
experimentdlni protokol spliwje cil studie. Riziko typu 2-f musi byt nizsi nebo rovno 20 % obecné a 25 %
u pokust s prezvykavci, mensinovymi druhy, zvifaty v zdjmovém chovu a zvifaty, kterd nejsou urcena
k produkci potravin; pritkaznost (1-f) je tedy vétsi nebo rovna 80 % (75 % u piezvykavct, mensinovych druhd,
zvifat v zdjmovém chovu a zvifat, kterd nejsou urc¢ena k produkci potravin).

Uzndvd se, ze vzhledem k povaze nékterych doplikovych latek je obtizné stanovit zkusebni podminky, za
nichZ lze dosdhnout optimdlnich vysledkd. Je proto nutno zvazit moznost pouziti metaanalyzy, je-li pocet
dostupnych zkousek vyssi nez ti. Z tohoto divodu by pro vSechny zkousky mély byt pouzity podobné vzory
protokold, aby pak ddaje mohly byt ovéfeny z hlediska jejich stejnorodosti a usporadany (pokud to testy
vyzaduji) za tcelem statistického hodnoceni s hodnotou P < 0,05.

77X

Doba trvini dlouhodobych studii 4&innosti s cilovymi zvifaty

Doba trvani zkousek dcinnosti obvykle odpovidd uddvané dobé pouzivani.

Studie G¢innosti se provadéji podle zemédélské praxe v Evropské unii a minimalni doba trvani je uvedena
v piiloze IV.

Pokud se doplitkovd ldtka pouzivd po specifickou a kratsi dobu, neZ je ddno definici kategorie zvitat, musi byt
podévana podle navrhovanych podminek pro uziti. Doba pozorovani viak nesmi byt kratsi nez 28 dni a musi
zahrnovat viechny dtileZité parametry (napf. u prasnic k reprodukci pocet selat narozenych Zivé se zfetelem na
dobu bfezosti, nebo pocet a hmotnost odstavenych selat se zfetelem na dobu laktace).

U ostatnich druht nebo kategorii zvifat, pro néz nebyla v piiloze IV stanovena minimdlni doba trvéni studif, se
vezme v tvahu obdobi poddvani podle navrhovanych podminek pro uZiti.

Pozadavky na di¢innost pro kategorie a funk&ni skupiny dopliikovych litek

Pro viechny dopliikové ldtky, které maji mit cinek na zvitata, se pozaduji studie in vivo.
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Pro kategorie zootechnickych doplikovych litek a kokcidiostatik a histomonostatik musi byt G¢innost
prokdzana nejméné tfemi dlouhodobymi studiemi G¢innosti. U nékterych zootechnickych doplikovych latek
a ostatnich kategorii dopliikovych ldtek, které maji G¢inek na zvifata, je mozno uznat kratkodobé studie
ucinnosti, pokud Ize Gcinnost jednoznacné prokazat.

Pro ostatni kategorie dopliikovych ldtek bez piimého Gcinku na zvifata se predlozi nejméné jedna studie
Gcinnosti in vitro.

Studie tykajici se jakosti Zivoc¢iSnych produktd, jestlize to neni uddvany dcinek

S cilem prokézat, Ze doplikova latka nemd nepfiznivy ¢i jiny nezddouci acinek na organoleptické a nutri¢ni
(popiipadé hygienické a technologické) vlastnosti potravin ziskanych ze zvifat, jez byla krmena dopliikovou
latkou (pokud to neni zddouci Gcinek), se béhem jedné ze zkousek tcinnosti odeberou odpovidajici vzorky.
Jsou pozorovany dvé skupiny: skupina, jiz litka neni poddvdna, a skupina s nejvy$$im navrhovanym
davkovanim doplitkové ltky. Udaje musi umoznit statistické vyhodnoceni. Vynechan{ téchto studif musi byt
piiméfené zdtvodnéno.

ODDIL V: PLAN MONITOROVANI V OBDOBI PO UVEDEN{ LATKY NA TRH

Podle ¢l. 7 odst. 3 pism. g) nafizeni (ES) ¢. 1831/2003 je nutno pro nékteré kategorie doplikovych latek
predlozit ndvrh pldnu monitorovani v obdob{ po uvedeni ldtky na trh s cilem sledovat a identifikovat piipadné
pifmé nebo nepfimé, okam?zité, opozdéné nebo nepredvidané ti¢inky vyplyvajici z pouzivani doplnkové latky
na zdravi lidi nebo zvifat nebo na Zivotni prostiedi v souladu s vlastnostmi dotycnych produktd.

Névrh planu monitorovani musi byt podrobné rozepsan podle jednotlivych pfipadt a musi urcovat, kdo (napf.
zadatel, uzivatelé) vykonava jednotlivé tikoly v planu stanovené a kdo odpovidd za zavedeni a fadné provadéni
planu, a musi stanovit zptsob informovéni pfislusnych orgdnt o veskerych novych skute¢nostech, které
souviseji s bezpecnosti uzivani dané doplikové latky. Komisi a dfad je nutno informovat o piipadnych
zaznamenanych nepiiznivych G¢incich, aniz jsou dotcena ustanoveni o monitorovani obsaZend v ¢lanku 12
nafizeni (ES) ¢. 1831/2003.

Je-li i¢innd ldtka rovnéZz uznanym antibiotikem a bylo-li prokdzano, Ze pfi jejim pouzivani v mnozstvi, ve
kterém je uzita v krmivu, dochdzi k selekei rezistentnich bakteridlnich kmend, provedou se jako soucdst
monitorovani v obdobi po uvedeni litky na trh terénni studie ke sledovani rezistence bakterii viici doplikové
latce.

U kokcidiostatik a histomonostatik se provede terénni monitorovdni rezistence Eimeria spp. a Histomonas
meleagridis, pokud mozno béhem druhé ¢asti doby povoleni.
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PRILOHA 1II

ZVLASTNI POZADAVKY, JEZ MUSI SPLNOVAT DOKUMENTACE STANOVENA V CLANKU 3, POKUD JDE
O NEKTERE KATEGORIE DOPLNKOVYCH LATEK NEBO NEKTERE ZVLASTNI SITUACE, JAK JE STANOVENO
V CL. 7 ODST. 5 NARIZENT (ES) C. 1831/2003

Nafizeni (ES) ¢. 1831/2003 predpoklddd doplikovou pomoc pii vypracovani dokumentace (je-li to nutné) pro kazdou
kategorii dopliikovych latek nebo za jinym zvlastnim Gcelem podle ¢l. 7 odst. 5 nafizeni (ES) ¢. 1831/2003.

Seznam zvldstnich poZadavkii na vypracovdni dokumentace pro:

1. technologické doplnkové latky

2. senzorické doplnkové latky

3. nutri¢ni doplikové latky

4. zootechnické dopliikové latky

5. kokcidiostatika a histomonostatika

6.  extrapolaci z vétsinovych druht na druhy mensinové

7. zvifata v zdjmovém chovu a jind zvifata, kterd nejsou urcena k produkci potravin
8.  doplnkové latky, které jiz byly povoleny pro pouziti v potravinich

9. zménu povoleni

10. obnoveni povoleni

11. piehodnoceni nékterych doplinkovych latek, které jiz byly povoleny podle smérnice 70/524/EHS.

Z4dosti je mozno predlozit na zédkladé vice nez jednoho z vyse uvedenych zvldstnich pozadavki.

Obecné podminky

Chybi-li v dokumentaci néktery z tidaji piedepsanych v téchto oddilech, je tfeba uvést divody.

1. TECHNOLOGICKE DOPLNKOVE LATKY
1.1 0ddil I: Shrnuti dokumentace

Pouzije se cely oddil I ptilohy II.

1.2 Oddil 1I: Identita, charakteristika a podminky pro uvZiti dopliikové litky; metody analyzy

Oddil 11 piilohy II se pouzije takto:

—  pro doplrikové latky, které nejsou vazané na drzitele povoleni, se pouziji body 2.1.2, 2.1.3, 2.1.4, 2.1.4.2,
22,231, 232,241, 242,244, 25, 2.6,

—  pro jiné dopliikové latky, které jsou vdzané na drzitele povoleni, se pouzije cely oddil II.
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1.3

1.3.1.1

1.3.1.2

1.3.2.1

Oddil 11I: Studie tykajici se bezpecnosti dopliikovych litek

Body 3.1, 3.2 a 3.4 piilohy II se nevztahuji na doplikové latky k sildZzovani, pokud lze prokazat, Ze:

— v hotovém krmivu nepfetrvdvaji zjistitelnd mnozstvi a¢inné litky (litek) nebo ddlezitych metabolitéi nebo
ucinného cinidla (Cinidel) nebo

—  Gcinnd latka(y) a cinidlo(a) se vyskytuji jako bézné slozky sildze a uziti doplnkovych latek nezvysuje
vyznamné jejich koncentraci v porovndni se sildzi pfipravenou bez uziti doplikové latky (napf. pokud
neexistuje Zddnd podstatnd zména expozice).

V ostatnich piipadech se pouzije cely oddil 3 piilohy II.

Studie tykajici se bezpecnosti pouzivdni doplitkové ldtky pro cilovd zvifata

U cizorodych (') latek: pouzije se cely bod 3.1 piilohy II.

Studie tolerance u cilovych druha

Pro doplitkové latky k sildzovént:

—  produkt se pfidd do zékladni krmné dévky a vysledky se porovnaji s negativni kontrolni skupinou se stejnou
krmnou dédvkou. Zdkladni krmnd ddvka muZe obsahovat jediny zdroj sildze pfipravené bez pouziti
doplikové latky;

— davka zvolend pro studie tolerance je ndsobkem koncentrace vyskytujici se v sildzi v dobé normélniho
pouzivani, pokud to lze pfesvédCivé zjistit. Zvlastni pozornost se vénuje produktu, ktery obsahuje
zivotaschopné mikroorganismy, a schopnosti téchto organismi piezit a mnozit se béhem sildZovani.

Studie tolerance lze obvykle omezit na druhy prezvykavca, zpravidla dojnice. Studie zahrnujici jiné druhy jsou
nutné pouze v piipadé, je-li sildz vzhledem ke své povaze vhodnéjsi k pouziti pro jiné druhy nez prezvykavce.

Ostatni latky:

U ostatnich latek, pro néz se pozaduje povoleni jako technologické doplikové latky a které nebyly povoleny pro
pouziti jako krmivo, je nutno prokdzat, Ze pro zvifata nejsou Skodlivé pii nejvy3sim navrhovaném obsahu. Toto
prokdzdni miize byt omezeno na jeden pokus u jednoho z nejcitlivéjsich cilovych druht nebo u jednoho druhu
laboratornich zvifat.

Mikrobidln{ testy

Pouzije se cely bod 3.1.2 prilohy IL.

Studie tykajici se bezpecnosti pouZivdni doplrikové ldtky pro spotiebitele

Studie metabolismu a rezidui

Studie metabolismu a rezidui se nepozaduji, pokud:

1. latka nebo jeji metabolity se v krmivu nevyskytuji v dobé krmeni; nebo

2. vyloucend litka je nezménéna, nebo Ize prokazat, Ze jeji metabolity nebyly v zdsadé absorbovény; nebo

(") Cizorodd ltka je chemickd latka, kterd neni pfirozenou soucisti organismu, jenz je této latce vystaven. Miize zahrnovat rovnéz latky,
které jsou pfitomny v mnohem vyssich koncentracich, nez je obvyklé.
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1.3.2.2

1.3.2.3

1.4

3. latka je absorbovéna ve formé fyziologickych latek; nebo

4. Acinnd slozka(y) dopliikové latky se skladd (sklddaji) pouze z mikroorganismi nebo enzymi.

Studie metabolismu se nepozaduji rovnéz v pifpadé, pokud se ldtka vyskytuje v potravinich nebo krmivech
piirozené ve znaéném mnozstvi nebo je béznou slozkou télnich tekutin nebo tkdni. V téchto piipadech se viak
pozaduji studie rezidui, které mohou byt omezeny na srovndni obsahl v tkdnich/produktech u neosetiené
skupiny a ve skuping, jiz byla poddvina nejvyssi doporucend dévka.

Toxikologické studie

Toxikologické studie se nepozaduji, pokud:

1. latka nebo jeji metabolity se v krmivu nevyskytuji v dobé krmeni; nebo

2. ldtka je absorbovéna ve formé fyziologickych latek; nebo

3. produkt se sklddd z mikroorganismd, které se bézné vyskytuji v sildzi nebo se jiz pouzivaji v potravindch;
nebo

4. produkt se skladd z enzymd s vysokym stupném cistoty pochazejicich z mikroorganizmii, pro néz jsou
k dispozici tdaje o doloZeném bezpecném pouzivini.

Pro mikroorganismy a enzymy, které nejsou vyraty vyse, se pozaduji studie genotoxicity (vCetné mutagenity)
a studie subchronické ordlni toxicity. Studie genotoxicity se nesmi provadét za pitomnosti Zivych bunék.

Pro cizorodé latky, jeZ nejsou vynaty vyse, se pouZije cely bod 3.2.2 pfilohy IL

Pro ostatni litky se postupuje individudlné podle jednotlivych piipadi s piihlédnutim k trovni a zplisobu
expozice.

Posouzeni bezpecnosti pro spotiebitele

Pro dopliikové latky pozadované pro zvifata, kterd jsou ur¢ena k produkci potravin, se pouzije cely bod 3.2.3
piilohy 1L

Studie tykajici se bezpecnosti pouzivdni dopliikové ldtky pro uZivatele/pracovniky

Pouzije se cely bod 3.3 piilohy II. Doplikové litky obsahujici enzymy a mikroorganismy se povaZuji za
senzibilizdtory dychaciho ustroji, pokud nejsou piedloZeny piesvédcivé diikazy prokazujici opak.

Studie tykajici se bezpecnosti pouzivdni dopliikové ldtky pro Zivotni prostiedi

Pouzije se cely bod 3.4 prilohy II. U dopliikovych latek k sildZovani se posoudi G¢inky doplikové latky na tvorbu
silaznich §tdv ze sildznich jam nebo sil béhem sildZovani.

Oddil IV: Studie tykajici se d¢innosti dopliikové litky

Technologické doplinkové latky maji zlepsit nebo stabilizovat vlastnosti krmiv, obvykle v§ak nemaji Zddny piimy
biologicky ucinek na Zivocisnou vyrobu. Dilkazy o Géinnosti dopliikové latky musi byt poskytnuty pomoci
vhodnych kritérii zohlednénych v uznanych piipustnych metodach za urcenych praktickych podminek pro uziti
v porovnani s odpovidajicim kontrolnim krmivem.
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Ucinnost se posoudi studiemi in vitro s vyjimkou ldtek pro kontrolu kontaminace radionuklidy. V ndsledujici
tabulce jsou uvedeny vhodné parametry pro rtizné funkéni skupiny.

Parametry pro jednotlivé technologické dopliikové ldtky

Funkéni skupina

Parametry pro prokdzdni tcinnosti

a)  Konzervanty Inhibice mikrobidlntho ristu, zejména biotickych organismi a orga-
nismi pfispivajicich ke znehodnoceni. Je nutno prokdzat uddvanou
dobu trvani konzervacniho acinku.

b)  Antioxidanty Ochrana pfed znehodnocenim ziﬁsobenym oxidaci hlavnich Zivin/
slozek béhem zpracovani ajnebo skladovani krmiva. Je nutno prokazat
uddvanou dobu trvan{ ochranného t¢inku.

¢ Emulgdtory Vznik/uchovéni stabilnich emulzi jinak nesmisitelnych nebo 3patné
smisitelnych ptisad krmiva.

d)  Stabiliztory Zachovin fyzikdlné-chemického stavu krmiv.

e)  Zahustujici latky Viskozita krmnych materidld nebo krmiv.

)  Zelfrujici ltky Tvofeni gelu vedouci ke zméné struktury krmiva.

g)  Pojiva Trvanlivost pelet nebo vykonnost pfi vytvafeni pelet.

h)  Létky pro kontrolu kontami- Dukaz o omezené kontaminaci potravin Zivocisného piivodu.

nace radionuklidy

i) Protispékavé latky Schopnost zamezeni spékani. Je nutno prokazat udavanou dobu trvani
protispékavého acinku.

i) Reguldtory kyselosti pH a/nebo pufrovaci kapacita krmiv.

k)  Doplikové latky k sildzovani —  Lepsi vyroba silaze,
—  inhibice nezddoucich mikroorganismd,
—  snizeni mnozstvi odtékajicich sildznich $tav,
—  lepsi aerobni stabilita.

)  Denaturacni litky Neodstranitelnd identifikace krmnych materidld.

Dopliikové litky k sildzovani

Provedou se zvldstni zkousky s cilem prokdzat pozadovany tcinek na sildzni proces (%). Zkousky se provedou
s jednim piikladem z kazdé z niZe uvedenych kategorif (pokud jsou zahrnuta vSechna nebo nespecifikovand
krmiva):

krmiva, kterd Ize snadno sildzovat: >3 % rozpustnych uhlohydratd v cerstvém materidlu (napf. celd rostlina
kukufice, jilek, svefep nebo fepné fizky),

krmiva, kterd lze sildZovat s mirnymi obtizemi: 1,5-3,0 % rozpustnych uhlohydrat v ¢erstvém materidlu
(napf. lipnice, kostfava nebo zavadld vojtéska),

krmiva, kterd lze sildZovat obtizné: < 1,5 % rozpustnych uhlohydritt v Cerstvém materidlu (napf. stha nebo

luskoviny).

Jsou-li Zddosti omezeny na dil¢i kategorie krmiv popsané na zdkladé susiny, uvede se vyslovné rozmezi susiny.
Poté se provedou tii zkousky s materidlem reprezentativnim pro dané rozmezi, pokud mozno za pouziti piiklada
rizného botanického ptvodu.

Pro zvlstni krmiva se pozaduji specifické zkousky.

() Pro tcely tohoto nafizeni se ,siliznim procesem® rozumi proces, pii némz je piirozené znehodnocovéni organické hmoty fizeno
acidifikaci v anaerobnich podminkach na zdkladé pfirozené fermentace ajnebo pfidani doplnkovych latek k silazovani.
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Doba trvani studie je obvykle 90 dnti nebo déle pii stdlé teploté (doporuceny rozsah 15 — 25 °C). Pouziti kratsi
doby trvani musi byt zdtivodnéno.

Obvykle se uvedou vysledky méfeni nize uvedenych parametri v porovnani s negativni kontrolni skupinou:

—  suSina a vypoctené tibytky susiny (upraveno s ohledem na tékavé latky),

—  pokles pH,

—  koncentrace t€kavych mastnych kyselin (napf. kyselina octovd, kyselina mdselnd a kyselina propionovd)
a kyseliny mlé¢né,

—  koncentrace alkoholi (ethanol),

—  koncentrace ¢pavku (g/kg celkového dusiku) a

—  obsah uhlohydrétd rozpustnych ve vodé.

Popiipadé se uvedou jiné mikrobiologické a chemické parametry k doloZeni zvldstniho udédvaného tdaje (napf.
pocet kvasinek schopnych asimilovat laktat, mnozstvi klostridif, mnozstvi listérii a biogennich amin).

Udavany tcinek v souvislosti se snizenim mnozstvi odtékajicich sildznich $tdv se posoudi na zdkladé celkového
objemu sildznich $tav vytvofenych za celé pokusné obdobi s piithlédnutim k pravdépodobnému tcinku na Zivotni
prostiedi (napf. ekotoxicita sildznich $tdv nebo biologickd potfeba kysliku). Omezeni tvorby sildznich $tav je
nutno prokazat piimo. Kapacita sildzni jamy musi byt dostate¢nd, aby mohly sildzni 3tdvy odtékat za pomoci
tlaku. Doba trvani studie je obvykle 50 dni. Pokud se pouZije jind doba, je nutno to odtvodnit.

Lepsi aerobni stabilita musi byt prokazana v porovnani s negativni kontroln{ skupinou. Studie stability musi trvat
nejméné sedm dni po expozici vzduchu a doplitkova ldtka doklddd stabilitu po dobu nejméné o dva dny delsi,
neZ je prokdzdno u neosetfeného kontrolntho vzorku. Doporucuje se, aby se pokus provadél pii teploté okoli
20 °C a aby se zvyseni teploty o 3 °C nebo vice oproti teploté okoli povazovalo za zndmku nestability. Méfeni
teploty je mozno nahradit méfenim produkce CO,.

0ddil V: Plin monitorovini v obdobi po uvedeni litky na trh

Tento oddil se pouzije podle ustanoveni ¢l. 7 odst. 3 pism. g) nafizeni (ES) ¢. 1831/2003. To znamend, Ze se plin
monitorovani v obdobi po uvedeni litky na trh pozaduje pouze pro doplikové latky, které jsou geneticky
modifikované organismy nebo jsou z geneticky modifikovanych organisma vyrobeny.

SENZORICKE DOPLNKOVE LATKY
Barviva
Oddil I: Shrnuti dokumentace

Pouzije se cely oddil I ptilohy II.

Oddil II: 1dentita, charakteristika a podminky pro uziti doplitkové ldtky; metody analyzy

Oddil 11 pilohy II se pouzije takto:

—  pro doplikové latky, které nejsou vdzané na drzitele povoleni, se pouZiji body 2.1.2, 2.1.3, 2.1.4, 2.1.4.2,
22,231, 232,241, 242,244, 2.5, 2.6,

—  pro jiné dopliikové latky, které jsou vdzané na drzitele povoleni, se pouzije cely oddil II.
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Oddil I1I: Studie tykajici se bezpecnosti pouzivani dopliikové ldtky

Bod 3.3 prilohy II se vztahuje plné na viechny doplikové latky.

Na ldtky, které pii pouziti v krmivu, davaji barvu potravindm Zzivo¢isného ptvodu, se vztahuje plné oddil I1I
body 3.1, 3.2 a 3.4 pfilohy II

U latek, které ddvaji nebo navraceji krmiviim barvu, se studie tykajici se oddilu IIl bodu 3.1 provedou na
zvifatech, kterym byla doplikova litka poddvina v doporucované ddvce. Je mozno poskytnout dikaz
rovnéZz odkazem na existujici védeckou literaturu. Pouzije se oddil Il body 3.2 a 3.4 piilohy IL

U létek, které maji pozitivni vliv na zbarveni okrasnych ryb nebo ptkd, se pozaduji studie tykajici se
oddilu Il bodu 3.1 piilohy 1I a tyto studie musi byt provedeny na zvifatech, jimz byla doplikova litka
poddvéna v doporucené ddvce. Je mozno poskytnout ditkaz rovnéz odkazem na existujici védeckou
literaturu. NepoZaduji se vSak body 3.2 a 3.4.

Oddil IV: Studie tykajici se iicinnosti dopliikové ldtky

Pouzije se cely oddil IV piilohy II.

a)

Pro latky, které pfi pouziti v krmivu dévaji barvu potravindm Zivocisného ptvodu:

zmény barvy produktl ziskanych ze zvitat, kterym byla doplikova litka poddvina za doporucenych
podminek pro uziti, se méf pomoci vhodné metodiky. Je nutno prokézat, ze pouzivani doplnkové latky
nemd nepiiznivy vliv na stabilitu produktu nebo organoleptické a nutri¢ni vlastnosti potravin. Jsou-li ti¢cinky
konkrétni litky na slozeni/vlastnosti Zivocisnych produktl dobfe zdokumentoviny, pak mohou
odpovidajici diikaz o Gcinnosti poskytnout ostatni studie (napf. studie biologické dostupnosti).

Pro ldtky, které ddvaji nebo navraceji krmivim barvu:

dikaz o Gcinnosti je nutno poskytnout prostrednictvim odpovidajicich laboratornich studii ptihlizejicich
k ur¢enym podminkdm pro uzZiti v porovndni s kontrolnimi krmivy.

Pro latky, které maji pozitivni vliv na zbarveni okrasnych ryb nebo ptak:

studie prokazujici Gi¢inek (icinky) se provedou na zvifatech, kterym byla doplikovd litka poddvina
v doporucené vysi. Zmény barvy se méf pomoci vhodné metodiky. Diikaz o dcinnosti je mozno
poskytnout rovnéz jinymi experimentdlnimi studiemi (napf. biologickd dostupnost) nebo odkazem na
védeckou literaturu.

Oddil V: Pldn monitorovdni v obdobi po uvedeni ldtky na trh

Tento oddil se pouzije podle ustanoventi ¢l. 7 odst. 3 pism. g) nafizeni (ES) ¢. 1831/2003. To znamend, Ze se plan
monitorovani v obdobi po uvedeni litky na trh pozaduje pouze pro dopliikové latky, které jsou geneticky
modifikované organismy nebo jsou z geneticky modifikovanych organismii vyrobeny.

Zchutiijici litky

Oddil I: Shrnuti dokumentace

Pouzije se cely oddil I ptilohy II.

Oddil II: Identita, charakteristika a podminky pro uziti dopliikové litky; metody analyzy

V piipadé skupiny ,piirodni produkty” se obvykle celé rostliny, zvifata a jiné organismy a jejich ¢sti nebo jejich
produkty, které jsou velmi mdlo opracovény, jako napf. drcenim, mletim nebo suSenim (napf. mnoho bylin
a kofeni), nepovazuji za produkty spadajici do funkéni skupiny zchutiujicich latek v kategorii senzorickych
doplnkovych latek.
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Pro téely vyhodnoceni Zddosti tykajicich se téchto produkti jsou zchutnujici litky klasifikovany takto:

1.

Pfirodni produkty:

1.1. Pfirodni produkty — botanicky definované.

1.2. PFrodni produkty — jiného neZ rostlinného pivodu.

Pfirodni nebo odpovidajici syntetické chemicky definované zchutriujici latky

Umélé latky

Je nutno uvést prislusnou skupinu, do niz patii produkt, jehoZz se zddost tykd. V ptipadé produktu, ktery
nespadd do Zadné z vysSe uvedenych skupin, je toto nutno uvést a zdivodnit.

Charakteristika G¢inné latky (latek) | ¢inidla (Cinidel)

Pouzije se cely bod 2.2 prilohy IL

Mimoto:

Pro viechny skupiny zchutiiujicich litek je nutno uvést vzdy prislusné identifikacni &islo (Cisla) (napf. FLAVIS (%),
Rada Evropy (*), JECFA, CAS (°) nebo jiny mezindrodné schvileny systém Cislovdni) pouzivané specificky
k identifikaci zchutiwjicich produkttt v krmivech a potravinach, pokud je k dispozici.

1.

Prirodni produkty — botanicky definované

Charakteristika piirodnich botanicky definovanych produktt zahrnuje védecky ndzev rostliny pavodu, jeji
botanickou klasifikaci (Celed, rod, druh, popiipadé poddruh a odriida) a bézné ndzvy a synonyma pokud
mozno v co nejvétsim poctu evropskych jazykd nebo v jiném jazyce (jazycich) (napf. jazyk(y) mista (mist)
péstovéni nebo piivodu), jsou-li k dispozici. Uvedou se pouzité &dsti rostlin (listy, kvéty, semena, plody, hlizy
atd.) a u méné zndmych rostlin misto péstovani, identifikacni kritéria a jiné ddlezité aspekty téchto rostlin.
Je nutno identifikovat a kvantifikovat hlavni slozky extraktu a uvést jeho rozsah nebo variabilitu. Zvlastni
pozornost je nutno vénovat necistotdm, jak je uvedeno v bodé 2.1.4 piflohy 1L Je nutno vykdzat rovnéz
koncentrace toxikologicky vyznamnych ldtek (°) pro clovéka nebo zvifata, které se mohou vyskytovat
v rostling, z niZ je extrakt ziskan.

Je nutno plné provéfit a uvést farmakologické nebo souvisejici vlastnosti rostliny ptvodu, jejich ¢asti nebo
produktd z ni ziskanych.

Pfirodni produkty — jiného neZ rostlinného piivodu
Je mozno pouzit piistup, ktery odpovidd vyse popsanému postupu.
Prirodni nebo odpovidajici syntetické chemicky definované zchutrujici latky

Kromé obecnych pozadavkti bodu 2.2.1.1 piilohy II je nutno uvést pivod zchutnujici latky.

() Identifikacni ¢islo pro chemicky definované zchutugjici litky pouzivané ve FLAVIS, informacnim systému EU pro zchutiujici ldtky,
databdze v nafizeni Komise (ES) ¢. 1565/2000 ze dne 18. ¢ervence 2000 (Uf. vést. L 180, 19.7.2000 s. 8), kterym se stanovi opatfeni
nezbytnd pro piijeti programu hodnoceni podle nafizeni Evropského parlamentu a Rady (ES) ¢. 2232/96 (UF. vést. L 299, 23.11.1996,

s. 1).

(*)  C. Rady Evropy: &islo Rady Evropy pouzivané pro botanicky definované produkty urcené k aromatizaci ve zpravé Rady Evropy ¢. 1
,Natural sources of flavourings®, sv. I, Strasburk 2000 a nésledujicich svazcich.

() Cislo CAS (& CAS) Registracni &slo podle Chemical Abstracts Service, jednoznacny identifikétor chemickych ldtek bézné pouzivany
v seznamech chemickych latek.

(®)  Pro tcely tohoto oddilu nafizent se ,toxikologicky vyznamnou litkou* rozumi latka s pfipustnym dennim nebo tydennim pifjmem (TDI
nebo TWI), ADL, nebo s omezenim, pokud jde o jeji pouzivani, nebo ti¢innd slozka, jak je stanoveno ve smérnici Rady 88/388/EHS
tykajici se latek urcenych k aromatizaci pro pouziti v potravindch a vychozich materidlt pro jejich vyrobu, nebo nezadouci latka.



22.5.2008

Utedni véstnik Evropské unie

L 133/45

2222

2223

223

2231

Zpusob vyroby
Pouzije se cely bod 2.3 prilohy IL.

V piipadé pfirodnich produktd, které nejsou chemicky presné definovany, obvykle komplexni smési mnoha létek
ziskané v procesu extrakce, je nutno uvést podrobny popis procesu extrakce. Doporucuje se v popisu pouzit
odpovidajici terminologii, napt. silice, Cisty, vyluh, extrakt a souvisejici pojmy () bézné pouzivané pro botanicky
definované zchutfjici produkty k popisu procesu extrakce. Upfesni se pouzitd extrakéni rozpoustédla, pfijatd
bezpecnostni opatieni, aby se zamezilo reziduim z rozpoustédel, a obsahy rezidui, pokud jsou toxikologicky
vyznamné, jestlize jejich vyskytu nelze zabranit. Pojmy pouzité k charakteristice extraktu mohou zahrnovat odkaz
na zpusob extrakce.

Metody analyzy

1. U pifrodnich produkti (botanicky definovanych nebo jinych nez rostlinného ptvodu), které neobsahuji
toxikologicky vyznamné latky pro ¢lovéka nebo zvifata, miize byt standardni pozadavek na metody analyzy
v bodé 2.6 piilohy II nahrazen jednodussi kvalitativni metodou analyzy, kterd je vhodnd s ohledem na
hlavni nebo charakteristické slozky produktu.

2. U pifrodnich nebo odpovidajicich syntetickych chemicky definovanych zchutnujicich latek, které nejsou
toxikologicky vyznamnymi litkami pro ¢lovéka nebo zvitata, mize byt standardni pozadavek na metody
analyzy v bodé 2.6 piilohy Il nahrazen jednodussi kvalitativni metodou analyzy, kterd je vhodnd k danému
ucelu.

Cely bod 2.6 piilohy II se vztahuje na vechny ostatni zchutiwjici ltky, naptiklad piirodni extrakty, které obsahuji
toxikologicky vyznamné létky, piirodni nebo odpovidajici syntetické chemicky definované zchutiujici létky, jez
jsou toxikologicky vyznamnymi ldtkami, a umélé zchutujici latky.

Oddil III: Studie tykajici se bezpecnosti doplrikové ldtky

Pro viechny zchutiujici latky je nutno uvést expozici zvitat a vypocty pifjmu jak z ptirozené expozice, tak po
piidani zchutnujici litky do krmiv.

Na zchutnujici latky patiici do skupiny umélych latek se vztahuje cely oddil III piilohy II.
Studie tykajici se bezpe¢nosti pouzivani dopliikové latky pro cilovéd zvifata
1. Pirodni produkty (botanicky definované nebo jiného nez rostlinného pivodu)

Bezpecnost téchto produktd muize byt posouzena na zdkladé jejich hlavnich a charakteristickych slozek
a rovnéz s prihlédnutim k zndmym toxikologicky vyznamnym latkdm. Pokud hlavni nebo charakteristické
slozky nejsou jiz povoleny jako chemicky definované zchutiujici litky nebo jako doplikové litky, pak je
nutno ovéfit, zda se jednd o toxikologicky vyznamné latky pro ¢lovéka nebo zvitata, a je nutno uvést jejich
toxikologické vlastnosti v souladu s bodem 3.1 piilohy 1II.

2. Piirodni nebo odpovidajici syntetické chemicky definované zchutiujici litky

Jsou-li tyto latky jiz povolenymi litkami urenymi k aromatizaci potravin, je mozno bezpecnost pro cilové
druhy posoudit s ptihlédnutim ke srovnani piijmu u cilového druhu z krmiva navrhovaného zadatelem
a pifjmu u clovéka z potravy. Je nutno predlozit Gdaje o metabolismu a toxikologické tdaje, na jejichz
zékladé bylo provedeno posouzeni pouziti pro ¢clovéka.

Ve vsech ostatnich piipadech lisicich se od piipadu, kdy jsou oba pifjmy obdobné, napt. je-li pifjem
u cilového zvitete navrhovany zadatelem podstatné vyssi nez pifjem u clovéka z potravy, nebo neni-li litka
povolena pro pouziti v potravinich, maZe byt bezpecnost pro cilovd zvifata posouzena s piithlédnutim
k témto ddajim: zdsada prahové hodnoty toxikologické vyznamnosti (), dostupné toxikologické tidaje
a idaje o metabolismu pro souvisejici litky a varovani s ohledem na chemickou strukturu (analogicky podle
naffzeni Komise (ES) ¢. 1565/2000 ze dne 18. ¢ervence 2000, kterym se stanovi opatfeni nezbytnd pro
piijeti programu hodnoceni podle nafizeni Evropského parlamentu a Rady (ES) ¢. 2232/96) ().

Studie tolerance jsou nutné pouze v piipadé, jsou-li prahové hodnoty prekroceny, nebo je nelze urcit.

() Stanoveno v dodatku 4 zprdvy Rady Evropy & 1 ,Natural sources of flavourings®, sv. I, Strasburk, 2000.

=

JECFA (FAO/WHO, 1996, Food additive series 35, IPCS, WHO Zeneva) odpovidajici prahova hodnota pro cilové zvife by méla byt

upravena s pithlédnutim k hmotnosti zvifete a piijmu krmiva.
() Uk vést. L 180, 19.7.2000, s. 8.
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2.2.3.4

Studie tykajici se bezpecnosti pouzivani doplikové latky pro spotiebitele

Je nutno dolozit, Ze metabolity zchutrujici litky nevedou k akumulaci toxikologicky vyznamnych produktd pro
cloveka ve zviteti. V piipadé, ze uziti pozadovaného zchutriujictho produktu v dasledku jeho pridni do krmiv
vede k reziduim v potravindch zivocisného piivodu, je nutno poskytnout podrobny vypocet expozice spotiebitele.

a)  Studie metabolismu a rezidui
1. PFrodni produkty (botanicky definované nebo jiného nez rostlinného piivodu)

Bezpecnost téchto produktd pro clovéka pii jejich uziti jako zchutiujicich latek v krmivech, co se tykd
metabolismu, mtZe byt zaloZena na studiich metabolismu (u cilového zvifete) a rezidui jejich
hlavnich a charakteristickych slozek a nepfitomnosti toxikologicky vyznamnych latek v extraktu.

Nejsou-li hlavni nebo charakteristické slozky jiz povoleny jako chemicky definované zchutnujici latky
nebo je-li pifjem u cilovych zvitat z krmiva podstatné vyssi nez pifjem u ¢lovéka z potravy, pozaduje
se cely bod 3.2.1 prilohy IL.

2. Pfrodni nebo odpovidajici syntetické chemicky definované zchutiujici latky

Nejsou-li tyto produkty povoleny jako latky urcené k aromatizaci potravin nebo je-li pifjem
u cilového zvifete z krmiva, jak je navrhovdno zadatelem, podstatné vyssi nez pifjem u cloveka
z potravy, je nutno poskytnout dostupné tidaje o metabolismu a pouzit je k posouzeni mozné
akumulace v pozivatelnych tkdnich a produktech podle bodu 3.2.1 prilohy II.

b)  Toxikologické studie
1. Pfirodni produkty (botanicky definované nebo jiného nez rostlinného ptvodu)

Bezpecnost téchto produktl pro clovéka, jsou-li pouzivany jako zchutnujici litka v krmivech, maze
byt zaloZena na toxikologickych tidajich pro jejich hlavni nebo charakteristické slozky a nepfitomnosti
toxikologicky vyznamnych latek v extraktu.

Balicek toxikologickych studii se pozaduje, pokud studie metabolismu hlavnich nebo charakteris-
tickych latek prokazuji, ze dochdzi k akumulaci v Zivo¢isnych tkénich nebo produktech a u cilového
zvifete je prekrocena prahovd hodnota toxikologické vyznamnosti. Tento balicek toxikologickych
studii zahrnuje studie genotoxicity, vetné mutagenity a studii subchronické ordlni toxicity podle
bodu 3.2.2 piilohy II.

2. Pfirodni nebo odpovidajici syntetické chemicky definované zchutiwujici latky

Balicek toxikologickych studif zahrnujici studie genotoxicity, véetné mutagenity, a studii subchronické
ordlni toxicity podle bodu 3.2.2 piilohy II se pozaduje, pokud studie metabolismu u téchto produktt
prokazuji, Ze dochdzi k akumulaci v Zivocisnych tkdnich nebo produktech a u cilového zvifete je
piekrocena prahovéd hodnota toxikologické vyznamnosti.

Studie tykajici se bezpecnosti pouzivani doplikové latky pro uzivatele/pracovniky
Pouzije se cely bod 3.3 prilohy II.

Studie tykajici se bezpecnosti pouzivani doplikové latky pro Zivotni prostiedi
Pouzije se cely bod 3.4 prilohy II.

Oddil 1V: Studie tykajici se icinnosti dopliikové litky

Je nutno predlozit dikazy o vlastnostech zchutiujicich ldtek, obvykle na zdkladé zverejnéné literatury. To maze
byt prokdzdno rovnéz zkusenostmi z praktického pouzivani, jsou-li k dispozici, v opacném piipadé mohou byt
pozadovany studie na zvifatech.

Je nutno plné provéfit a uvést, zda produkt, kterého se zddost tykd, plni v krmivu, zvifeti nebo potravindch
zivocisného ptvodu jiné funkce kromé funkce v definici zchutiujicich létek v pifloze I nafizeni (ES) ¢. 1831/
2003.
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3.1

3.2
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3.3.1.1

3.3.1.2

3.3.2.1

Oddil V: Pldn monitorovdni v obdobi po uvedeni ldtky na trh

Tento oddil se pouzije podle ustanoveni ¢l. 7 odst. 3 pism. g) nafizeni (ES) ¢. 1831/2003. To znamend, Ze se plin
monitorovani v obdobi po uvedeni litky na trh pozaduje pouze pro dopliikové latky, které jsou geneticky
modifikované organismy nebo jsou z geneticky modifikovanych organisma vyrobeny.

NUTRICNI DOPLNKOVE LATKY
Oddil I: Shrnuti dokumentace

Pouzije se cely oddil I piilohy II.

Oddil II: Identita, charakteristika a podminky pro uZiti doplitkové litky; metody analyzy

Oddil 11 prilohy II se pouzije takto:

—  pro doplnkové latky, které nejsou vdzané na drzitele povoleni, se pouziji body 2.1.2, 2.1.3, 2.1.4, 2.1.4.2,
22,231, 232,241, 242, 2.4.4, 2.5, 2.6,

—  pro jiné doplikové litky, které jsou vazané na drzitele povoleni, se pouzije cely oddil II.

Oddil 11I: Studie tykajici se bezpecnosti doplitkovych litek
Studie tykajici se bezpecnosti pouzivdni doplrikové ldtky pro cilové druhy

Tolerance u cilovych druhti

1. Z&dné studie se nepozaduj pro mocovinu a aminokyseliny, jejich soli a analogy povolené smérnici 82/471/
EHS a slouceniny stopovych prvk a vitaminy, provitaminy a chemicky presné definované latky se
srovnatelnym t¢inkem, jez nemaji potencidl k akumulaci, které jiz byly povoleny jako dopliikové latky
podle smérnice 70/524/EHS.

2. U doplikovych latek, které spadaji do funkéni skupiny ,vitaminy, provitaminy a chemicky pfesné
definované latky se srovnatelnym tc¢inkem®, které maji potencidl k akumulaci, musi byt tolerance prokazéana
pouze pro latky, u nichz se potencidl o¢ekdvd nebo bylo prokdzano, Ze se lisi od tolerance zndmych
vitamind. V urcitych piipadech by mohly byt prvky testu tolerance (schéma nebo kritéria) kombinovany
s jednou ze zkousek tcinnosti.

3. Tolerance bude prokdzdna pro derivity mocoviny, analogy aminokyselin a slouceniny stopovych prvki,
které nebyly dosud povoleny. U produktii fermentacniho procesu bude nutno prokézat toleranci, neni-li
G¢innd latka oddélena od surového produktu fermentacniho procesu a vysoce purifikovdna, nebo nejsou-li
pro produkéni organismus k dispozici Gidaje o zfejmém bezpecném pouzivani a neni-li dobfe zndmd jeho
biologie, aby bylo mozno vyloucit potencidl tvorby toxickych metaboliti.

4. Pokud se zadost tykd vSech druhtikategorii zvifat, postacuje jedna studie tolerance u nejcitlivéjstho druhu
(nebo vhodného laboratorniho zvifete) podle nejnovéjsich poznatka.

Mikrobidlni studie

Pouzije se cely bod 3.1.2 prilohy IL

Studie tykajici se bezpecnosti pouziti doplitkové ldtky pro spotiebitele
Studie metabolismu a reziduf

Studie metabolismu se obvykle nepozaduji. Pro derivity mocoviny se piezkoumd metabolismus v bachoru.



L 133[48

Utedni véstnik Evropské unie

22.5.2008

3.3.2.2

3.3.23

3.4

3.5

Studie rezidui nebo ukldddni se pozaduji pouze u téch doplinkovych ldtek, které spadaji do funkéni skupiny
,vitaminy, provitaminy a chemicky presné definované litky se srovnatelnym ucinkem®, které maji potencidl
k akumulaci v téle, a pro funkéni skupinu sloucenin stopovych prvka, pokud se zvysila biologickd dostupnost.
V tomto piipadé se nepouzije postup popsany v oddile 3.2.1 piilohy II. Pozadavek je omezen na srovnani obsahu
v tkdnich nebo produktech mezi skupinou, jiz byla podévana nejvyssi davka dotycné latky, a pozitivni kontrolni
skupinou (referenéni ldtka).

Toxikologické studie

Ty se pozaduji pro produkty fermentaéniho procesu a pro dopliikové latky, které nebyly dosud povoleny. Pro
produkty fermentacniho procesu je nutno ptedlozit studie genotoxicity a subchronické toxicity, ledaze:

1. Gc¢innd litka je oddélena od surového produktu fermenta¢niho procesu a vysoce purifikovina; nebo

2. pro produkéni organismus jsou k dispozici tdaje o ziejmém bezpecném pouzivani a dostate¢né znalosti
o jeho biologii, aby bylo mozno vyloucit potencidl tvorby toxickych metabolitd.

Pokud produkéni organismus patif do skupiny, o niZ je zndmo, Ze nékteré kmeny produkuji toxiny, je nutno
vyslovné vyloudit jejich piitomnost.

Posouzeni bezpecnosti pro spotiebitele

Pouzije se cely bod 3.2.3 piilohy IL

Studie tykajici se bezpecnosti pouzivdni doplfikové ldtky pro uZivatele/pracovniky

Pouzije se cely bod 3.3 piilohy IL.

Studie tykajici se bezpecnosti pouzivdni dopliikové ldtky pro Zivotni prostiedi

Cely bod 3.4 piilohy II se pouzije pro nové ticinné ltky, které patif ke skupiné sloucenin stopovych prvka.

0Oddil IV: Studie tykajici se G¢innosti doplikové litky

Studie G¢innosti se nepozaduji pro mocovinu, aminokyseliny, soli a analogy aminokyselin, které jiz byly povoleny
jako doplikové latky, slouceniny stopovych prvka, které jiz byly povoleny jako dopliikové litky, a vitaminy,
provitaminy a chemicky pfesné definované latky se srovnatelnym dcinkem, které jiz byly povoleny jako
dopliikové latky.

Krétkodobd studie se pozaduje k dolozeni G¢innosti pro derivity mocoviny, soli a analogy aminokyselin, které
jesté nebyly povoleny jako dopliikové latky, slouceniny stopovych prvkd, které jesté nebyly povoleny jako
doplrikové ltky, a pro vitaminy, provitaminy a chemicky pfesné definované latky se srovnatelnym tc¢inkem, které
jesté nebyly povoleny jako dopliikové latky.

Pro ostatni ldtky, u nichz se uddvé nutri¢ni G¢inek, se pozaduje nejméné jedna dlouhodobd studie G¢innosti podle
ustanoveni oddilu 4 pfilohy IL

Studie musi piipadné prokdzat, ze doplikovd litka muaze vyhovét nutricnim pozadavkam zvifat. Testy zahrnuji
zkusebni skupinu s krmnou dévkou, kterd obsahuje Zivinu v koncentracich nizsich nez nutri¢ni pozadavky zvitat.
Je vSak nutno zamezit zkouskdm s pouzitim kontrolni skupiny trpici tézkym deficitem. Obvykle postacuje
prokdzat ucinnost u jednoho druhu nebo kategorie zvitat, véetné laboratornich zvifat.

0ddil V: Plin monitorovini v obdobi po uvedeni litky na trh

Tento oddil se pouzije podle ustanoveni ¢l. 7 odst. 3 pism. g) nafizeni (ES) ¢. 1831/2003.
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4, ZOOTECHNICKE DOPLNKOVE LATKY
4.1 Zootechnické doplitkové litky jiné neZ enzymy a mikroorganismy
4.1.1 Oddil I: Shrauti dokumentace

Pouzije se cely oddil I pfilohy IL

412 Oddil II: Identita, charakteristika a podminky pro uziti doplrikové ldtky; metody analyzy

Pouzije se cely oddil II pilohy I

413 Oddil III: Studie tykajici se bezpecnosti doplrikovyich litek

4.1.3.1  Studie tykajici se bezpecnosti pouzivani dopliikové latky pro cilova zvifata

Pouzije se cely bod 3.1 piilohy IL

4.1.3.2  Studie tykajici se bezpecnosti pouzivani dopliikové latky pro spotiebitele

1.  Studie metabolismu a rezidui

Tyto studie se nepoZaduji, pokud:

—  lze prokazat, Ze litka nebo jeji metabolity jsou vylucovdny v nezménéné podobé a v zdsadé nejsou
absorbovény nebo

—  latka je absorbovéna ve fyziologické formé a na fyziologické trovni latky (latek).

Studie metabolismu nejsou nutné, pokud se ldtka vyskytuje v potravindch nebo krmivech piirozené ve
znaéném mnozstvi, nebo je-li litka béznou slozkou télnich tekutin nebo tkéni. V téchto piipadech se viak
pozaduji studie rezidui, které mohou byt omezeny na srovndni obsaht v tkdnich nebo produktech
u neosetiené skupiny s obsahy zjisténymi ve skuping, které byla poddvana nejvyssi doporucend dévka.

Ve viech ostatnich piipadech se pouzije cely bod 3.2.1 piilohy IL

2. Toxikologické studie

Toxikologické studie se nepozaduji, je-li litka absorbovdna ve formé fyziologické latky (latek).

U cizorodych latek se pouzije cely bod 3.2.2 prilohy IL.

U ostatnich ldtek se postupuje individudlné podle jednotlivych piipadi s pfihlédnutim k drovni a zptsobu
expozice a kazdé vynechdni dajii pfedepsanych v tomto oddile musi byt plné odtvodnéno.

3. Posouzeni bezpecnosti pro spotiebitele

Cely bod 3.2.3 piilohy II se vztahuje na zvifata, kterd jsou urcena k produkeci potravin.

4.1.3.3  Studie tykajici se bezpecnosti doplikové latky pro uzivatele/pracovniky

Pouzije se cely bod 3.3 piilohy II.

4.1.3.4  Studie tykajici se bezpecnosti dopliikové latky pro Zivotni prostiedi

Pouzije se cely bod 3.4 prilohy IL
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4.1.4

4.2

4.23.1

4.2.3.2

Oddil 1V: Studie tykajici se ticinnosti dopliikové ldtky

Pouzije se cely oddil IV piilohy IL

1. Doplnkové ltky, které maji pozitivn{ vliv na Zivo¢isnou vyrobu, uzitkovost nebo dobré Zivotni podminky,
a funkéni skupina ,jiné zootechnické doplitkové latky*

Ucinky lze prokdzat pouze ve vztahu ke kazdému cilovému druhu nebo kategorii zvitat. V zdvislosti na
vlastnostech doplikové latky mohou byt méfeni zaloZena na pracovnich charakteristikdch (napf. produkéni
ucinnost, primérny denni pfirGstek, ndrdst Zivocisnych produktd), skladbé jatecné upraveného téla,
uzitkovosti stdda, reprodukénich parametrech nebo dobrych Zivotnich podminkdch zvifat. Dikaz
o mechanismu ptsobeni lze poskytnout kritkodobymi studiemi tcinnosti nebo laboratornimi studiemi
méficimi piislusny parametr.

2. Doplnkové latky, které pozitivné ovliviiuji disledky Zivocisné vyroby pro Zzivotni prostedi

U dopliikovych latek, které piiznivé ovliviiuji Zivotni prostiedi (napf. omezend exkrece dusiku a fosforu
nebo omezend produkce metanu, eliminace pfichuti), je mozno Gc¢innost u cilového druhu dolozit tfemi
kratkodobymi studiemi ucinnosti se zvifaty prokazujicimi vyznamné prospésné tcinky. Studie vezmou
v tivahu moznost pfizptsobeni se dopliikové latce.

Oddil V: Pldn monitorovdni v obdobi po uvedeni ldtky na trh

Tento oddil se pouzije podle ustanoveni ¢l. 7 odst. 3 pism. g) nafizeni (ES) ¢. 1831/2003.

Zootechnické dopliikové litky: enzymy a mikroorganismy
Oddil I: Shrnuti dokumentace

Pouzije se cely oddil I piilohy II.

Oddil 1I: Identita, charakteristika a podminky pro uZiti dopliikové ldtky; metody analyzy

Pouzije se cely oddil I pfilohy II.

Oddil III: Studie tykajici se bezpecnosti dopliikovych ldtek

Studie tykajici se bezpecnosti pouzivani doplikové latky pro cilové zvifata
Pouzije se cely bod 3.1.1 piilohy IL

Zadatelé se vybizeji, aby pokud mozno pouzivali u pokusné skupiny piinejmensim 100nasobek nadmérné davky
a snizili pocet pozadovanych parametrt. K tomuto Géelu lze pouzit koncentrovanou formu doplikové latky.
Koncentrace se upravi snizenim mnozstvi pfitomného nosice, pomér ac¢inného ¢inidla (Cinidel) | létky (latek)
k ostatnim produktim fermenta¢niho procesu viak musi byt stejny jako v hotovém produktu. U enzymd krmivo
poskytuje vhodny substrat(y).

Cely bod 3.1.2 prilohy II se vztahuje na viechny mikroorganismy a enzymy, které maji piimy katalyticky tcinek
na slozky mikrobidlni fléry nebo s ohledem na néz se udava, ze ovliviuji stfevni mikrobidlni fléru.

V piipadé nové expozice nebo znacného zvyseni expozice mikroorganismim mohou byt nezbytné doplikové
studie, aby byla prokdzdna neexistence nepfiznivych tcinkd na komenzélni mikrobidlni fléru trdvictho traktu.
U piezvykavct bude nutné pfimé pocitdni mikrobidlni flory pouze v piipadé, ze dikazy naznacuji nepiiznivé
zmény funkce bachoru (méfeno in vitro jako zména koncentraci tékavych mastnych kyselin, snizeni koncentrace
propiondtu nebo snizend celulolyza).

Studie tykajici se bezpecnosti pouzivani doplikové latky pro spotiebitele
1. Studie metabolismu a rezidui nejsou nutné.

2. Toxikologické studie, podle bodu 3.2.2 piilohy I
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Enzymy a mikroorganismy tvof{ pouze ¢dst celé doplnkové latky, kterd ve vétsiné piipadt mize zahrnovat jiné
slozky pochazejici z fermentacniho procesu. Proto je nezbytné doplitkovou latku otestovat, aby bylo zajisténo, ze
neobsahuje mutagenni nebo jiné materidly, které mohou poskodit clovéka pozivajictho potraviny ziskané ze
zvifat, jeZ byla krmena krmivy nebo vodou osetfenymi témito doplikovymi latkami.

Vétsina zivotaschopnych bakterii uréenych pro pfimé nebo nepfimé piijimdni savci (véetné cloveka) je vsak
vybirdna ze skupin organismd, pro néz jsou k dispozici idaje o zfejmém bezpecném pouzivani, nebo ze skupin,
pro néz jsou toxickd rizika presné vymezena. Obdobné nebezpeli spojené s mikroorganismy, které se
v soucasnosti pouzivaji k produkci enzymd, je obvykle pfesné rozpoznané a vyznamné omezené modernimi
vyrobnimi postupy. Proto se pro enzymy z mikrobidlnich zdroji a pro mikroorganismy, pro néz jsou k dispozici
tdaje o zfejmém bezpecném pouzivdni, a jsou-li slozky fermentacniho procesu presné definované a zndmé,
nepovazuji zkousky toxicity (napf. testovdni ordlni toxicity nebo genotoxicity) za nutné. Avsak u Zivych
organismud a organismt pouzivanych k produkci enzymd je vzdy nutno se zabyvat konkrétnimi zalezitostmi
uvedenymi v bodé 2.2.2.2 prilohy IL.

Je-li organismus nebo jeho uziti nové a neexistuji dostate¢né poznatky o biologii (produkéniho) organismu, aby
byl vyloucen potencidl produkce toxickych metabolitt, je nutno pfedlozit studie genotoxicity a ordlni toxicity
provedené s doplikovymi latkami, které obsahuji Zivotaschopné mikroorganismy nebo enzymy. V tomto piipadé
maji podobu studif genotoxicity véetné mutagenity a studie subchronické ordlni toxicity. Doporucuje se, aby se
tyto studie provadély s bezbunécnou fermentacni ptidou nebo v pifpadé fermentace tuhych materidlt s vhodnym
extraktem.

Studie tykajici se bezpe¢nosti doplitkové latky pro uzivatele/pracovniky

Pouzije se cely bod 3.3 prilohy II s vyjimkou téchto pripadi:

—  Predpokldda se, ze enzymy a mikroorganismy, jako bilkovinné latky, jsou senzibiliztory dychaciho ustroji,
pokud nejsou piedlozeny presvédcivé diikazy prokazujici opak. Nepozaduje se proto piimé testovani.

—  Slozeni produktu (napf. mikrokapsle) miZe odstranit nutnost nékterych nebo vsech testil. V takovych
piipadech se uvede patficné zdivodnéni.

Studie tykajici se bezpecnosti doplitkové latky pro Zivotni prostredi

Cely bod 3.4 piilohy II se vztahuje plné na mikroorganismy, které nejsou stievniho ptvodu nebo nejsou
vdudypiitomné v Zivotnim prostedi.

Oddil IV: Studie tykajici se iicinnosti dopliikovyich ldtek

Pouzije se cely oddil IV piilohy II.

1. Doplikové latky, které maji pozitivni vliv na Zivo¢isnou vyrobu, uzitkovost nebo dobré Zivotni podminky
a pro funkéni skupinu ,jiné zootechnické doplikové latky*.

Ucinky lze prokdzat pouze ve vztahu ke kazdému cilovému druhu nebo kategorii zvifat. V zévislosti na
vlastnostech doplikové latky mohou byt méfeni zaloZena na pracovnich charakteristikdch (napf. produkéni
G¢innost, primérny denni piiristek, ndrast Zivocisnych produktd), skladbé jate¢né upraveného téla,
uzitkovosti stdda, reproduk¢nich parametrech nebo dobrych Zivotnich podminkich zvitat. Dikaz
o mechanismu pusobeni lze poskytnout kratkodobymi studiemi Gcinnosti nebo laboratornimi studiemi
méficimi piislusny parametr.

2. Doplikové latky, které pozitivné ovliviiuji dasledky Zivocisné vyroby pro Zivotni prostedi.

U doplitkovych latek, které piiznivé ovliviiuji Zivotni prostiedi (napf. omezend exkrece dusiku nebo fosforu
nebo omezend produkce metanu, eliminace pfichuti), je mozno G¢innost u cilového druhu dolozit tiemi
kratkodobymi studiemi dcinnosti se zvifaty prokazujicimi vyznamné prospéné tcinky. Studie vezmou
v tivahu moznost pfizptisobeni se doplikové latce.
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Oddil V: Pldn monitorovdni v obdobi po uvedeni ldtky na trh

Tento oddil se pouzije podle ustanoveni ¢l. 7 odst. 3 pism. g) nafizeni (ES) ¢. 1831/2003.

KOKCIDIOSTATIKA A HISTOMONOSTATIKA
0ddil I: Shrnuti dokumentace

Pouzije se cely oddil I piilohy II.

Oddil II: Identita, charakteristika a podminky pro uzZiti doplitkové litky; metody analyzy

Pouzije se cely oddil II pFilohy II.

Oddil II: Studie tykajici se bezpecnosti doplitkovych litek
Studie tykajici se bezpecnosti pouzivdni dopliikové ldtky pro cilovd zvitata

Pouzije se cely bod 3.1 piilohy IL

Studie tykajici se bezpecnosti pouZivdni doplrikové ldtky pro spotiebitele

Pouzije se cely bod 3.2 piilohy II.

Studie tykajici se bezpecnosti pouzivdni dopliikové ldtky pro uZivatele/pracovniky

Pouzije se cely bod 3.3 piilohy IL

Studie tykajici se bezpecnosti pouzivni doplitkové ldtky pro Zivotni prostiedi

Pouzije se cely bod 3.4 piilohy II.

Oddil IV: Studie tykajici se G¢innosti dopliikové litky

Tyto dopliikové latky chrdni zvifata pred dusledky invaze Eimeria spp. nebo Histomonas meleagridis. Vyznam se
piikladd dukazdm o zvldstnich tcincich doplikové latky (napf. kontrolovany druh) a jejich profylaktickych
vlastnostech (napf. sniZeni morbidity, mortality, poctu oocyst a vyskytu chorobnych zmén). Poptipadé se predlozi

informace o G¢inku na rtst a konverzi krmiva (vykrm drtibeze, ndhrada nosnic a kralika), aéincich na lihnuti vajec
(plemennd drabez).

Pozadované ddaje o Gcinnosti jsou odvozeny ze tif typti pokusti s cilovymi zvifaty:
—  umélé jednotlivé a smiSené infekce,

—  prirozend/uméld infekce s cilem simulovat podminky pro uZiti,

—  skute¢né podminky pro uziti pfi zkouskich v terénu.

Pokusy s umélymi jednotlivymi a smiSenymi infekcemi (napf. klecovy chov driibeze) maji prokdzat relativni
u¢innost proti parazitim a nevyzaduji replikaci. Tfi prikazné vysledky se pozaduji pro studie simulujici
podminky pro uziti (napf. studie pfi volném ustdjeni s dribezi, studie pfi klecovém chovu s kréliky). Pozaduji se
rovnéz tii studie v terénu s urcitou mirou pfirozené infekce.

0Oddil V: Plin monitorovani v obdobi po uvedeni litky na trh

0ddil ptilohy II se pouzije podle ustanoveni ¢l. 7 odst. 3 pism. g) nafizeni (ES) ¢. 1831/2003.
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EXTRAPOLACE Z VETSINOVYCH DRUHU NA DRUHY MENSINOVE

Mensinové druhy jsou vymezeny v ¢l. 1 odst. 2 tohoto nafizeni.

U ndvrhu na rozsifeni povoleného uziti pro druh, ktery je z fyziologického hlediska srovnatelny s druhem, pro
ngjz jiz bylo uziti doplinkové litky povoleno, se obvykle nevyzaduje piedlozZeni tdajii v plném rozsahu.

Nize uvedené pozadavky se vztahuji pouze na pozadované povoleni pro mensinové druhy s ohledem na
doplikové latky, které jiz byly povoleny pro druhy vétsinové. Pro povoleni novych doplitkovych latek pozadovana
pouze pro mensinové druhy se pouziji plné vSechny oddily v zavislosti na kategorii/funkéni skupiné doplikové
latky (viz odpovidajici zvldstni pozadavky v piiloze III).

0Oddil I: Shrnuti dokumentace

Pouzije se cely oddil I piilohy II.

Oddil 11: Identita, charakteristika a podminky pro uZiti dopliikové litky; metody analyzy

Oddil 11 prilohy II se pouzije takto:
—  pro dopliikové latky, které jsou vazané na drzitele povoleni, se pouzije cely oddil II,

—  pro jiné doplitkové ldtky se pouziji body 2.1.2, 2.1.3, 2.1.4, 2.1.4.2, 2.2, 2.3.1, 2.3.2, 2.4.1, 2.4.2, 2.4.4,
2.5, 2.6.

Oddil 1II: Studie tykajici se bezpecnosti pouZivani doplitkové litky
Studie tykajici se bezpecnosti pouZivdni doplrikové ldtky pro cilovd zvitata

Tolerance u cilovych druhtt
Plati pozadavky pro jednotlivé kategorie | funkéni skupiny dopliikovych latek.

V zésadé se studie tolerance u mensinovych druhii nepozaduji, pokud doplikova létka vykazuje Siroké rozpéti pro
bezpecnost (nejméné koeficient 10) u piislusného vétsinového druhu, ktery je z fyziologického hlediska podobny.

Pokud tfi vétsinové cilové druhy (vCetné monogastrickych a piezvykavych savct a dribeze) vykazuji obdobné
a Siroké rozpéti pro bezpe¢nost, nepozaduji se dalsi studie tolerance pro mensinové druhy, které nejsou
z fyziologického hlediska podobné (napf. koné nebo krélici). Pokud se pozaduje studie tolerance, doba trvani
studii pro mensinové druhy (vyjma kralikd) ¢ini nejméné 28 dni pro zvifata v ristu a 42 dni pro dospéld zvitata.
U kralika plati tyto doby trvani: vykrm kralika: 28 dnf; chovné krélice: jeden cyklus (od inseminace do konce
doby odstavu). Pokud se Zadost vztahuje na sajici a odstavené krdliky, povazuje se za dostate¢né obdobi 49 dni
(pocinaje jeden tyden po narozeni) a musi zahrnovat kralice az do odstavu. Pro ryby (jiné nez lososovité) se
pozaduje 90denni obdobi.

Studie tykajici se bezpecnosti pouzivdni doplikové ldtky pro clovéka jako spotiebitele

Studie metabolismu
Plati pozadavky pro jednotlivé kategorie a funkéni skupiny dopliikovych latek.

Studie metabolismu se nepozaduji, je-li doplitkovd ldtka jiz povolena pro uZiti u druhu, ktery je z fyziologického
hlediska srovnatelny s mensinovymi druhy, na néz se vztahuje zddost o povoleni. Jestlize podobnost
z fyziologického hlediska neexistuje, povazuje se pro posouzeni podobnosti metabolismu za dostatecné
porovnani metabolického profilu na zdkladé studii in vitro (napf. s hepatocyty pomoci znacené latky).

Neni-li mensinovy druh z fyziologického hlediska podobny vétsinovému druhu, je nutno ziskat tdaje
o metabolismu dopliikové litky u mensinového druhu.
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6.3.2.3

6.4

Studie rezidui

Je-li uddvdna nebo prokazana podobnost metabolismu, pozaduje se pouze kvantifikace indikdtorového rezidua
v pozivatelnych tkdnich a produktech. Ve viech ostatnich pfipadech se pouzije plné bod 3.2.1.2 piilohy IL

Posouzeni bezpecnosti pro spotiebitele
Névrh maximélnich limitd rezidui (MLR)

Stanoveni MLR lIze provést za predpokladu, Ze se v pozivatelnych tkdnich mensinového druhu v porovnani
s podobnym vétsinovym druhem nevyskytuji zddné vyznamné rozdily v obsahu rezidui.

MLR lze extrapolovat v ramci tfid zvifat takto:

—  z vétsinové chovanych prezvykavch na vsechny ostatni chované prezvykavce,

— z mléka dojnic chovanych na mléko viech ostatnich prezvykavct chovanych na mléko,
—  z prasat na vechny monogastrické savce s vyjimkou koni,

— 7 kufat nebo kriit na ostatni driibez,

—  ze slepic-nosnic na ostatn{ nosnice a

—  z lososovitych na vSechny ryby.

MLR pro kon¢ Ize extrapolovat, pokud existuji MLR pro vétsinového piezvykavce a vétsinového monogastrického
savce.

Pokud byly odvozeny identické MLR u skotu (nebo ovci), prasat a kufat (nebo drubeze), které predstavuji
vétsinové druhy s riiznymi metabolickymi schopnostmi a sloZenim tkdni, je moZno stanovit stejné MLR rovnéz
pro ovce, konovité a kréliky, coz znamend, Ze se povazuje za moznou extrapolace na viechna zvifata, kterd jsou
urCena k produkci potravin, s vyjimkou ryb. S ohledem na pokyn Vyboru pro veterindrni 1é¢ivé piipravky
(CVMP) (1% pro stanoveni MLR pro Salmonidae a ostatni ryby, ktery jiz povoluje extrapolaci z MLR ve svalu
vétsinového druhu na Salmonidae a ostatni ryby za predpokladu, Ze vychozi latky jsou piijatelné jako indikdtorové
reziduum pro MLR ve svalu a kizi, Ize MLR extrapolovat na vSechna zvifata urcend k produkci potravin.

Jsou k dispozici analytické metody pro monitorovani rezidui v pozivatelnych tkanich a produktech vsech zvifat
ur¢enych k produkci potravin.

Studie tykajici se bezpecnosti pouZivdni doplrikové ldtky pro uZivatele/pracovniky

Pouzije se cely bod 3.3 piilohy II.

Studie tykajici se bezpecnosti pouzivini dopliikové ldtky pro Zivotni prostiedi

Posouzeni rizik pro Zivotni prostiedi lze extrapolovat z hodnoceni provedeného pro vétsinovy druh, ktery je
z fyziologického hlediska srovnatelny. Pro dopliikové ltky, které maji byt pouzivany u kralikd, se pouzije cely
oddil s piihlédnutim k pozadavkiim pro kazdou kategorii | funkéni skupinu doplikovych latek.

0ddil IV: Studie tykajici se d¢innosti dopliikové litky

Pokud doplnkovd latka byla pro stejnou funkci povolena pro vétsinovy druh, ktery je z fyziologického hlediska
srovnatelny, a pokud je zndm nebo prokdzan mechanismus ptsobeni dopliikové ldtky, je mozno povazovat za
dolozen{ Gcinnosti dikazy o stejném mechanismu plisobeni u mensinovych druhd. Pokud takovito spojitost
neexistuje, je nutno prokdzat G¢innost podle obecnych pravidel pro oddil IV v p#iloze II. V nékterych piipadech
muze byt vhodné kombinovat druhy zvifat ve stejné produktivni fazi (napf. kozy a ovce pouzivané k produkci
mléka). V kazdé studii (P < 0,1) nebo pomoci metaanalyzy (P < 0,05), je-li to mozné, by méla byt prokdzdna
vyznamnost.

(1% Pokyn pro stanoveni maximalnich limit rezidui pro Salmonidae a ostatni ryby. Evropskd agentura pro 1écivé piipravky. Veterinary

Medicines Evaluation Unit. EMEA/CVMP[153b/97-FINAL.
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Pozaduje-li se prokdzani acinnosti, doba trvani studii G¢innosti odpovidd srovnatelnym produkénim fazim
vétsinového druhu, ktery je z fyziologického hlediska srovnatelny. V ostatnich piipadech minimalni doba trvan{
studie splnuje pifslusnd ustanoveni v bodé 4.4 piilohy II a piilohy IV.

0Oddil V: Plin monitorovini v obdobi po uvedeni litky na trh

Tento oddil piilohy II se pouzije podle ustanoveni ¢l. 7 odst. 3 pism. g) nafizeni (ES) ¢. 1831/2003.

ZVIRATA V ZAJMOVEM CHOVU A OSTATNI ZVIRATA, KTERA NEJSOU URCENA K PRODUKCI
POTRAVIN

Zvifata v zdjmovém chovu a ostatni zvifata, kterd nejsou urcena k produkci potravin, jsou vymezena v ¢l. 1
odst. 1 tohoto nafizeni.

0ddil I: Shrnuti dokumentace

Pouzije se cely oddil I piilohy II.

Oddil II: Identita, charakteristika a podminky pro uZiti dopliikové litky; metody analyzy

Oddil 11 prilohy II se pouzije takto:
—  pro dopliikové latky, které jsou vdzané na drzitele povoleni, se pouzije cely oddil II,

—  pro jiné doplitkové latky se pouziji body 2.1.2, 2.1.3, 2.1.4, 2.1.4.2, 2.2, 2.3.1, 2.3.2, 2.4.1, 2.4.2, 2.4.4,
2.5, 2.6.

Oddil 11I: Studie tykajici se bezpecnosti doplitkové litky

Studie tykajici se bezpecnosti pouZivdni doplrikové ldtky pro cilovd zvitata

Plati pozadavky pro jednotlivé kategorie | funkéni skupiny dopliikovych latek. Pozaduje-li se studie tolerance, jeji
doba trvani ¢ini nejméné 28 dni.

Studie tolerance se nepozaduje, pokud dopliikovd litka vykazuje srovnatelné a Siroké rozpéti pro bezpe¢nost
u tfech vétsinovych druhd (véetné monogastrickych a prezvykavych savct a dribeze).

Studie tykajici se bezpecnosti pouzivdni dopliikové ldtky pro spotiebitele

Tento bod se obvykle nepozaduje. Pozornost se vénuje bezpecnosti majitele.

Studie tykajici se bezpecnosti pouZivdni doplrikové ldtky pro uZivatele/pracovniky

Pouzije se cely bod 3.3 piilohy IL

Studie tykajici se bezpecnosti pouzivini dopliikové ldtky pro Zivotni prostredi

Bod 3.4 piilohy II se nepozaduje.

0Oddil 1V: Studie tykajici se icinnosti dopliikové litky

Plati pozadavky pro jednotlivé kategorie | funkéni skupiny dopliikovych latek.

Jestlize dopliikovd ldtka, pro niz se pozaduji studie na zvifatech, jiz byla pfedem povolena pro druh, ktery je
z fyziologického hlediska podobny, nepozaduje se daldi prokdzani tcinnosti, jsou-li poZadovany tcinek
a mechanismus pusobeni stejné. Pokud dopliikové litka nebyla dosud povolena nebo pozadovany ucinek &
mechanismus pasobeni jsou jiné nez v pifpadé predchoziho povoleni, je nutno ti¢innost prokdzat podle obecnych
pravidel pro oddil IV v piiloze 1.

Doba trvani dlouhodobych zkousek ticinnosti ¢ini nejméné 28 dni.
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0ddil V: Plin monitorovéini v obdobi po uvedeni litky na trh

Tento oddil prilohy II se pouzije podle ustanoveni ¢l. 7 odst. 3 pism. g) nafizeni (ES) ¢. 1831/2003.

DOPLNKOVE LATKY, KTERE JIZ BYLY POVOLENY PRO UZITi V POTRAVINACH
0ddil I: Shrnuti dokumentace

Pouzije se cely oddil I ptilohy II.

Oddil II: Identita, charakteristika a podminky pro uziti doplitkové litky; metody analyzy

Oddil 11 piilohy II se pouzije takto:
—  pro doplikové latky, které jsou vdzané na drzitele povoleni, se pouzije cely oddil II,

—  pro jiné doplikové latky se pouziji body 2.1.2, 2.1.3, 2.1.4, 2.1.4.2, 2.2, 2.3.1, 2.3.2,, 2.4.1, 2.4.2, 2.4.4,
2.5, 2.6.

Oddil III: Studie tykajici se bezpecnosti doplitkovych litek

Musi byt uvedeno nejnovéjsi formdlni posouzeni bezpecnosti potravindiskych pridatnych litek a doplnéno
pifpadnymi ndsledné ziskanymi tdaji.

Pro doplnkové ldtky, které jsou povoleny jako potravindiské piidatné latky nebo schvéleny v Evropské unii jako
slozky potravin bez jakéhokoliv omezeni, nejsou studie tykajici se bezpecnosti pro spotiebitele a pracovniky
obvykle nutné.

Uvedou se body 3.1, 3.2 a 3.3 prilohy II se zfetelem na stévajici poznatky o bezpecnosti téchto latek, pokud jsou
pouzivany v potravindch. Takovéto ldtky, které jsou pouzivany rovnéZ v potravindch, lze klasifikovat jako:

— s nespecifikovanou ADI (bez vyslovného uvedeni horniho limitu piijmu pro litky s velmi nizkou toxicitou),
—  se stanovenou ADI nebo UL nebo
— s nestanovenou ADI (pro létky, u nichz dostupné tidaje nepostacuji ke zjistén{ jejich bezpecnosti).

Studie tykajici se bezpecnosti pouzivdni dopliikové ldtky pro cilovd zvitata

Je-li obsah uzité doplnkové litky podobny jako v piipadé potravin, Ize bezpecnost pro cilové druhy posoudit na
zdkladé dostupnych toxikologickych tdaji ze zkousek in vivo s piithlédnutim k chemické struktufe a metabolické
schopnosti cilovych druhfi. Je-li obsah uZiti v krmivech vyznamné vys$si nez odpovidajici uziti v potravinch,
muze byt podle povahy litky nutnd studie tolerance u cilového zvifete.

Studie tykajici se bezpecnosti pouZivdni doplfikové ldtky pro spotiebitele

Pokud uziti jako doplikovd ldtka vede k vyssi expozici spotiebitele nebo k jinému druhu metabolit nez v pripadé
uziti v potravindch, budou pozadovény dal3i toxikologické tdaje a tdaje o reziduich.

Pro dopliikové latky, pro néz nenf specifikovana ADI

Posouzeni bezpecnosti pro spotiebitele se nepozaduje vyjma piipadu, kdy uziti doplitkové ldtky v krmivech vede
k odlisnému druhu metabolith nez pii uzit{ v potravindch.
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8.3.2.2

8.3.2.3

8.4

8.5

Dopliikové latky se stanovenou ADI nebo UL

Bezpecnost pro spotiebitele je nutno posoudit s piithlédnutim k doplitkové expozici vyplyvajici z uziti v krmivech
nebo zvldstni expozici v souvislosti s metabolity vznikajicimi u cilového druhu. To Ize provést extrapolaci tidaji
o reziduich z literatury.

Jsou-li nezbytné studie rezidui, pozadavek je omezen na srovnani obsahti v tkdnich nebo produktech u neosetfené
skupiny a skupiny, jiz byla poddvdna nejvyssi uddvand davka.

Potravindiské pridatné latky, pro néz nebyla ADI stanovena

Je nutno jednoznac¢né uvést diivody, pro¢ nebyla ADI stanovena. Pokud to vyvoldvéd obavy a uziti doplikové ldtky
v krmivech by pfispélo k vyznamnému zvySeni expozice u spotfebitele, pozaduje se tplné toxikologické
hodnocen.

Doplitkovou expozici vyplyvajici z uZiti v krmivech Ize extrapolovat z daji o reziduich z literatury.

Jsou-li nezbytné studie rezidui, pozadavek je omezen na srovndni obsaht v tkdnich nebo produktech u neosetiené
skupiny a skupiny, jiz byla poddvéna nejvyssi uddvand davka.
Studie tykajici se bezpecnosti pouzivdni doplrikové litky pro uzivatele/pracovniky

Pouzije se cely bod 3.3 prilohy IL

Pfi posuzovani bezpecnosti doplitkové latky pro uzivatele se vezmou v vahu bezpecnostni opatfeni stanovend
pro manipulaci s témito ldtkami pouZivanymi v potravindch.
Studie tykajici se bezpecnosti pouzivini dopliikové ldtky pro Zivotni prostredi

Pozaduje se bod 3.4 piilohy I

0Oddil 1V: Studie tykajici se d¢innosti dopliikové litky

Jestlize je funkce pozadovand pro krmivo stejnd jako pii uZiti v potravindch, nemusi byt nutné dal3i prokdzani
G¢innosti. V opacném piipadé plati pozadavky na Gcinnost uvedené v oddile IV piilohy 1L

0Oddil V: Plin monitorovini v obdobi po uvedeni litky na trh

Tento oddil piilohy II se pouzije podle ustanoveni ¢l. 7 odst. 3 pism. g) nafizeni (ES) ¢. 1831/2003.

ZMENA POVOLEN{

JelikoZ je mozno vyuzit hodnoceni ddajii pfedloZenych pro predchozi povoleni, musi dokumentace vyhotovend
pro zadost podle ¢l. 13 odst. 3 nafizeni (ES) ¢. 1831/2003 spliovat pouze niZe uvedené pozadavky.

Z4dost o zménu podminek zahrnutych ve stdvajicim povoleni, napf. identifikace, charakteristika nebo podminky
pro uziti doplitkové ldtky, musi prokdzat, Ze zména nemd zadny Skodlivy tcinek pro cilovy druh, spotiebitele,
uzivatele nebo Zivotni prostedi. Za timto tielem je mozno dopliikovou ldtku povazovat za totoznou, pokud
ucinnd latka(y) nebo c¢inidlo(a) a podminky pro uziti jsou stejné, jeji Cistota je v zdsadé podobnd a nebyly pfidany
zadné nové slozky, které by vyvoldvaly obavy. Pro takovéto produkty je mozno podat zkricenou Zadost, jelikoz
obvykle nebude nutné opakovat studie k prokdzani bezpecnosti pro cilovy druh, spottebitele a Zivotn{ prostredi
a acinnosti.

Zadost musi spliovat tyto pozadavky:
1. pouzije se celd pifloha I — to zahrnuje Gdaje 0 pozadované zméng;

2. pouzije se cely oddil Il piilohy I;
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3. je nutno poskytnout tdaje, které prokazuji, Ze chemické nebo biologické vlastnosti doplikové litky jsou
v zdsadé stejné jako u zndmého produktu;

4. popiipadé je nutno predlozit dikazy o bioekvivalenci, a to na zdkladé specifikace, zvefejnéné literatury
nebo zvlastnich studii. Neni-li bioekvivalence plné prokdzana, je nutno prokdzat shodu ochranné lhity
s MLR;

5. je nutno predlozit dikaz, Ze za soucasnych védeckych poznatkd zistdvd doplinkovd ltka za schvalenych
podminek bezpecnd pro cilové druhy, spotiebitele, pracovniky a Zivotni prosteds;

6.  je nutno piedlozit zpravu o vysledcich monitorovéni v obdobi po uvedeni ldtky na trh, jsou-li takovéto
pozadavky na monitorovani zahrnuty v povoleni; a

7. je nutno predlozit zvldstni ddaje k dolozeni Zadosti o zménu v souladu s pFislusnymi ¢dstmi oddila 111, IV
a V piilohy IL

OBNOVENI POVOLEN{

Zadosti o obnovenf povoleni podle ¢lanku 14 naifzeni (ES) ¢. 1831/2003 splituji tyto pozadavky:

0ddil I: Shrnuti dokumentace

Pouzije se cely oddil I piilohy II. PfedloZi se kopie ptivodniho povoleni Spolecenstvi k uvedeni dopliikové latky na
trh nebo posledni obnoveni Zadosti. Vyhotovi se aktualizovand dokumentace podle nejnovéjsich pozadavki
a piedloZi se seznam s uvedenim vSech zmén oproti pivodnimu povoleni nebo poslednimu obnoveni povoleni.
Zadatel musf predlozit shrnuti dokumentace, které piiblizi rozsah zddosti, a pifpadné nové informace, které se
staly dostupnymi od doby udéleni pfedchoziho povoleni/obnoveni povoleni s ohledem na identitu a bezpe¢nost.

Oddil II: Identita, charakteristika a podminky pro uzZiti doplitkové litky; metody analyzy

Oddil 11 piilohy II se pouzije takto:
—  pro doplikové latky, které jsou vdzané na drzitele povoleni, se pouzije cely oddil II,

—  pro jiné dopliikové latky se pouziji body 2.1.2, 2.1.3, 2.1.4, 2.1.4.2, 2.2, 2.3.1, 2.3.2, 2.4.1, 2.4.2, 2.4.4,
2.5, 2.6.

Je nutno pfedlozit dukazy, které prokazuji, Ze se dopliikovd latka vyznamné nezménila, pokud jde o slozent,
Cistotu nebo aktivitu, oproti povolené dopliikové latce. Je nutno ozndmit jakoukoliv zménu vyrobniho postupu.

Oddil 1I: Studie tykajici se bezpecnosti doplitkovych litek

Musi byt piedlozen diikaz, Ze za soucasného stavu poznatkl ziistdva doplikové ldtka za schvdlenych podminek
bezpecnd pro cilovy druh, spotiebitele, pracovniky a zivotni prostiedi. Musi byt pfedlozena aktualizovand
dokumentace o bezpecnosti za obdobi od udéleni piivodniho povoleni nebo od posledniho obnoveni povolen,
kterd obsahuje ndsledujici informace:

—  zprdvy o nezddoucich tcincich, véetné nahodilych jevii (dosud nezndmé wcinky, zdvazné dcinky vseho
druhu, zvyseny vyskyt zndmych Gcinkd) u cilovych zvifat, spotfebitelti, uZivateld a v Zivotnim prostiedi.
Zprava o nezddoucich tcincich musi uvddét povahu dcinku, pocet postiZenych osob/zvifat, vysledek,
podminky pro uZit{ a posouzeni pFicinné souvislosti,

—  zprdvy o dosud nezndmych interakcich a kifzovych kontaminacich,

—  tdaje z monitorovan{ rezidui, je-li to nutné,
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—  tdaje z epidemiologickych/epizootologickych a/nebo toxikologickych studif,

—  jakékoliv dalsi informace tykajici se bezpecnosti doplitkové latky a rizik dopliikové latky pro zvitata, cloveka
a Zivotni prostiedi.

Pokud nejsou piedlozeny zddné dalsi informace o nékterém z téchto faktorti, musi to byt piesné odiivodnéno.

Zpréva o vysledcich programu monitorovdni v obdobi po uvedeni litky na trh se pfedloZi, je-li takovyto
pozadavek na monitorovéni zahrnut v pfedchozim povoleni.

Pokud podle ustanoveni ¢l. 14 odst. 2 pism. d) nafizeni (ES) ¢. 1831/2003 zadost o obnoveni povoleni zahrnuje
ndvrh na zménu nebo doplnéni podminek ptvodniho povoleni, mimo jiné podminek tykajicich se budouciho
monitorovani, je nutno pfedlozit zvlastni tidaje na podporu navrhu na zménu v souladu s prislusnymi ¢astmi
oddilt 1L, IV a V piilohy II.

PREHODNOCEN] NEKTERYCH DOPLNKOVYCH LATEK, KTERE JIZ BYLY POVOLENY PODLE
SMERNICE 70/524/EHS

Doplitkovymi latkami, jichz se tykd tento bod 11, jsou dopliikové latky, které jiz byly povoleny podle smérnice
70/524/[EHS a maji byt piehodnoceny v souladu s ¢l. 10 odst. 2 nafizeni (ES) ¢. 1831/2003 a které patii do téchto
skupin:

—  antioxidacni latky,

—  zchutaujici a dochucujici latky,

—  emulgétory a stabilizdtory, zahustujici latky a Zelirujici latky,

—  Dbarviva, v¢etné pigmentt,

—  konzervanty,

—  vitaminy, provitaminy a chemicky pfesné definované latky se srovnatelnym tcinkem,
—  stopové prvky,

—  pojiva, protispékavé ldtky a koagulanty;

—  reguldtory kyselosti a

—  radionuklidni pojiva.

Uroven a kvalita vyhodnocen rizik u téchto doplitkovych litek musi byt podobnd jako u jinych dopliakovych
latek. Avsak vzhledem k dlouhé historii jejich bezpecného pouzivdni je mozno pouzit idaje z jiz zvefejnénych
studii podle ustanoveni tohoto nafizeni, aby bylo prokdzdno, ze za schvélenych podminek dopliikové litka
ziistdvd bezpecnd pro cilové druhy, spotiebitele, uZivatele a Zivotni prostiedi.

0ddil I: Shrnuti dokumentace

Pouzije se cely oddil I ptilohy IL.

Oddil II: Identita, charakteristika a podminky pro uziti dopliikové litky; metody analyzy

Oddil 11 prilohy II se pouzije takto:

—  pro doplnkové latky, které nejsou vazané na drzitele povolenti, se pouziji body 2.1.2, 2.1.3, 2.1.4, 2.1.4.2,
22,231, 232,241, 242, 2.4.4, 2.5, 2.6,

—  pro jiné doplikové latky, které jsou vazané na drzitele povoleni, se pouzije cely oddil II.
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Oddil 1I: Studie tykajici se bezpecnosti doplitkovych litek

Pokud byla dopliikovd litka posouzena s ohledem na bezpecnost pro cilové druhy, spotiebitele, uzivatele/
pracovniky a Zivotni prostfedi, pedlozi se shrnuti studii bezpecnosti pfedlozenych pro ptedchozi povoleni
a pripadné nové informace, které byly ziskdny od doby udéleni pfedchoziho povoleni. Pokud nebylo formélni
posouzeni bezpecnosti provedeno pro uziti litky jako dopliikové latky, lze pouzit studie a tdaje z védecké
literatury, jestlize jsou rovnocenné dajum, které by se pozadovaly v nové zddosti. V opaéném piipadé se predlozi
tplny soubor studif bezpe¢nosti.

Oddil IV: Studie tykajici se G¢innosti dopliikové litky

Shodu s pozadavky na dcinnost podle ¢l. 5 odst. 3 nafizeni (ES) ¢. 1831/2003 je mozno popiipadé prokdzat
piedloZenim jinych materidlt nez studie, zejména tykajicich se dlouhé historie pouZzivéni.

0ddil V: Plin monitorovéini v obdobi po uvedeni litky na trh

Tento oddil prilohy II se pouzije podle ustanoveni ¢l. 7 odst. 3 pism. g) nafizeni (ES) ¢. 1831/2003.



PRILOHA IV

Kategorie a definice cilovych zvifat a ddaj o minimélni dobé trvini studii d¢innosti

Tabulka. Kategorie zvifat: prasata

Pribliznd doba trvani (hmotnost/stafi)

Kategorie Definice kategorie zvitat Minimdlni doba trvani dlouhodobych studif G¢innosti
Obdobi]staii Stari Hmotnost
Selata (sajici) Mlada prasata sajici mléko od prasnic Od narozeni Az do 21-42 dni Az do 6-11 kg 14 dni
Selata (odstavend) Mladé prasata po skonceni obdobi sdni chovand Od 21-42 dni Az do 120 dni Az do 35 kg 42 dni
k reprodukci nebo pro masnou produkci
Selata (sajici a odsta- Mladd prasata od narozeni chovand k reprodukeci Od narozeni Az do 120 dni Az do 35 kg 58 dni

vend selata)

nebo pro masnou produkci

Vykrm prasat

Prasata po odstavu ur¢end k masné produkei az do
dne odvozu na jatky

Od 60-120 dni

Az do 120-250 dni
(nebo podle mistnich
zvyklosti)

80-150 kg (nebo
podle mistnich
zvyklosti)

AZ do jate¢ni hmotnosti, nejméné vsak 70 dni

Prasnice urcené
k reprodukci

Samice prasete, které byly nejméné jednou insemi-
novany/pfipustény

Od prvni inseminace

Od inseminace do konce odstavu druhého vrhu (dva
cykly)

Prasnice urcené
k reprodukci selat

Samice prasete, které byly nejméné jednou insemi-
novany/pfipustény

Nejméné dva tydny pied porodem do konce doby
odstavu

Tabulka. Kategorie zvifat: driibez

Kategorie

Definice kategorie zviat

PFibliznd doba trvani (hmotnost/stafi)

Obdobi

StaF

Hmotnost

Minimalni doba trvani dlouhodobych studii Gi¢innosti

Vykrm kufat

Kufata uréend pro vykrm

Od vylithnut{

Az do 35 dni

Az do ~1 600 g (az
do 2 kg)

35 dni

Odchov kufat a kufice

Slepicky chované pro konzumni produkei vajec
nebo pro chovné tucely

0Od vylithnut{

Az do ~16 tydnt
(az do 20 tydnt)

112 dni (nejsou-li Gdaje o G¢innosti k dispozici pro
vykrm kufat)
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Pfibliznd doba trvani (hmotnost/staii)

Minimdlni doba trvani dlouhodobych studif t¢innosti

Kategorie Definice kategorie zvifat
Obdobi Staif Hmotnost

Nosnice Slepice ve sndsce chované pro produkci vajec 0d 16-21 tydni Az do ~13 mésic 0d 1 200 g (bilé), 168 dni
(az do 18 mésict) 1400 g (hnédé)

Vykrm kriit Krity a krocani chovani na vykrm Od vylithnut{ Az do ~14 tydnti Samice: az 84 dni
(az do 20 tydnd) do ~7000 g
Az do ~16 tydnit (az do 10 000 g)

7 do 24 t¥dnd Samci: az

(a2 do 24 tydni) do ~12 000 g

(az do 20 000 g)

Krity pro ucely pleme-

nitby

Krity a krocani chovani pro ucely plemenitby

Celé obdobi

0Od 30 tydnt az
do ~ 60 tydnt

Samice:
od ~15 000 g

Samci: od ~30 000 g

Nejméné Sest mésict

Odchov krit

Mladé kruty a krocani urcen{ k chovnym tceléim

Od vylihnuti

Az do 30 tydnt

Samice: az
do ~15000 g
Samci: az
do ~30 000 g

Celé obdobi (nejsou-li tdaje o Géinnosti k dispozici
pro vykrm krit)

Tabulka. Kategorie zvifat: skot (domdci skot, v¢etné druhii buvolec a bizon)

Kategorie

Definice kategorie zvitat

Pribliznd doba trvini (hmotnost/stafi)

Obdobi

Stafi

Hmotnost

Minimdlni doba trvani dlouhodobych studif t¢innosti

Odchov telat

Telata chovand pro reprodukci nebo produkei
hovéziho masa

Od narozeni

A7 do 4 mésich

Az do 60-80 kg (az
do 145 kg)

56 dni

Vykrm telat

Telata pro produkci telectho masa

Od narozeni

Az do 6 mésict

Az do 180 kg
(az do 250 kg)

Do porazky, nejméné viak 84 dni

Vykrm skotu

Skot po odstavu urceny k masné produkei do dne
odvozu na jatky

Od tplného rozvoje
piezvykovani

Az do 10-36 mésict

Az do 350-700 kg

168 dni
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Pfibliznd doba trvdni (hmotnost/staf)

Minimdlni doba trvani dlouhodobych studif G¢innosti

Kategorie Definice kategorie zvitat
Obdobi Stafi Hmotnost
Dojnice pro produkci Samice skotu, které porodily nejméné jedno tele 84 dni (je nutno uvést celé obdobi laktace)
mléka
Kravy k reprodukci Samice skotu, které byly nejméné jednou insemi- Od prvni inseminace Dva cykly (pokud se pozaduji reprodukéni parame-
novany/pfipustény do konce druhého try)
odstavu
Tabulka. Kategorie zvifat: ovce
Pfibliznd doba trvani (hmotnost/staf)
Kategorie Definice kategorie zviat Minimalni doba trvani dlouhodobych studii Gi¢innosti
Obdobi Staif Hmotnost
Odchov jehnat Jehnata chovand pro budouci reprodukei Od narozen{ Az do 3 mésica 15-20 kg 56 dni
Vykrm jehnat Jehnata chovana pro produkci jehnéctho masa Od narozeni Az do 6 mésict (nebo | Az do 55 kg Do jate¢ni hmotnosti, nejméné viak 56 dni
starsi)
Ovce ur¢ené k produkei | Ovce, které porodily nejméné jedno jehné 84 dni (je nutno uvést celé obdobi laktace)
mléka
Bahnice k reprodukci Samice ovce, které byly nejméné jednou insemino- | Od prvni inseminace Dva cykly (pokud se pozaduji reprodukéni parame-
véany|pripustény do konce druhého try)
odstavu
Tabulka. Kategorie zvifat: kozy
Pfibliznd doba trvdni (hmotnost/staf)
Kategorie Definice kategorie zvitat Minimdlni doba trvani dlouhodobych studii ti¢innosti
Obdobi Staif Hmotnost
Od narozeni Az do 3 mésicti 15-20 kg Nejméné 56 dni

Odchov kiizlat

Mladé kozy chované pro budouci reprodukci

800C°SCC
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Pribliznd doba trvani (hmotnost/staF)

Minimdlni doba trvani dlouhodobych studif t¢innosti

Kategorie Definice kategorie zvifat
Obdobi Staif Hmotnost
Vykrm kuzlat Mladé kozy chované pro produkci koziho masa Od narozeni Az do 6 mésicti Nejméné 56 dni
KOZE ur¢ené k produkci | Kozy nejméné s jednim kizletem 84 dni (je nutno uvést celé obdobi laktace)
mléka
Kozy k reprodukci Samice kozy, které byly nejméné jednou insemi- Od prvni inseminace Dva cykly (pokud se pozaduji reprodukéni
novany/piipustény do konce druhého parametry)
odstavu
Tabulka. Kategorie zvifat: ryby
Pfibliznd doba trvani (hmotnost/stafi)
Kategorie Definice kategorie zvifat Minimalni doba trvani dlouhodobych studif Gi¢innosti
Obdobi Staif Hmotnost
Losos a pstruh 200-300 g 90 dni nebo do dobg, kdy se vychozi télesnd
hmotnost zdvojndsobi
Losos a pstruh Hejno mate¢nych ryb Pokud mozno co 90 dni
nejblize dobé tieni
Tabulka. Kategorie zvifat: kralici
Pribliznd doba trvani (hmotnost/staf)
Kategorie Definice kategorie zvitat Minimdlni doba trvani dlouhodobych studif G¢innosti
Obdobi Staii Hmotnost
Sajici a odstavent krélici Po¢inaje od jednoho 56 dni
tydne po narozeni
Po odstavu Az do 8-11 tydnd 42 dnf

Vykrm krélika

Krélici chovani pro masnou produkci
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Pfibliznd doba trvdni (hmotnost/staf)

Minimdlni doba trvani dlouhodobych studif G¢innosti

Kategorie Definice kategorie zvitat
Obdobi Star{ Hmotnost
Chovné krélice (pro Krélice, které byly nejméné jednou inseminovdny/ | Od inseminace do Dva cykly (pokud se pozaduji reprodukéni
reprodukci) pripustény konce druhého parametry)
odstavu
Chovné krélice uréené | Krélice, které byly nejméné jednou inseminovany Od prvni inseminace Nejméné 2 tydny pted porodem do konce doby
k produkci mladych odstavu
krdlild (napf. pro produkt mikroorganismd)
Tabulka. Kategorie zvifat: koné
Pribliznd doba trvani (hmotnost/staF])
Kategorie Definice kategorie zvitat Minimélni doba trvani dlouhodobych studif Gc¢innosti
Obdobi Stari Hmotnost

Koné

Vsechny kategorie

56 dni
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