L 180/84 Az Eurdpai Unié Hivatalos Lapja 2021.5.21.

A BIZOTTSAG (EU) 2021/808 VEGREHAJTASI RENDELETE
(2021. marcius 22.)

yays

az élelmiszer-termeld éllatokon alkalmazott gyégyszerhatéanyagok maradékanyagaira vonatkozé
analitikai modszerek elvégzésérGl és az eredmények értelmezésérdl, valamint az alkalmazandé
mintavételi modszerekrél és a 2002/657[EK és 98/179/EK hatirozatok hatilyon kiviil helyezésérél

(EGT-vonatkozdsd szoveg)

AZ EUROPAI BIZOTTSAG,
tekintettel az Eurdpai Uni6 miikodésérdl szol6 szerz6désre,

tekintettel az élelmiszer- és takarmdnyjog, valamint az dllategészségiigyi és allatjoléti szabalyok, a novényegészségligyi
szabalyok, és a novényvéds szerekre vonatkozd szabalyok alkalmazdsinak biztositdsa céljdbdl végzett hatdsdgi
ellenérzésekrsl és mds hatdsdgi tevékenységekrdl, tovabbd a 999/2001/EK, a 396/2005/EK, az 1069/2009/[EK, az
1107/2009/EK, az 1151/2012/EU, a 652/2014/EU, az (EU) 2016/429 és az (EU) 2016/2031 eurdpai parlamenti és
tandcsi rendelet, az 1/2005/EK és az 1099/2009/EK tandcsi rendelet, valamint a 98/58[EK, az 1999/74/EK, a 2007/43[EK,
a 2008/119/EK és a 2008/120/EK tanicsi irdnyelv moédositdsarol, és a 854/2004/EK és a 882/2004/EK eurdpai parlamenti
és tandcsi rendelet, a 89/608/EGK, a 89/662/EGK, a 90/425/EGK, a 91/496/EGK, a 96/23[EK, a 96/93/EK és a 97/78/EK
tandcsi irdnyelv és a 92/438/EGK tandcsi hatdrozat hatdlyon kiviil helyezésérdl sz616, 2017. mércius 15-i (EU) 2017/625
eur6pai parlamenti és tandcsi rendeletre (a hatosdgi ellenérzésekrdl sz6l6 rendelet) () és kiilonosen annak 34. cikke (6)
bekezdésére,

mivel:

(1) Az (EU) 2017/625 rendelet szabdlyokat allapit meg a tagdllamok illetékes hat6sdgai dltal végzett azon hatdsagi
ellenérzések és mds hatdsdgi tevékenységek végrehajtdsira vonatkozdan, amelyek azt hivatottak igazolni, hogy
betartjak-e az unids jogszabélyokat, tobbek kozott az élelmiszer-biztonsag teriiletén az eldéllitds, a feldolgozds és a
forgalmazas valamennyi szakaszdban. A rendelet kiilonos szabélyokat ir el§ azon anyagok hatésdgi ellendrzésére
vonatkozoan, amelyek felhaszndldsa kovetkeztében maradékanyagok fordulhatnak el§ az élelmiszerekben és a
takarmdanyokban, és dltalinos kovetelményeket hatdroz meg a hatdsagi ellenérzések és mas hatdsagi tevékenységek
keretén beliili mintavétel, laboratériumi elemzések és vizsgdlatok esetében alkalmazandé mdédszerekhez.

(2) A Bizottsdg 2002/657[EK hatdrozata () kovetelményeket hatdroz meg az él6 dllatokban és dllati termékekben 1évé
egyes anyagokra és azok maradvdnyaira vonatkozé analitikai moédszerek elvégzéséhez és az elemzések
eredményeinek értelmezéséhez, a Bizottsdg 98/179/EK hatdrozata (*) pedig megallapitja az €I allatokban és llati
termékekben 1év§ egyes anyagoknak és azok maradvdnyainak ellendrzésére szolgald hat6sigi mintavételezésre
vonatkozé részletes szabalyokat. Mindkét hatdrozatot az (EU) 2017/625 rendelettel hatilyon kivill helyezett
96/23[EK tandcsi irdnyelv () alapjan fogadtdk el. Tekintettel az Gj tudomdnyos fejleményekre, e szabdlyokat
aktualizdlni kell és be kell azokat épiteni az (EU) 2017/625 rendelettel meghatdrozott hatdsigi ellenérzések keretébe.

(3) A 2002/657[EK hatdrozat 1. cikkének (2) bekezdésével Gsszhangban a hatdrozat nem vonatkozik azokra az
anyagokra, amelyeket illetGen mds kozosségi jogszabalyok részletesebb szabalyokat tartalmaznak. Ezek az anyagok
az élelmiszerekben el6fordulé mikotoxinok, az élelmiszerekben eléfordul6 dioxinok és dioxin jellegti poliklérozott
bifenilek (PCB-k), valamint az élelmiszerekben el6fordulé 6lom, kadmium, higany és benzo(a)pirén. Az
élelmiszerekben el6fordulé mikotoxinoknak teljesiteniitk kell az élelmiszerek mikotoxintartalménak hatésagi
ellen6rzéséhez haszndlandé mintavételi és elemzési médszerek megallapitdsardl szol6 401/2006/EK bizottsdgi
rendeletben () meghatdrozott kovetelményeket. A dioxinok ¢és dioxin jellegli PCB-k esetében az egyes
élelmiszerekben el6fordulé dioxinok, dioxin jellegti PCB-k és nem dioxin jellegli PCB-k koncentrdciéjanak
ellenérzésére szolgalé mintavételi és vizsgdlati modszerek megdllapitdsarél szol6 (EU) 2017/644 bizottsagi
rendelet () alkalmazand6. Az élelmiszerekben el6fordulé 6lom, kadmium, higany és benzo(a)pirén hatdsdgi

() HLL95.2017.4.7. 1. 0.

() A Bizottsdg 2002/657/EK hatdrozata (2002. augusztus 14.) a 96/23/EK tandcsi irdnyelvnek az analitikai modszerek elvégzése és az
eredmények értelmezése tekintetében torténd végrehajtasarél (HL L 221., 2002.8.17., 8. 0.).

() A Bizottsdg 98/179/EK hatdrozata (1998. februdr 23.) egyes €l§ dllatokban és allati termékekben 1évé anyagok és azok
maradvanyainak ellendrzésére szolgdl6 hat6sdgi mintavételes vizsgdlatra vonatkozé részletes szabdlyok megéllapitdsar6l (HL L 65.,
1998.3.5, 31. 0.).

() A Tandcs 96/23/EK irdnyelve (1996. dprilis 29.) az egyes €16 dllatokban és allati termékekben 1év6 anyagok és azok maradvanyainak
ellendrzésére szolgald intézkedésekrdl, valamint a 85/358/EGK és 86/469/EGK irdnyelvek, tovibba a 89/187/EGK és 91/664/EGK
hatérozatok hatélyon kiviil helyezésérél (HL L 125.,1996.5.23., 10. 0.).

() A Bizottsdg 401/2006/EK rendelete (2006. februdr 23.) az élelmiszerek mikotoxintartalmdnak hatésdgi ellen6rzéséhez hasznéland6
mintavételi és elemzési mddszerek megallapitdsirél (HL L 070., 2006.3.9., 12. 0.).

() A Bizottsdg (EU) 2017/644 rendelete (2017. dprilis 5.) az egyes élelmiszerekben el6fordulé dioxinok, dioxin jellegti PCB-k és nem

rendelet hatdlyon kiviil helyezésérdl (HL L 92.,2017.4.6., 9. 0.).
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ellenérzése céljdbol végzett mintavételre és elemzésre vonatkozd rendelkezéseket a 333/2007/EK bizottsagi
rendelet () dllapitja meg.

(4) Az egyértelmiiség és a jogbiztonsdg érdekében helyénvalé a gydgyszerhatdanyagok mintavételére és elemzésére
vonatkoz6 rendelkezéseket egyetlen jogi aktusban osszevonni, akdrcsak az élelmiszerekben el6fordulé mikotoxinok,
dioxinok, dioxin jellegti PCB-k, 6lom, kadmium, higany és benzo(a)pirén esetében.

(5) A 98/179[EK és 2002657 [EK hatdrozatokat ezért hatdlyon kiviil kell helyezni, és helyiikbe e rendelet 1ép.

(6) Az Eurbpai Parlament és a Tandcs 1831/2003/EK rendeletével () osszhangban a kokcidiosztatikumok és
hisztomonosztatikumok takarmany-adalékanyagként haszndlhatok, ezért a takarmdnyokban el6forduld
mennyiségiik elemzésére a takarmdanyok hatdsigi ellenGrzése soran alkalmazott mintavételi és vizsgalati modszerek
megallapitdsarél sz616 152/2009/EK bizottsagi rendelet (°) alkalmazando. E rendelet alkalmazandé azonban a nem-
megfelelt mintdk forrdsainak vizsgdlatai sordn végzett nyomonkovetési intézkedések részeként elemzett
takarmdnyokra az allatgydgyaszati készitményekben vagy takarmany-adalékanyagként torténd felhaszndldsra
engedélyezett gydgyszerhatéanyagok, illetve a tiltott vagy nem engedélyezett gydgyszerhatéanyagok hasznilatdra
vagy maradékanyagaira vonatkoz6 uniés szabédlyoknak valé feltételezett vagy megallapitott meg nem felelés
eseteiben.

(7) A gyogyszerhatéanyagok maradékanyagaira vonatkozé hatésdgi ellendrzések és mas hatdsagi tevékenységek
folyamatossdgdnak biztositdsa és annak elkeriilése érdekében, hogy egyszerre legyen szitkség az osszes mddszer
Ujravalidaldsdra, az e rendelet hatdlybalépése el6tt validalt modszerek korldtozott ideig hasznalatban maradhatnak,
a 2002/657[EK hatdrozat I. mellékletének 2. és 3. pontjaban foglalt kvetelmények betartdsdval. Helyénvalé tehdt a
tagdllamok szdmdra elegendd id6t biztositani az e rendeletben megéllapitott kovetelmények Osszes analitikai
mddszerre val6 alkalmazdsdhoz.

(8) Az e rendeletben el6irt intézkedések Gsszhangban vannak a Novények, Allatok, Elelmiszerek és Takarmdanyok
Alland6 Bizottsaganak véleményével,

ELFOGADTA EZT A RENDELETET:

1. cikk
Targy és hatily

E rendelet szabdlyokat dllapit meg az élelmiszer-termeld €16 dllatokban, azok testrészeiben és testnedveiben, iiriilékében,
szoveteiben, allati eredetdi termékeiben, allati melléktermékeiben, takarmdnydban és vizében elSfordulé gydgyszerha-
téanyagok maradékanyagaival kapcsolatos mintavételhez és laboratériumi elemzésekhez hasznélt elemzési médszereket
illet8en. Szabalyokat llapit meg tovabba a laboratériumi elemzések analitikai eredményeinek értelmezéséhez.

E rendelet a gydgyszerhatéanyagok maradékanyagainak el6forduldsaval kapcsolatos kovetelményeknek valé megfelelés
vizsgélatat célz6 hatdsdgi ellenérzésekre alkalmazandd.

() A Bizottsdg 333/2007/EK rendelete (2007. marcius 28.) az élelmiszerekben el6fordulé nyomelemek és élelmiszer-feldolgozds sordn
keletkez$ szennyez$ anyagok mennyiségének ellendrzése céljabol végzett mintavétel és vizsgdlat modszereinek megallapitdsardl
(HLL 088.,2007.3.29., 29. 0.).

() Az Eurdpai Parlament és a Tandcs 1831/2003/EK rendelete (2003. szeptember 22.) a takarmdnyozdsi célra felhaszndlt
adalékanyagokrol (HL L 268., 2003.10.18., 29. 0.).

() A Bizottsdg 152/2009/EK rendelete (2009. janudr 27.) a takarmanyok hatdsagi ellendrzése sordn alkalmazott mintavételi és vizsgalati
modszerek megdllapitdsardl (HL L 54., 2009.2.26., 1. 0.).
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2. cikk

Fogalommeghatdrozasok

E rendelet alkalmazdsiban az (EU) 2019/2090 felhatalmazdson alapulé bizottsdgi rendelet () 2. cikkében, az
(EU) 2019/1871 bizottsagi rendeletben ('), a 470/2009/EK eurdpai és parlamenti és tandcsi rendelet ('3) 2. cikkében és
a 315/93/EGK tandcsi rendeletben (”°) szerepl6 fogalommeghatdrozasok érvényesek.

Ezenkiviil a kovetkezd fogalommeghatdrozdsokat is alkalmazni kell:

1. ,abszolit visszanyerés™ egy analitra vonatkozdan az analitikai folyamat utols6 szakaszdnak hozama az analit eredeti
minta szerinti mennyiségével osztva és szazalékban kifejezve;

2. ,pontossdg”™ egy vizsgélati eredmény és az elfogadott valodi referenciaérték kozotti egyezés kozelisége, a valddisdg és
precizitds becslésével meghatdrozva (*4);

3. alfa (o) hiba™ annak val6szintisége, hogy a vizsgalt minta valéjdban megfelelt, annak ellenére, hogy nem megfeleld
mérési eredmény sziiletett;

4. ,analit”: valamely rendszer elemzendd komponense;

5. ,engedélyezett anyag”: a 2001/82[EK eurdpai parlamenti és tandcsi iranyelvvel () osszhangban az élelmiszer-termel
allatokon valé alkalmazdsra engedélyezett gydgyszerhatbanyag;

6. ,béta (P) hiba”: annak val6szintsége, hogy a vizsgalt minta valdjdban nem megfelel8, annak ellenére, hogy megfelel§
mérési eredmény sziiletett;

7. torzitds™ a vizsgdlati eredmény becsiilt értéke és egy elfogadott referenciaérték killonbozete;

8. ,kalibrdlé standard”: visszavezethet6 mérési referencia, amely egy referenciabdzishoz kotott médon jeleniti meg a
kérdéses anyag mennyiségének értékét;

9. ,hiteles anyagminta (CRM)”: egy érvényes eljdrasokat alkalmazé felhatalmazott szerv éltal kiadott dokumentacidval
kisért és bizonytalansdgokkal és nyomonkovethetdséggel tarsuld egy vagy tobb meghatdrozott tulajdonsagot mutatd
referenciaanyag (*%);

10. ,parhuzamos kromatografia”: technika, amelynek sordn egy vagy t6bb ismert vegyiilet mellett egy ismeretlen anyagot
visznek fel a kromatografids hordozéra azt feltételezve, hogy az ismert és ismeretlen anyagok egymdshoz viszonyitott
viselkedése segiti majd az ismeretlen anyag azonositasat;

11. ,kollaborativ vizsgélat™ azonos minta/mintdk azonos moédszerrel valé elemzése a mddszer teljesitményjellemzdinek
megdllapitdsa céljdbdl kilonbozd laboratériumokban, ahol a vizsgdlat alapjan kiszdmithaté az adott mddszer
véletlenszeri mérési hibdja és laboratériumi torzitasa;

(1) A Bizottsdg (EU) 2019/2090 felhatalmazdson alapulé rendelete (2019. jinius 19.) az (EU) 2017625 eurdpai parlamenti és tandcsi
rendeletnek az dllatgydgydszati készitményekben vagy takarmany-adalékanyagként torténd felhaszndldsra engedélyezett gydgyszerha-
toanyagok, illetve a tiltott vagy nem engedélyezett gyogyszerhatdanyagok hasznilatdra vagy maradékanyagaira vonatkozé unids
szabalyoknak valo feltételezett vagy megéllapitott meg nem felelés esetei tekintetében torténd kiegészitésér6l (HL L 317., 2019.12.9.,
28.0.).

(") A Bizottsig (EU) 2019/1871 rendelete (2019. november 7.) az dllati eredetli élelmiszerekben el6fordulé nem engedélyezett
farmakoldgiai hatéanyagokra vonatkozé intézkedési referenciapontokrdl és a 2005/34/EK hatdrozat hatdlyon kiviil helyezésérdl
(HLL 289.,2019.11.8., 41. 0.).

(") Az Eurdpai Parlament és a Tancs 470/2009/EK rendelete (2009. méjus 6.) az allati eredetti élelmiszerekben el6fordul6 farmakoldgiai
hatéanyagok maradékanyag-hatdrértékeinek meghatdrozdsira irdnyuld kozosségi eljdrasokrdl, a 2377/90/EGK tandcsi rendelet
hatélyon kiviil helyezésérdl, és a 2001/82/EK eurdpai parlamenti és tanacsi irdnyelv, valamint a 726/2004/EK eurdpai parlamenti és
tandcsi rendelet mddositdsarél (HL L 152., 2009.6.16., 11. 0.).

() A Tandcs 315/93/EGK rendelete (1993. februar 8.) az élelmiszerekben el6fordulé szennyezd anyagok ellendrzésére vonatkozd
kozosségi eljarasok megéllapitdsardl (HL L 037.,1993.2.13,, 1. 0.).

() 1SO 3534-1: 2006 Statisztika — Széjegyzék és jelolések — 1. rész: Altalanos statisztikai és valészintiségi fogalmak (1. fejezet).

(") Az Eurdpai Parlament és a Tandcs 2001/82/EK irdnyelve (2001. november 6.) az dllatgydgydszati készitmények kozosségi kodexérsl
(HLL 311, 2001.11.28., 1. o).

(") JCGM 200:2008, Nemzetkozi metroldgiai szdtar — Alapvetd és dltaldnos fogalmak és kapcsolddé kifejezések (VIM), harmadik kiadds
2008: https:/[www.iso.org/sites/JCGM/VIM-JCGM200.htm (5. fejezet Mérési szabvanyok (etalonok)).
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12. ,megerdsitd modszer™ teljes vagy kiegészitd informéciot szolgaltatd mddszer ahhoz, hogy elvégezhet§ legyen az
anyag egyértelmii azonositdsa és — sziikség esetén — szdmszertsitése az alabbi modok egyike szerint:

a) az engedélyezett anyagok maradékanyag-hatdrértékén vagy maximalis szintjén;

b) intézkedési referenciapontok (RPA) azon tiltott vagy nem engedélyezett anyagoknal, amelyekhez intézkedési
referenciapont van megallapitva;

) az észszerlien elérhet§ legalacsonyabb koncentricié szinten azon tiltott vagy nem engedélyezett anyagokndl,
amelyekhez nincs intézkedési referenciapont megallapitva;

13. kiterjesztési tényezd (k)" a kivant konfidenciaszintet kifejez6 és a kiterjesztett mérési bizonytalansaghoz tarsul6 szdm;

14. ,megerdsitési dontési hatdrérték (CCa)”: az a hatarérték, amelynél és amely felett a hibavalészintiséggel allapithaté meg
egy minta nem-megfelelt jellege, és az 1 — a érték az engedélyezett hatdrérték tallépésének szdzalékos statisztikai
bizonyossagat jelenti;

15. ,a szlirés kimutatdsi képessége (CCP)”: az a legkisebb analittartalom, amely egy mintdbdl P hibavaldszintiséggel
kimutathaté vagy szamszerdsithet6:

a) tiltott vagy nem engedélyezett gydgyszerhatéanyagoknal a CCP az a legkisebb koncentracid, ahol egy médszer 1 —
B statisztikai bizonyossdggal képes kimutatni vagy szdmszer(Gsiteni a tiltott vagy nem engedélyezett anyagok
maradékanyagait tartalmazé mintékat;

b) engedélyezett anyagokndl a CCP az a koncentrdcid, ahol egy mddszer 1 — B statisztikai bizonyossdggal képes
kimutatni az engedélyezett hatdrérték alatti koncentrdciokat;

16. ,megerdsitett mintaanyag™ a kimutatandé vagy szamszertisitendd analit ismert mennyiségével feldasitott minta;

17. korvizsgilat™ ugyanazon minta/mintdk vizsgilatainak el6re meghatdrozott feltételek szerinti megszervezése,
elvégzése és kiértékelése két vagy tobb laboratérium daltal a vizsgélati teljesitmény kiértékelése céljabdl, akér
kollaborativ vizsgélatként, akdr jartassdgi vizsgdlatként;

18. ,belsd standard (IS)”: a mintdbdl hidnyz6, de az azonositandé vagy szdmszer(isitendS analit fizikai-kémiai
tulajdonsagaihoz a lehetd legjobban hasonlité fizikai-kémiai tulajdonsdgokkal rendelkezd anyag;

19. ,kérdéses szint”: egy anyag vagy analit azon szignifikins koncentrdciéja a mintdban, amely meghatdrozza a
jogszabalyoknak valé megfelelést az aldbbiakat illetGen:

a) maradékanyag-hatdrérték vagy az engedélyezett anyagok maximalis szintje a 124/2009/EK bizottsagi
rendelettel ('7) és a 37/2010/EU bizottsagi rendelettel (**) 6sszhangban;

b) intézkedési referenciapontok azon tiltott vagy nem engedélyezett anyagokndl, amelyekhez intézkedési
referenciapont van megallapitva az (EU) 2019/1871 rendeletnek megfelelGen;

¢) az analitikailag elérhetd legalacsonyabb koncentraci6 azon tiltott vagy nem engedélyezett anyagokndl, amelyekhez
nincs intézkedési referenciapont megallapitva;

20. ,legalacsonyabb kalibrélt szint (LCL)": az a legalacsonyabb koncentracid, amelyre a mérési rendszert kalibraltak;
21. ,matrix”: az anyag, amelybdl mintdt vesznek;

22. ,matrixhatds”: az analitikai valasz killonboz8sége egy oldészerben feloldott standard és egy matrix-illesztett standard
kozott, vagy bels6 standarddal torténd korrekcid nélkiil vagy belsd standarddal torténd korrekcidval;

() A Bizottsdg 124/2009/EK rendelete (2009. februdr 10.) a nem céltakarmanyokban elkeriilhetetlen dtvitel kovetkeztében jelen 1évé
kokcidiosztatikumoknak ~ vagy hisztomonosztatikumoknak az  élelmiszerekben megengedhet legnagyobb  szintjeinek
meghatdrozdsar6l (HL L 040., 2009.2.11., 7. 0.).

(") A Bizottsig 37/2010/EU rendelete (2009. december 22.) a farmakoldgiai hatéanyagokrdl és az éllati eredetli élelmiszerekben
el6fordulé maximalis maradékanyag-hatdrértékek szerinti osztalyozasukrol (HL L 015., 2010.1.20., 1. 0.).

>
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23. ,matrix-illesztett standard”: analitot nem tartalmazé vakmatrix, amelyhez a minta feldolgozasat kovetSen adjak hozza
killonb6z6 koncentraciokban az analitot;

24. ,matrix-erGsitett standard”: analitot nem tartalmazé vakmadtrix, amelyet az olddszeres extrakcié és a minta
feldolgozasa el6tt killonbozs koncentracidkban disitanak az analittal;

25. ,mérendd mennyiség”: a mérés targyat képezd adott mennyiség;

26. ,mérési bizonytalansdg™ a mérés eredményéhez tdrsitott nem negativ paraméter, amely a felhaszndlt informdciok
alapjan jellemzi a mérend§ mennyiséghez észszertien hozzarendelhetd értékek szor6dasit;

27. ,teljesitménykritériumok™ egy teljesitményjellemzdre vonatkozé kovetelmények, amelyek alapjan megitélhets, hogy
az analitikai médszer alkalmas-e a tervezett felhasznaldsra és megbizhat6 eredményeket produkal-e;

28. ,precizitds” a megszabott feltételek mellett kapott fiiggetlen vizsgdlati eredmények kozotti egyezés kozelisége a
vizsgélati eredmények szordsaként vagy relativ szorasaként kifejezve;

29. ,kvalitativ médszer”: olyan analitikai mddszer, amely egy anyagot vagy anyagcsoportot annak kémiai, bioldgiai vagy
fizikai tulajdonsdgai alapjan mutat ki vagy azonosit;

30. ,kvantitativ médszer”: olyan analitikai mddszer, amely meghatdrozza egy anyag mennyiségét vagy tomegszazalékdt,
hogy azutdn azt megfelel§ mértékegységek szamértékeként lehessen kifejezni;

31. ,visszanyerés”: egy analit visszanyeréssel korrigdlt mennyisége a madtrixmintdban taldlhaté erdsitett analit
mennyiségével osztva, szdzalékban kifejezve;

32. ,visszanyerési korrekci6™ a bels§ standardok haszndlata, a madtrix kalibrdlé gorbe haszndlata és a visszanyerési
korrekciés tényezd hasznélata, illetve ezek kombindcidja;

33. ,referenciaanyag” olyan egy vagy tobb tulajdonsdgdt tekintve kellden homogén és stabil anyag, amelyrdl
megdllapitottdk, hogy alkalmas egy mérési folyamatban vagy névleges tulajdonsdgok vizsgélatdhoz valé tervezett
felhaszndldsdra (**);

34. ,relativ mdtrixhatds™: az analitikai valasz kiilonboz8sége egy olddszerben feloldott standard és egy matrix-illesztett
standard kozott, korrekcié mellett haszndlt bels6 standard esetén;

35. ,ismételhet8ség™: precizitds olyan koriilmények kozott, ahol a fiiggetlen vizsgdlati eredményeket ugyanazzal a
modszerrel, azonos vizsgdlati tételeken, azonos laboratériumban, azonos vizsglé személy, ugyanazokkal a
berendezésekkel, kis idSintervallumi eltéréssel kapja;

36. ,reprodukédlhatdsdg”™: precizitds olyan koriilmények kozott, ahol a vizsgélati eredményeket ugyanazzal a mddszerrel,
azonos vizsgdlati tételeken, kilonbozd laboratériumokban, kilonbozs  vizsgdlé személyek, kilonbozd
berendezésekkel kapjdk (*);

37. ,zavart(irés”: egy analitikai modszer érzékenysége azon kisérleti koriilmények véltozdsaira, amelyek mellett a modszer
az el6irds szerint vagy meghatdrozott aprobb médositasokkal elvégezhet6;

38. ,sziirési modszer”: az a modszer, amelyet a kérdéses szinten egy anyag vagy anyagcsoport sziiréséhez alkalmaznak;

39. ,sziirési célkoncentrdcié (STC)”: a CC alatti vagy azzal egyenl6 koncentracio, amelynél a sziirési mérés a potencialisan
nem-megfelelt ,sztirési pozitiv” kategéridba sorolja a mintdt és megerdsitd vizsgalatot indit el;

40. ,szelektivitds”: egy mddszer azon képessége, hogy kiilonbséget tud tenni az éppen mért analit és mds anyagok kozott;

41. ,egylaboros vizsgélat” vagy ,hizon beliili validdlds™ olyan analitikai vizsgdlat, amelybe egyetlen laborat6rium van
bevonva, ahol egyetlen médszert alkalmazva elemzik ugyanazon vagy kiilonb6z6 vizsgdlati anyagokat kilonbozd
koriilmények és indokoltan nagy idGintervallumok mellett;

() Codex Alimentarius Bizottsig, ENSZ Elelmezési és MezSgazdasgi Szervezet/Egészségiigyi Viligszervezet, Analitikai terminoldgia
irdnymutatdsok (CAC/GL 72-2009). ’

(*) ISO 5725-1:1994 Mérési modszerek és eredmények pontossaga (valddisdg és precizitds) — 1. rész: Altaldnos elvek és meghatdrozdsok
(3. fejezet).
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42. ,standard addicié”: olyan eljrds, amelynél a minta egyik részét valtoztatds nélkiil elemzik, mig a tobbi vizsgalati
részhez az elemzést megel6z8en ismert mennyiség( standard analitet adnak;

43, standard analit”: ismert és hitelesitett tartalmu és tisztasdgd analit, amelyet referenciaként hasznélnak az elemzésben;
44. ,anyag”: dlland6 osszetételii anyag, amelyet az azt alkot6 sszetevSk és bizonyos fizikai tulajdonsdgok jellemeznek;
45. ,vizsgdlati rész”: a mintabdl kivett azon anyagmennyiség, amelyen a vizsgdlatot vagy megfigyelést végzik;

46. ,valddisdg”™: a vizsgélati eredmények nagy sorozatdbdl nyert dtlagérték és egy elfogadott referenciaérték kozotti egyezés
kozelisége;

47. ,mértékegységek”: az ISO 80000 (*') és a 80/181/EGK tandcsi irdnyelv (*?) szerinti mértékegységek;

48. ,validdlas™ vizsgdlattal valo megerGsitése és tényleges bizonyitdsa annak, hogy valamilyen konkrét, tervezett
felhasznalds meghatarozott kovetelményei teljesiilnek (**), egylaboros vizsgalat vagy kollaborativ vizsgalat Gtjan;

49. laboratériumon belilli reprodukélhatosdg” vagy ,kozbensS precizitds/hdzon beliili reprodukalhatésdg” mérési
precizitds egy konkrét laboratérium laboratériumon beliili koriilményei kozott.

3. cikk

Analitikai médszerek

A tagéllamok gondoskodnak arrdl, hogy az (EU) 2017/625 rendelet 34. cikkével dsszhangban vett mintdk elemzése az
aldbbi kovetelményeknek megfelel§ médszerek alkalmazasaval torténjen:

(1) vizsgélati utasitidsokban dokumentéltak, lehetSség szerint az ISO 78-2:1999 Kémia — A szabvanyok elrendezése — 2.
rész: Kémiai elemzési mddszerek (*) mellékletei szerint;

(2) megfelelnek az analitikai modszerekhez az e rendelet I. mellékletének 1. fejezetében megallapitott teljesitménykrité-
riumoknak és egyéb kovetelményeknek;

(3) validdlasukat az e rendelet I. mellékletének 2. és 4. fejezetében megallapitott kovetelményekkel 6sszhangban végezték;

(4) lehet6vé teszik az (EU) 2019/1871 rendeletben megallapitott intézkedési referenciapontok érvényesitését, a tiltott és
nem engedélyezett anyagok jelenlétének azonositdsit, a 315/93/EGK rendelet és a 124/2009/EK rendelet alapjin
rogzitett legmagasabb szintek (ML-ek) érvényesitését, valamint az 1831/2003/EK és 470/2009/EK rendeletek alapjin
rogzitett maximdlis maradékanyag-hatdrértékek (MRL-ek) érvényesitését.

4. cikk

MindségellenGrzés

A tagdllamok biztositjdk az (EU) 2017/625 rendelet szerint végzett elemzések eredményeinek mindségét, kilonosen a
vizsgdlatok vagy kalibrdlsi eredmények figyelemmel kisérése ttjan, az ISO[IEC 17025:2017: Vizsgdl6- és kalibralélabora-
toriumok felkésziiltségének éltalanos kovetelményeivel, tovabbd a rutinelemzések alatti mingség-ellen6rzés e rendelet L
mellékletének 3. fejezetében megallapitott kovetelményeivel 6sszhangban.

(2 1SO 80000-1:2009 Mennyiségek és mértékegységek — 1. rész: Altalinos (bevezetés).

(*) A Tandcs 80/181/EGK irdnyelve (1979. december 20.) a mértékegységekre vonatkozé tagédllami jogszabdlyok kozelitésérdl és
a 71/354/EGK irdnyelv hatalyon kiviil helyezésérsl (HL L 39.,1980.2.15., 40. o.).

(**) ISOJIEC 17025:2017: Vizsgdlo- és kalibrél6laborat6riumok felkésziiltségének dltalinos kovetelményei. (3. fejezet).

(*) ISO 78-2:1999 Kémia — A szabvanyok elrendezése — 2. rész: Kémiai elemzési mddszerek (Mellékletek).
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5. cikk
Az eredmények értelmezése

(1)  Egy elemzés eredménye akkor tekintendd nem megfelelének, ha egyenl$ vagy nagyobb mint a megerdsitési dontési
hatarérték (CCa).

(2)  Azokndl az engedélyezett anyagoknal, amelyekhez nincs megéllapitva MRL vagy ML, a megerdsitési dontési
hatdrértéket (CCa) az a koncentracio jelenti, amelynél és amely felett 1 — a statisztikai bizonyossaggal donthetd el, hogy
megtortént-e az engedélyezett hatdrérték tallépése.

(3) A nem engedélyezett vagy tiltott anyagokndl, illetve azokndl az engedélyezett anyagokndl, amelyekhez nincs
megallapitva MRL vagy ML egy adott faj vagy termék esetében, a megerGsitési dontési hatdrértéket (CCa) az a
legalacsonyabb koncentracié jelenti, amelynél 1 — a statisztikai bizonyossdggal donthet el az adott analit jelenléte.

(4) A nem engedélyezett vagy tiltott gydgyszerhatéanyagokndl az a hiba legfeljebb 1 % lehet. Minden egyéb anyag
esetében az a hiba legfeljebb 5 % lehet.

6. cikk

Mintavételi moédszerek

A tagéllamok gondoskodnak arrél, hogy a mintdk vétele, kezelése és cimkézése az e rendelet II. mellékletében megallapitott
részletes mintavételi médszerek szerint torténjen.

7. cikk

Hatdlyon kiviil helyezés és dtmeneti intézkedések

A 2002/657[EK és 98/179[EK hatdrozatok e rendelet hatdlybalépésének napjatél hatdlyukat vesztik.
Az e rendelet hatdlybalépése el6tt validalt modszerekre azonban 2026. jinius 10-ig tovadbbra is a 2002/6 57 [EK hatdrozat I.
mellékletének 2. és 3. pontjdban meghatdrozott kovetelmények alkalmazandok.

8. cikk

Hatilybalépés

Ez a rendelet az Eurdpai Unié Hivatalos Lapjdban valé kihirdetését kovets huszadik napon 1ép hatdlyba.

Ez a rendelet teljes egészében kotelezd és kozvetlentil alkalmazandé valamennyi tagallamban.

Kelt Briisszelben, 2021. mdrcius 22-én.

a Bizottsdg részérdl
az elnék
Ursula VON DER LEYEN



2021.5.21. Az Eurdpai Unié Hivatalos Lapja L 180/91

I. MELLEKLET

1. FEJEZET:
TELJESITMENYKRITERIUMOK ES EGYEB KOVETELMENYEK ANALITIKAI MODSZEREKHEZ
1.1. A sziirési médszerek kovetelményei

1.1.1. A megfeleld sziirési mddszerek kategoridi

A kvalitativ, félkvantitativ vagy kvantitativ modszerek jelentik a megfeleld sztirési modszereket.

1.1.2. A bioldgiai, biokémiai vagy fizikai-kémiai sztirési modszerek kovetelményei

Tiltott vagy nem engedélyezett anyagok esetében a CCP értékének az észszertien elérhetd legalacsonyabbnak kell
lennie, illetve mindenképpen alacsonyabbnak kell lennie az olyan anyagok intézkedési referenciapontjinal (RPA),
amelyekhez RPA keriil megéllapitdsra az (EU) 2019/1871 rendelet értelmében.

Az engedélyezett gydgyszerhatéanyagok esetében a CCP értékének alacsonyabbnak kell lennie mint az MRL vagy
ML értékének.

Sztirési célokra csak azok az analitikai mddszerek haszndlhatok, amelyeknél dokumentélt és visszakereshets
moédon bizonyithat6, hogy megtortént a validaldsuk és a hamis megfelelt rdtdjuk legfeliebb 5 % (B hiba). A
gyanithatéan nem-megfelelt eredmények esetén az adott eredményt megerdsité médszerrel kell megerdsiteni.

A sziiréshez és megerdsitéshez egyarant haszndlt kvantitativ sz{irési moédszereknek az 1.2.2.1. és 1.2.2.2. alatt
leirtakkal azonos kovetelményeket kell teljesiteniiik a pontossdg, tartomdny és precizitds terén.

1.2. A meger6sité médszerek kovetelményei

1.2.1. A megerdsitd modszerek dltaldnos kivetelményei

Tiltott vagy nem engedélyezett anyagok esetében a CCa értékének az észszertien elérhetd legalacsonyabbnak kell
lennie. Tiltott vagy nem engedélyezett anyagok esetében, amelyekhez RPA kerill megillapitisra az
(EU) 2019/1871 rendelet értelmében, a CCa értéke nem lehet nagyobb az intézkedési referenciapontnal.

Engedélyezett anyagok esetében a CCa értékénk az MRL vagy ML értékénél nagyobbnak, de ahhoz a lehetd§
legkdzelebbinek kell lennie.

Megerdsitési célokra csak azok az analitikai médszerek haszndlhat6k, amelyeknél dokumentdlt és visszakereshetd
moédon bizonyithatd, hogy megtortént a validdlasuk és a hamis nem-megfelelt ratdjuk (a hiba) legfeljebb 1 % a
tiltott vagy nem engedélyezett anyagok esetében, illetve legfeljebb 5 % az engedélyezett anyagok esetében.

A megerdsité mddszereknek az analit kémiai szerkezetére vonatkozdan informaciokkal kell szolgélniuk. Ebb6l
kovetkezSen a csupdn kromatogréfids elemzésen alapulé — tomegspektrometrids kimutatds alkalmazdsa nélkiili —
megerdsit modszerek 6nmagukban nem alkalmasak arra, hogy a tiltott vagy nem engedélyezett gydgyszerha-
téanyagok megerdsit6 modszerei legyenek. Amennyiben a tomegspektrometra nem alkalmas az engedélyezett
anyagokhoz, egyéb modszerek, példdul HPLC-DAD és -FLD vagy ezek kombindcidja alkalmazhatok.

Amennyiben a megerdsit6 modszer szerint sziikséges, tgy egy megfelel6 bels6 standardot kell hozzdadni a
vizsgalati részhez az extrakcios eljards kezdetén. Rendelkezésre dlldstdl fiiggSen vagy az analit stabil, izotéppal
megjelolt — tomegspektrometrids kimutatdsra kiilonosen alkalmas — formdi, vagy az analittel szoros szerkezeti
rokonsagot mutatd vegyiiletek alkalmazandék erre a célra. Amikor nem hasznalhaté megfelel§ belsG standard,
akkor az analit azonositdsat lehetSleg parhuzamos kromatografiaval (') kell megerdsiteni. Ilyen esetben csak egy
cstcsnak kell jelentkeznie, a megnovekedett csicsmagassag (teriilet) a hozzdadott analit mennyiségének feleljen
meg. Ha ez nem megvaldsithat6, akkor matrix-illesztett vagy matrix-erdsitett standardok haszndlandék.

(") A parhuzamos kromatografia olyan eljdrds, amelyben a kromatografids lépés(ek) el6tt a minta extraktumot két részre osztjdk. Az egyik
részt a szokdsos médon kromatografdljdk. A mdsik részt 6sszekeverik a mérend6 standard analittel. Ezt a keveréket azutdn szintén
kromatografaljdk. A hozzdadott standard analit mennyiségének és az extraktumban 1év6 analit becsiilt mennyiségének egymdshoz
hasonlénak kell lennie. A parhuzamos kromatogrifia rendeltetése az, hogy kromatografids modszerek alkalmazdsa esetén javitsa az
analit azonositdsdt, kiilonosen ha nem haszndlhaté megfeleld belsé standard.
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1.2.2. A megerdsitd mddszerek dltaldnos teljesitménykritériumai

1.2.2.1. Valddisdg visszanyerés titjdn

Valamely hiteles anyagminta ismételt elemzései esetén a kisérleti Giton meghatdrozott, visszanyeréssel korrigalt
kozepes tomegszazaléknak a hitelesitett értéktdl vald eltérésének meg kell felelnie meg az 1. tdbldzat szerinti
minimélis val6disdg-tartomdnyoknak.

1. tdbldzat

A kvantitativ médszerek minimadlis valédisiga

Tomegszazalék Tartomany
< 1 pglkg —50 % és +20 % kozott
> 1 pgfkg és 10 pg/kg kozott -30 % és +20 % kozott
> 10 pg/kg —-20 % és +20 % kozott

Ha nem 4&ll rendelkezésre hiteles anyagminta, a mérések valddisiga egyéb modokon is értékelhets, példaul
korvizsgalatokbdl szdrmazd hozzérendelt értékdi anyagok alkalmazdsdval vagy ismert analitmennyiség(ek)
vakmadtrixhoz valé hozzdaddsain keresztiil.

1.2.2.2. Precizitds

Egy referencia- vagy megerdsitett anyag — laboratériumon beliili reprodukdlhatésagi korilmények kozotti —
ismételt elemzésének relativ szérdsa (CV) nem haladhatja meg a Horwitz-egyenlettel kalkuldlt szintet. Az egyenlet:

CV = 2(1 - 0,51log O

ahol C a 10 hatvanyaként (kitevGjeként) kifejezett tomegszazalék (pl. 1 mg/g = 107%). 120 pg/kg alatti tomegszaza-
lékoknal a Horwitz-egyenlet alkalmazdsa elfogadhatatlanul magas értékeket ad. A megengedett maximalis relativ
sz6rds ezért nem lehet nagyobb a 2. tdbldzatban ldthaté értékeknél.

2. tdbldzat

Elfogadhaté relativ szérds

Tomegszizalék Reprodukilhatésigi CV (%)
>1000 pg/kg 16 (a Horwitz-egyenlet alapjan)
> 120 pglkg és 1 000 pglkg kozote 22 (a Horwitz-egyenlet alapjdn)
10-120 pg/kg 25*
<10 pg/kg 30 *

* * A bemutatott CV (%) irdnymutatas és az észszerten elérhetd legalacsonyabb legyen.

Az ismételhetdségi koriilmények kozott elvégzett elemzéseknél az ismételhetSségi koriilmények kozotti relativ
szoras legfeljebb a 2. tdblazatban lathat6 értékek kétharmada lehet.

1.2.3. A kromatogrdfids elvdlasztds kovetelményei

Folyadék- (LC) vagy gdzkromatogrifia (GC) esetén a vizsgdlat tdrgyat képezd analit(ok) elfogadhaté minimum
retencids ideje kétszerese az oszlop holt térfogatdhoz tartozd retencids idének. Az extraktumban 1évd analit
retencios ideje * 0,1 perc tliréshatdr mellett feleljen meg a kalibrdlé standard, a madtrix-illesztett standard vagy a
matrix-erdsitett standard retencids idejének. Gyors kromatografia esetén, ahol a retencios id6 2 percnél kisebb, a
retencids id6 legfeljebb 5 %-os eltérése elfogadhatd. Bels§ standard haszndlatakor az analit kromatogréfids
retencios idejének a belsé standard retencids idejéhez viszonyitott ardnya (azaz az analit relativ retenci6s ideje)
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feleljen meg a kalibrdl6 standard, a matrix-illesztett standard vagy a maétrix-erdsitett standard retenci6s idejének,
gazkromatografia esetén 0,5 % és folyadékkromatografia esetén 1 % maximalis eltérés mellett, az e rendelet
hatalybalépése 6ta validalt modszerekre vonatkozdan.

1.2.4. A tomegspektrometria specifikus teljesitménykritériumai

1.2.4.1. Tomegspektrometrids kimutatds

A tomegspektrometrids kimutatdst az aldbbi lehet&ségek valamelyikével kell végezni:

—_

. teljes letapogatdsu (FS) tomegspektrumok rogzitése;
2. szelektalt ion monitoring (SIM);
3. szekvencidlis tomegspektrometria (MS") technikdk, mint példdul a kivélasztott reakcié monitoring (SRM);

4. a tomegspektrometria (MS) vagy szekvencidlis tomegspektrometria (MS") technikdk kombindldsa megfelels
ionizaldsi médokkal.

Egyardnt megfelel§ a kisfelbontdst tomegspektrometria (LRMS, egységnyi tomegfelbontds) és a nagyfelbontdsi
tomegspektrometria (HRMS), példaul kettSs fokuszaldsii szektorok, Time of Flight (TOF) és Orbitrap miiszerek.

Nagyfelbontdsi tomegspektrometria (HRMS) esetén egy analit azonositdsinak megerdsitésekor az Osszes
diagnosztikai ion tomegeltérésének 5 ppm (vagy m/z < 200 esetén 1 mDa) alatt kell lennie. Ez alapjdn a célnak
megfelel6 tényleges felbontdst kell valasztani, és a felbontdsnak a teljes tomegtartomdnyra vonatkozdan
jellemzGen 10 %-os volgynél 10 000 vagy félértékszélességnél (FWHM) 20 000 felett kell lennie.

Amikor a tomegspektrometrids meghatdrozds teljes letapogatdsi (LRMS és HRMS) spektrumok rogzitésével
torténik, akkor csak a kalibrdlé standard, madtrix-illesztett standard vagy mdtrix-erdsitett standard referencia-
spektrumdban 10 % feletti relativ intenzitdssal el6fordulé diagnosztikai ionok megfelelGek. A diagnosztikai ionok
kozé tartoznak a molekulaionok (ha a baziscstcs legaldbb 10 %-os relativ intenzitdsa mellett fordulnak eld) és a
jellemz6 fragmens- vagy termékionok.

Prekurzorion kivélasztds: Amikor a tomegspektrometrids meghatdrozdst a prekurzorion kivalasztdsa utdn
fragmentdldssal végzik, akkor a prekurzorion kivédlasztds egységnyi vagy nagyobb tomegfelbontds mellett
torténik. A kivélasztott prekurzoriont a molekulaion, a molekulaion jellemzd adduktjai, a jellemzd termékionok
vagy azok egyik izotopionja jelentik. Amennyiben a prekurzor kivalasztds tomegablaka egy Dalton feletti méretd
(pl. Data Independent Acquisition esetén), gy a technika teljes letapogatdsti megerdsitd elemzésnek tekintendd.

Fragmens- és termékionok: A kivélasztott fragmens- vagy termékionok a mért analit/termék diagnosztikai
fragmensét jelentik. A nem szelektiv dtmenetek (pl. tropilium kationok vagy vizvesztés) lehetGség szerint
elhagyandok. A diagnosztikai ionok abundancidjat az integralt extrahdlt ionkromatogramok csticsteriiletébdl
vagy magassdgdbol kell meghatdrozni. Ez vonatkozik arra az esetre is, amikor azonositdshoz haszndlnak teljes
letapogatdsti méréseket. A jel/zaj viszony minden diagnosztikai ion esetében legaldbb hirom az egyben (3:1)

legyen.

Relativ intenzitdsok: A diagnosztikai ionok relativ intenzitdsainak (ionardny) kifejezése a legnagyobb ardnyban
eléfordulé ion vagy dtmenet intenzitdsdnak szdzalékaként torténik. Az ionardnyt a spektrumok 6sszehasonlitdsa
vagy az extrahdlt ion tomegnyomok jeleinek integrdldsa utjdn kell meghatdrozni. A megerdsitendd analit
ionardny feleljen meg a matrix-illesztett standardok, a matrix-erdsitett standardok vagy a standard oldatok
ionardnydnak Osszehasonlithaté koncentrdciék mellett, azonos korilmények kozott mérve, 40 % relativ
eltérésen beliil.

Valamennyi tomegspektrometrids elemzéshez legaldbb egy ionardnyt kell meghatdrozni. Ezek lehet8ség szerint az
egyetlen pdsztdzassal elért ionok, de az ionok szdrmazhatnak ugyanazon injektdlds kiilonb6z8 pdsztdzasaibdl is
(teljes pasztazds és fragmentdci6s pdsztazds).
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1.2.4.2. Azonositds

Azonositasi pontrendszer segitségével kell kivélasztani a megfeleld adatgydijtési modot és értékelési kritériumokat.
Az azonositds megerGsitéséhez legaldbb 4 azonositdsi pont sziikséges egy mdtrix azon anyagaindl, amelyekhez
MRL van megillapitva (engedélyezett felhaszndlds). A nem engedélyezett vagy tiltott anyagok esetében 5
azonositasi pontra van szitkség. A kromatografids elvalasztasbdl egy pont szarmazhat. A 3. tdbldzatban lathato,
hogy az egyes technikdk mennyi azonositdsi pontszdmot kaphatnak. A megerdsitéshez sziikséges azonositdsi
pontszamok 6sszegéhez mds technikdkbdl szerzett azonositdsi pontszamok is hozzdadhatok.

1. Valamennyi tomegspektrometrids elemzést olyan elvélasztastechnikdval kell kombinalni, amely az adott
alkalmazdshoz elegendd elvalasztdsi erét és szelektivitdst mutat. A megfelel§ elvalasztastechnikdk kozé
tartozik példaul a folyadék- és gdzkromatografia, a kapillaris elektroforézis (CE) és a szuperkritikus folyadékk-
romatografia (SFC). Az izobar vagy izomer vegyiiletet tartalmazé analiteknél az azonositds megerdsitéséhez
kotelezd a retencios id§ elfogadhatésdga (£ 0,5 % GC és £ 1 % LC és SFC esetén).

2. A minimdlis szdm@ azonositdsi pontszdm megszerzéséhez maximum hdrom kilondllé technika
kombindlhaté.

3. A kiillonboz8 ionizdciés modok (pl. elektron ionizdcié és kémiai ionizdcid) killonbozd technikdknak

tekintenddk.
3. tdbldzat
Azonositdsi pontszam technikdnként
Technika Azonositdsi pontszdm
Elvalasztas (GC, LC, SFC, CE mdd) 1
LR-MS ion 1
Prekurzorion kivélasztds <x0,5 D tomegtartomdanynal 1 (kozvetett)

LR-MS" termékion 1,5
HR-MS ion 1,5
HR-MS" termékion 2,5

4. tdbldzat

Példik az azonositdsi pontszimokra, az egyes technikdkra és azok kombindldsira (n = egész szim)

Technika/technikdk Elvélasztas lonok szdma Azonositdsi pontszdm
GC-MS (EI vagy CI) GC n 1+n
GC-MS (EI és CI) GC 2 (El) + 2 (C]) 1+4=5
GC-MS (EI vagy CI) 2 GC 2 (A szdrmazék) + 2 (B szdrmazék) 1+4=5
szarmazék
LC-MS LC n (MS) 1+n
GC- vagy LC-MS/MS GC vagy LC 1 prekurzor + 2 termék 1+1+2x1,5=5
GC- vagy LC-MS/MS GCvagy LC 2 prekurzor + 2 termék 1+2+2x15=6
GC- vagy LC-MS’ GCvagy LC 1 prekurzor + 1 MS? termék + I MS* | 1+1+1,5+1,5=5

termék

GC- vagy LC-HRMS GCvagy LC n 1+nx1,5
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GC- vagy LC-HRMS/MS GC vagy LC 1 prekurzor (<%0,5 Da 1+1+25=45
tomegtartomdny) + 1 termék

GC- vagy LC-HRMS és GC vagy LC 1 teljes letapogatast ion + 1 HRMS 1+1,5+25=5

HRMS/MS termékion ®

GC-és LC-MS GCés LC 2 ion (GCMS) + 1 ion (LCMS) 1+1+2+1+1=6

@« A prekurzorion kivalasztdsdért nem szerezhetd tovabbi azonositdsi pontszdm, ha ez a prekurzorion ugyanaz az ion (vagy
addukt vagy izotdp), mint a teljes pasztdzdson figyelt HRMS ion.

1.2.5.  Specifikus teljesitménykritériumok az analit tomegspektrometridtol eltérd kimutatdsi technikdkkal végzett folyadékkroma-
togrdfids meghatdrozdsdhoz

Csak az engedélyezett anyagok esetében hasznalhatok az aldbbi technikdk a tomegspektrometria alapti médszerek
alternativdjaként, amennyiben teljesiilnek az e technikdkra vonatkozé kritériumok:

1. teljes letapogatdsti diddasoros detektalasi spektrofotometria (DAD) HPLC melletti hasznalat esetén;
2. fluoreszcencids detektdldst spektrofotometria (FLD) HPLC melletti hasznalat esetén.

Az UV|VIS detektilds (egyetlen hullimhossz) melletti folyadékkromatografia 6nmagdban nem alkalmas arra, hogy
meger§sité modszerként haszndljak.

1.2.5.1. Teljesitménykritériumok teljes letapogatdsu diédasoros spektrofotometridhoz
A kromatografids elvalasztas 1.2.3. fejezetben foglalt teljesitménykritériumainak teljestilnitik kell.

Az UV-spektrum abszorpciés maximumainak ugyanazokon a hullimhosszokon kell jelentkezniiik, mint a
matrixban 1év8 kalibrdl standardéinak, a kimutatdsi rendszer felbontdsat6l fiigg6 maximalis hatdron belil. A
diédasoros kimutatdsndl ez a maximdlis hatdr jellemz8en = 2 nm értéken belill van. Az analit 220 nm feletti
spektruma — a két spektrum azon részeit illetGen, amelyeknek legaldbb 10 % a relativ abszorbancidja — nem
mutathat szemmel észlelhetS killonbséget a kalibrdlé standard spektrumdhoz képest. Ez a kritérium akkor
teljesiil, amikor — el8szor — ugyanazok a maximumok jelentkeznek és — mésodszor — amikor a két spektrum
kozott egy ponton sem figyelhet6 meg nagyobb kiilonbség, mint a kalibralé standard abszorbancidjanak 10 %-a.
Szamitogéppel segitett konyvtdri kutatds és megfeleltetés alkalmazdsa esetén a hatdsigi mintdkbdl szarmazé
spektrometrids adatoknak a kalibralé oldat ugyanezen adataival val6 Osszehasonlitisa meg kell, hogy haladjon
egy kritikus megfeleltetési tényez6t. Ezt a tényezdt a validdlsi folyamat sordn kell meghatdrozni minden egyes
analitre vonatkozdéan, mégpedig a fenti kritériumoknak megfelel6 spektrumok alapjin. A mintamétrix és a
detektorteljesitmény éltal a spektrumokban elSidézett variabilitdst ellendrizni kell.

1.2.5.2. Teljesitménykritériumok fluoreszcencids detektaldsa spektrofotometridhoz
A kromatografids elvdlasztds 1.2.3. fejezetben foglalt teljesitménykritériumainak teljesiilnitik kell.

A gerjesztési és emisszios hullimhosszoknak a kromatografids korillményekkel kombindlt megvélasztasat tigy kell
végezni, hogy a vakminta extraktumokban minimdlis legyen a zavar6 komponensek hatdsa. A gerjesztési és
emisszi6s hullimhosszok kozott legaldbb 50 nanométer tdvolsdg legyen.

A kromatogram legkozelebbi csiicsmaximumadnak a kijelolt analit-csticstdl legalabb egy teljes csticsszélességgel
kell elkiil6niilnie, az analit-cstics maximum magassdganak 10 %-dndl.

Ez csak a nativ fluoreszcencidt mutaté molekuldkra, valamint a transzformdlds vagy derivatizdlds utdn
fluoreszcencidt mutaté molekuldkra érvényes.
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2. FEJEZET
VALIDALAS
2.1. Analitikai médszerekhez meghatirozandé teljesitményjellemzék

A médszer validélasan keresztiil azt kell bizonyitani, hogy az analitikai modszer megfelel az adott teljesitményjel-

lemzGSkre vonatkozé kritériumoknak. Az eltér6 kontrollcélok eltér6 médszercsoportokat igényelnek. Az 5.

tdblazat azt mutatja, hogy az egyes mddszertipusokndl milyen teljesitményjellemzdket kell igazolni, minden

paraméter tovabbi magyardzata e fejezetben taldlhaté.
5. tdbldzat
Az analitikai médszerek osztilyozisa a meghatirozando teljesitményjellemzdk szerint
Megerdsités Sziirés
Modszer
Kvalitativ Kvantitativ Kvalitativ Félkvantitativ Kvantitativ
Anyagok A A B A'B A'B A, B
1.2. szerinti azonositds X X
CCa X X
CCP - X X X
Valddisdg X X
Precizitds X (x) X
Relativ matrixhatds/abszolat X X
visszanyerés *
Szelektivitds/specificitds X X X X
Stabilitds * X X X b
Zavart(irés X X X X

x: A validdldssal a teljesitményjellemzdkre vonatkozé kovetelmények teljesiilését kell bizonyitani.

x)Félkvantitativ sz{irési mddszerek esetén nem kell teljesiteni az 1.2.2.2. fejezet szerinti precizitdsi kovetelményeket. A hamis

megfelelt analitikai eredmények elkeriilése érdekében azonban meg kell hatdrozni a precizitdst a modszer stabilitdsanak

bizonyitdsdhoz.

A: tiltott vagy nem engedélyezett anyagok

B: engedélyezett anyagok

* Ha egy matrixban 1év§ analitek stabilitdsi adatai elérhetSk a szakirodalombél vagy egy mdsik laboratériumtél, ezeket az
adatokat nem kell Gjra meghatdroznia az érintett laboratériumnak. Az oldatban 1év§ analitek elérhetd stabilitdsi adataira valé
hivatkozds azonban csak azonos feltételek alkalmazdsa esetén fogadhatd el.

* Az MS médszerek tekintetében validdlassal kell bizonyitani a teljesitményjellemzdkre vonatkozd kovetelmények teljesiilését. A
modszer relativ mdtrixhatdsdt akkor kell meghatdrozni, ha annak értékelése nem tortént meg a validaldsi eljards sordn. A
modszer abszolit visszanyerését akkor kell meghatdrozni, ha nem keriil sor bels§ standard vagy matrix-erdsitett kalibrdlds
alkalmazasdra.

2.2. Valédisdg, ismételhetdség és laboratériumon beliili reprodukdlhatésig

Ez a fejezet a validalasi eljdrasokra ad példakat és hivatkozdsokat. A mddszer teljesitménykritériumoknak valé
megfelelése egyéb megkozelitésekkel is bizonyithatd, amennyiben azok ugyanazt az informdcids szintet és
mindséget érik el.
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2.2.1.  Hagyomdnyos validdlds

A paraméterek hagyomdnyos modszerekkel torténd kiszamitdsa jo néhdny egyedi kisérlet elvégzését igényli.
Minden nagyobb valtozast illetéen meg kell hatarozni minden egyes teljesitményjellemzét (lasd: 2.4. szakasz).
Sokanalites modszerek esetén tobb analit is elemezhet§ egyidejileg, amennyiben sikeriilt kizdrni az esetleg
relevans interferencidkat. Tobb teljesitményjellemz8 hatdrozhaté meg hasonlé médon. A munkamennyiség
minimalizdldsa érdekében ezért ajdnlatos a kisérleteket minél inkdbb osszevonni (pl. ismételhetéség és
laboratériumon belilli reprodukalhatésdg a specificitdssal, a vakmintdknak a megerGsitési dontési hatdrérték
meghatarozdsara szolgdld elemzésével és a specificitds vizsgalatdval).

2.2.1.1. Valddiséag hiteles anyagminta alapjn

El6nyosebb egy analitikai mddszer valddisdgat hiteles anyagminta (CRM) ttjan meghatarozni. Ennek eljdrdsat az
1SO 5725-4:1994 () frja le.

Erre vonatkozik a kovetkezd példa:

1. Végezze el a CRM hat ismétlésének elemzését a modszerre vonatkozd vizsgélati utasitdsok szerint;
2. Hatdrozza meg az egyes ismétlések mintdiban talalhat6 analit koncentracidjat;

3. Széamitsa ki erre a hat ismétlésre az atlagot, a szérést és a relativ szoréast (%);

4. Szémitsa ki a valddisdgot tigy, hogy a kimutatott atlagkoncentrdciét elosztja a (koncentrdcidként mért)
hitelesitett értékkel és megszorozza 100-zal, hogy az eredmény szdzalékos formaj legyen.

Valbdisdg (%) = visszanyeréssel korrigalt kimutatott dtlagkoncentrdcio) x 100/ hitelesitett érték

2.2.1.2. Valodisdg megerdsitett mintdk alapjn

0
0)

V)

Ha nem all rendelkezésre hiteles anyagminta, a médszer valddisdgat kisérletek utjan kell meghatdrozni erdsitett
vakmatrix haszndlatdval, legaldbb az aldbbi sémdnak megfelelGen:

1. Az e rendelet hatdlybalépése 6ta validdlt modszerek esetében valasszon vakanyagot és erésitse meg az alabbi
koncentracidszinteken:

a) az RPA 0,5-szorose (°), 1,0-szorosa és 1,5-sz0rose; vagy
b) az MRL vagy ML 0,1-szerese (%), 1,0-szorosa és 1,5-szorose engedélyezett anyagok esetén; vagy

¢) az LCL 1,0-szorosa, 2,0-szorosa és 3,0-szorosa nem engedélyezett anyagok esetén (amelyekhez nincs
megallapitva RPA).

2. Az elemzést minden szinten hat ismétléssel kell végezni.
3. Végezze el a mintdk elemzését.
4. Szémitsa ki az egyes mintdkban kimutatott koncentraciot.

5. Az alabbi egyenlet segitségével szdmitsa ki minden mintdhoz a valédisigot, majd a hat eredményhez minden
koncentrécidszinten szdmitsa ki az 4tlagval6disdgot és a relativ szordst.

PIL

Valddisag (%) = visszanyeréssel korrigalt kimutatott dtlagkoncentraci6) x 100/erdsitési szint

Az e rendelet hatilybalépése el6tt validdlt engedélyezett anyagokra vonatkozé modszereknél elegendd
meghatdrozni a modszer valodisdgat 6 erdsitett alikvot hasznélatdval, az MRL vagy ML 0,5-sz6rosét, 1,0-szorosét
és 1,5-szorosét kitevs koncentracié mellett.

ISO 5725-4:2020 Mérési méodszerek és eredmények pontossdga (valodisdg és precizitds) — 4. rész: Alapmddszerek egy mértékadod
mérési médszer valodisiganak meghatdrozdsdra (3. szakasz).

Amennyiben egy nem engedélyezett gydgyszerhatdanyag validdldsdhoz az RPA 0,5-szorosét kitevé koncentrdcié észszerien nem
érhetS el, az RPA 0,5-szorosét kitevS koncentracié helyettesithetd az RPA 0,5-szorose és 1,0-szorosa kozotti legalacsonyabb
koncentréciéval, amely észszertien elérhetd.

Amennyiben egy konkrét gydgyszerhatéanyag validdldséhoz az MRL 0,1-szeresét kitevd koncentrdcié észszertien nem érhetd el, az
MRL 0,1-szeresét kitev koncentracié helyettesithetd az MRL 0,1-szerese és 0,5-szorose kozotti legalacsonyabb koncentracioval,
amely észszerfien elérhetd.
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2.2.1.3. Ismételhetdség

1. Az e rendelet hatdlybalépése 6ta validdlt modszerek esetében ugyanazon faj azonos vakmatrixaibdl kell
mintacsoportot késziteni. Ezeket az analittal kell megerésiteni az aldbbiaknak megfelel6 koncentracidk
eléréséhez:

a) az RPA 0,5-szorose (°), 1,0-szorosa és 1,5-szordse, vagy
b) az MRL vagy ML 0,1-szerese (%), 1,0-szorosa és 1,5-szordse engedélyezett anyagok esetén, vagy

¢) az LCL 1,0-szorosa, 2,0-szorosa és 3,0-szorosa nem engedélyezett vagy tiltott anyagok esetén, ha

nincs RPA.
2. Az elemzést minden szinten legaldbb hat ismétléssel kell végezni.
3. Végezze el a mintdk elemzését.
4. Szamitsa ki az egyes mintakban kimutatott koncentraciot.
5. Szamitsa ki a megerdsitett mintdk atlagkoncentraciojat, szordsdt és relativ szordsat (%).
6. Legaldbb két mdsik alkalommal ismételje meg a fenti lépéseket.
7. Szamitsa ki a megerdsitett mintdk dtlagkoncentracidjat, szordsdt (az egyes alkalmak négyzetre emelésével

kapott sz6rds dtlagoldsaval és abbol négyzetgyok vondsdsaval) és relativ szordsat.

Az e rendelet hatilybalépése elStt validdlt engedélyezett anyagokra vonatkozd médszereknél elegendd
meghatdrozni az ismételhetGséget a megerdsitett madtrixok haszndlatdval, az MRL vagy ML 0,5-szorosét,
1,0-szorosat és 1,5-sz0rosét kitevs koncentrdcié mellett.

Az ismételhet8ség kiszdmitdsa az ISO 5725-2:2019 (') szerint is elvégezhetd.

2.2.1.4. Laboratériumon beliili reprodukdlhatdsdg

0)

()

1. Az e rendelet hatdlybalépése utdn végzett validdlasokndl az aldbbiaknak megfelel6 koncentraciok
eléréséhez analit(ok) ttjdn megerGsitett meghatdrozott vizsgdlati anyagbdl (azonos vagy kiilonbozd
métrixokbdl) kell mintacsoportot késziteni:

a) az RPA 0,5-szo6rose(’), 1,0-szorosa és 1,5-sz0rose, vagy
b) az MRL vagy ML 0,1-szerese(), 1,0-szorosa és 1,5-szordse engedélyezett anyagok esetén, vagy

¢) az LCL 1,0-szorosa, 2,0-szorosa és 3,0-szorosa nem engedélyezett vagy tiltott anyagok esetén, ha

nincs RPA.
2. Az elemzést minden koncentracidszinten a vakanyag legaldbb hat ismétlésével kell végezni.
3. Végezze el a mintdk elemzését.
4. Szamitsa ki az egyes mintdkban kimutatott koncentraciot.

Amennyiben egy nem engedélyezett gydgyszerhatanyag validdldsdhoz az RPA 0,5-szorosét kitevs koncentrdcié észszertien nem
érhetS el, az RPA 0,5-szordsét kitevS koncentracié helyettesithetd az RPA 0,5-szorose és 1,0-szorosa kozotti legalacsonyabb
koncentracioval, amely észszertien elérhetd.

Amennyiben egy konkrét gy6gyszerhatéanyag validdlisdhoz az MRL 0,1-szeresét kitev$ koncentracié észszerien nem érhetd el, az
MRL 0,1-szeresét kitevd koncentrdci6 helyettesithetd az MRL 0,1-szerese és 0,5-szorose kozotti legalacsonyabb koncentricidval,
amely észszerten elérhetd.

ISO 5725-2:2019 Mérési modszerek és eredmények pontossdga (valodisag és precizitds) — 2. rész: Alapmodszer egy mértékadd mérési
modszer ismételhetGségének és reprodukalhatésiganak meghatarozdsara (3. szakasz).
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5. Legaldbb két masik alkalommal ismételje meg a fenti 1épéseket, lehetdség szerint mas vakanyag tételekkel,
mds vizsgdld személyekkel és a lehetd legtobb mds kornyezeti koriilmény kozott, pl. mds reagens- és
old6szer-tételek, mds szobahémérsékletek, mds mdszerek vagy egyéb modositott paraméterek
alkalmazdsédval.

6. Hatdrozza meg a megerdsitett mintak atlagkoncentracidjat, szorasat és relativ szorasat (%).

Az e rendelet hatdlybalépése el6tt validdlt engedélyezett anyagokra vonatkozé mddszereknél elegendd
meghatarozni a laboratériumon beliili reprodukélhatésdgot a megerdsitett métrixok hasznalataval, az MRL vagy
ML 0,5-sz0rosét, 1,0-szorosdt és 1,5-szorosét kitevd koncentracié mellett.

A laboratériumon belili reprodukdlhatésdg/kozbensS precizitds kiszdmitdsa az ISO 5725-2:2019, ISO
11843-1:1997 (), Codex CAC/GL 59-2006 (°) szerint is elvégezhetd.

2.2.2.  Validdlds alternativ modellek szerint

A paraméterek alternativ modellekkel osszhangban torténd kiszdmitdsa egy kisérleti terv elvégzését igényli. A
vizsgdlat targyat képezd kilonbozs fajok és kiilonbozd faktorok szdmdtdl fuggSen kisérleti tervet kell
Osszedllitani. A teljes validdlasi eljdrds elsG 1épéseként tehdt mérlegelni kell a jovében a laboratériumban
elemzésre keriil§ mintapopuldciokat azon legfontosabb fajok és tényez6k meghatdrozdsa érdekében, amelyek
befolydsolhatjdk a mérési eredményeket. A faktoridlis megkozelitéssel kiértékelhet§ az adott laboratériumban
sokféle vizsgélati korilmény — példdul mds elemz6k, mas mdiszerek, mds reagenstételek, mas madtrixok, mds
vizsgalati idGtartamok és mds vizsgdlati hémérsékletek — mellett kapott vizsgdlati eredmények mérési
bizonytalansdga. Ezt kovetSen a koncentrdcidtartomdnyt célhoz szabottan kell megvalasztani, engedélyezett
anyagoknal az MRL vagy ML szerint, tiltott vagy nem engedélyezett anyagokndl pedig az RPA vagy LCL szerint.

......

adatokat és mérési adatokat biztositani. Lehet6vé teszi a faktoridlis hatdsok és véletlenszerd hatdsok egyiittes
hatdsdnak értékelését. A kisérleti kialakitds lehet6vé teszi tovdbbd az analitikai mddszer zavartfirésének (*°)
vizsgélatat és a hizon beliili reprodukélhatdsag matrixok kozotti szordsanak meghatdrozasat.

Az aldbbiakban egy ortogondlis kisérleti tervet alkalmazé alternativ megkozelités példdja szerepel.
Legfeljebb hét faktor (zajfaktor) vizsgdlhaté. A vizsgalat Gigy van kialakitva, hogy a precizid, valddisag (megerdsitett

mintdk alapjan), érzékenység, mérési bizonytalansdg és kritikus koncentraciok a kisérleti terv végrehajtasaval
egyidejtileg hatdrozhat6k meg.

6. tdbldzat

Egy validaldsi vizsgdlat keretén beliil nyolc sorozat (faktorszintii kombinicid), 7 faktor és két viltozé
(A/B) alkalmazisdval végzett ortogondlis kisérleti terv példija

Faktor I II 11 v A VI VII
01 sorozat A A A A A A A
02 sorozat A A B A B B B
03 sorozat A B A B A B B
04 sorozat A B B B B A A

() ISO 11843-1:1997 Kimutatdsi képesség — 1. rész: Kifejezések és fogalommeghatdrozasok.

() Codex Alimentarius Bizottsdg, ENSZ Elelmezési és MezGgazdasigi Szervezet, Viligszervezet, Az eredmények bizonytalansagi
becslésére vonatkozo irdnymutatdsok (CAC/GL 59-2006).

(") A mintaanyagok, analitek, tdroldsi koriilmények, kornyezeti ésfvagy mintakészitési viszonyok jelenthetik a kisérleti koriilményekben
bekovetkezd hivatkozott véltozdsokat. A gyakorlatban ingadozdsnak kitett dsszes kisérleti koriilmény (pl. a reagensek stabilitdsa, a
minta Osszetétele, pH, hémérséklet) esetében jelezni kell mindazokat az eltéréseket, amelyek befolydsolhatjak az elemzési eredményt.
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2.2.

2.3.

2.4,

)

()
*)

05 sorozat B A A B B A B
06 sorozat B A B B A B A
07 sorozat B B A A B B A
08 sorozat B B B A A A B

A médszer jellemzdinek kiszamitdsat Jilicher et al. (") leirdsa szerint kell végezni.

3. Egyéb validdldsi megkozelitések

A modszer teljesitményjellemzékre vonatkozé teljesitménykritériumoknak valé megfelelése egyéb megkozeli-
tésekkel is bizonyithatd, amennyiben azok ugyanazt az informdcios szintet és minGséget érik el. Validdlds végzése
torténhet a Codex Alimentarius, az ISO vagy az IUPAC (') dltal megallapitott korvizsgdlat lefolytatdsdval vagy
olyan alternativ médszerek szerint is, mint az egylaboros vizsgalatok vagy a hdzon beliili validalds (**). Alternativ
validdldsi eljdrdsok alkalmazdsa esetén az alapmodellt és stratégidt — a vonatkozd feltételekkel, feltételezésekkel és
formuldkkal egyiitt — rogziteni kell a validélasi protokollban, vagy legaldbb hivatkozni kell azok rendelkezésre
alldsara.

Szelektivitds/specificitds

Az analit és a vele szoros rokonsdgot mutaté anyagok kozotti kiilonbségtétel képességét a lehetd legnagyobb
mértékben meg kell hatdrozni. Meg kell hatdrozni a kérdéses maradvény, a matrixvegyiiletek vagy barmely mds,
potencidlisan zavar6 anyag homoldgjainak, izomerjeinek, bomléstermékeinek, endogén anyagainak, analdgjainak
és metabolitjainak interferencidjit, és az azonositott interferencidk elkeriilése érdekében sziikség esetén
modositani kell a médszert. A médszer specificitdsinak meghatarozasihoz az alabbi megkozelités alkalmazandoé:

1. Vilasszon ki egy sor kémiailag rokon vegyiiletet vagy a kérdéses vegyiilettel valoszindleg egyitt el6forduld
olyan egyéb anyagokat, amelyek jelen lehetnek a mintdkban, és ellendrizze, hogy azok zavarhatjik-e a célzott
analit(ok) elemzését.

2. Elemezzen megfelel§ szami reprezentativ vakmintat pl. kiillonboz6 tételeket vagy sok kilonbozd éllatfajt (n
> 20) és ellendrizze a jelek, csicsok vagy ionnyomok interferencidit a kérdéses tartomdnyban, ahol a célzott
analit eltcidja varhato.

3. ErGsitse meg a reprezentativ vakmintdkat a vonatkoz6 koncentracional olyan anyagokkal, amelyek varhatdan
interferdlnak az analit azonositdsdval és|vagy szamszertisitésével, és vizsgdlja meg, hogy a hozzdadott anyag:

a) vezethet-e hamis azonositdshoz;
b) akadilyozza-e a célzott analit azonositdsat;

¢) jelentésen befolydsolja-e a szdmszertisitést.

Zavartiirés

Az analitikai médszer folyamatos teljesitményét kiillonbozd kisérleti koriilmények kozott kell tesztelni, ideértve
példdul a kilonbozd mintavételi koriilményeket és a rutinvizsgdlatok sordn lehetséges kisebb véltozdsokat. A
modszer zavartiirésének tesztelésekor a kisérleti koriilmények kisebb véltozdsaira van sziikség. E véltozdsok
jelent8ségét kell kiértékelni. Minden teljesitményjellemz6t azon kisebb véltozdsokra kell meghatdrozni, amelyek
kimutatottan jelentGs hatdst gyakorolnak a vizsgalati modszer teljesitményére.

Jilicher, B., Gowik, P. and Uhlig, S. (1998) Assessment of detection methods in trace analysis by means of a statistically based in-house
validation concept (Nyomelemzési kimutatdsi médszerek kiértékelése egy statisztikai alapti hdzon beliili validdldsi koncepcid ttjan).
Analyst, 120, 173.

IUPAC (1995), Protocol for the design, conduct and interpretation of method-performance studies (Protokoll a médszer teljesitmény-
vizsgdlatok tervezéséhez, lefolytatdsahoz és értelmezéséhez), Pure & Applied Chem, 67, 331.

Gowik, P, Jiilicher, B. and Uhlig, S. (1998) Multi-residue method for non-steroidal anti-inflammatory drugs in plasma using high
performance liquid chromatography-photodiode-array detection (Fotodiddasoros kimutatdst alkalmazé nagy teljesitményi folyadékk-
romatogréfidval végzett multi-szermaradék moddszer plazmdban el6fordulé nem szteroid gyulladdscsokkentd gydgyszerekhez).
Method description and comprehensive in-house validation (Médszerleirds és atfog6 hazon beliili validalds). J. Chromatogr., 716, 221.
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2.5. Stabilitds

Meg kell hatdrozni a kalibral6 standard, métrix-illesztett standard és/vagy matrix-erdsitett standard és a mintdban
1év§ analit vagy matrixkomponensek tarolds vagy elemzés alatti stabilitdsat, mivel az instabilitds befolyasolhatja a
vizsgilati eredmény alakuldsit.

Az analit kiilonboz6 tdroldsi koriilmények kozotti stabilitdsa rendszerint jol jellemzett. A standardok és mintdk
tarolasi koriilményeinek a szokdsos laboratériumi akkreditaciés és mindségellendrzési rendszer részét képezd
figyelemmel kisérése biztosithatja a sziikséges informdciokat. Ha egy matrixban 1évé analitek stabilitdsi adatai
elérhet8k (pl. unis referencialaboratériumok informacioi, kozzétett adatok stb. alapjan), ezen adatokat nem kell
meghatdroznia minden egyes laboratériumnak. Az oldatban és madtrixban 1év6 analitek elérhet§ stabilitdsi
adataira val6 hivatkozds azonban csak azonos feltételek alkalmazdsa esetén fogadhato el.

Az aldbbi megkozelitések alkalmazandok, ha a sziikséges stabilitdsi adatok nem érhetdk el.
2.5.1.  Oldatban évd analit stabilitdsdnak meghatdrozdsa

1. Készitsen az analit(ek)bdl friss torzsoldatokat és a vizsgdlati utasitdsok szerint végezzen higitdst, hogy
minden kivélasztott koncentrdciébdl elegend§ alikvot (pl. 40) dlljon rendelkezésre. Az aldbbiakbdl kell
mintakat késziteni:

a) Az erGsitéshez haszndlt analitoldatok;
b) AvégsS elemzéshez hasznalt analitoldatok;

¢) Barmely egyéb sziikséges oldat (pl. derivatizalt standardok).

2. A vizsgélati utasitdsok szerint mérje meg az analit-tartalmat a frissen készitett oldatban.
3. Ontson megfelel6 mennyiségeket alkalmas tdroléedényekbe, majd cimkézze fel és tdrolja azokat a 7.

tablazatban foglalt séma fény- és hdviszonyai szerint. Az alkalmazott analitikai gyakorlat alapjan kell
megvélasztani a tdroldsi id6t, ami idedlis esetben addig tart amig az azonositds és/vagy szdmszertisités
sordn nem észlelhet8k az els6 bomldsi jelek. Ha a stabilitdsi vizsgdlat sordn nem észlelhet6 bomlds, a
stabilitdsi vizsgalat tdroldsi ideje egyezzen meg az oldat maximalis tdroldsi idGtartamaval.

4, Az aldbbi képlettel szdmitsa ki az egyes alikvotokban taldlhaté analit(ok) koncentracidjit a frissen

készitett oldatban 1évé analit koncentraciéjahoz viszonyitva:
Fennmaradd analit (%) = C; x 100/Cis
C; = az i id6pontbeli koncentracid
Chiss = a friss oldat koncentrécidja

A tdrolt 6t parhuzamos oldat kozépértéke legfeljebb 15 %-kal térhet el a frissen készitett 6t parhuzamos oldat
kozépértékétsl. A frissen készitett 6t parhuzamos oldat kozépértékét kell alapul venni a szdzalékos eltérés

kiszdmitdsdhoz.
7. tdbldzat
Séma az oldatban 1év§ analit stabilitisinak meghatdrozisihoz
=20 °C +4 °C +20 °C
Sotét 10 alikvot 10 alikvot 10 alikvot
Vildgos 10 alikvot

2.5.2.  Mudtrixban 1évG analit(ok) stabilitdsdnak meghatdrozdsa

1. Lehet@ség szerint mar el6fordult mintakat kell hasznalni. Ha nem &ll rendelkezésre mar el6fordult matrix,
akkor analittel erésitett vakmadtrix hasznalando.
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2. Ha rendelkezésre all mér el6fordult matrix, akkor az madtrixban lev8 koncentriciét addig kell
megdllapitani, amig a matrix friss. A mdr el6fordult homogenizalt métrix tovabbi alikvotjait tdrolja
minusz 20 °C-os vagy sziikség szerint alacsonyabb hémérsékleten és addig hatdrozza meg az analit
koncentrécidit, amig a minta a laboratériumban marad.

3. Ha nem &ll rendelkezésre mér el6fordult métrix, akkor vegyen egy kis vakmatrixot, majd homogenizélja
azt. Ossza fel az matrixot ot alikvotra. Er@sitse meg mindegyik alikvotot az analittel, amit lehetéség
szerint kis mennyiségli vizes oldatban kell elkésziteni. Egy alikvot esetében azonnal végezze el az
elemzést. A fennmaradé alikvotokat tdrolja legaldbb minusz 20 °C-os vagy sziikség szerint alacsonyabb
hémérsékleten és az alkalmazott analitikai modszerek alapjin elemezze azokat rovid, kozepesen hosszii
és hossza tarolds utdn.

4. Jegyezze fel az elfogadhaté maximadlis tdroldsi id6t és az optimdlis tdroldsi korillményeket.

A tdrolt 6t parhuzamos oldat kozépértéke legfeljebb a mddszer laboratériumon beliili reprodukélhatésdgaval
térhet el a frissen készitett 6t parhuzamos oldat kozépértékétdl. A frissen készitett 6t parhuzamos oldat
kozépértékét kell alapul venni a szdzalékos eltérés kiszdmitdsahoz.

2.6. Megerdsitési dontési hatarérték (CCa)

A meger6sité modszerekhez szitkség van a CCa meghatdrozdsdra. A CCa megallapitdsit az azonositds vagy az
azonositas plusz szdmszer(sités 1. fejezetben foglalt ,Teljesitménykritériumok és egyéb kovetelmények analitikai

modszerekhez” kovetelményeinek megfeleld koriilmények kozott kell végezni.

A mintdk megfelelGségének ellen6rzéséhez a kombindlt standard mérési bizonytalansdgat mar figyelembe vették a
CCa értékénél (megerdsitési dontési hatdrérték).

1. A nem engedélyezett vagy tiltott gydgyszerhatéanyagokndl a CCa szdmitdsa a kovetkez6:

a) 1. modszer: az ISO 11843-1:1997 () szerinti kalibrdlé gorbe eljirdssal (itteni hivatkozdsa a nett6
allapotvaltozé kritikus értéke). Ebben az esetben vakanyagot kell haszndlni, amely ekvidisztins
osztasokban van megerdsitve az RPA vagy LCL értékén és a felett. Végezze el a mintdk elemzését. Az
azonositds utdn lehet8ség szerint dbrazolja grafikusan a jel gorbéjét vagy az Gjraszdmitott koncentraciét a
hozzdadott koncentriciéval szemben. Az y-metszékhez tartozd koncentricié plusz a metszék
laboratériumon beliili reprodukdlhatésaga szérdsanak 2,3 3-szorosa adja a dontési hatdrértéket. E médszer
csak kvantitativ probdkra érvényes. Az e megkozelitéssel kapott dontési hatdrértékeket a kalkuldlt dontési
hatdrértéknél megerdsitett vakmdtrix elemzésével kell ellendrizni.

b) 2. médszer: matrixonként legaldbb 20 reprezentativ vakanyag elemzésével annak érdekében, hogy
kiszdmithat6 legyen a jel/zaj viszony az analit vdrhaté idGablakdndl. Dontési hatdrértékként a jel/zaj
viszony hdromszorosa hasznalhaté. Ez kvantitativ és kvalitativ probdkra érvényes. Az e megkozelitéssel
kapott dontési hatdrértékeket a kalkuldlt dontési hatdrértéknél megerGsitett vakmatrix elemzésével kell
ellendrizni.

¢) 3.médszer: CCa=LCL + k (egyoldald, 99 %) = (kombindlt) standard mérési bizonytalansdg LCL értéknél

A nem engedélyezett vagy tiltott gydgyszerhatéanyagokndl, a validdlasi kisérlettdl (és annak adott
szabadsagfokatol) fuggSen, észszertien alkalmazhat6 a t-eloszlds vagy — a Gauss-eloszlds (egyoldald, n=eo)
alapul vétele esetén — 2,33 értékd k-faktor alkalmazando.

A laboratériumon belili reprodukdlhatésig és a valddisig alkalmas a (kombindlt) standard mérési
bizonytalansdg meghatdrozdsara, ha annal minden relevans befolydsol6 faktort figyelembe vesznek.

Az e rendelet hatélybalépése eltt validdlt modszerek esetében csak 2026. janudr 1-jéig hasznilhaté a CCa
szamitds 2. modszere. Az e rendelet hatdlybalépése utdn validdlt médszerek esetében csak az 1. vagy 3.
modszer haszndlhato.

(") 1SO 11843-1:1997 Kimutatdsi képesség — 1. rész: Kifejezések és fogalommeghatarozasok.
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2.7.

2. Az engedélyezett anyagokndl a CCa szdmitdsa a kovetkezd:

a)

Miatrix/fajkombindcidkan 1évS engedélyezett anyagok esetén, amelyekhez nincs rogzitve MRL vagy ML:

i. 1. médszer: az ISO 11843-1:1997 szerinti kalibrdlé gorbe eljardssal (itteni hivatkozdsa a nettd
allapotvaltozé kritikus értéke). Ebben az esetben vakanyagot kell haszndlni, amely ekvidisztins
osztisokban van megerGsitve az MRL vagy ML értékén és a felett. Végezze el a mintdk elemzését. Az
azonositds utdn lehet8ség szerint dbrdzolja grafikusan a jel gorbéjét vagy az djraszdmitott
koncentraciét a hozzdadott koncentraciéval szemben. Az MRL vagy ML értékhez tartoz6 koncentrdcié
plusz a laboratériumon beliili reprodukdlhatésdg megengedett hatdrérték melletti szérdsdnak
1,64-szorosa adja a dontési hatarértéket (a = 5 %).

ii. 2. mddszer: CCa = MRL (vagy ML) + k (egyoldald, 95 %) x (kombindlt) standard mérési bizonytalansdg
MRL vagy ML értéknél.

Az engedélyezett anyagokndl, a validaldsi kisérlettdl (és annak adott szabadsagfokatol) fuggGen, észszertien
alkalmazhat6 a t-eloszlds vagy — a Gauss-eloszlds (egyoldalt, n=ec) alapul vétele esetén — 1,64 értékii
k-faktor alkalmazandé.

A laboratériumon beluli reprodukdlhatésig és a valddisdg alkalmas a (kombindlt) standard mérési
bizonytalansdg meghatdrozdsdra, ha anndl minden relevéns befolydsold faktort figyelembe vesznek.

Azon gyogyszerhatéanyagok esetében, amelyeknél MRL van megallapitva a kiilonb6z6 anyagok
osszegéhez, a mintdban 1év8 legmagasabb koncentrdciéji anyag CCa értékét kell alkalmazni a mért
mintdban 1év6 anyagok sszegének felmérési CCa értékeként.

Matrix/fajkombindcidkan 1év6 engedélyezett anyagok esetén, amelyekhez nincs rogzitve MRL, nem
fordulhat el6 maradékanyag, hacsak nem tortént meg a 2001/82EK irdnyelv 11. cikke szerinti
engedélyezett kezelés. Engedélyezett anyagok esetén, amelyekhez nincs rogzitve MRL, a Bizottsdg
(EU) 2018/470 végrehajtasi rendelete () alapjan megéllapitott 1épcsézetes MRL alkalmazandé a CCa
szamitdsdhoz. A fenti bekezdés szerinti 1. vagy 2. mddszer alkalmazandd, de az ,MRL” jelentése ,a
lépcsbzetes MRL 0,5-szorose, a 1épcsGzetes MRL 0,1-szeresét célozva, amennyiben észszertien
megvalosithatd”.

Kimutatasi képesség sziiréshez (CCp)

A sziirési modszerekhez sziikség van a CCf meghatdrozasara. A CCp megallapitdsat az e melléklet 1. fejezetében
foglalt ,Teljesitménykritériumok és egyéb kovetelmények analitikai modszerekhez” alapjan és az 5. tabldzatban
foglalt kovetelmények szerint kell végezni. A sziirési modszerekhez azonban nem kell alkalmazni az azonositds
Osszes kovetelményét (vo. 1.2.3., 1.2.4,, 1.2.5.).

1. A nem engedélyezett vagy tiltott gydgyszerhatéanyagokndl maximum 5 % [ hiba biztositand6. A CCp
szamitdsa a kovetkezdk szerint torténik:

a)

1. médszer: Az ISO 11843-1:1997 szerinti kalibrdlé gorbe eljaras (itteni hivatkozdsa a netté dllapotvéltozé
minimélisan kimutathaté értéke). Ebben az esetben reprezentativ vakanyagot kell haszndlni, amely
ekvidisztins osztdsokban van megerdsitve az RPA értékén és az alatt vagy — RPA hidnydban — az STC
koriili értéken. Végezze el a mintdk elemzését. Abrdzolja grafikusan a jel gorbéjét a hozzdadott
koncentrdcioval szemben. Az STC értékhez tartozé koncentracié plusz az STC értéknél mért dtlagtartalom
laboratériumon belili reprodukélhatésiga szérdsanak 1,64-szerese adja a kimutatdsi képességet. A
legalacsonyabb er@sitési szintt6l joval elmarad6 (a legalacsonyabb erdsitési szintnél 50 %-kal kisebb)
extrapolaldst kisérleti adatokkal kell megerGsiteni a validdldsi 1épésnél.

2. modszer: MegerGsitett vakanyag vizsgalata az STC szerinti és a feletti koncentrcidszinteken. A
meghatdrozds megbizhat6 alapjinak biztositdsdhoz minden koncentriciészinthez 20 megerdsitett
vakanyagot kell elemezni. Az a koncentracidszint jelenti a médszer kimutatdsi képességét, ahol legfeljebb
csupan 5 % hamis megfelelt eredmények maradnak.

3. médszer: CCf = STC + k (egyoldald, 95 %) x (kombindlt) standard mérési bizonytalansdg STC értéknél
vagy a felett.

(") A Bizottsdg (EU) 2018/470 végrehajtdsi rendelete (2018. mdrcius 21.) a 2001/82/EK irdnyelv 11. cikkének rendelkezései szerint az
EU-ban kezelt dllatokbdl szarmazé élelmiszerek ellendrzése céljara alkalmazand6 maradékanyag-hatdrértékekre vonatkozo részletes
szabdlyokrol (HLL 79., 2018.3.22., 16. 0.).
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2.8.

2.9.

A nem engedélyezett vagy tiltott gydgyszerhatéanyagokndl, a validdlasi kisérlettdl (és annak adott
szabadsagfokatol) fuggSen, észszertien alkalmazhaté a t-eloszlds vagy — a Gauss-eloszlds (egyoldald, n=eo)
alapul vétele esetén — 1,64 értékd k-faktor alkalmazando.

A laboratériumon beliili reprodukalhatésdg és a valddisig alkalmas a (kombindlt) standard mérési
bizonytalansdg meghatdrozdsdra, ha anndl minden relevans befolydsolo faktort figyelembe vesznek.

2. Az engedélyezett anyagokndl maximum 5 % P hiba biztositand6. A CC szdmitdsa a kovetkez8k szerint
torténik:

a) 1. modszer: az ISO 11843-1:1997 szerinti kalibrdlo gorbe eljdrdssal (itteni hivatkozdsa a nett6
dllapotvéltoz6 minimalisan kimutathat6 értéke). Ebben az esetben reprezentativ vakanyagot kell hasznélni,
amely ekvidisztdns osztdsokban van megerdsitve a megengedett hatdrértéken és az alatt, az STC értékrdl
indulva. Végezze el a mintdk elemzését és az analit(ek) azonositdsit. Szdmitsa ki az STC értéknél mért
atlagtartalom szordsat.

Az STC értékhez tartozd koncentricié plusz az STC értéknél mért dtlagtartalom laboratériumon beliili
reprodukalhatdsdga szérasanak 1,64-szerese adja a kimutatdsi képességet.

b) 2. médszer: megerGsitett vakanyag vizsgalatival a megengedett hatdrérték alatti koncentracidszinteken. A
meghatdrozds megbizhat6 alapjanak biztositdsdhoz minden koncentrdciészinthez 20 megerdsitett
vakanyagot kell elemezni. Az a koncentracidszint jelenti a médszer kimutatdsi képességét, ahol legfeljebb
csupdn 5 % hamis megfelelt eredmények maradnak.

¢) 3. mbdszer: CCp = STC + k (egyoldald, 95 %) x (kombinalt) standard mérési bizonytalansdg STC értéknél
vagy a felett.

Az engedélyezett anyagokndl, a validalasi kisérlett6] (és annak adott szabadsdgfokatdl) fiigg8en, észszertien
alkalmazhat6 a t-eloszlds vagy — a Gauss-eloszlds (egyoldalt, n=ec) alapul vétele esetén — 1,64 érték
k-faktor alkalmazandé (Iépcs6zetes alkalmazds vagy szokdsos MRL alkalmazads esetén).

A laboratériumon beliili reprodukalhatésdg és a valddisdg alkalmas a (kombindlt) standard mérési
bizonytalansdg meghatdrozdsdra, ha anndl minden relevans befolydsolo faktort figyelembe vesznek.

Azon gydgyszerhatbanyagok esetében, amelyeknél MRL van megallapitva a kiilonb6z8 anyagok 6sszegéhez, a
mintaban 1év4 legmagasabb koncentracioji anyag CCp értékét kell alkalmazni a mért mintdban 1év6 anyagok
osszegének felmérési CCP értékeként.

Kalibrilé gorbék

Ha kalibrdl6 gorbékkel torténik a szdmszerdsités:

1. lehet8ség szerint legalabb ot ekvidisztans szintet (a nulla szintet is ideértve) kell haszndlni a gorbe felépitéséhez;
2. le kell irni a gérbe munkatartomdnyat;

3. le kell irni a gorbe matematikai képletét és az adatok gorbéhez illeszkedési josagat (R? determindcids
egyiitthato);

4. le kell irni a gorbeparaméterek elfogadhatdsdgi tartomdnyait.

Standard oldaton, matrix-illesztett standardokon vagy matrix-erdsitett standardokon alapulé kalibrdl6 gorbéknél
jelezni kell a kalibrdl6 gorbe paramétereinek elfogadhat6sdgi tartomanyait, amelyek sorozatonként valtozhatnak.

Abszoliit visszanyerés

A mddszer abszolit visszanyerését akkor kell meghatdrozni, ha nem keriil sor bels standard vagy mdtrix-erdsitett
kalibrélds alkalmazdsdra.
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Fix korrekcids tényez$ alkalmazhatd, ha teljesiilnek az 1. tdbldzat szerinti valddisdgi kovetelmények. Egyéb
esetben az adott tételre kapott visszanyerési tényez$ alkalmazandd. A visszanyerési korrekcids tényezd helyett a
standard hozzdadds (**) eljdrdsa vagy belsé standard is alkalmazhat.

Az abszolut visszanyerést a matrix legaldbb hat reprezentativ tételére ki kell szdmitani.

Az extrakci6 el6tt egy alikvot vakmadtrixot meg kell erGsiteni az analittel, a minta elkészitése utdn pedig egy
maésodik alikvot vakmatrixot kell megerdsiteni a relevdns koncentracidszinten, majd meg kell hatdrozni az analit
koncentrécidjat.

A visszanyerés szamitdsa a kovetkezdk szerint torténik:

Visszanyerés (analit) = (matrix-erGsitett standard)/(métrix-illesztett standard) x 100

2.10.  Relativ matrixhatdsok
A relativ matrixhatdst minden esetben meg kell hatdrozni. Ez a validalds részeként vagy kiilon kisérletekben
végezhetd. A relativ métrixhatds szdmitdsat a matrixok/fajok legaldbb 20 kiilonb6z6 vaktételére kell elvégezni a

modszer hatokorétdl pl. a bevonandé kiilonboz6 fajoktdl fiiggben.

Az extrakci utdn a vakmatrixot meg kell erdsiteni az analittel az RPA, MRL vagy ML értékén, és az analit tiszta
oldatédval egyiitt kell elemezni.

A relativ matrixhatds vagy matrixfaktor (MF) szdmitdsa a kovetkez8k szerint torténik:

peak area of MMS standard

MF (standard) = peak area of solution standard
_ peak area of MMSIS
ME (IS) = peak area of solutionIS
., MF (standard
MF (IS-re normalizélt standard) = W

IS: belsd standard

MMS:  matrix-illesztett standard

Az MF (IS-re normalizalt standard) esetén a relativ szérds legfeljebb 20 % lehet.

3. FEJEZET

RUTINELEMZES ALATTI MINOSEG-ELLENORZES — A MODSZER TELJESITMENYENEK FOLYAMATOS
ELLENORZESE

Az ISOJIEC 17025:2017 (V) 7.7. fejezete szerinti analitikai eredmények mindéségének biztositdsira vonatkozd
kovetelményeknek teljestilnitik kell.

Rutinelemzés sordn a hiteles anyagmintdk (CRM-ek) elemzése jelenti a megfelel6 opciét a mddszer teljesitményének
bizonyitasahoz. Mivel az adott analiteket a szitkséges koncentracidszinten tartalmazé CRM-ek ritkdn dllnak rendelkezésre,
helyettiik olyan referenciaanyagok is haszndlhatok, amelyeket unids referencialaboratériumok vagy ISOJIEC
17043:2010 (') akkreditci6val rendelkezé laboratériumok biztositanak és jellemeznek. Tovdbbi lehetSségként
rendszeresen ellenSrzott hazon belili referenciaanyagok is alkalmazhatok.

A modszer teljesitményének rutinelemzés alatti folyamatos ellendrzését a sziirési 1épés és a megerdsits 1épés sordn kell
végrehajtani.

(") A hozzdadott standard analit mennyisége a mintdban 1évé analit becsiilt mennyiségének kétszerese-otszorose lehet. Az eljdrds célja a
mintdban lev§ analit-tartalom meghatdrozdsa, figyelembe véve az analitikai eljards visszanyerését.

(") ISOJIEC 17025: 2017 Vizsgdl6- és kalibralolaboratériumok felkésziiltségének dltaldnos kovetelményei (7.7. fejezet).

(**) ISO[IEC 17043:2010 Megfelelgségértékelés — Jartassagi vizsgdlatok altaldnos kovetelményei.
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1. A szirési lépéshez:

Az elvégzett elemzések minden sorozata (tétele) esetében a kovetkezd mindségellenSrzési mintdkat kell egyidejiileg
elemezni:

a) kontrollminta a mdszer rendszeralkalmassdgdhoz, ideilis esetben mddszerspecifikus;

b) az STC értékéhez kozeli és idedlis esetben a CCP értéke szerinti koncentracional megerdsitett mindségellendrzési
mintdk az engedélyezett gybgyszerhatdanyagok, valamint a tiltott vagy nem engedélyezett anyagok sziiréséhez;

) megfelelt kontrollmintdk (vakmintdk) és adott esetben vakreagensek.
2. A megerGsit§ 1épéshez:

Az elvégzett elemzések minden sorozata (tétele) esetében a kovetkezd mindségellenSrzési mintdkat kell egyidejiileg
elemezni:

a) kontrollminta a mdszer rendszeralkalmassagahoz, idedlis esetben mddszerspecifikus;

b) engedélyezett gy6gyszerhatanyagokndl az MRL vagy ML értékéhez kozeli, illetve tiltott vagy nem engedélyezett
anyagokndl az RPA vagy LCL értékéhez kozeli koncentraciondl megersitett mindségellendrzési mintdk (nem-
megfelelt kontrollmintdk);

¢) megfelelt kontrollmintak (vakmintdk) és adott esetben vakreagensek.

Az aldbbi sorrend ajinlott a minéségellenérzési mintdkhoz: kontrollminta a miiszer rendszeralkalmassiagahoz, megfelelt
kontrollminta, megerdsitend§ minta/mintak, megerdsitendS kontrollminta ismét, majd megerGsitett mindségellendrzési
minta (nem-megfelelt kontrollminta).

A kvantitativ médszereknél a hat6sdgi mintdk minden tétele esetében a fenti mintdk elStt vagy utdn el kell végezni a
kalibralé gorbe elemzését és mérését.

Amennyiben megvaldsithatd, a nem-megfelelt kontrollmintakban 1év6 sszes célzott analit (megerdsitett mintdkon alapuld)
val6disdgat minGségellendrzési grafikonok ttjan kell értékelni az ISOJIEC 17025:2017 7.7. fejezete szerint. Ha ez
ardnytalanul nagy szdmu valddisdg meghatdrozast igényel, akkor az analitek szdma a reprezentativ analitek szdmdra
cs6kkenthetd.

4. FEJEZET

EGY ELOZETESEN VALIDALT MODSZER VALIDALASI HATOKORENEK KITERJESZTESE

Néha el6fordul, hogy egy elGzetesen dtfogé mddon validdlt mddszer hatokorét ki kell terjeszteni. Ilyenkor a hatokor
kiterjesztését hatékonyan és analitikai szempontbdl megbizhatdan kell elvégezni. Erre a teljes validdldshoz viszonyitva egy
kisebb mintaszdmon (pl. a mintdk felén) végzett validalas atjan keriilhet sor.

Mindazondltal a csokkentett validdlds sordn validdlandé médositdsok tipusat és szamat mindig szakismeretek és kordbbi
tapasztalatok alapjan kell megallapitani, pl. a detektdldsi technika moédositdsa barmely esetben teljes validdlast tesz
szitkségessé.

Allandé érvényességének biztositdsdhoz a médszert dltaldban folyamatosan figyelni kell és Gssze kell vetni a kezdetben
kapott validdldsi paraméterekkel. A modszer teljesitményének folyamatos ellendrzése idedlis esetben tigy van kialakitva,
hogy a teljes validdlishoz hidnyzé adatok idével osszegytjthet6k (pl. az egyes analitikai sorozatok minGségellenSrzési
mintdinak néhany adatpontjaval).

4.1. Modszerek kiterjesztése a koncentriciétartominyok tekintetében

Az MRL, ML és RPA értékek véltozdsai miatt az adott mddszer validdldsdhoz tartozd koncentracidtartomany
kiigazitdsdra. Illyen esetben elfogadott a csokkentett validdlds alkalmazdsa.

A modositott tartomdny kalibrdlé gorbéit a validalt eljards szerint kell elkésziteni. Kiilonb6z6 koncentracié-
szinteken megerGsitett tételeket (vo. 2.2.1., 2.2.2.) kell elemezni. A valddisdg, ismételhet8ség és laboratériumon
beliili reprodukélhatésag/kozbensd precizitds elfogadhaté tartomdnyon beliil kell, hogy legyen a mddszer eredeti
validdldsdhoz viszonyitva. Amennyiben sziikséges, tigy el kell végezni a CCP (szlirési mddszerek) és CCa
(megerdsité modszerek) jraszdmoldsat.
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4.2. Moddszerek kiterjesztése a tovibbi anyagok tekintetében

A mobdszerek tovabbi anyagokra vald kiterjesztése dltaldban csak olyan analiteknél lehetséges, amelyek az
analitikai mddszerbe mér bevontakéhoz hasonlé szerkezettel és jellemzdkkel rendelkeznek. Ilyen esetben
elfogadott a csokkentett validdlds alkalmazasa. Emellett a modszer leirdsdtol semmilyen eltérés nem lehetséges.

A tovabbi anyagok kalibrdl6 gorbéit a validdlt eljdrds szerint kell elkésziteni. Killonb6z6 koncentracidszinteken
meger@sitett matrixanyag tételeket (vo. 2.2.1., 2.2.2) kell elemezni. A valddisig, ismételhetGség és
laboratériumon beliili reprodukdlhatésdg/kozbensd precizitds a mddszer eredeti validdldsahoz tartozd tobbi
analitéhez képest hasonlé tartomanyon beliil és az 1.2.2. szerinti kovetelményeknek megfelel§ kell, hogy legyen.
Az Gj analitekhez el kell végezni a CCP (sziirési mddszerek) és CCa (megerdsité modszerek) kiszdmoldsat.

4.3 Moddszerek kiterjesztése a mitrixok/fajok tekintetében

Uj matrixok vagy fajok bevonasa egy mar validalt analitikai médszerbe mindig csak eseti dontéssel torténhet, a
modszer kapcsdn addig szerzett ismeretek és tapasztalatok, valamint a potencidlis maétrixhatdsokat és
interferencidkat felmérg el6zetes tapasztalatok alapjan. Ez dltalaban csak a hasonlé tulajdonsigokkal rendelkezd
matrixok és a nem kritikus analitek esetében lehetséges (stabilitds, kimutathatdsag).

A kalibrdlé gorbéket (standard vagy matrix) a validdlt eljards szerint kell elkésziteni. Kiilonb6z6 koncentracié-
szinteken megerdsitett matrixanyag tételeket (vo. 2.2.1., 2.2.2.) kell elemezni. A valédisdg, ismételhetSség és
laboratériumon beliili reprodukalhatésag/kozbensd precizitds a mddszer eredeti validdlasahoz képest elfogadhatd
tartomdnyon beliil és az 1.2.2. szerinti kovetelményeknek megfelels kell, hogy legyen. A validaldsi megkozelitést6l
figg6en a CCP (sztirési médszerek) vagy CCa (megerdsité modszerek) djraszdmoldsara lehet szitkség.

Ha az eredeti matrix értékeihez képest az eredmények nincsenek elfogadhaté tartomanyban, akkor egy tovabbi
teljes validalasra lesz sziikség a matrix/fajok egyedi teljesitményparamétereinek meghatdrozasa érdekében.

Ha egy adott anyag MRL értékei bizonyos métrixoknél eltérést mutatnak, akkor valészintileg nehéz lesz a médszer
hatékorét a tovabbi matrixhoz/fajhoz igazitani, mivel ebben az esetben két médositdst kell figyelembe venni. Ilyen
esetben teljes validalds elvégzése ajanlott.
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II. MELLEKLET

MINTAVETELI ELJARASOK ES A HATOSAGI MINTAK KEZELESE

1. Mintamennyiség

A minimélis mintamennyiségeket az orszdgos maradékanyag-ellenérzési programban kell meghatdrozni. A minimalis
mintamennyiségnek elegenddnek kell lennie ahhoz, hogy a jovahagyott laboratériumok elvégezzék a szirési és
megerGsitd elemzésekhez szitkséges analitikai eljardsokat. Konkrétan a baromfi, akvakultira, nydl, tenyésztett vad,
hiillgk és rovarok esetében egy mintdt egy vagy tobb éllat alkot, az analitikai médszerek kovetelményeitdl fiigg8en.
Tojésok esetében a minta mérete legaldbb 12 vagy tobb tojds, az alkalmazott elemzési mddszerektd] fiiggSen. Ha
egyetlen mintdn beliil tobb anyagkategériat kell kiilonboz8 analitikai modszerekkel elemezni, akkor a mintaméretet
ennek megfelelGen kell novelni.

s 7

2. Almintdkra torténd felosztds

Hacsak technikailag nem megoldhatatlan, vagy a nemzeti jogszabalyok nem irjak ezt el§, minden mintat legaldbb két
egyenérték, az analitikai eljdrds elvégzésére alkalmas almintdra kell felosztani. A felosztds torténhet a mintavételi
helyen vagy a laboratériumban.

3. VisszavezethetGség

Minden mintat agy kell venni, hogy az visszavezethet§ legyen a szdrmazdsi gazdasighoz és az dllatcsoporthoz vagy
adott esetben a konkrét dllathoz. A tagillam vélasztdsa szerint kiilonosen tej esetében lehet a mintavételt az aldbbi
helyek valamelyikén végezni:

1. a gazdasdgban a gyfijtStartalybol;

2. tejipari szinten, a tej leengedése el6tt.

4. Mintatérol6 edények

A mintdkat az épség és a visszavezethetGség megGrzésére alkalmas tdroléedényekben kell gydjteni. A taroléedényeknek
kiilonosen a helyettesitést, a keresztszennyez8dést és a lebomldsat kell megakaddlyozniuk. A tdroléedényeket hat6sdgi
plombdval kell lezdrni.

5. Mintavételi jelentés
Minden mintavételi eljards utdn jelentést kell késziteni.
Az ellendr legaldbb a kovetkez adatokat gytjti be a mintavételi jelentésbe:
1. az illetékes hatdsigok cime;
2. az ellendr neve vagy azonosit6 kodja;
3. a minta hat6sagi kodszdma;
4.  amintavétel ddtuma;

5. az dllatok vagy az dllati eredet(i termékek tulajdonosdnak, illetve a kezelésiikkel megbizott személynek a neve és a

cime;
6. agazdasdg neve és cime, ahonnan az dllat szarmazik (gazdasdgban torténd mintavétel esetén);
7. alétesitmény nyilvantartdsi szdma/vagéhid szdma;
8. az dllat vagy a termék azonositdsa;

az allat faja;
10. a mintamatrix;

11. adott esetben, a mintavételt megel6z8 négy hétben tortént gydgyszeres kezelés (gazdasdgban torténd mintavétel
esetén;

12. avizsgdlandd anyag vagy anyagcsoportok;

13. killonleges megjegyzések.
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A mintavételi eljarast6l fiiggden a jelentést nyomtatott vagy elektronikus formdban kell benydjtani. A mintavételi
jelentést és annak példdnyait a hitelességet és jogi érvényességet biztosité méodon kell kitolteni, amelyhez szitkség lehet
e dokumentumok ellendr éltali aldirdsdra. Gazdasagban torténd mintavétel esetén a gazddlkodd vagy helyettese kérhets
az eredeti mintavételi jelentés aldirdsdra.

A mintavételi jelentés eredeti példdnya az illetékes hat6sdgndl marad, amely garantélja, hogy jogosulatlan személyek
nem juthatnak hozzd az eredeti jelentéshez.

Szitkség esetén a gazdalkodé vagy a létesitmény tulajdonosa tdjékoztathaté az elvégzett mintavételrdl.

6. Laboratériumi mintavételi jelentés

Az illetékes hatdsdgok dltal létrehozott laboratériumi mintavételi jelentés megfelel az ISO/IEC 17025:2017 (') 7.
fejezetében foglalt kovetelményeknek és legaldbb az aldbbi informacidkat tartalmazza:

az illetékes hatdsdgok vagy kijelolt szervek cime;
az ellendr neve vagy azonositd kodja;

a minta hat6sagi kodszdma;

a mintavétel ddtuma;

az allat faja;

a mintamatrix;

a vizsgdland6 anyagok vagy anyagcsoportok;

kiilonleges megjegyzések.

> 0 N Sk w =

laboratdriumba kiildott mintdt a laboratériumi mintavételi jelentés kiséri.

7. Széllitds és tarolds

A maradékanyag-ellendrzési programok meghatdrozzak a megfelel§ tdroldsi és szallitasi feltételeket minden egyes
analit/matrix kombindciéndl az analit stabilitdsinak és a minta épségének biztositisdhoz. A szdllitdsi id6 a lehetd
legrovidebb és a szdllitasi hdmérséklet megfelels legyen az analit stabilitdsdnak biztositdsahoz.

Kilonos figyelmet kell forditani a széllitédobozokra, a h6mérsékletre és a felelGs laboratériumba torténd széllitds
idejére.

Az ellenrzési program kovetelményeinek be nem tartdsa esetén a laboratérium késedelem nélkiil tdjékoztatja az
illetékes hatdsagot.

(") ISOJIEC 17025: 2017 Vizsgdlo- és kalibralolaboratériumok felkésziiltségének dltaldnos kovetelményei (7.7. fejezet).
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