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(EY:n ja Euratomin perustamissopimuksia soveltamalla annetut sdddokset, joiden julkaiseminen on pakollista)

ASETUKSET

KOMISSION ASETUS (EY) N:o 429/2008,

annettu 25 piivinid huhtikuuta 2008,

Euroopan parlamentin ja neuvoston asetuksen (EY) N:o 1831/2003 tdytintGonpanoa koskevista
yksityiskohtaisista sdinnoisti hakemusten laadinnan ja esittimisen seki rehun lisiaineiden arvioinnin
ja hyviksymisen osalta

(ETA:n kannalta merkityksellinen teksti)

EUROOPAN YHTEISOJEN KOMISSIO, joka

ottaa huomioon Euroopan yhteison perustamissopimuksen,

ottaa huomioon eldinten ruokinnassa kiytettdvistd lisdaineista
22 pdivani lokakuuta 2003 annetun Euroopan parlamentin ja
neuvoston asetuksen (EY) N:o 1831/2003 (), ja erityisesti sen
7 artiklan 4 ja 5 kohdan,

on kuullut Euroopan elintarviketurvallisuusviranomaista asetuk-
sen (EY) N:o 1831/2003 7 artiklan 4 ja 5 kohdan mukaisesti,

seki katsoo seuraavaa:

()

)

On tarpeen vahvistaa tdytdntoonpanosdannot, jotka koske-
vat asetuksessa (EY) N:o 1831/2003 sdddettyd menettelyd
rehun lisdaineiden hyviksyntdd varten, mukaan luettuina
hakemusten laadintaa ja esittimistd sekd tallaisten lisdainei-
den arviointia ja hyviksymistd koskevat sdinnét. Niiden
sdantojen on tarkoitus korvata eldinten rehuissa kéytetta-
vien lisdaineiden arvioinnin suuntaviivoista annetun neu-
voston  direktiivin ~ 87/153/ETY (3 liitteessd  olevat
sdannokset.

Naihin sddntoihin on  sisillytettavd vaatimukset, jotka
hakemukseen liitettdvdn asiakirja-aineiston on tdytettava.
Niissd on erityisesti madritettivé tieteelliset tiedot, jotka on

EUVL L 268, 18.10.2003, s. 29. Asetus sellaisena kuin se on

muutettuna komission asetuksella (EY) N:o 378/2005 (EUVL L 59,
5.3.2005, s. 8).
EYVL L 64, 7.3.1987, s. 19. Direktiivi kumottu asetuksella (EY)
N:o 1831/2003.

toimitettava kyseisen lisdaineen tunnistamista ja méaritta-
mistd varten, ja tutkimukset, joilla on osoitettava lisiaineen
teho ja turvallisuus ihmisille, eldimille ja ympiristolle,
Euroopan elintarviketurvallisuusviranomaisen, jiljempana
'viranomainen’, tekemédd hyvaksymistd koskevien hakemus-
ten tarkistamista ja arviointia silmalld pitden.

Lisdaineen laadun tai aiottujen kayttoolosuhteiden mukaan
lisdaineen ominaisuuksien tai vaikutusten selvittimiseksi
vaadittavien tutkimusten laajuus voi vaihdella. Toimijoille
on siksi annettava jonkin verran likkkumavaraa sen suhteen,
millaisia tutkimuksia ja millaista aineistoa niiden on
toimitettava kyseisen lisdaineen turvallisuuden ja tehon
osoittamiseksi. Titd liitkkumavaraa hyddyntivien toimijoi-
den on perusteltava valintansa asiakirja-aineistossa.

Viranomaisella on oltava mahdollisuus pyytda tarvittaessa
lisitietoja sen médrittimiseksi, tdyttddko lisdaine asetuksen
(EY) N:o 1831/2003 5 artiklassa tarkoitetut hyviksynnin
edellytykset.

Kehitettdessd asiakirjoja rehussa tai vedessd kéytettdvid
lisdaineita varten on vilttimitonti soveltaa asianmukaisia
laatuvaatimuksia sen varmistamiseksi, ettd laboratorioko-
keiden tuloksia ei kyseenalaisteta.

Tarvittaessa on vahvistettava erityisvaatimukset kullekin
asetuksen (EY) N:o 1831/2003 6 artiklan 1 kohdassa
tarkoitetulle lisdaineiden luokalle.

Jotta rohkaistaan pyrkimyksid ulottaa hyviksyntd toissijai-
siin eldinlajeihin ja sdilytetddn samanaikaisesti vaadittava
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turvallisuustaso, erityisehdoissa on otettava huomioon
mahdollisuus ulottaa ensisijaisia eldinlajeja koskevat tutki-
mustulokset toissijaisiin eldinlajeihin.

(8) Hyvidksyntdd koskevaan hakemukseen sovellettavissa tay-
tintdonpanosiinnodissd on otettava huomioon elintarvike-
tuotantoon kdytettdvid eldimid ja muita eldimid koskevat
erilaiset vaatimukset; kuluttajan kannalta tehtdvii turvalli-
suusarviota koskevilla ndkokohdilla ei ole merkitystd
muiden kuin elintarviketuotantoon kéytettavien eldinten
osalta.

(9) Menettelyt, joissa koe-eldimid kéytetddn kokeellisiin tai
muihin tieteellisiin tarkoituksiin ja eldinkokeisiin kokeisiin
ja muihin tieteellisiin tarkoituksiin kiytettavien eldinten
suojelua koskevien jasenvaltioiden lakien, asetusten ja
hallinnollisten maardysten lahentdmisestd 24 pdivinid
marraskuuta 1986 annetun neuvoston direktiivin 86/609/
ETY (!) mukaisesti, on rajoitettava mahdollisimman vihiin.

(10) Tutkimusten tarpeettoman toistamisen valttimiseksi on
sdadettava yksinkertaistetusta hyvaksyntdmenettelystd niille
lisdaineille, jotka on jo hyvaksytty kaytettaviksi elintarvik-
keissa.

(11) Niiden lisdaineiden osalta, joiden hyviksynnille ei ole
asetettu neuvoston direktiivissi 70/524/ETY (%) méirdaikaa,
hakijalle on tarvittaessa annettava mahdollisuus osoittaa
lisdaineen teho, ellei tutkimuksia ole kaytettavissd, muulla
aineistolla, jolla lisdaineen teho voidaan osoittaa, erityisesti
kyseisen lisdaineen pitkdd kéyttohistoriaa koskevalla aine-
istolla.

(12) On vahvistettava sddnnot asetuksen (EY) N:o 1831/2003
13 artiklan 3 kohdassa sdddettyja hyviksynnin muutta-
mista koskevia hakemuksia varten.

(13) On vahvistettava myos sddnnot asetuksen (EY) N:o 1831/
2003 14 artiklassa sdddettyja hyviksynndn uusimista
koskevia hakemuksia varten.

(14) Niiden sddnnosten osalta, jotka koskevat hakemuksen
tueksi tehtdvid turvallisuutta ja tehoa koskevia tutkimuksia,
on tarpeen sddtdd siirtymakaudesta, jonka aikana sovelle-
taan edelleen nykyisid sddntojd. Ennen tdmdn asetuksen
voimaantuloa jitetyt hakemukset on Kkisiteltivd edelleen
direktiivin 87/153/ETY liitteen mukaisesti. Niiden hake-
musten kohdalla, jotka jitetddn tietyn ajan kuluessa
asetuksen voimaantulosta, hakijoilla on oltava mahdollisuus
valita tdssd asetuksessa vahvistetut sddnnot tai direktiivin
87[153[ETY liitteeseen sisdltyvdt sddnnot, kun otetaan
huomioon joidenkin tutkimusten vaatima pitkd aika.
Taytantoonpanosdannot on laadittu nykyisen tieteellisen
ja teknisen tiedon pohjalta, ja niitd on tarvittaessa
mukautettava uuteen kehitykseen.

(") EYVLL 358,18.12.1986,s. 1, oikaisu EYVLL 117, 5.5.1987, s. 31,
direktiivi sellaisena kuin se on muutettuna Euroopan parlamentin ja
neuvoston direktiivilld 2003/65/EY (EUVL L 230, 16.9.2003, s. 32).

(® EYVL L 270, 14.12.1970, s. 1. Direktiivi sellaisena kuin se on
viimeksi muutettuna komission asetuksella (EY) N:o 1800/2004
(EUVL L 317, 16.10.2004, s. 37).

(15) Tassd asetuksessa sdddetyt toimenpiteet ovat elintarvikeket-
jua ja eldinten terveyttd kisittelevin pysyvin komitean
lausunnon mukaiset,

ON ANTANUT TAMAN ASETUKSEN:

1 artikla

Miiritelmit

Tissa asetuksessa sovelletaan seuraavia maaritelmia:

1. ’lemmikkieldimilld ja muilla kuin -elintarviketuotantoon
kaytettavilld eldimilld’ tarkoitetaan sellaiseen lajiin kuuluvia
eldimid, jota ihminen tavallisesti ruokkii, kasvattaa tai pitdd
muttei kdytd ravinnoksi, ei kuitenkaan hevosia;

2. ‘toissijaisilla eldinlajeilla’ tarkoitetaan muita elintarviketuo-
tantoon kdytettdvid eldimid kuin nautoja (lypsy- ja
lihaeldimid, my6s vasikoita), lampaita (lihaeldimid), sikoja,
kanoja (my6s munivia kanoja), kalkkunoita ja Salmonidae-
heimoon kuuluvia kaloja.

2 artikla

Hakemus

1. Rehun lisdaineen hyviksyntdd koskeva hakemus, sellaisena
kuin siitd sdddetdan asetuksen (EY) N:o 1831/2003 7 artiklassa,
jatetddn kayttden liitteessd I olevaa lomaketta.

Hakemukseen liitetddn 3 artiklassa sdddetty asiakirja-aineisto,
jljempand ‘asiakirja-aineisto’, johon sisaltyvit asetuksen (EY)
N:o 1831/2003 7 artiklan 3 kohdassa tarkoitetut tiedot ja
asiakirjat.

2. Mikili hakija pyytdd asetuksen (EY) N:o 1831/2003
18 artiklan mukaisesti, ettéd tietyt osat 1 kohdassa tarkoitetusta
asiakirja-aineistosta pidetddn luottamuksellisina, hin esittdd
kunkin asiakirjan tai asiakirjan osan osalta todennettavat perus-
telut siitd, ettd ndiden tietojen julkitulo voi vahingoittaa
merkittdvasti hinen kilpailuasemaansa. Luottamukselliset osat
toimitetaan muusta asiakirja-aineistosta erillddn, eikd niitd
sisillytetd asetuksen (EY) N:o 1831/2003 7 artiklan 3 kohdan
h alakohdassa tarkoitettuun tiivistelmddn. Hakija ldhettdd
komissiolle jaljennoksen niistd asiakirja-aineiston osista, joita
on pyydetty kisittelemdan luottamuksellisina, ja sitd koskevista
perusteluista.

3 artikla
Asiakirja-aineisto
1. Asiakirja-aineiston on osoitettava asianmukaisesti ja riitta-

visti, ettd rehun lisdaine tédyttdd asetuksen (EY) N:o 1831/2003
5 artiklassa sdddetyt hyvaksynnin edellytykset.
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2. Asiakirja-aineiston laadintaa ja esittdmistd koskevat yleiset
vaatimukset esitetddn liitteessd II.

Erityisvaatimukset, jotka asiakirja-aineiston on asianomaisessa
tapauksessa tidytettdvi, esitetddn liitteessd III.

Pitkdaikaistutkimusten vihimmadiskesto esitetdin liitteessa IV.

3. Edelld 2 kohdasta poiketen hakija voi toimittaa asiakirja-
aineiston, joka ei tiytd 2 kohdassa sdddettyja vaatimuksia,
edellyttden ettd hin esittdd perustelut kustakin asiakirja-aineiston
osasta, joka ei tdytd nditd vaatimuksia.

4 artikla
Siirtymitoimenpiteet

1. Ennen tdmdn asetuksen voimaantulopdivdd jatettyihin
hyviksyntdd koskeviin hakemuksiin sovelletaan edelleen direktii-
vin 87]153/ETY liitett.

2. Ennen 11 pdivad kesikuuta 2009 jitettyjen hyviksyntdd
koskevien hakemusten kohdalla hakijat voivat valita, ettd
hakemukseen sovelletaan edelleen direktiivin 87/153/ETY liit-
teessi olevan I ja Il osan Il ja IV lukua timin asetuksen
liitteessd 111 olevan 1.3, 1.4, 2.1.3, 2.1.4, 2.2.3, 2.2.4, 3.3, 3.4,
413, 414, 423, 424, 53, 54, 6.3, 6.4, 7.3, 74, 83 ja
8.4 kohdan ja timin asetuksen liitteessd IV olevien taulukoiden
sarakkeessa "Pitkdaikaisten tehoa koskevien tutkimusten vihim-
mdiskesto” esitettyjen sddnnosten sijasta.

5 artikla

Voimaantulo

Tama asetus tulee voimaan kahdentenakymmenentend paivina
sen jilkeen, kun se on julkaistu Euroopan unionin virallisessa
lehdessd.

Tama asetus on Kkaikilta osiltaan velvoittava, ja sitd sovelletaan sellaisenaan kaikissa

jasenvaltioissa.

Tehty Brysselissd 25 paivind huhtikuuta 2008.

Komission puolesta
Androulla VASSILIOU

Komission jdsen
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LITE I

EDELLA 2 ARTIKLAN 1 KOHDASSA TARKOITETTU HAKEMUSLOMAKE JA HALLINNOLLISET
TIEDOT

1. HAKEMUSLOMAKE
EUROOPAN KOMISSIO
TERVEYS- JA KULUTTAJA-ASIOIDEN PAAOSASTO

(Osoite)

PV S .

Aihe:  Asetuksen (EY) N:o 1831/2003 mukainen rehun lisdaineen hyviksyntdd koskeva hakemus

0  Rehun lisdaineen tai rehun lisdaineen uuden kiyton hyviksyntd (asetuksen (EY) N:o 1831/2003 4 artiklan
1 kohta)

0  Olemassa olevan tuotteen hyviksyntd (asetuksen (EY) N:o 1831/2003 10 artiklan 2 tai 7 kohta)

o Voimassa olevan hyviksynnin muuttaminen (asetuksen (EY) N:o 1831/2003 13 artiklan 3 kohta)

] Rehun lisdaineen hyviksynnin uusiminen (asetuksen (EY) N:o 1831/2003 14 artikla)

o Kiireellinen hyviksyntd (asetuksen (EY) N:o 1831/2003 15 artikla)

(Merkitddn selvisti rastittamalla yksi ruuduista)

Hakija/hakijat ja/tai hanen/heiddn edustajansa yhteisossd (asetuksen (EY) N:o 1831/2003 4 artiklan 3 kohta) jattaa/
jattavat asetuksen (EY) N:o 1831/2003 7 artiklan 3 kohdan a alakohdassa sdddetyin edellytyksin (nimi ja osoite)

timan hakemuksen saadakseen hyvaksynnin seuraavalle tuotteelle rehun lisdaineena:

1.1  Lisdaineen tunnistetiedot ja ominaisuudet

Lisdaineen nimi (liitteessd II olevissa 2.2.1.1 ja 2.2.1.2 kohdassa mdiriteltyjen vaikuttavien aineiden kuvaus):
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1.2

kuuluu seuraavaan/seuraaviin lisdaineiden luokkaan/luokkiin ja funktionaaliseen ryhmain/ryhmiin (?) (luettelo):

Tdmd lisdaine on jo hyviksytty rehulainsiddinnossd direktiivilld ....... [...[EY(ETY) tai asetuksella (EY) N:o ...[...
numerolla ... seuraavana lisdaineena (lisdaineen luokka):

Tamd lisdaine on jo hyvaksytty elintarvikelainsdadannossa direktiivilla ....[...[EY(ETY) tai asetuksella (EY) N:o ...[...
numerolla ... seuraavana lisdaineena:

Jos tuote koostuu muuntogeenisestd organismista (GMO), sisiltda sitd tai on tuotettu siitd, annetaan seuraavat tiedot:
al yksilollinen tunniste (komission asetus (EY) N:o 65/2004 (%) (tdytetddn tarvittaessa):

0 joko tiedot Euroopan parlamentin ja neuvoston asetuksen (EY) N:o 1829/2003 (*) mukaisesti mydnnetysti
luvasta:

0 tai tiedot asetuksen (EY) N:o 1829/2003 nojalla jitetystd, vireilld olevasta lupahakemuksesta:

Kiyttoedellytykset

1.2.1  Kaytto tdysrehussa

Eldinlaji tai -ryhma:

Kun kyseessi on funktionaalinen ryhmd 'muut eldintuotantoon vaikuttavat lisdaineet’, joka sisiltyy eldintuotantoon vaikuttavien
lisdaineiden luokkaan, on tarpeen mdiritelld selvésti, mikd on lisdaineen kayttotarkoitus.

EUVL L 10, 16.1.2004, s. 5.

EUVL L 268, 18.10.2003, s. 1. Asetus sellaisena kuin se on viimeksi muutettuna asetuksella (EY) N:o 298/2008 (EUVL L 97, 9.4.2008,
s. 64).
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Enimmdisikd tai -paino:

Vihimmaisannos (tdytetddn tarvittaessa): mg tai aktiivisuusyksikkod (¥) tai pesikkeitd muodostavia yksikoitd (PMY)
tai ml/kg tdysrehua, jonka kosteuspitoisuus on 12 prosenttia

Enimmdisannos (tdytetddn tarvittaessa): mg tai aktiivisuusyksikkod tai PMY:td tai ml/kg tdysrehua, jonka
kosteuspitoisuus on 12 prosenttia

Nestemdisten rehujen osalta vahimmdis- ja enimmdisannos voidaan ilmaista litraa kohti.

Kaytto vedessi

Vihimmdisannos (tdytetddn tarvittaessa): mg tai aktiivisuusyksikkoa tai PMY:td tai ml/] vettd

Erityiset kayttoedellytykset (tdytetddn tarvittaessa)

Eldinlaji tai -ryhma:

Vihimmdisannos (tdytetddn tarvittaessa): mg tai aktiivisuusyksikkod tai PMY/kg tdydennysrehua, jonka
kosteuspitoisuus on 12 prosenttia

(*)  Hakija madrittelee 'yksikon'.
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Enimmdisannos (tdytetddn tarvittaessa): mg tai aktiivisuusyksikkod tai PMY/kg tdydennysrehua, jonka kosteuspi-
toisuus on 12 prosenttia

Nestemdisten rehujen osalta vahimmais- ja enimmaéisannos voidaan ilmaista litraa kohti.

Kayttod koskevat edellytykset tai rajoitukset (tdytetddn tarvittaessa):

Jadmien enimmdismaard (tdytetddn tarvittaessa):
eldinlaji tai -ryhma:
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1.3

1.4

Varoaika:

Vertailuniytteet

Yhteison vertailulaboratorion ndytenumero (tdytetddn tarvittaessa):

Jaljennos tastd hakemuksesta on ldhetetty suoraan viranomaiselle asiakirja-aineiston mukana ja yhteison

vertailulaboratoriolle vertailundytteiden mukana.

ATLCKITJOIEUS .+« ettt ettt e e et et e et
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1.5 Liitteet:

0 tdydellinen asiakirja-aineisto (vain viranomaiselle),
o julkinen tiivistelmd asiakirja-aineistosta,
0 yksityiskohtainen tiivistelma asiakirja-aineistosta,

0 luettelo asiakirja-aineiston osista, joita on pyydetty kisittelemain luottamuksellisina, ja jiljennos kyseisistd
asiakirja-aineiston osista (vain komissiolle ja viranomaiselle),

0 jiljennos hakijoiden hallinnollisista tiedoista,

0 kolme ndytettd rehun lisdaineesta yhteison vertailulaboratoriolle asetuksen (EY) N:o 1831/2003 7 artiklan
3 kohdan f alakohdan mukaisesti (vain yhteison vertailulaboratoriolle),

0 kéyttoturvallisuustiedote (vain yhteison vertailulaboratoriolle),
0 todistus tunnistamisesta ja analysoinnista (vain yhteison vertailulaboratoriolle),

0 vahvistus siitd, ettd maksu yhteison vertailulaboratoriolle on suoritettu (asetuksen (EY) N:o 378/2005 (°)
4 artikla).

Taytetddn tarvittavat lomakkeen kohdat ja poistetaan tarpeettomat kohdat. Alkuperdinen hakemuslomake (ja muut pyydetyt
liitteet) lahetetddn suoraan Euroopan komissiolle.

2. HAKIJAN HALLINNOLLISET TIEDOT

Yhteystiedot asetuksessa (EY) N:o 1831/2003 sdddetyn rehun lisdaineen hyviksyntdd koskevan hakemuksen
jattamista varten

1) Hakijana oleva yritys tai henkilo
a)  Hakijan tai yrityksen nimi
b)  Osoite (ldhiosoite, postinumero, postitoimipaikka, maa)
¢)  Puhelin
d)  Faksi
¢)  Sahkoposti (jos kdytettavissa)

2) Yhteyshenkilo (kaikkea komission, viranomaisen ja yhteison vertailulaboratorion kanssa kaytiviid kirjeenvaihtoa
varten)

a)  Yhteyshenkilon nimi

b)  Toimi

¢)  Osoite (ldhiosoite, postinumero, postitoimipaikka, maa)
d)  Puhelin

e)  Faksi

f)  Sahkoposti (jos kdytettavissd)

(*) Komission asetus (EY) N:o 378/2005, annettu 4 piivind maaliskuuta 2005, Euroopan parlamentin ja neuvoston asetuksen (EY)
N:o 1831/2003 tdytintoonpanoa koskevista yksityiskohtaisista sddnnoistd rehujen lisiaineita koskeviin hakemuksiin liittyvien yhteison
vertailulaboratorion tehtivien ja velvollisuuksien osalta (EUVL L 59, 5.3.2005, s. 8), asetus sellaisena kuin se on muutettuna asetuksella
(EY) N:o 850/2007 (EUVL L 188, 20.7.2007, s. 3).
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LITE II

YLEISET VAATIMUKSET 3 ARTIKLASSA SAADETYLLE ASIAKIRJA-AINEISTOLLE

YLEISIA NAKOKOHTIA

Tassd liitteessd esitetddn vaatimukset tutkimuksia koskevalle luettelolle ja kuvaukselle sekd aineita, mikro-organismeja ja
valmisteita koskeville tiedoille, jotka on toimitettava asetuksen (EY) N:o 1831/2003 7 artiklassa sdddettyjen asiakirjojen
mukana haettaessa:

—  hyviksyntdd uutena rehun lisdaineena,

—  hyviksyntédi rehun lisdaineen uudelle kaytolle,

—  rehun lisdaineen olemassa olevan hyviksynnin muuttamista tai
—  rehun lisdaineen hyviksynnin uusimista.

Toimitettavien asiakirjojen perusteella on voitava suorittaa senhetkiseen tietoon perustuva lisdaineiden arviointi ja varmistaa,
ettd lisdaineet ovat asetuksen (EY) N:o 1831/2003 5 artiklassa hyviksymiselle sdddettyjen perusperiaatteiden mukaisia.

Toimitettavat tutkimukset ja niiden laajuus maaréytyvit lisdaineen luonteen, luokan ja funktionaalisen ryhmén, hyviksynnin
tyypin (ei-haltijakohtainen vs. haltijakohtainen), itse aineen, kohde-eldinten ja kdyttoolosuhteiden perusteella. Hakija tutustuu
tahén liitteeseen ja liitteeseen 11 arvioidakseen, mitkd tutkimukset ja tiedot toimitetaan hakemuksen mukana.

Hakijan on perusteltava selkedsti tassd liitteessd, liitteessd 111 ja liitteessd IV edellytettyjen tietojen jttiminen pois asiakirja-
aineistosta tai niistd poikkeaminen.

Asiakirja-aineiston on sisdllettava yksityiskohtaiset raportit kaikista tehdyistd tutkimuksista. Ne on esitettdvd tdssd liitteessd
julkaisuihin ja kopiot niistd sekd kopiot muista olennaisista lausunnoista, jotka tunnustettu tieteellinen laitos on antanut. Jos
eurooppalainen tieteellinen laitos on jo arvioinut nitd tutkimuksia yhteisdssd voimassa olevan lainsdadannon mukaisesti,
riittdd viittaus arvioinnin tuloksiin. Aiemmin tehtyihin ja julkaistuihin tutkimuksiin tai vertaisarviointiin perustuvien tietojen
on viitattava selkedsti hyviksyntdd koskevan hakemuksen kohteena olevaan lisdaineeseen.

Tutkimusten, myds aiemmin tehtyjen ja julkaistujen tai vertaisarviointiin perustuvien tutkimusten, ja tutkimusraporttien
teossa tulee noudattaa asianmukaisia laatustandardeja (esim. hyvii laboratoriokdytintoa eli GLP:td) hyvin laboratoriokay-
tinnon periaatteiden noudattamista kemiallisten aineiden kokeissa ja periaatteiden noudattamisen todentamista koskevien
lakien, asetusten ja hallinnollisten méérdysten ldhentdmisestd 11 pdivdnd helmikuuta 2004 annetun Euroopan parlamentin
ja neuvoston direktiivin 2004/10/EY (') tai Kansainvilisen standardointijirjestén (ISO) mukaisesti.

Jos in vivo- tai in vitro -tutkimuksia techdddn yhteison ulkopuolella, hakijan on osoitettava, ettd kyseiset tutkimuslaitokset
noudattavat Taloudellisen yhteistyon ja kehityksen jérjeston (OECD) hyvin laboratoriokdytdnnon periaatteita tai 1SO:n
standardeja.

Lisdaineen fysikaalis-kemialliset, toksikologiset ja ympiristotoksikologiset ominaisuudet on méiritettdvd vaarallisten
aineiden luokitusta, pakkaamista ja merkint6jd koskevien lakien, asetusten ja hallinnollisten maardysten lihentdmisestd
27 piivind kesikuuta 1967 annetussa neuvoston direktiivissd 67/548/ETY (?), sellaisena kuin se on viimeksi muutettuna
komission direktiivilli 2004/73/EY (%), vahvistettujen menetelmien mukaisesti tai kansainvilisten tieteellisten laitosten
hyvaksymilld ajantasaistetuilla menetelmilld. Muiden menetelmien kdytto on perusteltava.

On kannustettava in vitro -menetelmien tai sellaisten menetelmien kayttod, joilla parannetaan tai korvataan tavanomaisia
kokeita, joissa kdytetdan koe-eldimid, tai vihennetddn niissd kokeissa kiytettivien eldinten maaraa. Tallaisten menetelmien
on oltava yhtd laadukkaita ja luotettavia kuin menetelmén, joka niilld on tarkoitus korvata.

() EUVLL 50, 20.2.2004, s. 44.

() EYVLL 196, 16.8.1967, s. 1. Direktiivi sellaisena kuin se on viimeksi muutettuna Euroopan parlamentin ja neuvoston direktiivilli 2006/
121/EY (EUVL L 396, 30.12.2006, s. 852. Oikaisu EUVL L 136, 29.5.2007, s. 281).

() EUVLL 152, 30.4.2004, s. 1. Oikaisu EUVL L 216, 16.6.2004, s. 3.
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Rehun tai veden analyysimenetelmien kuvauksen on vastattava hyvin laboratoriokdytinnon sddntojd, sellaisina kuin ne on
vahvistettu direktiivissi 2004/10/EY jajtai EN ISO/IEC 17025:ssi. Naiden menetelmien on vastattava rehu- ja
elintarvikelainsdddannon sekd eldinten terveyttd ja hyvinvointia koskevien sddntjen mukaisuuden varmistamiseksi
suoritetusta virallisesta valvonnasta 29 péivinad huhtikuuta 2004 annetun Euroopan parlamentin ja neuvoston asetuksen
(EY) N:o 882/2004 (%) 11 artiklassa asetettuja vaatimuksia.

Jokaiseen asiakirja-aineistoon on siséllyttivd julkinen tiivistelma ja yksityiskohtainen tieteellinen tiivistelma kyseisen
lisdaineen tunnistamisen ja kuvaamisen mahdollistamiseksi.

Jokaiseen asiakirja-aineistoon on sisdllyttdvd markkinoille saattamisen jilkeen toteutettavaa seurantaa koskeva ehdotus, jos
asetuksen (EY) N:o 1831/2003 7 artiklan 3 kohdan g alakohta siti edellyttdd, ja asetuksen (EY) N:o 1831/2003 7 artiklan
3 kohdan e alakohdassa tarkoitettu pakkausmerkintojd koskeva ehdotus.

Turvallisuusarviointi

Arviointi perustuu tutkimuksiin, joiden tarkoituksena on osoittaa lisdaineen kayton turvallisuus seuraaville kohteille:

a)  kohde-eldinlajeille suurimpina rehuun tai veteen ehdotettuina pitoisuuksina ja turvamarginaalin médrittamiseksi
pitoisuuksina, jotka ylittdvit suurimmat ehdotetut pitoisuudet moninkertaisesti;

b)  kuluttajille, jotka syovit elintarvikkeita, jotka ovat periisin lisdainetta, sen jddmii tai aineenvaihduntatuotteita saaneista
eldimistd. Tdssd tapauksessa turvallisuus varmistetaan asettamalla aineelle jd@mien enimmaisméddrd (MRL) ja varoaika
hyviksyttavin pdivdasaannin (ADI-arvo) tai korkeimman haitattoman saantitason (UL-taso) perusteella;

¢) lisdainetta sellaisenaan tai lisdainetta sisdltdvid esiseoksia tai tdysrehua tai vettd kisitteleville tai kyseistd lisdainetta
sisaltdvad tdysrehua tai vettd kayttaville henkilille, jotka todenndkoisesti altistuvat lisdaineelle, kun sitd joutuu heiddn
hengitysteihinsd tai limakalvoilleen, silmiinsd tai iholleen;

d)  eldimille ja ihmisille mikrobilddkeresistenssigeenien valikoitumisen ja levidmisen kautta;

e)  ympiristolle, kun tarkastellaan lisdaineen tai sen johdannaisen joutumista ympdaristoon suoraan tai eldinten eritteiden
kautta.

Jos lisdaine koostuu useista ainesosista, jokaista ainesosaa voidaan arvioida erikseen kuluttajaturvallisuuden kannalta ja ottaa
sitten huomioon ainesosien kumulatiivinen vaikutus (jos voidaan osoittaa, etteivit ainesosat ole vuorovaikutuksessa
keskeniin). Vaihtoehtoisesti on arvioitava koko seosta.

Tehokkuusarviointi

Arviointi perustuu tutkimuksiin, joiden tarkoituksena on osoittaa lisdaineen teho asetuksen (EY) N:o 1831/2003 6 artiklan
1 kohdassa ja liitteessd I maaritellyn kayttotarkoituksen osalta.

1. I LUKU: TIIVISTELMA ASIAKIRJA-AINEISTOSTA
1.1 Asetuksen (EY) N:o 1831/2003 7 artiklan 3 kohdan h alakohdan mukainen julkinen tiivistelmi

Hakijan on toimitettava tiivistelmd, josta ilmenevit kyseisen lisdaineen tirkeimmit ominaisuudet. Tiivistelméin
ei sisillytetd luottamuksellista tietoa, ja se on jisenneltivi seuraavasti:

1.1.1 Sisdlté
a)  hakijan/hakijoiden nimi
b)  lisdaineen tunnistetiedot
¢)  valmistusmenetelmd ja analyysimenetelma
d)  lisdaineen turvallisuutta ja tehoa koskevat tutkimukset
¢)  chdotetut kiyttoedellytykset

f)  ehdotus markkinoille saattamisen jilkeen toteutettavasta seurannasta.

() EUVLL 165, 30.4.2004. Oikaisu EUVL L 191, 28.5.2004, s. 1.



Euroopan unionin virallinen lehti

22.5.2008

1.2

1.3

Kuvaus

a)

hakijan/hakijoiden nimi ja osoite

Namad tiedot on annettava kaikissa tapauksissa rehun lisdaineen hyvaksynnin tyypistd (hakijakohtainen
tai ei-hakijakohtainen) riijppumatta. Kun asiakirja-aineiston toimittaa ryhmé hakijoita, tihin kohtaan on
merkittidvi jokaisen hakijan nimi.

lisdaineen tunnistetiedot

Lisdaineen tunnistetietoihin on sisdllytettiva tiivistelmd liitteessd II tai IIl vaadituista tiedoista rehun
lisdaineen hyviksynndn tyypin mukaan. Erityisesti lisdaineen nimi, ehdotettu luokittelu luokan ja
funktionaalisen ryhman mukaan, kohde-eldimet/eldinluokat ja annokset.

valmistusmenetelmd ja analyysimenetelma

Kuvaus valmistusprosessista.

Kuvaus niiden menetelmien yleisistd kdytinnoistd, joita kdytetddn lisdainetta sellaisenaan ja lisdainetta
sisdltavid esiseoksia ja rehuja koskevaa virallista valvontaa varten tehtdvissd analyysissa tdssd liitteessd ja
liitteessd I1I esitettyjen vaatimusten mukaisesti. Tarvittaessa kuvaukseen on sisallytettava tassa liitteessa ja
liitteessd Il annettujen tietojen pohjalta niiden menetelmien menettelytavat, joita kdytetddn eldinperdisten
elintarvikkeiden sisaltdmid lisdaineita tai niiden aineenvaihduntatuotteita koskevaa virallista valvontaa
varten tehtdvissd analyysissa.

lisdaineen turvallisuutta ja tehoa koskevat tutkimukset

On esitettdva tehtyihin eri tutkimuksiin perustuva pddtelma lisdaineen turvallisuudesta ja tehosta. Hakijan
pddtelman tueksi voidaan sisallyttdad taulukkomuotoiset tutkimustulokset. Tiivistelméssd on esitettiva
vain liitteessd IIT vaaditut tutkimukset.

ehdotetut kiyttoedellytykset

Hakijan on esitettdva ehdotus lisdaineen kiyttoedellytyksiksi. Hakijan on kuvattava erityisesti lisdaineen
pitoisuutta vedessd tai rehussa sekd yksityiskohtaisia edellytyksid lisdaineen kiytolle taydennysrehuissa.
Muiden menetelmien mahdollisesta kiytostd lisdaineen kiytossi tai lisddmisessd rehuun tai veteen on
myos annettava tiedot. Kuvaukseen on sisillytettavi tiedot kdyttod koskevista erityisedellytyksistd (esim.
yhteensopimattomuuksista), erityisistd pakkausmerkintoja koskevista vaatimuksista ja eldinlajeista, joille
lisdaine on tarkoitettu.

ehdotus markkinoille saattamisen jilkeen toteutettavasta seurannasta

Tdmi osa koskee vain lisdaineita, jotka asetuksen (EY) N:o 1831/2003 7 artiklan 3 kohdan g alakohdan
mukaisesti ehdotetaan sijoitettaviksi muuhun kuin saman asetuksen 6 artiklan 1 kohdassa tarkoitettuun
aja b luokkaan, ja tuotteiden markkinoille saattamista koskevan yhteison lainsdddinnén soveltamisalaan
kuuluvia, muuntogeenisistd organismeista koostuvia, niitd sisltdvid tai niistd tuotettuja lisdaineita.

Tieteellinen tiivistelmi asiakirja-aineistosta

Hakijan on toimitettava tieteellinen tiivistelmd, johon sisiltyvit tiedot timin liitteen ja liitteen III mukaisesti
hakemuksen tueksi toimitettujen asiakirjojen kustakin osasta. Tahin tiivistelmddn on sisillytettdvd hakijan
tekemadt pddtelmit.

Tiivistelméssd on noudatettava timén liitteen jdrjestystd ja kisiteltdvi kaikkia eri osia, joissa viitataan asiakirja-
aineiston olennaisiin sivuihin.

Luettelo asiakirjoista ja muista tiedoista

Hakijan on ilmoitettava hakemuksensa tueksi toimittamiensa asiakirjaniteiden maaré ja nimet. Luetteloon on
lisdttava yksityiskohtainen hakemisto niteistd ja sivuista.
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2.1

Tarvittaessa luettelo asiakirja-aineiston osista, joita on pyydetty kisittelemiin luottamuksellisina

Luettelossa on mainittava asiakirja-aineiston asianomaiset niteet ja sivut.

11 LUKU: LISAAINEEN TUNNISTETIEDOT, OMINAISUUDET JA KAYTTOEDELLYTYKSET; ANA-
LYYSIMENETELMAT

Lisdaineesta on annettava tdydelliset tunnistetiedot ja ominaisuudet.

Lisdaineen tunnistetiedot
Lisdaineen nimi

Hyvaksynnin haltijaan sidoksissa olevien lisdaineiden osalta on esitettavi tarvittaessa ehdotus lisdaineen
kauppanimeksi.

Luokitteluehdotus

Ehdotus lisdaineen luokittelemisesta yhteen tai useampaan luokkaan ja funktionaaliseen ryhmdin sen
padasiallisen kdyttotarkoituksen perusteella asetuksen (EY) N:o 1831/2003 6 artiklan ja liitteen I nojalla.

Lisiksi on annettava tiedot muista identtisten vaikuttavien aineiden tunnetuista kiyttotavoista (esim.
elintarvikkeissa, lddketieteessd tai eldinlddketieteessd, maataloudessa ja teollisuudessa). Lisdaineen muu
hyviksyntd rehun tai elintarvikkeiden lisdaineena tai eldinlddkkeeni tai vaikuttavan aineen muut hyviksynnit
on eriteltdvi.

Laadullinen ja mddrallinen koostumus (vaikuttava aine, muut ainesosat, epdpuhtaudet, erikohtainen vaihtelu)

Luettelo lisdaineen vaikuttavista aineista ja kaikista muista ainesosista paino-osuutena lopputuotteesta.
Vaikuttavien aineiden laadullinen ja marillinen erdkohtainen vaihtelu on maritettava.

Mikro-organismien osalta on méiritettdva elinkelpoisten solujen tai itididen maéré, joka ilmaistaan pesikkeitd
muodostavina yksikkoind (CFU) grammassa.

Entsyymien osalta on kuvattava jokainen (padasiallinen) aktiivisuus ja annettava aktiivisuusyksikkojen maird
lopputuotteessa kunkin aktiivisuuden osalta. Muut entsyymin olennaiset aktiivisuudet on myds mainittava.
Lisaksi on maddritettdvd aktiivisuusyksikot mieluiten mikromooleina tuotetta, joka vapautuu minuutissa
substraattigrammaa tai -litraa kohti, ja ilmoitettava myos pH ja lampotila.

Jos lisdaineen vaikuttava ainesosa on vaikuttavien aineiden seos, joista kukin on tarkasti maariteltavissd
(laadullisesti ja maarillisesti), vaikuttavien aineiden ainesosat on kuvattava erikseen ja ilmoitettava niiden
osuudet seoksessa.

Muita seoksia, joissa ainesosia ei voida kuvata yhdelld kemiallisella kaavalla ja/tai joissa kaikkia ainesosia ei
voida tunnistaa, on kuvattava seoksen aktiivisuuteen vaikuttavilla ainesosilla jaftai tyypillisilld padasiallisilla
ainesosilla.

Ellei viranomaisen asetuksen (EY) N:o 1831/2003 8 artiklan 2 kohdan mukaisessa hakemukseen liitettyjen
tietojen tdydentimistd koskevassa pyynnossa muuta edellytetd, hakija voi jattdd pois kuvauksen ainesosista,
jotka eivit aiheuta turvallisuusriskeji, eivit ole eldintuotantoon vaikuttavien aineiden, kokkidiostaattien ja
histomonostaattien luokkiin kuulumattomien lisdaineiden vaikuttavia aineita ja jotka eivit kuulu asetuksen (EY)
N:o 1829/2003 soveltamisalaan. Kaikkien asiakirja-aineistossa mainittujen tutkimusten on joka tapauksessa
perustuttava sithen nimenomaiseen lisdaineeseen, jolle haetaan hyviksyntdd, ja niissd voidaan antaa tietoa
muista mahdollisista valmisteista, joita lisdaineesta voitaisiin valmistaa. Kolmansien osapuolten laatimiin
asiakirjoihin sisdltyvien omien tunnistetietojen kdytto voidaan sallia. Lisdksi vaaditaan lausunto, jossa luetellaan
tunnistetiedot ja vahvistetaan, ettd tunnistetiedot viittaavat koostumukseen, jolle hyviksyntid haetaan.
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2.1.4.2

2.2

Puhtaus

Hakijan on mddritettdvi ja ilmoitettava lukuina kemialliset ja mikrobiperdiset epapuhtaudet sekd myrkylliset tai
muita ei-toivottuja vaikutuksia omaavat aineet, joita ei ole lisitty tarkoituksellisesti ja jotka eivit edistd
lisdaineen toimintaa. Lisdksi kdymistuotteiden osalta hakijan on vahvistettava, ettei lisdaine sisalld
tuotantokantoina kéytettdvid organismeja. Hakijan on kuvattava tuotantoeriin sovellettava saastuttavien
aineiden ja epdpuhtauksien seulontakdytinto.

Kaikkien annettujen tietojen on tuettava lisdaineen maarittelyehdotusta.

Seuraavassa luetellaan erityisvaatimukset, jotka maardytyvit yhteison voimassa olevan lainsdadannon mukaisen
tuotantoprosessin perusteella.

Lisdaineet, joiden hyvaksyntd on sidoksissa hyviksynnan haltijaan

Niiden lisdaineiden osalta, joiden hyviksyntd on sidoksissa hyviksynnan haltijaan, on annettava olennaiset
tiedot valmistajan kdyttiméstd prosessista muihin vastaaviin tarkoituksiin kdytettdvien standardien mukaisesti.
Tahin tarkoitukseen voidaan kdyttdd FAO:n ja WHO:n yhteisen elintarvikelisdaineita kasittelevin asiantunti-
jakomitean (JECFA) eritelmii tai Euroopan yhteison elintarvikelisdaineiden hyviksyntiin sisiltyvid eritelmia.

Lisdaineet, joiden hyviksynti ei ole sidoksissa hyviksynnin haltijaan

Niiden rehun lisdaineiden osalta, joiden hyviksyntd ei ole sidoksissa hyviksynnin haltijaan, voidaan kayttdd
muihin vastaaviin tarkoituksiin kiytettdvid standardeja tai JECFA:n eritelmid tai Euroopan yhteison
elintarvikelisdaineiden hyvaksyntiin sisiltyvid eritelmid. Kun tillaisia standardeja ei ole kaytettdvissd, on
annettava ainakin seuraavat tiedot ja mddritettdvd kyseisten aineiden pitoisuudet, jos nimd aineet ovat
olennaisia valmistusprosessin kannalta:

—  mikro-organismien osalta mikrobiologinen kontaminaatio, mykotoksiinit ja raskasmetallit,

—  kdymistuotteiden (jotka eivit sisdlli mikro-organismeja vaikuttavina aineina) osalta noudatetaan samoja
vaatimuksia kuin mikro-organismituotteiden kohdalla (ks. ylld). Lisdksi on ilmoitettava, miten paljon
lopputuote sisiltdd kasvatusainetta.

—  kasviperdisten aineiden osalta mikrobiologinen ja kasvitieteellinen kontaminaatio (esim. risiini,
rikkaruohojen siemenet ja erityisesti rukiin torajyvd), mykotoksiinit, torjunta-aineista aiheutuva
pilaantuminen, liuottimien enimmdisarvot ja tarvittaessa sellaiset toksikologisen riskin aiheuttavat
aineet, joita tiedetdédn esiintyvin alkuperikasvissa,

—  ecldinperiisten aineiden osalta mikrobiologinen kontaminaatio, raskasmetallit ja tarvittaessa liuottimien
enimmadisarvot,

—  kivenndisaineiden osalta raskasmetallit, dioksiinit ja polyklooribifenyylit (PCB:t),

—  kemiallisen synteesin ja kemiallisten prosessien avulla valmistettavien tuotteiden osalta on eriteltivi
kaikki synteettisissd prosesseissa kaytetyt kemikaalit ja lopputuotteen sisdltimat vilituotteet sekd
ilmoitettava niiden pitoisuudet.

Mykotoksiinien valinta analyysia varten on tehtévi tarvittaessa erilaisten matriisien perusteella.

Kunkin tuotemuodon fysikaalinen olomuoto

Kiinteiden valmisteiden osalta on annettava tiedot hiukkaskokojakaumasta, hiukkasten muodosta, tiheydestd,
tilavuuspainosta, mahdollisesta polydmisestd ja sellaisten prosessien kdytostd, jotka vaikuttavat valmisteen
fysikaalisiin ominaisuuksiin. Nestemdisten valmisteiden osalta on annettava tiedot viskositeetistd ja
pintajannityksestd. Jos lisdainetta on tarkoitus kdyttdd vedessd, on osoitettava sen liukoisuus tai levinneisyys.

Vaikuttavien aineiden ominaispiirteiden kuvaus
Kuvaus

Kuvaus vaikuttavan aineen laadusta. Kuvaukseen on sisillytettavd puhtaus ja aineen alkuperd sekd muut
olennaiset ominaispiirteet.
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Kemialliset aineet

Kemiallisesti tarkkaan madritellyistd aineista on annettava yleisnimi, kemiallinen nimi [UPACin (International
Union of Pure and Applied Chemistry) nimiston mukaan, muut kansainvilisesti kéytetyt yleisnimet ja lyhenteet
jaftai CAS-numero (Chemical Abstract Service Number). Kuvaukseen on sisillytettdvd rakennekaava,
molekyylikaava ja molekyylipaino.

Makuaineena kiytettdvan kemiallisesti maritetyn yhdisteen osalta kuvaukseen on sisillytettiavd kemiallisen
ryhmin yhteydessd FLAVIS-numero. Kasviuutteiden osalta kuvaukseen on sisillytettava fytokemialliset
markkerit.

Seoksia, joissa aineosia ei voida kuvata yhdelld kemiallisella kaavalla ja/tai kaikkia ainesosia ei voida tunnistaa,
on kuvattava ilmoittamalla sen toimintaa edistdvdt ainesosat jajtai tyypilliset padasialliset ainesosat. Lisdksi
madritetddn merkkiyhdiste, jotta voidaan arvioida seoksen vakautta ja mahdollistaa jaljitettavyys.

Entsyymien ja entsyymivalmisteiden osalta kustakin aktiivisuudesta on annettava IUB:n (International Union of
Biochemistry) Enzyme Nomenclature -julkaisun uusimmassa painoksessa ehdotettu numero ja systemaattinen
nimi. Aktiivisuuksista, joita ei ole vield sisallytetty nimikkeistoon, on kaytettdva systemaattista nimed, joka on
IUB:n nimikkeistod koskevien sddntojen mukainen. Triviaalinimet ovat hyvaksyttivid, edellyttien ettd ne ovat
yksiselitteisid, niitd kaytetddn johdonmukaisesti koko asiakirja-aineistossa ja ne voidaan selkedsti yhdistad
systemaattiseen nimeen ja I[UB-numeroon ensi kertaa mainittaessa. Kunkin entsyymiaktiivisuuden biologinen
alkuperd on mainittava.

Lisdksi on mainittava kdymisteitse valmistettujen kemiallisten aineiden tuotantokanta (ks. 2.2.1.2 kohta Mikro-
organismit).

Mikro-organismit

Kaikista mikro-organismeista, kiytetddnpd niitd tuotteena tai tuotantokantana, on ilmoitettava alkupera.

Tuotteena tai tuotantokantana kaytettavistd mikro-organismeista on ilmoitettava tiedot aiemmasta muunta-
misesta. Kunkin mikro-organismin nimitys ja taksonominen luokittelu on annettava viimeisimpien
kansainvilisessd nimikkeistdssd ICN:ssd (International Codes of Nomenclature) julkaistujen tietojen mukaisesti.
Mikrobikannat on tallennettava kansainvalisesti tunnustettuun kantakokoelmaan (mieluiten Euroopan
unionissa sijaitsevaan), jossa niitd sdilytetddn lisdaineen hyviksynnin voimassaolon ajan. Hakijan on esitettava
kokoelman antama tallennustodistus, jossa ilmoitetaan tallennusnumero, jolla kantaa siilytetddn kokoelmassa.
Lisdksi on kuvattava kaikki olennaiset morfologiset, fysiologiset ja molekulaariset ominaisuudet, jotta kannalle
voidaan antaa yksil6llinen tunniste ja jotta annetaan keinot sen geneettisen vakauden varmistamiseen. GMO:ien
osalta on kuvattava geneettistd muuntelua. Kuvaukseen on sisallytettavd kunkin GMO:n yksilollinen tunniste,
sellaisena kuin siitd sdddetddn jdrjestelmdn perustamisesta yksilollisten tunnisteiden kehittdmiseksi ja
osoittamiseksi muuntogeenisille organismeille 14 paivind tammikuuta 2004 annetussa komission asetuksessa
(EY) Nio 65/2004.

Keskeiset ominaisuudet

Kemialliset aineet

Kuvaus aineen fysikaalisista ja kemiallisista ominaisuuksista, joista ilmoitetaan dissosiaatiovakio, pKa,
elektrostaattiset ominaisuudet, sulamispiste, kichumispiste, tiheys, hoyrynpaine, liukoisuus veteen ja orgaanisiin
liuottimiin, Ko~ ja K4/Ko-arvo, massa- ja absorptiospektri, NMR-spektri, mahdolliset isomeerit seki tarvittaessa
muut olennaiset fysikaaliset ominaisuudet.

Kéymisteitse valmistetulla aineella ei saa olla antimikrobista vaikutusta, jolla on merkitystd ihmisille tai eldimille
kaytettavien antibioottien kannalta.

Mikro-organismit

—  Toksiinit ja virulenssitekijat

Mikro-organismien osalta on osoitettava, etteivit ne sisdlld toksiineja tai virulenssitekijoité tai ettei niihin
liity tdllaista riskid. Sellaiseen taksonomiseen ryhmain, jonka jasenten tiedetddn pystyvan tuottamaan
toksiineja tai muita virulenssitekij6itd, kuuluville bakteerikannoille on tehtivi asianmukaiset kokeet, joilla
osoitetaan molekyylitasolla ja tarvittaessa solutasolla, ettei aihetta huoleen ole.

Mikro-organismikannoille, joiden ilmeisen turvallisesta kéytostd ei ole aiempia kokemuksia ja joiden
biologiaa tunnetaan edelleen heikosti, on tehtiva kaikki toksikologiset tutkimukset.
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2.4

2.4.1

— Antibioottien tuotanto ja antibioottiresistenssi

Lisdaineina tai tuotantokantana kéytettavilld mikro-organismeilla ei saa olla antibioottista aktiivisuutta tai
kykya tuottaa antibioottisia aineita, joilla on merkitystd ihmisille ja eldimille kdytettavind antibiootteina.

Mikro-organismikannat, joita on tarkoitus kdyttdd lisdaineina, eivit saa lisitd eldinten suolistofloorassa ja
ympdristossd jo olevien antibioottiresistenssigeenien maardd. Kaikki bakteerikannat on siten testattava
ladketieteessd ja eldinladketieteessd kaytettaville antibiooteille kehittyvan resistenssin varalta. Jos
resistenssid havaitaan, mddritetddn resistenssin geneettinen tausta ja todennikoisyys, jolla resistenssi
siirtyy muihin suolistossa oleviin organismeihin.

Mikro-organismikantoja, joissa on kehittynyt resistenssi yhdelle tai useammalle mikrobilddkkeelle, ei saa
kiyttad rehun lisdaineina, ellei voida osoittaa, ettd resistenssi on kromosomimutaation tulos eikd voi
siirtya.

Valmistusmenetelmi, myos mahdolliset erityiskisittelyt

Kuvaus valmistusmenetelmistd, jotta voidaan maaritelld menetelmin kriittiset vaiheet, jotka voivat vaikuttaa
vaikuttavan aineen tai lisdaineen puhtauteen. Tuotantoprosessissa kaytettavistd kemikaaleista on esitettdva
kayttoturvallisuustiedote.

Vaikuttavat aineet

Kuvaus lisdaineen vaikuttavien aineiden valmistuksessa kéytetystd tuotantoprosessista (esim. kemiallinen
synteesi, kdyminen, viljely, orgaanisesta aineesta uuttaminen tai tislaus) tarvittaessa vuokaavion avulla.
Kuvaukseen on sisillytettivd kaymis-/viljelynesteiden koostumus. Puhdistusmenetelmid on kuvattava
seikkaperiisesti.

Geneettisesti muunneltuihin mikro-organismeihin (GMM), joita kdytetddn lisdaineiden ldhteind ja kasvatetaan

nesteestd, kdymisolosuhteista ja kdymistuotteiden jatkojalostuksesta) on sisallytettava.

Lisdaine

Yksityiskohtainen kuvaus lisdaineen valmistusmenetelmastd. Kuvauksessa on esitettdva lisdaineen valmistuksen
keskeiset vaiheet, mukaan luettuna vaikuttavien aineiden ja muiden ainesosien lisddminen, ja lisdainevalmis-
teeseen vaikuttavat mahdolliset myohemmit kasittelyvaiheet tarvittaessa vuokaavion avulla.

Lisdaineen fysikaalis-kemialliset ja teknologiset ominaisuudet

Pysyvyys

Pysyvyyttd mitataan yleensd vaikuttavien aineiden tai niiden aktiivisuuden/elinkelpoisuuden analyyttiselld
seurannalla. Entsyymien osalta pysyvyys voidaan maarittdd suhteessa katalyyttisen aktiivisuuden menettdmi-
seen, mikro-organismien osalta suhteessa elinkelpoisuuden menettdmiseen ja aromiaineiden osalta suhteessa
aromin hévidmiseen. Muiden kemiallisten seosten/uutteiden pysyvyyttd voidaan arvioida seuraamalla yhden tai
useamman sopivan merkkiaineen pitoisuutta.

Lisaaineen pysyvyys

On tutkittava eri ympiristotekijoiden (valon, limpétilan, pH:n, kosteuden, hapen ja pakkausmateriaalin)
vaikutusta lisdaineen eri muotojen pysyvyyteen. Markkinoitavan lisdaineen arvioidun sdilyvyysajan on
perustuttava ainakin kahteen koetilanteeseen, joissa kdytetddn lisdaineen todennikoisid kiyttoolosuhteita (esim.
25 °C, suhteellinen ilmankosteus 60 prosenttia ja 40 °C, suhteellinen ilmankosteus 75 prosenttia).

() EYVLL 117, 8.5.1990, s. 1. Direktiivi sellaisena kuin se on viimeksi muutettuna komission paatokselld 2005/174/EY (EUVL L 59,

5.3.2005, s. 20).
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2.5

2.5.2.1

Esiseoksissa ja rehuissa kéytettdvan lisdaineen pysyvyys

Esiseoksissa ja rehuissa kdytettavien lisdaineiden osalta, aromiaineita lukuun ottamatta, lisdaineen eri muotojen
pysyvyyttd on tutkittava esiseosten ja rehujen yleisissd valmistus- ja varastointioloissa. Esiseoksilla tehtivien
pysyvyystutkimusten on kestettdva vihintddn kuusi kuukautta. Pysyvyyttd testataan mieluiten hivenaineita
sisaltdvilld esiseoksilla; muussa tapauksessa lisdaine on varustettava merkinnlld "ei saa sekoittaa hivenaineiden
kanssa”.

Rehuilla tehtavit pysyvyystutkimukset kestavat tavallisesti vihintddn kolme kuukautta. Pysyvyys tarkistetaan
yleensd viittiméssd mainitulle ensisijaiselle eldinlajille annettavasta maskistd ja rakeistetusta rehusta
(rakeistamisen tai muiden kasittelymuotojen vaikutus mukaan luettuna).

Vedessid kdytettdviksi tarkoitettujen lisdaineiden osalta lisdaineen eri muotojen pysyvyyttd on tutkittava vedessd
todellista kayttod jdljittelevissd olosuhteissa.

Jos lisdaineen pysyvyys heikkenee, on tarvittaessa kuvattava mahdollisia hajoamistuotteita.

On esitettdva tiedot analyyseista, joissa on analysoitu ainakin yhtd varastointikauden alkaessa ja yhtd sen
péittyessi tehtyd havaintoa.

Tutkimuksiin on tarvittaessa siséllytettdvd kokeissa kéytettyjen esiseosten tai rehujen yksityiskohtainen
mdirillinen ja laadullinen koostumus.

Homaogeenisuus

Rehun lisdaineen (muiden kuin aromiaineiden) tasainen jakautuminen esiseoksissa, rehuissa tai vedessd on
osoitettava.

Muut ominaisuudet

Kuvaus lisdaineen muista ominaisuuksista, kuten mahdollisesta polyamisestd, sahkostaattisista ominaisuuksista
tai nesteiden dispergoituvuudesta.

Fysikaalis-kemiallinen yhteensopimattomuus tai vuorovaikutus

Mahdollinen fysikaalis-kemiallinen yhteensopimattomuus tai vuorovaikutus rehujen, kantaja-aineiden, muiden
hyviksyttyjen lisdaineiden tai lidkeaineiden kanssa on osoitettava.

Lisdaineen kiyttoedellytykset
Ehdotettu kayttotapa eldinten ruokinnassa

Eldinlajit tai -ryhmat ja ikdryhmd tai tuotantovaihe on ilmoitettava timédn asetuksen liitteessd IV lueteltujen
luokkien mukaisesti. Mahdolliset kdyton esteet on mainittava. Ehdotettu kéyttotapa, rehussa vai vedessd, on
madritettava.

On annettava tiedot ehdotetusta annostustavasta ja -tasosta esiseoksissa, rehuissa tai juomavedessi. Lisaksi on
tarvittaessa ilmoitettava ehdotettu annos tdysrehussa, aineen annostelun kesto ja varoaika. Ehdotus lisdaineen
kaytostd taydennysrehuissa on perusteltava.

Kayttdjien tai tyontekijoiden turvallisuuteen liittyvit tiedot
Kemialliset aineet

Yksityiskohtaisten jdrjestelyjen maédrittelemisestd ja vahvistamisesta vaarallisia valmisteita koskevaa erityis-
tietojarjestelmad varten direktiivin 88/379/ETY 10 artiklan tdytintoonpanemiseksi 5 pédivind maaliskuuta
1991 annetun komission direktiivin 91/155/ETY () vaatimusten mukaisesti laadittu kiyttoturvallisuustiedote
on esitettdvd. Tarvittaessa on ehdotettava toimenpiteitd, jotka koskevat tyoperdisten riskien torjuntaa ja
suojatoimia tuotteen valmistamisen, kasittelyn, jakelun eldimille ja havittimisen yhteydessa.

(°) EYVLL76,22.3.1991,s. 35. Direktiivi sellaisena kuin se on viimeksi muutettuna direktiivilli 2001/58/EY (EYVL L 212, 7.8.2001, s. 24).
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2.6.1.1

Mikro-organismit

Tyontekijoiden suojelemisesta vaaroilta, jotka liittyvit biologisille tekijoille altistumiseen tydssd, 18 paivind
syyskuuta 2000 annetun Euroopan parlamentin ja neuvoston direktiivin 2000/54/EY () (seitsemis direktiivin
89/391/ETY 16 artiklan 1 kohdassa tarkoitettu erityisdirektiivi) mukaisesti laadittu luokittelu on toimitettava.
Mikro-organismeista, joita ei ole luokiteltu ryhmédan 1 tissd direktiivissd, on annettava tiedot asiakkaille, jotta
ndmd voivat toteuttaa asianmukaiset tyontekijoitdan koskevat suojatoimenpiteet, sellaisina kuin ne madritelldin
mainitun direktiivin 3 artiklan 2 kohdassa.

Pakkausmerkintojd koskevat vaatimukset

Jollei asetuksen (EY) N:o 1831/2003 16 artiklan pakkausmerkintojd ja pakkauksia koskevista sddnnoksistd
muuta johdu, on esitettdvi mahdolliset pakkausmerkintojd koskevat erityisvaatimukset ja tarpeen mukaan
kayttod ja kasittelyd koskevat erityisedellytykset (myos tunnetut yhteensopimattomuudet ja kdyton esteet) sekd
ohjeet oikeasta kaytosta.

Analyysimenetelmiit ja vertailuniytteet

Analyysimenetelmdt on esitettdvd ISO:n suosittelemassa standardimuodossa (ISO 78-2).

Asetuksen (EY) N:o 1831/2003 ja asetuksen (EY) N:o 378/2005 nojalla yhteison vertailulaboratorio arvioi
tdhdn kohtaan sisdllytetyt analyysimenetelmit. Yhteison vertailulaboratorio toimittaa viranomaiselle
arviointiraportin, josta ilmenee niiden menetelmien soveltuvuus hakemuksen kohteena olevan rehun
lisdaineen virallisiin tarkastuksiin. Yhteison vertailulaboratorion arvioinnissa keskitytdan 2.6.1 ja 2.6.2 kohdassa
eriteltyihin menetelmiin.

eldinladkejddmien enimmaismaarien vahvistamiseksi eldinperéisissa elintarvikkeissa 26 piivand kesikuuta 1990
annetussa neuvoston asetuksessa (ETY) N:o 2377/90 (%), 2.6.2 kohta ei kuulu yhteisén vertailulaboratorion
arvioinnin piiriin. Hakijan on toimitettava 2.6.2 kohtaan sisiltyvdt samat menetelmdt, tiedot ja tosiseikat
(olennaiset paivitykset mukaan luettuina) Euroopan lddkevirastolle (EMEA) asetuksen (ETY) N:o 2377/90
liitteen V ja Ladkkeisiin sovellettavat siannét Euroopan unionissa -julkaisun niteen 8, Notice to Applicants and
Guidelines, mukaisesti.

Arviointiin voidaan sisillyttdid myds 2.6.3 kohdassa kuvatut analyysimenetelmit, jos yhteison verta-
ilulaboratorio, viranomainen tai komissio katsoo sen tarpeelliseksi.

Asetuksen (EY) N:o 378/2005 mukaisesti hakijan on ldhetettivd vertailundytteet suoraan yhteison
vertailulaboratoriolle ennen teknisen asiakirja-aineiston arviointia ja korvaavat ndytteet ennen viimeistd
kayttopaivas.

Hakijoita kehotetaan tutustumaan yhteison vertailulaboratorion asetuksen (EY) N:o 378/2005 12 artiklan
mukaisesti laatimiin yksityiskohtaisiin ohjeisiin.

Vaikuttavan aineen analyysimenetelmat

On laadittava yksityiskohtainen kuvaus kvalitatiivisista ja tarvittaessa kvantitatiivisista analyysimenetelmistd,
joilla maritetddn vaikuttavan aineen ehdotettujen enimmadis- tai vahimmaistasojen noudattaminen lisdaineessa,
esiseoksissa, rehuissa ja tarvittaessa vedessi.

Ndiden menetelmien on tdytettdvd samat vaatimukset kuin analyysimenetelmien, joita kdytetddn asetuksen (EY)
N:o 882/2004 11 artiklassa sdddetyssi virallisessa valvonnassa. Niiden on erityisesti tdytettdvd ainakin yksi
seuraavista vaatimuksista:

— ne vastaavat asianomaisia yhteison sddntojd (esim. yhteison analyysimenetelmid), jos sellaisia on
olemassa,

—  ne vastaavat kansainvilisesti tunnustettuja sddntojd tai kdytintojd, esimerkiksi Euroopan standardointi-
komitean (CEN) hyviksymii tai kansallisessa lainsdddannossa vahvistettuja sdantojd tai kaytantoja (esim.
CEN-standardien mukaiset menetelmat),

() EYVLL 262, 17.10.2000, s. 21.

(®) EYVLL 224, 18.8.1990, s. 1. Asetus sellaisena kuin se on viimeksi muutettuna kommission asetuksella (EY) N:o 203/2008 (EUVL L 60,
5.3.2008, s. 18).
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— ne sopivat kayttotarkoitukseen ja ne on kehitetty tieteellisten kdytintojen mukaisesti ja validoitu
yhteistestilli monilaboratoriokokeita koskevan kansainvilisesti hyvaksytyn kdytinnon mukaisesti (esim.
ISO 5725 tai IUPAC),

— ne on validoitu sisdiselld validoinnilla, jossa noudatetaan analyysimenetelmien sisdisen validoinnin
kansainvilisii yhdenmukaistettuja ohjeita (°) 2.6.1.2 kohdassa mainittujen tunnusomaisten piirteiden
suhteen.

Menetelmdn tai menetelmien yksityiskohtaiseen kuvaukseen on sisillytettavd asianmukaiset asetuksen (EY)
N:o 882/2004 liitteessd IIl médritetyt tunnusomaiset piirteet.

Sisdiselld validoinnilla validoitujen menetelmien suorituskykyd kuvaavat ominaisuudet on todennettava
testaamalla menetelmaa toisessa, akkreditoidussa ja riippumattomassa laboratoriossa. Tallaisten testien tulokset
toimitetaan yhdessd mahdollisten muiden menetelmdn siirrettdvyyttd tukevien tietojen kanssa viralliselle
valvontalaboratoriolle. Jos toinen laboratorio, joka osallistuu hakijan esittimin dokumentaation arviointiin,
osallistuu asetuksessa (EY) N:o 378/2005 sdddettyyn yhteison vertailulaboratoriota avustavaan kansallisten
vertailulaboratorioiden muodostamaan yhteenliittymédn, sen on ldhetettivd heti, kun yhteison verta-
ilulaboratorio on vastaanottanut hakemuksen, yhteison vertailulaboratoriolle etunikokohdistaan ilmoitus,
jossa kuvataan sen hakemusta koskevaa tyota, eikd se riippumattomuussyistd osallistu hakemuksen arviointiin.

Yhteison vertailulaboratorio voi valita viranomaiselle ldhettdimaansi arviointiraporttiin tarkoituksenmukaiset
asetuksen (EY) N:o 882/2004 liitteessd IIl mainitut tunnusomaiset piirteet.

Erityisiin aineryhmiin (esim. entsyymeihin) sovellettavien menetelmien suorituskykyd koskevat kriteerit
loytyvit yhteison vertailulaboratorion asetuksen (EY) N:o 378/2005 12 artiklan nojalla antamista yksityis-
kohtaisista ohjeista.

Analyysimenetelmdt lisdaineen jidmien tai niiden aineenvaihduntatuotteiden mddrittamiseksi elintarvikkeissa

Yksityiskohtainen kuvaus kvalitatiivisista ja kvantitatiivisista analyysimenetelmistd, joilla méaritetddn lisdaineen
merkkijadmat ja/tai aineenvaihduntatuotteet kohdekudoksessa ja eldintuotteissa.

Naiden menetelmien on tdytettdva samat vaatimukset kuin analyysimenetelmien, joita kiytetddn asetuksen (EY)
N:o 882/2004 11 artiklassa sdddetyssi virallisessa valvonnassa. Menetelmien on erityisesti tdytettdvi ainakin
yksi 2.6.1.1 kohdassa mainituista vaatimuksista.

Menetelmdn tai menetelmien yksityiskohtaiseen kuvaukseen on sisillytettavd asianmukaiset asetuksen (EY)
N:o 882/2004 liitteessd IIl mddritetyt tunnusomaiset piirteet, ja siind on otettava huomioon komission
pédtoksessd 2002/657EY (19) asetetut vaatimukset. Tarvittaessa on otettava huomioon samat suorituskykyi
koskevat kriteerit, jotka on vahvistettu neuvoston direktiivissd 96/23[EY sdddettyjen eldvissd eldimissa ja niistd
saatavissa tuotteissa olevien tiettyjen aineiden ja niiden jadmien havaitsemiseen kdytettavistd analyysimene-
telmistd tehdyissd komission paatoksissa.

Kunkin menetelmin maaritysraja (LOQ) saa olla enintddn puolet vastaavasta jadmien enimmaismaarastd ja on
validoitava vihintddn asteikolla 0,5-2 kertaa jddmien enimmaismédr.

Sisdiselld validoinnilla validoitujen menetelmien suorituskykyd kuvaavat ominaisuudet on todennettava
testaamalla menetelmai toisessa, akkreditoidussa ja rijppumattomassa laboratoriossa. Téllaisten testien tulokset
on esitettdvi. Jos toinen laboratorio, joka osallistuu hakijan esittimin dokumentaation arviointiin, osallistuu
asetuksessa (EY) N:o 378/2005 sdddettyyn yhteison vertailulaboratoriota avustavaan kansallisten verta-
ilulaboratorioiden muodostamaan yhteenliittymain, sen on ldhetettavd heti, kun yhteison vertailulaboratorio
on vastaanottanut hakemuksen, yhteison vertailulaboratoriolle etunikokohdistaan ilmoitus, jossa kuvataan sen
hakemusta koskevaa tyotd, eikd se riippumattomuussyistd osallistu hakemuksen arviointiin.

Yhteison vertailulaboratorio voi valita viranomaiselle lihettimiinsd arviointiraporttiin tarkoituksenmukaiset
tunnusomaiset piirteet 2.6.2.2 kohdassa mainituista tunnusomaisista piirteista.

(°) Thompson, M. ym., Harmonized Guidelines For Single Laboratory Validation Of Methods Of Analysis (IUPAC Technical Report), Pure

Appl. Chem., nide 74, nro 5, s. 835-855, 2002.
("% EYVLL 221, 17.8.2002, s. 8. Piitds sellaisena kuin se on viimeksi muutettuna péitdkselld 2004/25/EY (EUVL L 6, 10.1.2004, s. 38).
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Erityisiin aineryhmiin (esim. entsyymeihin) sovellettavien menetelmien suorituskykyd koskevat kriteerit
loytyvit yhteison vertailulaboratorion asetuksen (EY) N:o 378/2005 12 artiklan nojalla antamista yksityis-
kohtaisista ohjeista.

Lisdaineen tunnistamista ja ominaisuuksia koskevat analyysimenetelmit

Hakijan on kuvattava 2.1.3, 2.1.4, 2.1.5, 2.2.2, 2.4.1, 2.4.2, 2.4.3 ja 2.4.4 kohdassa lueteltujen ominaisuuksien
madrittdmiseen kdytettdvid menetelmia.

Asetuksen (EY) N:o 1831/2003, sellaisena kuin se on muutettuna asetuksella (EY) N:o 378/2005, liitteen II
nojalla tissi kohdassa esitettyjd menetelmii voidaan myds arvioida, jos viranomainen tai komissio pitdd niitd
olennaisina hakemuksen arvioinnin kannalta.

On suositeltavaa, ettd tdssd kohdassa kuvatut menetelmat ovat kansainvilisesti tunnustettuja. Menetelmat, joita
ei ole tunnustettu kansainvalisesti, on kuvattava kokonaisuudessaan. Niissd tapauksissa tutkimukset on tehtava
akkreditoiduissa ja riippumattomissa laboratorioissa ja dokumentoitava asianmukaisten laatustandardien (esim.
direktiivissd 2004/10/EY saddetyn hyvin laboratoriokdytannon tai ISO-standardien) mukaisesti.

Lisdaineen tunnistamiseen ja ominaisuuksien madrittimiseen kaytettdvien menetelmien on tdytettdvd samat
vaatimukset kuin analyysimenetelmien, joita kdytetddn asetuksen (EY) N:o 882/2004 11 artiklassa sdddetyssi
virallisessa valvonnassa, erityisesti lainsdddannollisten vaatimusten osalta (esim. epdpuhtaudet, ei-toivotut
aineet).

Il LUKU: LISAAINEEN TURVALLISUUTTA KOSKEVAT TUTKIMUKSET

Tahin lukuun ja asianomaisiin liitteisiin sisallytettyjen tutkimusten tarkoituksena on mahdollistaa seuraavien
seikkojen arviointi:

— lisdaineen turvallisuus kohde-eldinlajeille,

—  antimikrobiresistenssin valikoitumiseen jaftai siirtymiseen sekd suolistopatogeenien itsepintaisuuden ja
erittymisen lisadntymiseen liittyvat riskit,

—  kuluttajalle lisdaineita sisaltavilld tai lisdaineella késitellyilld rehuilla ruokituista eldimistd perdisin olevista
elintarvikkeista tai lisdaineiden tai niiden aineenvaihduntatuotteiden jadmii sisaltavien elintarvikkeiden
syomisestd aiheutuvat riskit,

—  lisdainetta tai sitd sisdltdvid esiseoksia tai rehuja kisitteleville henkiloille aineen joutumisesta
hengitysteihin tai muille limakalvoille, silmiin tai iholle aiheutuvat riskit,

—  lisdaineen tai sen johdannaisten joutumisesta ympdristoon joko suoraan tai eldinten eritteiden kautta
syntyvit ymparistoriskit.

Lisdaineen kiyton turvallisuutta kohde-eldimille koskevat tutkimukset

Tahan lukuun sisillytettyjen tutkimusten tarkoituksena on arvioida seuraavia seikkoja:
—  lisdaineen kdyton turvallisuutta kohde-cldinlajeille sindnsi ja

— antimikrobiresistenssin valikoitumiseen ja/tai siirtymiseen sekd suolistopatogeenien itsepintaisuuden ja
erittymisen lisadntymiseen liittyvid riskeja.

Sietokokeet kohde-eldinlajeilla

Sietokokeen tarkoituksena on antaa suppea arvio lisdaineen lyhytaikaisesta toksisuudesta kohde-eldimille. Sitd
kéytetddn myos turvamarginaalin méérittdmiseen, jos lisdainetta kdytetddn suositeltua suurempina annoksina.
Tallaisia sietokokeita on tehtdvd nadyton esittdmiseksi lisdaineen turvallisuudesta jokaiselle viittdimassd
mainitulle kohde-eldinlajille tai kohde-eldinryhmalle. Joissain tapauksissa on hyviksyttivii sisillyttdd muutamia
sictokokeen osatekijoitd yhteen tehokkuuskokeista, edellyttden ettd ndille kokeille jiljempinid asetetut
vaatimukset tdyttyvat. Kaikkien tdssd luvussa raportoitavien tutkimusten on perustuttava Il luvussa kuvattuun
lisdaineeseen.
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Sietokokeen rakenteessa on vahintddn kolme ryhmai:

—  ryhmi, jolle ei anneta lisdainetta,

—  ryhmd, jolle annetaan suurin suositeltu annos,

—  koeryhmi, jolle annetaan suurimpaan suositeltuun annokseen nihden moninkertainen annos.

Koeryhmissd lisdainetta annetaan yleensd kymmenkertainen mdaird suurimpaan suositeltuun annokseen
nihden. Koe-eldinten rutiiniseurannassa on havainnoitava nakyvid merkkeji kliinisistd vaikutuksista, suoritus-
kykyd kuvaavia ominaisuuksia, tuotelaatua silloin, kun silld on merkitystd, hematologiaa ja veren kemiaa sekd
muita muuttujia, jotka todennakoisesti liittyvit lisdaineen biologisiin ominaisuuksiin. Seurannassa on otettava
huomioon koe-eldimilld tehdyistd toksikologisista tutkimuksista tunnetut kriittiset padtepisteet (critical end-
points). Tassd luvussa on myos kerrottava tehokkuuskokeiden aikana mahdollisesti havaituista kielteisistd
vaikutuksista. Sietokokeessa tapahtuneet selittimattomit kuolemat on tutkittava ruumiinavauksella ja
tarvittaessa histologisin analyysein.

Jos koe-eldinten voidaan osoittaa sietdvin tuotetta satakertaisena madrand suurimpaan suositeltuun annokseen
nihden, hematologisia tutkimuksia tai veren kemian rutiinitutkimuksia ei tarvita. Jos tuotetta siedetddn vain alle
kymmenkertaisena maarana suurimpaan suositeltuun annokseen nahden, tutkimus on suunniteltava siten, ettd
lisdaineelle voidaan laskea turvamarginaali, ja lisiksi on esitettdvd muita pditepisteitd (ruumiinavauksella,
histologisin analyysein silloin, kun niilld on merkityst4, ja muilla asianmukaisilla kriteereilla).

Joillekin lisdaineille ei niiden toksikologisuudesta ja aineenvaihdunnasta tai kdytosta riippuen ehka ole tarpeen
tehdd sietokokeita.

Kaytetylld koejirjestelylld on oltava riittivi tilastollinen voima.

Sietokokeiden kesto

Taulukko 1

Sietokokeiden kesto: siat

Kohde-eldimet Tutkimusten kesto Kohde-eldinten kuvaus
Imevit porsaat 14 péivad Mieluiten 14 péivin ikiisestd alkaen ja ennen
vieroituksen aloittamista
Vieroitetut porsaat 42 pdivad 42 pdivdn ajan vieroituksesta
Lihasiat 42 piivdd Elopaino tutkimuksen alkaessa < 35 kg
Siitosemakot 1 sykli Keinosiemennyksesti vieroituksen péittymiseen

Jos hakemus koskee imevid ja vieroitettuja porsaita, yhdistelmatutkimusta (14 péivdd imeville porsaille ja
28 piivdd vieroitetuille porsaille) pidetddn riittdvand. Jos siedettdvyys on osoitettu vieroitetuilla porsailla,
erillistd tutkimusta lihasioilla ei tarvita.

Taulukko 2

Sietokokeiden kesto: siipikarja

Kohde-eldimet Tutkimusten kesto Kohde-eldinten kuvaus
Broilerit/kananuorikot 35 paivad Kuoriutumisesta alkaen
Munivat kanat 56 pdivad Mieluiten munintakauden ensimmdisen kolmannek-
sen aikana
Lihakalkkunat 42 pdivad Kuoriutumisesta alkaen

Broilereista tai lihakalkkunoista saatuja siedettivyystietoja voidaan kiyttdd siedettdvyyden osoittamiseen kana-
tai kalkkunanuorikoilla tai kyseisten lajien siitoseldimilla.
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Sietokokeiden kesto: naudat

Taulukko 3

Kohde-eldimet

Tutkimusten kesto

Kohde-eldinten kuvaus

Lihavasikat 28 paivaa Alkupaino < 70 kg
Kasvatusvasikat; liha- tai 42 piivad

siitoskarja

Lypsylehmat 56 paivaa

Jos hakemus koskee kasvatusvasikoita ja lihakarjaa, yhdistelmdtutkimusta (28 piivad kullakin kaudella)

pidetddn riittdvana.

Sietokokeiden kesto: lampaat

Taulukko 4

Kohde-eldimet

Tutkimusten kesto

Kohde-eldinten kuvaus

Kasvatuslampaat ja liha-
lampaat

28 piivii

Taulukko 5

Sietokokeiden kesto: Salmonidae-heimoon kuuluvat kalat ja muut kalat

Kohde-eldimet

Tutkimusten kesto

Kohde-eldinten kuvaus

Lohi ja taimen

90 piivii

Vaihtoehtona 90 pdivdd kestaville tutkimukselle voitaisiin tehda tutkimus, jossa kalat kasvattavat alkupainoaan
kokeen alussa vihintidin kaksinkertaiseksi.

Jos lisdainetta on tarkoitus kayttdd vain siitoskantaan, sietokokeet on tehtivd mahdollisimman ldhelld
lisddntymisaikaa. Sietokokeiden on kestettava 90 pdivéd, ja niissd on kiinnitettdvd huomiota madin laatuun ja

eloonjdantiin.

Taulukko 6

Sietokokeiden kesto: lemmikkieldimet ja muut kuin elintarviketuotantoon kiytettivit eldimet

Kohde-eldimet

Tutkimusten kesto

Kohde-eldinten kuvaus

Koirat ja kissat

28 pdivaa

Sietokokeiden kesto: kaniinit

Taulukko 7

Kohde-eldimet

Tutkimusten kesto

Kohde-eldinten kuvaus

Broilerikaniinit

28 piivii

Siitoskaniinit

1 sykli

Keinosiemennyksestd vieroituksen pddttymiseen

Jos hakemus koskee imevid ja vieroitettuja kaniineja, 49 pdivad kestava tutkimus (alkaen viikko syntymin
jilkeen) katsotaan riittdviksi, ja tutkimuksen on jatkuttava siitoskaniinien vieroitukseen asti.

Jos lisdainetta kdytetdén tietyn ajan, joka on lyhyempi kuin eldinluokan maaritelméssd annettu aika, lisdaineen
annostus maardytyy ehdotettujen kéyttoolosuhteiden perusteella. Havainnointiajan on kuitenkin oltava
vihintddn 28 piivdd késittden asianomaisen pédtepisteen (esim. emakoiden osalta eldvind syntyneiden
porsaiden méiréd, kun tarkastellaan kantoaikaa, tai vieroitettujen porsaiden mdairi ja paino, kun tarkastellaan

imetysaikaa).
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3.2

Koeolosuhteet

Tutkimuksista on laadittava erilliset raportit, joissa on yksityiskohtaiset tiedot kaikista koeryhmistd. Koeselostus
on laadittava huolellisesti kuvausten osalta. Siihen kirjataan erityisesti seuraavat seikat:

1)  Tuotantoyksikko: sijainti ja koko, ruokinta- ja kasvatusolot sekd ruokintamenetelmd; vedessd eldvien
lajien osalta tilalla olevien tankkien ja kasvatuskassien koko ja maar4, valaistusolot ja veden laatu, myos
veden lampétila ja suolapitoisuus.

2)  Eldimet: lajit (thmisravinnoksi tarkoitettujen vedessd eldvien lajien osalta on annettava lajin yleisnimen
jilkeen sulkeissa sen latinankielinen nimi), rotu, ikd (vedessd eldvien lajien osalta koko), sukupuoli,
tunnistaminen, fysiologinen kehitysvaihe ja yleinen terveydentila.

3)  Kokeiden paivimadrit ja tarkka kesto: suoritettujen tutkimusten pdivimaarit ja luonne.

4)  Ruokinnat: kuvaus rehuannoksien valmistuksesta ja méirillisestd koostumuksesta ilmoittaen kaytetyt
valmistusaineet, olennaiset ravintoaineet (analyysiarvot) ja energiapitoisuus. Syontitiedot.

5)  Vaikuttavien aineiden (ja mahdollisten vertailuaineiden) pitoisuus rehussa on maddritettdva tarkastus-
analyysilld, jossa kéytetddn sopivia tunnustettuja menetelmid. Erien viitenumerot.

6)  Koe- ja vertailuryhmien maari ja eldinten maird kussakin ryhmissd. Eldinten méddrdn on oltava riittava
tilastollista analyysid varten. Tilastollisessa arviossa kdytetyt menetelmdt on mainittava. Raporttiin on
sisallytettdvd maininnat kaikista kokeessa kdytetyistd eldimistd ja/tai koeyksikoistd. Siind on ilmoitettava
tapauksista, joita ei voitu arvioida tietojen puuttumisen tai hdvidmisen vuoksi. Tillaisten tapausten
jakauma eldinryhmittdin on ilmoitettava.

7)  Kaikista annostelun aiheuttamista haittavaikutuksista yksiloissd ja ryhmissd on ilmoitettava aika ja
yleisyys (my6s kuvaus tutkimuksessa kdytetystd havainnointiohjelmasta).

8)  Hoidot ja tarvittaessa ennalta ehkiisevit hoidot eivit saa olla vuorovaikutuksessa lisdaineen ehdotetun
vaikutustavan kanssa, ja niistd on laadittava erilliset raportit.

Mikrobitutkimukset

Tutkimuksilla maaritetddn lisdaineen kyky lisita ristiresistenssid lddketieteessi tai eldinlddketieteessd kdytettdville
antibiooteille, valikoida resistenttejd bakteerikantoja kenttdolosuhteissa kohde-eldinlajeissa, vaikuttaa ruoansula-
tuskanavassa oleviin opportunistisiin patogeeneihin ja aiheuttaa zoonoottisten mikro-organismien levittimisti
tai erittymista.

Jos vaikuttavilla aineilla on antimikrobista vaikutusta rehussa kiytettdvind pitoisuutena, tulee mdadrittdd
standardoiduilla menetelmilld niiden pienin mikrobien kasvua estdva pitoisuus (MIC) tirkeiden bakteerilajien
osalta. Jos tutkimuksissa todetaan olennaista antimikrobista vaikutusta, médéritetdan lisdaineen kyky valikoida
resistenttejd bakteerikantoja in vitro ja kohde-eldinlajeissa seka lisdti ristiresistenssid tirkeille antibiooteille ().

Kokeet suositellulla kayttotasolla tehdddn kaikille mikrobisille lisdaineille ja niille muille lisdaineille, joiden
voidaan olettaa vaikuttavan suoliston mikroflooraan. Niilld tutkimuksilla osoitetaan, ettei lisdaineen kaytto luo
liikakasvua ja mahdollisesti patogeenisten mikro-organismien levidmistd edistivid olosuhteita.

Seurannan piiriin kuuluvien mikro-organismien valinta mdirdytyy kohde-eldinlajien perusteella, mutta
seurantaan on siséllytettavd merkittavit zoonoottiset lajit riippumatta siitd, aiheuttavatko ne oireita kohde-
eldimilla.

Lisdaineen kiyton turvallisuutta kuluttajille koskevat tutkimukset

Tarkoituksena on arvioida lisdaineen turvallisuutta kuluttajalle ja selvittdd lisdaineen tai sen aineen-
vaihduntatuotteiden mahdolliset jadmat lisdainetta sisdltavalld tai lisdaineella kasitellylld rehulla tai vedelld
ruokituista eldimistd perdisin olevissa elintarvikkeissa.

(M) Luettelo, joka ei ole tyhjentivi, 16ytyy osoitteesta: www.efsa.europa.eu/en/science/feedap/feedap_opinion/993.html.
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Aineenvaihdunta- ja jaamatutkimukset

Lisdaineen aineenvaihdunnan selvittiminen kohde-eldinlajeissa on ratkaiseva vaihe jadmien tunnistamisessa ja
niiden médrdn madrittimisessd syotavissd kudoksissa tai lisdainetta sisaltavilld rehulla tai vedelld ruokituista
eldimistd perdisin olevissa tuotteissa. Hakijan on toimitettava aineen (ja sen aineenvaihduntatuotteiden)
imeytymistd, jakautumista, aineenvaihduntaa ja erittymistd koskevat tutkimukset.

Tutkimukset on tehtdvd noudattaen kansainvilisesti validoituja koemenetelmid, EY:n voimassa olevaa
lainsdddantod tai OECD:n menetelméohjeita ja hyvéd laboratoriokdytintod. Tutkimuksissa on noudatettava
Euroopan yhteison lainsdddiannossi vahvistettuja eldinten hyvinvointia koskevia sdantoja, eiké niitd pid toistaa,
ellei se ole valttimatonti.

Aineenvaihdunta- ja jadmatutkimukset kohde-eldimilld on tehtiva sekoittamalla vaikuttava aihe rehuun (jota ei
anneta letkuruokinnassa, ellei sitd ole perusteltu asianmukaisesti).

Aineenvaihduntatuotteiden, joita on yli 10 prosenttia kokonaisjadmastd syotavissd kudoksissa ja tuotteissa ja yli
20 prosenttia kokonaisjddmastd eritteissd, rakenne on tunnistettava. Jos vaikuttavan aineen aineenvaihdunta-
tielli on mahdollisesti toksikologista merkitystd, aineenvaihduntatuotteet, jotka eivit ylitd edelld mainittuja
rajoja, on tunnistettava.

Jadmien kineettiset tutkimukset muodostavat perustan kuluttajien altistumisen laskemiselle sekd tarvittaessa
varoajan ja jadmien enimmaismadrien médrittdmiselle. Hakijan on esitettdvd ehdotus merkkijadmaksi.

Joillekin lisdaineille ei niiden luonteesta tai kdytostd riippuen ehka ole aina tarpeen tehdd aineenvaihdunta- ja
jadgmatutkimuksia.

Aineenvaihduntatutkimukset

Aineenvaihduntatutkimusten tarkoituksena on arvioida lisiaineen imeytymistd, jakautumista, biomuuntumista
ja erittymistd kohde-eldinlajeissa.

Seuraavat tutkimukset vaaditaan:

1)  aineen metabolinen tasapaino yhden vaikuttavan aineen annoksen, joka vastaa ehdotettuja kayttdan-
noksia (pdivittdistd saantia vastaava kokonaismdiri), ja mahdollisesti moninkertaisen annoksen (jos
perusteltua) jalkeen imeytymisen, jakautumisen (plasmassa/veressd) ja erityksen likimddrdisen nopeuden
ja mdadrdn arvioimiseksi (virtsan, sapen, ulosteiden, maidon tai munien, uloshengitysilman, kidusten
kautta) tarvittaessa koiras- ja naaraspuolisilla eldimills;

2)  metaboliaprofiili, aineenvaihduntatuotteet tunnistetaan eritteistd ja kudoksista ja niiden jakaantuminen
kudoksissa ja tuotteissa selvitetddn leimatun aineen toistuvien annosten antamisen jilkeen eldimille
(aineenvaihdunnan) tasapainotilan, jota plasmatasot osoittavat, saavuttamiseksi. Kdytetyn annoksen on
vastattava suurinta ehdotettua kayttdannosta, ja se on sekoitettava rehuun.

Jadmatutkimukset

Tutkimuksissa on kiinnitettdavd huomiota uuttamattomien jidmien médrddn ja luonteeseen syotdvissd
kudoksissa tai tuotteissa.

Jaamitutkimukset vaaditaan kaikista aineista, joista tarvitaan aineenvaihduntatutkimukset.

Jos aine on kehon nesteiden tai kudosten luonnollinen ainesosa tai sitd esiintyy luontaisesti merkittdvind
mddrind elintarvikkeissa tai rehuissa, jadmatutkimuksia koskeva vaatimus koskee pelkistddn kudoksen/
tuotetasojen vertailua kasittelemattomassd ryhmissi ja ryhmaissd, jolle annetaan ainetta suurimpana vditteessa
mainittuna annoksena.

Tarkeimpien lajien osalta tutkimuksissa on samanaikaisesti arvioitava toksikologisesti merkittavid kokonaisjaa-
mid ja tunnistettava vaikuttavan aineen merkkijadma syotavissa kudoksissa (maksa, munuaiset, lihas, iho, iho +
rasva) ja tuotteissa (maito, munat ja hunaja). Merkkijagdma on kokeeseen valittu jadmd, jonka pitoisuudella

osoitettava jadmien pysyvyys kudoksissa tai tuotteissa riittdvdn varoajan maarittimiseksi.
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Varoajan madrittdmistd varten ehdotetaan eldinten, joista otetaan ndyte, ja/tai tuotteiden vahimmaismaariksi
kunkin aikapisteen yhteydessd seuraavia:

—  syotdvat kudokset:

— naudat, lampaat, siat ja toissijaiset eldinlajit: 4,

—  siipikarja: 6,

— lohikalat ja muut kalat: 10.
—  tuotteet:

—  maito: 8 ndytettd aikapistettd kohti,

— munat: 10 munaa aikapistettd kohti,

—  hunaja: 8 ndytettd aikapistettd kohti.
Néytteenotossa on otettava huomioon asianmukainen sukupuolijakauma.
Jddmien mittauksessa ei sovelleta varoaikaa (tasapainotila) ja kdytetddn vihintddn kolmea muuta aikapistettd.
Hakijan on esitettdvi ehdotus merkkijadmaksi.

Aineen imeytymistd, jakautumista ja erittymistd sekd padasiallisten aineenvaihduntatuotteiden tunnistamista
koskevat tutkimukset on tehtivd koe-eldinlajeilla, joilla on saatu alhaisin haitaton vaikutustaso (NOAEL), tai
ellei niitd ole kaytettdvissd, rotilla (molemmilla sukupuolilla). Joistakin kohde-eldimessd muodostuvista
aineenvaihduntatuotteista voidaan vaatia lisitutkimuksia, ellei niiti muodostu merkittivissi mdirin koe-
eldinlajissa.

Aineenvaihdunta- ja jakautumistutkimukset
On tehtdvd aineenvaihduntatutkimus, jossa tarkastellaan aineen metaboliatasapainoa, metaboliaprofiilia ja

tunnistetaan paametaboliitit virtsassa ja ulosteissa. Lisitietoja vaaditaan, jos toisella koe-eldinlajilla havaitaan
merkittivi ero herkkyydessi rottaan nihden.

Jadmien biosaatavuus

Arvioitaessa eldinperdisissd tuotteissa olevien sitoutuneiden jaamien riskid kuluttajille voidaan ottaa huomioon
myos turvallisuuskerroin, joka perustuu jadmien biosaatavuuden madrittimiseen sopivia koe-eldimid ja yleisesti
hyviksyttyja menetelmid kayttden.

Toksikologiset tutkimukset

Lisdaineen turvallisuutta arvioidaan koe-eldimilld in vitro- ja in vivo -kokeilla tehtyjen toksikologisten
tutkimusten perusteella. Niissd arvioidaan yleensd seuraavia seikkoja:

—_

) akuuttia toksisuutta;

2)  genotoksisuutta (mutageenisyyttd, klastogeenisyyttd);
3)  subkroonista oraalista toksisuutta;

4)  kroonista oraalista toksisuutta/karsinogeenisyyttd;

5)  lisddntymistoksisuutta, myds teratogeenisyyttd;

6) muita tutkimuksia.

Vaikuttavan aineen ja sen jddmien turvallisuuden arvioinnin kannalta tarpeellisia lisitietoja on hankittava
tarvittaessa lisatutkimuksin.

Naiden tutkimusten tulosten perusteella on vahvistettava toksikologinen haitaton vaikutustaso.
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Joistakin kohde-eldiimessd muodostuvista aineenvaihduntatuotteista voidaan vaatia lisitutkimuksia, ellei niitd
muodostu merkittavissi méidrin koe-eldinlajissa. Jos ihmisilld tehtyjd aineenvaihduntatutkimuksia on
kéytettdvissd, niiden tiedot on otettava huomioon pddtettiessi mahdollisten lisitutkimusten luonteesta.

Toksikologiset tutkimukset on tehtdvd vaikuttavalla aineella. Jos vaikuttavaa ainetta on kdymistuotteessa,
kdymistuote on testattava. Testatun kdymistuotteen on oltava sama kuin kaupallisessa tuotteessa kaytetyn.

Tutkimukset on tehtdvd noudattaen kansainvilisesti validoituja koemenetelmid, EY:n voimassa olevaa
lainsdddintod tai OECD:n menetelméohjeita ja hyvai laboratoriokdytintod. Tutkimuksissa, joissa kdytetddn
koe-eldimid, on noudatettava Euroopan yhteison lainsdddidnnossa vahvistettuja eldinten hyvinvointia koskevia
sddntojd, eikd niitd pida toistaa, ellei se ole vilttimatonta.

Akuutti toksisuus

Ainesosan toksisuuden luokittelua ja suppeaa kuvausta varten on tehtivd akuutin toksisuuden tutkimuksia.

Akuutti toksisuus on tutkittava vihintdan kahdella nisakaslajilla. Yksi koe-eldinlaji voidaan korvata kohde-
eldinlajilla, jos timd on tarkoituksenmukaista.

Tarkkaa LDsp-arvoa ei tarvitse madrittdd; pienimmaén tappavan annoksen likimaardinen médrittdiminen riittda.
Enimmiisannos ei saa ylittid 2 000 mg elopainokiloa kohti.

Akuutin toksisuuden annoskokeisiin kehitetddn jatkuvasti uusia tutkimussuunnitelmia niissd kaytettdvien
eldinten méiran ja kirsimysten vihentamiseksi. Ndiden uusien menettelyjen mukaisesti suoritetut tutkimukset
hyviksytdan, jos ne on validoitu asianmukaisesti.

Tutkimuksissa on noudatettava OECD:n ohjeita nro 402 (akuutti myrkyllisyys ihon kautta), 420 (yhden
annoksen menetelmad), 423 (akuutin toksisuusluokan menetelmd) ja 425 (ylos-alas-menetelma).

Genotoksisuustutkimukset, mm. mutageenisyystutkimus

Vaikuttavien aineiden ja tarvittaessa niiden aineenvaihdunta- ja hajoamistuotteiden mutageenisten ja
genotoksisten ominaisuuksien tunnistamiseksi on tehtdva erilaisten genotoksisuuskokeiden yhdistelma. Kokeet
on tarvittaessa tehtava sekd ilman nisdkdsperdistd metaboliaa aktivoivaa valmistetta ettd sen kanssa, ja niissd on
otettava huomioon néytteen yhteensopivuus testausjarjestelméin kanssa.

Kokeiden ydinjoukko kasittdd seuraavat kokeet:

1)  geenimutaatioiden aikaansaaminen bakteereissa ja/tai nisdkidssoluissa (mieluiten hiiren lymfooma tk
-koe);

2)  kromosomipoikkeavuuksien aikaansaaminen nisikassoluissa;
3)  in vivo -koe nisakkailla.

Edelld mainittujen kokeiden tulokset yhdessd aineen koko toksisuusprofiilin ja kéyttotarkoituksen kanssa
saattavat antaa aihetta lisdkokeisiin.

Tutkimussuunnitelmien on vastattava OECD:n ohjeita nro 471 (takaisinmutaatiotesti Salmonella typhimurium -
bakteerilla), 472 (takaisinmutaatiotesti Escherichia coli -bakteerilla), 473 (in vitro -kromosomipoikkeavuustesti
nisakkailld), 474 (mikrotumatesti nisiakkaalld), 475 (luuytimen kromosomipoikkeavuustesti nisakkaalld), 476
(in vitro -geenimutaatiotesti nisdkéssoluilla) tai 482 (ennakoimaton DNA-synteesi in vitro nisikassoluilla) seki
muita merkityksellisia OECD:n ohjeita in vitro- ja in vivo -kokeista.

Subkrooniset toistetun annoksen oraaliset toksisuuskokeet

Vaikuttavan aineen mahdollisen subkroonisen toksisuuden tutkimiseksi on tehtdvi ainakin yksi, vihintdidn 90
pdivéd kestdva tutkimus jyrsijalajilla. Jos katsotaan tarpeelliseksi, on tehtédvé toinen tutkimus eldinlajilla, joka ei
ole jyrsiji. Annosvastesuhteen mddrittimiseksi on testiainetta annettava suun kautta vihintddn kolmena
erisuuruisena annoksena kontrolliryhmén lisaksi. Kdytetyn enimmadisannoksen on tavallisesti aiheutettava
haittavaikutuksia. Alimmalla annostasolla toksisuudesta ei saisi olla mitddn merkkeja.

Tutkimussuunnitelmien on vastattava OECD:n ohjetta nro 408 (jyrsijit) tai 409 (muut kuin jyrsijit).
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Krooniset oraaliset toksisuuskokeet (myds karsinogeenisyystutkimukset)

Aineen mahdollisen kroonisen toksisuuden ja karsinogeenisyyden tutkimiseksi on tehtiva krooninen oraalinen
toksisuuskoe vahintddn yhdelld eldinlajilla, ja kokeen on kestettdvd vahintddn 12 kuukautta. Valittujen
eldinlajien on oltava tarkoitukseen parhaiten sopivat kaikkien kaytettdvissd olevien tieteellisten tietojen
perusteella, mukaan luettuina 90 péivan tutkimusten tulokset. Oletuseldinlaji on rotta. Jos pyydetdan tekeméin
toinen tutkimus, siind on kaytettavi jyrsijad tai nisikastd, joka ei ole jyrsiji. Annosvastesuhteen maarittimiseksi
on testiainetta annettava suun kautta vahintdan kolmena erisuuruisena annoksena kontrolliryhmin lisaksi.

Jos kroonisen toksisuuden tutkimukseen yhdistetddn karsinogeenisyystutkimus, tutkimuksen kestoa
pidennetddn 18 kuukauteen hiirilld ja hamstereilla ja 24 kuukauteen rotilla.

Karsinogeenisyystutkimuksia ei vélttdimattd tarvita, jos vaikuttavalla aineella ja sen aineenvaihduntatuotteilla on
seuraavat ominaisuudet:

1)  ne antavat genotoksisuuskokeissa johdonmukaisesti negatiivisia tuloksia;

2)  ne eivdt muistuta rakenteeltaan tunnettuja karsinogeeneja;

3)  kroonisissa toksisuuskokeissa ei ilmene vaikutuksia, jotka viittaisivat mahdolliseen (pre)neoplasiaan.

Tutkimussuunnitelmien on vastattava OECD:n ohjetta nro 452 (krooninen toksisuustutkimus) tai 453
(vhdistetty krooninen toksisuus- ja karsinogeenisyystutkimus).

Lisdantymistoksisuustutkimukset (myos kehitystoksisuus)

Jotta tunnistetaan vaikuttavan aineen annostelusta aiheutuva uros- tai naaraspuolisten lisidntymistoimintojen

koskevat tutkimukset:

1) kahden sukupolven lisidntymistoksisuustutkimus;

2)  kehitystoksisuustutkimus (teratogeenisyystutkimus).

Uusissa kokeissa voidaan kéyttdd validoituja vaihtoehtoisia menetelmid, joilla vahennetddn koe-eldinten kayttod.

Kahden sukupolven lisadntymistoksisuustutkimus

On tehtdva vahintddn kaksi peréttidistd sukupolvea (F1, F2) kattavia, lisddntymiskykyd koskevia tutkimuksia
vihintddn yhdelld eldinlajilla, joka on yleensi jyrsija. Niiden yhteydessd voidaan tehdd teratogeenisyystutkimus.
Tutkittavaa ainetta on annettava suun kautta uroksille ja naaraille sopivana ajankohtana ennen parittelua.
Aineen antamista on jatkettava, kunnes F2-sukupolven yksilot vieroitetaan.

Kaikki hedelmallisyyteen, tiineyteen, synnytykseen, emon kéyttdytymiseen, imetykseen, Fl-sukupolven
poikasten kasvuun ja kehitykseen hedelmoityksestd sukukypsyyteen sekd Fl-sukupolven jilkeldisten (F2)
kehitykseen vieroitukseen asti liittyvét tekijat on huolellisesti tutkittava ja niisti on raportoitava.
Lisdantymistoksisuustutkimuksen suunnitelmien on vastattava OECD:n ohjetta nro 416.

Kehitystoksisuustutkimus (teratogeenisyystutkimus)

Tavoitteena on havaita implantaatiosta seuraavan altistumisen mahdolliset kielteiset vaikutukset tiineend
olevaan naaraaseen sekd alkion ja sikion kehitykseen koko tiineyden ajan. Tallaisia vaikutuksia ovat muun
muassa lisddntynyt toksisuus tiineind olevissa naaraissa, alkion tai sikién tuhoutuminen, sikién kasvuhairiot
sekd sikion rakenteelliset poikkeavuudet.

Ensimmiiseen tutkimukseen valittava eldinlaji on yleensd rotta. Jos tutkimuksen tulos on teratogeenisyyden
osalta kielteinen tai episelvd, on tchtivd toinen kehitystoksisuustutkimus toisella eldinlajilla, mieluiten
kaniinilla. Jos rottatutkimus antaa myonteisen tuloksen teratogeenisyyden osalta, toisella eldinlajilla tehtivaa
tutkimusta ei tarvita, paitsi jos kaikkien keskeisten tutkimusten tarkastelu osoittaa, ettd aineen hyviksyttava
pdivdsaanti perustuisi rotilla havaittuun teratogeenisyyteen. Téssd tapauksessa tarvitaan toisella eldinlajilla
tehtdvé tutkimus herkimman eldinlajin méadrittdmiseksi tatd pédtepistettd varten. Tutkimussuunnitelmien on
vastattava OECD:n ohjetta nro 414.
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Muut erityiset toksikologiset ja farmakologiset tutkimukset

Vaikuttavan aineen ja sen jddmien turvallisuuden arvioinnin kannalta hyodyllisid lisatietoja on hankittava
tarvittaessa lisdtutkimuksin. Tallaisissa tutkimuksissa voidaan tarkastella muun muassa aineen farmakologisia
vaikutuksia, vaikutuksia nuoriin (ei sukukypsiin) eldimiin, immunotoksisuutta tai neurotoksisuutta.

Haitattoman vaikutustason (NOAEL-arvon) madrittiminen

NOAEL-arvo perustuu yleensd aineen toksikologisiin vaikutuksiin, mutta farmakologiset vaikutukset voivat
joissain tapauksissa soveltua tdhin tarkoitukseen paremmin.

NOAEL-arvoksi on valittava alhaisin haitaton vaikutustaso. Kun aineelle mairitetdin alhaisinta NOAEL-arvoa,
on otettava huomioon kaikki edelld kuvattujen kokeiden tulokset ja muut aiheeseen liittyvit julkaisut (myos
tiedot vaikuttavan aineen vaikutuksista ihmiseen) sekd mahdollisesti tiedot kemialliselta rakenteeltaan
samankaltaisista aineista. NOAEL-arvo ilmaistaan milligrammoina elopainokiloa ja pdivaa kohti.

Kuluttajaturvallisuuden arviointi

Kuluttajaturvallisuutta arvioidaan vertaamalla lisdaineen tai sen aineenvaihduntatuotteiden vahvistettua
hyviksyttivdd pdivdsaantia (ADl-arvoa) ja laskettua teoreettista saantia elintarvikkeista. Vitamiinien ja
hivenaineiden kohdalla ADI-arvon tilalla voidaan kiyttdd korkeinta haitatonta saantitasoa (UL-tasoa).

Ehdotus vaikuttavan aineen hyviksyttavaksi pdivisaanniksi (ADI-arvoksi)

ADl-arvo (lisdaineen tai sithen liittyvan aineen mdaard milligrammoina henked kohti paivassd) maiiritetddn
jakamalla alhaisin NOAEL-arvo (milligrammaa elopainokiloa kohti) sopivalla turvallisuuskertoimella ja
kertomalla osaméird ihmisen keskipainolla 60 kg.

ADl-arvoa on ehdotettava, kun se on tarkoituksenmukaista. ADI-arvo voi myos olla "méirittelemdton”
eldinkokeissa todetun alhaisen toksisuuden vuoksi. ADI-arvoa ei chdoteta, jos aineella on ihmisen kannalta
merkityksellisid genotoksisia tai karsinogeenisia ominaisuuksia.

ADI-arvon madrittiminen edellyttdd yleensd vaikuttavan aineen metabolian samankaltaisuutta kohde-eldimissi
ja koe-eldimissd (ks. 3.2.1.4 Jadmien biosaatavuus), milld varmistetaan, ettd kuluttajat altistuvat samoille
jadmille kuin toksikologisissa tutkimuksissa kdytetyt koe-eldimet. Ellei nidin ole, ADI-arvo on kuitenkin
mahdollista maarittad tekemalld lisitutkimuksia toisella koe-eldinlajilla tai kohde-eldinlajille ominaisilla
aineenvaihduntatuotteilla.

Lisdaineen ADI-arvon maédrittdmisessd kdytettavissd turvallisuuskertoimessa on otettava huomioon NOAEL-
arvon madrittdimiseen kdytettyjen biologisten vaikutusten luonne ja tietojen laatu, ndiden vaikutusten merkitys
ihmisen kannalta ja niiden ohimenevyys sekd mahdolliset tiedot jadmien valittomistd vaikutuksista ihmisessa.

ADl-arvon laskemisessa on kdytettdvd turvallisuuskerrointa, jonka arvo on vahintddn 100 (jos kaikki
toksikologiset tiedot on toimitettu). Kun vaikuttavan aineen vaikutuksista ihmiseen on tietoja, saatetaan
hyviksyd pienempi turvallisuuskerroin. Korkeampia turvallisuuskertoimia voidaan kayttdd, kun tiedoissa on
muita epavarmuustekijoitd tai kun NOAEL-arvo maddritetddn tietyn kriittisen pédtepisteen, kuten teratogee-
nisyyden, perusteella.

Haitaton saantitaso (UL-taso)

Joidenkin lisdaineiden kohdalla saattaa olla tarkoituksenmukaisempaa perustaa turvallisuusarvio UL-tasoon,
joka on ravintoaineen jatkuvan pdivittdisen saannin enimmdistaso (kaikista lahteistd) ja joka ei (kansallisten tai
kansainvalisten tieteellisten laitosten arvion mukaan) todennikoisesti aiheuta haitallisten terveysvaikutusten
riskid kuluttajille tai tietyille kuluttajaryhmille.

Asiakirja-aineistoon sisaltyvilld tiedoilla on osoitettava, ettei lisdaineen kaytto johda tilanteeseen, jossa UL-taso
voitaisiin ylittdd ravintoaineen kaikki mahdolliset lahteet huomioon ottaen.

Jos ravitsemuksellisen lisdaineen tai sen aineenvaihduntatuotteiden jadmatasot eldinperdisissd tuotteissa ovat
korkeammat kuin tasot, joita pidetddn normaaleina tai joita odotetaan niltd tuotteilta, timd on ilmoitettava
selkedsti.

Kuluttajien altistuminen

Kuluttajan lisdaineen ja/tai sen aineenvaihduntatuotteiden kokonaissaanti kaikista lahteisté ei saa ylittid ADI-
arvoa tai UL-tasoa.
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Eldinperdisten elintarvikkeiden sisdltiman lisdaineen teoreettisen saannin laskemisessa on otettava huomioon
pitoisuus (kokonaisjddmien aritmeettinen keskiarvo ja korkein yksittdinen arvo), joka on mitattu kudoksissa ja
tuotteissa lisdaineen kdyton paittyessd. Lisdksi on tarvittaessa mddritettavd eri varoaikoja kdyttden ihmisen
paivittiistd ravinnonsaantia koskevat arvot pahimman mahdollisen tapauksen perusteella.

Useille eldinlajeille tarkoitettujen lisdaineiden osalta kudoksista aiheutuva altistuminen on laskettava erikseen
nisdkkaille, linnuille ja kaloille ja arvoksi otetaan korkein arvo. Tahan lukuun on tarvittaessa lisittivd maidon ja
munien aiheuttama altistuminen. Esimerkiksi jos lisdainetta annetaan imettiville nisikkdille ja muniville
linnuille, kunkin lajin sy6tavdd kudosta koskevat korkeimmat arvot lisitddn maidon ja munien kulutusta
koskevaan arvoon. Jos lisdainetta annetaan kaloille ja muniville linnuille ja imettaville nisakkaille, kunkin lajin
syotavad kudosta koskevat korkeimmat arvot lisitdan munien ja maidon kulutusta koskevaan arvoon. Muita
yhdistelmid on muodostettava samalla tavalla.

Tietyissd tilanteissa (esim. joidenkin ravitsemuksellisten ja sensoristen lisdaineiden tai toissijaisille eldinlajeille
tarkoitettujen lisdaineiden kohdalla) saattaa olla tarkoituksenmukaista tarkentaa mydhemmin ihmisten
altistumista koskevaa arviota kiyttden realistisempia kulutuslukuja mutta noudattaen edelleen varovaisinta
lahestymistapaa. Jos timd on mahdollista, sen on perustuttava yhteison tietoihin.

Taulukko 1

Thmisen teoreettiset péivittiiset kulutusluvut (grammaa kudosta tai tuotetta)

3.23.4

Nisdkkadt Linnut Kalat Muut

Lihas 300 300 300 (*)

Maksa 100 100 —

Munuainen 50 10 —

Rasva 50 (**) 90 (***) —

+Maito 1500 — —

+Munat — 100 —

+Hunaja 20

(*) Lihas ja nahka luonnollisessa suhteessa.
(**) Siat: 50 g rasvaa ja nahkaa luonnollisessa suhteessa.
(***) Rasva ja nahka luonnollisessa suhteessa.

Ehdotus jddmien enimmaéismaariksi (MRL-arvoiksi)

Jadmien enimmdaisméddrd tarkoittaa jddmien enimmidispitoisuutta (merkkijidman madrd mikrogrammoina
kilogrammassa syotiavan kudoksen tuorepainoa tai tuotetta), jonka yhteiso voi hyviksya laillisesti sallittavaksi
tai hyvaksytyksi tunnustettavaksi elintarvikkeissa. Jadmien enimmdaisméérd perustuu sellaiseen jadmatyyppiin ja
jadman madrddn, josta ei katsota olevan toksikologista vaaraa ihmisten terveydelle, ADI-arvona ilmoitettuna.
MRL-arvoa ei voida marittdd ilman ADI-arvoa.

Rehun lisdaineiden jadmien enimmaismédrid vahvistettaessa on otettava huomioon my6s muista lahteistd (esim.
kasviperdisistd elintarvikkeista) perdisin olevat jadmat. Lisaksi MRL-arvoa voidaan alentaa vastaamaan rehun
lisdaineiden kayttoolosuhteita siind maarin kuin kdytdnnon analyyttisid menetelmid on kaytettavissa.

Tarvittaessa on asetettava yksittdiset MRL-arvot (ilmaistuna merkkijadmin médrlli milligrammoina
kilogrammassa syotavad kisittelematonta kudosta tai tuotetta) kohde-eldinlajin eri kudoksille tai tuotteille.
Eri kudosten tai tuotteiden MRL-arvojen on kuvastettava jadmien poistumiskinetiikkaa ja jidgmamdairien
vaihtelevuutta eldinlajin kaytettaviksi tarkoitetuissa kudoksissa tai tuotteissa. Vaihtelevuutta on yleensd
kuvattava kayttimalld keskiarvon 95 prosentin luotettavuustasoa. Jos luotettavuustasoa ei voida laskea
néytteiden vahiisen mairin vuoksi, vaihtelevuutta ilmaistaan kayttimalld sen sijaan korkeinta yksittiistd arvoa.

Kokkidiostaattien ja histomonostaattien jddmien enimmdaismaéirid koskevissa tutkimuksissa on noudatettava
unionissa -julkaisun nide 8 Notice to applicants and guidelines. Veterinary medicinal products. Establishment of
maximum residue limits (MRLs) for residues of veterinary medicinal products in foodstuffs of animal origin,
lokakuu 2005).
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Tutkimukset, joita mahdollisesti tarvitaan jadmien enimmaéismaarien asettamiseksi muille lisdaineiden luokille
kuin kokkidiostaateille ja histomonostaateille, on esitettdvd tdman liitteen mukaisesti.

Kokonaisjadmid (kuten laskettu 3.2.3.3 kohdassa) koskevan kuluttajien altistumisen mdarittimiseksi eri
kudoksille tai tuotteille ehdotetuissa MRL-arvoissa on otettava huomioon merkkijadmain ja kokonaisjadgman
suhde (taulukko 2).

Taulukko 2:

MRL-arvon midrittimisessd kiytetyt madritelmit

i sittdiset kudokset tai tuotteet (maksa, munuainen, lihas, nahka + rasva, maito, munat,
; Yksittaiset kudokset tai tuotteet (mak lih hka + t t
hunaja) eri ajankohtina
MRL Jddman enimmaismaard kudoksissa tai tuotteissa (milligrammaa merkkiainetta kilogrammassa 1)
i aulukossa 1 madrite sittdisten kudosten tai tuotteiden pdivittdinen kulutus ihmisilla
ti; Taulukossa 1 tetty yksittdisten kudosten tai tuotteiden péivitt kulutus ihmisilld (kg
tai tarkennettu kulutus
TRC;; Kokonaisjidman pitoisuus yksittdisissd kudoksissa tai tuotteissa (milligrammaa kilogrammassa™)
MRC;; Merkkijddman pitoisuus yksittiisissd kudoksissa tai tuotteissa (milligrammaa kilogrammassa™)
RMTR;; MRC;j-arvon ja TRC;j-arvon suhde yksittdisissd kudoksissa tai tuotteissa
DITR; Kokonaisjadmistd (mg) laskettu yksittdisten kudosten tai tuotteiden saanti ravinnosta
DITR,; = Qt;; x TRC,;
DITR i Yksittdisten kudosten tai tuotteiden MRL-arvoista (mg) laskettu saanti ravinnosta
DITRypysj = Qtij X MRLy; X RMTR;;!

Mitatut TRC- ja MRC-arvot on lisittdvd asianmukaisesti taulukossa 3 esitettyyn malliin ja muut arvot on
laskettava. Jos kaikkia tietoja ei ole kdytettivissd, koska arvot eivit ylitd toteamisrajaa (LOD), saatetaan hyviksya
RMTR-arvon ekstrapolointi.

MRL-arvo voidaan méirittdd vain, jos yksittdisten DITR-arvojen summa ei ylitd ADI-arvoa. Jos ADI-arvo ylittyy,
voidaan vaihtoehtoisesti kdyttdd pidempdd varoaikaa tai alhaisempia annoksia kéyttden saatuja tietoja.
Ensimmdinen ehdotus MRL-arvoksi voidaan méirittdd kéyttien ohjeena MRC-arvoa ja ottaen huomioon
analyysimenetelméin mdiritysrajan (LOQ). Ehdotetuista MRL-arvoista saatujen DITRyp;-arvojen summan on
oltava ADI-arvoa alhaisempi ja ldhelld yksittdisten DITR-arvojen summaa. Jos ADI-arvo ylittyy, on ehdotettava
alhaisempaa MRL-arvoa ja toistettava vertailu.

Joidenkin lisdaineiden tapauksessa saattavat MRL-arvoa alhaisemmat jadmat maidossa, munissa tai lihassa
kuitenkin vaikuttaa elintarvikkeen laatuun, erityisesti elintarvikkeiden jatkojalostuksessa. Tallaisille lisaaineille
voi olla aiheellista harkita MRL-arvojen lisiksi elintarvikkeen jatkojalostuksessa sallittua jidmien enimmadis-
madrad”.

Taulukko 3:

Malli MRL-arvon ehdottamiseen

i- . + . .
Munuai Lihas Nahka Maito Munat Hunaja Summa
nen rasva

TRC () (mg kg') —
MRC () (mg kg') —
RMTR () —
DITR () (mg)

ehdotettu MRL —
(mg kg™)
DITRMRL(mg)

(") Otetaan huomioon ehdotettu varoaika.
(%) Maddritetdan ihannetapauksessa samalla kun TRC-arvo.
(®) Laskettu TRC-arvoista.

Maksa
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3.3.1.1

3.3.1.2

Ehdotus varoajaksi

Varoaika on lisdaineen annon lopettamisesta alkava jakso, jonka aikana jadamatasot laskevat alle MRL-arvon.

Lisdaineen kiyton turvallisuutta kiyttdjille tai tyontekijoille koskevat tutkimukset

Tyontekijat voivat altistua lisdaineelle valmistaessaan, kisitellessddn tai kdyttdessddn sitd ldhinnd hengitysilman
vilitykselld tai ihoaltistuksen kautta. Esimerkiksi maatilan tyontekijat voivat altistua lisdaineelle sitd
ksitellessddn ja sekoittaessaan. Aineiden Kasittelystd on esitettava lisitietoja.

Tyoturvallisuusriskit on arvioitava. Tuotantolaitoksessa saadut kokemukset, jos niitd on kéytettavissd, ovat usein
merkittavi tietoldhde arvioitaessa ilman tai kosketuksen kautta tapahtuvan lisdainealtistuksen aiheuttamia
tyoturvallisuusriskejd. Erityisti huomiota on kiinnitettdvd sellaisiin lisdaineisiin, lisdaineella kasiteltyihin
rehuihin tai eldinten eritteisiin, jotka ovat kuivassa jauhemaisessa muodossa tai polyavid, samoin mahdollisesti
allergeenisiin lisdaineisiin.

Tyontekijoihin kohdistuvia riskeja on arvioitava tutkimuksilla, joissa kdytetddn lisdainetta siind muodossa, jolle
hyviksyntdd on haettu. Jos on todennikdistd, ettd tuote muodostaa hengitysteihin joutuvaa pélya tai sumua, on
tehtava akuutti inhalaatiokoe. On tehtévi ihodrsytyskokeet, ja jos ne antavat kielteisen tuloksen, on arvioitava
limakalvoarsytys (esim. silmastd). Allergiapotentiaali ja ihoherkistavyys on niin ikddn arvioitava. Kuluttaja-
turvallisuuden varmistamiseksi kerittyjd toksisuustietoja (ks. 3.2.2) on kdytettivd lisdaineen mahdollisen
systeemisen toksisuuden arvioimiseksi. Kaikkia néitd on tarvittaessa arvioitava suorilla mittauksilla ja erityisilld
tutkimuksilla.

Vaikutukset hengitysteihin

Hakijan on osoitettava, ettei lisdaineesta peréisin oleva ilman poly- tai sumutaso aiheuta vaaraa kyttdjien tai
tyontekijoiden terveydelle. Todisteina on harkinnan mukaan kiytettivi:

— inhalaatiokokeita koe-eldimilla,

— julkaistuja epidemiologisia tietoja ja/tai hakijan omia tuotantolaitoksestaan kerddmii tietoja ja/tai
drsytyskokeita,

—  hengitysteiden herkistymiskokeita.

Akuutti inhalaatiokoe on tehtidvi, jos hiukkaset tai pisarat, joiden lipimitta on alle 50 pm, muodostavat
yli prosentin tuotteen painosta.

Akuutin inhalaatiokokeen on vastattava OECD:n ohjetta nro 403. Jos subkrooniset toksisuuskokeet katsotaan
tarpeellisiksi, niissd on noudatettava OECD:n ohjetta nro 412 (toistetun annoksen hengitysmyrkyllisyys: 28:n
tai 14 pdivin tutkimus) tai 413 (subkrooninen hengitysmyrkyllisyys: 90 pdivan tutkimus).

Vaikutukset silmiin ja ihoon

Jos mahdollista, on esitettdvé suorat, ihmisten altistumisesta saadut todisteet siité, ettei aine aiheuta drsytystd ja/
tai herkistymistd. Niiden lisdksi on esitettdva tulokset validoiduista eldinkokeista, joissa on tutkittu lisdaineen
aiheuttamaa iho- ja silmd-drsytystd ja herkistavyyspotentiaalia. Allergiapotentiaali ja ihoherkistivyys on niin
ikddn arvioitava. Naissd tutkimuksissa kdytettdvien suunnitelmien on vastattava OECD:n ohjeita nro 404
(ihodrsyttavyys|-sy6vyttivyys), 405 (silma-drsyttavyys/-syovyttavyys), 406 (ithoherkistivyys) ja 429 (ihoherkis-
tavyys — paikallinen imusolmuketesti).

Jos lisdaineella tiedetddn joko julkaisujen tai erityisten in vitro -testien perusteella olevan sydvyttivid
ominaisuuksia, in vivo -lisitestejd ei tehda.

Thotoksisuus on otettava huomioon, jos lisdaine on myrkyllinen hengitettynd. Tutkimusten on vastattava
OECD:n ohjetta nro 402 (akuutti ihotoksisuus).
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3.3.1.4

3.4

3.4.1

3.4.1.1

Systeeminen toksisuus

Esimerkiksi kuluttajaturvallisuutta koskevien vaatimusten tdyttimiseksi kerittyjd toksisuustietoja (mm.
toistuvan annostelun aiheuttama toksisuus, mutageenisyys, karsinogeenisyys, lisddntymistoksisuus ja
metabolia) on kdytettavd arvioitaessa systeemistd toksisuutta.

Altistuksen arviointi

Tietoja on annettava lisdaineen kayton todennakoisesti aiheuttamasta altistuksesta kaikkien reittien (hengityk-
sen, ihon tai nielemisen) kautta. Tahdn on mahdollisuuksien mukaan sisallyttavi arvio maaristd, esimerkiksi
tyypillisestd pitoisuudesta ilmassa, ihoaltistuksessa tai nielemisessd. Ellei tietoja mddristd ole saatavilla, on
esitettdva riittavat tiedot asianmukaista altistusarviota varten.

Toimenpiteet altistuksen rajoittamiseksi

Toksikologisista arvioista ja altistusarvioista saatujen tietojen perusteella on tehtdvi johtopditokset lisdaineen
terveysriskeistd kayttdjalleen tai tyontekijalle (hengittdmiseen liittyvit riskit, drsytys- ja herkistymisriskit ja
systeemiseen toksisuuteen liittyvat riskit). Varotoimia voidaan ehdottaa altistuksen vahentdmiseksi tai
valttamiseksi. Henkilokohtaisia suojaimia pidetddn kuitenkin 4drimmdéisend varotoimenpiteend henkilon
suojaamiseksi riskeiltd, joita on jiljelld rajoittavista toimenpiteistd huolimatta. Suositeltavampaa on esimerkiksi
harkita tuotteen uudelleenformulointia.

Lisdaineen kiyton turvallisuutta ympiristélle koskevat tutkimukset

Lisdaineiden ympdristovaikutukset on otettava huomioon, koska lisdaineita annetaan tavallisesti pitkdn aikaa ja
usein suurille eldginryhmille. Vaikuttavaa ainetta saattaa erittyd huomattavassa méirin joko alkuperdisend
yhdisteeni tai sen aineenvaihduntatuotteina.

Lisdaineiden ympiristovaikutusten maarittimiseksi on noudatettava vaiheittaista menettelya. Kaikki lisdaineet
on arvioitava vaiheessa I niiden lisdaineiden tunnistamiseksi, joiden osalta ei tarvita lisikokeita. Muiden
lisdaineiden kohdalla tarvitaan toistakin arviointivaihetta (vaihe II), jonka perusteella voidaan katsoa
tarpeelliseksi tehdd lisdtutkimuksia. Ndma tutkimukset on tehtdva direktiivin 67/548/ETY mukaisesti.

Arviovaihe 1

Vaiheen [ arvion tarkoituksena on selvittdi, onko lisdaineella tai sen aineenvaihduntatuotteilla todennikdisesti
merkittdvid ympéristovaikutuksia ja tarvitaanko vaiheen II arviota (ks. paatoksentekokaavio).

Vaiheen Il arvio voidaan jittdd tekemdttd, jos toinen seuraavista kriteereistd tdyttyy, ellei lisdaineen
huolestuttavista vaikutuksista ole tieteellisesti perusteltua nayttoa:

a)  Lisdaineen kemiallisten ominaisuuksien, biologisten vaikutusten ja kéyttoolosuhteiden perusteella
vaikutukset ovat merkityksettomid. Tallaisissa tapauksissa lisdaine on:

—  fysiologinen aine tai luonnonaine, joka ei lisdd merkittavésti pitoisuutta ymparistossa, tai
—  muille kuin elintarviketuotantoon kiytettaville eldimille tarkoitettu lisdaine.

b)  Pahimmalle mahdolliselle tapaukselle ennustettu pitoisuus ympéristossd (PEC) on niin pieni, ettei se anna
aihetta huoleen. PEC on arvioitava kussakin keskeisessd ympiristolokerossa (ks. alla) sen oletuksen
perusteella, ettd 100 prosenttia nautitusta annoksesta erittyy alkuperdisend yhdisteena.

Ellei hakija pysty osoittamaan, etti lisiaine kuuluu toiseen niistd poikkeusryhmistd, on suoritettava vaiheen II
arvio.

Maaeldimille tarkoitetut lisdaineet

Kun karjan eritteitd kdytetddn maan lannoittamiseen, rehun lisdaineiden kayttd voi johtaa maaperin,
pohjaveden ja pintaveden pilaantumiseen (valumisen ja huuhtoutumisen kautta).

Maaperissd pahimman mahdollisen tapauksen PEC:n (PEC,y) aiheuttaisi kaikkien eritteiden ja niiden
sisiltimien yhdisteiden levittiminen maahan. Jos PEC,y (oletus: 5 cmn syvyydessd) on alle 10 pg |kg,
lisdarviota ei tarvita.
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Jos pohjaveden saastumisen PEC-arvo (PEC,y) on alle 0,1 pgl, lisdaineen ympiristovaikutuksista pohjaveteen ei
tarvitse tehdd vaiheen II arviota.
3.4.1.2 Vesieldimille tarkoitetut lisdaineet

Vesiviljelyssd kdytetyt rehun lisdaineet voivat johtaa sedimentin ja veden pilaantumiseen. Keskeinen
ympiristolokero verkkoaltaissa viljeltyjd kaloja koskevan ympéristoriskien arvioinnin kannalta on oletettavasti
sedimentti. Maapohjaisissa jdrjestelmissd viljeltyjen kalojen osalta pintaveteen virtaavan jiteveden katsotaan
muodostavan suurimman ympdristoriskin.

Sedimentissd pahimman mahdollisen tapauksen PEC:n (PEC,gimen) aiheuttaisi kaikkien eritteiden ja niiden
sisiltimien yhdisteiden sijoittaminen sedimenttiin. Jos PECyegimen: (0letus: 20 cmin syvyydessd) on alle 10 ug/kg
tuorepainosta, lisdarviota ei tarvita.

Jos pintaveden PEC-arvo (PEC,) on alle 0,1 pg/l, lisdarviota ei tarvita.

Vaihe I Piitiksentekokaavio

Onko kyseessa fysiologinen tai luonnonaine,
jonka turvallisuus on todettu?

v v
El KYLLA r‘% LOPPU
v

Onko lisdaine tarkoitettu vain muille kuin elintarviketuotantoon
kaytettaville elaimille?

v %
El KYLLA r‘{ LOPPU
Y v

_ MAAELAIMILLE _ VESIELAIMILLE
KAYTETTAVAT LISAAINEET KAYTETTAVAT LISAAINEET
Onko lisdaineen PEC-arvo Onko lisdaineen PEC-arvo
pohjavedessa = 0,1 pg/l tai PEC-arvo pintavedessa = 0,1 pg/l tai PEC-arvo
maaperassa = 10 pg/kg? sedimentissa = 10 pg/kg?
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Arviovaihe 11

Vaiheen II tarkoituksena on arvioida lisdaineiden mahdollisia vaikutuksia muihin kuin kohde-cldinlajeihin
ymparistossd, sekd vesi- ettd maaeldinlajeihin, tai mahdollista padtymistd pohjaveteen lijallisina maarina. Ei ole
jarkevdd arvioida lisdaineiden vaikutuksia kaikkiin sellaisiin eldinlajeihin ymparistossd, jotka voivat altistua
lisdaineelle sen jilkeen, kun sitd on annettu kohde-eldimille. Testattujen taksonomisten tasojen on tarkoitus
toimia malleina tai indikaattoreina ympdriston eldinlajistolle.

Arviovaihe II perustuu riskisuhde-lihestymistapaan, jossa verrataan kullekin ympiristolokerolle laskettua PEC-
arvoa ja ennustetun vaikutuksettoman pitoisuuden (PNEC) arvoa. PNEC-arvo médritetddn jakamalla
kokeellisesti madritellyt paitepisteet asianmukaisella turvakertoimella. PNEC-arvo on laskettava kullekin
olennaiselle lokerolle.

Arviovaihe 1I alkaa, jos mahdollista, PEC-arvon tarkentamisella, ja siind kéytetddn kaksivaiheista
lahestymistapaa ympdristoriskien arviointiin.

Ensimmiisessd vaiheessa, vaiheessa II A, esitetddn muutamien aineenvaihdunta- ja vaikutustutkimusten
perusteella varovainen riskiarvio, joka perustuu lisdaineelle altistumiseen ja sen vaikutuksiin kyseisessd
ympdristolokerossa. Jos PEC-arvon suhde PNEC-arvoon on alle 1, lisdarviota ei tarvita, ellei biokertyminen ole
todennikoista.

Jos PEC/PNEC-suhde enteilee kohtuutonta riskid (suhde > 1), hakijan on siirryttivd vaiheeseen II B
ympdristoriskejd koskevan arvion tarkentamiseksi.

Vaihe II A

Vaiheessa I tarkasteltujen lokeroiden lisiksi on laskettava pintaveden PEC-arvo valuminen ja huuhtoutuminen
huomioon ottaen.

Kullekin kyseeseen tulevalle ymparistolokerolle voidaan laskea tarkempi PEC-arvo niiden tietojen perusteella,
joita ei otettu huomioon vaiheessa I. Tarkempaa PEC-arvoa varmistettaessa on otettava huomioon seuraavat
tekijat:

a)  kyseisten vaikuttavien aineiden tai aineenvaihduntatuotteiden pitoisuus lannassa tai kalojen ulosteissa,
kun eldimille on annettu lisdainetta ehdotetulla annostasolla; laskelmissa on otettava huomioon
annostustasot ja eritemadarat;

b)  kyseisten eritettyjen vaikuttavien aineiden tai aineenvaihduntatuotteiden mahdollinen hajoaminen lannan
tavanomaisen kdsittelyn ja varastoinnin aikana ennen lannan levittdmistd maahan;

¢)  kyseisten vaikuttavien aineiden tai aineenvaihduntatuotteiden adsorptio/desorptio maaperddn tai
vesiviljelyn osalta pohjasedimenttiin, mikd maritetddn mieluiten maaperé- tai sedimenttitutkimuksilla
(OECD:n ohje nro 106);

d)  hajoaminen maaperissi ja vedessd tai vesien pohjasedimentissi (OECD:n ohjeet nro 307 ja 308);
e)  muut tekijit, kuten hydrolyysi, fotolyysi, haihtuminen ja laimeneminen aurauksen vaikutuksesta.

Vaiheen II riskinarvioinnissa on kdytettdvd korkeinta ndissd laskelmissa kullekin ympiristolokerolle saatua PEC-
arvoa.

Jos on odotettavissa, ettd aine pysyy pitkddn maaperissi tai pohjasedimentissd (aika sithen, ettd 90 prosenttia
yhdisteen alkuperdisestd pitoisuudesta on hajonnut: DT¢y > 1 vuosi), on otettava huomioon aineen
mahdollinen kertyminen.

On mddritettavd lisdaineiden (tai niiden aineenvaihduntatuotteiden) pitoisuudet, joilla syntyy vakavia
haittavaikutuksia eri trofiatasoilla kyseeseen tulevissa ymparistolokeroissa. Naméd kokeet ovat enimmakseen
akuuttia toksisuutta mittaavia kokeita, ja niissd on noudatettava OECD:n ohjeita tai vastaavia vakiintuneita
ohjeita. Maaympiristod koskevissa tutkimuksissa on tutkittava toksisuutta lieroille, kolmelle maakasville ja
maaperdn mikro-organismeille (esim. vaikutuksia typen sitomiseen). Vesiympdriston osalta on tutkittava
toksisuutta kaloille, vesikirpulle (Daphnia magna), leville ja yhdelle sedimentin organismille. Meressd
kaytettavien verkkoaltaiden tapauksessa on tutkittava kolmea eri taksonomisiin ryhmiin kuuluvaa sedimentin
organismilajia.

Kullekin olennaiselle lokerolle on laskettava PNEC-arvo. Se saadaan tavallisesti jakamalla edelld kuvatuissa
kokeissa havaittu pienin toksisuuden arvo turvakertoimella, jonka arvo on vihintddn 100 péitepisteestd ja
testattavien lajien madrastd riippuen.
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Mahdollista biokertyvyyttd voidaan arvioida n-oktanolifvesi-jakaantumiskertoimen eli logKow-arvon perus-
teella. Jos logKow-arvo on > 3, aine voi olla biokertyva. Sekundaarisen myrkytyksen riskin arvioimiseksi on
harkittava biokertyvyystekijad (BCF) koskevan tutkimuksen tekemistd vaiheessa II B.

Vaihe 1I B (tarkempia ekotoksikologisia tutkimuksia)

Jos lisdaineen ymparistoriskid ei voida sulkea pois arviovaiheen II A jilkeen, on hankittava lisitietoja sen
vaikutuksista eri lajeihin niissd ymparistlokeroissa, joiden osalta vaiheen I A tutkimukset osoittivat aihetta
huoleen. Talloin on lisikokein madritettiva krooniset ja tismallisemmat vaikutukset sopiviin mikrobi-, kasvi- ja
eldinlajeihin. Nama lisitiedot mahdollistavat pienemman turvakertoimen kéyton.

Sopivia ekotoksisuustestejd on kuvattu monissa julkaisuissa, esimerkiksi OECD:n ohjeissa. Testit on valittava
huolellisesti, jotta ne varmasti soveltuvat tilanteeseen, jossa lisdainetta ja/tai sen aineenvaihduntatuotteita voi
padstd ja levitd ymparistoon. Maaperii koskevan vaikutustenarvioinnin (PNEC,,;) tarkentaminen voisi perustua
tutkimuksiin lisdaineen kroonisista vaikutuksista lieroihin, maaperdn mikroflooraa ja useita tirkeitd kasvilajeja
koskeviin lisdtutkimuksiin seké tutkimuksiin heinikkojen selkirangattomilla (mm. hyonteisilld) ja luonnonva-
raisilla linnuilla.

Vettd tai pohjasedimenttid koskevan vaikutustenarvioinnin tarkentaminen voisi perustua kroonisiin toksisuus-
kokeisiin vaiheen II A arviossa herkimmiksi osoittautuneilla vesi- tai pohjaelioilld.

Jos biokertyvyystutkimuksia tarvitaan, niissi on noudatettava OECD:n ohjetta nro 305.

IV LUKU: LISAAINEEN TEHOA KOSKEVAT TUTKIMUKSET

Tutkimuksilla on osoitettava lisdaineen teho kunkin ehdotetun kiyttotavan osalta ja se, ettd lisdaineella on
vihintddn yksi asetuksen (EY) N:o 1831/2003 5 artiklan 3 kohdassa esitetyistd ominaisuuksista, mainitun
asetuksen 6 artiklassa ja liitteessd I sdddettyjen rehun lisdaineiden luokkien ja funktionaalisten ryhmien
mukaisesti. Lisdksi tillaisten tutkimusten perusteella on voitava arvioida lisdaineen tehoa EU:n yhteisten
maatalouskéytintojen mukaisesti.

Kogjérjestelyn valinta on voitava perustella suhteessa lisdaineen kdyttoon, eldinlajiin ja -ryhmédn. Koe-eldimid
kaytettdessd kokeet on tehtdvd siten, etteivat eldinten terveys ja hoito-olosuhteet vaikuta kielteisesti tulosten
tulkintaan. Kunkin kokeen osalta on esitettivd sekd teknologiset ettd biologiset positiiviset ja negatiiviset
vaikutukset. Kokeilla on myos osoitettava, ettei lisdaineella ole eldintuotteiden tunnusomaisia piirteitd
huonontavia vaikutuksia. Kokeet on mieluiten tehtéva tunnustetussa, ulkoisessa laadunvarmistusjirjestelmassa
vahvistettujen kriteerien mukaisesti. Jos tillaista jrjestelmai ei ole kaytossd, on esitettdva todisteet siitd, ettd
pitevd ja nimetylle tutkimuksen johtajalle vastuussa oleva henkilosto on suorittanut kokeen kiyttien
asianmukaisia laitteita ja valineita.

Tutkimuksen johtajan on laadittava koeselostus huolellisesti, ja sen tulee sisdltdd kuvaukset esimerkiksi
kéytetyistd menetelmisté, laitteista ja materiaaleista, eldinten lajista, rodusta tai kannasta sekd niiden
lukumddrdstd ja majoitus- ja ruokintaolosuhteista. Kaikkien tutkimusten, joissa kéytetddn koe-eldimid,
koeolosuhteet on kuvattava 3.1.1.3 kohdan mukaisesti. Loppuraportit, kisittelemattomit tiedot, tutkimus-
suunnitelmat sekd tarkasti kuvatut ja tunnistetut testiaineet on arkistoitava mydhempai kayttod varten.

Tutkimukset on suunniteltava siten, ettd niilli osoitetaan lisdaineen pienimman suositellun annoksen teho
kayttamalld herkkid muuttujia negatiiviseen ja vaihtoehtoisesti positiiviseen kontrolliin verrattuna. Tallaisissa
tutkimuksissa on myos tutkittava suositeltua enimmdéisannosta, jos sellaista on ehdotettu. Mitdin tiettyd
koejdrjestelyd ei suositella, vaan tutkimusten suunnittelussa ja toteuttamisessa jdtetddn varaa tieteelliselle
harkinnalle.

Huomioon on myés otettava lisdaineen tunnettu tai mahdollinen biologinen tai kemiallinen vuorovaikutus
muiden lisdaineiden jaftai eldinladkkeiden ja/tai rehun ainesosien kanssa, jos tdlli on merkitystd kyseisen
lisdaineen tehon kannalta (esim. mikrobisen lisdaineen yhteensopivuus kokkidiostaattien ja histomonostaattien
tai orgaanisen hapon kanssa).
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In vitro -tutkimukset

Kaikkien teknologisten ja joidenkin rehun ominaisuuksiin vaikuttavien sensoristen lisdaineiden teho on
osoitettava laboratoriopohjaisella tutkimuksella. Tutkimus on suunniteltava siten, ettd se kattaa edustavan
joukon aineistoa, johon lisdainetta kaytetaan. Tuloksia on arvioitava mieluiten parametrittomilld kokeilla, ja
niiden on osoitettava odotetut muutokset todenndkdisyydelld P < 0,05.

In vitro -tutkimuksia, erityisesti ruoansulatusprosesseja simuloivia, voidaan soveltaa toisentyyppisiin lisdaineisiin
niiden tehon varmistamiseksi. Néitd tutkimuksia on voitava arvioida tilastollisesti.

Lyhytaikaiset tehoa koskevat tutkimukset eldimilli

Biologista hyviksikdytettavyyttd koskevilla tutkimuksilla voidaan osoittaa, missd méddrin ravintoaineen tai
vériaineen uusi muoto tai ldhde voi korvata vastaavan jo hyviksytyn tai vakiintuneen lisdaineen.

Ruoansulatusta tai tasapainotilaa koskevia tutkimuksia voidaan kayttdd eldinten toimintakykyd koskevien
tutkimusten tukena néyton esittimisessd lisdaineen vaikutustavasta. Joissakin tapauksissa, erityisesti
ympdristohyGtyjen osalta, lisdaineen teho voidaan osoittaa paremmin tasapainotilaa koskevilla tutkimuksilla,
joita voidaan kayttdd pitkdaikaisten tehoa koskevien tutkimusten sijaan. Tallaisissa kokeissa kaytettivien
eldinten lukumdairan ja lajien tai -ryhmien on sovelluttava ehdotettuihin kiyttoolosuhteisiin.

Muita lyhytaikaisia tehoa koskevia tutkimuksia eldimilld voidaan ehdottaa tarvittaessa, ja niilld voidaan korvata
pitkdaikaiset tehoa koskevat tutkimukset eldimilld, edellyttden ettd tima on tdysin perusteltua.

Pitkiaikaiset tehoa koskevat tutkimukset eldimilld

Tutkimukset on tehtdvi ainakin kahdessa eri paikassa.

Kogjirjestelyn valinnassa on otettava huomioon kokeen riittdvi tilastollinen voima ja tyypin 1 ja 2 riskit.
Koemenetelmin on oltava riittdvan herkkd, jotta lisdaineen mahdolliset vaikutukset havaitaan pienimmalld
suositellulla annoksella (tyypin 1-a riski, P < 0,05 yleensi ja P < 0,1 marehtijoilld, toissijaisilla eldinlajeilla,
lemmikkieldimilld ja muilla kuin elintarviketuotantoon kaytettavilld eldimilld), ja silli on oltava riittdvad
tilastollinen voima sen takaamiseksi, ettd koesuunnitelmalla saavutetaan tutkimuksen tavoite. Tyypin 2-f riskin
on oltava enintddn 20 prosenttia yleensdi ja 25 prosenttia marehtijoilld, toissijaisilla eldinlajeilla,
lemmikkieldimilld ja muilla kuin elintarviketuotantoon kéytettavilld eldimilld tehtdvissd kokeissa. Kokeen
tilastollisen voiman (1-f) on siten oltava vihintddn 80 prosenttia (75 prosenttia marehtij6illd, toissijaisilla
eldinlajeilla, lemmikkieldimilld ja muilla kuin elintarviketuotantoon kaytettavilld eldimilla).

On tiedossa, ettid joidenkin lisdaineiden luonteen vuoksi on vaikea médrittdd koeolosuhteet, joissa optimaaliset
tulokset voidaan saavuttaa. Mahdollisuutta kdyttdd meta-analyysia on siten harkittava silloin, kun kéytettavissa
olevien kokeiden mddrd ylittdd kolme. Tastd syystd kaikissa tutkimuksissa on kaytettdvd samanlaista
koesuunnitelmaa, jotta voidaan testata tietojen homogeenisuus ja koota ne yhteen (jos testit niin osoittavat)
tilastollista tarkastelua varten tasolla P < 0,05.

Kohde-eliimilli tehtivien pitkiaikaisten tehoa koskevien tutkimusten kesto

Tehoa koskevien kokeiden keston on yleensi vastattava lisdaineen viitteessd mainittua kiyttdaikaa.

Tehoa koskevat kokeet on tehtivd Euroopan unionin maatalouskdytintojen mukaisesti, ja niiden
vidhimmaiskesto on esitetty liitteessd IV.

Jos lisdainetta kdytetdén tietyn ajan, joka on lyhyempi kuin eldinluokan maaritelméssd annettu aika, lisdaineen
annostus mdadrdytyy chdotettujen kéyttoolosuhteiden perusteella. Havainnointiajan on kuitenkin oltava
vdhintddn 28 piivdd késittden asianomaisen péddtepisteen (esim. emakoiden osalta eldvind syntyneiden
porsaiden méird, kun tarkastellaan kantoaikaa, tai vieroitettujen porsaiden mairi ja paino, kun tarkastellaan
imetysaikaa).

Muiden elédinlajien tai -ryhmien osalta, joille ei ole médritetty tutkimusten vahimmaiskestoa liitteessd IV, on
otettava huomioon ehdotettujen kiyttoolosuhteiden mukainen annostusaika.

Lisdaineiden luokkia ja funktionaalisia ryhmii koskevat tehokkuusvaatimukset

Kaikista lisdaineista, joiden on tarkoitus vaikuttaa eldimiin, on tehtdvé in vivo -tutkimukset.
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Eldintuotantoon vaikuttavien lisdaineiden sekd kokkidiostaattien ja histomonostaattien luokkien osalta
lisdaineen teho on osoitettava vihintddn kolmella pitkdaikaisella tehoa koskevalla tutkimuksella. Joidenkin
eldintuotantoon vaikuttavien lisdaineiden ja muiden eldimiin vaikuttavien lisdaineiden luokkien kohdalla
saatetaan kuitenkin hyvaksya lyhytaikaiset tehoa koskevat tutkimukset, jos teho voidaan osoittaa kiistattomasti.

Muista lisdaineiden luokista, joihin kuuluvat lisdaineet eivét vaikuta suoraan eldimiin, on esitettdvd vihintdin
yksi in vitro ~tutkimus.

Eldintuotteiden laatua koskevat tutkimukset, jos lisiaineen vaikutus ei vastaa viitettyd vaikutusta

Sen osoittamiseksi, ettei lisdaineella ole kielteisti tai muuta ei-toivottua vaikutusta lisdaineella ruokituista
eldimistd perdisin olevien elintarvikkeiden aistinvaraisiin ja ravitsemuksellisiin (tarvittaessa hygieenisiin ja
teknologisiin) ominaisuuksiin (kun tdma ei ole toivottu vaikutus), yhden tehokkuuskokeen aikana on otettava
asianmukaiset nédytteet. Tutkimuksessa on havainnoitava kahta ryhméi: ryhma, jolle ei anneta lisdainetta, ja
ryhmad, jolle annetaan suurin lisdaineelle ehdotettu annos. Tietoja on voitava arvioida tilastollisesti. Ndiden
tutkimusten poisjittimiselle on oltava riittavit perustelut.

V LUKU: SUUNNITELMA MARKKINOILLE SAATTAMISEN JALKEEN TOTEUTETTAVASTA
SEURANNASTA

Asetuksen (EY) N:o 1831/2003 7 artiklan 3 kohdan g alakohdan nojalla tiettyjen lisdaineiden luokkien osalta
on toimitettava ehdotus markkinoille saattamisen jilkeen toteutettavasta seurannasta, jotta on mahdollista
jdljittdd ja tunnistaa lisdaineiden kdyton mahdolliset suorat tai epdsuorat, vilittomit tai viivdstyneet taikka
ennakoimattomat vaikutukset ihmisten tai eldinten terveydelle tai ympiristolle kyseisten tuotteiden
ominaisuuksien mukaisesti.

Seurantasuunnitelman on oltava yksityiskohtainen ja tapauskohtainen, ja siind on nimettavé, kuka (esim. hakija,
kayttdjat) toteuttaa seurantasuunnitelman edellyttdmit tehtavdt ja kuka vastaa siitd, ettd varmistetaan
seurantasuunnitelman asianmukainen laatiminen ja noudattaminen. On my6s varmistettava, ettd on olemassa
vayld, jonka kautta toimivaltaisille viranomaisille ilmoitetaan lisdaineen kdyton turvallisuutta koskevista uusista
tiedoista. Ellei asetuksen (EY) N:o 1831/2003 12 artiklan valvontaa koskevista sdinnoksistd muuta johdu,
komissiolle ja viranomaiselle ilmoitetaan havaituista haitallisista vaikutuksista.

Jos vaikuttava aine on myos tunnustettu antibiootti ja sen on osoitettu valikoivan resistenttejd bakteerikantoja
rehussa kdytettynd, markkinoille saattamisen jalkeen toteutettavassa seurannassa on tehtdvd kenttdkokeita,
joissa seurataan bakteerien resistenssid lisdaineelle.

Kokkidiostaattien osalta on seurattava kenttidkokein Eimeria spp. -kokkidien ja histomonostaattien osalta
Histomonas meleagridis -lajin resistenssid mieluiten hyviksynnin voimassaoloajan jilkimmaiselld puoliskolla.
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LIITE 111

ASETUKSEN (EY) N:o 18"31/2003 7 ARTIKLAN 5 KOHDASSA SAADETYT, TIETTYJA LISAAINEIDEN
LUOKKIA TAI TIETTYJA TILANTEITA KOSKEVAT ERITYISVAATIMUKSET, JOTKA 3 ARTIKLASSA
SAADETYN ASIAKIRJA-AINEISTON ON TAYTETTAVA

Asetuksessa (EY) N:o 1831/2003 sdddetddn lisiohjeista asiakirjojen laatimiseen tarpeen mukaan kutakin lisdaineiden
luokkaa tai muuta asetuksen (EY) N:o 1831/2003 7 artiklan 5 kohdassa sdddettya tarkoitusta varten.

Luettelo erityisvaatimuksista asiakirjoille, joita laaditaan

—

) teknologisista lisdaineista

2)  sensorisista lisdaineista

3)  ravitsemuksellisista lisdaineista

4)  eldintuotantoon vaikuttavista lisdaineista

5)  kokkidiostaateista ja histomonostaateista

6)  hyviksynnin ulottamisesta ensisijaisista eldinlajeista toissijaisiin eldinlajeihin
7)  lemmikkieldimistd ja muista kuin elintarviketuotantoon kaytettivistd eldimistd
8)  lisdaineista, jotka on jo hyvaksytty kaytettaviksi elintarvikkeissa

9)  hyviksynnin muuttamisesta

10) hyvaksynnin uusimisesta

11) tiettyjen direktiivin 70/524/ETY nojalla jo hyvaksyttyjen lisdaineiden uudelleenarvioinnista.

Hakemukset voidaan toimittaa useamman kuin yhden edelld luetellun erityisvaatimuksen mukaisesti.

Yleiset edellytykset

Ndissd luvuissa saddettyjen tietojen jattimiselle pois asiakirja-aineistosta on esitettivd perustelut.

1. TEKNOLOGISET LISAAINEET
1.1 I luku: Tiivistelmi asiakirja-aineistosta

Sovelletaan liitteessd II olevaa I lukua kokonaisuudessaan.

1.2 II luku: Lisdaineen tunnistetiedot, ominaisuudet ja kiyttoedellytykset; analyysimenetelmit

Sovelletaan liitteessd 11 olevaa II lukua seuraavasti:

—  lisdaineisiin, jotka eivit ole sidoksissa tiettyyn hyviksynnan haltijaan, sovelletaan 2.1.2, 2.1.3, 2.1.4, 2.1.4.2,
22,231,232, 241, 242, 2.4.4, 2.5 ja 2.6 kohtaa,

—  muihin lisdaineisiin, jotka ovat sidoksissa tiettyyn hyviksynnin haltijaan, sovelletaan II lukua kokonaisuu-
dessaan.
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1.3 I luku: Lisdaineen turvallisuutta koskevat tutkimukset

Liitteessd 1I olevia 3.1, 3.2 ja 3.4 kohtaa ei sovelleta siilorehun lisdaineisiin, jos voidaan osoittaa, ettd

—  valmis rehu ei sisillid havaittavia mairia vaikuttavia aineita tai tirkeitid aineenvaihduntatuotteita tai aktiivisia
aineita, tai

—  vaikuttavat aineet ovat siilérehun tavanomaisia ainesosia eiké lisdaineen kaytt6 lisad huomattavasti niiden
pitoisuutta verrattuna sailérehuun, jonka valmistuksessa ei ole kdytetty lisdainetta (jos altistumisessa ei toisin
sanoen tapahdu huomattavaa muutosta).

Muissa tapauksissa sovelletaan liitteess II olevaa 3 lukua kokonaisuudessaan.

1.3.1 Lisdaineen kayton turvallisuutta kohde-eldimille koskevat tutkimukset

Ksenobioottisiin () aineisiin sovelletaan liitteessd Il olevaa 3.1 alakohtaa kokonaisuudessaan.

1.3.1.1  Sietokokeet kohde-eldinlajeilla

Sdilorehun lisdaineet:

—  Tuote on lisdttavd perusruokavalioon ja tuloksia verrattava samaa ruokavaliota noudattavaan negatiiviseen
kontrolliin. Perusruokavalioon voi sisiltyd yksi sdilorehun lihde, jonka valmistuksessa ei ole kéytetty
lisdainetta.

—  Sietokokeisiin valitun annoksen on oltava moninkertainen siilorehussa normaalikiytossd olevaan
pitoisuuteen nahden, jos se voidaan todeta kiistattomasti. Erityisti huomiota on kiinnitettdva tuotteeseen,
joka sisaltad elinkelpoisia mikro-organismeja, ja niiden kykyyn selviytyd ja moninkertaistua siilorehun
valmistuksen aikana.

Sietokokeet voidaan yleensi rajata marehtijalajeihin, tavallisesti lypsylehmiin. Tutkimuksia, joissa kdytetddn muita
eldinlajeja, tarvitaan vain, jos siilorehu soveltuu luonteensa vuoksi paremmin kéytettvaksi muilla kuin
marehtijoilla.

Muut aineet:

Muiden sellaisten aineiden osalta, joille haetaan hyviksyntdd teknologisina lisdaineina ja joita ei ole vield
hyvaksytty kaytettaviksi rehuissa, on osoitettava, ettei niistd aiheudu haittaa eldimille suurimmalla ehdotetulla
annostasolla. Timi voidaan osoittaa yhdelld herkimmistd kohde-eldinlajeista tai yhdelld koe-eldinlajilla tehtavalla
kokeella.

1.3.1.2  Mikrobitutkimukset

Sovelletaan liitteessd II olevaa 3.1.2 alakohtaa kokonaisuudessaan.

1.3.2 Lisdaineen kayton turvallisuutta kuluttajille koskevat tutkimukset

1.3.2.1  Aineenvaihdunta- ja jaamatutkimukset
Aineenvaihdunta- ja jaédmatutkimuksia ei tarvita, jos
1)  ainetta tai sen aineenvaihduntatuotteita ei ole rehussa ruokintaa suoritettaessa; tai

2) aine erittyi muuttumattomana tai sen aineenvaihduntatuotteiden voidaan osoittaa jddneen pédosin
imeytymatta; tai

(") Ksenobiootti on kemiallinen aine, jota ei esiinny luontaisesti sille altistuvassa organismissa. Ksenobiootteihin voivat myos kuulua aineet,
joita esiintyy tavallista paljon suurempina pitoisuuksina.
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1.3.2.2

1.3.2.3

1.4

3)  aine imeytyy fysiologisten yhdisteiden muodossa; tai

4)  lisdaineen vaikuttavat ainesosat koostuvat pelkdstdan mikro-organismeista tai entsyymeista.

Aineenvaihduntatutkimuksia ei myoskddn tarvita, jos ainetta esiintyy luontaisesti merkittdvind méddrind
elintarvikkeissa tai rehuissa tai aine on kehon nesteiden tai kudosten tavallinen ainesosa. Niissd tapauksissa on
kuitenkin tehtdva jaamatutkimukset, joista riittdd kudosten/tuotetasojen vertailu kisittelemittomaéssd ryhmassi ja
ryhmissd, jolle annetaan ainetta suurimpana suositeltuna annoksena.

Toksikologiset tutkimukset

Toksikologisia tutkimuksia ei tarvita, jos

—

)  ainetta tai sen aineenvaihduntatuotteita ei ole rehussa ruokintaa suoritettaessa; tai

2)  aine imeytyy fysiologisten yhdisteiden muodossa; tai

3)  tuote koostuu sdilorehussa yleisesti tavattavista tai elintarvikkeissa jo kdytetyistd mikro-organismeista; tai

4)  tuote koostuu erittdin puhtaista entsyymeistd, jotka ovat perdisin mikro-organismeista, joiden turvallinen
kayttd on osoitettu asiakirjojen avulla.

Mikro-organismeista ja entsyymeistd, joita ei ole edelld vapautettu toksikologisista tutkimuksista, on tehtdv
genotoksisuustutkimukset (my6s mutageenisyys) ja subkrooninen oraalinen toksisuuskoe. Genotoksisuus-
tutkimuksia ei pidd tehdi elavilld soluilla.

Ksenobioottisiin aineisiin, joita ei ole edelld vapautettu toksikologisista tutkimuksista, sovelletaan liitteessd II
olevaa 3.2.2 alakohtaa kokonaisuudessaan.

Muihin aineisiin on sovellettava tapauskohtaista lahestymistapaa, jossa otetaan huomioon altistustaso ja -tavat.

Kuluttajaturvallisuuden arviointi

Lisdaineisiin, joille haetaan hyviksyntdd elintarviketuotantoon kaytettaville eldimille, sovelletaan liitteessa Il olevaa
3.2.3 alakohtaa kokonaisuudessaan.

Lisdaineen kdyton turvallisuutta kayttajille tai tyontekijoille koskevat tutkimukset

Sovelletaan liitteessd II olevaa 3.3 alakohtaa kokonaisuudessaan. Entsyymejd ja mikro-organismeja sisdltdvien
lisdaineiden oletetaan olevan hengitysteitd herkistavid aineita, ellei asiasta esitetd painvastaista vakuuttavaa ndyttoa.
Lisdaineen kayton turvallisuutta ymparistolle koskevat tutkimukset

Sovelletaan liitteessd 1 olevaa 3.4 alakohtaa kokonaisuudessaan. Sdilorehun lisdaineiden osalta on otettava
huomioon lisdaineen vaikutukset puristenesteen syntymiseen sailomisen aikana puristimessa tai silorehutornissa.

IV luku: Lisdaineen tehoa koskevat tutkimukset

Teknologisten lisdaineiden tarkoituksena on parantaa tai tasapainottaa rehujen ominaisuuksia, mutta niilld ei
yleensi ole suoraa biologista vaikutusta eldintuotantoon. Lisdaineen teho on osoitettava sopivien kriteerien avulla
tunnettuja hyviksyttavia menetelmid kéyttden vertaamalla sitd sopiviin vertailurehuihin niissd kéytdnnon
olosuhteissa, joissa sitd ehdotetaan kéytettavaksi.
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Q)

Tehoa arvioidaan in vitro -tutkimuksilla, poikkeuksena aineet, joilla ehkiistddn radionuklidikontaminaatiota.
Asianmukaiset padtepisteet eri funktionaalisille ryhmille on esitetty seuraavassa taulukossa.

Pidtepisteet eri teknologisille lisdaineille

Funktionaalinen ryhma

Paitepisteet tehon osoittamisessa

a)  Siilontdaineet

Mikrobien, erityisesti bioottisten ja pilaantumista aiheuttavien organis-
mien, kasvun estiminen. Tutkimuksissa on osoitettava lisdaineen
véitetyn sdilovan vaikutuksen kesto.

b)  Hapettumisenestoaineet

Suoja keskeisten ravintoaineiden/ainesosien hapettumista vastaan rehu-
jen valmistuksen jaftai varastoinnin aikana. Tutkimuksissa on osoi-
tettava lisdaineen viitetyn suojavaikutuksen kesto.

¢)  Emulgointiaineet

Pysyvien emulsioiden muodostaminen muutoin toisiinsa sekoittumat-
tomista tai huonosti sekoittuvista rehun ainesosista tai tallaisten
emulsioiden yllapitdminen.

d)  Stabilointiaineet Rehun fysikaalis-kemiallisen tilan ylldpitiminen.
e)  Sakeuttamisaineet Rehun tai rehuaineiden viskositeetti.
f)  Hyyteloimisaineet Rehun rakennetta muuttavan hyytelon muodostuminen.

g)  Sidonta-aineet

Pelletin kestdvyys tai pelletin muodostuminen.

h)  Aineet, joilla ehkdistddn radio-
nuklideja

Naytt6 eldinperdisten elintarvikkeiden vdhentyneestd kontaminaatiosta.

i) Paakkuuntumisenestoaineet

Juoksevuus. Tutkimuksissa on osoitettava lisdaineen vaitetyn paakkuun-
tumista estdvin vaikutuksen kesto.

i) Happamuuden-siditoaineet

Rehun pH ja/tai puskurointikyky.

k)  Siilorehun lisdaineet

—  Parantunut siilérehu

—  Ei-toivottujen mikro-organismien ehkaiseminen
—  Puristenesteiden vihentiminen

—  Parantunut aerobinen stabiilius.

1) Denaturointiaineet

Rehuaineiden hiviimittomait tunnisteet.

Sdilorehun lisdaineet

Lisdaineen vaikutus siilontiprosessiin (3) on osoitettava erillisilld kokeilla. Kokeet on tehtivi yhdelld kussakin
seuraavista luokista mainitulla esimerkilld (jos kaytetddn kaikkia tai tarkemmin maarittelemattomid nurmirehuja):

—  helposti siilottavd nurmirehu: >3 prosenttia liukoisia hiilihydraatteja tuoreaineessa (esim. kokonainen
maissikasvi, raiheind, kattara tai sokerijuurikasleike),

—  kohtalaisen vaikeasti sdilottava nurmirehu: 1,5-3,0 prosenttia liukoisia hiilihydraatteja tuoreaineessa (esim.
niittynurmikka, nata tai sinimailanen),

—  vaikeasti sdilottavd nurmirehu: < 1,5 prosenttia liukoisia hiilihydraatteja tuoreaineessa (esim. koiranheind tai

palkokasvit).

Jos pyynnot koskevat pelkdstddn nurmirehun alalajeja, jotka on kuvattu kuiva-aineena, eri kuiva-aineet on
ilmoitettava tarkasti. Sitten on tehtivi kolme koetta kuiva-aineita edustavalla aineella, mahdollisuuksien mukaan

kéyttden esimerkkejd eri kasvilajikkeista.

Tietyistd rehuista tarvitaan erikoiskokeita.

Tassd asetuksessa ’sdilontdprosessilla’ tarkoitetaan prosessia, jossa orgaanisen aineksen luontaista pilaantumista ehkiistidn
happamoimalla sitd hapettomissa olosuhteissa luonnollisen kdymisen ja/tai sdilérehun lisdaineiden lisddmisen seurauksena.
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1.5

Tutkimuksen on kestettdvi tavallisesti vahintddn 90 pdivii tasaisessa limpotilassa (suositeltu asteikko 15-25 °C).
Alle 90 péivad kestavin tutkimuksen kiyttd on perusteltava.

Kaikissa tapauksissa on esitettdvd seuraavien muuttujien mittaustulokset, joita verrataan negatiiviseen kontrolliin:

—  kuiva-ainepitoisuus ja laskettu kuiva-ainepitoisuuden aleneminen (vastaavasti haihtuvien aineiden osalta),

—  pH-arvon aleneminen,

—  haihtuvien rasvahappojen (esim. etikka-, voi- ja propionihappo) ja maitohapon pitoisuus,

—  alkoholipitoisuus (etanoli),

—  ammoniumpitoisuus (g/kg kokonaistyppes),

—  vesiliukoisten hiilihydraattien pitoisuus.

Lisaksi tutkimuksiin on tarvittaessa sisillytettdvdi muita mikrobiologisia ja kemiallisia muuttujia asianomaisen
véitteen ndyttamiseksi toteen (esim. laktaattia hajottavien hiivojen méarit, Clostridium-suvun mikrobien maarit,
Listeria-suvun mikrobien maarat ja biogeeniset amiinit).

Lisdaineella tavoiteltua puristenestettd vihentdvdd vaikutusta arvioidaan koko kokeen aikana syntyneen
puristenesteen kokonaismédrdan ndhden ja ottaen huomioon todennikoiset ympiristovaikutukset (esim.
puristenesteen ekotoksisuus tai biologinen hapenkulutus). Puristenesteen vihentyminen on osoitettava suoraan.
Siilon on oltava riittdvin suuri, jotta puristenestettd voi vapautua rehua puristettaessa. Tutkimuksen keston on
tavallisesti oltava 50 paivdd. Tdstd poikkeava tutkimuksen kesto on perusteltava.

Rehun parantunut aerobinen stabiilius on osoitettava negatiivisen kontrollin avulla. Stabiiliustutkimusten on
kestettdvd vahintddn seitsemidn pdivdd ilma-altistuksen jdlkeen, ja lisiaineen on osoitettava lisidvin rehun
stabiiliutta vdhintddn kahdella pdivalld kisitteleméttomadn rehuun verrattuna. Koe suositellaan tehtivaksi 20 °C
lampotilassa, ja lampotilan nousua vihintddn kolmella asteella pidetddn osoituksena instabiiliudesta.
Lampotilamittaukset voidaan korvata hiilidioksidimaaran mittauksilla.

V luku: Suunnitelma markkinoille saattamisen jilkeen toteutettavasta seurannasta

Téhdn lukuun sovelletaan asetuksen (EY) N:o 1831/2003 7 artiklan 3 kohdan g alakohtaa. Toisin sanoen
suunnitelma markkinoille saattamisen jdlkeen toteutettavasta seurannasta vaaditaan vain muuntogeenisistd
organismeista koostuvien tai niistd tuotettujen lisdaineiden osalta.

SENSORISET LISAAINEET
Viriaineet
I luku: Tiivistelmd asiakirja-aineistosta

Sovelletaan liitteessd 11 olevaa I lukua kokonaisuudessaan.

II luku: Lisdaineen tunnistetiedot, ominaisuudet ja kdyttdedellytykset; analyysimenetelmat

Sovelletaan liitteessd II olevaa II lukua seuraavasti:

—  lisdaineisiin, jotka eivit ole sidoksissa tiettyyn hyviksynnin haltijaan, sovelletaan 2.1.2, 2.1.3, 2.1.4, 2.1.4.2,
2.2,231,23.2,24.1, 242,244, 25ja 2.6 kohtaa,

—  muihin lisdaineisiin, jotka ovat sidoksissa tiettyyn hyviksynnin haltijaan, sovelletaan II lukua kokonaisuu-
dessaan.
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2.1.4

2.2

221

222

11 luku: Lisdaineen kayton turvallisuutta koskevat tutkimukset

Kaikkiin lisdaineisiin sovelletaan liitteessd II olevaa 3.3 alakohtaa kokonaisuudessaan.

olevan IIl luvun 3.1, 3.2 ja 3.4 alakohtaa kokonaisuudessaan.

Aineista, jotka lisddvit tai palauttavat virid rehuihin, on tehtavd III luvun 3.1 alakohdassa tarkoitetut
tutkimukset eldimilld, jotka saavat suositellun annoksen lisdainetta. Naytt6 voidaan myos esittdd viittaamalla
tieteelliseen kirjallisuuteen. Sovelletaan liitteess 11 olevan III luvun 3.2 ja 3.4 alakohtaa.

Aineista, jotka vaikuttavat suotuisasti akvaariokalojen tai hikkilintujen viriin, vaaditaan liitteessd Il olevan
Il luvun 3.1 alakohdassa tarkoitetut tutkimukset, jotka on tehtiva suositellun annoksen lisdainetta saavilla
eldimilld. Naytto voidaan myos esittdd viittaamalla tieteelliseen kirjallisuuteen. Saman luvun 3.2 ja 3.4
alakohdassa tarkoitettuja tutkimuksia ei kuitenkaan tarvita.

IV luku: Lisdaineen tehoa koskevat tutkimukset

Sovelletaan liitteessd II olevaa IV lukua kokonaisuudessaan.

Aineet, jotka eldimille ruokittuina lisddvat virid eldinperdisiin elintarvikkeisiin:

Lisdainetta suositelluissa kdyttoolosuhteissa saavista eldimistd perdisin olevien tuotteiden virimuutokset on
mitattava asianmukaisia menetelmid kiyttden. On osoitettava, ettei lisdaineen kiytto vaikuta kielteisesti
tuotteen vakauteen tai elintarvikkeiden aistinvaraisiin ja ravitsemuksellisiin ominaisuuksiin. Jos tietyn aineen
vaikutukset eldintuotteiden koostumukseen tai ominaisuuksiin on merkitty selkeésti asiakirjoihin, riittava
ndytto lisdaineen tehosta voidaan periaatteessa antaa muilla tutkimuksilla (esim. biosaatavuutta koskevilla
tutkimuksilla).

Aineet, jotka lisdavit tai palauttavat virid rehuihin:

Lisdaineen teho on osoitettava riittdvin laboratoriokokein vertaamalla sitd vertailurehuihin niissd
olosuhteissa, joissa sitd ehdotetaan kiytettavaksi.

Aineet, jotka vaikuttavat suotuisasti akvaariokalojen ja hikkilintujen vriin:

Lisdaineen vaikutukset osoittavia tutkimuksia on tehtdvd eldimilld, jotka saavat suositellun annoksen
lisdainetta. Varimuutoksia on mitattava asianmukaisia menetelmid kdyttden. Néytto tehosta voidaan myos
antaa muilla kokeellisilla tutkimuksilla (esim. biosaatavuus) tai viittaamalla tieteelliseen kirjallisuuteen.

V luku: Suunnitelma markkinoille saattamisen jilkeen toteutettavasta seurannasta

Tédhin lukuun sovelletaan asetuksen (EY) N:o 1831/2003 7 artiklan 3 kohdan g alakohtaa. Toisin sanoen
suunnitelma markkinoille saattamisen jilkeen toteutettavasta seurannasta vaaditaan vain muuntogeenisistd
organismeista koostuvien tai niistd tuotettujen lisdaineiden osalta.

Aromiaineet

I luku: Titvistelmd asiakirja-aineistosta

Sovelletaan liitteessd 11 olevaa I lukua kokonaisuudessaan.

IT luku: Lisdaineen tunnistetiedot, ominaisuudet ja kayttoedellytykset; analyysimenetelmat

Luonnontuotteet-ryhmin osalta kokonaisten kasvien, eldinten ja muiden organismien sekd niiden osien tai niistd
hyvin vihiiselld jalostamisella, kuten murskaamalla, jauhamalla tai kuivaamalla, saatavien tuotteiden (esim. monet
yrtit ja mausteet) ei yleensd katsota kuuluvan sensoristen lisdaineiden luokan aromiaineiden funktionaaliseen
ryhmaan.
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Niitd tuotteita koskevien hakemusten arviointia varten aromiaineet luokitellaan seuraavasti:

1.

Luonnontuotteet:

1.1. Luonnontuotteet — kasvitieteellisesti méiritetyt

1.2. Luonnontuotteet — muut kuin kasviperdiset

Kemiallisesti madritetyt luontaiset tai vastaavat synteettiset aromiaineet

Keinotekoiset aineet

Hakijan on ilmoitettava ryhmd, johon hakemuksen kohteena oleva tuote kuuluu. Jos tuote ei sovi
mihinkéin edelld mainituista ryhmistd, timd on mainittava ja perusteltava.

Vaikuttavien aineiden ominaispiirteiden kuvaus

Sovelletaan liitteessd 11 olevaa 2.2 alakohtaa kokonaisuudessaan.

Lisaksi:

Kaikkien aromiaineiden ryhmien osalta on aina, kun sellainen on kéytettivissd, annettava asianomainen
tunnistenumero (kuten FLAVIS-numero (%), CoE-numero (¥, JECFA-numero, CAS-numero (°) tai minkd tahansa

muun kansainvilisesti hyvaksytyn numerointijrjestelmin mukainen numero), jota kiytetddn nimenomaisesti
rehujen ja elintarvikkeiden sisdltdimien aromiaineiden tunnistamiseen.

1)

Luonnontuotteet — kasvitieteellisesti madritetyt

Kasvitieteellisesti madritettyjen luonnontuotteiden kuvaukseen on sisallytettava alkuperdkasvin tieteellinen
nimi, sen kasvitieteellinen luokitus (heimo, suku, laji, tarvittaessa alalaji ja lajike) sekd yleisnimet ja
synonyymit mahdollisimman monella EU:n kielelld tai muulla kielelld (kuten viljely- tai alkuperdpaikan
kielilld), jos tiedot ovat saatavilla. Kdytetyt kasvinosat (lehdet, kukat, siemenet, hedelmit, mukulat jne.) ja
vihemmin tunnettujen kasvien osalta viljelypaikka, tunnistamiskriteerit ja muut olennaiset seikat néistd
kasveista on ilmoitettava. Uutteen péiasialliset ainesosat on tunnistettava ja niiden mdarit ilmoitettava,
lisaksi on mainittava uutteen kdyttoala tai eri muodot. Erityistd huomiota on kiinnitettivi epdpuhtauksiin,
kuten on mainittu liitteessd II olevassa 2.1.4 alakohdassa. Ihmisille tai eldimille toksikologisen riskin
aiheuttavien aineiden (%), joita saattaa esiintyd kasvissa, josta uute on valmistettu, pitoisuudet on myds
ilmoitettava.

Alkuperikasvin, sen osien tai siitd saatujen tuotteiden farmakologiset tai niihin liittyvdt ominaisuudet on
selvitettavé ja ilmoitettava tdysimaardisesti.

Luonnontuotteet — muut kuin kasviperiiset

Voidaan kayttdd edelld esitetyn mukaista lahestymistapaa.

Kemiallisesti madritetyt luontaiset tai vastaavat synteettiset aromiaineet

Liitteessa II olevan 2.2.1.1 alakohdan yleisten vaatimusten lisdksi on eriteltdvd aromiaineen alkupera.

(®) Kemiallisesti médritettyjen aromiaineiden tunnistenumero, jota kiytetdan EU:n FLAVIS-tietokannassa (Flavour Information System), josta
sdddetddn Euroopan parlamentin ja neuvoston asetuksen (EY) N:o 2232/96 (EYVL L 299, 23.11.1996, s. 1) mukaisen arviointiohjelman
hyviksymisen edellyttimien toimenpiteiden vahvistamisesta 18 pdivdnd heindkuuta 2000 annetussa komission asetuksessa (EY)
N:o 1565/2000 (EYVL L 180, 19.7.2000, s. 8).

(% Euroopan neuvoston numero, jota kdytetddn kasvitieteellisesti méiritetyille aromiaineille Euroopan neuvoston raportissa nro 1 Natural
sources of flavourings, I osa, Strasbourg, 2000, ja seuraavat osat.

(*) Chemical Abstracts Service Registry Number (CAS-nro), kemiallisissa méirityksissd usein kéytetty kemiallisten aineiden yksilollinen
tunniste.

(®) Tdmin asetuksen tdssd luvussa 'toksikologisen riskin aiheuttavalla aineella’ tarkoitetaan ainetta, jolle on mddritetty hyviksyttivi
pdivittdinen tai viikoittainen saanti (TDI- tai TWI-arvo) ja ADI-arvo tai jonka kéyttdd on rajoitettu, tai elintarvikkeissa sallituista aromeista
ja niiden valmistusaineista annetussa neuvoston direktiivissd 88/388/ETY mdiriteltyd vaikuttavaa ainetta taikka haitallista ainetta.
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Valmistusmenetelma
Sovelletaan liitteessd II olevaa 2.3 alakohtaa kokonaisuudessaan.

Muiden kuin kemiallisesti médritettyjen luonnontuotteiden osalta, jotka ovat yleensd uuttamalla saatuja useista
ainesosista koostuvia monimutkaisia seoksia, on annettava yksityiskohtainen kuvaus uuttamisprosessista.
Prosessin kuvauksessa suositellaan kéytettdviksi asianomaisia ksitteitd, kuten eteerinen 6ljy, absoluutti, tinktuura
ja uute, ja muita kasvitieteellisesti madritetyistd aromiaineista laajasti kdytettyjd kisitteitd (7). Lisdksi on eriteltivd
kéytetyt uuttamislivottimet, liuottimien jadmien ehkdisemiseksi toteutetut varotoimet ja jadmitasot, jos niistd
aiheutuu toksikologinen riski ja jos niitd ei voida valttdd. Uutteen kuvaamisessa kdytettyyn kisitteistoon voi
sisdltyd viittaus uuttamismenetelmain.

Analyysimenetelmit

1) Niiden luonnontuotteiden (joko kasvitieteellisesti madritettyjen tai muiden kuin kasviperaisten) osalta, jotka
eivit sisdlld ihmisille tai eldimille toksikologisen riskin aiheuttavia aineita, liitteessd 1I olevassa 2.6
alakohdassa vaaditut analyysimenetelmit voidaan korvata yksinkertaisemmalla kvalitatiivisella analyysime-
netelmilld, joka soveltuu tuotteen paiasiallisten tai sille ominaisten ainesosien analysoimiseen.

2)  Niiden kemiallisesti méritettyjen luontaisten tai vastaavien synteettisten aromiaineiden osalta, jotka eivit
aiheuta ihmisille tai eldimille toksikologista riskid, liitteessd 1I olevassa 2.6 alakohdassa vaaditut
analyysimenetelmdt voidaan korvata yksinkertaisemmalla kvalitatiivisella analyysimenetelmilld, joka
soveltuu tahin tarkoitukseen.

Liitteessd II olevaa 2.6 alakohtaa sovelletaan kokonaisuudessaan kaikkiin muihin aromiaineisiin, kuten niihin
luontaisiin uutteisiin, jotka sisltavit toksikologisen riskin aiheuttavia aineita, nithin kemiallisesti méritettyihin
luontaisiin tai vastaaviin synteettisiin aromiaineisiin, jotka aiheuttavat toksikologisen riskin, ja keinotekoisiin
aromiaineisiin.

IIT luku: Lisdaineen turvallisuutta koskevat tutkimukset

Kaikkien aromiaineiden osalta on esitettdva eldinten altistumista ja aromiaineen saantia koskevat laskelmat seka
luontaisesta altistumisesta ettd aromiaineen lisddmisestd rehuun aiheutuvasta altistumisesta.

Keinotekoisten aineiden ryhmdain kuuluviin aromiaineisiin sovelletaan liitteessd Il olevaa IIl lukua kokonaisuu-
dessaan.

Lisdaineen kdyton turvallisuutta kohde-eldimille koskevat tutkimukset
1)  Luonnontuotteet (joko kasvitieteellisesti maritetyt tai muut kuin kasviperdiset)

Niiden tuotteiden turvallisuutta voidaan arvioida niiden péiasiallisten ja niille ominaisten ainesosien
perusteella ottaen myos huomioon aineet, joiden tiedetddn aiheuttavan toksikologisen riskin. Jos tuotteen
padasiallisia tai sille ominaisia ainesosia ei ole vield hyviksytty kemiallisesti mééritettyind aromiaineina tai
rehun lisdaineina, on varmistettava, ovatko ne ihmisille tai eldimille toksikologisen riskin aiheuttavia aineita,
ja niiden toksikologiset ominaisuudet on ilmoitettava liitteessd II olevan 3.1 alakohdan mukaisesti.

2)  Kemiallisesti madritetyt luontaiset tai vastaavat synteettiset aromiaineet

Jos ndmd aineet on hyviksytty ihmisille tarkoitetuiksi aromiaineiksi, kohde-eldinlajin turvallisuutta voidaan
arvioida vertaamalla tasoa, jota hakija on ehdottanut kohde-eldinlajin saanniksi rehusta, ihmisten
elintarvikkeista saamaan miirdin. On toimitettava aineenvaihduntaa koskevat ja toksikologiset tiedot,
joiden perusteella thmisid koskeva arvio tehtiin.

Kaikissa muissa tapauksissa, joissa ndmd kaksi saantitasoa eroavat toisistaan, kuten jos hakijan kohde-
eldimelle ehdottama saantitaso on huomattavasti korkeampi kuin ihmisten elintarvikkeista saama maara tai
jos ainetta ei ole hyvaksytty kaytettavaksi elintarvikkeissa, aineen turvallisuutta kohde-eldimille voidaan
arvioida ottamalla huomioon seuraavat tiedot: toksikologista riskid koskevan kynnysarvon periaate (5),
kaytettavissd olevat myrkyllisyyttd ja aineenvaihduntaa koskevat tiedot samankaltaisista yhdisteistd sekd
kemialliseen rakenteeseen liittyvat hilyttavat seikat (noudattaen Euroopan parlamentin ja neuvoston
asetuksen (EY) N:o 2232/96 mukaisen arviointiohjelman hyviksymisen edellyttimien toimenpiteiden
vahvistamisesta 18 péivini heindkuuta 2000 annettua komission asetusta (EY) N:o 1565/2000) (°).

Sietokokeita tarvitaan vain, jos kynnysarvot ylittyvit tai niitd ei voida madrittdd.

() Mddritelty Euroopan neuvoston raportin nro 1 Natural sources of flavouring lisiyksessd 4, I osa, Strasbourg, 2000.
JECFA:n mddrittimad kynnysarvoa (FAO/WHO 1996, Food additive series 35, IPCS, WHO, Geneva) vastaavaa kohde-eldiimen

kynnysarvoa on mukautettava siten, ettd otetaan huomioon eldimen paino ja rehunsaanti.
() EYVL L 180, 19.7.2000, s. 8.
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Lisdaineen kayton turvallisuutta kuluttajille koskevat tutkimukset

On esitettdvd ndyttd siitd, etteivit aromiaineen aineenvaihduntatuotteet johda ihmisille toksikologisen riskin
aiheuttavien aineiden kertymiseen eldimessd. Jos aromiaineen kéytostd rehun lisdaineena seuraa jddmid
eldinperiisissd elintarvikkeissa, on esitettdvé yksityiskohtainen laskelma kuluttajien altistumisesta.

a)  Aineenvaihdunta- ja jadmatutkimukset

1)

Luonnontuotteet (joko kasvitieteellisesti méritetyt tai muut kuin kasviperdiset)

Rehun aromiaineina kaytettdessd ndiden tuotteiden turvallisuus ihmisille voi perustua niiden
padasiallisten ja niille ominaisten ainesosien aineenvaihdunta- (kohde-eldimell) ja jadmatutkimuksiin
sekd siihen, ettei uute sisalld toksikologisen riskin aiheuttavia aineita.

Jos tuotteen pédasiallisia tai sille ominaisia ainesosia ei ole vield hyvaksytty kemiallisesti maritetyiksi
aromiaineiksi tai jos kohde-eldinten rehusta saama maird on huomattavasti suurempi kuin ihmisten
elintarvikkeista saama maiird, on tehtivd kaikki liitteessd II olevassa 3.2.1 alakohdassa tarkoitetut
tutkimukset.

Kemiallisesti madritetyt luontaiset tai vastaavat synteettiset aromiaineet

Jos nditd tuotteita ei ole hyvaksytty ihmisille tarkoitetuiksi aromiaineiksi tai jos hakijan kohde-
eldiimelle ehdottama saantitaso on huomattavasti korkeampi kuin ihmisten elintarvikkeista saama
méird, kaytettavissd olevat tiedot aineen aineenvaihdunnasta on esitettavé, ja niiden perusteella on
arvioitava aineen mahdollista kertymistd syotaviin kudoksiin ja tuotteisiin liitteessd II olevan 3.2.1
alakohdan mukaisesti.

b)  Toksikologiset tutkimukset

1)

Luonnontuotteet (joko kasvitieteellisesti madritetyt tai muut kuin kasviperiiset)

Rehun aromiaineina kaytettdessd ndiden tuotteiden turvallisuus ihmisille voi perustua niiden
pddasiallisten tai niille ominaisten ainesosien toksikologisiin tietoihin sekd siihen, ettei uute sisilld
toksikologisen riskin aiheuttavia aineita.

Toksikologiset tutkimukset on tehtivd, kun aineen piiasiallisten tai sille ominaisten yhdisteiden
aineenvaihduntatutkimukset osoittavat ainetta kertyvin eldimen kudoksiin tai tuotteisiin ja kun
toksikologista riskid koskeva kynnysarvo kohde-eldimen osalta ylittyy. Nididen toksikologisten
tutkimusten on kisitettdvd genotoksisuustutkimukset, mukaan luettuna mutageenisyys, ja subkroo-
ninen oraalinen toksisuuskoe liitteessd Il olevan 3.2.2 alakohdan mukaisesti.

Kemiallisesti madritetyt luontaiset tai vastaavat synteettiset aromiaineet

Liitteessi 1I olevan 3.2.2 alakohdan mukaiset toksikologiset tutkimukset, joihin sisaltyvit genotoksi-
suustutkimukset, mukaan luettuna mutageenisyys, ja subkrooninen oraalinen toksisuuskoe, on
tehtdvd, kun ndiden tuotteiden aineenvaihduntatutkimukset osoittavat ainetta kertyvian eldimen
kudoksiin tai tuotteisiin ja kun toksikologista riskid koskeva kynnysarvo kohde-eldimen osalta ylittyy.

Lisdaineen kayton turvallisuutta kayttdjille tai tyontekijoille koskevat tutkimukset

Sovelletaan liitteessd 11 olevaa 3.3 alakohtaa kokonaisuudessaan.

Lisdaineen kayton turvallisuutta ympéristolle koskevat tutkimukset

Sovelletaan liitteessd 11 olevaa 3.4 alakohtaa kokonaisuudessaan.

IV luku: Lisdaineen tehoa koskevat tutkimukset

Lisdaineen aromaattisista ominaisuuksista on esitettdvd ndyttod, yleensd julkaisujen muodossa. Nimi
ominaisuudet voidaan myds osoittaa lisdaineen kaytostd saaduilla kokemuksilla, jos sellaisia on kéytettaviss, ja
muussa tapauksessa voidaan vaatia eldimilld tehtavid tutkimuksia.

Jos hakemuksen kohteena olevalla tuotteella on asetuksen (EY) N:o 1831/2003 liitteeseen I sisiltyvissd

aromiaineiden maééritelmassd madritellyn kdyttotarkoituksen lisaksi muita kdyttotarkoituksia rehussa, eldimissd tai
eldinperiisissd elintarvikkeissa, ne on selvitettdva ja ilmoitettava tdysimadraisesti.
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V luku: Suunnitelma markkinoille saattamisen jilkeen toteutettavasta seurannasta

Tahdn lukuun sovelletaan asetuksen (EY) N:o 1831/2003 7 artiklan 3 kohdan g alakohtaa. Toisin sanoen
suunnitelma markkinoille saattamisen jdlkeen toteutettavasta seurannasta vaaditaan vain muuntogeenisistd
organismeista koostuvien tai niistd tuotettujen lisdaineiden osalta.

RAVITSEMUKSELLISET LISAAINEET
I luku: Tiivistelmi asiakirja-aineistosta

Sovelletaan liitteessd 11 olevaa I lukua kokonaisuudessaan.

IT luku: Lisdaineen tunnistetiedot, ominaisuudet ja kiyttoedellytykset; analyysimenetelmit

Sovelletaan liitteessd 11 olevaa II lukua seuraavasti:

—  lisdaineisiin, jotka eivit ole sidoksissa tiettyyn hyviksynnin haltijaan, sovelletaan 2.1.2, 2.1.3, 2.1.4, 2.1.4.2,
22,231,232, 241, 2.4.2, 2.4.4, 2.5 ja 2.6 kohtaa,

—  muihin lisdaineisiin, jotka ovat sidoksissa tiettyyn hyviksynnin haltijaan, sovelletaan II lukua kokonaisuu-
dessaan.

I luku: Lisdaineen turvallisuutta koskevat tutkimukset
Lisdaineen kayton turvallisuutta kohde-eldimille koskevat tutkimukset

Sietokokeet kohde-eldinlajeilla

1. Sietokokeita ei vaadita direktiivin 82/471/ETY nojalla hyviksytyistd ureasta ja aminohapoista, niiden
suoloista ja analogeista eikd direktiivin 70/524/ETY nojalla rehun lisdaineiksi jo hyvaksytyistd
hivenaineyhdisteistd ja vitamiineista, provitamiineista ja kemiallisesti tarkkaan madritellyistd aineista, joilla
on samankaltainen vaikutus, jos niilld ei ole taipumusta kertya.

2. Niiden lisdaineiden osalta, jotka kuuluvat funktionaaliseen ryhmaan ’vitamiinit, provitamiinit ja kemiallisesti
tarkkaan mddritellyt aineet, joilla on samankaltainen vaikutus’, ja joilla on taipumusta kertyd, siedettdvyys
on osoitettava vain sellaisten yhdisteiden osalta, joilla odotetaan olevan voimakas vaikutus tai joiden
vaikutuksen on osoitettu eroavan tarkkaan mddriteltyjen vitamiinien vaikutuksesta. Tietyissd tapauksissa
sietokokeen osatekijoitd (koesuunnitelma tai kriteerit) voitaisiin yhdistdd yhteen tehokkuuskokeista.

3. Siedettdvyys osoitetaan sellaisten urean johdannaisten, aminohappojen analogien ja hivenaineyhdisteiden
osalta, joita ei ole aiemmin hyvdksytty. Kdymistuotteiden siedettdvyys on osoitettava, ellei vaikuttavaa
ainetta ole erotettu késittelemattomastd kdymistuotteesta ja puhdistettu erittdin hyvin tai tuotanto-
organismin ilmeisen turvallisesta kdytostd on aiempia kokemuksia ja sen biologia tunnetaan hyvin, jotta
toksisten aineenvaihduntatuotteiden syntymisen mahdollisuus voidaan sulkea pois.

4. Jos hakemus koskee kaikkia eldinlajeja tai -ryhmid, yksi sietokoe viimeisimpien tietojen mukaan
herkimmalld eléinlajilla (tai jopa sopivalla koe-eldimelld) riittaa.

Mikrobitutkimukset

Sovelletaan liitteessd 11 olevaa 3.1.2 alakohtaa kokonaisuudessaan.

Lisdaineen kayton turvallisuutta kuluttajille koskevat tutkimukset

Aineenvaihdunta- ja jadmatutkimukset

Aineenvaihduntatutkimuksia ei tavallisesti tarvita. Urean johdannaisten osalta on tutkittava mirehtijoiden
aineenvaihduntaa tehokkuuskokein.
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Jaama- tai sakkatutkimukset vaaditaan vain niistd lisdaineista, jotka kuuluvat funktionaaliseen ryhmédan 'vitamiinit,
provitamiinit ja kemiallisesti tarkkaan méaritellyt aineet, joilla on samankaltainen vaikutus’, ja joilla on taipumusta
kertyd kehossa, sekd hivenaineyhdisteiden funktionaaliseen ryhmiin kuuluvista lisdaineista, jos niiden
biokertyvyys on suuri. Siind tapauksessa ei sovelleta liitteessd Il olevassa 3.2.1 alakohdassa kuvattua menettelya.
Vaatimus koskee pelkistddn kudoksissa tai tuotteissa olevien tasojen vertaamista vitteessd mainitun suurimman
annoksen saavan ryhmén ja positiivisen vertailuryhman valilld (vertailuyhdiste).

Toksikologiset tutkimukset

Nimi vaaditaan kdymistuotteista ja lisdaineista, joita ei ole vield hyviksytty. Kdymistuotteiden osalta on esitettiva
genotoksisuustutkimukset ja subkrooniset toksisuuskokeet, ellei

1. vaikuttavaa ainetta ole erotettu késittelemattomastd kdymistuotteesta ja puhdistettu erittdin hyvin; tai

2. tuotanto-organismin ilmeisen turvallisesta kdytostd on aiempia kokemuksia ja sen biologia tunnetaan
riittdvan hyvin, jotta toksisten aineenvaihduntatuotteiden syntymisen mahdollisuus voidaan sulkea pois.

Jos tuotanto-organismi kuuluu ryhmdin, jossa joidenkin kantojen tiedetddn tuottavan toksiineja, niiden ldsndolo
on nimenomaisesti suljettava pois tutkimuksissa.

Kuluttajaturvallisuuden arviointi

Sovelletaan liitteessd II olevaa 3.2.3 alakohtaa kokonaisuudessaan.

Lisdaineen kdyton turvallisuutta kayttajille tai tyontekijoille koskevat tutkimukset

Sovelletaan liitteessd 11 olevaa 3.3 alakohtaa kokonaisuudessaan.

Lisdaineen kayton turvallisuutta ymparistolle koskevat tutkimukset

Liitteessd Il olevaa 3.4 alakohtaa sovelletaan kokonaisuudessaan uusiin vaikuttaviin aineisiin, jotka kuuluvat
hivenaineyhdisteisiin.

IV luku: Lisdaineen tehoa koskevat tutkimukset

Tehoa koskevia tutkimuksia ei vaadita ureasta, aminohapoista, niiden suoloista ja analogeista, jotka on jo
hyviksytty rehun lisdaineiksi, hivenaineyhdisteistd, jotka on jo hyviksytty rehun lisdaineiksi, eikd vitamiineista,
provitamiineista ja kemiallisesti tarkkaan madaritellyistd aineista, joilla on samankaltainen vaikutus, jotka on jo
hyviksytty rehun lisaaineiksi.

Lyhytaikainen tutkimus tehon osoittamiseksi vaaditaan urean johdannaisista, aminohappojen suoloista ja
analogeista, joita ei ole vield hyviksytty rehun lisdaineiksi, hivenaineyhdisteistd, joita ei ole vield hyviksytty rehun
lisdaineiksi, ja vitamiineista, provitamiineista ja kemiallisesti tarkkaan maddritellyistd aineista, joilla on
samankaltainen vaikutus, joita ei ole vield hyviksytty rehun lisdaineiksi.

Muista aineista, joille haetaan hyviksyntdd ravitsemuksellisina lisdaineina, vaaditaan vihintddn yksi pitkdaikainen
tehoa koskeva tutkimus liitteessd II olevan 4 luvun sdannosten mukaisesti.

Tutkimuksilla on tarvittaessa osoitettava, ettd lisdaineella voidaan tdyttdd eldinten ravintotarpeet. Kokeissa on
kéytettdvd koeryhmaéid, jonka ruokavalio sisiltid ravintoainetta eldinten tarpeita pienempind pitoisuuksina.
Kokeita, joissa kdytetddn hyvin puutteellista vertailuryhmaéi, on kuitenkin valtettava. Tavallisesti riittdd, ettd techo
osoitetaan yhdelld eldinlajilla tai -ryhmalld, koe-eldimet mukaan luettuina.

V luku: Suunnitelma markkinoille saattamisen jilkeen toteutettavasta seurannasta

Tdhin lukuun sovelletaan asetuksen (EY) N:o 1831/2003 7 artiklan 3 kohdan g alakohtaa.
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ELAINTUOTANTOON VAIKUTTAVAT LISAAINEET
Muut eldintuotantoon vaikuttavat lisdaineet kuin entsyymit ja mikro-organismit
I luku: Tiivistelmd asiakirja-aineistosta

Sovelletaan liitteessd 11 olevaa I lukua kokonaisuudessaan.

IT luku: Lisdaineen tunnistetiedot, ominaisuudet ja kayttoedellytykset; analyysimenetelmat

Sovelletaan liitteessd 11 olevaa II lukua kokonaisuudessaan.

II luku: Lisdaineen turvallisuutta koskevat tutkimukset

Lisdaineen kdyton turvallisuutta kohde-eldimille koskevat tutkimukset
Sovelletaan liitteessd II olevaa 3.1 alakohtaa kokonaisuudessaan.
Lisdaineen kdyton turvallisuutta kuluttajille koskevat tutkimukset

1)  Aineenvaihdunta- ja jadmatutkimukset

Niitd tutkimuksia ei tarvita, jos

— aineen tai sen aineenvaihduntatuotteiden voidaan osoittaa erittyneen muuttumattomina ja jidneen
padosin imeytymatta tai

—  aine imeytyy fysiologisten yhdisteiden muodossa ja tasolla.

Aineenvaihduntatutkimuksia ei tarvita, jos ainetta esiintyy luontaisesti merkittdvind madrind elintarvikkeissa
tai rehuissa tai jos aine on kehon nesteiden tai kudosten tavallinen ainesosa. Ndissd tapauksissa vaaditaan
kuitenkin jadmitutkimuksia, joista riittdd kudoksissa tai tuotteissa olevien tasojen vertailu kisittelematto-
missd ryhmdssd ja ryhmissd, jolle annetaan ainetta suurimpana suositeltuna annoksena.

Kaikissa muissa tapauksissa sovelletaan liitteessd II olevaa 3.2.1 alakohtaa kokonaisuudessaan.

2)  Toksikologiset tutkimukset

Toksikologisia tutkimuksia ei tarvita, jos aine imeytyy fysiologisten yhdisteiden muodossa.

Ksenobioottisiin aineisiin sovelletaan liitteessd II olevaa 3.2.2 alakohtaa kokonaisuudessaan.

Muihin aineisiin on sovellettava tapauskohtaista ldhestymistapaa, jossa otetaan huomioon altistustaso ja
-tavat, ja tdssd luvussa sdddettyjen tietojen jdttiminen pois on perusteltava yksityiskohtaisesti.

3)  Kuluttajaturvallisuuden arviointi

Liitteessd II olevaa 3.2.3 alakohtaa sovelletaan kokonaisuudessaan elintarviketuotantoon kéytettavien
eldinten osalta.

Lisdaineen turvallisuutta kdyttdjille tai tyontekijoille koskevat tutkimukset

Sovelletaan liitteessd 11 olevaa 3.3 alakohtaa kokonaisuudessaan.

Lisdaineen turvallisuutta ympéristolle koskevat tutkimukset

Sovelletaan liitteessd 11 olevaa 3.4 alakohtaa kokonaisuudessaan.
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IV luku: Lisdaineen tehoa koskevat tutkimukset

Sovelletaan liitteessd 11 olevaa IV lukua kokonaisuudessaan.

1)  Lisdaineet, jotka vaikuttavat suotuisasti eldintuotantoon, eldinten tuotokseen tai hyvinvointiin, ja
funktionaalinen ryhmé 'muut eldintuotantoon vaikuttavat lisdaineet’

Lisdaineen vaikutukset voidaan osoittaa vain kunkin kohde-eldinlajin tai -ryhmin osalta. Lisdaineen
ominaisuuksien mukaan tulokset voivat perustua joko tuotosta kuvaaviin ominaisuuksiin (esim.
rehuhyotysuhteeseen, keskimédrdiseen pdivittdiseen saantiin, eldintuotteiden lisddntymiseen), ruumiinra-
kenteeseen, lauman tuotokseen, lisidntymistd koskeviin parametreihin tai eldinten hyvinvointiin. Néytto
lisdaineen vaikutustavasta voidaan esittdd lyhytaikaisilla tehoa koskevilla tutkimuksilla tai laboratoriot-
utkimuksilla, joissa mitataan asianomaista padtepistettd.

2)  Lisdaineet, jotka vaikuttavat suotuisasti eldintuotannon ymparistovaikutuksiin

Naiden lisdaineiden osalta, jotka vaikuttavat suotuisasti ympéristoon (esim. vdhentynyt typen tai fosforin
eritys tai vihentynyt metaanintuotanto, sivumakujen minimointi), teho kohde-eldinlajilla voidaan osoittaa
kolmella lyhytaikaisella tehoa koskevalla tutkimuksella eldimilld, joilla havaitaan merkittavid hyotyvaiku-
tuksia. Tutkimuksissa on otettava huomioon lisdaineeseen sopeutumisen mahdollisuus.

V luku: Suunnitelma markkinoille saattamisen jilkeen toteutettavasta seurannasta

Tdhin lukuun sovelletaan asetuksen (EY) N:o 1831/2003 7 artiklan 3 kohdan g alakohtaa.

Eliintuotantoon vaikuttavat lisdaineet: entsyymit ja mikro-organismit
I luku: Tiivistelmd asiakirja-aineistosta

Sovelletaan liitteessd 11 olevaa I lukua kokonaisuudessaan.

I luku: Lisdaineen tunnistetiedot, ominaisuudet ja kayttoedellytykset; analyysimenetelmat

Sovelletaan liitteessd I olevaa II lukua kokonaisuudessaan.

I luku: Lisdaineen turvallisuutta koskevat tutkimukset

Lisdaineen kayton turvallisuutta kohde-eldimille koskevat tutkimukset
Sovelletaan liitteessd II olevaa 3.1.1 alakohtaa kokonaisuudessaan.

Hakijoita kehotetaan kdyttimain mahdollisuuksien mukaan vahintdan 100-kertaista annosta koeryhmdssd ja niin
vihentdmddn tarvittavien paitepisteiden mdaardd. Tahdn tarkoitukseen voidaan kdyttdd lisdaineen tiivistettyd
muotoa. Pitoisuutta on mukautettava vihentdmilld kantaja-aineen miirdd, mutta vaikuttavien aineiden suhteen
muihin kidymistuotteisiin on pysyttivd samana kuin lopputuotteessa. Entsyymien osalta tarvittavat substraatit on
annettava ruokavaliossa.

Liitteessd Il olevaa 3.1.2 alakohtaa sovelletaan kokonaisuudessaan kaikkiin mikro-organismeihin ja niihin
entsyymeihin, joilla on viliton katalyyttinen vaikutus osaan pieneliostostd tai joiden viitetddn muutoin
vaikuttavan suoliston pieneliostoon.

Jos kyseessi on uudenlainen altistuminen tai mikro-organismeille altistuminen lisddntyy merkittavisti,
lisatutkimukset saattavat olla tarpeen sen osoittamiseksi, ettei lisdaineella ole haitallisia vaikutuksia ruoansula-
tuskanavan pieneliostoon. Marehtijoiden osalta pienelioston suorat laskennat ovat tarpeen vain, jos on ndyttod
kielteisestd muutoksesta potsin toiminnassa (mitattu in vitro -menetelmilld haihtuvien rasvahappojen pitoisuuksien
muutoksena, propionaatin pitoisuuden alenemisena tai selluloosan hajoamisen vihentymisend).

Lisdaineen kdyton turvallisuutta kuluttajille koskevat tutkimukset
1)  Aineenvaihdunta- ja jadmatutkimuksia ei tarvita

2)  Toksikologiset tutkimukset liitteessd II olevan 3.2.2 alakohdan mukaisesti
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Entsyymit ja mikro-organismit ovat vain osa koko lisdainetta, joka useimmissa tapauksissa sisiltdd kdymis-
prosessin tuloksena syntyneitd muita ainesosia. Siten on tarpeen testata lisdainetta sen varmistamiseksi, ettei se
sisdlld mutageenisid tai muita sellaisia aineita, jotka voivat olla haitallisia ihmisille, jotka kdyttavat nailld lisdaineilla
kisitellylld rehulla tai vedelld ruokituista eldimistd perdisin olevia elintarvikkeita.

Elinkykyisimmat bakteerit, jotka on tarkoitettu suoraan tai valillisesti nisikkdiden (myos ihmisten) ravintoon,
valitaan kuitenkin organismiryhmist, joiden ilmeisen turvallisesta kdytostd on aiempia kokemuksia, tai ryhmistd,
joiden osalta toksisuuden vaarat on tarkasti méritelty. Samoin entsyymien tuotannossa tilld hetkelld kiytettiviin
mikro-organismeihin liittyvit vaarat ovat yleisesti ottaen hyvin tiedossa, ja nykyaikaiset tuotantomenetelmét ovat
vihentineet niitd merkittdvésti. Toksisuuskokeita (esim. oraalisen toksisuuden tai genotoksisuuden testausta) ei
niin ollen pideti tarpeellisina mikrobiperdisten entsyymien ja sellaisten mikro-organismien osalta, joiden ilmeisen
turvallisesta kaytostd on aiempia kokemuksia, jos kdymisprosessin ainesosat on tarkasti madritelty ja tiedossa.
Sekd eldvien organismien ettd entsyymien tuotannossa kiytettivien organismien osalta on kuitenkin aina
tarkasteltava liitteessd Il olevaan 2.2.2.2 alakohtaan sisiltyvid erityisid huolenaiheita.

Kun organismi tai sen sovellus on uusi eikd (tuotanto-)organismin biologiaa tunneta riittdvasti toksisten
aineenvaihduntatuotteiden syntymisen mahdollisuuden poissulkemiseksi, on otettava kayttoon elinkykyisia
mikro-organismeja tai entsyymej sisdltavilld lisdaineilla tehtdvid genotoksisuustutkimuksia ja oraalisia toksisuus-
kokeita. Tissd tapauksessa ne on tehtdvd genotoksisuustutkimusten, mutageenisyys mukaan luettuna, ja
subkroonisen oraalisen toksisuuskokeen muodossa. Tallaiset tutkimukset on suositeltavaa tehdd soluttomalla
kdymisliemelld tai SSF-menetelmdn (solid state fermentation) tapauksessa asianmukaisella uutteella.

Lisdaineen turvallisuutta kayttdjille tai tyontekijoille koskevat tutkimukset

Liitteessd 1I olevaa 3.3 alakohtaa sovelletaan kokonaisuudessaan, lukuun ottamatta seuraavia tapauksia:

—  Valkuaisaineina toimivien entsyymien ja mikro-organismien oletetaan olevan hengitysteitd herkistavid
aineita, ellei asiasta esitetd pdinvastaista vakuuttavaa ndyttod. Valitontd testausta ei siten vaadita.

—  Tuotteen formulointi (esim. mikrokapselointi) voi tehda jotkin tai kaikki kokeet tarpeettomiksi. Tallaisissa
tapauksissa on esitettdvd asianmukaiset perustelut.

Lisdaineen turvallisuutta ympéristolle koskevat tutkimukset

Liitteessd Il olevaa 3.4 alakohtaa sovelletaan kokonaisuudessaan mikro-organismeihin, jotka eivit ole
suolistoperdisii tai joita ei esiinny kaikkialla ymparistossa.

IV luku: Lisdaineen tehoa koskevat tutkimukset

Sovelletaan liitteessd 11 olevaa IV lukua kokonaisuudessaan.

1)  Lisdaineet, jotka vaikuttavat suotuisasti eldintuotantoon, eldinten tuotokseen tai hyvinvointiin, ja
funktionaalinen ryhma 'muut eldintuotantoon vaikuttavat lisdaineet’

Lisdaineen vaikutukset voidaan osoittaa vain kunkin kohde-eldinlajin tai -ryhmin osalta. Lisdaineen
ominaisuuksien mukaan tulokset voivat perustua joko tuotosta kuvaaviin ominaisuuksiin (esim.
rehuhyotysuhteeseen, keskiméirdiseen pdivittdiseen saantiin, eldintuotteiden lisddntymiseen), ruumiinra-
kenteeseen, lauman tuotokseen, lisddntymistd koskeviin parametreihin tai eldinten hyvinvointiin. Néytto
lisdaineen vaikutustavasta voidaan esittdd lyhytaikaisilla tehoa koskevilla tutkimuksilla tai laboratoriot-
utkimuksilla, joissa mitataan asianomaista paatepistettd.

2)  Lisdaineet, jotka vaikuttavat suotuisasti eldintuotannon ympdaristovaikutuksiin

Niiden lisdaineiden osalta, jotka vaikuttavat suotuisasti ymparistoon (esim. vahentynyt typen tai fosforin
eritys tai vdhentynyt metaanintuotanto, sivumaut), teho kohde-eldinlajilla voidaan osoittaa kolmella
lyhytaikaisella tehoa koskevalla tutkimuksella eldimilld, joilla havaitaan merkittdvia hyotyvaikutuksia.
Tutkimuksissa on otettava huomioon lisdaineeseen sopeutumisen mahdollisuus.
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V luku: Suunnitelma markkinoille saattamisen jalkeen toteutettavasta seurannasta

Tahin lukuun sovelletaan asetuksen (EY) N:o 1831/2003 7 artiklan 3 kohdan g alakohtaa.

KOKKIDIOSTAATIT JA HISTOMONOSTAATIT
I luku: Tiivistelmi asiakirja-aineistosta

Sovelletaan liitteessd 11 olevaa I lukua kokonaisuudessaan.

II luku: Lisdaineen tunnistetiedot, ominaisuudet ja kiyttoedellytykset; analyysimenetelmit

Sovelletaan liitteessi II olevaa II lukua kokonaisuudessaan.

III luku: Lisdaineen turvallisuutta koskevat tutkimukset
Lisdaineen kayton turvallisuutta kohde-eldimille koskevat tutkimukset

Sovelletaan liitteessd 11 olevaa 3.1 alakohtaa kokonaisuudessaan.

Lisdaineen kdyton turvallisuutta kuluttajille koskevat tutkimukset

Sovelletaan liitteessd 11 olevaa 3.2 alakohtaa kokonaisuudessaan.

Lisdaineen kayton turvallisuutta kayttdjille tai tyontekijille koskevat tutkimukset

Sovelletaan liitteessd II olevaa 3.3 alakohtaa kokonaisuudessaan.

Lisdaineen kayton turvallisuutta ymparistolle koskevat tutkimukset

Sovelletaan liitteessd 11 olevaa 3.4 alakohtaa kokonaisuudessaan.

IV luku: Lisdaineen tehoa koskevat tutkimukset

Nailla lisdaineilla suojellaan eldimia Eimeria spp. -kokkidien tai Histomonas meleagridis -alkueldinten vaikutuksilta.
Naiden lisdaineiden osalta on osoitettava erityiset vaikutukset (esim. torjuttavat lajit) ja ennalta ehkdisevat
vaikutukset (esim. sairastuvuuden, kuolleisuuden, ookystaméiran ja vaurioasteen vdheneminen). Tarvittaessa on
tuotava esille lisdaineen vaikutus kasvuun ja rehuhyotysuhteeseen (lihasiipikarja, kananuorikot ja kanit) seka
munien kuoriutuvuuteen (siitoslinnut).

Vaadittujen tehokkuustietojen saamiseksi on kéytettiva kolmentyyppisid tutkimuksia kohde-eldimilla:
—  keinotekoiset yksittiiset infektiot ja sekainfektiot,

— luontainen/keinotekoinen infektio kayttoolosuhteiden simuloimiseksi,

—  todelliset kdyttoolosuhteet kenttakokeissa.

Tutkimusten, joissa kdytetddn keinotekoisia yksittdisid infektioita ja sekainfektioita (esim. siipikarjan hiakkikokeet),
tarkoituksena on osoittaa lisdaineen suhteellinen teho loisia vastaan, eikd niitd tarvitse uusia. Kdyttoolosuhteita
simuloivilta tutkimuksilta (esim. tutkimukset lattiaeldinsuojissa siipikarjalla, hdkkikokeet kaneilla) vaaditaan kolme
merkittdvdd tulosta. Lisiksi on tehtdva kolme kenttdkoetta, joissa kdytetddn jonkinasteisesti luontaista infektiota.

V luku: Suunnitelma markkinoille saattamisen jilkeen toteutettavasta seurannasta

Liitteen II lukuun sovelletaan asetuksen (EY) N:o 1831/2003 7 artiklan 3 kohdan g alakohtaa.
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6.3.2.1

HYVAKSYNNAN ULOTTAMINEN ENSISIJAISISTA ELAINLAJEISTA TOISSIJAISIIN ELAINLAJEIHIN

Toissijaiset eldinlajit méddritelladn timén asetuksen 1 artiklan 2 kohdassa.

Kun hyviksytylle lisdaineelle haetaan kiyton laajentamista eldinlajiin, joka on fysiologialtaan verrattavissa jo
hyviksyttyyn kohde-eldinlajiin, voidaan yleensd jittda tavallista suppeampi hakemus.

Seuraavia vaatimuksia sovelletaan vain hakemuksiin, jotka koskevat ensisijaisten eldinlajien osalta jo hyviksyttyjen
lisdaineiden hyviksynnin ulottamista toissijaisiin eldinlajeihin. Hakemuksiin, joilla haetaan hyviksyntdd uusille
rehun lisdaineille vain toissijaisten eldinlajien osalta, sovelletaan kaikkia lukuja kokonaisuudessaan lisdaineen
luokasta/funktionaalisesta ryhmasté riippuen (ks. liitteen IIl vastaavat erityisvaatimukset).

I luku: Tiivistelmi asiakirja-aineistosta

Sovelletaan liitteessd 11 olevaa I lukua kokonaisuudessaan.

II luku: Lisdaineen tunnistetiedot, ominaisuudet ja kiyttoedellytykset; analyysimenetelmit

Sovelletaan liitteessd II olevaa II lukua seuraavasti:
—  lisdaineisiin, jotka ovat sidoksissa tiettyyn hyvaksynnin haltijaan, sovelletaan II lukua kokonaisuudessaan,

—  muihin lisdaineisiin sovelletaan 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 ja
2.6 kohtaa.

III luku: Lisdaineen kiyton turvallisuutta koskevat tutkimukset
Lisdaineen kayton turvallisuutta kohde-eldimille koskevat tutkimukset

Sietokokeet kohde-eldinlajeilla
Sovelletaan lisdaineiden eri luokkia/funktionaalisia ryhmid koskevia vaatimuksia.

Sietokokeita toissijaisilla eldinlajeilla ei ldhtokohtaisesti tarvita, jos lisdaineella on todettu suuri turvamarginaali
(vahintddn kymmenkertainen) fysiologialtaan samankaltaisilla ensisijaisilla eldinlajeilla.

Jos kolmella ensisijaisella kohde-eldinlajilla (yksimahaiset ja marehtivit nisikkait sekd siipikarja) on todettu
samankaltainen ja suuri turvamarginaali, muita sietokokeita ei tarvita toissijaisilta eldinlajeilta, jotka ovat
samankaltaisia kuin ensisijaiset kohde-eldinlajit fysiologiaa lukuun ottamatta (esim. hevoset tai kaniinit). Jos
sietokokeita tarvitaan, toissijaisia eldinlajeja (kaniineja lukuun ottamatta) koskevien kokeiden on kestettdvi
vahintddn 28 pdivad kasvavien eldinten osalta ja 42 pdivad tdysikasvuisten eldinten osalta. Kaniineihin sovelletaan
seuraavia kokeen kestoja: broilerikaniinit 28 péivaa ja siitoskaniinit yksi sykli (keinosiemennyksesti vieroituksen
péittymiseen). Jos hakemus koskee imevid ja vieroitettuja kaniineja, 49 piivdd kestivd tutkimus (alkaen viikko
syntymin jilkeen) katsotaan riittaviksi, ja tutkimuksen on jatkuttava siitoskaniinien vieroitukseen asti. (Muiden
kuin Salmonidae-heimoon kuuluvien) kalojen osalta vaaditaan 90 paivdd kestiva tutkimus.

Lisdaineen kayton turvallisuutta kuluttajille koskevat tutkimukset

Aineenvaihduntatutkimukset
Sovelletaan lisdaineiden eri luokkia ja funktionaalisia ryhmid koskevia vaatimuksia.

Lisdksi aineenvaihduntatutkimuksia ei tarvita, jos lisdaine on jo hyviksytty kiytettiviksi eldinlajilla, joka on
fysiologialtaan verrattavissa toissijaiseen eldinlajiin, jolle hyvaksyntda haetaan. Ellei fysiologista samankaltaisuutta
ole, in vitro -tutkimuksiin (esim. tehty hepatosyyteilld kdyttden leimattua yhdistettd) perustuva metaboliaprofiilin
vertailu riittdd aineenvaihdunnan samankaltaisuuden arvioimiseen.

Jos toissijainen eldinlaji ei ole fysiologialtaan samankaltainen ensisijaisen eldinlajin kanssa, lisdaineen
aineenvaihduntaa on tutkittava toissijaisella eldinlajilla.
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6.3.2.2

6.3.2.3

6.3.3

6.4

Jaamatutkimukset

Kun aineenvaihdunnan tiedetddn tai on osoitettu olevan samankaltainen, tarvitaan vain merkkijadman maard
syotavissd kudoksissa ja tuotteissa. Kaikissa muissa tapauksissa sovelletaan liitteessd II olevaa 3.2.1.2 alakohtaa
kokonaisuudessaan.

Kuluttajaturvallisuuden arviointi
Ehdotus jddmien enimmaéismaariksi (MRL-arvoiksi)

MRL-arvot voidaan asettaa olettaen, ettei toissijaisten eldinlajien syotdavissd kudoksissa olevien jddmien
pitoisuudessa ole merkittavid eroja samankaltaisiin ensisijaisiin eldinlajeihin verrattuna.

MRL-arvoja voidaan laajentaa eldinluokkien sisdlld seuraavasti:
—  ensisijaisista kasvavista marehtijoistd kaikkiin kasvaviin mérehtijoihin,

—  lypsylehmien maidosta muiden lypsivien marehtijoiden maitoon,

—  kanoista tai kalkkunoista muuhun siipikarjaan,
—  munivista kanoista muihin muniviin lintuihin,
—  Salmonidae-heimoon kuuluvista kaloista kaikkiin kaloihin.

Hevosten MRL-arvot voidaan ulottaa koskemaan muita eldinlajeja, kun ensisijaisen mérehtijan ja ensisijaisen
yksimahaisen nisdkkddn MRL-arvot on madritetty.

Jos karjalle (tai lampaille), sioille ja kanoille (tai siipikarjalle), jotka edustavat erilaisen aineenvaihduntakapasiteetin
ja kudoskoostumuksen omaavia ensisijaisia eldinlajeja, saadaan identtiset MRL-arvot, nimd samat MRL-arvot
voidaan asettaa myOs lammaseldimille, hevoseldimille ja kaniineille. Tdmd tarkoittaa, ettdi MRL-arvot on
mahdollista ulottaa koskemaan kaikkia elintarviketuotantoon kaytettdvid eldimid kaloja lukuun ottamatta. Kun
otetaan huomioon MRL-arvojen méirittimisestd Salmonidae-heimoon kuuluville kaloille ja muille kaloille annetut
eldinlidkekomitean ohjeet (1%), joissa jo sallitaan ensisijaisten eldinlajien lihaksen MRL-arvojen ulottaminen
koskemaan Salmonidae-heimoon kuuluvia kaloja ja muita kaloja, edellyttden ettd perusaine tdyttaa lihaksen ja ihon
MRL-arvon merkkijaidmai koskevat vaatimukset, MRL-arvot voidaan ulottaa koskemaan kaikkia elintarviketuo-
tantoon kdytettdvid eldimi.

Analyysimenetelmid on oltava kiytettdvissi kaikkien elintarviketuotantoon kaytettdvien eldinten syotavissd
kudoksissa ja tuotteissa olevien jadmien valvontaa varten.

Lisdaineen kdyton turvallisuutta kdyttajille tai tyontekijoille koskevat tutkimukset

Sovelletaan liitteessd II olevaa 3.3 alakohtaa kokonaisuudessaan.

Lisdaineen kdyton turvallisuutta ymparistolle koskevat tutkimukset

Ympdristoriskien arviointi voidaan johtaa suoraan arvioinnista, joka on tehty fysiologialtaan verrattavissa olevista
ensisijaisista eldinlajeista. Niiden lisdaineiden osalta, jotka on tarkoitettu kdytettdviksi kaniineilla, sovelletaan koko
lukua ja otetaan huomioon kutakin lisdaineiden luokkaa/funktionaalista ryhmaa koskevat vaatimukset.

IV luku: Lisdaineen tehoa koskevat tutkimukset

Jos lisdaine on jo hyviksytty fysiologialtaan verrattavissa olevan ensisijaisen eldinlajin osalta samaan
kayttotarkoitukseen ja jos lisdaineen vaikutustapa tunnetaan tai on osoitettu, ndytté samasta vaikutustavasta
toissijaisella eldinlajilla voidaan hyviksyi niytoksi lisdaineen tehosta. Jos tillaista yhteyttd ei ole, lisiaineen teho on
osoitettava liitteessd Il olevaan IV lukuun sisiltyvid yleisid sddntojd noudattaen. Joissain tapauksissa voi olla
tarkoituksenmukaista yhdistid samaan tuotantovaiheeseen kuuluvia eldinlajeja (esim. maidontuotannossa
kaytettavit vuohet ja lampaat). Lisdaineen vaikutus on osoitettava jokaisessa tutkimuksessa (P < 0,1) tai, jos
mahdollista, meta-analyysilla (P < 0,05).

(*% Note for guidance of the establishment of maximum residue limits for Salmonidae and other fin fish. Euroopan liékearviointivirasto (The

European Agency for the Evaluation of Medicinal Products), Veterinary Medicines Evaluation Unit. EMEA/CVMP[153b/97-FINAL.
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7.1

7.2

7.3

7.3.2

7.4

Jos lisdaineen tehon osoittaminen on tarpeen, techoa koskevien tutkimusten kesto mdairiytyy fysiologialtaan
verrattavissa olevan ensisijaisen lajin vastaavien tuotantovaiheiden perusteella. Muissa tapauksissa tutkimusten
viahimmaiskesto mairdytyy liitteessd II ja liitteessd [V olevaan 4.4 alakohtaan sisiltyvien asianomaisten sddnnosten
perusteella.

V luku: Suunnitelma markkinoille saattamisen jilkeen toteutettavasta seurannasta

Tahin liitteen 1T lukuun sovelletaan asetuksen (EY) N:o 1831/2003 7 artiklan 3 kohdan g alakohtaa.

LEMMIKKIELAIMET JA MUUT KUIN ELINTARVIKETUOTANTOON KAYTETTAVAT ELAIMET

Lemmikkieldimet ja muut kuin elintarviketuotantoon kéytettavit eldimet madritellddn timén asetuksen 1 artiklan
1 kohdassa.

I luku: Tiivistelmi asiakirja-aineistosta

Sovelletaan liitteessd 11 olevaa I lukua kokonaisuudessaan.

II luku: Lisdaineen tunnistetiedot, ominaisuudet ja kiyttoedellytykset; analyysimenetelmit

Sovelletaan liitteessd II olevaa II lukua seuraavasti:
—  lisdaineisiin, jotka ovat sidoksissa tiettyyn hyvaksynnin haltijaan, sovelletaan II lukua kokonaisuudessaan,

—  muihin lisdaineisiin sovelletaan 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 ja
2.6 kohtaa.

I luku: Lisdaineen turvallisuutta koskevat tutkimukset
Lisdaineen kayton turvallisuutta kohde-eldimille koskevat tutkimukset

Sovelletaan lisdaineiden eri luokkia/funktionaalisia ryhmid koskevia vaatimuksia. Jos sietokoe tarvitaan, sen on
kestettdva vahintddn 28 paivaa.

Sietokoetta ei tarvita, jos lisdaineella on todettu vastaavanlainen ja suuri turvamarginaali kolmella ensisijaisella
eldinlajilla (yksimahaiset ja marehtivit nisakkéddt sekd siipikarja).
Lisdaineen kdyton turvallisuutta kuluttajille koskevat tutkimukset

Tatd alakohtaa ei yleensi vaadita. Omistajan turvallisuus on otettava huomioon.

Lisdaineen kdyton turvallisuutta kayttajille tai tyontekijoille koskevat tutkimukset

Sovelletaan liitteessd II olevaa 3.3 alakohtaa kokonaisuudessaan.

Lisdaineen kayton turvallisuutta ymparistolle koskevat tutkimukset

Liitteessd 1I olevaa 3.4 alakohtaa ei vaadita.

IV luku: Lisdaineen tehoa koskevat tutkimukset

Sovelletaan lisdaineiden eri luokkia/funktionaalisia ryhmid koskevia vaatimuksia.

Kun lisdaine, josta vaaditaan eldinkokeet, on aiemmin hyviksytty kéytettaviksi muilla fysiologialtaan
samankaltaisilla eldinlajeilla, sen tehoa ei tarvitse osoittaa muulla tavoin, edellyttden ettd lisdaineen teho ja
vaikutustapa ovat samat. Jos lisdainetta ei ole hyviksytty aiemmin tai sen teho taikka vaikutustapa poikkeaa
aiemmasta hyviksynnastd, lisdaineen teho on osoitettava liitteessé 1l olevaan IV lukuun sisaltyvid yleisid sddntoja
noudattaen.

Pitkdaikaisten tehoa koskevien kokeiden on kestettdvé vahintddn 28 pdivad.
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7.5

8.1

8.2

8.3

8.3.2.1

V luku: Suunnitelma markkinoille saattamisen jilkeen toteutettavasta seurannasta

Tdhin liitteen II lukuun sovelletaan asetuksen (EY) N:o 1831/2003 7 artiklan 3 kohdan g alakohtaa.

LISAAINEET, JOTKA ON JO HYVAKSYTTY KAYTETTAVIKSI ELINTARVIKKEISSA
I luku: Tiivistelmi asiakirja-aineistosta

Sovelletaan liitteessd 11 olevaa I lukua kokonaisuudessaan.

II luku: Lisdaineen tunnistetiedot, ominaisuudet ja kiyttoedellytykset; analyysimenetelmit

Sovelletaan liitteessd 1I olevaa II lukua seuraavasti:
—  lisdaineisiin, jotka ovat sidoksissa tiettyyn hyviksynnin haltijaan, sovelletaan II lukua kokonaisuudessaan,

—  muihin lisdaineisiin sovelletaan 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 ja
2.6 kohtaa.

III luku: Lisdaineen turvallisuutta koskevat tutkimukset

Hakemukseen on sisillytettivi elintarvikelisdaineen turvallisuutta koskevat viimeisimmit viralliset arvioinnit, joita
on tdydennettivd mahdollisilla uudemmilla tiedoilla.

Niiden lisdaineiden osalta, jotka on hyvaksytty rajoituksetta elintarvikelisdaineiksi tai elintarvikkeiden ainesosiksi
Euroopan unionissa, ei yleensd tarvita kuluttajien ja tyontekijoiden turvallisuutta koskevia tutkimuksia.

Lisdaineesta on ilmoitettava liitteessd Il olevien 3.1, 3.2 ja 3.3 alakohdan mukaiset tiedot ottaen huomioon
timénhetkisen tietimyksen ndiden aineiden turvallisuudesta, kun niitd kdytetddn elintarvikkeissa. Téllaisia myos
elintarvikkeissa kdytettavid aineita voidaan siten luokitella seuraavasti:

—  ADI-arvo maddrittelemdton (ei nimenomaista mainintaa enimmdissaannista, asetetaan aineille, joilla on
erittdin alhainen toksisuus),

— ADI-arvo tai UL-taso madritetty, tai

— ADI-arvoa ei ole osoitettu (sovelletaan aineisiin, joista kdytettdvissd olevat tiedot eivdt riitd niiden
turvallisuuden toteamiseen).

Lisdaineen kayton turvallisuutta kohde-eldimille koskevat tutkimukset

Jos lisdaineen kéyttotaso rehussa on samankaltainen kuin elintarvikkeissa kéytetty taso, sen turvallisuutta kohde-
eldinlajeille voidaan arvioida kiytettdvissd olevien in vivo -tutkimuksista saatujen toksisuustietojen, lisdaineen
kemiallisen rakenteen ja kohde-eldinlajien aineenvaihduntakapasiteetin perusteella. Jos lisdaineen kiyttotaso
rehussa on huomattavasti korkeampi kuin vastaava kdyttotaso elintarvikkeissa, aineen luonteesta riippuen voidaan
edellyttdd kohde-eldimelld tehtdvai sietokoetta.

Lisdaineen kayton turvallisuutta kuluttajille koskevat tutkimukset

Jos lisdaineen kayttd rehun lisdaineena lisdd kuluttajien altistumista tai jos sen seurauksena syntyvit
aineenvaihduntatuotteet eroavat elintarvikkeissa kaytettdessd syntyvistd aineenvaihduntatuotteista, lisdaineen
toksisuudesta ja jadmistd vaaditaan lisitietoja.

Elintarvikelisdaineet, joille ei ole méaritelty ADI-arvoa

Kuluttajaturvallisuuden arviointia ei tarvita, paitsi kun rehun lisdaineena kéytettdessd syntyvit aineen-
vaihduntatuotteet eroavat elintarvikelisdaineena kiytettdessd syntyvistd aineenvaihduntatuotteista.
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8.3.2.2

8.3.2.3

8.4

8.5

Elintarvikelisiaineet, joille on madritelty ADI-arvo tai UL-taso

Kuluttajaturvallisuutta arvioitaessa on otettava huomioon lisdaltistuminen, joka aiheutuu lisdaineen kaytostd
rehussa, tai erityinen altistuminen, joka liittyy kohde-eldinlajeilla syntyviin aineenvaihduntatuotteisiin. Tama
voidaan tehdd kirjallisuudessa esitettyjen jadmatietojen pohjalta.

Jos jaamatutkimukset ovat tarpeen, vaatimus koskee pelkdstdan kudoksissa tai tuotteissa olevien tasojen vertailua
kisittelemdttomassd ryhmissi ja ryhmissd, jolle annetaan ainetta suurimpana vditteessd mainittuna annoksena.

Elintarvikelisdaineet, joille ei ole osoitettu ADI-arvoa

Hakijan on eriteltivd selvasti syyt sithen, miksi ADI-arvoa ei ole osoitettu. Jos tistd aiheutuu riskejd ja jos
lisdaineen kaytto rehussa lisid merkittavisti kuluttajien altistumista, lisdaineesta vaaditaan tdysimadrdinen
toksikologinen arviointi.

Lisdaltistuminen, joka aiheutuu lisdaineen kaytostd rehussa, voidaan mdadrittdd kirjallisuudessa esitettyjen
jadmitietojen perusteella.

Jos jadmitutkimukset ovat tarpeen, vaatimus koskee pelkistdin kudoksissa tai tuotteissa olevien tasojen vertailua
kisittelemdttomassa ryhmissa ja ryhmissd, jolle annetaan ainetta suurimpana vditteessd mainittuna annoksena.
Lisdaineen kayton turvallisuutta kayttdjille tai tyontekijille koskevat tutkimukset

Sovelletaan liitteessd II olevaa 3.3 alakohtaa kokonaisuudessaan.

Naiden elintarvikkeissa kdytettyjen aineiden kasittelylle madritetyt varotoimet on otettava huomioon
tarkasteltaessa rehun lisdaineen kayttdjaturvallisuutta.

Lisdaineen kayton turvallisuutta ymparistolle koskevat tutkimukset

Vaaditaan liitteessd II olevassa 3.4 alakohdassa sdddetyt tiedot.

IV luku: Lisdaineen tehoa koskevat tutkimukset

Jos lisdaineen kayttotarkoitus rehussa on sama kuin sen kiyttotarkoitus elintarvikkeissa, lisdaineen tehoa ei
tarvitse osoittaa muulla tavoin. Muussa tapauksessa lisdaineen tehon osoittamiseen sovelletaan liitteessa I olevassa
IV luvussa esitettyjd vaatimuksia.

V luku: Suunnitelma markkinoille saattamisen jilkeen toteutettavasta seurannasta

Tahin liitteen 1T lukuun sovelletaan asetuksen (EY) N:o 1831/2003 7 artiklan 3 kohdan g alakohtaa.

HYVAKSYNNAN MUUTTAMINEN

Koska tdssi tilanteessa voidaan viitata aiempaa hyviksyntdd varten toimitettujen tietojen arviointiin, asetuksen
(EY) N:o 1831/2003 13 artiklan 3 kohdan mukaista hakemusta varten laadittavan asiakirja-aineiston on
tdytettava vain jaljempand luetellut vaatimukset.

Asetuksen nojalla myonnetyn, voimassa olevan hyviksynnan ehtojen, kuten lisdaineen tunnistetietojen,
ominaisuuksien tai kdyttoedellytysten, muuttamista koskevassa hakemuksessa on osoitettava, ettei muuttamisella
tarkoitusta varten pitdd identtisend, jos vaikuttava aine ja kéyttdolosuhteet ovat samat, lisdaineen puhtaus on
olennaisesti samankaltainen eikd se sisilld uusia riskin aiheuttavia ainesosia. Tillaisten tuotteiden osalta riittdd
suppeampi hakemus, koska tutkimuksia, joilla osoitetaan lisdaineen turvallisuus kohde-eldinlajeille, kuluttajille ja
ympdristolle seki sen teho, ei yleensi tarvitse toistaa.

Hakemuksen on téytettiva seuraavat vaatimukset:

1. liitteen 1 tiedot on toimitettava kokonaisuudessaan — myos yksityiskohtaiset tiedot haettavasta
hyviksynndn muuttamisesta;

2. liitteessd II olevan II luvun tiedot on toimitettava kokonaisuudessaan;
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10.1

10.2

10.3

3. hakemuksessa olevilla tiedoilla on osoitettava, ettd lisdaineen kemialliset tai biologiset ominaisuudet
vastaavat olennaisella tavalla jo kdytossd olevaa tuotetta;

4. on esitettdvd tarvittaessa ndytto lisdaineen biologisesta samanarvoisuudesta joko yksityiskohtaisen
selvityksen, julkaisujen tai erityisten tutkimusten avulla. Jos biologista samanarvoisuutta ei ole tdysin
osoitettu, hakijan on todistettava, ettd varoaika on MRL-arvon mukainen;

5. on osoitettava, ettd lisdaine on nykyisen tietecllisen tietimyksen perusteella edelleen turvallinen
hyviksytyissd olosuhteissa kohde-eldinlajeille, kuluttajille, tyontekijoille ja ympiristolle;

6.  on annettava selostus markkinoille saattamisen jilkeen toteutetun seurannan tuloksista, jos hyviksyntdin
sisiltyy seurantaa koskevia vaatimuksia;

7. on toimitettava hyviksynndn muuttamista koskevaa pyyntod tukevat tiedot liitteessd II olevien III, IV ja V
luvun asianomaisten osien mukaisesti.

HYVAKSYNNAN UUSIMINEN

Asetuksen (EY) N:o 1831/2003 14 artiklassa saddetyn hyviksynnin uusimista koskevan hakemuksen on
tdytettdvad seuraavat vaatimukset:

I luku: Tiivistelmi asiakirja-aineistosta

Sovelletaan liitteessd 11 olevaa I lukua kokonaisuudessaan. Hakijan on toimitettava jiljennds rehun lisdaineen
markkinoille saattamista koskevasta alkuperiisestd yhteison hyviksynnastd. Ajan tasalla oleva hakemusasiakirja
on laadittava uusimpien vaatimusten mukaisesti, ja hakemuksessa on lueteltava kaikki muutokset, jotka on tehty
alkuperdisen hyviksynndn jilkeen. Hakijan on toimitettava asiakirja-aineistosta tiivistelma, jossa esitetddn
yksityiskohtaisesti se, mitd hakemus koskee, ja edellisen hyviksynnan/uusimisen jilkeen mahdollisesti saataville
tulleet uudet tiedot lisdaineen tunnistamisesta ja turvallisuudesta.

II luku: Lisdaineen tunnistetiedot, ominaisuudet ja kiyttoedellytykset; analyysimenetelmit

Sovelletaan liitteessd II olevaa II lukua seuraavasti:

— lisdaineisiin, jotka ovat sidoksissa tiettyyn hyviksynndn haltijaan, sovelletaan II lukua kokonaisuudessaan,

—  muihin lisdaineisiin sovelletaan 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 ja
2.6 kohtaa.

On osoitettava, ettei lisdaineen koostumusta, puhtautta tai aktiivisuutta ole muutettu merkittavasti verrattuna jo
hyviksyttyyn lisdaineeseen. Kaikista muutoksista tuotantoprosessissa on ilmoitettava.

III luku: Lisdaineen turvallisuutta koskevat tutkimukset

On osoitettava, ettd lisdaine on nykytietimyksen perusteella edelleen turvallinen hyviksytyissi olosuhteissa
kohde-eldinlajeille, kuluttajille, tyontekijoille ja ymparistolle. Hakijan on esitettdvd ajan tasalla oleva turvallisuus-
katsaus, joka kasittad ajan tuotteen alkuperdisestd hyviksynndstd tai hyvaksynnin viimeisimmastd uusimisesta
lhtien. Sen pitdd sisdltdd seuraavaa:

— raportit haittavaikutuksista, myos onnettomuuksista, (aiemmin tuntemattomista vaikutuksista, kaikista
vakavista vaikutuksista, tunnettujen vaikutusten yleistymisestd) kohde-eldimille, kuluttajille, kayttgjille ja
ympdristolle; haittavaikutusraportissa on ilmoitettava vaikutustapa, sen kohteena olleiden yksiloiden tai
organismien méiré, lopputulos, kiyttdolosuhteet sekd arvio syy-seuraussuhteesta,

— raportit aiemmin tuntemattomista vuorovaikutuksista ja riskikontaminaatioista,

—  tarvittaessa tiedot jadmaseurannasta,
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—  tiedot epidemiologisista ja/tai toksikologisista tutkimuksista,
—  muut lisdaineen turvallisuuteen ja eldimille, ihmisille ja ympiéristolle aiheuttamiin riskeihin liittyvat tiedot.
Ellei jonkin tekijan osalta toimiteta lisitietoja, tima on selvésti perusteltava.

Hakijan on esitettdvd selostus markkinoille saattamisen jilkeen toteutetun seurannan tuloksista, jos aiempaan
hyviksyntddn sisltyy tallainen seurantaa koskeva vaatimus.

Jos hyviksynnan uusimista koskevaan hakemukseen sisiltyy, kuten asetuksen (EY) N:o 1831/2003 14 artiklan
2 kohdan d alakohdassa sdddetddn, ehdotus alkuperdisen hyviksynnin ehtojen, muun muassa niiden, jotka
koskevat tulevaa seurantaa, muuttamisesta tai tdydentdmisestd, muutosehdotusta tukevat erityistiedot on
toimitettava liitteessd II olevien III, IV ja V lukujen asianomaisten osien mukaisesti.

TIETTYJEN DIREKTIIVIN 70/524/ETY NOJALLA JO HYVAKSYTTYJEN LISAAINEIDEN UUDEL-
LEENARVIOINTI

Tassd 11 kohdassa kasiteltavit lisdaineet ovat lisdaineita, jotka hyvaksyttiin direktiivin 70/524/ETY nojalla ja joita
on arvioitava uudelleen asetuksen (EY) N:o 1831/2003 10 artiklan 2 kohdan mukaisesti. Ne kuuluvat seuraaviin
ryhmiin:

—  hapettumisenestoaineet,

—  aromiaineet ja ruokahalua herdttavit aineet,

— emulgointi-, stabilointi-, sakeuttamis- ja hyytelsimisaineet,

—  viriaineet, mukaan luettuina pigmentit,

—  siilontdaineet,

—  vitamiinit, niiden esiasteet ja kemiallisesti tarkkaan madritellyt vitamiinien kaltaiset aineet,
—  hivenaineet,

—  sidonta-aineet, paakkuuntumisenestoaineet ja sakeuttamisaineet,

—  happamuuden saitoaineet,

—  radionuklideja sitovat aineet.

Niitd lisdaineita koskevan riskinarvioinnin tason ja laadun on oltava samankaltainen kuin muiden lisdaineiden
kohdalla. Niiden pitkastd turvallisesta kayttohistoriasta johtuen jo julkaistujen tutkimusten tietoja voidaan
kuitenkin kdyttdd timin asetuksen sddnnosten mukaisesti sen osoittamiseen, ettd lisdaine on edelleen turvallinen
hyviksytyissd olosuhteissa kohde-elinlajeille, kuluttajille, kiyttdjille ja ympiristolle.

I luku: Tiivistelmi asiakirja-aineistosta

Sovelletaan liitteessd II olevaa I lukua kokonaisuudessaan.

IT luku: Lisdaineen tunnistetiedot, ominaisuudet ja kiyttoedellytykset; analyysimenetelmit

Sovelletaan liitteessd 11 olevaa II lukua seuraavasti:

—  lisdaineisiin, jotka eivit ole sidoksissa tiettyyn hyviksynnin haltijaan, sovelletaan 2.1.2, 2.1.3, 2.1.4, 2.1.4.2,
22,231,232, 241, 2.4.2, 2.4.4, 2.5 ja 2.6 kohtaa,

—  muihin lisdaineisiin, jotka ovat sidoksissa tiettyyn hyviksynnin haltijaan, sovelletaan II lukua kokonaisuu-
dessaan.
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III luku: Lisdaineen turvallisuutta koskevat tutkimukset

Jos lisdaineen turvallisuutta kohde-eldinlajeille, kuluttajille, kdyttgjille tai tyontekijoille ja ymparistolle on arvioitu,
hakijan on toimitettava tiivistelmd aiempaa hyviksyntdd varten toimitetuista turvallisuustutkimuksista seké
aiemman hyviksynnin myontidmisen jilkeen mahdollisesti esiin tulleet uudet tiedot. Jos aineen kaytostd rehun
lisdaineena ei ole tehty virallista turvallisuusarviointia, voidaan kayttad tutkimuksia ja tieteellisiin julkaisuihin
sisaltyvid tietoja, edellyttden ettd ne vastaavat tdysin tietoja, joita vaadittaisiin uudessa hakemuksessa. Muussa
tapauksessa on esitettdva kaikki turvallisuustutkimukset.

IV luku: Lisdaineen tehoa koskevat tutkimukset
Asetuksen (EY) N:o 1831/2003 5 artiklan 3 kohdassa siddetyn lisdaineen tehoa koskevan vaatimuksen

tdyttyminen voidaan tarvittaessa osoittaa toimittamalla muuta aineistoa kuin tutkimuksia, erityisesti aineen
pitkéstd kdyttohistoriasta.

V luku: Suunnitelma markkinoille saattamisen jilkeen toteutettavasta seurannasta

Tahin liitteen II lukuun sovelletaan asetuksen (EY) N:o 1831/2003 7 artiklan 3 kohdan g alakohtaa.



Taulukko. Eldinluokat: siat

LIITE IV

Kohde-eldinten luokat ja miiritelmit seki tehoa koskevien tutkimusten vihimmaiskesto

Arvioitu kesto (paino/ikd)

Luokka Eldinluokan mééritelma Pitkdaikaisten tehoa koskevien tutkimusten vihimmaiskesto
Jakso/ikd Tkd Paino
Porsaat (imevit) Nuoret sikaeldimet, jotka saavat maitoa emakoilta | Syntymisti alkaen 21-42 péivan ikéi- 6-11 kg:aan asti 14 péivad
seksi saakka
Porsaat (vieroitetut) Nuoret sikaeldimet, joiden imetys on pdittynyt ja 21-42 piivan ikéi- 120 péivan ikdiseksi | 35 kg:aan asti 42 pdivad
joita kasvatetaan siitoseldimiksi tai lihantuotantoa sestd alkaen saakka
varten
Porsaat (imevit ja vie- | Nuoret, myos vastasyntyneet sikaeldimet, joita Syntymasti alkaen 120 péivan ikéiseksi 35 kg:aan asti 58 péivdd

roitetut porsaat)

kasvatetaan siitoseldimiksi tai lihantuotantoa varten

saakka

Lihasiat

Vieroitetut, lihantuotantoon tarkoitetut sikaeldimet
teurastamolle kuljettamiseen saakka

60-120 pivén ikii-
sestd alkaen

120-250 pdivan
ikdiseksi saakka (tai
paikallisen kdytinnon
mukaisesti)

80-150 kg:aan asti
(tai paikallisen kay-
tinnon mukaisesti)

Teurastuspainoon saakka, mutta vihintdin 70 pdivid

Siitosemakot

Naaraspuoliset sikaeldimet, jotka on keinosiemen-
netty tai jotka ovat paritelleet vihintddn kerran

Ensimmidisestd keino-
siemen-nyksestd lah-
tien

Keinosiemennyksesti toisen vieroituksen paattymi-
seen (kaksi syklid)

Emakot, hyodyn saa-
miseksi porsaissa

Naaraspuoliset sikaeldimet, jotka on keinosiemen-
netty tai jotka ovat paritelleet vahintdin kerran

Vihintddn kaksi viikkoa ennen synnytysti ja vieroi-
tuksen padttymiseen asti

Taulukko. Eldinluokat: siipikarja

Arvioitu kesto (paino/ika)

Luokka Eldinluokan méiritelma Pitkiaikaisten tehoa koskevien tutkimusten vihimmiiskesto
Jakso Tka Paino
Broilerit Lihottamista varten kasvatettavat linnut Kuoriutumisesta 35 péivin ikaiseksi ~1 600 g:aan 35 pidivdd
alkaen saakka (2 kg:aan) asti
Kananuorikot Naaraspuoliset linnut, joita kasvatetaan munantuo- | Kuorjutumisesta ~16 viikon ikéiseksi — 112 péivad (jos tehokkuustietoja ei ole saatavilla
tantoa varten tai siitoseldimiksi alkaen saakka broilereiden osalta)

(20 viikon ikéiseksi
saakka)
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Arvioitu kesto (paino/iké)

Luokka Eldinluokan mééritelma Pitkdaikaisten tehoa koskevien tutkimusten vahimmaiskesto
Jakso Tkd Paino
Munivat kanat Naaraspuoliset linnut, joita pidetddn munantuotan- | 16-21 viikon ikéi- ~13 kuukauden ikdi- | 1200 g:sta alkaen 168 paivad
toa varten sestd alkaen seksi saakka (valkoiset),
(18 kuukauden ikai- 1 400 g:sta alkaen
seksi saakka) (ruskeat)
Lihakalkkunat Lihottamista varten kasvatettavat linnut Kuoriutumisesta ~14 viikon ikéiseksi Naaraslinnut: 84 paivad
alkaen saakka ~7 000 g:aan saakka
(20 viikon ikiiseksi (10 000 g:aan saakka)
saakka) Uroslinnut:
~16 viikon ikdiseksi ~12 000 g:aan saakka
saakka (20 000 g:aan saakka)
(24 viikon ikéiseksi
saakka)
Siitoskalkkunat Naaras- ja urospuoliset linnut, joita kdytetdin Koko jakso 30 viikon ikdisestd Naaraslinnut: Vihintdan kuusi kuukautta
siitoseldimind ~60 viikon ikiiseksi ~15 000 g:sta alkaen
saakka Uroslinnut:
~30 000 g:sta alkaen
Siitoseldimiksi kasva- Nuoret naaras- ja urospuoliset linnut, joita kasva- Kuoriutumisesta 30 viikon ikaiseksi Naaraslinnut: Koko jakso (jos tehokkuustietoja ei ole saatavilla
tettavat kalkkunat tetaan siitoseldimiksi alkaen saakka ~15 000 g:aan saakka | lihakalkkunoiden osalta)

Uroslinnut:
~30 000 g:aan saakka

Taulukko. Eldinluokat: naudat (kotieldimina pidetyt nautaeldimet, myos Bubalus- ja Bison-sukuiset lajit)

Arvioitu kesto (paino/iké)

Luokka Eldinluokan mééritelma Pitkdaikaisten tehoa koskevien tutkimusten viahimmaiskesto
Jakso Ikd Paino
Kasvatusvasikat Vasikat, joita kasvatetaan siitoseldimiksi tai nau- Syntymistd alkaen 4 kuukauden ikai- 60-80 kg:aan asti 56 paivaa
danlihantuotantoa varten seksi saakka (145 kg:aan asti)
Lihavasikat Vasikanlihantuotantoon kiytettavit vasikat Syntymasti alkaen 6 kuukauden ikdi- 180 kg: aan asti Teurastukseen saakka, mutta vihintddn 84 paivii
seksi saakka (250 kg:aan asti)
Lihakarja Vieroitetut, lihantuotantoon tarkoitetut nautaeldi- Mirehdinnin taydestd | 10-36 kuukauden 350-700 kg:aan asti | 168 piivdd

met teurastamolle kuljettamiseen saakka

kehittymisestd alkaen

ikdiseksi saakka
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Arvioitu kesto (paino/ikd)

Luokka Eldinluokan mééritelma Pitkdaikaisten tehoa koskevien tutkimusten vihimmaiskesto
Jakso Ikd Paino
Maidontuotannossa Naaraspuoliset nautacldimet, jotka ovat synnytti- 84 piividd (maidontuotannon kokonaiskesto on
kéytettavat lypsylehmit | neet vahintddn yhden vasikan ilmoitettava)
Siitoslehmat Naaraspuoliset nautaeldimet, jotka on keinosie- Ensimmiisestéd keino- Kaksi syklid (jos lisadntymistd koskevia parametreja
mennetty tai jotka ovat paritelleet vahintddn kerran | siemennyksesta toi- vaaditaan)
sen vieroituksen
padttymiseen
Taulukko. Eldinluokat: lampaat
Arvioitu kesto (paino/ikd)
Luokka Eldinluokan maaritelma Pitkdaikaisten tehoa koskevien tutkimusten vahimmiiskesto
Jakso Tki Paino
Kasvatuslampaat Lampaat, joita kasvatetaan siitoseldimiksi Syntymasti alkaen 3 kuukauden ikdi- 15-20 kg:aan asti 56 pdivdd
seksi saakka
Lihalampaat Lampaat, joita kasvatetaan lampaanlihantuotantoa | Syntymdsti alkaen 6 kuukauden ikii- 55 kg:aan asti Teurastuspainoon saakka, mutta vihintdan 56 paivad

varten

seksi saakka (tai van-
hemmaksi)

Lypsdvit uuhet (mai-
dontuotantoa varten)

Lampaat, jotka ovat synnyttineet vahintdan yhden
karitsan

84 pdivad (maidontuotannon kokonaiskesto on
ilmoitettava)

Siitoslampaat

Naaraspuoliset lampaat, jotka on keinosiemennetty
tai jotka ovat paritelleet vahintddn kerran

Ensimmdisestd keino-
siemennyksestd toi-
sen vieroituksen

Kaksi syklid (jos lisadntymistd koskevia parametreja
vaaditaan)

pdattymiseen
Taulukko. Eldinluokat: vuohet
Arvioitu kesto (paino/ikd)
Luokka Eldinluokan méaritelma Pitkéaikaisten tehoa koskevien tutkimusten vihimmaiskesto
Jakso Tkd Paino
Kasvatuskilit Nuoret vuohet, joita kasvatetaan siitoseldimiksi Syntymdsti alkaen 3 kuukauden ikdi- 15-20 kg:aan asti vahintddn 56 pdivad

seksi saakka

800C°SCC
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6.

Arvioitu kesto (paino/iké)

Pitkdaikaisten tehoa koskevien tutkimusten vihimmaiskesto

Luokka Eldinluokan mééritelma
Jakso Tkd Paino
Lihakilit Nuoret vuohet, joita kasvatetaan vuohenlihantuo- Syntymisti alkaen 6 kuukauden ikii- vadhintddn 56 pdivad
tantoa varten seksi saakka
Lypsavit vuohet (mai- | Vuohet, jotka ovat synnyttineet vihintdan yhden 84 piivdd (maidontuotannon kokonaiskesto on
dontuotantoa varten) kilin ilmoitettava)
Siitosvuohet Naaraspuoliset vuohet, jotka on keinosiemennetty | Ensimmdisestd keino- Kaksi syklid (jos lisddntymistd koskevia parametreja
tai jotka ovat paritelleet vahintddn kerran siemennyksestd toi- vaaditaan)
sen vieroituksen
pdattymiseen
Taulukko. Eldinluokat: kalat
Arvioitu kesto (paino/ikd)
Luokka Eldinluokan maaritelma Pitkdaikaisten tehoa koskevien tutkimusten vahimmiiskesto
Jakso Ikd Paino
Lohi ja taimen 200-300 g 90 piivad tai kunnes alkupaino on kaksinkertaistunut
Lohi ja taimen Siitoskanta Mahdollisimman 90 pdivaa
lahelld lisaantymisai-
kaa
Taulukko. Eldinluokat: kaniinit
Arvioitu kesto (paino/ika)
Luokka Eldinluokan maaritelma Pitkdaikaisten tehoa koskevien tutkimusten vahimmiiskesto
Jakso Tkd Paino
Imevit ja vieroitetut Alkaen viikko synty- 56 paivad
kaniinit mistd
Broilerikaniinit Kaniinit, joita kasvatetaan lihantuotantoa varten Vieroituksen jilkeen 8-11 viikon ikaiseksi 42 pdivaa

saakka
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Arvioitu kesto (paino/ikd)

Luokka Eldinluokan mééritelma Pitkdaikaisten tehoa koskevien tutkimusten vihimmaiskesto
Jakso Tki Paino
Siitoskaniinit (lisd4nty- | Kaniinit, jotka on keinosiemennetty tai jotka ovat | Keinosiemennyksesté Kaksi syklid (jos lisadntymistd koskevia parametreja
mistd varten) paritelleet vihintddn kerran toisen vieroituksen vaaditaan)
pdattymiseen
Siitoskaniinit (hyodyn Kaniinit, jotka on keinosiemennetty vahintdin Ensimmiisestd keino- Vihintddn kaksi viikkoa ennen synnytysta ja vieroi-
saamiseksi nuorille kerran siemennyksestd tuksen pédttymiseen asti
kaniineille) (esim. mikro-organismeja sisiltavin tuotteen osalta)
Taulukko. Eldinluokat: hevoset
Arvioitu kesto (paino/ikd)
Luokka Eldginluokan maaritelma Pitkdaikaisten tehoa koskevien tutkimusten vihimmaiskesto
Jakso Ikd Paino

Hevoset

Kaikki luokat

56 pdivad

800C°SCC
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