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VYKONAVACIE NARIADENIE KOMISIE (EI’J) 2021/808
z 22. marca 2021

o vykondvani analytickych metéd pre rezidud farmakologicky d¢innych litok pouZivanych u zvierat
uréenych na vyrobu potravin a o interpreticii vysledkov, ako aj o metédach, ktoré sa maji pouzivat
na odber vzoriek, a ktorym sa zrusujii rozhodnutia 2002/657ES a 98/179/ES

(Text s vyznamom pre EHP)

EUROPSKA KOMISIA,
so zretelom na Zmluvu o fungovani Eurépskej dnie,

so zretelom na nariadenie Eurépskeho parlamentu a Rady (EU) 2017/625 z 15. marca 2017 o tradnych kontroldch a inych
tradnych ¢innostiach vykondvanych na zabezpecenie uplatiiovania potravinového a krmivového préva a pravidiel pre
zdravie zvierat a dobré Zivotné podmienky zvierat, pre zdravie rastlin a pre pripravky na ochranu rastlin, o zmene
narladem Eurépskeho parlamentu a Rady (ES) ¢. 999/2001, (ES) €. 396/2005, (ES) ¢. 1069/2009, (ES) ¢. 1107/2009, (EV)

1151/2012 (EU) ¢. 652/2014, (EU) 2016/429 a (EU) 2016/2031, nariadeni Rady (ES) ¢. 1/2005 a (ES) ¢. 1099/2009
a smernic Rady 98/58/ES, 1999/74(ES, 2007/43[ES, 2008/119/ES a 2008/120/ES a o zruSeni nariadeni Eurépskeho
parlamentu a Rady (ES) ¢. 854/2004 a (ES) ¢. 882/2004, smernic Rady 89/608/EHS, 89/662/EHS, 90/425/EHS,
91/496/EHS, 96/23[ES, 96/93[ES a 97|78[ES a rozhodnutia Rady 92/438/EHS (nariadenie o tradnych kontroldch) ('),
a najmd na jeho ¢lanok 34 ods. 6,

kedze:

(1) V nariaden{ (EU) 2017/625 sa stanovuji pravidld dradnych kontrol a inych dradnych cinnosti vykondvanych
prislusnymi organmi ¢lenskych stitov s cielom overit dodrziavanie pravnych predpisov Unie, a to okrem iného
v oblasti bezpecnosti potravin na vietkych stupnioch vyroby, spracovania a distribtcie. Stanovuji sa v iom osobitné
pravidld tiradnych kontrol v stvislosti s latkami, ktorych pouzitie moze viest k rezidudm v potravindch a krmivach,
ako aj vSeobecné poziadavky na metddy, ktoré sa maji pouZivat pri odbere vzoriek, laboratérnych analyzach
a testoch pocas tradnych kontrol a inych tdradnych ¢innosti.

(2)  Vrozhodnuti Komisie 2002/657ES () sa stanovujt poZiadavky na vykondvanie analytickych metdd a interpretdciu
vysledkov analyz urcitych ldtok a ich rezidui v Zivych zvieratdch a Zivo&isnych produktoch a v rozhodnuti Komisie
98/179/ES () sa stanovuji podrobné pravidld pre Gradny odber vzoriek na monitorovanie uréitych latok a ich
rezidui v Zivych zvieratich a 21V0c1snych produktoch. Obe rozhodnutia boli pruate na zaklade smernice Rady
96/23(ES (), ktord bola zrusend nariadenim (EU) 2017/625 Vzhladom na novy vedecky vyvoj by sa uvedené
pravidld mali aktualizovat a mali by sa zaclenit do rimca pre tradné kontroly vymedzeného v nariadeni (EU)
2017/625.

(3)  Vstlade s clinkom 1 ods. 2 rozhodnutia 2002/657[ES sa uvedené rozhodnutie neuplatnu]e na latky, pre ktoré boli
stanovené $pecifickejsie pravidld v inych pravnych predpisoch Unie. Tieto litky st mykotoxiny v potravinach,
dioxiny a dioxinom podobné polychlérované bifenyly (PCB) v potravinach a olovo, kadmium, ortut a benzoa)pyrén
v potravinich. Mykotoxiny v potravinich musia spliat poziadavky stanovené v nariadeni Komisie (ES)

¢. 401/2006 (), ktorym sa stanovuji metddy odberu vzoriek a analyzy na tradnt kontrolu hladin mykotoxinov
v potravinch. V pripade dioxinov a dioxinom podobnych PCB sa uplatiiuje nariadenie Komisie (EU) 2017/644 (),

() U.v.EUL95,7.4.2017,s.1.

() Rozhodnutie Komisie 2002/657/ES zo 14. augusta 2002, ktorym sa vykondva smernica Rady 96/23/ES tykajtica sa vykondvania
analytickych metéd a interpretacie vysledkov (U. v. ES L 221, 17.8.2002, s. 8).

() Rozhodnutie Komisie 98/179/ES z 23. februdra 1998, ktoré stanovuje podrobné pravidld tiradného odberu vzoriek na monitorovanie
urditych litok a ich reziduf v Zivych zvieratdch a v Zivocisnych vyrobkoch (U. v. ES L 65, 5.3.1998, 5. 31).

() Smernica Rady 96/23/ES z 29. aprﬂa 1996 o opatreniach na monitorovanie urcitych litok a ich rezidui v Zivych zvieratich
a Zivolisnych produktoch a o zrusenf smernic 85/358/EHS a 86/469/EHS a rozhodnuti 89/187/EHS a 91/664/EHS (U. v. ES L 125,
23.5.1996, s. 10).

() Nariadenie Komisie (ES) ¢. 401/2006 z 23. februdra 2006, ktorym sa stanovujii metédy odberu vzoriek a analytické metédy na dradnd
kontrolu hodndt mykotoxinov v potravinich (U.v.EUL 70, 9.3.2006,s. 12).

() Nariadenie Komisie (EU) 2017/644 z 5. aprila 2017, ktorym sa stanovujii metédy odberu vzoriek a analyzy na kontrolu hladin
dloxmov, dioxinom podobnych PCB a dioxinom nepodobnych PCB v urcitych potravinich a ktorym sa zrusuje nariadenie (EU)

¢. 589/2014 (U.v.EUL 92, 6.4.2017,s. 9).
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ktorym sa stanovuji metédy odberu vzoriek a analyzy na kontrolu hladin dioxinov, dioxinom podobnych PCB
a dioxinom nepodobnych PCB v urcitych potravindch. Ustanovenia tykajice sa odberu vzoriek a analyzy na déely
tradnych kontrol olova, kadmia, ortuti a benzoa)pyrénu v potravinich st stanovené v nariadeni Komisie (ES)
¢.333/2007 ().

(4)  Z dovodov jasnosti a pravnej istoty je vhodné zlicit ustanovenia uplatnitelné na odber vzoriek a analyzu
farmakologicky t¢innych litok do jedného pravneho aktu, ako je to v pripade mykotoxinov, dioxinov, dioxinom
podobnych PCB, olova, kadmia, ortuti a benzoa)pyrénu v potravinach.

(5)  Rozhodnutia 98/179/ES a 2002/657 [ES by sa preto mali zrusit a nahradit tymto nariadenim.

(6)  V stlade s nariadenim Eurdpskeho parlamentu a Rady (ES) ¢. 1831/2003 () sa kokcidiostatikd a histomonostatikd
moZzu pouzivat ako kimne doplnkové latky, a preto sa na analyzy ich obsahu v krmivich uplatiiuje nariadenie
Komisie (ES) ¢. 152/2009 (), ktorym sa stanovuji metédy odberu vzoriek a analyzy na tcely Gradnych kontrol
krmiv. Toto nariadenie by sa vSak malo uplatiiovat v pripadoch, ked sa krmiva analyzuji ako stcast ndslednych
opatreni pocas vy3etrovani zdroja nevyhovujicich vzoriek v prlpadoch podozrenia na nedodrziavanie alebo
zisteného nedodrziavania prav1d1el Unie, ktoré sa vzfahuji na pouzivanie alebo rezidud farmakologicky ucmnych
latok povolenych vo veterinarnych liekoch alebo ako kimne doplnkové ltky, alebo pravidiel Unie, ktoré sa vztahujt
na pouZivanie alebo rezidud zakdzanych alebo nepovolenych farmakologicky t¢innych latok.

(7) S cielom zabezpecit kontinuitu vo vykondvani tradnych kontrol a inych tradnych ¢innosti tykajicich sa rezidui
farmakologicky tc¢innych ltok a s ciefom zabranit tomu, aby sa vietky met6dy opatovne validovali naraz, mozu sa
met6dy validované pred ddtumom nadobudnutia Gi¢innosti tohto nariadenia nadalej pouzivat pocas obmedzeného
obdobia pod podmienkou splnenia poziadaviek stanovenych v bodoch 2 a 3 prilohy I k rozhodnutiu 2002/657ES.
Je preto vhodné poskytnit clenskym $tdtom dostatocny Cas na uplatiiovanie poziadaviek stanovenych v tomto
nariadeni na vSetky analytické met6dy.

(8)  Opatrenia stanovené v tomto nariadeni st v stilade so stanoviskom Staleho vyboru pre rastliny, zvieratd, potraviny
a krmivi,

PRIJALA TOTO NARIADENIE:

Cldnok 1
Predmet dpravy a rozsah posobnosti

Tymto nariadenim sa stanovuja pravidla tykajice sa metdd analyz pouzivanych na odber vzoriek a na laboratérne analyzy,
pokial ide o rezidud farmakologicky ticinnych ldtok v Zivych zvieratdch urCenych na vyrobu potravin, v ich Castiach tela
a tekutindch, exkrementoch, tkanivich, produktoch Zivoc¢isneho povodu, vo vedlajsich Zivocisnych produktoch,
v krmivéch a vo vode. Stanovujii sa v fiom aj pravidld interpretacie analytickych vysledkov tychto laboratérnych analyz.

Toto nariadenie sa vztahuje na dradné kontroly zamerané na overenie stladu s poziadavkami na pritomnost rezidui
farmakologicky t¢innych latok.

() Nariadenie Komisie (ES) ¢. 333/2007 z 28. marca 2007, ktorym sa stanovuji metédy odberu vzoriek a metédy analyzy na dradnd
kontrolu hladin mikroprvkov a procesnych kontaminujticich litok v potravinich (U. v. EU L 88, 29.3.2007, 5. 29).

() Nariadenie Europskeho parlamentu a Rady (ES) ¢. 18312003 z 22. septembra 2003 o doplnkovych ldtkach uréenych na pouzivanie
VO VyZive zvierat (U.v.EUL 268, 18.10.2003, s. 29).

(’) Nariadenie Komisie (ES) ¢. 152/2009 z 27. janudra 2009, ktorym sa stanovujii metdy odberu vzoriek a analyzy na tcely dradnych
kontrol krmiv (U. v. EU L 54, 26.2.2009, s. 1).
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Cldnok 2
Vymedzenie pojmov

Na tcely tohto nariadenia sa uplatiujii vymedzenia pojmov uvedené v ¢linku 2 delegovaného nariadenia Komisie (EU)
2019/2090 (), v nariadeni Komisie (EU) 2019/1871 ("), v ¢lanku 2 nariadenia Eurépskeho parlamentu a Rady (ES)
¢.470/2009 (*?) a v nariadeni Rady (EHS) ¢. 315/93 (V).

Uplatiiuj sa aj tieto vymedzenia pojmov:

1. ,absoldtna vytaznost je vytazok analytu zo zdvere¢ného $tddia analytického procesu vydeleny mnozstvom analytu
v povodnej vzorke, vyjadreny v percentach;

2. ,spravnost” je blizkost zhody medzi vysledkom skisky a uznanou skuto¢nou referen¢nou hodnotou, stanovend
uréenim pravdivosti a presnosti (**);

3. alfa (o) chyba“je pravdepodobnost, Ze skii§and vzorka vyhovuje, aj ked bol namerany nevyhovujici vysledok;
4. analyt” je zlozka systému, ktord sa md analyzovat;

5. ,povolend ldtka“ je farmakologicky G¢innd ldtka povolend na pouzitie u zvierat uréenych na vyrobu potravin v stlade
so smernicou Eurépskeho parlamentu a Rady 2001/82/ES (*%);

6. ,beta () chyba“ je pravdepodobnost, ze skiisand vzorka je skuto¢ne nevyhovujica, aj ked bol namerany vyhovujtici
vysledok;

7. .systematickd chyba“ je rozdiel medzi odhadovanou hodnotou vysledku skasky a uznanou referenénou hodnotou;

8. ,kalibra¢ny $tandard“ je sledovatelnd referencia pre merania, ktord predstavuje mnozstvo sledovanej latky, ktorej
hodnota nadvizuje na referen¢ny zéklad;

9. ,certifikovany referencny materidl“ (CRM) je referenény materidl sprevadzany dokumentdciou vydanou delegovanym
organom, v ktorej sa uvddza jedna alebo viac uréenych hodnot vlastnosti s prislu§nymi neistotami a nadvdznostami,
s pouzitim platnych postupov (*°);

10. ,,kochromatograﬁa je technika, pri ktorej sa nezndma latka aphku)e na chromatograﬁcky nosi¢ spolu s jednou alebo
viacerymi zndmymi zliceninami a ocakdva sa, Ze relativne spravanie nezndmej litky a zndmych litok pomdze
identifikovat nezndmu ldtku;

11. ,kolaborativna $tiidia“ je analyza tej istej vzorky (vzoriek) pouzitim tej istej metddy na stanovenie pracovnych
charakteristik metddy v roznych laboratéridch, kde $tadia umoziuje vypocitat ndhodné chyby merania a laboratérnu
systematickii chybu pre pouzitti metédu;

() Delegované nariadenie Komisie (EU) 2019/2090 z 19. jina 2019, ktorym sa doplha nariadenie Eurépskeho parlamentu a Rady (EV)
201 7/ 625, pokial ide o pripady podozrenia na nedodrziavanie alebo zisteného nedodrziavania pravidiel Unie, ktoré sa vztahuji na
pouZivanie alebo rezidud farmakologicky ucmnych latok povolenych vo veterinarnych liekoch alebo ako kimne doplnkové latky,
alebo pravidiel Unie, ktoré sa vztahujt na pouZivanie alebo rezidud zakizanych alebo nepovolenych farmakologicky tc¢innych litok
(U.v.EUL 317,9.12.2019, s. 28).

(") Nariadenie Komisie (EU) 2019/1871 zo 7. novembra 2019 o referenénych hodnotéch na prijatie opatrem' v pripade pritomnosti
nepovolenych farmakologicky dcinnych ldtok v potravinich Zivocisneho povodu a o zruseni rozhodnutia 2005/34/ES
(U v.EU L 289, 8.11.2019, s. 41).

(") Nariadenie Eur6pskeho parlamentu a Rady (ES) ¢. 470/2009 zo 6. mdja 2009 o stanoveni postupov Spolocenstva na urcenie limitov
reziduf farmakologicky ucinnych ldtok v potravindch Zivo¢iSneho povodu, o zruseni nariadenia Rady (EHS) ¢. 2377/90 a o zmene
a doplneni smernice Eurépskeho parlamentu a Rady 2001/82/ES a nariadenia Eurépskeho parlamentu a Rady (ES) ¢. 7262004
(U.v.EUL 152, 16.6.2009, s. 11).

(") Nariadenie Rady (EHS) ¢. 315/93 z 8. februdra 1993, ktorym sa stanovujii postupy Spolocenstva u kontaminujticich litok
v potravindch (U.v. ESL 37, 13.2.1993, 5. 1).

(*) 1SO 3534-1: Statistika 2006 — Slovnfk a znacky — Cast 1: VSeobecné Statistické termfny a terminy pouzivané v tedrii
pravdepodobnosti (Kapitola 1).

() Smernica Eurépskeho parlamentu a Rady 2001/82/ES zo 6. novembra 2001, ktorou sa ustanovuje Zikonnik Spolocenstva
o veterinarnych liekoch (U. v. ES L 311, 28.11.2001, s. 1).

(*) JCGM 200:2008, International vocabulary of metrology — Basic and general concepts and associated terms (VIM) [Medzindrodny
slovnik metroldogie — Zakladné a vSeobecné pojmy a stvisiace terminy (VIM)], tretie vydanie 2008:https:/[www.iso.org/sites[JCGM]/
VIM-JCGM200.htm [Kapitola 5 Measurement standards (Etalons) — Etalony].
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12. ,konfirma¢nd metdda“ je metdda, ktord poskytuje aplné alebo doplitujiice informacie umoziujtice latku jednoznaéne
identifikovat a podla potreby ju kvantifikovat jednym z tychto sposobov:

a) na trovni maximalnej hladiny reziduf alebo maximalnej hladiny pre povolené latky;

b) na trovni referen¢nych hodnot na prijatie opatreni (RPA) pre zakdzané alebo nepovolené litky, pre ktoré je
stanovend referenénd hodnota na prijatie opatren;

¢) na drovni najnizsej rozumne dosiahnutelnej koncentricie pre zakdzané alebo nepovolené latky, pre ktoré nie je
stanovend Ziadna referen¢nd hodnota na prijatie opatrent;

13. ,koeficient rozsirenia k) je Cislo, ktoré vyjadruje pozadovani troveri spolahlivosti a ktoré sa spdja s rozsirenou
neistotou merania;

14. ,rozhodovaci limit pre konfirmaciu (CCa)‘ je limit, pri dosiahnuti a prekroceni ktorého mozno s chybou
pravdepodobnosti a ustdit, Ze vzorka je nevyhovujiica, a hodnota 1 — a je Statistickd istota vyjadrend v percentdch, Ze
povoleny limit bol prekroceny;

15. ,detekénd schopnost pre skrining (CCP)“ je najnizsi obsah analytu, ktory moze byt vo vzorke detegovany alebo
kvantifikovany s chybou pravdepodobnosti f3:

a) v pripade zakazanych alebo nepovolenych farmakologicky G¢innych ldtok je CC najnizsia koncentracia, pri ktorej
je metdéda schopnd detegovat alebo kvantifikovat, so Statistickou istotou 1 — B, vzorky obsahujtce rezidud
zakdzanych alebo nepovolenych latok;

b) v pripade povolenych litok je CCB koncentricia, pri ktorej je metéda schopnd detegovat koncentricie pod
povolenym limitom so tatistickou istotou 1 - f5;

16. fortifikovany materidl vzorky“ je vzorka obohatend znimym mnoZzstvom analytu, ktory sa ma detegovat alebo
kvantifikovat;

17. ,medzilaboratérna $tadia“ je organizovanie, vykonanie a vyhodnotenie skiiok tej istej vzorky (vzoriek) v dvoch alebo
viacerych laboratéridch v stlade s vopred stanovenymi podmienkami s cielom vyhodnotit vykon skiisky bud’ formou
kolaborativnej $tadie alebo formou skasky odbornej sposobilosti;

18. ,vnitorny Standard (IS)“ je latka, ktord nie je pritomnd vo vzorke, s fyzikdlno-chemickymi vlastnostami ¢o
najpodobnejsimi fyzikdlno-chemickym vlastnostiam analytu, ktory sa ma identifikovat alebo kvantifikovat;

19. ,hladina postidenia“ je koncentracia latky alebo analytu vo vzorke, ktord je doleZitd pre rozhodovanie o tom, ¢i vzorka
spliia poziadavky pravnych predpisov, pokial ide o:

a) max1ma1nu hladinu rezidui alebo maximdlnu hladinu pre povolené litky v sdlade s nariadenim Komisie (ES)
¢.124/2009 (V) a nariadenim Komisie (EU) ¢. 37/2010 (%);

b) referen¢né hodnoty na prijatie opatreni pre zakdzané alebo nepovolené latky, pre ktoré je stanovend referen¢nd
hodnota na prijatie opatreni v stlade s nariadenim (EU) 2019/1871;

¢) najniZsiu analyticky dosiahnutelnii koncentraciu pre zakdzané alebo nepovolené litky, pre ktoré nie je stanovend
ziadna referencnd hodnota na prijatie opatren;

20. ,najnizsia kalibrovand hladina“ (LCL) je najniZzsia koncentrdcia, na ktort bol meraci systém kalibrovany;
21. ,matrica“ je materidl, z ktorého sa odoberd vzorka;

22. ,matricovy efekt“ je rozdiel v analytickej odozve medzi Standardom rozpustenym v rozpustadle a Standardom
s odpovedajiicou matricou bud bez korekcie s pouzitim vnatorného $tandardu, alebo s korekciou s pouzitim
vattorného Standardu;

(V) Nariadenie Komisie (ES) ¢. 124/2009 z 10. februdra 2009, ktorym sa stanovujii najvyssie obsahy pritomnosti kokcidiostatik
a histomonostatik v potravmach sposobenej nevyhnutnym prenosom tychto litok do necielového krmiva (U. v. EU 140, 11.2.2009,
s. 7).

(') Nariadenie Komisie (EU) ¢. 37/2010 z 22. decembra 2009 o farmakologicky cinnych litkach a ich klasifikdcii, pokial ide
o maximalne limity reziduf v potravindch Zivocisneho povodu (U. v. EU L 15, 20.1.2010, 5. 1).
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23. ,3tandard s odpovedajiicou matricou” je slepd matrica (t. j. matrica neobsahujtica analyt), do ktorej sa po spracovani
vzorky pridd analyt v ur¢itom rozsahu koncentracif;

24. standard s fortifikovanou matricou” je slepd matrica (t. j. matrica neobsahujtica analyt), ku ktorej sa pred extrakciou
rozpustadlom a pred spracovanim vzorky pridd analyt v rozsahu koncentracii;

25. ,merand veli¢ina“ je konkrétne mnozstvo, ktoré je predmetom merania;

26. ,neistota merania“ je nezdporny parameter spojeny s vysledkom merania, ktory charakterizuje rozptyl hodnot, ktoré
mozno na zdklade pouzitych informdcii rozumne prisadit meranej velicine;

27. ,pracovné kritérid“ si poziadavky na pracovné charakteristiky, podla ktorych mozno rozhodndt, ¢i je dand analytickd
metdda vhodnd na zamyslané pouzitie a ¢i vedie k spolahlivym vysledkom;

28. ,presnost” je blizkost zhody medzi nezavislymi vysledkami skasok, ziskanymi za stanovenych podmienok a vyjadruje
sa ako smerodajna odchylka alebo ako varia¢ny koeficient vysledkov skiisky;

29. ,kvalitativna metdéda“ je analytickd met6da, ktorou sa deteguje alebo identifikuje ldtka alebo skupina latok na zdklade
ich chemickych, biologickych alebo fyzikalnych vlastnosti;

30. ,kvantitativna met6da“ je analytickd metdda, ktorou sa stanovuje mnozstvo alebo hmotnostny podiel latky tak, zZe sa
moze vyjadrit ako ¢iselnd hodnota v prislusnych jednotkéch;

31. ,vytaznost‘ je mnoZstvo analytu korigované na vytaznost vydelené mnoZstvom analytu, ktorym bola fortifikovana
vzorka matrice, vyjadrené v percentdch;

32. ,korekcia vytaznosti“ je pouzitie vnatornych Standardov, pouzitie matricovej kalibra¢nej krivky, ako aj pouzitie
korekéného faktoru vytaznosti a tiez kombindcia tychto pristupov;

33. ,referencny materidl” je materidl dostato¢ne homogénny a stabilny z hladiska jednej alebo viacerych $pecifikovanych
vlastnosti, pri ktorom bolo dokdzané, Ze je vhodny na jeho zamyslané pouzitie v procese merania alebo pri skiimani
menovitych vlastnosti (*%);

34. ,relativny matricovy efekt je rozdiel v analytickej odozve medzi Standardom rozpustenym v rozpustadle
a tandardom s odpovedajiicou matricou s korekciou s pouzitim vniitorného Standardu;

35. ,opakovatelnost” je presnost za podmienok, za ktorych st nezavislé vysledky skasky ziskané tou istou metédou na
identickych skiiganych polozkich v tom istom laboratériu tym istym pracovnikom s pouzitim toho istého zariadenia
v kratkych ¢asovych intervaloch;

36. ,reprodukovatelnost“ je presnost za podmienok, za ktorych sa vysledky skasok ziskaji tou istou metédou na
identickych skasanych polozkach v réznych laboratéridch roznymi pracovnikmi s pouzitim réznych zariadeni (*9).

37. ,robustnost” je citlivost analytickej metddy na zmeny experimentdlnych podmienok, za ktorych je mozné met6du
poutzit tak ako je popisand alebo so $pecifikovanymi malymi tpravami;

38. ,skriningovd metdda“ je met6da, ktord sa pouziva na skrining latky alebo skupiny latok na hladine postidenia;

39. ,cielovd koncentrdcia skriningu” (screening target concentration, STC) je koncentrdcia niZsia alebo rovnd CCP, pri
ktorej skriningové meranie kategorizuje vzorku ako potencidlne nevyhovujicu ,skriningovo pozitivnu“ a sputsta
vykonanie konfirmacnej skasky;

40. ,selektivita“ je schopnost metddy odlisit merany analyt od ostatnych latok;

41. ,vnutrolaboratérna tidia“ alebo ,vnitrolaboratérna validdcia“ je analytickd Stiidia vykondvand pocas odévodnenych
dlhych casovych intervalov v rdmci jedného laboratéria s pouzitim jednej metédy na analyzu rovnakych alebo
roznych skasobnych materidlov za réznych podmienok;

(**) Komisia Codex Alimentarius, Organizdcia OSN pre vyzivu a polnohospodérstvo/Svetovd zdravotnicka organizdcia, Usmernenia
k analytickej terminoldgii (CAC/GL 72 - 2009).
() 1SO 5725-1:1994 Presnost (spravnost a zhodnost) metéd a vysledkov merania — Cast 1: Vieobecné zdsady a definicie (kapitola 3).
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42. ,Standardny pridavok” je postup, pri ktorom sa jedna Cast vzorky analyzuje ako takd a do druhej skiiSobnej davky sa
pred analyzou pridd zndme mnozstvo daného analytického Standardu;

43, analyticky $tandard“ je analyt so zndmym a certifikovanym obsahom a ¢istotou uréeny na pouZitie ako referenénd
latka pri analyze;

44. Jlitka“ je hmota s konStantnym zloZenim charakterizovand entitami, ktoré ju tvoria, a urcitymi fyzikdlnymi
vlastnostami;

45. ,skasobnd davka“ je mnozstvo materidlu odobraté zo vzorky, na ktorej sa vykondva skaska alebo pozorovanie;

46. ,pravdivost” je blizkost zhody medzi priemernou hodnotou ziskanou z velkého poctu vysledkov merani a uznanou
referen¢nou hodnotou;

47. ,jednotky* st jednotky opisané v norme ISO 80000 (*') a v smernici Rady 80/181/EHS (*3);

48. ,validdcia“ je proces, pri ktorom sa skiimanim a ndsledne poskytnutim skutoéného dokazu preukdze, Ze st splnené
Specifické poziadavky na konkrétne zamyslané pouzitie (¥) prostrednictvom vnitrolaboratérnej stidie alebo
kolaborativnej studie;

49. ,vnitrolaboratérna reprodukovatelnost“ alebo ,medzilahld presnost/vnitrolaboratérna reprodukovatelnost je
presnost merania za stiboru vnitrolaboratérnych podmienok v konkrétnom laboratériu.

Cldnok 3
Met6dy analyz

Clenské stity zabezpecia, aby sa vzorky odobraté v stilade s ¢linkom 34 nariadenia (EU) 2017/625 analyzovali pomocou
metdd, ktoré spliiaja tieto poziadavky:

1. Sa zdokumentované v pokynoch pre skasky, prednostne podla priloh k norme ISO 78-2:1999 Chémia — Strukttira
noriem — Cast 2: Met6dy chemickej analyzy (*4).

2. Splfiaji pracovné kritéria a dalsie poziadavky na analytické met6dy stanovené v kapitole 1 prilohy I k tomuto
nariadeniu.

3. Boli validované v silade s poziadavkami stanovenymi v kapitoldch 2 a 4 prilohy Ik tomuto nariadeniu.

4. Umoziujii presadzovanie referencnych hodnot na prijatie opatreni stanovenych v nariadeni (EU) 2019/1871,
identifikdciu pritomnosti zakdzanych a nepovolenych litok a presadzovanie maximélnych hladin (ML), ktoré boli
stanovené na zdklade nariadenia (EHS) ¢. 315/93 a nariadenia (ES) ¢. 124/2009 a maximalnych limitov rezidui (MRL),
ktoré boli stanovené na zdklade nariadeni (ES) ¢. 1831/2003 a ¢. 470/20009.

Cldnok 4
Kontrola kvality

Clenské §tdty zabezpecia kvalitu vysledkov analyz vykonanych podla nariadenia (EU) 2017/625, najmi monitorovanim
skiisok alebo kalibra¢nych vysledkov v siilade s normou ISO/IEC 17025:2017 VSeobecné poziadavky na kompetentnost
skasobnych a kalibra¢nych laboratérii a s poziadavkami na kontrolu kvality pocas rutinnej analyzy stanovenymi v kapitole
3 prilohy I k tomuto nariadeniu.

() 1SO 80000-1:2009 Veliciny a jednotky — Cast 1: Vieobecne.

(*) Smernica Rady 80/181/EHS z 20. decembra 1979 o aproximdcii pravnych predpisov ¢lenskych stitov, tykajicich sa meracich
jednotiek a rusiaca smernicu 71/354/EHS (U. v. ES L 39, 15.2.1980, s. 40).

(*) ISOJIEC17025:2017 Vieobecné poziadavky na kompetentnost skiisobnych a kalibra¢nych laboratérif (kapitola 3).

(*) 1SO 78-2: 1999 Chemistry — Layouts for standards — Part 2: Methods of chemical analysis (Annexes) [Chémia — Strukttira noriem —
Cast 2: Metédy chemickej analyzy (prilohy)].
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Cldnok 5
Interpreticia vysledkov
1. Vysledok analyzy sa povazuje za nevyhovujiici, ak je rovny, alebo vys3sf ako rozhodovaci limit pre konfirmdciu (CCa).
2.V pripade povolenych litok, pre ktoré bola stanovend hodnota MRL alebo ML, je rozhodovacim limitom pre
konfirmdaciu (CCa) koncentracia, pri ktorej dosiahnuti a prekroceni mozno rozhodnit so $tatistickou istotou ¢iselnej
hodnoty 1 - a, Ze povoleny limit bol prekroceny.
3.V pripade nepovolenych alebo zakdzanych latok alebo povolenych latok, pre ktoré nebola stanovend Ziadna hodnota
MRL alebo ML pre konkrétny druh alebo produkt, je rozhodovacim limitom pre konfirmdciu (CCa) najnizsia koncentra¢nd

hladina, pri ktorej mozno rozhodniif so Statistickou istotou ¢iselnej hodnoty 1 — a, Ze konkrétny analyt je pritomny.
4. 'V pripade nepovolenych alebo zakdzanych farmakologicky G¢innych latok musi byt chyba a 1 % alebo nizsia.
V pripade v3etkych ostatnych latok musi byt chyba a 5 % alebo nizsia.
Cldnok 6
Met6dy odberu vzoriek
Clenské staty zabezpecia, aby sa vzorky odoberali, manipulovalo sa s nimi a oznacovali sa v stilade s podrobnymi met6dami
odberu vzoriek stanovenymi v prilohe II k tomuto nariadeniu.
Cldnok 7
Zrusujiice ustanovenia a prechodné opatrenia
Rozhodnutia 2002/657ES a 98/179/ES sa zrusuji odo dnia nadobudnutia Gc¢innosti tohto narijadenia.
Do 10. jiina 2026 sa viak poZiadavky stanovené v bodoch 2 a 3 prilohy I k rozhodnutiu 2002/657[ES nadalej uplatiiujii na
metddy, ktoré boli validované pred ddtumom nadobudnutia G¢innosti tohto nariadenia.
Cldnok 8
Nadobudnutie G¢innosti

Toto nariadenie nadobtda ti¢innost dvadsiatym diiom po jeho uverejneni v Uradnom vestniku Eurdpskej tinie.

Toto nariadenie je zdvdzné v celom rozsahu a priamo uplatnitelné vo vietkych clenskych
$tatoch.

V Bruseli 22. marca 2021

Za Komisiu
predsednicka
Ursula VON DER LEYEN
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PRILOHA I

KAPITOLA 1
PRACOVNE KRITERIA A INE POZIADAVKY NA ANALYTICKE METODY
1.1. PoZiadavky na skriningové metédy

1.1.1.  Kategdrie vhodnych skriningovych metdd

Ako vhodné skriningové metddy sa pouziju kvalitativne, semikvantitativne alebo kvantitativne met6dy.

1.1.2.  Poziadavky na biologické, biochemické alebo fyzikdlno-chemické skriningové metody

V pripade zakdzanych alebo nepovolenych litok musi byt CCP na ¢o najniziej rozumne dosiahnutelnej tirovni
a v kazdom pripade musf byt nizsia ako referencnd hodnota na prijatie opatreni (RPA) pre litky, pre ktoré si RPA
stanovené podla nariadenia (EU) 2019/1871.

V pripade povolenych farmakologicky ¢innych litok musi byt CCp nizsia ako hodnota MRL alebo ML.

Na dcely skriningu sa smd pouzit len tie analytické metédy, pri ktorych mozno dokumentovanym
vysledovatelnym sposobom preukdzat, Ze st validované a majii podiel falosne negativnych vysledkov nizsi alebo
rovny 5 % (p chyba). Pri podozreni na pozitivny vysledok sa musi tento vysledok potvrdit konfirma¢nou metédou.

Kvantitativne skriningové metédy pouzivané na skrining aj konfirmédciu musia splhat rovnaké poziadavky na
spravnost, rozsah a presnost, ako st poziadavky opisané v bodoch 1.2.2.1 a 1.2.2.2.

1.2. Poziadavky na konfirmaéné metédy

1.2.1.  Vseobecné poziadavky na konfirmacné metddy

V pripade zakdzanych alebo nepovolenych ldtok musi byt hodnota CCa na co najnizsej rozumne dosiahnutelnej
trovni. V pripade zakdzanych alebo nepovolenych latok, pre ktoré je stanovend RPA podla nariadenia (EU)
2019/1871, musi byt CCa rovny referencnej hodnote na prijatie opatreni alebo niZzsi.

V pripade povolenych ldtok musi byt hodnota CCa vyssia ako MRL alebo ML, ale musi byt ¢o najblizsie k hladine
MRL alebo ML.

Na ticely konfirmdcie sa pouzivaju len analytické metddy, pri ktorych mozno dokumentovanym vysledovatelnym
sposobom preukazat, ze st validované a maji podiel falosne pozitivnych vysledkov (chyba a) nizsi alebo rovny
1 % v pripade zakdzanych alebo nepovolenych ltok, alebo niz3i alebo rovny 5 % v pripade povolenych latok.

Konfirma¢né metody poskytuji informdcie o Strukturdlnom chemickom zloZeni analytu. Z toho vyplyva, ze
konfirma¢né metddy zaloZené len na chromatografickej analyze bez pouzitia hmotnostnej spektrometrickej
detekcie nie st vhodné na pouzivanie ako konfirma¢né metédy pre zakdzané alebo nepovolené farmakologicky
u¢inné latky. V pripade, Ze hmotnostnd spektrometria nie je v pripade povolenych latok vhodnd, moézu sa pouzit
iné metody, ako st napr. HPLC-DAD (HPLC s detektorom s diédovym polom) a HPLC-FLD (HPLC
s fluorescenénym detektorom), alebo ich kombindcia.

Ak si to konfirma¢nd metdda vyZaduje, pridd sa na zaciatku extrakéného postupu do skasobnej davky vhodny
vnutorny Standard. V zdvislosti od dostupnosti sa pouziji bud stabilné, izotopom znacené formy analytu, ktoré
st vhodné najmi na hmotnostnti spekrometrickd detekciu, alebo analogické zltceniny, ktoré st struktirou velmi
podobné tomuto analytu. Ak nie je mozné pouzit Ziadny vhodny vniitorny Standard, identifikdcia analytu sa
potvrdi prednostne kochromatografiou (!). V tomto pripade sa ziska len jeden pik, pricom zvicSenie vysky (alebo
plochy) piku zodpovedd mnozstvu pridaného analytu. Ak toto nie je mozné urobit, pouZijii sa $tandardy
s odpovedajicou matricou alebo $tandardy s fortifikovanou matricou.

(") Kochromatografia je postup, v priebehu ktorého sa extrakt vzorky pred chromatografickym krokom (krokmi) rozdeli na dve casti. Prvd
cast je chromatografovand ako takd. Druhd cast je zmieSand s analytickym $tandardom, ktory sa md merat. Potom je tito zmes tieZ
chromatografovand. Mnozstvo pridaného analytického $tandardu musi byt rovnaké ako odhadované mnozstvo analytu v extrakte.
Kochromatografia sa pouziva na zlepSenie identifikdcie analytu pri pouzivani chromatografickych metdd, hlavne ak nemoéze byt
pouzity vhodny vnitorny $tandard.
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1.2.2.  Vseobecné pracovné kritérid pre konfirmacné metGdy

1.2.2.1. Pravdivost prostrednictvom vytaZznosti

Pri opakovanych analyzach certifikovaného referencného materidlu musi odchylka experimentdlne stanovenej
strednej hodnoty hmotnostného podielu, korigovaného na vytaznost od certifikovanej hodnoty, spliiat rozsahy
minimdlnej pravdivosti uvedené v tabulke 1.

Tabulka 1

Minimdlna pravdivost kvantitativnych met6d

Hmotnostny podiel (koncentracia) Rozsah
< 1 pglkg -50 % az +20 %
> 1 pgfkg az 10 pg/kg -30 % az +20 %
> 10 pg/kg -20 % az +20 %

Ak nie st k dispozicii Ziadne certifikované referencné materidly, je prijatelné, aby sa pravdivost merani stanovila
inymi spésobmi, napriklad pouzitim materidlov s uréenymi hodnotami z medzilaboratérnych stadii alebo
pridanim zndmych mnoZstiev analytu(-ov) do slepej matrice.

1.2.2.2. Presnost

Varia¢ny koeficient (CV) pre opakovant analyzu referencného alebo fortifikovaného materidlu v podmienkach
vnttrolaboratérnej reprodukovatelnosti nesmie prekrocit hodnotu vypocitant z Horwitzovej rovnice. Rovnica je:

CV = 2(1 - 0,5 log )

kde C je hmotnostny podiel vyjadreny vo forme mocniny (exponentu) 10 (napr. 1 mg/g = 107). Pri hmotnostnych
podieloch nizsich nez 120 pg/kg vedie pouzitie Horwitzovej rovnice k neprijatelne vysokym hodnotdm. Povoleny
maximdlny varia¢ny koeficient preto nesmie presiahnut hodnoty uvedené v tabulke 2.

Tabulka 2

Prijatelny variaény koeficient

Hmotnostny podiel (koncentricia) CV reprodukovatelnosti (%)
> 1000 pg/kg 16 (odvodené z Horwitzovej rovnice)
> 120 pg/kg - 1 000 ng/kg 22 (odvodené z Horwitzovej rovnice)
10 - 120 pg/kg 25*
<10 pg/kg 30 *

* * Uvedeny CV (%) predstavuje usmeriujiicu hodnotu a mal by byt ¢o najnizsi.

V pripade analyz vykonanych v podmienkach opakovatelnosti musi byt variaény koeficient v podmienkach
opakovatelnosti rovny alebo nizsi ako dve tretiny hodnot uvedenych v tabulke 2.

1.2.3.  PoZiadavky na chromatografickii separdciu

V pripade kvapalinovej chromatografie (LC) alebo plynovej chromatografie (GC) je minimdlny prijatelny retenény
as pre skasany(-€) analyt(-y) dvojndsobkom retencného casu zodpovedajiceho mitvemu objemu kol6ny.
Reten¢ny cas analytu v extrakte musi zodpovedat retennému casu kalibraéného S$tandardu, Standardu
s odpovedajiicou matricou alebo s fortifikovanou matricou s toleranciou * 0,1 mintty. V pripade rychlej
chromatografie, pri ktorej je retenény Cas kratsi ako 2 mindaty, je pripustnd odchylka menej ako 5 % reten¢ného
Casu. V pripade pouzitia vndtorného $tandardu musi pomer chromatografického reten¢ného ¢asu analytu
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a vnutorného $tandardu, t. . relativny reten¢ny ¢as analytu, zodpovedat reten¢nému ¢asu kalibra¢ného Standardu,
Standardu s odpovedajicou matricou alebo $tandardu s fortifikovanou matricou s maximalnou odchylkou 0,5 %
pri plynovej chromatografii a 1 % pri kvapalinovej chromatografii pre metédy validované od ditumu
nadobudnutia G¢innosti tohto nariadenia.

1.2.4.  Specifické pracovné kritérid pre hmotnostnii spektrometriu

1.2.4.1. Hmotnostnd spektrometrickd detekcia
Hmotnostnd spektrometrickd detekcia sa vykondva pouzitim niektorej z tychto mozZnosti:
1. zaznamendvanim celych hmotnostnych spektier (full scan, FS);
2. zaznamendvanim vybranych iénov (selected ion monitoring, SIM);

3. technik sekven¢nej hmotnostnej spektrometrie (MS"), ako je napriklad monitorovanie vybranej reakcie
(selected reaction monitoring, SRM);

4. kombindciou technik hmotnostnej spektrometrie (MS) alebo sekvenénej hmotnostnej spektrometrie (MS?)
s vhodnymi ionizaénymi reZzimami.

Vhodnd je hmotnostnd spektrometria s nizkym rozliSenim (LRMS, pri rozliSeni na hmotnostnt jednotku), ako aj
hmotnostnd spektrometria s vysokym rozliSenim (HRMS), vritane napr. pristrojov typu ,double focusing
sectors, , Time of Flight (TOF)“ a ,Orbitrap*“.

Na potvrdenie identity analytu v hmotnostnej spektrometrii s vysokym rozli§enim (HRMS) musi byt hmotnostnd
odchylka vsetkych diagnostickych i6nov nizia ako 5 ppm (alebo v pripade m/z < 200 nizsia ako 1 mDA). Na
zéaklade toho by sa malo vybrat 0¢inné rozliSenie vhodné na dany ucel, ktoré bude zvycajne vicsie ako 10 000
pre cely hmotnostny rozsah pri 10 % tdoli alebo 20 000 pri plnej $irke v polovici vysky (FWHM).

Ak sa hmotnostné spektrometrické stanovenie vykondva snimanim celého spektra (LRMS aj HRMS), vhodné st
len diagnostické idny s relativnou intenzitou vys$Sou ako 10 % v referenénom spektre kalibra¢ného standardu,
Standardu s odpovedajiicou matricou alebo $tandardu s fortifikovanou matricou. Diagnostické i6ny musia
zahffiat molekulovy i6n (ak je pritomny pri = 10 % intenzite zdkladného piku) a charakteristické fragmentové
alebo produktové i6ny.

Vyber prekurzorovych iénov: Ak sa hmotnostné spektrometrické stanovenie vykondva fragmentaciou po vybere
prekurzorového i6nu, vyber prekurzorového iénu sa vykondva pri rozliSeni na hmotnostnt jednotku alebo
lepSom. Vybrany prekurzorovy ién je molekulovy i6n, charakteristické adukty molekulového idnu,
charakteristické produktové iény alebo jeden z jeho izotopovych iénov. V pripade, Ze vyber prekurzorov md
vybrany rozsah hmotnosti va¢si nez jeden dalton (napr. v pripade nezdvislého zberu tidajov), tito technika sa
povazuje za konfirmacni analyzu celého spektra (full-scan).

Fragmentové a produktové idny: vybrané fragmentové alebo produktové iény musia byt diagnostickym
fragmentom pre merany analyt/produkt. Neselektivne prechody (napr. tropyliovy kation alebo strata vody) sa
vynechaja vzdy, ked je to mozné. Vydatnost (intenzita) diagnostickych iénov sa urcuje z plochy piku alebo jeho
vysky z integrovanych extrahovanych iénovych chromatogramov. Tento postup mozZno pouzit aj vtedy, ked sa
na identifikdciu pouZivaji merania celého spektra. Pomer signal/Sum (S/N) musi byt pre vietky diagnostické iony
vacsi alebo rovny tri ku jednej (3:1).

Relativne intenzity: relativne intenzity diagnostickych iénov (i6novy pomer) st vyjadrené ako percento intenzity
najvydatnejsicho i6nu alebo prechodu. I6novy pomer sa mus{ stanovit porovnanim spektier alebo integraciou
signdlov hmotnostnych stop extrahovanych iénov. I6novy pomer analytu, ktory sa ma potvrdit, musi
zodpovedat pomeru v Standardoch s odpovedajiicou matricou alebo v standardoch s fortifikovanou matricou
alebo v standardnych roztokoch pri porovnatelnych koncentrdcidch nameranych za rovnakych podmienok
v ramci * 40 % relativnej odchylky.

Pre vSetky hmotnostné spektrometrické analyzy sa musi stanovit najmenej jeden iénovy pomer. Ide prednostne
0 i6ny ziskané v ramci skenovania vybranych iénov, ale idny moézu pochddzat aj z roznych skenov v tom istom
nastreku (t. j. sken celého spektra a fragmenta¢ny sken).
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1.2.4.2. Identifikdcia

Na vyber vhodnych meracich rezimov a hodnotiacich kritérif sa pouZije systém identifika¢nych bodov. Na
potvrdenie identity ldtok v matrici, pre ktoré je stanovend MRL (povolené pouzitie), sa vyZaduji minimélne 4
identifika¢né body. V pripade nepovolenych alebo zakdzanych ldtok sa vyZaduje 5 identifikacnych bodov. Jeden
bod méze pochddzat z chromatografickej separacie. V tabulke 3 je uvedeny pocet identifika¢nych bodov, ktoré
kazda z technik poskytuje. Na dosiahnutie poZadovanych identifika¢nych bodov pre konfirmdciu mozno pridat
identifika¢né body ziskané inymi technikami.

1. Vsetky hmotnostné spektrometrické analyzy sa musia kombinovat so separacnou technikou, ktord vykazuje
dostato¢nii separand silu a selektivitu pre konkrétne pouzitie. Vhodnymi separaénymi technikami st okrem
iného kvapalinovd a plynovd chromatografia, kapilirna elektroforéza (CE) a superkritickd fluidnd
chromatografia (SFC). V pripade analytu, ktory predstavuje akikolvek izobarickd alebo izomérnu zldceninu
musi byt na potvrdenie jej identity povinné akceptovanie reten¢ného Casu (t. j. + 0,5 % v GCa 1 % v LC

a SFC).

2. Na dosiahnutie minimélneho poctu identifika¢nych bodov sa mézu skombinovat maximdlne tri separa¢né

techniky.

3. Rozne spdsoby ionizdcie (napr. elektronovd ionizacia a chemickd ionizdcia) sa povazuja za rozne techniky.

Tabulka 3

Identifikaéné body pre kazdii techniku

Technika Identifika¢né body
Separdcia (GC, LC, SFC, CE) 1
[6n LR-MS 1

Vyber prekurzorového iénu pri hmotnostnom rozsahu < + 0,5 Da

1 (nepriamy)

Produktovy i6n LR-MS® 1,5
I6n HR-MS 1,5
Produktovy ién HR-MS® 2.5

Tabulka 4

Priklady poctu identifikaénych bodov pri konkrétnych technikich a kombindciich technik (n = celé

¢islo)

Technika(-y) Separécia Pocet iénov Identifika¢né body
GC-MS (EI alebo CI) GC n 1+n
GC-MS (El a CI) GC 2 (EI) + 2 (CI) 1+4=5
GC-MS (EI alebo C1) 2 GC 2 (derivat A) + 2 (derivét B) 1+4=5
derivaty
LC-MS LC n (MS) 1+n
GC- alebo LC-MS/MS GC alebo LC 1 prekurzorovy + 2 produktové 1+1+2x1,5=5
GC- alebo LC-MS/MS GC alebo LC 2 prekurzorové + 2 produktové 1+2+2x1,5=6
GC- alebo LC-MS? GC alebo LC 1 prekurzorovy + 1 MS? 1+1+1,5+1,5=5

produktovy + 1 MS? produktovy

GC- alebo LC-HRMS GC alebo LC n 1+nx1,5
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GC- alebo LC-HRMS/MS GC alebo LC 1 prekurzorovy (hmotnostny rozsah < | 1+1+2,5=4,5
t 0,5 Da) + 1 produktovy

GC- alebo LC-HRMS GC alebo LC 1i6n z celého spektra + 1 HRMS 1+1,5+25=5
a HRMS/MS produktovy ién *
GC-a LC-MS GCalC 2 iény (GCMS) + 1 i6n (LCMS) 141+2+1+1=6

1Ak je tento prekurzorovy i6n rovnaky i6n (alebo adukt alebo izotop) ako i6n HRMS sledovany v skene celého spektra, pre
vyber prekurzorového idnu sa neziskava ziadny dal3{ identifika¢ny bod.

1.2.5.  Specifické pracovné kritérid na stanovenie analytu pomocou kvapalinovej chromatografie s inymi detekénymi technikami nez
hmotnostnd spektrometria

Iba v pripade povolenych litok sa ako alternativa pre metédy zaloZené na hmotnostnej spektrometrii mozu
pouzit tieto techniky za predpokladu, Ze st splnené prislusné kritérid pre tieto techniky:

1. full-scan spektrofotometria s detekciou pomocou diédového pola (DAD) v pripade pouzitia s HPLG;
2. spektrofotometria s fluorescenénou detekciou v pripade pouzitia s HPLC.

Kvapalinovd chromatografia s detekciou v ultrafialovom svetle/vo viditelnom svetle (jedna vinova dfzka) ako takd
nie je vhodnd na pouzivanie ako konfirma¢nd metéda.

1.2.5.1. Pracovné kritérid pre full-scan spektrofotometriu s detekciou pomocou diédového pola
Musia sa splnit pracovné kritérid pre chromatografickt separdciu uvedené v kapitole 1.2.3.

Absorbcné maximd v UV spektre analytu musia byt na rovnakych vinovych dizkach ako tie v kalibracnom
Standarde v matrici, v rdmci maximalneho rozpitia, ktoré je dané rozlifovacou schopnostou detekéného systému.
V pripade detekcie pomocou diédového pola je toto maximdlne rozpitie obvykle + 2 nm. Spektrum analytu
v oblasti nad 220 nm sa nesmie v tych oblastiach oboch spektier, ktoré maji relativnu absorbanciu rovnii 10 %
alebo vacsiu, viditelne li8it od spektra kalibra¢ného Standardu. Toto kritérium je splnené, ak, po prvé, existuji tie
absorbancie kalibra¢ného $tandardu. V pripade, Ze sa na vyhladdvanie a zistovanie zhody pouZiva pocitacovd
kniZnica, musi byt pri porovnani tidajov zo spektier Gradnych vzoriek s tidajmi zo spektier kalibracného roztoku
prekroceny kriticky faktor zhody. Hodnota tohto faktora sa stanovi v priebehu valida¢ného procesu pre kazdy
analyt na zaklade spektier, pre ktoré sii splnené vyssie opisané kritérid. Musi sa kontrolovat variabilita spektier,
sposobend matricou vzorky a ¢innostou detektora.

1.2.5.2. Pracovné kritérid pre spektrofotometriu s fluorescencnou detekciou
Musia sa splnit pracovné kritérid pre chromatografickt separaciu uvedené v kapitole 1.2.3.

Vyber excitacnych a emisnych vinovych dizok v kombindcii s chromatografickymi podmienkami sa musi urobit
takym sposobom, aby sa minimalizoval Gcinok interferujtcich zloZiek v extraktoch slepej vzorky. Medzi
excita¢nou a emisnou vlnovou dlzkou musi byt minimélne 50 nanometrov.

Najblizsie maximum piku v chromatograme musi byt od stanovovaného piku analytu vzdialené najmenej o jednu
plnd Sirku piku analytu v 10 % maximdlnej vysky piku analytu.

Pouziva sa pre molekuly, ktoré vykazujii prirodzenii fluorescenciu a molekuly, ktoré vykazuji fluorescenciu po
transformaécii alebo derivatizacii.
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KAPITOLA 2
VALIDACIA
2.1. Pracovné charakteristiky, ktoré je potrebné stanovit pre analytické met6dy
Validdciou metédy sa musi preukazat, Ze dand analyticki metéda spiha kritérid na prislusné pracovné
charakteristiky. Rozne tcely kontroly si vyzaduja rozne kategérie met6d. V tabulke 5 sa urcuje, ktoré pracovné

charakteristiky sa musia overif, pre ktory typ metddy; blizsie vysvetlenie kazdého parametra je dané v tejto
kapitole.

Tabulka 5

Klasifikdcia analytickych met6d podla pracovnych charakteristik, ktoré musia byt stanovené

Konfirmacnd Skriningova
Metdda Semi-
Kvalitativna Kvantitativna Kvalitativna K . Kvantitativna
vantitativna
Latky A A B A B A B A B
Identifik4cia v sdlade sbodom 1.2 X X
CCa X X
CCP - X X X
Pravdivost X X
Presnost X X) X
Relativny matricovy X X
efekt/absoltitna vytaznost *
Selektivita/Specifickost X X X X
Stabilita * X X X p'e
Robustnost X X X X

x: Prostrednictvom validdcie je potrebné preukazat, Ze st splnené poziadavky na pracovné charakteristiky.

x) PoZiadavky na presnost uvedené v kapitole 1.2.2.2 nemusia byt splnené v pripade semikvantitativnych skriningovych metdd.

Presnost by sa viak mala stanovit, aby sa preukdzala vhodnost met6dy pre zabrénenie vyskytu falosne negativnych analytickych

vysledkov.

A: zakdzané alebo nepovolené latky

B: povolené latky

# Ak st udaje o stabilite analytov v matrici dostupné z vedeckej literattiry alebo z iného laboratoria, dotknuté laboratérium
nemusi tieto tidaje znova stanovovat. Odkaz na dostupné tdaje o stabilite analytov v roztoku je vak prijatelny len vtedy, ak
sa pouZijii rovnaké podmienky.

* Pre MS metddy je dolezité preukdzat prostrednictvom validdcie, Ze st splnené poziadavky na pracovné charakteristiky. Musi sa
stanovit relativny matricovy efekt met6dy, pokial nebol urceny v priebehu valida¢ného procesu. Absolitna vytaznost metody
sa musi stanovit vtedy, ked sa nepouzije Ziadny vnitorny Standard, ani kalibracia s fortifikovanou matricou.

2.2. Pravdivost, opakovatel'nost a vnitrolaboratérna reprodukovatel'nost

V tejto kapitole st uvedené priklady a odkazy na valida¢né postupy Mozu sa pouzit aj iné pristupy, ktorymi sa
preukdze, Ze metdda je v stlade s pracovnymi kritériami, za predpokladu, Ze dosiahnu rovnaka troven a kvalitu
informdcii.
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2.2.1.  Konvencnd validdcia

Vypocet parametrov v stlade s konvenénymi metédami si vyzaduje vykonat niekolko jednotlivych experimentov.
Pre kazdi velkii zmenu sa musi stanovit kazdd pracovnd charakteristika (pozri oddiel 2.4). V pripade
viacanalytovych met6d je mozné analyzovat stcasne viac analytov, pokial sa predtym vylicili mozné rusivé
vplyvy. Podobnym sposobom sa moze stanovit niekolko pracovnych charakteristk. Preto sa v zdujme
minimalizdcie pracovného zatazenia odportica v ¢o najvicSej miere kombinovat experimenty (napr.
opakovatelnost a vnttrolaboratérnu reprodukovatelnost so $pecifickostou, analyzy slepych vzoriek na
stanovenie rozhodovacieho limitu pre konfirmaciu a testovanie $pecifickosti).

2.2.1.1. Pravdivost na zaklade certifikovaného referenéného materidlu

Uprednostiiuje sa stanovenie pravdivosti analytickej metédy pomocou certifikovaného referenéného materidlu
(CRM). Postup je opisany v norme ISO 5725-4:1994 ()

Priklad:

1. Analyzuje sa Sest replikdtov CRM v stilade so skiiSobnym postupom danej met6dy.

2. Stanovi sa koncentracia analytu pritomného v kazdej vzorke z replikatov.

3. Pre tychto Sest replikdtov sa vypocita priemer, smerodajnd odchylka a varia¢ny koeficient (%).

4. Pravdivost sa vypocita ako pomer zistenej priemernej hodnoty koncentricie a certifikovanej hodnoty
(nameranej ako koncentrécia), vynasobeny &islom 100, aby sa vysledok vyjadril v percentéch.

Pravdivost (%) = zistend priemernd hodnota koncentracie korigovand na vytaznost x 100/certifikovand hodnota.

2.2.1.2. Pravdivost na zdklade fortifikovanych vzoriek

Ak nie je k dispozicii Ziadny certifikovany referen¢ny materidl, pravdivost metddy sa stanovi experimentilne
s pouzitim fortifikovanej slepej matrice minimalne v stlade s touto schémou:

1. V pripade metéd validovanych od ddtumu nadobudnutia Gi¢innosti tohto nariadenia sa vyberie slepy material
a fortifikuje sa pri koncentrcii:

a) 0,5 (}), 1,0 a 1,5-ndsobku RPA, alebo
b) 0,1 (%, 1,0 a 1,5-ndsobku MRL alebo ML v pripade povolenych latok, alebo

¢) 1,0, 2,0 a 3,0-ndsobku LCL v pripade nepovolenych ldtok (pre ktoré nebola stanovend Ziadna hodnota
RPA).

2. Na kazdej Grovni sa vykond analyza so Siestimi replikdtmi.
3. Vzorky sa analyzuj.
4. Vypocita sa zistend koncentricia v kazdej vzorke.

5. Vypocita sa pravdivost pre kazda vzorku podla nizsie uvedenej rovnice a ndsledne sa vypocita priemernd
pravdivost a varia¢ny koeficient zo Siestich vysledkov na kazdej koncentra¢nej hladine.

Pravdivost (%) = (zistend priemernd hodnota koncentrécie korigovand na vytaznost) x 100/hladina fortifikdcie.

V pripade metdd pre povolené latky, ktoré boli validované pred ddtumom zaciatku uplattiovania tohto nariadenia,
postacuje stanovenie pravdivosti metody pouzitim Siestich fortifikovanych ¢asti na hladine 0,5, 1,0 a 1,5-ndsobku
MRL alebo ML.

() ISO 5725-4:2020 Presnost (sprévnost a zhodnost) metéd a vysledkov merania — Cast 4: Zékladné metédy stanovenia spravnosti
normalizovanej metédy merania (Clause 3 — Ustanovenie 3).

() Ak v pripade nepovolenej farmakologicky t¢innej ldtky validdcia koncentrdcie 0,5-ndsobku RPA nie je rozumne dosiahnutelnd, moze
sa koncentrdcia 0,5-ndsobku RPA nahradit najnizSou koncentrdciou medzi 0,5-ndsobkom a 1,0-ndsobkom RPA, ktord je rozumne
dosiahnutelnd.

() Ak v pripade $pecifickej farmakologicky ti¢innej latky validdcia koncentracie 0,1-ndsobku MRL nie je rozumne dosiahnutelnd, méze sa
koncentrdcia 0,1-ndsobku MRL nahradit najnizSou koncentrdciou medzi 0,1-ndsobkom a 0,5-ndsobkom MRL, ktord je rozumne
dosiahnutelnd.
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2.2.1.3. Opakovatelnost

1. V pripade metdd, ktoré boli validované od ddtumu nadobudnutia G¢innosti tohto nariadenia, sa pripravi
subor vzoriek identickych slepych matric rovnakého druhu zvierata. Tie sa fortifikuji analytom tak, aby
sa dosiahli koncentrécie zodpovedajtice:

a) 0,5 (%), 1,0 a 1,5-ndsobku RPA, alebo
b) 0,1 (), 1,0 a 1,5-ndsobku MRL alebo ML v pripade povolenych latok, alebo

¢) 1,0; 2,0 a 3,0-nasobku LCL v pripade nepovolenych alebo zakdzanych latok, ak nemozno pouzit

ziadnu RPA.
2. Na kazdej hladine sa vykond analyza s najmenej Siestimi replikdtmi.
3. Vzorky sa analyzuju.
4. Vypodita sa zistend koncentracia v kazdej vzorke.
5. Vypocita sa priemernd koncentrdcia, smerodajnd odchylka a variatny koeficient (%) fortifikovanych
vzoriek.
6. Tieto kroky sa zopakuji najmenej pri dvoch dalsich prilezitostiach.
7. Vypocitaju sa celkové priemerné koncentracie, smerodajné odchylky (vypocitanim priemeru z druhych

mocnin jednotlivych smerodajnych odchylok a jeho odmocnenim) a variatné koeficienty pre
fortifikované vzorky.

V pripade metdd pre povolené litky validovanych pred ditumom nadobudnutia G¢innosti tohto nariadenia
postacuje stanovenie opakovatelnosti s fortifikovanymi matricami pri koncentrdcidch 0,5; 1,0 a 1,5-ndsobku
MRL alebo ML.

Pripadne sa vypocet opakovatelnosti moze vykonat podla normy ISO 5725-2:2019 ().
2.2.1.4. Vnatrolaboratérna reprodukovatelnost

1. Na validécie vykonané po ditume nadobudnutia G¢innosti tohto nariadenia sa pripravi sibor vzoriek
$pecifikovaného skasobného materidlu (identickych alebo odlisnych matric) fortifikovanych analytom
(-mi) tak, aby sa dosiahli koncentrécie zodpovedajtice:

a) 0,5(°), 1,0 a 1,5-ndsobku RPA, alebo
b) 0,1(°), 1,0 a 1,5-ndsobku MRL alebo ML v pripade povolenych latok, alebo

¢) 1,0; 2,0 a 3,0-ndsobku LCL v pripade nepovolenych alebo zakdzanych ldtok, ak nemozno pouzit

ziadnu hodnotu RPA.
2. Na kazdej koncentra¢nej hladine sa vykond analyza s minimalne $iestimi replikdtmi slepého materialu.
3. Analyzuju sa fortifikované vzorky.
4. Vypocita sa zistend koncentracia v kazdej vzorke.

() Ak v pripade nepovolenej farmakologicky t¢innej ldtky validdcia koncentracie 0,5-ndsobku RPA nie je rozumne dosiahnutelnd, moze
sa koncentracia 0,5-ndsobku RPA nahradit najnizSou koncentraciou medzi 0,5-ndsobkom a 1,0-ndsobkom RPA, ktord je rozumne
dosiahnutelnd.

() Ak v pripade $pecifickej farmakologicky ti¢innej latky validdcia koncentracie 0,1-ndsobku MRL nie je rozumne dosiahnutelnd, méze sa
koncentricia 0,1-ndsobku MRL nahradit najnizSou koncentrdciou medzi 0,1-ndsobkom a 0,5-ndsobkom MRL, ktord je rozumne
dosiahnutelnd.

() 18O 5725-2:2019 Presnost (spravnost a zhodnost) metéd a vysledkov merania — Cast 2: Zakladnd metéda stanovenia opakovatelnosti
a reprodukovatelnosti normalizovanej met6dy merania (Clause 3 — Ustanovenie 3).
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5. Tieto kroky sa zopakujii najmenej pri dvoch dalsich prilezitostiach s roznymi Sarzami slepého materialu,
roznymi pracovnikmi a s ¢o najviac$im poctom roznych podmienok prostredia, napr. s roznymi Sarzami
reakénych ¢inidiel, rozpastadiel, pri roznych laboratérnych teplotich, s pouzitim réznych pristrojov
alebo varidcii inych parametrov.

6. Stanovi sa priemernd koncentrcia, smerodajnd odchylka a variacny koeficient (%) fortifikovanych
vzoriek.

V pripade metéd pre povolené latky validovanych pred ddtumom nadobudnutia G¢innosti tohto nariadenia
postacuje stanovenie vnutrolaboratornej reprodukovatelnosti s fortifikovanymi matricami na koncentracie 0,5;
1,0 a 1,5-nasobku MRL alebo ML.

Pripadne sa vypocet vniitrolaboratérnej reprodukovatelnosti/medzilahlej presnosti moze vykonat aj podla
noriem 1SO 5725-2:2019, 1SO 11843-1:1997 (%), Codex CAC/GL 59-2006 (.

2.2.2.  Validdcia podla alternativnych modelov

Vypocet parametrov v sulade s alternativnymi modelmi si vyZaduje vypracovanie experimentdlneho planu.
Experimentalny pldn musi byt navrhnuty v zdvislosti od poctu roznych druhov zvierat a roznych faktorov, ktoré
st predmetom vySetrovania. Prvym krokom celého valida¢ného postupu je preto zvazit pocetnost a typ vzoriek,
ktoré sa budii v budtcnosti analyzovat v laboratériu, s cielom urdit najdodlezitejsie druhy zvierat a faktory, ktoré
mozu ovplyvnit vysledky merania. Pristup zohladiujiici rozne faktory umoZiiuje postdit neistotu merania
vysledkov skasok, ziskanych za rozmanitych skisobnych podmienok v danom laboratériu, ako napr. rozni
analytici, r0zne pristroje, rdzne SarZe reagentov, rozne matrice, rozne Casy skusok a rozdielne teploty pri
skiigkach. Nésledne sa musi rozsah koncentricie zvolit spdsobom prisposobenym ucelu podla MRL alebo ML
v pripade povolenych latok alebo podla RPA alebo LCL v pripade zakdzanych alebo nepovolenych latok.

Pristup zohladiiujici rézne faktory je zamerany na ziskanie spolahlivych tidajov o presnosti a tidajov merania
simultdnnou kontrolovanou varidciou vybranych faktorov. Umoziiuje hodnotenie kombinovaného wcinku
faktorovych a ndhodnych vplyvov. Navrhovanie experimentov umoziiuje aj skimanie robustnosti () analytickej
met6dy a stanovenie smerodajnej odchylky vnitrolaboratérnej reprodukovatelnosti u vSetkych matric.

Dalej sa uvddza priklad alternativneho pristupu s pouzitim ortogonalneho experimentédlneho planu.
Moze sa preskamat az sedem faktorov (faktory sumu). Stadia je navrhnutd tak, aby sa presnost, pravdivost (na

zéklade fortifikovanych vzoriek), citlivost, neistota merania a kritické koncentracie mohli urcit stibezne vdaka
zavedeniu experimentdlneho planu.

Tabulka 6

Priklad ortogondlneho experimentédlneho plinu so siedmimi faktormi (I - VII), ktoré sa menili na dvoch
hladinich (A/B) vo valida¢nej $tidii s 9smimi experimentmi (kombindcia faktor — hladina)

Faktor I II il I\% A VI VII
Meranie 01 A A A A A A A
Meranie 02 A A B A B B B
Meranie 03 A B A B A B B
Meranie 04 A B B B B A A

() I1SO 11843-1:1997 Detekénd schopnost— Cast 1: Terminy a definicie.

() Codex Alimentarius, Organizdcia OSN pre vyzivu a polnohospoddrstvo, Svetovd zdravotnicka organizicia, Guidelines on estimation of
uncertainty of results (Usmernenia k odhadu neistoty vysledkov) (CAC/GL 59 - 2006).

(") Zmeny experimentdlnych podmienok, ktoré sa tu uvddzaji, mozu zahffiaf materidly vzoriek, analyty, podmienky uchovavania,
podmienky prostredia afalebo podmienky pripravy vzoriek. Pri vietkych experimentdlnych podmienkach, u ktorych by mohlo
v praxi dochddzat ku kolisaniu (napr. stabilita reagentov, zlozenie vzorky, hodnota pH, teplota), sa uvadzaji vietky zmeny, ktoré by
mohli ovplyvnit analyticky vysledok.
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Meranie 05 B A A B B A B
Meranie 06 B A B B A B A
Meranie 07 B B A A B B A
Meranie 08 B B B A A A B

Vypocet charakteristik metddy sa vykond podla postupu, ktory navrhol Jilicher a kol. ().

2.2.3.  Dalsie validacné pristupy

Na preukdzanie toho, Ze metéda splita pracovné kritérid pre pracovné charakteristiky, sa mozu pouzit iné
pristupy, za predpokladu, ze dosiahnu rovnakd droven a kvalitu informdcii. Validiciu mozno urobit aj
vykonanim medzilaboratérnej $tidie podla kodexu Codex Alimentarius, ISO alebo IUPAC (*?), alebo alternativnymi
metédami, ako st vnitrolaboratérne $tadie alebo vnitrolaboratérna validdcia (V). Ak sa uplatiiujii alternativne
valida¢né postupy, vo valida¢nom protokole sa uvedie zdkladny model a stratégia s prislusnymi nevyhnutnymi
podmienkami, predpokladmi a vzorcami, alebo sa aspoii uvedii odkazy na ich dostupnost.

2.3. Selektivita/Specifickost

Treba zabezpecit Co najvicsie rozliSenie medzi analytom a jeho blizko pribuznymi latkami. Stanovi sa
interferencia homolégov, izomérov, produktov rozkladu, endogénnych ldtok, analégov, metabolickych
produktov prislusného rezidua, zlicenin matrice alebo akejkolvek inej potencidlne interferujicej latky
a v pripade potreby sa tdto metdda upravi tak, aby sa zabranilo zistenym interferencidm. Na urcenie $pecifickosti
met6dy sa pouZije tento pristup:

1. Vyberie sa $kéla chemicky pribuznych zliéenin alebo inych latok, ktoré sa mézu pravdepodobne vyskytovat
spolu so sledovanou zli¢eninou a ktoré mozu byt pritomné vo vzorke, a overi sa, ¢ by mohli narusovat
analyzu cielového(-ych) analytu(-ov).

2. Analyzuje sa vhodny pocet reprezentativnych slepych vzoriek, napr. rézne $arze alebo Sarze pochddzajiice
z roznych druhov zvierat (n > 20), a skontrolujii sa akékolvek interferencie signlov, pikov alebo stop iénov
v prisludnej oblasti, v ktorej sa o¢akdva eluovanie cielového analytu.

3. Fortifikuji sa reprezentativne slepé vzorky v prislusnej koncentricii latkami, ktoré by mohli nardsat
identifikdciu afalebo kvantifikdciu analytu, a preskiima sa, ¢i pridand latka:

a) moze viest k falosnej identifikacii;
b) brani identifikdcii cielového analytu;

¢) viditelne ovplyviiuje kvantifikdciu.

2.4. Robustnost

Testuje sa pretrvavajica funkénost analytickej met6dy, a to za réznych experimentdlnych podmienok, ktoré
zahinaji napriklad rézne podmienky odberu vzoriek a mensie zmeny, ktoré sa mozu vyskytnit pri rutinnom
testovani. Pri testovani robustnosti metédy by zmeny vykonané v experimentdlnych podmienkach mali byt
mensie. Vyznam tychto zmien sa vyhodnoti. Pre vetky malé zmeny, u ktorych sa ukdzalo, Ze maji dolezity vplyv
na vykonanie skasky, sa ur¢i kazdd pracovnd charakteristika.

(" 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 (Postidenie detekénych metdd v stopovej analyze prostrednictvom Statisticky zalozenej koncepcie vniitrolabo-
ratérnej validdcie). Analyst, 120, 173.

(") IUPAC (1995), Protocol for the design, conduct and interpretation of method-performance studies, Pure & Applied Chem, 67, 331.

(") Gowik, P, Jillicher, B. and Uhlig, S. (1998) Multi-residue method for non-steroidal anti-inflammatory drugs in plasma using high
performance liquid chromatography-photodiode-array detection. Method description and comprehensive in-house validation. J.
Chromatogr., 716, 221.



21.5.2021 Uradn)'f vestnik Eurdpskej tnie L 180/101

2.5. Stabilita

Urdi sa stabilita kalibra¢ného $tandardu, standardu s odpovedajicou matricou afalebo Standardov s fortifikovanou
matricou a analytu alebo zloZiek matrice vo vzorke pocas uchovdvania alebo analyzy, kedZe nestabilita moze
ovplyvnit vysledky skiisky.

Stabilita analytu za réznych podmienok uchovévania je zvycajne dobre opisand. Pozadované informdcie mozno
ziskat z experimentov vykondvanych na monitorovanie podmienok uchovavania $tandardov a vzoriek, ktoré sa
vykonévaji ako sticast bezného postupu akreditdcie laboratéria a systému kontroly kvality. Ak sa k dispozicii
tidaje o stabilite analytov v matrici (napr. na zaklade informacii z referenénych laboratérii EU, publikovanych
udajov atd.), nemusi ich urcovat kazdé laboratérium. Odkaz na dostupné tidaje o stabilite analytov v roztoku
a matrici je viak prijatelny len vtedy, ak sa pouziji rovnaké podmienky.

V pripade, Ze pozadované tdaje o stabilite nie st k dispozicii, mali by sa pouzit uvedené pristupy.
2.5.1.  UrcCenie stability analytu v roztoku

1. Pripravia sa Cerstvé zdsobné roztoky analytu(-ov) a zriedia tak, ako sa uvddza v pokynoch na skiisku, aby
sa ziskali dostato¢né alikvotné Casti (napr. 40) kazdej vybranej koncentrdcie. Pripravia sa vzorky:

a) roztokov analytu, ktoré sa pouzivaji na fortifikdciu;
b) roztokov analytov, ktoré sa pouZzivajii na kone¢nt analyzu;

¢) akéhokolvek iného roztoku, ktory je vhodny (napr. derivatizované standardy).
2. Podl'a pokynov na skiisku sa zmeria obsah analytu v &erstvo pripravenom roztoku.

3. Prislusné objemy sa rozdelia do vhodnych nddob, oznacia sa a uchovévajt sa vo svetelnych a teplotnych
podmienkach uvedenych v tabulke 7. Cas uchovévania sa zvoli s prihliadnutim na aplikovanti analytickd
prax, v idedlnom pripade az dovtedy, kym pocas identifikicie a/alebo kvantifikicie nie je pozorovatelny
prvy prejav degraddcie. Ak sa pocas $tadie stability nepozoruje Ziadna degradacia, trvanie uchovavania
v ramci $tadie stability sa rovnd trvaniu maximalneho ¢asu uchovévania roztoku.

4. Vypocita sa koncentracia analytu(-ov) v kazdej alikvotnej ¢asti v porovnani s koncentriciou analytu
v Cerstvo pripravenom roztoku podla tohto vzorca:

zostatkovy analyt (%) = C; * 100/Ceersvy
C, = koncentracia v Casovom bode i
Ceerstvy = kOncentracia Cerstvo pripraveného roztoku

Priemernd hodnota piatich replikdtov roztoku, ktoré boli uchovavané, sa nesmie lisit o viac ako 15 % od
priemernej hodnoty piatich Cerstvo pripravenych replikdtov roztoku. Ako zdklad na vypocet percentudlneho
rozdielu sa pouzije priemernd hodnota piatich Cerstvo pripravenych roztokov.

Tabulka 7

Schéma urdenia stability analytu v roztoku

-20 °C +4°C +20°C
Tma 10 alikvotnych casti 10 alikvotnych casti 10 alikvotnych casti
Svetlo 10 alikvotnych casti
2.5.2.  Urcenie stability analytu(-ov) v matrici
1. Pokial je to mozné, pouzija sa prirodzene kontaminované vzorky. Ak nie je prirodzene kontaminovand

matrica k dispozicii, pouZije sa slepd matrica fortifikovand analytom.
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2. Ak je prirodzene kontaminovand matrica k dispozicii, stanovi sa koncentrécia v ¢erstvo ziskanej matrici.
Dalsie alikvotné ¢asti homogenizovanej prirodzene kontaminovanej matrice sa uchovavajt pri teplote
minus 20 °C alebo niz3ej, ak je to potrebné, a pokym sa vzorka uchovdva v laboratériu, stanovuji sa
koncentrécie analytu.

3. Ak prirodzene kontaminovand matrica nie je k dispozicii, odoberie sa slepd matrica a homogenizuje sa.
Této matrica sa rozdelf na pit alikvotnych casti. Kazdd alikvotnd cast sa fortifikuje analytom, ktory by
mal byt pripraveny pokial mozno v malom mnozstve vodného roztoku. Jedna alikvotnd cast sa
analyzuje hned. Zostdvajice alikvoty sa uchovévaju pri teplote najmenej minus 20 °C alebo niZsej, ak je
to potrebné, a analyzuji sa po kratkodobom, strednodobom a dlhodobom uchovavani s ohladom na
pouzité analytické met6dy.

4, Zaznamend sa maximaélny prijatelny ¢as uchovavania a optimdlne podmienky uchovévania.
Priemernd hodnota uchovévanych piatich replikdtov roztoku sa nesmie li$it od priemernej hodnoty piatich

Cerstvo pripravenych repliktov o viac ako hodnotu vnitrolaboratérnej reprodukovatelnosti metédy. Ako zdklad
na vypocet percentudlneho rozdielu sa pouZije priemernd hodnota piatich ¢erstvo pripravenych roztokov.

2.6. Rozhodovaci limit pre konfirmdciu (CCa)
Pre konfirma¢né met6dy sa stanovi CCa. CCa sa stanovuje za podmienok, ktoré sii v stlade s poziadavkami na
identifikdciu alebo identifikdciu a kvantifikdciu, ako sa vymedzuje v oddiele ,Pracovné kritérid a iné poziadavky

na analytické met6dy* v kapitole 1.

Na kontrolu vyhovujtcich/nevyhovujiicich vzoriek je v hodnote CCa (rozhodovaci limit pre konfirméciu) uz
zohladnend kombinovand Standardnd neistota merania.

1. V pripade nepovolenych alebo zakdzanych farmakologicky déinnych latok sa CCa vypocita takto:

a) Metoda 1: postupom kalibracnej krivky podla normy ISO 11843-1:1997 (*) (tu sa oznacuje ako
minimélna detegovatelnd hodnota (istej stavovej premennej). V tomto pripade sa pouZije slepy materidl,
ktory sa fortifikuje na hodnotu RPA alebo LCL a vyssie v ekvidi§tanénych krokoch. Vzorky sa analyzujt.
Po identifikdcii sa do grafu podla moZnosti vynesie signal alebo prepocitana koncentracia oproti pridanej
koncentricii. Rozhodovacim limitom je koncentracia, ktord zodpovedd signdlu rovnajicemu sa hodnote
priesecnika krivky s osou y zvysenej o 2,33-ndsobok smerodajnej odchylky vnitrolaboratérnej reproduko-
vatelnosti. Tato metdda je pouzite[nd len na kvantitativne skasky. Rozhodovacie limity ziskané tymto
pristupom sa overia analyzou slepej matrice fortifikovanej na koncentraciu zodpovedajicu vypoéitanému
rozhodovaciemu limitu.

b) Metdda 2: analyzou najmenej 20 reprezentativnych slepych vzoriek materidlu na kazda matricu, aby bolo
mozné vypocitat pomer signdl/Sum v ¢asovom intervale, v ktorom sa ocakdva analyt. Ako rozhodovaci
limit je mozné pouzit trojndsobok pomeru signdl/Sum. Plati to pre kvantitativne a kvalitativne skasky.
Rozhodovacie limity ziskané tymto pristupom sa overia analyzou slepej matrice fortifikovanej na
koncentraciu zodpovedajiicu vypocitanému rozhodovaciemu limitu.

¢) Metdda 3: CCa = LCL + k(jednostranny interval spolahlivosti, 99 %) x (kombinovand) §tandardnd neistota
merania pri LCL

V pripade nepovolenych alebo zakdzanych farmakologicky a¢innych latok sa v zdvislosti od valida¢ného
experimentu (a jeho prislusnych stupriov volnosti) méze rozumne pouzit t-rozdelenie, alebo ak sa
vychddza z Gaussovho rozdelenia (jednostranny interval spolahlivosti, n = o), pouzije sa k-faktor rovny
hodnote 2,33.

Vniitrolaboratérna reprodukovatelnost a pravdivost st vhodné na urcenie (kombinovanej) Standardnej
neistoty merania, ak je stanovend s prihliadnutim na vietky relevantné ovplyviujiice faktory.

Metdda 2 na vypocet CCa sa moZe pouZivat len do 1. janudra 2026 v pripade met6d validovanych pred
datumom nadobudnutia G¢innosti tohto nariadenia. V pripade metdd validovanych po nadobudnuti G¢innosti

tohto nariadenia sa pouzijii iba metddy 1 alebo 3.

() 1SO 11843-1:1997 Detekénd schopnost— Cast 1: Terminy a definicie.
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2. V pripade povolenych latok sa CCa vypocita takto:

a) V pripade povolenych latok v kombindcidch matrica/druh zvierata, pre ktoré bola stanovend MRL alebo
ML:

i) Metéda 1: postupom kalibracnej krivky podla normy ISO 11843-1:1997 (tu sa oznaCuje ako
minimdlna detegovatelnd hodnota Cistej stavovej premennej). V tomto pripade sa pouzije slepy
materidl, ktory sa fortifikuje na hodnotu MRL alebo ML a vyssie v ekvidi§tanénych krokoch. Vzorky sa
analyzujii. Po identifikdcii sa do grafu podla mozZnosti vynesie signdl alebo prepocitand koncentracia
oproti pridanej koncentréicii. Rozhodovacim limitom je koncentracia, ktord zodpovedd MRL alebo ML
plus 1,64-ndsobok smerodajnej odchylky vnutrolaboratornej reprodukovatelnosti pri najvyssej
pripustnej hodnote (a = 5 %).

ii) Metéda 2: CCa = MRL (alebo ML) + k(jednostranny interval spolahlivosti, 95 %) x (kombinovand)
Standardnd neistota merania pri MRL alebo ML.

V pripade povolenych latok sa v zavislosti od valida¢ného experimentu (a jeho prislusnych stupriov
volnosti) moze rozumne pouZit t-rozdelenie, alebo ak sa vychddza z Gaussovho rozdelenia (jednostranny
interval spolahlivosti, n = ), pouZije sa k-faktor rovny hodnote 1,64.

Vniitrolaboratérna reprodukovatelnost a pravdivost st vhodné na urcenie (kombinovanej) Standardnej
neistoty merania, ak je stanovend s prihliadnutim na vetky relevantné ovplyviujice faktory.

V pripade farmakologicky t¢innych latok, pre ktoré je stanovend MRL pre sumu roznych latok, sa ako CCa
na posudenie sumy ldtok v meranej vzorke pouzije CCa ltky s najvysSou koncentrdciou vo vzorke.

b) V pripade povolenych latok pre kombindcie matrica/druh zvierata, pre ktoré nebola stanovend MRL,
nesmu byt pritomné Ziadne rezidud, pokial sa nevykonalo povolené liecenie v siilade s ¢lankom 11
smernice 2001/82/ES. V pripade povolenych latok, pre ktoré neboli stanovené MRL, sa na vypocet CCa
pouzije kaskiddovd MRL stanovend podla vykonavacieho nariadenia Komisie (EU) 2018/470 (**). PouZije sa
metdda 1 alebo 2 podla vyssie uvedeného odseku, avsak ,MRL* oznacuje ,,0,5-ndsobok kaskddovej MRL,
s ciefom dosiahnut 0,1-ndsobok kaskddovej MRL, pokial sa to dd rozumne dosiahnut*.

2.7. Deteké¢nd schopnost pre skrining (CCP)

Pre skriningové met6dy sa stanovi CCp. CCP sa stanovi tak, ako je vymedzené v kapitole 1 ,Pracovné kritérid a iné
poziadavky na analytické metddy* tejto prilohy a v stlade s poZiadavkami stanovenymi v tabulke 5. V pripade
skriningovych met6d sa viak nemusia uplatiiovat vSetky poziadavky na identifikiciu (pozri 1.2.3, 1.2.4, 1.2.5).

1. V pripade nepovolenych alebo zakdzanych farmakologicky déinnych latok sa musi zabezpecit maximdlna
chyba p 5 %. CCp sa vypocita takto:

a) Metdéda 1: Postupom kalibracnej krivky podla normy ISO 11843-1:1997 (tu sa uvddza ako minimalna
detegovatelnd hodnota Cistej stavovej premennej). V tomto pripade sa pouZije reprezentativna slepd
vzorka materidlu, ktord sa fortifikuje v ekvidistanénych krokoch, za¢inajic pod hodnotou alebo na
hodnote RPA alebo ak nebola stanovend RPA, na hodnoty okolo STC (screening target concentration —
cielova koncentricia skriningu). Vzorky sa analyzuji. Zostavi sa graf zdvislosti signdlu od pridanej
koncentricie. Detekénou schopnostou je koncentrdcia, ktord zodpovedd STC plus 1,64-ndsobok
smerodajnej odchylky vndtrolaboratérnej reprodukovatelnosti priemerného nameraného obsahu na
drovni STC. Extrapoldcia siahajica hlboko pod najnizsiu fortifikovand hladinu (< 50 % najnizsej
fortifikovanej hladiny) sa potvrdi experimentalnymi tidajmi vo valida¢nom kroku.

b) Metdda 2: Analyzovanim fortifikovaného slepého materidlu pri koncentracidch na trovni STC a vyssej. Pre
kazdi troven koncentrécie sa analyzuje 20 fortifikovanych slepych vzoriek, aby sa zabezpecil spolahlivy
zdklad pre toto stanovenie. Detekénd schopnost met6dy sa rovnd koncentrécii pri ktorej zostdva len < 5 %
falosne negativnych vysledkov.

¢) Metdda 3: CCB = STC + k(jednostranny interval spolahlivosti, 95 %) x (kombinovand) standardnd neistota
merania na Grovni STC alebo na vyssej Grovni.

() Vykonéavacie nariadenie Komisie (EU) 2018/470 z 21. marca 2018 o podrobnych pravidlich tykajicich sa maximalneho limitu
rezidui, ktoré sa beri do tivahy na kontrolné Gcely pre potraviny vyrobené zo zvierat, ktoré boli liecené v EU podla ¢lanku 11
smernice 2001/82/ES (U.v.EUL 79, 22.3.2018, 5. 16).
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2.8.

2.9.

V pripade nepovolenych alebo zakazanych farmakologicky a¢innych latok sa v zavislosti od valida¢ného
experimentu (a jeho prislusnych stupfiov volnosti) moéze primerane pouzit t-distribiicia, alebo ak sa
vychddza z Gaussovho rozdelenia (jednostranny interval spolahlivosti, n=es), pouzije sa k-faktor 1,64.

Vndtrolaboratérna reprodukovatelnost a pravdivost st vhodné na urcenie (kombinovanej) standardnej
neistoty merania, ak je urcend s prihliadnutim na v3etky relevantné ovplyvriujtce faktory.

2. V pripade povolenych ldtok sa musi zabezpecit maximalna chyba p 5 %. CCp sa vypocita takto:

a) Metdda 1: postupom kalibracnej krivky podla normy ISO 11843-1:1997 (tu sa uvddza ako minimdlna
detegovatelnd hodnota redukovanej koncentrécie). V tomto pripade sa pouzije slepy materidl, ktory sa
fortifikuje na hodnotu povoleného limitu a pod tito hodnotu, pricom sa za¢ina od STC v ekvidistan¢nych
krokoch. Vzorky sa analyzujt a identifikuje sa analyt(-y). Vypocita sa smerodajnd odchylka priemerného
nameraného obsahu na Grovni STC.

Detekénou schopnostou je koncentracia, ktord zodpovedd STC plus 1,64-ndsobok smerodajnej odchylky
vnutrolaboratdrnej reprodukovatelnosti priemerného nameraného obsahu na tirovni STG;

b) Metdda 2: analyzovanim fortifikovaného slepého materidlu pri koncentraciach na drovni pod povolenym
limitom. Pre kazdu tGroven koncentrécie sa analyzuje 20 fortifikovanych slepych vzoriek, aby sa zabezpecil
spolahlivy zdklad pre toto stanovenie. Detekénd schopnost metddy sa rovnd koncentracii pri ktorej zostdva
len < 5 % falosne negativnych vysledkov.

¢) Metdda 3: CCB = STC + k(jednostranny interval spolahlivosti, 95 %) x (kombinovand) standardnd neistota
merania na Grovni STC alebo na vys3ej drovni.

V pripade povolenych latok sa v zavislosti od valida¢ného experimentu (a jeho prislusnych stupriov
volnosti) méze rozumne pouZit t-rozdelenie, alebo ak sa vychddza z Gaussovho rozdelenia (jednostranny
interval spolahlivosti, n = ), pouzije sa k-faktor 1,64 (¢okolvek v rdmci pouzitia kaskddy alebo pouzitia
platnej MLR).

Vndtrolaboratérna reprodukovatelnost a pravdivost st vhodné na urcenie (kombinovanej) Standardnej
neistoty merania, ak je stanovend s prihliadnutim na vietky relevantné ovplyviujiice faktory.

V pripade farmakologicky a¢innych latok, pre ktoré je stanovend MRL pre sumu roznych latok, sa ako CCp na
postdenie sumy ldtok v meranej vzorke pouzije CCp latky s najvysSou koncentréciou vo vzorke.

Kalibra¢né krivky
Ak sa na kvantifikdciu pouzivaja kalibra¢né krivky:

1. na zostrojenie krivky by sa prednostne malo pouzif najmenej pit ekvidistancnych hladin (koncentracii)
(vratane nulovej hodnoty),

2. opiSe sa pracovny rozsah krivky,
3. uvedie sa matematicky vzorec krivky a vhodnost tidajov (korelatny koeficient R?) pre opisand krivkou,
4. opiSu sa pripustné rozsahy parametrov krivky.

V pripade kalibra¢nych kriviek zaloZenych na Standardnom roztoku, standardoch s odpovedajicou matricou
alebo $tandardoch s fortifikovanou matricou sa uvedd pripustné rozsahy pre parametre kalibra¢nej krivky, ktoré
sa mozu u jednotlivych sérii merani lisit.

Absoliitna vytaznost

Absolitna vytaznost metddy sa stanovi vtedy, ked sa nepouzije Ziadny vnitorny Standard alebo kalibricia
s pouzitim fortifikovanej matrice.
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Ak sti splnené poziadavky na pravdivost stanovené v tabulke 1, moze sa pouzit fixny korekény faktor. V opaénom
pripade sa pouziva korekény faktor pre vytaznost, zisteny pre konkrétnu sériu merania. Pripadne sa namiesto
korekéného faktora pre vytaznost pouzije postup Standardného pridavku (*¢) alebo vniitorny Standard.

Absolitna vytaznost sa vypocita pre najmenej Sest reprezentativnych davok matrice.

Jedna alikvotnd Cast slepej matrice sa pred extrakciou fortifikuje analytom a druhd alikvotnd ¢ast slepej matrice sa
po priprave vzorky fortifikuje na prislusnd tiroveni koncentracie a stanovi sa koncentrécia analytu.

Vytaznost sa vypocita takto:

Vytaznost (analyt) = (Standard s fortifikovanou matricou)/(§tandard s odpovedajicou matricou) x 100

2.10.  Relativne matricové efekty

Relativny matricovy efekt sa urci vo vietkych pripadoch. Moze sa to vykonat bud ako stcast validdcie, alebo
v rdmci samostatnych experimentov. Vypocet relativneho matricového efektu sa vykond pre najmenej 20
roznych slepych ddvok (matrica/druh) podla rozsahu metddy, napr. pre rozne druhy zvierat, ktoré maja byt
zahrnuté.

Slepd matrica sa po extrakcii fortifikuje analytom v koncentracii zodpovedajiicej RPA, MRL alebo ML a mala by sa
analyzovat spolu s ¢istym roztokom analytu v koncentracii zodpovedajicej RPA, MRL alebo ML.

Relativny matricovy efekt alebo matricovy faktor (MF) sa vypocita takto:

plocha piku MMS $tandardu
plocha piku $tandardu v roztoku

MF (Standard) =

plocha piku MMS IS
plocha piku IS v roztoku

MF (IS) =

MF ($tandard)

MF (3tandard vztiahnuty na IS) = —{ e

IS: vnitorny Standard

MMS:  standard s odpovedajiicou matricou

Varia¢ny koeficient pre MF (Standard vztiahnuty na IS) nesmie byt vy3si ako 20 %.

KAPITOLA 3

KONTROLA KVALITY POCAS RUTINNE] ANALYZY - [’RIEBEle:: OVEROVANIE FUNKéNE] SPOSOBILOSTI
METODY

Musia byt splnené poziadavky na zabezpecenie kvality analytickych vysledkov podla kapitoly 7.7 normy ISOJIEC
17025:2017 (*).

Uprednostiiovanou moznostou na poskytnutie dokazov o funkénej sposobilosti met6dy pocas rutinnej analyzy je analyza
certifikovanych referenénych materidlov (CRM). KedZe CRM, ktoré obsahuji prislusné analyty na pozadovanych
trovniach koncentracie, st zriedka dostupné, ako alternativa sa moZu pouzZif aj referenné materidly poskytnuté
a charakterizované referenénymi laboratériami EU alebo laboratériami, ktoré st drzitelmi akrediticie ISO[IEC
17043:2010 (*¥). Ako dalsia alternativa sa moZu pouzit vnitrolaboratérne referenéné materidly, ktoré sa pravidelne
kontroluja.

Priebezné overovanie funkénej sposobilosti metddy pocas rutinnej analyzy sa musi vykondvat v rdmci skriningového aj
konfirma¢ného kroku.

(") Mnozstvo pridaného analytického Standardu moze byt napriklad dvojndsobkom az pitndsobkom odhadovaného mnozstva analytu
vo vzorke. Tento postup je urCeny na stanovenie obsahu analytu vo vzorke, priom sa zohladiuje vytaznost tohto analytického
postupu.

(") ISOJIEC 17025: 2017 V3eobecné poziadavky na kompetentnost testovacich a kalibra¢nych laboratérii (kapitola 7.7).

(**) ISO[IEC17043:2010 Posudzovanie zhody — Vieobecné poziadavky na medzilaboratérne skasky.
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1. Pre skriningovy krok:
S kazdou sériou (arzou) vykonanych analyz sa sti¢asne analyzuje sabor tychto vzoriek na kontrolu kvality:
a) kontrolnd vzorka pre vhodnost systému daného pristroja, idedlne $pecifickd pre danti met6du;

b) vzorky na kontrolu kvality, ktoré st fortifikované na koncentriciu bliziacu sa STC a v idedlnom pripade na
koncentriciu zodpovedajicu CCB skriningu (v pripade povolenych farmakologicky wcinnych latok, ako aj
zakdzanych alebo nepovolenych latok);

¢) negativna kontrolnd vzorka (blank vzorka) a ak je to potrebné slepd vzorka reakénych ¢inidiel.

2. Pre konfirmacny krok:
S kazdou sériou (arzou) vykonanych analyz sa sticasne analyzuje sibor tychto vzoriek na kontrolu kvality:
a) kontrolnd vzorka pre vhodnost systému daného pristroja, idedlne $pecifickd pre danti met6du;

b) vzorky na kontrolu kvality, ktoré st fortifikované na koncentraciu bliziacu MRL alebo ML v pripade povolenych
farmakologicky ac¢innych latok alebo bliZiacu sa RPA alebo LCL v pripade zakdzanych alebo nepovolenych latok
(nevyhovujtice kontrolné vzorky);

¢) negativna kontrolnd vzorka (blank vzorka) a ak je to potrebné slepd vzorka reakénych ¢inidiel.

Pre vzorky na kontrolu kvality sa odportica toto poradie: kontrolnd vzorka pre vhodnost systému pristroja, negativna
kontrolna vzorka (blank vzorka), vzorka(-y), ktord(-é) sa ma (majii) konfirmovat, opitovne negativna kontrolnd vzorka
a fortifikovand vzorka pre kontrolu kvality (pozitivna resp. nevyhovujtca kontrolnd vzorka).

V pripade kvantitativnych met6d sa musi pre kazda sériu (sekvenciu) tiradnych vzoriek analyzovat a merat kalibra¢na
krivka pred uvedenymi vzorkami alebo po nich.

Ak je to mozné, pravdivost (na zdklade fortifikovanych vzoriek) vetkych cielovych analytov v nevyhovujticich kontrolnych
vzorkdch sa vyhodnoti prostrednictvom regula¢nych diagramov v siilade s kapitolou 7.7 normy ISO/IEC 17025:2017. Ak
si to vyZaduje neprimerane vysoky pocet stanoveni pravdivosti polet analytov sa moze zniZif na niekolko
reprezentativnych analytov.

KAPITOLA 4

ROZSIRENIE ROZSAHU VALIDACIE METODY, KTORA UZ BOLA VALIDOVANA

Niekedy treba rozsirit rozsah validdcie met6dy, ktord uz bola kompletne validovand. V tychto pripadoch by sa rozsirenie
rozsahu validdcie malo uskuto¢nif G¢innym a analyticky spolahlivym sposobom. Mozno to dosiahnut vykonanim
validdcie na menSom pocte vzoriek (napr. na polovi¢nom pocte vzoriek) v porovnani s tiplnou validdciou.

Typ a pocet modifikdcii, ktoré sa majii validovat v ramci jedného redukovaného valida¢ného planu, sa viak vzdy zakladd na
odbornych znalostiach a predchddzajiicich skisenostiach, napr. zmena techniky detekcie by si v kazdom pripade
vyzadovala Gplnt validdciu.

Vo vieobecnosti plati, Ze na zabezpecenie pretrvavajicej validity metddy treba neustéle sledovat jej funkénti sposobilost
a porovndvat ju s validaénymi parametrami ziskanymi na zaliatku. V idedlnom pripade je tito priebeznd kontrola
funkénej sposobilosti metddy navrhnutd tak, aby bolo mozné v priebehu Casu zozbierat chybajice tidaje na tplnd
validdciu (napr. pomocou niekolkych datovych bodov zo vzoriek na kontrolu kvality v kazdej analytickej sérii).

4.1. Rozsirenie metdd, pokial ide o rozsah koncentricii

V doésledku zmien MRL, ML a RPA moze byt potrebné upravit rozsah koncentricie, pre ktory je met6da
validovand. V takom pripade je prijatelné pouzit redukovany valida¢ny plan.

Musia sa pripravit kalibra¢né krivky pre modifikovany rozsah podla validovaného postupu. Musia sa analyzovat
rozne dévky fortifikované na rézne koncentra¢né hladiny (porovnaj 2.2.1, 2.2.2). Pravdivost, opakovatelnost
a vnatrolaboratérna reprodukovatelnost/medzilahld presnost musia byt v prijatelnom rozsahu v porovnani
s hodnotami pévodne validovanej metddy. V pripade potreby by sa mal vykonat novy vypocet CCp (skriningové
metody) a CCa (konfirmaéné met6dy).
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4.2. Rozsirenie metdd, pokial ide o dalsie latky

Rozsirenie metddy na dalsie zliiceniny je vo vSeobecnosti mozné len v pripade analytov, ktoré maji podobnua
Struktiiru a charakteristické vlastnosti ako tie, ktoré sii uz zahrnuté v analytickej metdéde. V takom pripade je
prijatelné pouzit redukovany validacny plan. Podobne nie je dovolené Ziadne odchylenie sa od popisu met6dy.

Musia sa pripravit kalibra¢né krivky pre pridané litky podla validovaného postupu. Musia sa analyzovat rézne
Sarze matricovych materidlov fortifikovanych na rozne koncentra¢éné hladiny (porovnaj 2.2.1, 2.2.2). Pravdivost,
opakovatelnost a vnttrolaboratérna reprodukovatelnost/medzilahld presnost musia byt v rozsahu
porovnatelnom s hodnotami dalsich analytov povodne validovanej metédy a musia byt v stlade s poziadavkami
uvedenymi v bode 1.2.2. V pripade novych analytov sa musi vykonat vypocet CCP (skriningové metddy) a CCa
(konfirmac¢né met6dy).

4.3. Rozsirenie metdd, pokial ide o matrice/druhy zvierat

O zahrnuti novych matric alebo druhov zvierat do uZ validovanej analytickej metddy sa vidy rozhoduje
v zdvislosti od konkrétneho pripadu na zdklade doterajsich poznatkov a skisenosti s danou metédou a na
zéaklade predbeznych experimentov odhadujicich potencidlne matricové efekty a interferencie. Vo vSeobecnosti
to bude mozné len pre matrice, ktoré vykazuji podobné vlastnosti, a pre nekritické analyty (z hladiska stability
a detegovatelnosti).

Musia sa pripravit kalibra¢né krivky podla validovaného postupu (zo Standardnych roztokov alebo
s fortifikovanou matricou). Musia sa analyzovat rozne $arZe matricového materidlu fortifikovaného na rdézne
koncentra¢né hladiny (porovnaj 2.2.1, 2.2.2). Pravdivost, opakovatelnost a vndtrolaboratérna reproduko-
vatelnost/medzilahld presnost by mali byt v prijatelnom rozsahu v porovnani s hodnotami pévodne validovanej
metddy a v stlade s poziadavkami uvedenymi v bode 1.2.2. V zdvislosti od valida¢ného pristupu moze byt
nevyhnutny novy vypocet CCp (skriningové metddy) alebo CCa (konfirmacné met6dy).

Ak vysledky nie st v prijatelnom rozsahu v porovnani s hodnotami povodnej matrice, bude nevyhnutnd
dodato¢nd uplnd validdcia, aby sa urcili pracovné parametre $pecifické pre matricu/druh zvierata.

V pripadoch, ked sa MRL pre konkrétnu litku u urcitych matric lisia, bude pravdepodobne tazké prispdsobit
rozsah met6dy dodato¢nej matrici/druhu zvierata a koncentricii, kedZe v tomto pripade sa musia brat do dvahy
dve modifikédcie. V takychto pripadoch sa odporica tiplna validacia.
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PRILOHA II

POSTUPY ODBERU VZORIEK A URADNE OSETRENIE VZORIEK

1. Mnozstvo vzorky

Minimélne mnozstva vzoriek sa urcia v ndrodnom programe kontroly rezidui. Minimdlne mnozstvé vzoriek musia byt
dostato¢né na to, aby umoznili schvilenym laboratéridm vykonat analytické postupy potrebné na kompletné
vykonanie skriningovych a konfirma¢nych analyz. Konkrétne v pripade hydiny, Zivoc¢ichov akvakultiry, kralikov, zveri
z farmovych chovov, plazov a hmyzu vzorka pozostdva z jedného alebo viacerych zvierat v zdvislosti od poziadaviek
analytickych metdd. V pripade vajec je velkost vzorky minimélne 12 vajec alebo viac, podla pouzitych analytickych
metdd. V pripade, Ze treba analyzovat viaceré kategérie latok v jednej vzorke pomocou roznych analytickych metdd,
velkost vzorky sa adekvétne navysi.

2. Rozdelenie na podvzorky

Pokial je to technicky mozné alebo to vyzaduje ndrodnd legislativa, kazdad vzorka sa rozdeli najmenej na dve rovnocenné
podvzorky, pricom kazdd umozni Gplny analyticky postup. Rozdelenie na podvzorky sa moze uskutocnit v mieste
odberu vzoriek alebo v laboratdriu.

3. Vysledovatelnost

Kazdd vzorka sa odoberie takym spésobom, aby bolo vidy mozné spitne ju vysledovat k farme povodu a ku skupine
zvierat alebo pripadne k jednotlivému zvieratu. Pokial ide o mlieko, podla volby ¢lenského $titu sa vzorky mozu
odoberat na niektorom z tychto miest:

1. na farme zo zbernej cisterny;

2. na urovni mliekarenského podniku pred vyprdzdnenim z prepravnej cisterny.

4. Vzorkovnice

Vzorky sa odoberaji do vhodnych vzorkovnic, aby sa zachovala integrita a vysledovatelnost vzorky. Musi sa najmi
zabranif zdmene vzorkovnic, kriZovej kontamindcii a znehodnoteniu vzoriek. Vzorkovnice sa Giradne zapecatia.

5. Sprédva o odbere vzoriek

Po kazdom odbere vzoriek sa musi vypracovat sprava.

V spréve o odbere vzoriek musi in$pektor zhromazdit prinajmensom tieto tdaje:

1. adresu prislusnych orgénov;

2. meno in$pektora alebo identifikacny kod;

3. dradny ¢&iselny kdd vzorky;

4. détum odberu vzorky;

5. meno a adresu vlastnika alebo osoby zodpovednej za zvieratd alebo Zivo¢isne produkty;
ndzov a adresu farmy povodu zvierat (ak sa vzorky odoberaji na farme);
registratné &islo podniku/bitinku;

identifikdcia zvierata alebo produktu;

R S

druh zvierata;
10. matricu vzorky;

11. ak je to relevantné, medikéciu liekmi v poslednych Styroch tyzdnoch pred odberom vzoriek (ak sa odber robi na
farme);

12. latku alebo skupiny ldtok na vySetrenie;

13. osobitné pozndmky.



21.5.2021 Uradny vestnik Eurépskej tinie L 180/109

V zavislosti od postupu odberu vzoriek sa musia poskytnit papierové alebo elektronické kopie spravy. Sprava o odbere
vzoriek a jej kopie sa vyplnia tak, aby sa zabezpecila ich pravost a pravna platnost, o si moze vyzadovat, aby tieto
dokumenty boli podpisané inpektorom. V pripade odberu vzoriek na farme moze byt polnohospodir alebo jeho
zdstupca vyzvany, aby podpisal original spravy o odbere vzoriek.

Original spravy o odbere vzoriek zostdva prislu§nému organu, ktory musi zarudit, aby k origindlu spravy nemohli mat
pristup neopravnené osoby.

Ak je to potrebné, farmar alebo majitel podniku moze byt informovany o uskuto¢nenom odbere vzoriek.

6. Sprdva o odbere vzoriek pre laboratérium

Sprava o odbere vzoriek pre laboratérium zriadené prislusnymi orgdnmi musi byt v stilade s poziadavkami
stanovenymi v kapitole 7 normy ISO/IEC 17025:2017 (') a musi obsahovat aspori tieto informdcie:

. adresu prislusnych orgdnov alebo urcenych subjektov;
. meno in3pektora alebo identifikacny kéd;
. tradny ¢&iselny kod vzorky;

. dédtum odberu vzorky;

1

2

3

4

5. druh zvierata;
6. matricu vzorky;

7. latky alebo skupiny litok na vySetrenie;
8. osobitné pozndmky.

Sprava o odbere vzoriek pre laboratérium sa prilozi k vzorke pri jej odosielani do laboratéria.

7. Preprava a uchovivanie

V programoch kontroly rezidui sa musia Specifikovat vhodné podmienky na uchovdvanie a prepravu pre kazda
kombindciu analytu/matrice, aby bola zabezpecend stabilita analytu a integrita vzorky. Cas prepravy musi byt ¢o
najkratsi a teplota pocas prepravy musi byt primerand na zabezpecenie stability analytu.

Osobitnd pozornost sa venuje prepravnym boxom, teplote a ¢asu potrebnému na prepravu do prislusného laboratéria.

V pripade akéhokol'vek nedodrzania poziadaviek kontrolného programu laboratérium neodkladne informuje prislusny
organ.

(") ISOJIEC 17025: 2017 V3eobecné poziadavky na kompetentnost testovacich a kalibra¢nych laboratérii (kapitola 7.7).
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