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OBJET: Distribution du rapport de la troisieme session du Comite du Codex sur les
résidus de meédicaments vétérinaires dans les aliments (ALINORM 89/31A)

Le rapport de la troisieme session du Comité du Codex sur les residus de
médicaments vétérinaires dans les aliments est joint a la présente lettre. Il sera
examine en meme temps que le rapport de la deuxiéme session du Comité du Codex sur
les residus de médicaments vétérinaires dans les aliments par la Commission du Codex
Alimentarius a sa dix-huitieme session qui se tiendra a Geneve du 3 au 12 juillet 1989.

A. QUESTIONS INTERESSANT LA COMMISSION RESULTANT DU RAPPORT DE LA DEUXIEME SESSION
(ALINORM 89/31) ET DE LA TROISIEME SESSION (ALINORM 89/31A) DU COMITE DU CODEX
SUR LES RESIDUS DE MEDICAMENTS VETERINAIRES DANS LES ALIMENTS

Les questions suivantes seront portées a l'attention de la Commission du Codex
Alimentarius 2 sa dix~huitieme session:

1. Avant-projets de LMR de médicaments vétérinaires dans les aliments a 1'étape 5;
ALINORM 89/31A, Annexe V. '

2. Definitionsde la "limite maximale de résidu" et des "bonnes pratiques d'utili-
sation des médicaments vétérinaires'", ALINORM 89/31A, Annexe III.

3. Procédure . d'élaboration des limites maximales Codex pour les résidus de médi-
caments vétérinaires dans les aliments, ALINORM 89/31A, Annexe IVA

4, Procédure d'elaboration des limites maximales Codex pour les résidus de médica-
ments vétérinaires dans les aliments - Introduction; ALINORM- 89/31A, Annexe IVB.

5. Procedure d'acceptation des limites maximales Codex pour les résidus de médi-
caments veétérinaires dans les aliments, ALINORM 89/31A, par. 65.

B. DOCUMENTS A ELABORER POUR DISTRIBUTION ET OBSERVATIONS DES GOUVERNEMENTS AVANT
LA PROCHAINE REUNION DU CCRVDF

1. Glossaire (Canada), voir ALINORM 89/31A, par. 82 a 86.

2. Code d'usages pour le controle de 1l'emploi des médicaments vétérinaires

(Royaume-Uni), voir ALINORM 89/31A, par. 88 a 91.

3. Directives pour la mise en place d'un programme de reéglementation du controle
des résidus de médicaments vétérinaires dans les aliments (Etats-Unis), voir ALINORM
89/31A, par. 115 a 120.



C. DEMANDE D'OBSERVATIONS ET D'INFORMATIONS

1. Recueil des medicaments vétérinaires - ALINORM 89/31A, par. 39 a 41

Le Comité a décidé de demander aux gouvernements et aux organisations inter-
nationales d'examiner les données résumées dans le projet de recueil et de faire
connaitre leurs corrections, observations et données complémentaires.

2. Enquete sur les études d'ingestion - ALINORM 89/31A, par. 87

Le Comité a décidé de demander aux gouvernements et aux organisations interna-
tionales de présenter les informations démandées dans le questionnaire sur les etudes
d'ingestion, en mettant spécialement 1'accent sur les études qui fournissent des ren-
seignements utiles pour la fixation de LMR sur la base de la DJA.

3. Méthodes d'analyse et d'échantillonnage - ALINORM 89/31A, Annexe VI

Le Comite a décidé de demander aux gouvernements et aux organisations interna-
tionales de présenter des observations sur les documents de travail concernant les
méthodes d'analyse et d' échantillonnage, y compris la réglementation relative aux expe-
ditions au-dela des frontieres d'échantillons biologiques utilisés pour la validation
des méthodes applicables aux médicaments vétérinaires, et sur les méthodes d' analyse
applicables aux substances a évaluer a la trente-quatrieme réunion du JECFA (se repor-
ter aux criteres méthodologiques exposés au par. 96).

4, Liste de médicaments vétérinaires a eévaluer en priorité - ALINORM 89/31A,
Annexe VII

Le Comité a décide de demander aux gouvernements et aux organisations interna-
tionales de présenter leurs demandes d'inscription de médicaments vétérinaires sur la
liste prioritaire et de fournir des renseignements a 1'appui conformément aux critéres
retenus.

Les gouvernements et les organisations internationales qui souhaitent envoyer
des observations et des informations sur les qestions évoquées ci-dessus sont invites
a les faire parvenir au plus tard le 15 juin 1989 aux adresses suivantes:

Pour les points Cl - C2 ci-dessus:

Dr. Gerald Guest

Director, HFV-1

Center for Veterinary Medicine

Food and Drug Administration

5600 Fishers Lane

Rockville, MD 20857, U.S.A.

(Telex No. 898488 PHS PKLN ROV, Telefax No. 301.443. 1719)

L
Pour le point C3 ci-dessus:

Dr. Richard Ellis

Director, Chemistry Division

Food Safety and Inspection Service

U.S. Department of Agriculture

Room 302, Annex Building

300 12th Street, S.WV.

Washington, D.C., U.S.A. :
(Telex No. 89491, Telefax No. 202.447.2257)
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Pour le point C4 ci-dessus:

Mr. G.N. Hooper

Pesticides Coordinator

Bureau of Rural Resources

Department of Primary Industries and Energy
Barton, Canberra, ACT 2600

Australia

(Telex No. AA62188)

En outre, veuillez envoyer une copie des obsérvations a 1'adresse suivante:

Chef du Programme mixte FAO/OMS sur les normes alimentaires
Organisation des Nations Unies pour l'alimentation et 1l'agriculture
Via delle Terme di Caracalla

00100 Rome (Italie)

(Télex N2 610181 FAO I, Téléfax N2 6799563).
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Resumé et conclusions

A sa troisieme session, le Comité du Codex sur les résidus de
médicaments vetérinaires dans les aliments est parvenu, au cours de ses
delibérations, aux conclusions suivantes:

~ I1 a avancé a 1'étape 5 les avant-projets de limite maximale de
résidu pour le chloramphénicol, 1'estradiol-17 béta, la progestérone,
la testosterone et le zéranol (par. 69, 74 et 80). :

- Il a maintenu a 1'étape 4 1l'avant-projet de limite maximale de
residu pour 1'acétate de trenbolone afin de permettre une
réévaluation par le JECFA (par. 77).

- I1 a décidé de demander au JECFA de revoir 1'emploi de 1'expression
"non necessaire" lorsqu'il établit des LMR, étant donné les
éventuelles implications negatives (par. 71).

- Il a adopte les deéfinitions révisées de la "limite maximale de
résidu" et des "bonnes pratiques d'utilisation des médicaments
Vétérinaires", et décidé de transmettre les projets de définitions
au Comite du Codex sur les Principes généraux pour confirmation
et a la Commission pour adoption (par. 55 et 58).

- I1 a decidé de transmettre les procédures proposées d'élaboration
des limites maximales Codex pour les résidus, d'élaboration des
limites maximales Codex - Introduction et d'acceptation des limites
maximales Codex pour les residus au Comité du Codex sur les
Principes généraux pour confirmation et a la Commission pour
adoption (par. 62, 63, 65).

- I1 a décidé que le Canada, avec 1'aide d'un groupe de travail
officieux, réviserait et distribuerait le projet de Glossaire
pour observations et discussion a sa prochaine session (par. 86).

- Il a decidé que le Royaume-Uni réviserait et distribuerait le
projet de Code d'usages pour le controle de 1'emploi des
médicaments vétérinaires pour observations et discussion 3 sa
prochaine session. En outre, le Comité a de nouveau confirme
que ce code ne devait pas viser la commercialisation et 1'homogation
des médicaments vetérinaires (par. 90-91).

- Il a décidé que les Etats-Unis d'Amérique réviseraient et
diffuseraient le projet de directives pour la mise en place d'un
programme réglementaire de contrdle des résidus de médicaments
véterinaires dans les aliments pour observations et discussion

éventuelle a sa prochaine session (par. 120).
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I1 a décide de poursuivre la revision de la liste des
médicaments vétérinaires a eévaluer en priorité en s'appuyant
sur un, questionnaire, les observations des gouvernements

et le Groupe de travail sur les priorites, pour discussion

a sa prochaine session (par. 114).

I1 a decide de poursuivre la revision des documents de

travail concernant les méthodes d'analyse et d'eéchantillonnage
en demandant des observations aux gouvernements et avec l'aide
du Groupe de travail.sur les méthodes d'analyse et
d'échantillonnage pour discussion a sa prochaine session

(par. 97).

I1 a décidé que la révision du Recueil des medicaments
vétérinaires devait se poursuivre en demandant des observations
aux gouvernements pour éventuelle discussion a sa prochaine
session (par 41).

I1 a decidé que L'Enquete sur les études d'ingestion devait
se poursuivre en demandant des observations aux gouvernements
pour discussion a sa prochaine session (par. 87).

I1 a demandé au secrétariat du Codex de le tenir informe

des activités de la Division FAO des industries de la

peche et du Comité du Codex sur les poissons et les produits
de la peche en ce qui concerne le prbjet de Code d'usages
pour 1l'aquaculture et le rapport du groupe de travail sur les
délais d'attente des médicaments et thérapeutiques utilises
en pisciculture (par. 14 et 22).

I1 a demandé au secrétariat du Codex de le tenir informe
des activités de la Division FAO de la production et de la
santé animales (par 24).
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ALINORM 89/31A

INTRODUCTION

l. La troisieme session du Comité du Codex sur les résidus de médicaments vétérinaires
dans les aliments (CCRVDF) a eu lieu du 31 octobre au 4 novembre 1988 a Washington, D.C.
a 1'aimable invitation du Gouvernement des Etats-Unis d'Amérique. M. Geérald B. Guest,
Directeur du Centre de médecine vétérinaire, Ministere de 1'agriculture des Etats-Unis
(USDA), a présidé la session. Etaient presents les représentants et observateurs de

34 pays et de 8 organisations internmationales.

2. La deuxieme reunion du Groupe de travail ad hoc sur les methodes d'analyse et d'echan-
tillonnége a eu lieu avant la session, le 28 octobre 1988 sous la présidence de M. Richard
Ellis, Directeur de la Division de chimie, Service de 1'inspection et de la securité des
aliments (USDA). Le rapport de cette reunion a eté présenté a 1'assemblée pléniere au
titre du point 10 de 1'ordre du jour.

3. Une liste des participants, y compris les fonctionnaires de la FAO et de 1'OMS,
figure a 1'Annexe I du present rapport.

OUVERTURE DE LA SESSION (Point 1 de 1l'ordre du jour)

4. La session a été ouverte par M. Lester M. Crawford, Administrateur du Service de
1'inspection et de la sécurité des aliments (USDA). M. Crawford a montré a quel point
il est important de parvenir a un consensus international qui tienne compte des besoins
de tous les pays en matiere de commerce des médicaments vétérinaires et de sante. Il a
egalement mis 1l'accent sur le fait que le CCRVDF est reconnu comme etant 1'organisme
international chargeé d'etudier les questions de résidus de médicaments veétérinaires sur
la base de principes pratiques et solides sur le plan scientifique.

5. M. Crawford a egalement souligné 1'importance des delibérations du CCRVDF pour éviter
la création d'obstacles techniques au commerce grace a 1'Accord géneral sur les tarifs
douaniers et le commerce (GATT). 11 a precise qu'a 1'avenir, les Etats-Unis continueraient
d'accorder leur plein appui aux activités du Codex. Le texte intégral de l'allocution

de M. Crawford figure a 1'Annexe II du présent rapport.

NOMINATION D'UN RAPPORTEUR

6. Le Comité a nommé M. Dieter Arnold de la République féderale d'Allemagne aux fonctions
de rapporteur de la session. '

ADOPTION DE L'ORDRE DU JOUR (Point 2 de 1'ordre du jour)

7. Le Comité etait saisi de 1l'ordre du jour provisoire de la session (CX/RVDF 88/1). Le
Président a noté la similarité entre les points 3 e) et 9 de 1'ordre du jour qui traitent
des bonnes pratiques d'homologation et de commercialisation des médicaments véterinaires

et d'un code d'usages pour le controle de 1'emploi des médicaments véterinaires, respec—
tivement. Le Comité a décidé de regrouper ces deux themes et de les étudier au point 9.

En outre, le Comité a decidé d'inverser 1l'ordre de discussion des points 5 et 6 qui
traitent respectivement des avant-projets de LMR (limite maximale de residu) de medicaments
vetérinaires dans les aliments et des proceédures d'élaboration et d'acceptation des limites
maximales Codex pour les residus.



8. Sur proposition de la délégation des Etats-Unis, le Comité a décidé de créer un groupe
de travail ad hoc sur les priorités sous la présidence de 1'Australie pour dresser la liste
des médicaments vétérinaires a évaluer en priorité,en tenant compte des observations
écrites et verbales. ’

9. L'ordre du jour provisoire a éte adopté tel qu'il a été amendé par le Comité.

QUESTIONS DECOULANT DES SESSIONS D'AUTRES COMITES DU CODEX (Point 3a de 1l'ordre du jour)

10. Le Comite etailt saisi du document de travail CX/RVDF 88/2 qui avait trait aux
questions decoulant du Comité du Codex sur les résidus de pesticides et du Comité du Codex
sur les poissons et les produits de la peche.

Comité du Codex sur les residus de pesticides (CCPR) - Vingtieme session (ALINORM 89/24)

11. Le Comité a noté que le Comité du Codex sur les résidus de pesticides (CCPR) avait de
nouveau mis 1l'accent sur les considerations de santé pour la fixation de limites maximales
pour les residus de pesticides, et s'etait inquiété au sujet de 1'élaboration d'une defi-
nition des limites maximales pour les résidus de medicaments véterinaires. Le CCPR est
aussi convenu que la rédaction d'un document comparant le mode de fixation des LMR par le
CCPR et le CCRVDF ne s'imposait pas a 1'heure actuelle.

12, En outre,. le CCPR a notée que sa liste des limites maximales Codex pour 1és residus
de pesticides indiquerait par un (v) les pesticides faisant 1'objet d'usages vétérinaires
et que ces substances seralent soumises au CCRVDF par le Secretariat du Codex pour examen.

Comité du Codex sur les poissons et les produits de la peche (CCFFP) - Dix—huitiéme session
(ALINORM 89/18)

13. Le Comité a noté que le CCFFP avait pris connaissance du document d'information
concernant le Projet de code d'usages pour 1'aquaculture eélabore par le Département des
peches de la FAO. Le CCFFP a recommandé que 1'on poursuive les efforts visant a élaborer
un tel code et que 1l'on recherche aupres des gouvernemehts membres, au moyen d'un question-
naire détaille, des renseignements sur la portée et le contenu du projet de code.

l4. Le Comité a demande au Secretariat du Codex de le tenir informe des progres accomplis
concernant ce projet de code. '

QUESTIONS DECOULANT DES ACTIVITES DE LA FAO ET DE L'OMS (Point 3b de 1l'ordre du jour)

15. Le Comité était saisi du document de travail CX/RVDF 88/3 (document de séance N 2)

résumant les activités de la FAO, de 1'OMS et les activités conjointes FAO/OMS présentant
un intéret pour le Comite.

Activites conjointes - Comité mixte FAO/OMS d'experts des additifs alimentaires (JECFA)

16. Le Comité a noté que le rapport de la trente-deuxieme réunion du JECFA (juin 1987)

a ete publie par 1'OMS dans la Série des rapports techniques sous le N2 763. Les études
de résidus et les méthodes d'analyse pour les substances ayant été evaluées sont resumees
dans le document de la seérie FAO: Alimentation et nutrition nQ 41 intitule "Résidus de
certains medicaments veétérinaires dans les animaux et les aliments". Les monographies sur
la toxicologie du chloramphénicol, de 1'acétate de trenbolone et du zéranol seront bientot

publiées par la Cambridge University Press dans la Série de 1'OMS sur les additifs alimen-

taires n2 23, R :



17. La délégation de la Norvege a insisté sur 1'importance qu'il y aurait a diffuser
rapidement les monographies sur la toxicologie aux services centraux de liaison avec le
Codex. Le representant de 1'OMS a indique que telle etait 1° intention de la FAO et de
1'0OMS et qu'a 1'avenir, ces documents seraient distribués aux sérvices centraux de liaison
avec le Codex dans les meilleurs délais.

18. Le Comite a note que la trente-quatrieme reunion du JECFA, prevue du 30 janvier au

8 février 1989, devait également etudier la question de 1'évaluation des résidus de médi-

caments vetéerinaires. En réponse a la lettre circulaire CL 1988/7-RVDF, des données ont

été recues sur la plupart des substances inscrites a l'ordre du jour; ces données sont

. actuellement étudiées et résumees par des conseillers temporaires de 1'OMS et par des
consultants de la FAO. Un compte rendu succinct de la réunion sera établi et disponible
pour examen par le CCRVDF a sa quatrieme session.

ACTIVITES DE LA FAO

Division des industries de la peche

19. Le Comité a note que le Service de 1'utilisation et de la commercialisation du
poisson de la Division des industries de la peche de la FAO avait fourni au Secretariat

du Codex un document intitulé "Rapport du Groupe de travail sur les délais d'attente des
médicaments utilisés dans la production du poisson - pharmacocinétique, résidus, delais
d'attente (EIFAC/XV/88/INF. 13, mars 1988). Ce document a été présenté a la quinzieme
session de la Commission européenne consultative pour les peches dans les eaux intérieures
(CECPI) pour examen. Le résume du rapport ainsi que les recommandations de la CECPI

ont été présentés au Comité pour information.

20. Le rapport contient des informations et des recommandations sur la pharmacocinétique,
la concentration des médicaments vétérinaires dans les tissus et les délais d'attente des
produits thérapeutiques utiliseés pour la preévention et le traitement des maladies infec-
tieuses en pisciculture. Le rapport conclut que 1'ingestion, la dissémination et 1'elimi-
nation des produits therapeutiques chez les poissons sont tres influencées par des facteurs
se rapportant a 1'espece considérée, aux produits thérapeutiques employés et a 1l'environ-
nement. En outre, le rapport conclut qu'il serait important de disposer de davantage de
données sur la pharmacocinétique des medicaments utilisés pour le poisson, d'etablir des
regles pour 1l'emploi des produits chimiques et des médicaments en pisciculture, de prevoir
des délais d'attente et d'élaborer des normes pour la protection de 1l'environnement.

21. Le Comité a aussi noté que la CECPI avait recommandé de poursuivre les travaux pour
améliorer les recommandations du rapport, et pour renforcer la collaboration avec d' autres

groupes interesseés par la question, tels que le CCFFP et le CCRVDF.

22, 11 a eté convenu que le Secretariat du Codex tiendrait le CCRVDF au courant de
1'évolution de ces questionms.

Division de la production et de la santé animales

23. Le Service de la santé animale de la Division de la production et de la sante
animales de la FAO a fourni au Comité des informations écrites par 1l'intermediaire du
Secretariat du Codex sur les aliments d'origine biotechnologique, sur la creation d'un
réseau international de centres de recherches specialisés travaillant en collaboration
pour faciliter le controle et 1'évaluation des residus de médicaments véterinaires et sur
la nécessité d'inclure 1'évaluation des acaricides dans les futurs travaux du Comite.




24. Le Secrétariat du Codex a assuré le Comité qu'il le tiendrait au courant des faits
nouveaux dans ces domaines.

ACTIVITES DE L'OMS

Echange international d'informations sur les médicaments vétérinaires

25. Le représentant de 1'OMS a rendu compte des activités de la Section pharmaceutique de
1'0MS relatives a deux publications destinées a 1' échange d'informations. La premiere,
WHO Pharmaceuticals Newsletter, dont la diffusion est limitee aux autorités de controle,
contient des informations sur la réglementation des médicaments, les produits pharmaceu-
tiques employés en médecine vétérinaire, les instruments médicaux, ainsi que de brefs
résumés sur des réactions négatives récemment signalées pour certains médicaments et sur
les médicaments qui viennent d'eétre autorisés a la vente. WHO Drug information est une
publication officielle de 1'OMS diffusée par abonnement payant. Elle contient des commen-
taires sur les questions de réglementation et sur les faits nouveaux ainsi que des donnees
sur les modalites de prescription des principaux medicaments. L'OMS est tributaire des
informations qui lui sont soumises par les autorites de controle; en vue d'un echange
efficace d'informations, les données a publier dans ces bulletins doivent atre transmises
ala Section. pharmaceutique de 1'OMS.

Activités dans la région des Amériques (Organisation panaméricaine de la santé, OPS)

26. L'observateur de 1'OPS a décrit les activités de santé publique vétérinaire de 1'OMS
dans les Ameriques en matiere de résidus de médicaments vétérinaires dans les aliments.

Un certain nombre de reunions, ateliers, et cours de formation sur ce sujet ont éte tenus.
Le bureau régional de 1'OPS a aussi travaillé activement en collaboration avec le Labora-
toire unifié pour le controle alimentaire et pharmaceutique en Argentine ot un technicien
est detaché pour analyser les anabolisants, les pesticides et les métaux lourds dans les
aliments. La création d'un laboratoire de référence international au Centre panaméricain
des zoonoses en Argentine constitue une activite importante. Ce laboratoire assure des
formations et des services consultatifs et propose des methodes et des essais de réference

pour appuyer les activites relatives a 1' analyse des résidus menees par les pays de la
region.

QUESTIONS DECOULANT DES ACTIVITES D'AUTRES ORGANISATIONS INTERNATIONALES (Point 3c de
1l'ordre du jour)

27. Le Comite a été informé verbalement des activités d'un certain nombre d'organisations
internationales concernant les résidus de médicaments vétérinaires.

Fedération internationale de laiterie (FIL)

28. L' observateur de la FIL a presenté les travaux de deux groupes d'experts, le Groupe
A 4 qui s'occupe des résidus dans le lait et les produits laitiers, et le Groupe E 47
concernant la détection des inhibiteurs.

29, Le Groupe A 4 prepare une monographie intitulée "Résidus et contaminants dans le
lait et les produits laitiers". La question des médicaments vétérinaires, y compris les
antibiotiques, les sulfamides, les parasiticides et les hormones, est traitee au
chapitre 4. Cette monographie contiendra des informations générales sur 1'évaluation
toxicologique, 1'importance et les principes d'analyse de ces substances. Elle devrait
etre disponible a la fin de 1989 et mettra a jour la monographie 113 de la FIL (1979).




30. Le Groupe E 47 a préparé un recueil sur les methodes de detection des antibiotiques:
le bulletin 220 de la FIL (1987) que 1'on peut se procurer aupres du Secretariat de la

FIL a Bruxelles. Actuellement, le groupe prépare une documentation sur les methodes
physico-chimiques de detection des antibiotiques et des sulfamides. Ces méthodes devraient
faciliter une procedure en deux temps pour la detection et la confirmation/identification
des antibiotiques. Le groupe travaille aussi sur la selection de micro-organismes plus
sensibles pour detecter les antibiotiques, en particulier dans le cas ou la pencillinase
aurait été employée a la ferme pour detruire les beta-lactames.

Communauté économique européenne (CEE)

31. L'observateur de la CEE a appelé 1'attention du Comite sur 1'évolution recente de la
legislation de la CEE en matiere de médicaments veterinaires. *

32. Le ler janvier 1988 est entree en vigueur la directive 87/153/CEE du Conseil, qui
concerne 1'évaluation des additifs dans les aliments pour animaux. On y décrit les etudes
requises sur les résidus lorsqu'un nouvel additif est mis sur le marché dans la Commu-
nauté. La législation concerne les additifs présents dans les aliments pour animaux et
vise plusieurs substances intéressant le Comite, tels que certains agents antimicrobiens
et anticoccidiens, utilisés a faibles doses a des fins nutritionnelles ou prophylactiques.

33. Le Conseil a de nouveau promulgué la directive (88/146/CEE) interdisant 1'utili-
sation sur le betail, pour en stimuler la croissance, de certaines substances hormonales,
qui avait été annulée pour des raisons de procédure par la Cour de Justice de la Commu-
naute le 7 mars 1988. Pour s'assurer de la commercialisation dans des conditions ration-
nelles de la viande provenant d'animaux ayant déja éte légalement traites par ces
substances, le Conseil a decidé, a titre transitoire, de prolonger certains arrangements
jusqu'au 31 décembre 1988. Une directive complémentaire du 17 mai 1988 (88/299/CEE)
reglemente le commerce des animaux destines a la reproduction et des animaux reproducteurs
en fin de vie procréative, qui ont été traités avec ces substances a des fins thérapeu-
tiques, pour synchroniser le cycle oestral, pour interrompre une gestation indesirable,
pour améliorer la fécondité ou pour preparer les animaux donneurs et receveurs lors de
1'implantation d'embryons. .

34. A la suite de la promulgation de la directive 86/469/CEE du Conseil relative a
1'examen des animaux et des viandes fralches en vue de détecter la presence de résidus,
les Etats membres étaient tenus de soumettre avant le 31 mai 1987 leurs programmes
nationaux de controle des residus de substances hormonales. Ces plans ont été approuves
par la Commission le 18 fevrier 1988. De plus, les Etats membres etaient tenus de
soumettre leurs programmes nationaux de surveillance de residus pour d'autres medicaments
vétérinaires avant le 31 mai 1988. La Commission etudie actuellement ces programmes.

"Une décision de la Commission en date du 14 juillet 1987 définit les méthodes a utiliser

pour la detection de résidus de substances ayant une action hormonale ou thyreostatique.

35. Le groupe de travail du Comité des médicaments vétérinaires sur la sécurite des
résidus a continué ses activités en fournissant a la Commission une assitance scienti-
fique et technique pour la fixation de tolérances (limites maximales de residus). Le
groupe a mis au point des recommandations pour la trimethoprime et le dapsone et acheve
1'étude du groupe des benzimidazoles. Il travaille actuellement sur les nitroimidazoles,
1'ivermectine, les antibiotiques du type béta-lactames, et les macrolides. Les priorites
retenues pour les études a venir incluent d'autres antibiotiques et des anthelmintiques,
ainsi que des tranquillisants utilisés pour les porcs destineés a l'abattage.




Consultation Mondiale des Industries de Sante Animale (COMISA)

36. Le Comité a été informé de la création . de la COMISA, organisme représentant
1'ensemble des industries de santé animale. Son but principal est d'établir et de déve-
lopper des relations officielles entre les industries de santé animale et les organismes
internationaux ayant a traiter de santé animale. Les autres objectifs de la COMISA sont
notamment: 1) 1'établissement d'accords de réglementation commune, en coopération avec les
organisations publiques gouvernementales et non gouvernementales; 2) la promotion, aupres
des organisations nationales et internationales chargées de la reglementation, de criteres
communs, scientifiques et objectifs, pour 1'enregistrement et; 1'homologation de produits
"de santé animale; 3) les contacts avec des associations internationales apparentées, telles
que le GIFAP. La COMISA cherche a renforcer ses liens et ses contacts avec le CCRVDF et
le JECFA. Les membres fondateurs de la COMISA comprennent les associations des industries
de sante animale de dix pays d'Europe de 1'Ouest, de cinq pays d'Amérique du Sud, des
Etats-Unis, du Japon, du Canada, de 1'Autralie et de la Nouvelle-Zélande.

Consultation technique internationale sur 1'homologation des médicaments vétérinaires
(ITCVDR) et Office international des epizooties (OIE)

37. Le chef de la delégation francaise a informé le Comité de la tenue de la quatrieme
consultation technique internationale sur 1'homologation des medicaments vetérinaires qui
a eu lieu du 10 au 13 mai 1988 a Adelalde (Australie). Les principaux sujets abordés

ont été les activités des organisations internationales dans le domaine des médicaments
vetérinaires, les effets secondaires indésirables de ces médicaments, les problemes de
santé publique, 1'utilisation de médicaments vétérinaires en aquaculture, les problemes
spécifiques des pays en développement en matiere d'homologation des médicaments vétéri-
naires et les produits d'origine biotechnologique. La Consultation a adopte un certain
nombre de résolutions, dont une appuyant le CCRVDF comme étant la structure appropriée
pour la fixation des limites maximales de reésidu, une autre en faveur d'un séminaire de
1'0IE en janvier 1989 a Arusha (Tanzanie) sur 1' homologation‘des médicaments vétérinaires
en Afrique et une autre encore instituant un groupe de travail sur l'utilisation de
médicaments véteérinaires en aquaculture. Un projet de constitution a été adopte,
definissant les objectifs, la structure et les procedures de la Consultation.

38. Le chef de la delégation francaise a eégalement informeée le Comité des activités de
1'0ffice international des épizooties (0OIE) dont le but est de faciliter 1'échange d'infor-
mations sur l'enregistrement des médicaments vétérinaires et autres sujets apparentés.

Ses activités comprennent: a) la publication de deux numéros annuels de la lettre d'infor-
mation sur 1l'enregistrement des médicaments veétérinaires; b) la préparation d'un code

de bonnes pratiques pour 1l'homologation et la commercialisation des medicaments vetéri-
naires; c) la mise au point d'un questionnaire sur les effets indésirables des medicaments
vetérinaires; d) 1'organisation d'un séminaire les 19 et 20 janvier 1989 a Arusha (Tanzanie)
sur les problemes d'homologation en Afrique; e) 1'élaboration d'un projet concernant les
exigences minimales en matiere d'homologation pour les pays en développement ne disposant
pas d'infrastructures vetérinaires adéquates de reglementation.

Rapport sur 1l'état des travaux relatifs au recueil de médicaments veéterinaires (Point 3d
de 1'ordre du jour)

39. Le Comité était saisi du document de travail CX/RVDF 88/4 - partie I (document de
seance n2 3) intitulé "Rapport sur 1'état des travaux relatifs au recueil de médicaments
véterinaires", prepare par la delégation des Etats-Unis d'Amérique.




40.  Aux termes de la lettre circulaire CL 1988/6 RVDF, la délégation des Etats-Unis
avait demande aux pays de faire des observations et de fournir des données par 1l'interme-
diaire d'un questionnaire portant sur 1'homologation des médicaments vétérinaires dans

les pays membres du Codex. Les pays ci-apres ont répondu a la lettre ciculaire: Botswana,
Canada, République de Corée, Cuba, Egypte, Finlande, France, Ghana, Guatemala, Etats-Unis
d'Amérique, Irlande, Japon, Malaisie, Mexique, Nouvelle-Zelande, Norvege, Pays-Bas,
Philippines, Pologne, République fédérale d'Allemage, Royaume-Uni, Suéde, Thallande et
Zambie. La délégation des Etats-Unis a remercié les pays qui ont repondu et a precisé
que toutes les réponses, sauf celles qui étaient récemment arrivées du Botswana et de la
République fédérale d'Allemagne, avalent &té incluses dans le document de conférence nQ 3.

4l. La délégation des Etats-Unis a fait savoir que le recueil interaméricain pouvait etre
fourni sous forme de disque compact aux intéressés. Le Comite a accepte la proposition

de la delegation des Etats-Unis visant a poursuivre 1' enquete pendant une année de plus

et demandé aux gouvernements qui n'avaient pas encore fourni d'informations de le faire.

La delégation de la Norvege a relevé quelques erreurs d'interprétation concernant son pays,
et constaté que les informations fournies différaient considérablement selon les pays.

Le Comite a prié les pays d'examiner les données résumées dans le projet de recueil et
d'envoyer les corrections, les données et les observations a la delégation des Etats-Unis
d'Ameérique.

DEFINITIONS DE LA "LIMITE MAXIMALE DE RESIDU" ET DES BONNES PRATIQUES D'UTILISATION DES
MEDICAMENTS VETERINAIRES" (Point 4 de 1'ordre du jour)

42. Le Comite etait saisi du document CX/RVDF 88/5 et du document de séance nQ 8, qui
contenait les observations des pays suivants; Australie, Cuba, République féderale
d'Allemagne, Mexique, Nouvelle-Zelande, Norvege, Pologne et Etats-Unis d'Amérique. Le
Président a rappelé que le Comité avait decidé de considérer ces deéfinitions independam~
ment du glossaire, en vue de les faire figurer dans le Manuel de procedure du Codex.

43. Le Secretariat des Etats-Unis a présenté le document CX/RVDF 88/5 et lu les défini-
tions adoptées a la deuxieme session, telles qu'elles figurent a 1'Annexe III du document

ALINORM 89/31.

Limite maximale de residu (LMR)

44. Les déleégués des Etats-Unis, de 1'Australie et 1'observateur de la COMISA ont estime
que les mentions au paragraphe 4, des "eventuelles réactions allergiques" et de "1'acqui-
sition d'une résistance" n'étailent pas appropriées dans la définition d'une LMR et ont
proposé la suppression du paragraphe 4. La délégation de la France a fait valoir que la
CEE avait aussi des difficultés a définir les risques de réactions allergiques, mais que
celles—ci devaient toutefols etre prises en considération dans les cas ou on disposait

de suffisamment de preuves. La delegation du Canada a fait part de son accord de prin-
cipe avec la definition, mais egalement soutenu la proposition d'éliminer le paragraphe 4.
Le Comité a décide de retirer le paragraphe 4 de cette definition.

45. La delegation de 1'Australie a proposé une définition de la LMR dont la conception
et la structure seraient basees sur la définition de la limite maximale pour les residus
de pesticides. Elle a aussi estimeé qu'il fallait chercher a harmoniser ces définitions
avec celles déja adoptées par d'autres comités du Codex. Le Secrétariat a fait remarquer
que les deux situations. n'étaient pas identiques et que des approches differentes etaient
utilisées dans 1'élaboration des LMR pour les pesticides et pour les médicaments véeteri-
naires.
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46. Plusieurs delégations, dont la France et 1'Australie, ont envisagé la possibilité
de présenter une définition simplifiée, limitée et souple de la LMR comprenant un seul
paragraphe. La definition pourrait etre complétée par diverses notes de bas de page ou
d'explication. Les delegations des Pays-Bas et de la Republique féderale d' Allemagne
ont recommande de ne pas utiliser de notes de bas de page car celles—-ci risquaient de
ne pas toujours etre prises en considération au moment de 1' application pratique de la
definition de la LMR.

47. La délégation des Etats-Unis a indiqué qu'elle était favorable a 1'élimination du
paragraphe 4, mals elle a également insisté sur le fait que l'expression relative a la
réduction des LMR conformément aux bonnes pratiques d'utilisation des médicaments veteéri-
naires n'était pas appropriée, étant donné que les progres de 1'élevage et des pratiques
vétérinaires peuvent se traduire par des modifications des concentrations de residus.

I1 faudrait laisser une plus grande latitude pour 1'établissement de tolérances nationales
tant qu'elles sont inferieures aux LMR fixées sur des bases scientifiques.

48, Le Comité a demandeé au Secretariat de reviser le projet de définition compte tenu
des débats; la version révisée a été ensuite distribuee comme document de séance n2 13.

49, La déelegation des Etats-Unis a contesté 1'emploi de 1'expression "direct ou
indirect" en référence aux risques toxicologiques pour la santé humaine. La délégation
de la France a estimé que cette expression visait 1'induction d'une résistance et le
potentiel allergique et qu'il fallait en tenir compte. La déelégation de la Norvege a
estime que la définition ne devait pas etre fondée entierement sur les risques toxico-
logiques, mais qu'elle devait etre plus large et tenir compte des risques autres que

les "risques toxicologiques" mentionnes au paragraphe 2. La délégation a propose
d'ajouterle texte suivaPt. "elle tient également compte d'autres risques de sante publique
pertinents ainsi que des aspects de technologie alimentaire". Cela permettrait d'inclure
d'autres effets tels que le role inhibiteur des résidus d' anbibiotiques dans le lait
destine a la production de fromages ou d'autres produits laitiers fermentés. Les déle-
gations du Danemark et du Royaume-Uni ont toutes deux appuye celles de la France et

de la Norvege. Elles ont également suggéré de retablir la référence aux effets d'aller-
génicité et de résistance qui figurait au paragraphe 4 du projet de definition original.
Le Comite a décidé de faire référence aux aspects technologiques dans la definition, et
de reviser le paragraphe 2 comme suit:

"Elle est basée sur le type et la quantité de résidu considérés comme ne présentant
pas de risque d'ordre toxicologique pour la santé humaine tels qu'indiqués par la
dose journaliere admissible (DJA), ou sur la base d'une DJA temporaire qui

utilise un facteur de sécurité supplémentaire. Elle tient compte également
d'autres risques de santeé publique pertinents ainsi que des aspects de technologie
alimentaire."

50. La delégation des Etats-Unis d'Amérique, appuyée par celle de la Sudde, a demande
la suppression au paragraphe 3, de la menticn selon laquelle la LMR serait fixée compte
tenu des bonnes pratiques d'utilisation deés médicaments veterinaires et non plus sur

la base de considérations toxicologiques. Elle a déclaré qu'une limite maximale de
résidu devait etre determiné sur la base d'une evaluation toxicologique uniquement et
que des LMR pouvaient etre établies pour chaque pays pourvu qu'elles ne dépassent pas

la LMR et pourvu que ces pays acceptent de ne pas entraver le commerce des aliments
présentant des concentrations plus élevées de résidus, a condition que celles-ci
n'exedent pas les LMR Codex. La délegation de 1'Australie a fait part de son accord

sur ce principe mais elle a indique qu'elle ne souhaitait pas 1'élimination de la derniere
phrase du paragraphe 3, estimant que les LMR devaient refleter les quantites de résidus
présents apres 1'emploi du meédicament selon les bonnes pratiques vétérinaires.




51. La délégation des Pays-Bas a proposé de ne pas supprimer la phrase. Elle a declare
qu'aux fins du commerce international, il devait y avoir une seule LMR par medicament

et non plusieurs. Elle a estimé qu'il était nécessaire que tous les pays arrivent a

un consensus sur ce point. Cette proposition a été appuyée par les delégations du
Danemark et de la France.

52. La délégation du Royaume-Uni a déclaré que la definition n'indiquait pas de maniere
suffisamment claire que dans 1'elaboration d'une LMR, on passerait normalement d'un
niveau etabli sur une base toxicologique a un niveau plus bas correspondant aux bonnes
pratiques d'emploi des médicaments vetérinaires, et a proposé que ce fait soit énonce

avec plus de precision. '

53. Le représentant de 1'OMS a expliqué que 1'évaluation des donnees sur les résidus
et des modes d'utilisation, qui serailt requise pour la révision d'une LMR, pourrait etre
faite dans 1'année qui suit une demande de réévaluation et pourrait etre effectuée inde-
pendamment d'une réévaluation toxicologique. Le Secrétariat a déclaré que les procédures
de la JMPR pour les LMR de pesticides pourraient servir d'exemple pour la reevaluation
d'une LMR dans un délai d'un an. Il existe une procédure pour la réévaluation indivi-
duelle d'une LMR et cela ne devrait pas etre un obstacle.

54. La délégation des Etats-Unis a déclaré que si le présent Comité et le JECFA etaient
capables de réevaluer les LMR sur cette base, elle n'aurait pas d'objection au paragraphe
3, pourvu que 1'on utilise les mots "peut etre" a propos de l'abaissement de la LMR par
rapport a la valeur fixée d'un point de vue toxicologique.

55. Le Comité a adopté la définition révisée de la "limite maximale de résidu" et
décidé de la transmettre au Comité sur les Principes généraux pour confirmation et a la
Cormission pour adoption et inclusion dans le Manuel de procédure. La nouvelle version

du projet de définition de la "limite maximale de reésidu" figure a 1'Annexe III du présent
rapport.

Bonnes pratiques d'utilisation des médicaments veterinaires

56. Le Comité a examiné la définition révisée proposee pour les '"bonnes pratiques
d'utilisation des médicaments vétérinaires”.

"Bonnes pratiques d'utilisation des médicaments vétérinaires. Il s'agit des
modalites d'emplol officiellement recommandées ou autorisees, y compris les
périodes d'attente, approuvées par les autorités nationales, des meédicaments
vétérinaires administrés dans des conditions pratiques et de maniere a laisser
des residus acceptables du point de vue toxicologique et a des teneurs les plus
faibles possibles.”

57. La délégation des Pays-Bas, appuyée par celles de la République fédérale
d'Allemagne, des Etats-Unis d'Amerique, du Canada et du Royaume-Uni, a déclare que la
définition serailt acceptable pourvu que la nature et la quantiteé de residu ne soient
pas mentionnées puisqu'a son avis, ces aspects étaient couverts par la définition de
la LMR.
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58. Le Comite a_accepté cette proposition et decide de transmettre le projet de defi-
nition au Comité sur les Principes genéraux pour approbation et a la Commission pour
adoption et inclusion dans le Manuel de procédure. La nouvelle version du projet de
définition des "bonnes pratiques d'utilisation des médicaments veterinaires" figure

a 1'Annexe III du présent rapport.

PROCEDURES D'ELABORATION ET D'ACCEPTATION DES LIMITES MAXIMALES CODEX (LMR) POUR LES
RESIDUS DE MEDICAMENTS VETERINAIRES DANS LES ALIMENTS (Point 6 de 1'ordre du jour)

59. Le Comité était saisi des documents de travail CX/RVDF 88/7, CX/RVDF 88/7-Add. 1
(document de séance n? 4) et du document de séance nQ 8. Les documents en question
contenalent des informations générales et les observations des gouvernements sur les
procédures d'élaboration et d' acceptation des LMR proposées pour les résidus de médica-
ments véterinaires.

Procedures d'élaboration

60. Le Comité a noté qu'a sa session precedente, 11 avait été decidé de diffuser pour
observations, deux propositions de procédures figurant aux annexes IVA et IVB du document
ALINORM 89/31, Des observations ont été envoyées par les pays suivants: Australie, Cuba,

Etats-Unis d'Amerique, Mexique, Nouvelle-Zélande, Norvege, Pologne, Republique fédérale
d'Allemagne et Suede.

61. Le Secrétariat du Codex a indique que la proposition de procédure d'élaboration
figurant a 1'Annexe IVA et qui prevoit 1'omission des étapes 6 et 7 était semblable aux
procedures d'elaboration applicables aux limites maximales Codex pour les residus de
pesticides. Toutefois, 11 a été precise que 1l'introduction geénérale necessiterait une
révision pour refléter les procédures accélérées particulieres a 1'élaboration des LMR
pour les résidus de médicaments vetérinaires.

62. Le Comité est convenu de transmettre, par 1'intermédiaire du Comité du Codex sur
les Principes généraux, la proposition de procedure d'élaboration figurant a 1'Annexe IVA
du document ALINORM 89/31 a laCommission pour adoption, etant entendu que les étapes 6 et 7
peuvent etre omises si la Commission en decide ainsi a 1la majorite des deux tiers. La
procédure d'élaboration des recommandations Codex concernant les limites maximales pour
les résidus de médicaments vétérinaires est jointe au présent rapport en tant

qu'Annexe IVA:

63. Comme il est dit au paragraphe 61 ci-dessus, le Comité est également convenu de
transmettre, par 1l'intermediaire du Comite du Codex sur les Principes generaux, la
section d'introduction révisée a la Commission pour adoption, afin de prévoir la possi-
bilite d'omettre les étapes 6 et 7, par un vote de la Commission a la majorité des deux

tiers. La section d'introduction revisée est jointe au present rapport en tant
qu'Annexe IVB.

Procédure d'acceptation

64. Le Comité a noté qu'a sa session précédente, il avait eté decide de diffuser, pour
observations, les propositions de procédure 4' acceptation figurant a 1'Annexe V du document
ALINORM 89/31. Des observations ont ete envoyées par les pays suivants: Australie, Cuba,
Etats-Unis d'Amerique, Norvege, Pologne et Republique fédérale d' Allemagne.
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65. Le Comité a noté que les observations recues étaient favorables a la proposition
faite a sa deuxieme session et il a deécide de transmettre, par 1'intermédiaire du Comiteé
du Codex sur les Principes géneraux, la procedure proposée d'acceptation, telle qu'elle
figure a 1'Annexe V du présent rapport, a la Commission pour adoption.

AVANT-PROJETS DE LMR POUR LES RESIDUS DE MEDICAMENTS VETERINAIRES DANS LES ALIMENTS A
L'ETAPE 5 (Point 5 de 1'ordre du jour)

66. Le Comité etait saisi des avant-projets de LMR tels qu'ils figurent a 1'Annexe VI
du document ALINORM 89/31 distribués aux gouvernements pour observations, conformément

a la decision prise par le Comité a sa deuxieme session (Voir ALINORM 89/31, par. 96).

Des observations en réponse a la Circulaire 1988/8-RVDF ont été envoyees par la Republique
fédérale d'Allemagne, Cuba, les Etats-Unis, le Mexique, la Nouvelle-Zélande, la Pologne,
la Suede, la Communauté économique européenne (CX/RVDF 88/6) et 1'Australie (Document de
séance nQ 8).

CHLORAMPHENICOL

67. L'observateur de la CEE a attiré l'attention sur ses commentaires ecrits qui
figurent dans le document CX/RVDF 88/6. le Comite a ete informe que le Comite de la CEE
sur les médicaments véterinaires avait étudié le chloramphénicol et que, en 1985, il
avait reconnu que cette substance jouait un role important dans la therapeutique véteri-
naire, en particulier dans le cas des animaux jeunes ou il est plus facile d'observer de
longues periodes d'attente. D'autre part, le Comité de la CEE avait recommandé que, sur
la base des informations disponibles, le chloramphénicol ne soit pas adminis;ré aux
volailles en periode de ponte ou aux animaux en lactation. Lorsque le chloramphenicol est
jugé indispensable pour les autres animaux, son emploi doit etre limité au strict néces-
saire. Dans ce cas, on a recommande de suivre une procedure d'ahalyse permettant de
verifier le respect des temps d'attente appropriés, sensiblesa au moins 10 ppb (pg/kg).
Cette recommandation est app;iquée par les Etats Membres de la CEE.

68. Le Président du Groupe de travail ad hoc sur les méthodes d'analyse et d'échan-
tillonnage, M. R. Ellis (E-U.), a fait savoir que le Groupe de travail avait demande

des informations supplementaires sur l'existence de methodes de detection des résidus du
chloramphénicol. Plusieurs faits nouveaux concernant les méthodes disponibles se sont
produits depuis les discussions qui avaient permis de faire reférence a la limite de

10 pg/kg dans le 32eme rapport du JECFA. Il a declaré que des méthodes pour la detection
du chloramphénicol a une concentration inférieure ou égale a I pg/kg étaient a présent
disponibles (voir aussi par. 93).

Etat d'avancement de la LMR pour le chloramphénicol

69. Le Comité est convenu d'avancer la LMR "non fixée a 1'étape 5 de la procédure.

ESTRADIOL 17-BETA, PROGESTERONE; TESTOSTERONE -

70. La delegation de la Norvege a déclarée que 1'emploi de 1'expression "inutile"
etait malencontreux et a demandé que ce terme et ce qu'il implique soit réexaminé par
le JECFA. Les délégations du Canada, de la Jamaique et des Etats-Unis d'Amérique

ont appuyeé cette déclaration. Le représentant de 1'OMS a déclare que la terminologie
la plus proche employee par le JECFA dans d'autres domaines etait "non spécifiée", mais
que le JECFA a sa 32eme session avait choisi de ne pas employer cette expression.
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71. Le Comite a décidé de demander au JECFA de revoir la terminologie utilisée pour
ces substances; 11 a aussi decide de faire figurer dans le résume concernant ces LMR une
note expliquant lfemploi de cette expression.

72. L'observateur de la CEE et la deélégation de 1'Espagne, prenant la parole au nom
des Etats Membres de la CEE présents a la session, ont déclaré que 1'avant-projet de LMR
pour ces substances visait exclusivement leur emploi comme anabolisants. La Communaute

a déeja une réglementation spécifique sur 1'emploi des hormones. Le consommateur européen
est oppose a l'emploi d'anabolisants pour stimuler 1' engraissement des animaux et exige
des viandes provenant d'animaux qui n'ont pas été soumis a ce traitement. Fn réponse

a cette exigence du consommateur concernant les aliments qu'il consomme et 1°' application
d'une réglementation appropriee, la Communauté a interdit 1' emploi de ces anabolisants
pour engraisser les animaux de boucherie. Cette interdiction s'etend a 1' emploi de tout
produit ayant des effets estrogenes, androgenes ou gestagenes, ainsi qu'a 1' emploi de
produits thyreostatiques.

73. En conséquence, les Etats Membres de la Communauté ont jugé qu'il n'était pas
pertinent de poursuivre 1'examen, dans le cadre du Codex, des recommandations sur 1'avant-
projet de LMR Codex pour les residus provenant de 1'emploi des produits destinés a
stimuler la croissance, et ont réservé leur position concernant 1'avancement de ces LMR

a 1'étape 5 de la Procédure (voir par. 79).

Etat d'avancement des LMR pour 1l'estradiol 17-Beta; la progestérone et la testostérone

74, Le Comite, notant la position des Etats Membres de la CEE, mais reconnaissant aussi
1'emploi de ces produits dans d' autres pays membres de la Commission du Codex Alimentarius,

a_avance l'avant—proget de LMR pour 1l'estradiol l7-Beta, la progesterone et la testos-

térone a 1'étape 5 de la Procedure pour examen par la Commission.
75. La delégation de la Norvege, sans etre opposeée a cet avancement a 1' étape 5,
a reaffirmé son point de vue, a savoir qu'elle était contre 1'emploi des produits qui

stimulent la croissance.

ACETATE DE TRENBOLONE

76. La délégation de la Norvege a insisté sur la necessité de définir avec soin le
rapport entre la nature du résidu et le tissu affecté et elle a estimé qu'il fallait
peut-étre definir les termes, "tissu", "muscle" et autres pour éviter toute confusion.

Le Comité a approuvé cette suggestion et demandé au Canada de s'occuper de cette question
lors de la preparation du glossaire.

77. Le Comite a noté que cette substance serait réévaluée par le JECFA i sa 3héme
session en janvier 1989, 1I1 a decideé de maintenir la LMR a 1'étape 4 de la procédure

afin de 1'examiner a sa prochaine session compte tenu de la réevaluation par le JECFA.

Etat d'avancement de la LMR pour 1'acétate de trenbolone

Maintenue a 1'étape 4.
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ZERANOL

78. Le Comité a noté que la concentration admissible de résidus fixee par le JECFA
avait eété basée sur les concentrations maximales de résidus présentes apres 1l'emploi du
zéranol conformeément aux bonnes pratiques d'utilisation des médicaments vétérinaires, et
était bien infeérieure au niveau qui aurait une importance toxicologique. Dans le cas
des muscles de bovins, la LMR etait la valeur la plus faible qui puisse etre specifiee
compte tenu des méthodes d'analyse fiables actuellement disponibles.

Etat d'avancement de la LMR pour le zéranol

79. La delégation de 1'Espagne, prenant la parole au nom des Etats Membres de la CEE
présents a la session, a reitére 1'avis de la CEE selon lequel il n'etait approprie de
poursuivre, dans le systeme Codex, 1'examen des recommandations relatives a 1l'avant-projet
de LMR pour les hormones, avancé a l'etape 5 (voir aussi par. 72 et 73).

80. Le Comité, notant la position des Etats Membres de la CEE, mais reconnaissant aussi
que ces substances sont utilisées dans d'autres pays membres du Codex Alimentarius, a avancé
1'avant-projet de LMR pour le zeéranol a l'étape 5 de la Procédure pour examen par la
Commission.

81. Un resumé des avant-projets de LMR figure a 1'Annexe V du présent rapport.

RAPPORT SUR L'ETAT D'AVANCEMENT D'UN GLOSSAIRE (Point 7 de l'ordre du jour)

82, Le Comité était saisi des documents de travail CX/RVDF 88/8 et CX/RVDF 88/8-Add. 1
(document de séance n® 7) et du document de séance n2 8, concernant.le glossaire préparé
par la delegation du Canada pour examen. En présentant ce point de 1l'ordre du jour, la
délégation canadienne a précisé que le Comite, lors des sessions précédentes, n'avait pas
fixe de calendrier pour 1l'achevement de ce document.

83. La délégation norvégienne a suggeré que le Comité utilise les définitions du Codex
déja en vigueur et en tire le meilleur parti possible. Elle a egalement suggeré que le
glossaire soit abrege pour ne comprendre que les éléments indispensables aux travaux du

- Comitée. La délégation canadienne est convenu que, lorsque des définitions existaient
deja, il fallait les utiliser; les définitions d'autres comités ont étée mentionnees
lorsque la délégation a été informée de leur existence. : ~

84. La delégation espagnole a demandé que 1'on signale par un astérisque les deéfinitions
provenant d'autres comités du Codex. Le Comite a notée que les définitions en question
étaient identifiées par leurs reférences, mais 11 a recommandé que dans les versions
futures du glossaire, ces définitions soient egalement marquées d'astérisques, comme il

a eté demande.

85. La delégation frangaise a propose la constitution d'un petit groupe de travail pour
résoudre les problemes actuels de traduction de certaines definitions dans d'autres langues.
Le Comité a décidé de creer un groupe de travail présidé par le Canada qui serait charge

de coordonner toutes les activités concernant le glossaire jusqu'a la prochaine reunion.

du Comite en 1989. Les pays suivants ont accepté de participer aux delibérations de ce
groupe de travail: Australie, Espagne, Etats-Unis d'Amérique, France, Mexique, Royaume-Uni
et Suisse.




86. I1 a été décide que toutes les observations concernant le glossaire seraient -
envoyees directement au Canada, avec copile au bureau du programme mixte FAO/OMS de Rome.

ENQUETE SUR LES ETUDES D' INGESTION (Point 8 de 1l'ordre du jour)

87. Le Comite était saisi du document de travail CX/RVDF 88/9 (Document de séance nQ 5)
et du document de séance n® 11 contenant les observations relatives a 1'enquete sur les
études d'ingestion en réponse a la lettre circulaire CL 1988/5-RVDF. La délégation des
Etats~Unis a presenté le document, en signalant qu'il était fondé sur les réponses des
pays suivants: République fédérale d'Allemagne, Canada, République de Corée, Cuba,
Finlande, Norvege, Philippines et Royaume-Uni. Les delegations étaient conscientes du
caractere préliminaire des donnés rassemblées et, eétant donné 1'importance des informa-
tions sur 1l'ingestion, il a ete decidé (a) que la délégaiton des Etats-Unis poursuivrait
1'enquete pour une annee supplémentaire, (b) que le questionnaire serait distribue de
nouveau a tous les pays membres du Codex Alimentarius, (c) que les donnees seraient
analysées et feraient 1'objet d'un rapport a la 4eme session du CCRVDF; (d) le Comite

a instamment demandé a tous les pays membres de fournir les informations demandées dans le
questionnaire. Il faut s'intéresser en particulier aux études qui fournissent des infor-
mations utiles pour la fixation de limites maximales de residus sur la base de la DJA.

La délégation des Etats-Unis d'Amérique transmettra ces données au JECFA a cette fin.

PROJET DE CODE D'USAGES POUR LE CONTROLE DE L'EMPLOI DES MEDICAMENTS VETERINAIRES
(Point 9 de 1'ordre du jour)

88. Le Comité etait saisi du document de travail CX/RVDF 88/10 (Document de séance nQ 6)
et des documents de séance n® 1 et 15. Comme indiqué au point 2 de 1'ordre du jour, le
Comité a décidé d'inclure dans ce point de 1l'ordre du jour les débats concernant "les
bonnes pratiques d'homoiogation et de commercialisation des médicaments véterinaires"
(Point 3e de 1'ordre du jour).

.89, La délégation du Royaume-Uni a fait 1'historique et le résumé du projet de code,
et elle a indiqué qu'un code précédent préparé par les Pays-Bas (CX/RVDF 87/9) avait éteé
‘largement repris. Le Comité a aussi noté que la delégation du Pérou avait envoyé un
avant-projet de code (document de séance n® 1) avec ses commentaires écrits.

90. Le Comite a rappelé la décision prise a sa précédente session concernant 1'élabo-
ration d"un code sur "les bonnes pratiques d'homologation et de commercialisation des
médicaments vétérinaires" (par. 88, ALINORM 89/31), a savoir que cette question ne
relevait pas de son mandat. Le Comite a reconfirme cette décision et deécidé que le projet
de code pour le controle de 1'emploi des médicaments véteérinaires ne devrait pas inclure
de débats sur la commercialisation et 1'homologation des médicaments vétérinaires. En
outre, 11 a été convenu que cette question était du ressort de 1'autorité internationale
compétente, 1'0Office, international des epizooties (OIE). ‘

9]. Le Comité a remercié la délégation du Royaume-Uni de ses efforts et a conclu que
1'élaboration de ce document devrait se poursuivre sous la direction du Royaume-Uni avec
la contribution du Perou et des Pays-Bas. En outre, le Comite est convenu que le texte
du projet de code serait distribué pour observations et débat éventuel & sa prochaine
session,
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EXAMEN DES METHODES D'ANALYSE ET D'ECHANTILLONNAGE D'APRES LE RAPPORT D'UN GROUPE DE
" TRAVAIL AD HOC SUR LES METHODES D'ANALYSE ET D' ECHANTILLONNAGE (Point 10 de 1'oxdre du

jour)

92. Le Comité était saisi des documents CX/RVDF 88/15 Addenda I, II et III (CL 1988/42-
RVDF) rédigés par les Etats-Unis et du document de séance n® 12 "Rapport a la séance
pléniere sur la seconde réunion du Groupe de travail ad hoc sur les meéthodes d'analyse
et d'échantillonnage". Le Président du Groupe de travail, M. R. Ellis (Etats-Unis) a
présente le rapport de la réunion qui s'était tenue le 28 octobre 1988. Y assistaient les
delégués et observateurs des pays et organisations ci-apres: Australie, Botswana, Canada,
Danemark, Etats-Unis d'Amérique, France, Nouvelle-Zélande, Pays-Bas, Pologne, République
féderale d'Allemagne, Royaume-Uni, Suéde, Communauté economique européenne, FAO et OMS.
Le Groupe de travail avait examiné trois documents de travail concernant respectivement

" des considérations d'ordre général sur les méthodes d'analyse destinées aux controles
reglementaires, les caractéristiques des methodes d'analyse, et 1'échantillonnage en vue
du controle des médicaments vétérinaires dans les aliments.

93, Le Groupe de travail a échangé des informations sur les méthodés applicables au
chlorémphénicol, mais 11 n'a pas pu faire un choix ou une recommandation faute de donnees
sur les performances analytiques. Il a été proposé de demander ces données pour la
prochaine session du CCRVDF (voir aussi par. 68).

94.. Le Groupe a decide de suivre les procédures Codex en vigueur pour la presentation
et la publication des methodes d'analyse. '

95, Les delibérations ont aussi porte sur la mise au point de meéthodes plus simples
a la portée des pays en développement, ainsi que sur la validation internationale des
méthodes,A On a proposé la validation au niveau régional pour limiter les éventuels
problemes de passage des frontieres lors de 1'expedition d'échantillons biologiques.

96. Le Comite a decide de faire siennes les recommandations suivantes du Groupe de
travail:

a) Le Secretariat mixte FAO/OMS préparera une lettre circulaire demandant des
" informations sur les envois au-dela des frontieres d'echantillons biologiques

utilises pour la validation internationale des méthodes d'analyse des
médicaments véterinaires. Dans la lettre circulaire, on demandera aussi
que les méthodes d'analyse soient communiquées au president du groupe de
travail pour les substances dont 1'évaluation est prévue a la 34éme réunion
du JECFA en feévrier 1989. La lettre circulaire devrait exposer clairement
que i) les méthodes doivent etre applicables aux tissus et produits comes=-
tibles d'origine animale faisant 1'objet d'un commerce international. En
effet, les meéthodes prevues pour d'autres tissus et fluides biologiques
servant aux etudes sur les résidus soumises au JECFA ne sont pas necessairement
applicables aux produits commercialises; ii) les methodes doivent etre
applicables au controle reglementaire et a 1' application des LMR; 1ii) seules
doivent etre soumises les méthodes validées ou des méthodes accompagnées
de données sur les performances analytiques; iv) des renseignements supple-
mentaires doivent etre fournis sur la mise au point de plans d'échantillonnage
statistique poﬁr les programmes de controle des residus des médicaménts
vétérinaires dans les aliments, pour examen dans le cadre du document de
travail sur 1'echantillonnage pour la determination des residus de medicaments
vecerinaires dans les aliments.




- 16 -

b) Les définitions arretees par le Groupe de travail seront transmises a la
delégation du Canada pour etre incorporées dans le glossaire du CCRVDF.

97. Le Comite a decide:

a) de distribuer les trois documents de travail aux gouvernements pour observations
a2 1'etape 3 et pour examen éventuel a la prochaine session du CCRVDF (priere
'de se reporter a 1'Annexe VI);

b) de proroger le mandat du Groupe de travail ad hoc sur les methodes d'analyse
et d'échantillonnage, sous la présidence de la delégation des Etats-Unis
d'Amerique.

LISTE DES MEDICAMENTS VETERINAIRES A EVALUER EN PRIORITE (Point 11 de 1'ordre du jour)

98. Le Comité était saisi du document de travail CX/RVDF-88/11 (Document de seance
n2 9) contenant les observations des gouvernements sur la liste prioritaire (en reponse
a la lettre circulaire CL 1988/34-RVDF) ainsi que du document de séance nQ 14 (rapport
du groupe de travail ad hoc sur les médicaments a evaluer en priorite).

99, Le President du groupe de travail, M. G. Hooper (Australie) a présenté le rapport
et les recommandations du groupe de travail. Les délégations des pays suivants: Australie,
Bresil, Canada, Espagne, Etats-Unis, France, Italie, Mali, Mexique, Nouvelle-Zelande,
Pays-Bas, Republique fedérale d'Allemagne, Royaume-Uni, Suede et les représentants de

la FAO, de 1'OMS, de la FEDESA et de la COMISA ont participé a la session du groupe de
travail. - }

100. Le groupe a examiné la liste des médicaments considérés comme prioritaires a la
deuxieme session du CCRVDF (ALINORM 89/31, Annexe VIII), les dbservations des gouvernements
(CX/RVDF 88/11) et les propositions faites par les délegations a la presente session.

Le projet de liste prioritaire (Annexe B, document de séance nQ 14) prepare et soumis au
Comite, faisait etat des donnees relatives a la toxicite et aux résidus. Le groupe s'est
mis d'accord sur un certain nombre de suggestions pour l'avenir, qui ont éte soumises

au Comité pour approbation: a) elaboration d'un questionnaire pour recueillir des infor-
mations sur 1'identitée des substances, leurs conditions d'utilisation, et 1l'existence

de donnees toxicologiques et de résidus; b) poursuite des travaux, entre les sessions,

sur la liste des médicaments prioritaires; c) recueil de donnees sur les medicaments

plus anciens.

101. Les delegations de la France et du Royaume-Uni ont indiqué qu'elles etaient
favorables a 1'eélaboration du questionnaire. La delégation francaise a suggéré que le
groupe examine un questionnaire preparé a des fins analogues par le groupe de travail
de la CEE sur la securite des residus.

102. En ouvrant le debat sur la liste prioritaire, le president a fait valoir que les
nitrofuranes et les quinoxalines qui étaient places en tete sur la liste prioritaire de la
deuxieme session du CCRVDF, mais ne figuraient pas a 1'ordre du jour de la 34eme réunion
du JECFA, devraient étre maintenues sur la liste. La délégation polonaise a déclare
qu'elle souhaitait le maintien des nitrofuranes sur la liste prioritaire.

103. La délégation de la Belgique, appuyée par d'autres délegations, a indique que les
benzimidazoles (fébantel-fenbendazole-oxfendazole) ont un effet et un metabolisme tres
proches et devraient etre considérés comme un seul groupe par le JECFA. La délégation
du Royaume-Uni a précisé qu'il existait d'asutres benzimidazoles tres proches par leur
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métabolisme, et la délégation de la Republique fédérale d'Allemagne a proposé que les
benzimidazoles soient évalués en tant que groupe pour savoir si on peut extrapoler les
données aux différents composés du groupe. La délégation australienne a estime que les
benzimidazoles suscitaient un intéret considerable, et elle a proposé qu'un questionnaire
soit preparé a ce sujet en vue d'une évaluation ultérieure.

104. La delégation des Etats-Unis a déclaré que les informations sur le fébantel
risquaient de ne pas etre immediatement disponibles et que cette substance devait &tre
eliminée de la liste prioritaire. La délégation de la France a déclaré qu'il était
peut-etre difficile a ce stade de prédire la disponibilité des données nécessaires et a
fait valoir que cela ne devrait pas porter preéjudice aux deécisions prioritaires concernant,
par exemple, les benzimidazoles.

105. Le Comité a décidé d'inscrire les deux nitrofuranes et les quinoxalines pour examen
par le JECFA a sa prochaine reunion, vraisemblablement en 1990, et de mettre en seconde
position le groupe des benzimidazoles, pour une reunion ultérieure du JECFA.

106. La delégation de la Belgique a proposé et le Comité a décidé d'inscrire sur la liste
prioritaire 1l'anthelmintique ivermectine. La delégation australienne a aussi propose

de faire evaluer 1'anthelmintique closantel, et elle a fait savoir que 1'Australie fourni-
rait des données pour examen par le JECFA a sa réunion de 1990. De méme, le Comité a
decidé de faire figurer le levamisole, sur proposition de la delegation du Royaume-Uni.

107. La delégation des Etats-Unis d'Amérique a proposé d'ajouter la somatotropine bovine
et porcine a la liste tout en reconnaissant que ces substances ne remplissaient pas toutes
les conditions requises pour etre prioritaires. Néanmoins, la délégation a estimé qu'une
évaluation scientifique précoce pourrait empecher que ne se créent des idées fausses quant
a la sécurité des aliments contenant des résidus de ces substances. Cette facon de '
procéder a été soutenue par la délégation de la Pologne, mais plusieurs autres délégations
ont déclaré que les études, particulierement en Europe, n'en étalent encore qu'a un stade
tres expeérimental. Le Comité a décidé de faire figurer les somatotropines bovine et
porcine sur la liste des substances en deuxieme priorite, pour une réunion ulteérieure du
JECFA.

108. La delégation de la France, soutenue par celles du Canada, de la Norvege et du

Royaume~Uni, a propose d'inclure 1'oxytetracycline pour un examen prioritaire. Cette

substance, largement utilisee en aquaculture, serait un excellent modele pour 1'examen
des phenomenes de résistance au sujet desquels on dispose d'une quantité suffisante de
donnees dans des études déja publiées. Le Comité a approuve cette proposition.

109. Les delegations de la France et des Pays-Bas ont proposé d'inclure la benzyl
pénicilline, pour les problemes que cette substance pose du point de vue de la sante
publique et parce qu'elle serait un modele ideal d'évaluation par le JECFA d'un composé
a potentiel allergique évident. Le Comité a accegte cette proposition.

110.  Les délegations de la Norvege et des Pays-Bas ont souhaité que les sulfonamides
soient considérés comme un groupe a évaluer en priorité, mais le Comité a estime qu'ils
pouvalent etre mis en attente pour une evaluation ulterieure, lorsque les données les
concernant seralent disponibles. Le representant de la COMISA a indiqué que son organi-
sation vérifierait la disponibilité des renseignements sur les sulfonamides et d'autres
composés plus anciens en prenant des contacts appropries avec ses membres et que ces
renseignements seraient communiqués au Secretariat.
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111. La delégation francaise a proposé de faire une évaluation de groupe de ces substances

et d'envoyer une circulaire aux gouvernements pour leur demander des informations sur

1'intéret et les applications de ces substances. La délégation a également fait observer
que, si la disponibilité des donnees est indiscutablement un facteur important, elle ne
devrait pas limiter la prise en consideration des problemes de santé publique, qui
devraient etre déterminants. Un equilibre devrait etre maintenu entre les nouveaux

vcomposes et les medicaments plus anciens.

112. La délégation de la République fédérale d'Allemagne a proposé d'inclure le tranqui-
lisant phénothiazine sur la liste prioritaire, mais la délegation de la Norvege a déclare
que l'emploi avant abattage de ces medicaments n'était pas considere comme une bonne’ '
pratique veterinaire en Norvege.

"113. Le Comité s'est mis d'accord sur une liste prioritaire qui figure 2 1'Annexe VII.

Cette liste comprend des médicaments qui devraient etre évalués par le JECFA a sa prochaine
reunion et un certain nombre d'autres substances a examiner ultérieurement.

114, Le Comité a décidé de prolonger d'un an le mandat du Groupe de travail sous la
presidence de la delegation australienne. :

DIRECTIVES POUR LA MISE EN PLACE D'UN. PROGRAMME DE REGLEMENTATION DU CONTROLE DES RESIDUS

DE MEDICAMENTS VETERINAIRES DANS LES ALIMENTS (Point 12 de 1l'ordre du jour)
115. Le Comité était saisi du document de séance CX/RVDF 88/12 (Document de seance nQ 10).

116, Le Comité a rappelé les délibérations de sa précédente session concernant ces
directives, au cours desquelles la délégation des Etats-Unis avait présente un document
de travail. A cette session, le Comité etait convenu que le document en question devrailt
etre simplifié et reévise avant d'eétre examiné a la présente session du Comite.

117. La délégation des Etats-Unis a indiqué que pour réviser ces directives, elle

avait aussi etudié celles de la FAO/OMS/PNUE relatives a la creation de systemes nationaux
efficaces de contrdle alimentaire ainsi que le Rapport du groupe des pays en voie de
développement sur les problemes posés par les résidus de pesticides (Annexe III du
document ALINORM 87/15). La délégation a conclu que les problémes soulevés par les
résidus de pesticides et le controle des résidus de meédicaments véterinaires dans les

pays en développement étaient similaires et que la coordination entre ces comites atait
souhaitable.

‘118. Les Etats-Unis ont recommande que les directives décrivent la mise en place d'un

systeme de reglementation utilisant des methodes de détection pour residus multiples afin
que les autorités aient 1'assurance que les produits d'origine animale importés ne
contiennent pas des niveaux excessifs de residus. Ensuite, les directives pourraient

aussi définir les critéres requis pour la création d'un programme plus complexe de
surveillance.

119. La delégation de la France, au nom de 1'OIE, a suggéré que les directives proposeées
solent présenteées a la prochaine réunion de la Commission régionale pour 1l'Afrique qui
aura lieu 1'année prochaine en Tanzanie, avec la participation de 1'0IE. Plusieurs
délégations, dont certains pays d'Afrique, ont appuyé cette suggestion. Le Secrétariat

du Codex a aussi encouragé les delégations a discuter de ces questions avec leurs
représentants régionaux, particulierement en ce qui concerne les prochaines sessions des
Comités de coordination régionaux pour 1'Afrique et 1'Amérique latine et les Caralbes.
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La délégation des Etats-Unis a proposé de fournir un appui et des conseils techniques
sur ce sujet lorsque son pays participera a ces reéunions.

120. Le Comité a remercié les Etats-Unis de leurs efforts et recommande que les discussions
sur le projet de Code soient poursuivies en tenant compte des suggestions précitées. Le
Comité est convenu qu'il faudrait réviser le projet de code le plus tot possible afin

qu'il soit tenu compte des résultats d'autres reunions, comme indiqué ci-dessus.

,AUTRES QUESTION$ ET TRAVAUX FUTURS (Point 13 de l'ord:e du jour)

121. Le Comite a conclu et decidé que l'ordre du jour ‘de sa prochaine session devrait
fcomprendre les points suivants.

‘Etat d‘avancement du recueil des médicaments vétérinaires pour les Amériques.

- Projets de LMR pour les résidus de médicaments vétérinaires dans les aliments,
a l'étape 7 (sous xéserve d'approbation par la Commission).

- Avant—projets de LMR pour les residus de medicaments veterinaires dans les
aliments a 1'etape 4.

- Elaboration du glossaire.

- Enquéte sur les études d'ingestion. :

- Projet de code d'usages pour le controle de 1'emploi des médicaments véterinaires.
- Méthode d'analyse et d'échantillonnage.

- Examen de la liste de médicaments vétérinaires a évaluer.en priorite.

- Directives pour la mise en place d'un programme de reglementation pour le
controle des résidus de médicaments vétérinaires dans les aliments.

DATE ET LIEU DE LA PROCHAINE SESSION (Point 14 de 1'ordre du jour)

122. Le Comité a été informé que le Gouvernement des Etats-Unis proposait d'accueillir
la quatrieme session du CCRVDF du 23 au 27 octobre 1989, étant entendu que les reunions
des groupes de travail (méthodes d'analyse et d' échantillonnage, priorités) auraient
lieu le lundi 23 octobre et que la session pléniere commencerait le mardi 24 octobre.

123. Le Comité a donné son accord a cette proposition.
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COMITE DU CODEX SUR LES RESIDUS DE MEDICAMENTS VETERINAIRES DANS LES ALIMENTS

Resumé de 1'état d'avancement des travaux

Code/Directive/Limite maximale de résidus Etape | Suite a donnmer par: [Reférence
Definition de la "limite maximale de résidu" - 9eme session du CCGP |ALINORM 89/31A,
(LMR) et des "bonnes pratiques d'utilisation 18eme session de la |Annexe III
des médicaments vétérinaires" Commission
Procédure d'élaboration des limites maximales | - 9eme session du CCGP |ALINORM 89/31A
Codex pour les résidus de médicaments vete- 18eme session de la |Annexe IVA
rinaires dans les aliments Commission
Procédure d'élaboration de limites maximales | - 9eme session du CCGP |ALINORM 89/31A
Codex pour les résidus de médicaments vete~ 18eme session de la |Annexe IVB
rinaires dans les aliments - Introduction Commission
Procedure d'acceptation des limites maxima- - 9eme session du CCGP | ALINORM 89/31A,
les Codex pour les résidus de médicaments 18eme session de la par. 65
vetérinaires dans les aliments Commission
Avant-projet de LMR pour les médicaments 5 18eme session de la |ALINORM 89/31A,
véterinaires dans les aliments Commission Annexe V
Avant-projet de LMR pour les médicaments 4 34eme reunion du JECFA | ALINORM 89/31A,
vétérinaires dans les aliments \ 4eme session du CCRVDF | Annexe V
Glossaire - Canada avec Australie,| ALINORM 89/31A,
France, Mexique, par. 82-86
Espagne, Suisse,
Royaume-Uni et
Etats-Unis d'Amerique
4eme session du CCRVDF
Code d'usages pour le controle de 2 Royaume-Uni avec ALINORM 89/31A,
1'emploi des médicaments vétérinaires Pays-Bas et Pérou par. 89-91
4eme session du CCRVDF
Directives pour la mise en place d'un pro- 2 Etats-Unis ALINORM 89/31A,

gramme de réglementation du controle

Liste des médicaments vetérinaires
a évaluer en priorite

Méthodes d'analyse et d'echantillonnage
Recueil de médicaments vétérinaires
Enquete sur les études d'ingestion

Amendement au mandat (Clause d - méthodes
d'analyse et d'échantillonnage)

Définitions des "médicaments véterinaires"
et des "résidus de médicaments vetérinaires"

Criteres de sélegtion des médicaments vété-
rinaires pour l'etablissement de limites
maximales de residu (LMR)

Plan de présentation des LMR Codex pour les
medicaments véterinaires

4eme session du CCRVDF

Gouvernements
4eme session du CCRVDF

Gouvernements
4eme session du CCRVDF

o

Pas de suite
donner :

Pas de suite a
donner

'Y

Pas de suite
donner

W

Pas de suite
donner

par. 115-120

ALINORM 89/31A
Annexe VII

ALINORM 89/31A
Annexe VI

ALINORM 89/31A,
par. 39-41

ALINORM 89/31A,
par. 87

ALINORM 89/31,
par. 19

ALINORM 89/31,
par. 93 et 101
ALINORM 89/31,

Annexe VIII-
Partie I

ALINORM 89/31,
Ammexe IV - Partie A
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Discours du Dr Lester M. Crawford (Administrateur du Service
de la sécurité et de l'inspection des produits alimentaires
et Coordinateur américain pour le Codex Alimentarius)

LE CODEX TIENT SA PROMESSE

Beaucoup d'entre vous sont venus de trés .loin pour
travailler d'arrache-pied pendant les cing prochains jours.
Je pense, toutefois, qu'au lieu d'é@tre épuisés a3 votre départ
vendredi, vous vous sentirez revigorés. Ceci sera dfi au fait
que vous vous serez trouvés dans 1l'un des forums les plus
énergisants et effectifs qui existent pour la négociation d'un
accord scientifique international sur les questions des
médicaments vétérinaires qui relévent aussi de la santé
publique. ' ‘

Jé suis particuliérement satisfait de constater encore une
fois, que le continent africain est représenté par un nombre
impressionnant de pays. Je suis au courant, chers colléqgues,
des préoccupations spéciales que cette région apporte a notre
organisation et en particulier, de vos besoins en ce qui
concerne la question des trypanocides. J'aimerais encourager
officiellement notre distingué président ainsi que le délégquéd
des Etats-Unis & accorder une attention spéciale i la position
africaine." '

Je suis vraiment heureux 4'étre parmi vous aujourd'hui &
titre de coordinateur américain. En 1985, en tant que délégué
des E.U., j'ai appuyé la décision historique d'organiser ce
comité, et, en 1986 et 1987, j'ai eu 1'honneur de le présider.
A cause de cette participation, je suis heureux des décisions
_ que mon pays a prises récemment en matiére d'appui financier
pour les organisations apparentées au Codex.

Nous avons besoin du Codex. J'ai la ferme conviction que
certains litiges commerciaux entre certains pays - et la
question des anabolisants est certainement 1'une des plus
polémiques - auraient pu &tre évités si ce comité avait existd
il y a seulement quelques années. Un désaccord entre les
professionnels peut étre résolu rapidement et avec courtoisie
sur la base de données objectives. Le réglement au niveau
diplomatique d'un conflit commercial entre des pays est un
processus long et difficile qui peut porter virtuellement
atteinte a tous les aspects des rapports entre ces prays.
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Dans quelques minutes, je transmettrai officiellement la
présidence & mon dlstlnque ‘ami et col]eque, le Dr Gerald
Guest. Franchement, j'en suis enchante. Le Dr Guest est
vraiment un membre fondateur du comité, et, sous sa présidence,
on peut s'attendre a ce que le comité continue ses
‘exceptionnels progreés.

Un modéle

Mais j'aimerais d'abord faire quelques observations dans
la p031t10n avantageuse ou je me trouve, celle de coordinateur
américain. A l'ouverture de la presente session, aujourd'hui,
vous pouvez tous étre fiers de l'exemple que ce comité a donné
aux autres comités du Codex.

Le Comité sur 1'hygiéne alimentaire, par exemple, a pris
note des contributions techniques fournies par les observateurs
des industries de médicaments vétérinaires et connexes. Ce
comité a donc augmenté le nombre d'observateurs de ces
industries. Il a constaté que pour la définition des sujets a
soumettre & l'examen du comité, leur participation et leur
dévouement ont été inestimables; et le comité sur 1'hygiéne
alimentaire s'attend 3 ce que les points de vue de l'industrie
seient officiellement considérés, pour 1'élaboration de ses
résolutions et recommandations.

Un mélange essentiel de connaissance en matiére de
réglement et de commerce est nécessaire si 1l'on veut que les
normes alimentaires 1nternat10nales facilitent le commerce dans
le monde réel.

Aujourd'hui, le monde réel comprend beaucoup 4'entreprises
multinationales. 1Ignorer cet état de choses serait illogique
et irait 3 l'encontre du but recherché, car pour étre
efficaces, les normes internationales doivent étre: prarviques et
scientifiquement valides.

L'Innocuité des aliments est indispensable a la santé publigue

Naturellement, il n'y a pas que les pratiques commerciales
équitables qui soient en jeu ici. Les normes du Codex
garantissent aux consommateurs du monde entier un critére
uniforme et élevé de protection. Cela ne signifie pas que 1l'on
fournit des preuves irréfutables de protection absolue contre
tous les risques dans les aliments, sans consideration de leur
importance. Cela est humainement impossible méme si ce n'est
pas le cas financiérement. C'est une promesse que 1l'on ne peut
pas tenir et qui ne devrait pas étre faite.
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Notre mandat international est plutdt de protéger les
consommateurs contre les risques importantq dans les aliments.
Comment peut-on accompllr ceci? D'abord les pays doivent
reconnaitre que 1°' 1nnocu1te des aliments a une incidence sur 1la
sante publique. Ce n'est pas une question purement formelle.
Ce n'est pas un outil propre a la manipulation pollthue. Ce
n'est pas seulement une questlon sanitaire ou de médecine
vétérinaire. L'innocuité alimentaire doit &tre congue en
termes de santé publique.

Sl les pays pouvaient s'entendre sur ce point fondamental
elles 1ncorporera1ent alors les questlons dans tous les
programmes visant a promouv01r la santé publique et 1la
nutrition ainsi que la prévention des maladies. 1La conséquence
loglque de cette action serait la création de systemes
regulateurs dont 1l'objectif pr1nc1pal serait la prévention des
problémes plutét que leur simple détection. Un programme axé
sur la prévention presente la plus grande efficacité lorsque
l'industrie reconnait et remplit la responsabilité qui lui
revient de produire des aliments sains et lorsque les pays
emploient des mesures objectives pour vérifier la
responsabilité de 1' industrie.

Je maintiens que les pays qu1 font de 1' 1nnocu1te
alimentaire une questlon de santé publlque sont représentés ici
aujourd'hui et au sein d'autres comités du Codex. Ces pays
envoient aux réunions du Codex les representants de tous leurs
organes regulateurs importants en matiére d'alimentation, car
ils sont persuadés que le consensus scientifique est le seul
moyen de parvenir a des normes pratiques et applicables fondées
sur les meilleurs résultats sc1ent1f1ques disponibles. De
telles normes garantissent une innocuité alimentaire intégre:
une promesse que 1l'on peut tenir.

Une pol1t1que de santé publique qui ne s'appuie pas sur la
science est vouée a 1'échec. A la longue il devient évident
que les conditions requlses ne se hasent sur aucune preuve
scientifique. Dans cette eventuallte il se peut que ces
conditions soient ouvertement 1gnorees ou facilement
circonvenues par ceux qui n'ont aucun scrupule. La mise en
vigueur de cette politique deV1ent presque 1mposs1ble et les
consommateurs sont en fait moins proteges qu'ils ne le seraient
en 1'absence de toute norme.

Cette éventualité ne rlsque pas de se présenter a nous. Le
progres de ce comité montre qu'il est en effet poss1ble
d'élaborer des normes alimentaires internationales qui offrent
un haut degré de protection, sont pratiques et applicables.
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Rétrospective

En deux ans seulement, le comité a beaucoup accompli. Vous
avez choisi plusieurs composés pour un examen expert de
l'innocuité visant & déterminer les niveaux de résidus maximaux
a soumettre au Codex. Votre action est probablement du plus
haut intérét pour le consommateur, si préoccupé et dérouté par
la guestion des résidus.

Le Comité mixte d'experts a déja soumis des recommandations
sur certains composés prioritaires pour les additifs
alimentaires (JEFCA), ce qui a permis ainsi au comité de
proposer des niveaux des résidus maximaux sur lesquels
plusieurs pays se sont prononcés. Au début de 1989, le comité
mixte 4 ‘experts sur.les additifs alimentaires (JEFCA) étudiera
les donnees dlsponlbles sur la liste des composés prlotalres
adoptée a la session tenue l'an dernier par le comité.

Moins évidentes pour le public sont les activités qui ont
jete les bases d'une réglementation plus efficace des
médicaments vétérinaires. Il ne fait aucun doute que
1'élaboration de progets de codes d'usage ou de directives pour
l'homologation des médicaments vétérinaires en vue de leur
commercialisation et la réglementation de leurs résidus entre
dans cette catégorie, tout comme d'ailleurs le recueil de
médicaments vétérinaires. L'enquéte sur l'ingestion de résidus
est aussi d'une importance critique.

Méthodes. Les progrés réalisés par le comité dans
l'elaboration de projets de critéres pour classifier et évaluer
les méthodes d'analyse et 4 échantillonnage nous ont beaucoup
rapproches du consensus international sur un aspect critique du
contrdle des résidus. -

Pour le public, il se peut qu'un test en vaille un autre.
Cependant, les scientifiques reconnaissent que les méthodes
sulvent un continuum en termes d'emploi, d'utilité, de
précision et de validation.

A une extrémité du continuum se trouvent les méthodes
convenant pr1nc1palement a l'utilisation explorat01re afin
de savoir s'il y a probleme de résidus. L'acuité du probléme
doit étre alors déterminée par une analyse plus précise. Les
methodes explorato1res peuvent ne pas étre 1deales, il se peut
qu‘elles requlerent des 1nstruments trés spécialisés, et
qu‘elles n'aient pas été soumises 3 1'étude de plusienrs
laboratoires. Néanmoins, ces méthodes visent un objectif
légitime et utile pour l'identification de problémes. 1I1
se peut que les pays développés pourvus de ressources
technologiques plus importantes soient mieux a méme de mettre
au point des méthodes a des fins explorat01res, mais les pays
en voie de développement bénéficieront aussi des résultats des

études exploratoires.




- 36 -

A l'autre extrémité du continuum se trouvent les méthodes
courantes de mise en v1gueur des niveaux de résidus maximaux
(adm1551bles) C'est=- a-dlre que ces méthodes permettent de
détecter les analytes & la limite fixée par la loi, 1le
réglement ou les directives écrites. De telles méthodes
permettent d'identifier ou de quantifier les résidus, mais en
tout cas, elles doivent étre solides et doivent avoir fait
l'objet d'une analyse exhaustive par plusieurs laboratoires,
parce qu'il est possible qu'elles doivent appuyer une action
judiciaire. Les Etats-Unis ont élaboré des méthodes rapides
qui entrent dans cette catégorie et en poursuivent d'autres.

Un outil, non pas une solution. Je crois qu'on ne saurait
surestimer 1l'importance d'une methodologle solide. Méme si tel
était le cas, la- prudence est de rigueur.

Nous, qui travaillons dans ce domaine, reconnaissons la
complexité de 1'élaboration de méthodes, ainsi. que la vigilance
constante qui s'impose pour assurer a une bonne méthodologie
des résultats de quallte. D'autre part, nous constatons que
la tdche ardue qu 'est 1 elaboratlon des méthodes ne connait pas
de fin. Des mois ou des années d'effort intensif peuvent
aboutir a4 une méthode dont 1la 51mp11c1te est 1mpre531onante.
Cependant une méthode mellleure n'est jamais treés 101n.
Enfln,.nous reconnaissons qu'une methodologle solide n'est
qu'un seul des nombreux outils aptes a protéger les aliments
contre les résidus les plus nocifs et les plus susceptibles de
se présenter dans l'environnement et dans notre alimentation.

Toutefois, certains consommateurs semblent croire qu'il
suffit simplement de procéder i des tests supplémentaires. Il
se peut qu'ils désirent une panoplie compléte de méthodes
parfaites qui pourraient, instantanément et sans ambigquité,
détecter, identifier, et quantifier avant la vente tous les
résidus éventuels dans les aliments. Ils ne comprennent pas la
Si de telles méthodes pouvaient &tre elaborees et appllquees a
tous les aliments, ce serait beaucoup trop onéreux. Et méme si
tel était le cas, les résultats ne donneraient pas la preuve
absolue de risque nul que bien des consommateurs semblent
exiger de leurs gouvernements car la p0331b111te d'une erreur
humaine existera toujours.

Cette exigence se traduit par 1'intérét que certains
américains portent aux poulets de grain et autres viandes et
volailles "naturelles." Dans le discours qu'il a prononcé en
1986 devant ce comité, feu le Dr Donald Houston a noté que
cette tendance "ouvre de grandes possibilités aux individus
sans scrupules"
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I1 est intéressant de noter que 1l'année derniére le
Ministére de l'agriculture des Etats-Unis a estimé nécessaire
de demander aux producteurs de viande de boucherie et de
volailles de justlfler leurs déclarations relatives a la
production animale, l'étiquetage d'origine, ce qui - a la
différence de la publicité - reléve-de notre compétence.

De telles déclarations pourraient inclure le libellé "élevés
sans antibiotiques" ou "élevés avec des aliments qui n'ont pas
été exposés aux pesticides". Bien que la plupart des
producteurs se soient conformés aux demandes du Ministére,
certains ont décidé de supprimer les libellés plutdt que de les
vérifier.

Perception des risaues et actions regulatrices

Pourquoi certains consommateurs acceptent-ils aveuglément
certaines déclarations publicitaires extravagantes tout en
s'attendant a ce que leurs gouvernements fournlssent une preuve
absolue de 1l'innocuité des aliments? ¥

Je crois que les perceptlons différentes de la science
fournissent une partie de la réponse:. Un cdté de la médaille
montre un sc1ent1f1que demi-dieu tandls que 1l'autre cdté montre
un scientifique dément.

Au cours de notre siécle, la science a réalisé des succés
éblouissants qui ont remarquablement amélioré la quallte de la
vie. Les consommateurs des pays développés en sont arrivés a
presque prendre les miracles scientifiques comme un dd sans
comprendre nécessairement comment "se font" les miracles. Les
scientifiques peuvent aimer le pédestal sur lequel cette
perception les place mais Jje soupgonne que beaucoup n'en aiment
pas le prix: l'incompréhension de la part du public du
processus scientifique et de ses limites.

Notre siécle a aussi montré les pénibles conséquences
humaines des décisions politiques basées en partie sur une
science inadéquate comme dans le cas du thalidomide et du
diethylstibestrol. De tels événements ont laissé leurs propres
résidus de méfiance envers la science et le gouvernement ainsi
qu'‘envers les garanties de sécurité que nous pouvons donner.

Dans ce milien, ceux qui é&laborent la réglementation
doivent reconnaltre la nature multidimensionnelle des questions
d'innocuité des aliments, dont quelques—unes peuvent étre
caractérisées comme "des problémes simples®”. Les scientifiques
doivent descendre de leur pédestal et communiquer avec plus de
clarté la place qu'occupe la science dans la garantie de la
sécurité des aliments. Rares sont les solutions simples.
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Nous ne devons surtout pas faire de promesses en ce qui
concerne la réglementation sur la base de la perception que le
public a des risques, car nous ne pouvons pas tenir ces
promesses. La promesse que nous pouvons tenir est de protéger
les consommateurs contre les risques véritables et importants
que les aliments font encourir & la santé. Dans le domaine des
résidus cela signifie que ceux qui élaborent les réglements
doivent poursuivre leurs travaux pour établir des systémes de
contrdle de résidus & sfireté intégrée basés sur une

A

méthododologie solide i titre d'élément essentiel.

Au niveau national, telle est la mission de tout organisme
régulateur en matiére d'aliments. Au niveau international,
telle est la mission de ce comité et du Codex en général. Vos
travaux de codification des accords scientifiques
internationaux sur les aspects importants des résidus de
médicaments vétérinaires sont d'une valeur inestimable pour
cette missjon.

Harmonisation

Outre le Codex, deux autres organisations internationales
jouent respectivement un rdle d'harmonisation dans le domaine
des normes pour la santé animale et la santé végétale. 1IT
s'agit de 1'Office international des épizooties (OIE) et de la
Convention internationale pour la protection des plantes (IPPC).

Ces trois organisations - le Codex, 1'OIE et 1'IPPC -, ont
été fondées pour faciliter les pratiques commerciales
équitables. FElles ont apporté leur aide, particulidrement pour
les organisations et les industries qui ont décidé de jouer un
réle actif. Cependant, elles ont une faiblesse commune: 1le
manque 4'un véritable dispositif exécutoire pour les normes et
codes harmonisés déja élaborés.

Les Etats-Unis soutiennent absolument le Codex, 1'OIE et
1'IPPC: Cela signifie que nous sommes fermement convaincus que
les normes harmonisées élaborées par ces organisations doivent
étre mises en vigueur. Il existe un moyen d'assurer la mise en
vigueur de ces normes dans les 94 pays signataires de 1'Accord
général des tariffs et du commerce (GATT).

Le GATT a deux dispositifs de réglement des litiges,
l'article XX B et 1'Accord de Tokyo sur les barriéres
techniques au commerce (Code de normes). La promotion du libre
échange de produits agricoles est 1l'un des objectifs principaux
des discussions multilatérales tenues actuellement en Uruguay.
Les Etats-Unis estiment que le libre échange serait grandement
facilité si 1'on liait le Codex, 1'OIE et 1'IPPC avec les
dispositifs de réglement des litiges du GATT. Ceci
signifierait que lorsque le GATT serait saisi d'un litige par
un pays membre, il s'appuierait sur les codes du Codex, de

&
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1'0OIE et de 1'IPPC pour résoudre les questions les
justifications sanitaires de la politique commerciale d'un
pays. Le Codex deviendrait alors l'arbitre et pas simplement
une référence, comme il l'est maintenant.

Mous estimons que cette action éliminerait nombre de
tentatives longues et, en définitive, inutiles visant a
travestir les barriéres commerciales non-tarifaires en .
réeglements sanitaires. Cela rehausserait aussi l'efficacité du
GATT, qui 1l'année derniére a établi sept nouveaux groupes
d'arbitrage pour faire face a un nombre croissant de litiges
commerciaux. Cela nous permettrait d'harmoniser les réglements
sanitaires d'ici a 1'an 2000.

“les Etats-Unis espérent que le principe d‘harmonisation
.sera universellement accepté dans un avenir proche, peut-étre a
mi-parcours de 1l'examen des discussions multilatérales de
1'Uruguay qui eurent lieu a Montréal en décembre. Que la
proposition soumise par les Etats-Unis au GATT soit entiérement
acceptée ou non, je pense que le mouvement vers l'harmonisation
est incontestable.

Les travaux de ce comité vital nous ont rapprochés de
1'harmonisation de l'an 2000. Vous avez jeté les bases d'une
réglementation internationale plus logique de 1l'emplot des
médicaments vétérinaires et des résidus en y incorporant des
considérations a4 la fois scientifiques et pratiques afin
d'assurer des pratiques commerciales égquitables et la
protection de la santé publique. Telle est la promesse du
Codex et vous prouvez que cette promesse peut étre tenue.

Je vous remercie.
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PROJETS DE DEFINITIONS DE LA "LIMITE MAXIMALE DE RESIDU" ET DES "BONNES
PRATIQUES D’'UTILISATION DES MEDICAMENTS VETERINAIRES!

Aux fins du Codex Alimentarius, on entend par:

"Limite maximale de résidu" (LMR), la concentration maximale de résidu
résultant de 1'utilisation d'un médicament vétérinaire (exprimée en mg/kg ou
pg/kg sur la base du poids du produit frais) que la Commission du Codex
Alimentarius recommande d’autoriser légalement ou de reconnaitre comme
admissible dans ou sur un aliment.

Elle est basée sur le type et la quantité de résidu considérés comme
ne présentant pas de risque d'ordre toxicologique pour la santé humaine tels
qu’indiqués par la dose journaliére admissible (DJA), ou sur la base d’'une
DJA temporaire qui utilise un facteur de sécurité supplémentaire. Elle tient
compte également d’autres riques de santé publique pertinents ainsi que des
aspects de technologie alimentaire.

Quand on é&tablit une limite maximale de résidu (LMR), on fait entrer
en ligne de compte les résidus qui se trouvent dans les aliments d’origine
végétale ou qui proviennent de l'environnement. En outre, la LMR peut &tre
réduite en fonction des bonnes pratiques d’utilisation des médicaments
vétérinaires et dans la mesure ot des méthodes d’analyse sont disponibles.

"Bonnes pratiques d’utilisation des médicaments vétérinaires". Il s’agit des
modalités d’emploi officiellement recommandées ou autorisées, y compris les

périodes d’attente, approuvées par les autorités nationales, des mé&dicaments
vétérinaires administrés dans des conditions pratiques.
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ANNEXE IV A
PARTIE 5

PROCEDURE D'ELABORATION DES LIMITES MAXTMALES CODEX POUR
LES RESIDUS DE MEDICAMENTS VETERINAIRES

ETAPES 1, 2, ET 3

Le Secrétariat communique les projets de recommandations relatives aux LMR
de médicaments vétérinaires, établies sur la base des évaluations du JECFA et
demande aux gouvernements et aux organisations internationales intéressées de
formuler des observations sur tous les aspects des projets de recommandations
relatives aux limites maximales pour les résidus de médicaments vétérinaires, vy
compris les incidences éventuelles sur leurs intéréts économiques.

ETAPE 4:

Le Comité du codex sur les résidus de médicaments vétérinaires dans  les
aliments examine les recommandations relatives aux LMR de médicaments
vétérinaires a la lumiére des observations y afférentes. Lorsqu’il formule ses
recommandations concernant des avant-projets de limites maximales Codex, le
Comité du Codex tient compte de tous les facteurs en jeu, notamment: degré
d'urgence, observations des gouvernements a l’étape 3 et possibilités d'obtenir
de nouvelles données dans un avenir immédiat; sur la base de cet examen, il
indique a la Commission les avant-projets de limites maximales qui, & son avis,
doivent suivre toute la procédure et ceux pour lesquels les étapes 6 et 7
pourraient étre omises. Il est entendu que toute LMR a l’étape 5 pour lagquelle
il a été recommandé d'omettre les étapes 6 et 7 ou toute LMR & l’étape 8 sera
traitée par la Commission conformément aux dispositions du Guide concernant
1’examen des normes a l’étape 8 de la Procédure d’élaboration des normes Codex.

ETAPES 5-8:

Comme dans la Procédure d’élaboration des normes mondiales Codex, Manuel
de procédure du Codex Alimentarius, sixieme édition, (pages 37 a 39).
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ANNEXE 1V B

PROCEDURE D'’ELABORATION DES NORMES ET CODES D'USAGES CODEX,
DES LIMITES MAXIMALES CODEX POUR LES RESIDUS DE PESTICIDES,
DES SPECIFICATIONS (NORMES) CONSULTATIVES CODEX D’ IDENTITE
ET DE PURETE POUR LES ADDITIFS ALIMENTAIRES ET DES LIMITES
MAXTMALES CODEX POUR LES RESIDUS DE MEDICAMENTS VETERINAIRES

INTRODUCTION

1. La procédure d’élaboration des normes Codex s’établit comme suit. La
Commission décide l’élaboration d’une norme compte tenu des "Critéres concernant
la détermination de l’ordre de priorité des activités et la création d’organes
subsidiaires" et désigne 1l’organe subsidiaire ou autre organisme chargé
d’entreprendre le travail. La décision d’élaborer des normes peut étre prise
également par des organes subsidiaires de la Commission conformément aux
critéres susmentionnés, sous réserve de 1l’approbation consécutive de la
Commission ou son Comité exécutif dans les meilleurs délais possibles. Le
Secrétariat fait établir un "avant-projet de norme", qui est distribué aux
gouvernements pour observations, puis examiné, sur la base de ces observations,
par l’organisme subsidiaire compétent qui peut soumettre le texte a la
Commission en tant que "projet de norme". Si la Commission adopte le "projet de
norme", celui-ci est & nouveau communiqué aux gouvernements pour observations,
en fonction de celles-ci et aprés un réexamen par 1l'’organisme subsidiaire
compétent, la Commission étudie a nouveau le projet et peut l’adopter en tant
que "norme Codex". La norme est publiée et envoyée aux gouvernements pour
acceptation. Le Secrétariat publie réguliérement un état détaillé des
acceptations par les gouvernements.

2. A l’exception des dispositions relatives a l’acceptation des normes, les
clauses stipulées dans les parties 1 et 2 du présent document s’appliquent
mutatis mutandis & l’élaboration des codes d'usages et, sur décision de la
Commission, a d’autres textes de caractére non contraignant.

3. La Commission ou l’organisme subsidiaire compétent, ou tout autre
organlsme intéressé, peuvent décider de renvoyer le projet pour réexamen a
n’importe quelle etape antérieure de la Procédure qu'’ils jugent approprlee. La
Commission peut également décider de maintenir le projet a 1l’étape 8. La
Commission peut autoriser 1l’omission des étapes 6 et 7, si elle estime a
l’unanimité que 1l’achévement de la norme présente un caractére

exceptionnellement urgent ou si elle constate que la norme ne souléve aucune
objection et qu’elle s’est déja révélée acceptable, d’une fagon générale, par
les membres de la Commission. La Commission peut, ' moyennant un vote & la
majorité des deux tiers, autoriser l’omission des étapes 6 et 7 de la Procédure
décrite dans la Partie 3 et la Partie 5 du présent document au sujet des limites
maximales de résidus de pesticides et des limites maximales de:- résidus de
médicaments vétérinaires, respectivement, lorsqu’une telle omission est
recommandée par le Comité du Codex sur les résidus des pesticides ou par le
Comité du Codex sur les résidus de médicaments vétérinaires dans les aliments.

4. A n'importe quel stade de 1’élaboration d’une norme, la Commission peut
confier 1'une des étapes restantes a un comité du Codex ou a un organisme
différent de celui qui était responsable au départ.

5. Il appartiendra & la Commission elle-méme d’entreprendre la révision
éventuelle des '"normes Codex". La Procédure de la révision devrait étre la
méme, mutatis mutandis, que celle fixée pour l’élaboration des normes Codex;
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toutefois, la Commission peut décider d'omettre l’une quelconque des étapes de
la Procédure quand, & son avis, l’amendement proposé par un comité Codex est de
caractére rédactionnel, ou lorsqu’il s’agit d’un amendement portant sur le fond
mais corollaire & des dispositions figurant dans des normes analogues adoptées
par la Commission a 1’étape 8.

6. Les dispositions énoncées dans la Partie 2 s’appliquent, mutatis mutandis,
a l’élaboration des normes Codex pour des groupes de pays expressément désignés
par la Commission.

7. Les dispositions énoncées dans la Partie 3 du présent document
s'appliquent & 1l’élaboration des limites maximales Codex pour les résidus de
pesticides, conformément au paragraphe 3 ci-dessus.

8. Les dispositions énoncées dans ‘la Partie 4 du présent document
s’appliquent & 1’élaboration des normes Codex d’identité et de pureté pour les
additifs alimentaires. ' '

9. Les dispositions énoncées dans la Partie 5 du présent document
s’appliquent & l’élaboration des limites maximales Codex pour les résidus des
médicaments vétérinaires, conformément au paragraphe 3 ci-dessus.
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3.
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Annexe V
AVANT-PROJET DE IMR A L'ETAPE 5 DE LA PROCEDURE
N.B. L'alinéa 5 - Références aux rapports du JECFA ~ contient une référence

aux rapports des réunions du Comité mixte FAO/OMS d'experts des additifs
alimentaires, tels qu'ils sont publiés dans la Série de rapports
techniques de 1'OMS. Des monographies sur des sujets pertinents de
toxicologie sont publides dans la Série des additifs alimentaires de
1'OMS et les spécifications s'appliquant aux substances concernées sont
publiées dans la Série des Etudes FAO, alimentation et nutrition.

Substance : Chloramphénicol

Dose journaliére admissible (DJA)
fixée par le JECFA

(a) Produit

(b) LMR

(c) Définition du résidu pour
lequel la LMR a été fixée

Références aux méthodes
d' analyse recommandées

Références aux rapports du JECFA

Références aux publications
précédentes du Codex

Substance : Estradicl-174

Dose journaliére admissible
(DJA) fixée par le JECFA

(a) Produit

(b) IMR

(c) Définition du résidu pour
lequel la LMR a été fixée

Références aux méthodes
d' analyse recommandées

Références aux rapports du JECFA

Références aux publications
précédentes du Codex

Substance : Progestérone

Dose journaliére admissible
(DJA) fixée par le JECFA

Pas de DJA fixée

(a) Aliments d'origine animale
(b) Non fixée

~(c) Chloramplénicol

(A élaborer)

OMS TRS 430 (1969)
OMS TRS 763 (1988)
FAO FNP 41 (1988)
OMS FAS 23 (1988)

Aucune

Inutile*

(a) Aliments d'origine bovine
(b) Inutile
(c) Estradiol-178

OMS TRS 669 (1981)
OMS TRS 763 (1988)
FAO FNP 41 (1988)

Aucune

Inutile*



2.

3.

2.

3.1

3.2

*

des

(a) Produit

(b) LMR

(c) Définition du résidu pour
lequel la IMR a été fixé&e

Références aux mé&thodes )
d'analyse recommandée

Références aux rapports du JECFA

Références aux publications
précédentes du Codex

Substance : Testosté&rone

Dose journaliére admissible
(DJA) fixée par le JECFA

(a) Produit

(b) IMR

(c) Définition du résidu pour
lequel la IMR a été fixée

Références aux méthodes
d'analyse recommandées

Références aux rapports du JECFA

Références aux publications
précédentes du Codex

Substance : Zéranol

Dose journaliére admissible
(DJA) fixé&e par le JECFA

Produit

LMR

Définition du résidu pour
lequel la IMR a &8té fixée

(a)
(b)
(c)

(a)
(b)
(c)

Produit

IMR

Définition du résidu pour
lequel la LMR a été fixée
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(a) Aliments d'origine bovine
(b) Inutile
(c) Progestérone

OMS TRS 669 (1981)
OMS TRS 763 (1988)
FAO FNP 41 (1988)

Aucune

Inutile*

(a) Aliments d'origine bovine
(b) Inutile
(c) Testostérone

OMS TRS 669 (1981)
OMS TRS 763 (1988)
FAO FNP 41 (1988)

Aucune

0 - 0,5 pg/kg de poids corporel

(a)
(b)
(c)

Foie de bovins

10 pg/kg
Zéranol

(a)
(b)
(c)

Muscle de bovins

2 pg/kg
Zéranol

Le comité a jugé inutile d'établir une DJA et une concentration admissible
de ré€sidus pour une hormone qui est produite de facon endog&ne chez 1'homme i

concentrations variables.

I1 est improbable que les résidus ré&sultant de

1'emploi de cette substance comme activateur de croissance, conformément aux
bonnes pratiques d'élevage, puissent &tre une source de danger pour la santé
humaine.



5.

6.

3.2

4.

5.

6.

Références aux méthodes
d'analyse recommandées

Références aux rapports du JECFA

Références aux publications
précédentes du Codex

(A élaborer)

OMS TRS 683 (1982)
OMS TRS 696 (1983)
OMS TRS 763 (1988)
FAO FNP 41 (1988)
OMS FAS 23 (1988)

Aucune

Avant-projets de LMR & 1'étape 4 de la Procédure

Substance : Acétate de trenbolone

Dose journaliére admissible
(DJA) fixée par le JECFA

(a) Produit

(b) IMR

(c) Définition du ré&sidu pour
lequel la IMR a été fixée

(a) Produit

(b) IMR

(c) Définition du résidu pour
lequel la LMR a été fixée

Références aux méthodes
d' analyse recommandées

Références aux rapports du JECFA

Références aux publications
précédentes du Codex

0 - 0,1 pg/kg de poids corporel
(provisoire)

(a) Tissu de bovins
(b) 1,4 pg/kg
(c) ~-trenbolone

(a) Foie et rognons de bovins
(b) 14 pg/kg
(c) alpha-trenbolone

(A Elaborer)

OMS TRS 683 (1982)
OMS TRS 696 (1983)
OMS TRS 763 (1988)
FAO FNP 41 (1988)
OMS FAS 23 (1988)

Aucune
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ANNEXE VI _
(Traduction provisoire)

CONSIDERATIONS GENERALES DES METHODES ANALYTIQUES
EN VUE D°UN CONTROLE DE REGLEMENTATION

Document préparé par Richard L. Ellis (Président), Michael K. Hoffman et
Dav1d L. Soderberg, Ministére de 1 Agriculture des E.U., Service
d Inspectlon et de Salubrité Alimentaire, Washington, D.C. 20250

I1 serait idéal de disposer de méthodes analytiques dans un but de
réglementation qui 501ent efficaces et pratiques pour la detectlon, la
quantlflcatlon et 1 1dent1flcat10n, aux niveaux d intérét approprles, de
tous les résidus de pesticides et de médicaments pouvant &tre presents
dans la viande et la volaille. Ces méthodes pourraient alors ‘étre
utilisées de fagon routiniére pour detecter, quantlfler de fagon fiable et
identifier sans ambigu.té tous les résidus pouvant étre présents dans la
v1ande, la volallle et leurs prodults transformés i des niveaux
superleurs, égaux et inférieurs a leurs limites établies de sécurité de
résidus, limite maximale (permise) de résidus (MRL), afin de determlner si

un prodult est adultéré.

Etant donné 1° 1mportance du nombre de re31dus potentiels pouvant se
retrouver dans la chaine alimentaire, on ne dispose pas de méthodes
presentant les caracterlsthues ci-dessus pour un grand nombre de composes
presentant un intérét. Pour optlmiser leur aptitude 3 tester en vue de la
détermination de la présence de résidus, il faudralt que les programmes de
réglementation utilisent une méthodologie mise a leur dlsp031t10n pour
assurer un approv151onnement sain et sans rlsque et, si nécessaire,
prendre les mesures de reglementatlon approprlees contre des produits
adulteres, en accord avec la fiablité des données analytiques. Il ‘est par
conséquent necessalre de définir les types de méthodes ainsi qu‘un
ensemble general d’attributs que les programmes de réglementation puissent
utlllser dans 1l accomplissement de leur mission. .

Les pr1n01paux attrlbuts des méthodes analytiques sont la spécificité,

- la pre0131on, 1’ exactitude (erreur et recouvrement systématique) et la

sen31b111te. Pour s’assurer une fiabilité analythue, le respeet de ces
principaux attributs dans une méthode doit étre: determlne par 1° evaluatlon
de laboratoires multiples. Ces attrlbuts, ainsi que des attributs
supplementalres, seront presentes en détail dans une autre section du
présent document.

TYPES DE METHODES ANALYTIQUES

Cette section donne une définition des types de méthodes pouvant &tre
utilisées par les agences et les programmes de réglementation pour
proceder a4 des analyses, ainsi que de la convenance de ces méthodes pour
différents objectifs de réglementation. Les methodes analytiques sont
décrites ci-dessous en fonction de leur convenance a un emploi de
réglementation :

1. Méthodes convenant & une utilisation de routine dans la mise en
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vigueur des MRL (c’est-a-dire, ayant des limites de détection analytes &
ou au-~dessous de la MRL) ;

Les méthodes convenant a une utilisation de routine sont, en général,
celles qui ont été soumises a une étude de laboratoires multiples
approfondie et fructueuse pour des combinations de tissus et d“espéces
définies. De telles méthodes fournissent des résultats de quantification
ou d’identification qu’il est approprié de rapporter et/ou & la suite
desquels il est approprié de prendre des mesures de réglementation sans
qu’il soit besoin de procéder a des analyses supplémentaires. Ces
méthodes peuvent, dans certains cas, &tre considérées comme des méthodes
de référence, mais les méthodes de référence ne sont pas des méthodes de
routine.

Un grand nombre de méthodes utilisées & 1°‘heure actuelle dans les
programmes de contrdle de réglementation satisfont 3 ces normes. Les
méthodes validées sont les méthodes soumises & une étude inter-laboratoire
correctement congue dans trois laboratoires ou plus. Les méthodes
collaborées ont été étudiées avec succés dans six laboratoires ou plus
dans une étude statistiquement congue, Certaines méthodes de
réglementation convenant i une mise en vigueur des MRL ont une origine
historique. Ces méthodes étaient considérées comme les meilleures
méthodes disponibles au moment de leur emploi de réglementation initial et
leur emploi a continué pendant une certaine période de temps en 1°absence
de méthodes validées plus efficaces.

Avec des études supplémentaires de laboratoire correctement congues,
des méthodes collaborées ou validées peuvent s’étendre & des tissus,
espéces, produits supplémentaires, ou toutes combinaisons de ceux=-ci,
n“étant pas compris dans 1°étude originelle de laboratoires multiples.
Sur la base de cas particuliers, les résultats dérivés de telles
extensions de méthodes peuvent nécessiter une analyse et/ou une révision
supplémentaire avant de pouvoir rapporter les résultats ou de prendre des
mesures de réglementation.

Les méthodes qui n’ont pas été validées par une &tude traditionnelle
inter-laboratoire ou par une étude reconnue, mais qui ont démontré des
résultats pouvant &tre corrélatifs et/ou comparés a des données obtenues
partir de 1°emploi d’une méthode collaborée ou validée, peuvent servir
dans un but de réglementation. Les méthodes validées et non-validées
doivent &tre comparées en utilisant une portion des mémes échantillons
(homogénes) utilisés pour cette comparaison, et les données révisées par
un groupe de réglementation d “homologues scientifiques avant qu’un
programme de contrdle de réglementation ne prenne des mesures.

ml

2. Méthodes non-routiniéres convenant & la mise en vigueur des MRL

Ces méthodes peuvent ne pas avoir été soumises 3 une &tude
inter-laboratoire parce qu’elles nécessitent une expertise ou un
équipement spécialisé. Les données obtenues i partir de ces méthodes
devront &tre révisées par un groupe gouvernemental d “homologues
scientifiques avant que des mesures de réglementation ne soient prises, et
peuvent requérir une analyse par une autre méthode pour corroborer les
résultats expérimentaux initiaux.
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D autres méthodes convenant a un emploi et une mise en vigueur
non-routiniére des MRL comprennent celles mentionnées plus haut, mais qui
ne satisfont pas a tous les facteurs de convenance pour les methodes
analytiques spécifiques.

3. Methodes convenant a une mise en vigueur uniquement a des niveaux
de résidus supérieurs aux MRL définies ;

Les méthodes faisant partie de cette catégorie comprennent celles
présentées plus haut qui ne sont pas sufflsamment sensibles pour
quantifier et/ou identifier des analytes a un niveau égal ou 1nfer1eur a
la MRL. De telles méthodes peuvent egalement ne pas satisfaire a d’autres
facteurs pour les méthodes analytiques présentées plus haut.

y, Méthodes pour lesquelles une analyse supplémentaire est requise
pour appuyer des mesures de réglementation ;

Des méthodes publ*ees ou non- publlees qul ont pu avoir été soumlses a
des tests d’endurance’, mais qui n’ont pas été soumises avec succés a
une étude de laborat01res multiples pour évaluer la performance de la
méthode au niveau d’intérét, peuvent avoir une utilité limitée dans un.
programme de réglementation. Ces méthodes peuvent &tre utilisées dans des
analyses isolées (ne se reproduisant pas) ou peu fréquentes, mais elles
requiérent 1°emploi d un protocole rigoureux pour une analyse
d“échantillon. Les résultats dérivés de telles méthodes devront &tre
considérés uniquement comme des estimations de concentration ou
d“identification d’analyte sans le support d informations analytiques
supplémentaires. Les résultats dérivés de ces méthodes peuvent &tre
utilisés pour recueillir des informations sur les résidus et pour
déterminer s’il est besoin de mettre au point une méthode plus .
définitive. Ces méthodes ne doivent pas &tre utilisées seules pour
rapporter des résultats obtenus sur des échantillons officiels ou pour
prendre des mesures de réglementation.

5. Méthodes non-routiniéres convenant i la détermination de la
I td ’ ~ s .
présence ou de 1l absence d un probleme de residus ;

Les méthodes faisant partie de cette catégorie sont utilisées pour le
recueil d informations ou pour des études exploratoires en vue de
déterminer si un probleme particulier ex1ste. Des études explorat01res
peuvent egalement étre entreprlses par 1 utilisation de méthodes n’ayant
pas été soumises 3 une étude inter-laboratoire. Les méthodes
non-routiniéres peuvent étre complexes ou peuvent requérir une
1nstrumentat10n extremement spécialisée, et peuvent avoir été mises au
p01nt pour n‘étre menées 3 bien que dans un seul laboratoire. Les
résultats ne devront pas &tre employés indépendamment dans la prise

1L'endurance est définie dans 1 ouvrage de W. J. Youden et E. H.
Steiner, Manuel Statistique de 1 AQAC, Association des Chimistes
Analytiques Officiels, 1111 N. 19th St., Suite 210, Arlington, VA 22209,
1975, p. 33-36. Le test d”endurance d une méthode 1mp11que
1 1dent1flcatlon d“étapes crlthues au sein de cette méthode et 1 analyse
de 1’effet de variations délibérées et spécifiées au sein de ces étapes au
fur et a mesure que la méthode est appliquée.
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mesures de réglementation, mais peuvent &tre utilisés pour déterminer le
besoin de procéder a des tests supplémentaires et/ou pour la mise au point
-d“une méthode convenant & une mise en vigueur de routine des MRL. '

Les méthodes congues pour analyser . de fagon rapide de grands nombres
d’échantillons peuvent &tre employées pour déterminer la présence ou
1 absence d’un composé ou plus de. fagon quantitative ou semi-quantitative,
a un niveau de concentration spécifiée ou au-dessus de celui-ci. Les
résultats 3 un niveau égal ou supérieur i la MRL, tout en tenant compte de
sa déviation standard, requiérent une analyse supplémentaire employant une
méthode possédant des caractéristiques de performance acceptables avant de
prendre des mesures de réglementation. Si des résultats peuvent étre :
obtenus au-dessous de la MRL ou a la limite de décision, mais au-dessus »
d’un niveau de mesure fiable d‘une méthode plus définitive, ces données
peuvent &tre utiles dans la détermination de schémas d’exposition.

ATTRIBUTS DE PERFORMANCE DES METHODES

La mise au point d’une méthode analytique requiert des analystes, un
espace de .laboratoire, de 1°équipement et un appui financier. Pour
optimiser le bénéfice de ces ressources, il est important de fournir des
informations introductives et historiques de fagon a établir une
perspective pour la planification d‘un projet de mise au point d’une
méthode analytique et & évaluer la performance de la méthode analytique.

Des programmes de réglementation doivent utiliser la méthodologie
disponible pour assurer un approvisionnement alimentaire sain et sans
risque et, dans la mesure ou cela s’avére nécessaire, prendre les mesures
de réglementation appropriées contre les les produits adultérés
conformément 3 la fiabilité des données analytiques. Il faut considérer
1’emploi destiné et le besoin d’une méthode dans un programme de
réglementation avant d’initier des activités de mise au point de
méthodes. D autres considérations comprennent le composé ou la classe de
composés d’intérét (et les interférences), le systime de mesure et ses
propriétés, les propriétés physiques et chimiques pertinentes pouvant
influencer la performance de la méthode, la spécificité du systéme de
tests et la fagon dont il a été déterminé, les données de stabilité et 1la
pureté des réactifs, les conditions d’opération acceptables pour '
satisfaire aux facteurs de performance de la méthode, les instructions de
préparation de 1°échantillon, les facteurs d’environnement de la méthode,
les articles de sécurité et toutes autres informations spécifiques
influengant la performance de la méthode.

La spécificité est la réaction d une méthode & la substance mesurée
seulement. Une méthode de contrdle de résidus.doit pourvoir a
1°identification sans ambigu.té du composé mesuré. Une considération-clé
de la spécificité est qu’elle doit pouvoir différencier quantitativement

l"analyte des produits homologues, anologues ou métaboliques dans les
conditions expérimentales employées. T

La précision est la variabilité d‘une méthode basée sur des mesures
répétées appliquées 3 des portions séparédes d’un échantillon homogéne. La
variabilité analytique entre les différents laboratoires est définie comme
la reproductibilité, et la variabilité A partir d’analyses répétées au
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sein d’un laboratoire est définie comme la répétabilité. La précision est
généralement exprimée comme une déviation standard. Un autre terme utile
e§t la déviation standard relative ou coefficient de variation. Elle est
définie comme la déviation standard, divisée par la valeur moyenne,
multipliée par cent pour cent. ‘

3 La variabilité atteinte dans le laboratoire de mise au point aprés
1‘expérience considérable d‘une méthode est généralement inférieure a
gelle atteinte par d autres laboratoires pouvant par la suite employer
~également la méthode. C’est la raison pour laquelle la version définitive

d’une méthode devra &tre statistiquement analysée par les procédures
 décrites par Youden et Steiner (réf. : Manuel Statistique de 1°AOAC,
Association des Chimistes Analytiques Officiels, 1975). Si une méthode ne
peut atteindre un niveau convenable de performance dans le laboratoire de
mise au point, on ne peut gudre s attendre 3 ce qu’elle fasse mieux dans
d’autres laboratoires. :

L exactitude est étroitement liée & 1 erreur systématique et au
recouvrement. L’exactitude fait référence a la rigueur de 1l“accord entre
un résultat ou un ensemble de résultats et la valeur réelle, assignée ou
acceptée. Les besoins d’exactitude de différents types de méthodes. vont
varier en fonction de 1°utilisation qui est faite des résultats.
Généralement 1°exactitude 3 un niveau égal et supérieur au niveau
d’intérét doit &tre égale ou supérieure i 1 exactitude au-dessus du niveau
d’intérét.

L’erreur systématique est un biais de méthode analytique, 1la
. 4 2 S s ’
différence entre la valeur mesurée 3 partir de la moyenne d autres valeurs
mesurées. :

Le pourcentage de recouvrement de 1’analyte ajouté a une matrice ge
tissu vierge est une mesure relationnelle comparant la quantité trguvee
par analyse & la quantité ajoutée & 1°échantillon. Dans 1l interprétation

2

de recouvrements, il est nécessaire de reconnaitre que 1l analyte ajouté a -
un échantillon peut ne pas se comporter de la méme fagon que le méme
analyte se produisant biologiquement. A des concentrations relativement
élevées, on s attend i ce que les recouvrements analytiques approchent les
cent pour cent. A des concentrations moindres et, surtout avec des
méthodes impliquant un certain nombre d°étapes au cours de 1’extraction,
de 1°isolement, la purification et la concentration, les recouvrements
peuvent étre moins élevés. Quels que soient les recouvrements moyens
observés, il est souhaitable d’obtenir un recouvrement de faible

variabilité.

La sensibilité d‘une méthode est 1 aptitude & faire une distinction
entre 1’analyte et les interférences de 1l°environnement, et a détecter de
petites concentrations d’analyte. Pour les instruments analytiques, la
sensibilité est déterminée par deux facteurs : la réaction instrumentale a
un analyte et 1l interférence de 1l environnement ou bruit de 1‘instrument.
La réaction est mesurée par 1l inclinaison de la courbe de calibration avec
les normes connues au niveau d intérét. Une situation idéale serait
1’obtention d’une courbe linéaire. Le bruit de 1l instrument est la
variabilité normale dans un signal produit par un instrument sans
1’addition d“analyte.
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Au-dela de ces principaux attributs de méthode existe un certain
nombre d attributs collatéraux convenant & des méthodes analytiques pour
des programmes de contrdle de réglementation. Les méthodes doivent faire
preuve d’endurance et de robustesse, doivent présenter un bon rapport
efficacité/colit, &tre relativement peu compliquées, portatives et capables
de traiter simultanément un ensemble d’échantillons de fagon efficace par
rapport au temps qu’elles prennent. L ‘endurance d’ une méthode fait
référence 3 son abilité 3 &tre relativement non-affectée par de petites
déviations 3 partir des valeurs é&tablies dans 1’emploi de réactifs, les
quantités de réactifs employés et les facteurs de temps pour les
extractions, les réactions ou la température. Cela n accorde cependant
pas & l'utilisateur une liberté de négligence ou un manque d’organisation
dans les techniques. Un bon rapport efficacité/cofit fait référence 2
1°emploi de réactifs relativement communs, d’instruments ou d “équipement
habituellement disponibles dans un laboratoire spécialisé dans la
détection d’analyses de 1’environnement. Une méthode peu compliquée fait
référence a4 1°emploi de procédures mécaniques ou fonctionnelles simples et
élémentaires dans toute la méthode.

Une méthode portative fait référence aux caractéristiques d’une
’ . o A I ’ 4 \
methode lui permettant d“@tre transférée d‘un emplacement a un autre sans
’ . . s
perte de caractéristiques de performance établies.

L’aptitude & analyser simultanément un ensemble d“échantillons aide &
l’efficacité de la méthode en permettant 3 des ensembles ou groupes
d“échantillons d’8tre analysés en méme temps. Cet attribut réduit les
conditions de temps analytique requis par 1l’analyse d“échantillons. 11
fournit, par exemple, 1l aptitude 3 compléter quatre analyses ou plus dans
une journée normale de travail. Ceci est particuliérement important
lorsqu’il faut analyser un grand nombre d’échantillons dans un délai court
ou fixe.

On ne peut trop souligner a quel point il est important d’&tablir les
attributs de performance d une méthode. Ils fournissent les informations
nécessaires pour permettre aux agences de santé publique de mettre au
point et gérer leurs programmes de responsabilité dans la santé publique.
Les attributs de performance pour les méthodes analytiques fournissent
également une bonne base de décisions de gestion dans la planification,
17évaluation et la disposition futures d’un produit. Pour 1 industrie des
soins vétérinaires, ils fournissent des grandes lignes de direction pour
la détermination exacte de la performance 3 atteindre dans la mise au
point de procédures analytiques. Tout le monde bénéficie de facteurs de
performance de méthode analytique bien définis.

INTEGRATION DES METHODES ANALYTIQUES DANS UN BUT DE REGLEMENTATION

Les organisations de contrdle de réglementation et celles responsables
de 1°établissement de normes disposent de différentes terminologies pour
décrire les méthodes analytiques. Les méthodes pour 1°analyse de résidus
de médicaments vétérinaires dans les aliments doivent pouvoir
fondamentalement détecter de fagon fiable la présence d’un analyte
d’intérét et identifier celui-ci de fagon correcte & un niveau égal et
supérieur a une concentration maximale (permise) établie ou limite de
résidus (MRL) lorsqu’il s agit de prendre des mesures de réglementation
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de mise en vigueur. De telles méthodes seraient classifiées comme
méethodes confirmatives. Ces méthodes confirmatives peuvent comprendre ou
non une composante quantitative ou semi-quantitative.

D autres types de méthodes pouvant &tre employées au sein des
programmes de réglementation et pouvant renforcer un tel programme peuvent
étre classifiées en deux catégories supplementalres. Les méthodes
quantltatlves fournissent des informations précises concernant la quantité
d“analyte pouvant étre present mais peuvent ne fournir que des
informations indirectes sur 1 identité structurelle de 1 analyte. Les
methodes de détection déterminent rapldement la présence ou 1l absence d un
composé ou plus en se basant sur une caractéristique commune ou plus d une
classe de médicaments vétérinaires de fagon quantitative ou
semi-quantitative & un niveau spécifié.

Dans une grande mesure, ces trois catégories de méthodes
conflrmatlves, quantltatlves et de détection, ont en commun un ensemble de
caracterlsthues décrites plus haut. La relation entre ces trois
catégories est vitale dans la mise au point et le fonctionnement d un
programme de réglementation équilibré. Les méthodes de détection sont
utiles car elles assurent une meilleure efficacité, c est-a-dire qu’un
plus grand nombre d analyses peuvent &tre effectuées dans un délai plus
court que les méthodes déterminatives (quantitatives) et/ou
confirmatives. Dans un grand nombre de circonstances les méthodes de
détection pourraient &tre effectuées dans des environnements qui ne sont
pas des environnements de laboratoire. L emp101 de méthodes de detectlon
non-basées en laboratoire (NLB) pourrait s’avérer &tre moins onereux que
de mener tous les tests dans une situation de laboratoire. L emploi de
ces tests de détection signifierait que les analyses de laboratoire
seraient rendues plus efficaces en concentrant ses efforts sur des
échantillons réagissant de fagon positive i de tels tests de détection et
etant davantage susceptlbles de contenir des résidus i un niveau egal ou
supérieur au niveau d intérét.

Les tests de deteotlon peuvent également &tre employés de fagon
efflcace au sein d“une situation de laboratoire étant donné leur aptitude
4 analyser davantage d échantillons dans un délai plus court, mais les
économies de colit ne seront pas aussi importantes quavec les méthodes de
détection NLB étant donné les frais associés a la manutention et
1”expédition des échantillons. Les résultats obtenus 3 partir de méthodes
de détection de laboratoire ne doivent @tre pas utilisés indépendamment
dans la prise de mesures de réglementation. Les données obtenues a partir
de telles méthodes peuvent &tre utilisées pour déterminer le besoin en
tests supplémentaires et/ou la mise au point d une méthode convenant a une
mise en vigueur de routine des MRL. : ‘

MISE AU POINT DE METHODE ET CONSIDERATIONS DE VALIDATION
POUR DES METHODES DE REGLEMENTATION

L étude de validation en laboratoires multiples met non seulement au
point la méthode analytique-méme et optimise sa performance, mais elle
constitue également le facteur le plus 1mportant pour fournir des données
analythues permettant de définir les caractéristiques de performance de
la méthode.
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Dans la mise au point d’une méthode de réglementation les données
devront, toutes les fois ou cela est possible, étre recueillies a partir
de tr01s types d“échantillons. Un tissu de contrdle preleve sur des
anlmaux non-traites fournit des informations sur les interférences de
1l’environnement a partir du tissu. Un tissu fortifié contenant des
concentrations connues de 1 analyte aJoute au tissu de controle donne des
informations sur 1 aptltude de la méthode a recouvrir 1 analyte a partir
du tissu. Un tissu dosé ou biologiquement rencontre a partir d animaux
ayant été traités avec le médicament fournit des 1nformatlons
supplémentaires sur les 1nteractlons biologiques pouvant s étre
produites.

Les méthodes de residus devront étre de31gnees de la fagon la plus
simple p0831b1e de manlere 3 minimiser la variété, la tallle et le type de
verre et d equ1pement necessalres, minimiser le potentiel d erreur
analythue et réduire les cofits. Les réactifs et les solutions-étalons
doivent etre aisément dlsponlbles. Il faudra retenir une instrumentation
en se basant sur ses caratéristiques de performance ‘plutdt que sur son
fabricant.

Les méthodes de résidus sont parfois congues avec 1 utilisation de
solutions-étalons internes. Une solution-étalon interne correctement
utilisée permet de compenser une grande partie de la variabilité d“une
analyse et améliore sa précision. Cependant, une solution-étalon interne
mal utilisée peut obscurcir des variables constituant une 1mportante
partie des mesures. Si une solution-étalon interne est utilisée, il
faudra 1l ajouter a un échantillon aussitdt que possible au cours de la_
procédure d extraction. Il faudra faire attention dans le choix de
solutions-étalons internes et s assurer qu’elles ne modifient pas le
pourcentage de recouvrement ou n’interférent pas dans la mesure. Il est
essentiel de connaitre exactement 1 étendue et 1la prev131bilité des effets
de la solution-étalon interne. Soigneusement utlllsees, les
solutions-étalons internes peuvent grandement amellorer la methode.

En soumettant des méthodes a des environnements de test de résidus
extrémement variables, on peut imposer des conditions supplémentaires i la
méthode mais améliorer 1 endurance de celle-ci. Des environnements plus
chauds peuvent nécessiter des réactifs plus stables du point de vue
thermlque, des solvants moins volatiles et des considérations
d echantlllon de tlssu plus tolérantes. Des environnements plus frais
peuvent requerlr 1 emploi de reactlfs et de solvants presentant des
proprletes physiques telles qu un polnt plus bas de congelation et des
proprletes de solvablllte plus elevees pour assurer 1l extraction efficace
d“un analyte. Les températures de 1 env1ronnement peuvent également
influencer le temps requls pour 1 application d“une analyse a1n31 que des
phénoménes tels que 1 influence des taux de réaction pour la séparation
grav1t10nnelle et le développement chromatique. Ces considérations
peuvent venir a 1 encontre des efforts de normallsatlon des méthodes dans
des environnements largement différents étant donné qu il faudra adapter
ces méthodes pour compenser ces facteurs.

Une méthode analythue mise au p01nt et employee dans un seul
laboratoire est d utilisation 11m1tee. La fiabilité des valeurs
rapportees peut augmenter bien qu’on ait pu employer de bonnes procédures
de contrdle de la qualité. Un minimum de trois laboratoires ol de telles
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méthodes seront utilisées devraient pouvoir effectuer avec succés la
procedure analythue et obtenlr un accord statistiquement acceptable sur
les mémes échantillons repartls parml les laboratoires de test. "Les
méthodes dont la fiabilité est plus élevée pour les tests de résidus
devraient pouvoir entreprendre une étude collaborative impliquant au moins
six laboratoires dlfferents (réf. Utilisation de Statistiques pour la
Mise au Point et 1°Evaluation de Méthodes Analytiques, de G.T. Wernimont
et W. Spendley, pour 1 Association des Chimistes Analytiques Officiels ;
Evaluation de Composés et Capacité Analytique - PPOJet de Programme
National de Residus 1987, section 5 USDA, Service d Inspection et de
Salubrite Alimentaire).

Les principes pour mener soit une étude de validation soit une étude
collaborative d une méthode sont les mémes. Les échantillons destinés 2
une évaluation de la performance d une méthode devront contenir un résidu
se trouvant proche de la limite maximale acceptable de résidus, des
echantlllons avec 1l analyte se trouvant au-dessus et au- dessous du niveau
d“intérét et des tissus vierges. Tous les échantillons de 1“étude devront
étre analysés sur un nombre llmlte de jours et analysés au moins en
dupllcata, de fagon a améliorer 1 evaluatlon statlsthue de la peformance
de la méthode. Il faut noter qu’il ne s”agit 13 que de conditions
requises minimales. Des analyses en duplicata dans six laboratoires
seulement et avec une ou deux espéces et tissus animaux résulteraient en
des estimations de qualité limitées pour la répétabilité et 1la
reproductibilité.

Tous ces principes sont essentiels & 1 assurance de qualité dans des
programmes de contrdle de réglementation. Le contrdle de la qualité et
1l assurance de qualité sont des composants essentiels a 1 analyse de
résidus. Ils fournissent une base permettant d“assurer la performance
optimale de méthode pour toutes les méthodes, quels que soient leurs
attributs et toutes les fois ou elles sont employées. Le contrdle de
qualité surveille les facteurs associés a 1 analyse 4’ un echantlllon par
un testeur, tandis que 17 assurance de qualite fournit 1°examen d ensemble
d“une personne chargee de la révision pour s assurer que le programme
analytique se déroule de fagon acceptable. Ces programmes ont une valeur
inestimable pour la prise de de0131ons des agences de contrdle de
réglementation et la défense de 1 intégrité des résultats analytiques. On
ne saurait trop insister sur leur valeur. Nous devons obtenir la
confiance des consommateurs, des producteurs et des corps légilatifs pour
assurer un approvisionnement en denrées alimentalres saines et sans
risque.




RAPPORT DU GROUPE DE TRAVAIL POUR LE CC/RVDF
ATTRIBUTS DES METHODES ANALYTIQUES

Rapport prepare par Richard L. Ellis (Pre31dent) et Michael K. Hoffman,
Ministére de 1“Agriculture des E.U., Service d Inspection et de Salubrité
Alimentaire, Washington, D.C. 20250

Pour assurer la fiabilité et améliorer la crédibilité des programmes
de réglementation, les caraterlsthues de performance des méthodes
analythues doivent &tre définies et évaluées. Le rapport ci-joint
intitulé Considérations Générales des Méthodes Analytiques pour un
Contrdle de reglementatlon presente une discussion des types generaux de
categorles de methodes de réglementation, et fournit un schéma basé sur
1l°objectif prévu d une méthode analythue dans un cadre de
reglementatlon. Vous é€tes priés de vous reporter aux définitions et
caractéristiques des méthodes de Niveau 1, Niveau 2 et Niveau 3. Dans la
dlscus51on qui suit, nous présentons d abord les attributs considérés
communs a4 tous ces tr01s Niveaux, suivis d’attributs supplémentaires
n“étant applicables qu’a un ou deux types de méthodes.

¢

CRITERES GENERAUX DES ATTRIBUTS

(A noter : Cette section contient de nombreuses définitions. Nous avons
tenté d harmoniser ces définitions avec celles fournies dans le Manuel
Procedural de la Commission du Codex Alimentarius. Cependant, il a été
demandé 3 la délégation canadlenne du CC/RVDF de mettre au p01nt des
définitions acceptables. L3 ou le contexte le permet, ces définitions
seront substituées & celles présentées ci-dessous.
|

Toutes les méthodes sont caractérisées par un ensemble d attrlbuts
déterminant son utilité : spécificité - ce qui est mesuré ; Ereclslon - la
variabilité de la mesure ; et erreur systémathue ou biais - mesuree comme
recouvrement analytique. Un autre attribut, 1 exactitude, fait
généralement reference a la comparalson entre les résultats réels obtenus
a partlr de l appllcatlon d“une méthode analytique et les vrais résultats.
L exactitude peut &tre egalement définie pour des méthodes
semi-quantitatives et les méthodes de détection comme une mesure des
lectures fausses- -positives et fausses- -négatives. La limite de détection,
sensibilité de la méthode, le caractére pratique de 1 emploi,

1 applicabilité du tissu/espece, limite de decision, limite de détection,

et limite de quantification sont des attributs supplementalres dont la
pertlnence va varier en fonction des différents types de methodes, selon
1°emploi des résultats analytiques. Les méthodes peuvent etre classifiées
en fonction des attributs de performance plutot que selon 1l approche
habltuelle de classification en fonction de 1l intention d emploi ou

1° obJectlf Cette approche alternative définit les méthodes par le niveau
de détail analytique fourni concernant la quantlte et la nature de

1’ analyte (ou des analytes) d’intérét. Les méthodes de Niveau 1 sont les
plus définitives. Les méthodes de Niveau 3 ne fournissent que des
informations générales sur la présence d un groupe fonctionnel et des
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informations semi-quantitatives sur la quantité de matériel présent.

Les methodes de Niveau I quantifient la quantité d’un analyte ou d “une
classe d analytes spécifique et 1dent1f1ent de fagon p031t1ve 1”analyte en
une seule procedure analythue. Il s'agit s’essais presentant le plus
haut niveau de credlblllte et fournissant ,une identification sans
équivoque au niveau d intérét. Il peut s aglr de simples procedures
determinant a la fois la concentration et 1 identification de 1"analyte.
Ou il peut s agir de combinaisons de méthodes pour la determlnatlon et 1la
confirmation d’un résidu en vue d’une identification définitive. Un bon
exemple de ce dernier cas est une technique chromatographique combinée 2
une spectrométrie de masse. Bien que les methodes de N1veau I soient
generalement des procédures 1nstrumentales, 1 ’observation d une pathologie
ou d’un autre changement morphologlque etant pathognomonique pour
1’exposition A une classe de médicaments vétérinaires pourrait
potentlellement constituer une méthode de Niveau I, si la sensibilité et
la pre0131on sont suffisantes. Les methodes de vaeau I peuvent étre
limitées seulement aux analytes possedant des propriétés physiques et
chlmlques appropriées. Par exemple, 3 1 heure actuelle, il ex1ste trés
peu de medlcaments antlblothues ayant des procédures spectrométriques de
masse utlles al analyse de réglementation.

Les méthodes de vaeau II sont celles qui ne fournlssent pas une
identification sans équivoque, mais qul sont employées pour déterminer la
concentration d’un analyte au nlveau d’intérét et pour fournir des
informations structurelles. Ces méthodes peuvent utiliser des proprletes
immunologiques, structure ou groupe fonctionnel comme base du schema
analythue. Avec ces methodes, il est courant d employer une premlere
méthode de Niveau II comme 1’ essal déterminatif et une deuxieme méthode de
Niveau II comme 1la procedure d 1dent1flcatlon p081t1ve. Ces methodes
peuvent &tre employees pour vérifier la présence d un composé ou d’une
classe de composés. Deux methodes de vaeau II peuvent fournir des
informations convenant & une méthode d attrlbut de Niveau I. 'La maJorlte
des méthodes analythues disponibles 3 1°heure actuelle et employées par
les programmes de réglementation sont des méthodes de réglementation de
Niveau II.

Les méthodes de Niveau III sont celles qui fournlssent des
1nformatlons 1mparfa1tes mais utiles, Ces procedures de test detectent
généralement la presence ou determlne 1l absence d’un composé ou d’une
classe de composés & un niveau d intérét de31gne. Elles sont souvent
basées sur des technlques non- 1nstrumentales pour une détermination
analythue. Les résultats sur un échantillon donné ne sont pas aussi
flables qu’avec les méthodes de Niveau I ou II et nécessitent 1°obtention
d’informations corroborantes. Par exemple, des méthodes de Niveau III
peuvent fournir des informations quantitatives raisonnablement bonnes,
mais une identification non-satlsfalsante. Ou bien elles peuvent fournir
une identification sans _ équivoque mais trés peu d informations
quantltatlves. Les methodes de Niveau III ne sont pas des méthodes mal
décrites ou peu soignées. Elles doivent posséder des caractéristiques de
fonctlonnement et une performance bien définies. Un grand nombre des
procédures d essai mlcroblologlque et des systémes d immuno-essai basés
sur cartes entrent dans cette catégorie. Elles sont utilisées pour leur
plus grande capacité d echantlllons, leur caractére portatif et pratique
et leur convenance potentielle a des env1ronnements de non-laboratoire.
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La limitation des méthodes de type de Niveau III est ,qu “une mesure basée
sur des résultats positifs individuels aura besoin d’&tre vérifide avec
des méthodes de Niveau I ou II. Les résultats individuels peuvent &tre
vérifiés par des informations epldemlologlques. Ces méthodes peuvent
offrir des avantages substantiels a un programme de contrdle de
reglementatlon.- Ces avantages comprennent la vitesse analythue,
1l°efficacité d“échantillon par une analyse de groupe, le caractére
portatif dans des environnements qui ne sont pas des environnements de
laboratoxre, la sen81b111te ou l'aptitude a détecter des classes de
composes. Bien qu une méthode de Niveau III ne puisse pas détecter un
composé spec1f1que A une limite de réglementation -sur chaque échantillon,
cela vaut peut-&tre mieux que de se fonder sur des méthodes de Niveau I et
II, étant donné son aptitude 3 tester davantage d échantillons.

La décision d “employer des méthodes de Niveau III devra &tre
déterminée en partle par les caractéristiques de performance, ainsi que
par la nécessité de tester de grands nombres d“échantillons dans des
limites de temps données. Deux caractéristiques-clé sont le pourcentage
de faux- negatlfs et le le pourcentage de faux-positifs, mesurés par
rapport A un essai quantitatif validé dans un protocole désigné de fagon
statisthue. Le pourcentage de faux-negatifs doit étre assez faible aux
niveaux d“intérét, alors qu‘une flexibilité légérement plus grande peut
etre acceptable pour les faux- p051t1fs. Un champ de travail pour 1la
détection de résidus peut &tre décrit en se basant sur ces deux
paramétres.

La spec1f1c1te est 1 aptitude d une méthode a dlstlnguer 1 analyte
mesuré d autres substances pouvant étre presentes dans 1l extrait analysé.
La méthode proposée doit fournlr la spécificité requise pour
1’ 1dent1flcat10n du composé mesuré et faire une discrimination entre
d“autres substances structurellement similaires. Certaines techniques
instrumentales comme la spectroscopie aux infra-rouges de la
transformation de Fourier ou la spectrometrle en masse peuvent étre
suffisamment spec1f1ques par elles-mémes pour fournir une identification
sans ambigu.té. Elles sont connues sous le. nom de méthodes
confirmatives. Les méthodes confirmatives sont necessalres avant de
prendre des mesures adverses si une méthode analythue n’est pas
suffisamment spe01f1que pour un obJectlf de reglementatlon. Les méthodes
confirmatives peuvent &tre considérées comme des méthodes de Niveau I si
elles ont deux composantes : une portion déterminative pour quantifier et
peut-étre tenter d 1dent1f1er un analyte donne, et une procedure
confirmative qui vérifie 1 identité de 1 analyte d“intérét. Elles peuvent
étre combinées en une seule méthode si la méthode confirmative utilise une
solution-étalon interne.

D autres technlques, si elles sont utlllsees en comblnalson, peuvent
étre 34 méme d atteindre un degré comparable de spe01flclte comme
techniques confirmatives. Par exemple, la spec1f101te peut &tre vérifiée
par des combinaisons de méthodes telles qu unc chromatographle en couche
fine, une chromatographie de gaz- -liquide spécifique 3 1°élément, la
formation de dérivatives caractéristiques suivies dune chromatographle
supplementalre ou la détermination de temps de rétention relatifs i la
caracteristhue en employant plu31eurs systémes chromatographlques de
polarité différente. De telles procedures d01vent étre applicables au
niveau maximal de résidus désigné (MRL) de 1l analyte.
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Normalement, on ne s attend pas 3 ce que la spe01f1c1te d“une méthode
de détection 301t aussi 1mportante que celle d“une méthode determlnatlve,
étant donné que les methodes de détection profltent generalement d’un
trait structurel commun a un groupe ou classe de médicaments. Une telle
methode entre généralement dans la catégorie de Niveau 3. On ne s attend
pas a4 ce que des technlques basées sur des essais biologiques, des
imuno-essais ou des réactions chromatographlques soient au331 spe01f1ques
que celles qui identifient sans equ1voque un seul compose. La spécificité
d “une méthode de detectlon peut &tre augmentee par 1l emploi de la
chromatographie ou d autres techniques de séparation.

Si 1°on obtient toujours des réactions non- spec1f1ques ou si une
certaine ambigu.té dans les résultats (par ex. une réactivité croisée avec
des composants de la matrice autres que celle pour laquelle 1l analyse est
congue) des études seront nécessaires pour 1dent1f1er les composants qui
reaglssent également au systéme de détection pour s’approcher de la
concentration de la réaction non- spec1f1que de la méthode analytique. Si
une methode n“est pas sufflsamment spécifique, une procedure confirmative
ou d 1dent1flcat10n sera alors nécessaire pour caractériser davantage
1l analyte d intérét. -

La précision constitue une 1mportante caracter1st1que de performance
des methodes. Cet attrlbut sera commun a tous les niveaux de méthodes et,
comme il 1l est remarque plus bas, la précision acceptable est fonction non
pas du niveau de méthode, mais de la concentration de 1 analyte dans
1’ echantlllon originel, Il existe plusieurs types de pre01s1on. La
précision 1nter-laborat01re ou reproductibilité, est le résultat de la
reproduction d “analyses d un echantlllon dans différents 1aboratoires. La
varlatlon dans la reproduction d analyses d“un échantillon au sein d“un
méme laborat01re, lorsqu’elles sont menées par un seul analyste, constitue
une répétabilité. La variabilité intra-laboratoire parmi des analystes
procédant & la méme analyse constitue un biais dans les limites d“un
laboratoire, et est due principalement & une erreur de hasard. La
précision est généralement exprimée comme une déviation standard, (une
valeur absolue déterminée de fagon expérimentale). La déviation standard
relatlve ou coefficient de variation, est plus utile. .Ce paramétre,
exprimé comme le pourcentage de variabilité, fait état d’une varlatlon
moindre sur une gamme con31derab1e de concentration par rapport a la
déviation standard. La précision acceptable pour les méthodes
analytiques, en fonction de 1la concentratlon, est présentée ci-dessous, et
tient compte de la grande variété de méthodes, d analytes, de matrices et
d “espéces rencontrées dans un large programme de contrdle de
réglementation.

Concentartion Coefficient de variabilité (CV)
Repetabilite

<1 ug/kg 35%

> 1 ug/kg s 10 ug/kg 308

> 10 ug/kg 20%

> 100 ug/kg _ 15%
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La variabilité flnalement at*elnte dans le laborat01re du responsable
de la mise au point d“une méthode aprés une expérience considérable est
generalement moins 1mportante que celle obtenue par des laboratoires
bénéficiant de moins d expérience et pouvant ultérieurement employer la
méthode. La version définitive de la méthode devra &tre optimisée par des
procedures telles que des tests d’endurance pour identifier ses p01nts de
contrdle critiques et assurer que sa performance ne sera pas affectée de
fagon adverse par des petits changements dans la procedure analythue. Si
une méthode ne peut atteindre un niveau acceptable de repetablllte dans le
laborat01re responsable, on’ ne peut raisonnablement s attendre a ce
qu’elle se déroule mieux dans d autres laboratoires. Lors de la mise au
point de données analythues devant - etre utilisées pour définir la
variabilité attendue d une méthode et d autres caractéristiques de
performance, les méthodes devront &tre appliquées par un analyste qui n’a
pas été directement impliqué dans la mlse au. point de la méthode. ‘Cette
procedure permet également de vérifier 1° adéquation de la description de
la méthode et d’identifier les paramétres critiques affectant 1la
performance de la méthode.

Le coefficient de variation au sein d° un laboratoire devra étre de
s15% lorsque la concentration désignée de 1° analyte est superleure ou
égale & 100 ug/kg. Lors que la concentration désignée de 1l analyte est de
10 ug-100 ug/kg, le coefficient de variation au sein du laboratoire devra
étre de s20%. Lorsque la concentration est inférieure a 10 ug/kg, un
coefficient de variation de s30% peut étre acceptable.

Une méthode semluquantltatlve et/ou de détection (de Niveau 3) devrait
pouvoir identlfler des echantlllons contenant une concentration de résidus
au niveau d’intérét. S7il s“avére que 1°échantillon contient un résidu
excédant la MRL en employant une méthode semi- -quantitative (de détection)
et si les mesures de reglementatlon devant &tre prises nece331tent une
quantlflcatlon précise, il sera necessalre de soumettre 1°échantillon a
une méthode déterminative en plus d une méthode conflrmatlve. Un attribut
utlle pour des méthodes semi-quantitatives ou de detectlon est la
précision 3 et juste au-dessous de la MRL. La précision peut &tre quelque
peu moins importante au-dessus de la MRL.

L erreur systemathue, ou biais de 1la methode, est la dlfference entre
la valeur déterminée expérimentalement (mesuree) et la valeur réelle,
assignée ou acceptée. Cette valeur est generalement exprimée comme le
pourcentage de recouvrement de 1l analyte d“intérét. Elle est obtenue de
fagon experlmentale en aJoutant des quantltes connues de 1l analyte
directement & des portions separees de la méme matrice d“échantillon et en
comparant la quantite recouvrée a la quantlte ajoutée. Le pourcentage de
recouvrement d un analyte directement aJoute a la matrice d“échantillon
constitue generalement une valeur superleure a'celle obtenue de fagon
expérimentale lorsqu on isole le meme analyte trouvé biologiquement
(endogene) du méme type de matrice d° echantlllon. A des concentrations
d“analyte relativement élevées, on peut s’attendre 3 ce que les
recouvrements .approchent les 100%. A des concentrations moindres ou avec
des méthodes a etapes multiples requérant des extractions, des transferts
de solvants, des étapes de concentration et une chromatographie
d“absorption, 1les recouvrements seront moindres. La variabilité des
recouvrements est généralement aussi. importante que le pourcentage de
recouvrement-méme et devrait &tre faible.
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Si une méthode analytique peut &tre accomplie avec une précision
acceptable, des recouvrements moyens de 80 & 110 pourcent devraient &tre
obtenus lorsque la MRL désignée pour 1 analyte est de 100 ug/kg ou plus.
Des recouvrements acceptables & des MRL plus faibles sont de 60 a 110 '
pourcent lorsque la MRL de l“analyte se situe entre 10 ug/kg et 100 ug/kg,
et de 40 & 110 pourcent lorsque la MRL est inférieure a 10 ug/kg. Ces
limites de recouvrement sont raisonnables lorsqu on les considére dans le
contexte de la grande variété de résidus, de méthodes, de matrices et
d° especes se rencontrant normalement dans un large programme de contrdle
de réglementation. La variabilité de recouvrement devra étre faible quel
que soit le pourcentage de recouvrement.

Des facteurs de correction _pour un recouvrement de plus ou moins 100
pourcent peuvent &tre appropriés s“ils sont basés sur une partle 1ntegrale
et scientifiquement rationnelle de la procédure analytique, c’est-a-dire
lorsque les procédure de dilution isotope ou des solutions-étalons de
référence internes appropriées sont utilisées.

Les conditions d“exactitude de différents types de méthodes vont
varier en fonction de 1°emploi des résultats. En général, les méthodes
requiérent la méme exactitude égale ou supérieure a la MRL ou au-dessous
de celle-ci qu au-dessus de la MRL. Il n’est pas nécessaire que les
conditions d exactitude quantitative des méthodes confirmatives soient
aussi importantes, étant donné que dans les programmes traditionnels de
réglementation ces méthodes ne sont appliquées qu'aprés qu'une
concentration de résidu supérieure 3 la MRL ait été déterminée par une
méthode quantitative. La plupart des méthodes confirmatives ont un aspect
quantltatlf en faisant partle et servant de contrdle supplementalre sur la
méthode quantitative appliquée précédemment. Une exactitude suggérée pour
les méthodes est donnée ci-dessous, basée sur les considérations
précédemment établies d un large programme de contrdle de réglementation,

Concentration Limites acceptables
< 1 ug/kg -50 3 +20%
> 1 ug/kg s 10 ug/kg -30 a +10%
> 10 ug/kg -20 a +10%

Des méthodes non-quantitatives et/ou de détection peuvent &tre
employees dans plu51eurs criconstances. Par exemple, ces types de
méthodes peuvent étre employees dans des situations ol une MRL de zéro
existe et ol des mesures de reglementatlon adverses peuvent étre prises si
toute quantlte de résidu est trouvée. Des méthodes non- quantltatlves
peuvent également &tre employees lorsque la MRL ou le niveau d intérét est
une valeur quantltatlve établie inférieure au nlveau de detectlon de la
méthode de détection. Dans les deux cas, il sera necessalre d’évaluer des
méthodes pour déterminer la concentration la plus faible a laquelle un
analyte peut &tre détecté et pour déterminer 1 exactitude de la méthode en
termes de faux- negatlfs (c’est-a-dire un résultat analythue négatif
obtenu lorsque 1 analyte est en falt présent au-dessus du niveau
d 1nteret) et faux-p081t1fs (c’est-&-dire un resultat p051t1f obtenu
lorsque 1 analyte n’est pas présent A un niveau d“intérét égal ou
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supérieur a la MRL).

Si des méthodes non-quantitatives et/ou de détection impliquent
1°emploi d“une trousse de test pré-fabriquée, les données d’exactitude et
de la plus faible limite de détection doivent &tre fournies par le
fabricant de la trousse de test. Leurs utilisateurs devront vérifier 1la
validité de ces données en menant leurs propres &tudes et surveiller leur
performance par des tests de vérifications du contrdle de la qualité. La
plus faible concentration détectable d une méthode devra représenter 1la
plus petite quantité d’un analyte individuel pouvant &tre observée ou
trouvée de fagon fiable dans la matrice d“échantillon. L ‘exactitude de la
méthode, exprimée en termes de faux-positifs et de faux-négatifs, devra
étre déterminée par une étude statistiquement valide et scientifiquement
correcte avec des contrdles appropriés.

En général, des méthodes non-quantitatives devraient produire moins de
5% de faux-négatifs et moins de 10% de faux-positifs. Ces valeurs peuvent
varier selon le type de mesure qui sera prise a la suite des résultats des
tests. Des valeurs prudentes et appropriées aux conditions de contrdle de
réglementation devront &tre retenues.

La limite de détection est la plus faible concentration mesurée d’un
analyte a partir de laquelle il est possible de faire la discrimination
entre la présence de 1l analyte et d’autres interférences en rapport avec
la matrice avec un rapport du signal de bruit instrumental (S/N) supérieur
&2 5:1 ou une concentration déterminée par 3 e au-dessus d un tissu vierge
non-contaminé, en prenant la valeur la plus faible des deux. :

La sensibilité est une mesure de 1 aptitude d une méthode & détecter
la présence d’un analyte et de faire la discrimination entre de petites
différences du contenu de 1 analyte. Ceci peut &tre déterminé par
1l’inclinaison de la courbe standard aux limites de concentration
d’intérét.

PARAMETRES COLLATERAUX POUR DES METHODES CONVENANT A UN EMPLOI DE
ROUTINE POUR LA MISE EN VIGUEUR DES LIMITES MAXIMALES
DE RESIDUS

Pour étre efficace, une méthode ne devrait pas nécessiter une norme de
temps supérieure 4 2 heures de temps analytique par échantillon. Les
méthodes doivent &tre congues pour analyser simultanément plusieurs
échantillons, normalement en groupes de quatre ou plus.

La limite de décision est la teneur la plus faible en analyte dun
échantillon, sur la base de laguelle une mesure de réglementation relative
a la "présence" peut &tre prise avec une certitude statistique
raisonnable, c’est-3a-dire que la concentration correspond a la valeur la
plus faible de soit la limite de détection ou limite de confirmation soit
de 6 e au-dessus de la détermination d“un tissu vierge.

L applicabilité de la méthode fait référence aux matrices de tissu et
aux especes animales pour lesquelles une méthode particuliére a été
démontrée avec succés.

La limite de quantification corréspond 4 la plus faible concentration
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mesurée de résidu a partlr de tissu rencontre de fagon endogene et
au-dessus de laquelle une détermination de 1l analyte peut étre faite avec
un degre spécifié d exactitude et de précision.

Toutes les fois ou cela est pos31ble, ia méthode devra ne requérir
quune 1nstrumentat10n habltuellement dlsponlble dans un laboratoire
consacré a la détection d’analyses de 1° env1ronnement

La méthode comprend des protocoles mis par écrit et oomprenant des
omposantes détaillées d assurance de la quallte et du contrdle de 1la
qualité.

La methode doit €étre a meme d analyser des analytes a4 un niveau égal
ou inférieur & la MRL établie

La methode a été soumise i une étude inter- laborat01re définissant les
caractéristiques de la methode.

Les méthodes de réglementation d01vent utiliser des réactifs
commercialement dlsponlbles. Dés réactifs et/ou des solutions-étalons
nouveaux ou inusités doivent &tre fournis sur demande par le commanditaire
d“uné méthode analythue de médicament.

Les méthodes de reglementatlon doivent &tre a méme d etre menées a
b1en a leurs caractéristiques ‘de performance décrites par des analystes
da’ experlence ayant regu une formation et ayant démontré qu’ils ont
complété avec succés cette formation.

Les méthodes de réglementation doivent &tre & méme d &tre menées 2
bien dans des limites de temps raisonnables (en deux jours de travail) et
analysees en ensembles d ‘échantillons en accord avec les objectifs de.
réglementation..

, Les méthodes de reglementatlon ne devront pas utiliser de grandes
quantités de solvants, réactifs et fournitures qui rendraient la méthode -
peu pratique d’un point de vue economlque ou pourraient lui faire :
presenter des rlsques.

Les méthodes de reglementatlon devront etre congues pour étre menées
sans risque par des analystes 4’ experlence. Plusieurs autres facteurs de
performance satisfaisante peuvent €tre utiles pour déterminer si une
méthode est acceptable ou non dans un but de réglementation. Ces facteurs
comprennent : a) des courbes de calibration (standard) et analytiques '
(recouvrement) ; b) des informations relatives a 1 efflcaolte

1Certalns composes peuvent étre regles ave¢ une MRL de zero. Les
méthodes employees pour détecter et/ou identifier des composés de MRL zéro
conviennent & un objectif de réglementation si elles satisfont aux
paramétres de convenance dont la llste est donnée plus haut et sont
capables d analyser des analytes & un niveau égal ou inférieur a la
définition de zéro défini par le corps de réglementation
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d“extraction en éliminant des interférences potentielles spécifiques ; c¢)
résolution et sensibilité adéquate de méthode (inclinaison de la courbe de
calibration) ; d) blancs compatibles de fa¢on reproduisible et
sufflsamment faibles ; e) études de stabilité menées sur la matrice,

1’ analyte au sein de la matrice et les réactifs utilisés au sein de la
procedure. La réaction analytique du ‘blanc ne devra pas dépasser 10% de
la réaction analythue a la MRL. L identification est essentielle pour
des points de contrdle critiques au sein de la procédure analytique, les
étapes ol il faut procéder trés soigneusement et les points d arrét au
sein de la méthode.

DONNEES SPECIFIQUES NECESSAIRES

I1 faut que le responsable de la mise au point de la méthode fournisse
toutes informations et données de support nécessaires pour familiariser
les utilisateurs futurs avec le niveau de performance satisfaisante de 1la
méthode. Ces informations nécessaires devront comprendre les éléments
suivants :

Pour les methodes de contrdle de réglementation, le responsable de la.
mise au point d’une méthode devra recueillir et fournlr aux agences de
reglementatlon des données 2 partlr de trois types d“échantillons : a) des
échantillons de tissus de controle prélevés sur des animaux que 1l on sait
ne pas avoir été traités avec 1 analyte ; b) des échantillons de tissus
qul sont fortlfles ou renforcés par 1’addition de quantités connues de
l°analyte & un tissu de contrdle non- contamlne ; et ¢) des échantillons de
tissus dosés ou rencontres et obtenus i partlr a’ anlmaux traités avec le
medlcament vétérinaire & la concentration de31ree de 1°analyte d intérét
incorporée blologlquement. :

L utilisation de méthodes et de trousses de test fournies par le
responsable de 1la mlse au p01nt devra n’étre approuvee par un programme de
reglementatlon qu’une fois qu’il a été démontré que la méthode satisfait
aux caracterlsthues de performance établies ou constitue une amélioration
par rapport aux méthodes de reglementatlon actuellement employées et
assurera une uniformité de réglementation.

Le responsable de la mise au p01nt de la méthode devra determlner la
réaction de base de la méthode (la réaction obtenue lorsque 1l on sait que
la matrice est libre d interférences chimlques), la variabilité de la
méthode et la plus falble concentration & laquelle la quantité d analyte
présent peut étre détectée avec une certitude statlsthuement
raisonnable, Le responsable de la mise au point devra démontrer que la
méthode proposée peut recouvrer et 1dent1f1er de fagon satlsfalsante des
quantités connues d“analyte qui ont été ajoutées & la matrice d “intérét,
le tissu visé. Finalement, le responsable de la mise au point devra
demontrer que la méthode proposée peut recouvrer de fagon satisfaisante
1l analyte a partlr de la matrice du tissu visé dans 1aquelle il a été
blologlquement 1ié ou trouvé. Le recouvrement doit &tre démontré comme
étant libre de substances interférentes ou affectant de fagon adverse la
fiabilité de 1"analyse.

La méthode doit pouvoir étre accomplie de fagon acceptablé a4 la fois
dans des environnements contrdlés de laboratoire et dans des essais
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sur place representant des conditions de fonctionnement anthlpees. Les
résultats doivent &tre vérifiés par une assurance de quallte et des
procedures de contrdle de qualité approprlees, y compris 1 analyse
d“échantillons négatifs connus et 1 analyse d“un nombre suffisant
d“échantillons positifs et négatifs pour établir les taux de faux-positifs
et faux-negatlfs, pour laquelle un nombre approprle de ces échantillons
auront été analyses par une méthode séparée au sein du laboratoire pour en
vérifier les résultats. Ceci permettra au test de prédire les résultats a
la fois faux-positifs et faux-négatifs avec un bon degré d exactitude.

Le responsable de la mise au point d une méthode devra fournir une
description complete de la méthode comprenant les prlnclpes scientifiques
sur lesquels la méthode se base, des informations d° echantillonnage, 1la
preparatlon d“échantillons analytiques, les échantillons approprles de
tlssu visé, la durée de conservation et les condltlons d° entreposage pour
l1“analyte en solution et dans la matrice de tissu visé, la durée de
conservatlon et 1la stablllte du réactif, les solutions-étalons,

1’ 1nstrumentat10n et 1°identification des étapes critiques et des points
d“arrét. Il faudra donner une description des limitations du test ainsi
que des utilisations appropriées et 1nappropr1ees du test. Les composants
et réactifs critiques du test devront étre identifiés et leurs _
spécifications decrltes. Le responsable de la mise au point devra fournir
des preuves de 1 ‘uniformité de 1la performance de la trousse de test d une
série a une autre au sein du procédé de fabrication, a1n51 qu une garantie
de la dlsponlbllte a4 long terme de tous les composants nécessaires a la
menée 4 bien du test.

I1 faudra fournlr les critéres de contrdle de qualité nécessaires pour
verlfler et préserver la performance de la méthode et pour déterminer
qu’une trousse de test fonctlonne correctement Il faudra spe01f1er les
informations relatives & la vérification d une bonne 1nterpretat10n des
données de test associée avec les crlteres de contrdle de quallte.

I1 faudra fournlr une courbe. standard préparée A partir de 1 analyte
dont la purete est connue. Il faudra fournir une courbe analytique
preparee en fortifiant (renforgant) des tissus non-contaminés avec
1l analyte.

Il faudra fournir des données dérivées de tissu non-contaminé,
fortifié et dosé pour montrer que la méthode satlsfalt aux attributs de
spe01flclte, de pre0131on, d“erreur systemathue et d’exactitude. Les
échantillons devront &tre fOPtlfleS a 0,5 (la ou cela est pratique), 1 et
2 fois la MRL ou le niveau d’ intérét. Des échantillons supplémentaires
compris dans ces limites peuvent &tre inclus.

Pour permettre l1°évaluation de la méthode, il faudra fournir 1les
documents de travail, calculs, analyses statistiques, spectrogrammes,
chromatogrammes et toutes autres informations pertinentes correctement
étiquetées et relatlves aux tissus de controle, tissus fortifiés et dosés.

I1 faudra fournir un rapport d“étude inter-laboratoire. La méthode
devra étre testée dans trois laboratoires ou plus. Chaque laboratoire
devra analyser les échantillons fortifiés de la maniére établie plus haut
et devra tester les échantillons rencontrés biologiquement et contenant
1’analyte aux mémes concentrations.
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Les trousses de test devront employer des procédures simplifiées.
Avant de les placer a la disposition générale, un mimimum de six individus
formés devront. évaluer avec succés et dans une étude correctement mise au
point les procédures analytiques congues pour les trousses de test en vue
de leur utilisation par le personnel sur place. - L environnement de
1’étude devra &tre similaire A celui de 1 emploi routinier de la trousse.
Elle devra permettre de déterminer une description statistique des
faux-positifs et faux-négatifs. Elle devra 8tre suffisamment détaillée
pour permettre la détermination de la portée (limites) analytique du
teste. Les participants devront comprendre non seulement les individus
ayant été formés par le responsable de la mise au point du test, mais -
également les personnes formées par celles ayant regu une formation du
responsable de la mise au point, pour déterminer que les procédures de
formation sont suffisantes. - :

MATERIEL DE REFERENCE STANDARD POUR LES MEDICAMENTS VETERINAIRES

A l'heure actuelle, il n”est pas pratique de mettre au point du
matériel standard de référence pour la détermination de résidus de
médicaments vétérinaires dans les tissus animaux. La mise au point de
matériel standard de référence pour une utilisation internationale '

présente des difficultés spécifiques

~_ Certains médicaments ne sont pas stables dans les tissus animaux a des
températures normales de congélateur. La concentration en résidus de
médicaments vétérinaires s’affaiblit communément au bout d’un certain
temps. Ces tissus devront &tre entreposés et expédiés i des températures
ultra-froides ou lyophilisés, irradiés ou autrement traités pour réduire
17activité enzymatique et la perte d analyte.  Mais on ne sait pas si ces
traitements vont affecter ou non le degré d’attachement des médicaments
d‘intérét au tissu, s’ils vont stabiliser les résidus de médicaments dans
les tissus ou s’ils vont entrainer une altération chimique des
oligo-éléments de résidus.

Un matériel reconnu de référence standard est trés onéreux et, étant
donné ses autres limitations, ne présente pas un bon rapport
d’efficacité/colit pour une analyse de réglementation. Des normes
commerciales de référence pour les médicaments vétérinaires sont
virtuellement inaccessibles & 1'heure actuelle. Etant donné ces
limitations qui viennet s’ajouter, entre autres, 3 la variabilité
analytique d’une méthode par rapport 3 la concentration de 1l analyte
(c’est-a-dire un faible mg/kg & ug/kg), un matériel de référence standard
est généralement inapproprié. .
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ECHANTILLONNAGE POUR LE CONTROLE DE MEDICAMENTS VETERINAIRES
DANS LES ALIMENTS

Rapport préparé par Richard L. Ellis (Président), Marlyn Cordle et Linda
Jo Madsog, Ministére de 1 Agriculture des E.U., Service d Inspection et de
Salubrité Alimentaire, Washington, D.C. 20250.

I, Introduction.

Le Programme Commun FAO/OMS sur les Normes Alimentaires décrit les
procédures d“échantillonnage recommandées pour 1°inspection de denrées
alimentaires dans le Comité du Codex sur les Méthodes d’Analyse et
d’Echantillonnage - Instructions sur les Procédures d’Echantillonnage du
Codex. Le Guide des Recommandations du Codex Concernant les Résidus de
Pesticides - 5&me Partie - CAC/PR 5-1984 décrit les procédures
d’échantillonnage recommandées par la Commission du Codex Alimentarius
pour 1 inspection de lots de denrées alimentaires et pour le prélévement
de "1’échantillon définitif" représentatif du lot pour déterminer sa
teneur moyenne en résidus de pesticides. Etant donné la difficulté qui
existe & obtenir un échantillon représentatif a partir de cargaisons en
gros de produits de boucherie et volaille, il est souhaitable de mettre au
point pour ces produits un autre systeme pour les résidus de médicaments
vétérinaires et pour les pesticides. .Le Comité du Codex pour les Résidus
de Pesticides (CCPR) a proposé des méthodes alternatives pour
1°échantillonnage de produits de boucherie et volaille pour la
détermination de résidus de pesticides i 1°Etape 3 dans la CL 1988/33 -
PR. Dans 1°intérét d harmoniser les recommandations et les procédures
entre des comités étroitements 1iés travaillant sur les contaminants dans
la viande et la volaille, ces recommandations pour 1“échantillonnage pour
1a détection de résidus de médicaments vétérinaires sont conformes avec
les propositions de normes d“échantillonnage faites par le CCPR.

L échantillonnage de produits laitiers, oeufs et poisson pour la détection
de résidus de médicaments vétérinaires est également inclus dans ‘ces
recommandations et sont en accord avec le CCPR. .

Le colit économique et les dégdts causés lors de 1’échantillonnage de
lots en gros de produits de boucherie et volaille constituent
d’importantes considérations lorsque 1l"échantillonnage se fait selon
1“échantillonnage du type de denrée., Ces instructions sont congues pour
appliquer les limites maximales de résidus (MRL) 3 1°échantillonnage d’une
variété de produits de boucherie et volaille (c’est-a-dire, cargaisons
d‘animaux vivants pour l’abattoir, carcasses congelées ou
fraiches/refrigérées, demi-b&tes ou quartiers de bétes, ou grands
containers de produits en gros congelés, frais/régrigérés ou transformés
pour une commercialisation de détail). Les instructions d“échantillonnage
sur la viande et la volaille, présentées en Annexe A et Appendice A, sont
basées sur le principe selon lequel, au contraire d“échantillonnage
d’autres denrées, des échantillons primaires prélevés sur un lot doivent
8tre analysés individuellement et la limite maximale de résidus (MRL) du

”

Codex doit &tre appliquée & la concentration de résidus dans 1"échantillon

’,

primaire. Un échantillon primaire est défini comme étant "une quantité de
matériel prélevé a partir d’un seul endroit du lot".
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Il est recommandé que 1“échantillonnage de lots de produits laitiers,
oeuf's et poisson s effectue selon les propositions de normes
d“échantillonnage en gros de denrées telles qu’elles sont présentées en
Annexe B et Appendice B. Etant donné la nature de gros de ces denrédes il
convient mieux de les échantillonner conformément aux propositions de
normes d échantillonnage définitif. Des échantillons primaires prélevés
de fagon arbitraire sont combinés et mélangés pour constituer un
échantillon de gros. Un échantillon de gros ou plus peuvent &tre combinés
pour constituer 1’échantillon.définitif, qui peut alors &tre
sous-échantillonné. Des précautions doivent &tre prises pour s assurer
qu’un sous-échantillon ou qu’un échantillon définitif soit représentatif
des échantillons primaires.

Ces instructions ont pour but de satisfaire aux critéres mis au point
pour satisfaire aux normes recommandées du Codex pour les programmes de
contrdle utilisés dans les pays membres, mais non pas de supplanter ou
remplacer le programme de résidus de tout pays en particulier. L intérét
principal du Codex réside dans le contrdle de produits importés. Mais il
est souhaitable que les recommandations du Codex soient conformes de
principe et que leur utilisation soit appropriée par les pays dans
1 examen de produits dans les programmes de contrdle national et de
commerce international.

Les principes recommandés dans ces documents sont conformes a la

Directive 'du Conseil Européen (84/469/CEE) concernant 1 examen d“animaux
et de viande fraiche pour la détection de résidus.

II. DEVELOPPEMENT

A. Principe et mod&le d“échantillonnage

L échantillonnage en vue.de contrdle doit étre conforme aux principes
utilisés dans la détermination d’une MRL. L “échantillonnage doit
également &tre pratique pour 1°examen de la denrée dans le commerce.,

Les MRL sont établies A partir de données expérimentales obtenues a
partir d“essais sur place dans lesquels les denrées alimentaires sont
traitées ou exposées 3 des produits chimiques ou des médicaments en accord
avec les bons usages agricoles (GAP), ou les bons usages vétérinaires
(GVP) et dans les limites des doses légalement permises. Pour la plupart
des denrées, un échantillon de gros est prélevé consistant en un certain
nombre d°échantillons primaires. Ceux-ci sont combinds en un échantillon
définitif qui est analysé comme échantillon représentatif du lot. Mais
dans les expériences sur les produits de boucherie et 1la volaille, 1le
tissu prélevé sur chaque animal est analysé séparément sauf lorsque la
combinaison de tissus prélevés sur plus d‘un animal est nécessaire pour
pouvoir obtenir un échantillon de taille adéquate pour l°analyse (par ex.
les organes de volaille). Les Limites Maximales de Résidus du Codex pour
‘les résidus de médicaments vétérinaires n’ont pas encore été établies.
Pour les pesticides, ces données ont été évaludes par la Réunion Commune
pour les Résidus de Pesticides (JMPR). La JMPR fait des recommandations
pour les MRL conformes aux GAP nationaux et ne devant pas étre excédées
chez aucun animal commercialisé pour 1l°alimentation humaine. Le principe
consistant & appliquer une MRL & des é&chantillons primaires ou définitifs
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doit @tre également applicable pour contrdler les résidus de medlcaments
vétérinaires.

B. Compatibilité avec les Programmes Nationaux de Contrdle de Résidus

L intérét prlnclpal du Codex réside dans les produits de commerce
international (c’est-a-dire un échantillonnage par un pays importateur
dans un but de mise en vigueur). Mais il est souhaitable que les
recommandations du Codex soient également conformes aux programmes de
contrdle nationaux et que leur utilisation soit appropriée dans ces pays,
pulsque dans certains pays la législation requlert que les mémes normes
s appllquent aux produits nationaux aussi bien qu“aux produits
d“importation.

Un grand nombre de programmes de controle efficace pour la detectlon
de résidus sont basés sur 1 “analyse d“échantillons prlmalres preleves a
1’ abattage. Dans certains programmes, 1orsque des résidus illégaux sont
trouvés, 1 animal peut étre retracé jusqu au producteur ou mis en
quarantaine pour prevenlr toute commer01a113at10n supplémentaire d animaux
tant que le probleme identifié n’a pas été réglé. En appliquant la MRL du
Codex a un échantillon primaire de produits de boucherie et volaille, on
sera en harmonie avec ces programmes. Ceci est partlcullerement important
pour les pays qui acceptent des produits de boucherie importés en se
basant en partie sur une évaluation de 1 efficacité des programmes de
contrdle et de tests pour la détection de résidus menés par le pays
exportateur. D “autres programmes efficaces de contrdle pour la détection
de résidus se basent sur des tests effectués sur des échantillons de gros
ou des échantillons définitifs prélevés sur d autres denrées, telles que
les oeufs et le lait.

C. Considérations d ordre pratique

Si les recommandations CAC/PR 5-1984 sont utiles pour les produits de
gros, comme les oeufs et le lait, leur application n“est pas pratique en
ce qui concerne les produits de boucherie et volaille dans le commerce
international. L echantlllonnage de tels produits en vue d obtenir un
échantillon representatlf peut €tre difficile et peut prendre beaucoup de
temps ; 11 peut également occasionner des frais substantiels dans
1’endommagement de produits. Par exemple, un lot de boeuf congelé pese
typlquement 18.000 kllOS ou plus, et est emballé comme prodult surgelé de
gros a ralson de 25 & 30 kilos par carton. Pour prelever 15 échantillons
primaires a partir du lot, tel qu’il 1°est recommande dans le CAC/PR
5 1984, 1le responsable de 1 “échantillonnage aurait & prélever un
echantlllon représentatif A partir de 15 cartons de produit, endommageant
environ 400 kilos de prodult Les instructions pour les prodults de
boucherie et volaille présentées en Appendlce A du present document
tentent de minimiser ces frais de prélevement d un échantillon
representatlf Les instructions pour les produits laitiers, oeufs et
p01sson présentées en Appendice B suivent les recommandations
d“échantillonnage pour 1es denrées de gros. Elles fournissent une base de
travail prathue pour 1 appllcatlon de 1la MRL aux échantillons (de gros)
primaires ou définitifs prélevés i partir d’une variété de denrées.
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D. Application du principe d“échantillonnage aux produits de boucherle et
volaille

Un lot est défini comme étant "une quantité identifiable de
marchandises livrées en une seule fois et possédant, ou étant supposees
posséder (par le responsable de 1l échantillonnage) des propriétés communes

" ou des caracterlsthues unlformes, telles que la meme origine, la méme

varlete, le méme expéditeur, le méme emballeur, le méme type d emballage
ou la méme marque". Le responsable de 1° echantlllonnage doit déterminer a
partir des renselgnements dont il dispose la quantité de produits
constituant un lot. En 1 absence de codes de production ou autres
1nformat10ns pertlnentes, une cargaison est souvent traitée comme un lot,
bien qu elle puisse étre constltuee de prodults provenant d“animaux eleves
dans des conditions différentes d exposition 3 des médicaments :
vétérinaires. :

Comme il 1°est recommandé dans les instructions d“échantillonnage en
Appendlce A pour les produits de boucherie et volaille, un lot est '
conforme 3 une MRL si aucun des échantillons primaires analysés ne
contient de résidus au-dessus de la MRL. Si certains échantillons
primaires, mais pas tous, sont conformes a la MRL, ces résultats indiquent
que certaines unités du lot ont été exposées 3 des médicaments
vétérinaires dans des condltlons non-conformes aux GVP ou-aux GAP. Il
peut 8tre possible de séparer les produits non- adulteres du lot eonformes
a la MRL, mais il ne faudrait pas demander & un pays importateur d’ assumer
cette responsablllte. .

1. Modéle d'échantillonnage

Les 1nstructlons d echantlllonnage comprennent des approches séparées
en ce qu1 concerne le niveau d“échantillonnage & utiliser pour les lots
lorsqu’il y a lieu de croire que le produit puisse étre adultere (lots
supects) et celui 3 utiliser pour des lots pour lesquels il n ‘y a pas lieu
de croire que le produit soit adultéré (1ots non-suspects). Par exenmple,
un lot peut etre suspecté d adultération s”il est orlglnalre d’ une source
ayant un passé de non—conformlte aux MRL, lorsque 1l inspection d”animaux
v1vants importés pour 1l abattoir révéle des signes de maladle, ou lorsque
d autres informations pertinentes sont & la disponibilité du responsable
de 1 inspection.

2. Echantillonnage de lots non-suspects

Un programme d“échantillonnage arbitraire basé sur des statlsthues
est recommandé pour les lots non- suspects, con31stant typiquement &
prélever des echantlllons prlmalres a partir d’un grand nombre de 1lots,
avec un minimum d echantlllonnage a4 partir de tout lot. L echantlllonnage
recommandé peut comprendre un echantlllonnage arbitraire stratlfle, un
échantillonnage systématique, ou un échantillonnage biaisé du pire cas.
Certaine modéles d“échantillonnage peuvent permettre une extrapolation du
degré auquel les produits importés dans leur ensemble sont conformes aux
MRL du Codex. Le Tableau i contient des informations pertinentes pour
decxder du nombre d“échantillons & sélectionner, ce qui permettra
d effectuer des tests systématiques de conformité aux MRL du Codex. Ce
Tableau n’est pas inclus comme faisant partie des instructions proposees.
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3. Echantillonnage de lots suspects

Les instructions recommandent qu’au moins 6 et généralement pas plus
de 30 échantillons primaires soient analysés a partir d“un lot suspect.
Par exemple, le plus petit nombre d“échantillons serait approprié lorsque
1°adultération suspectée est susceptible de se produire partout dans le
lot ou lorsque la position de marchandises suspectées d adultération est
facilement identifiée.

TABLEAU 1. Nombre d échantillons requis pour détecter au moins une
infraction avec des probabilités prédéfinies (c’est-a-dire, 90, 95 et 99
pourcent) dans une population ayant un taux d incidence d“infraction
connu.

Incidence d infraction Nombre minimum d“échantillons requis
(%) dans une population pour détecter une infraction avec un
niveau de confiance de :

90% 95% 99%

35 6 6 11

30 7 9 13

25 9 11 17

20 11 14 21

15 15 19 29

10 22 29 4y

5 45 59 90

1 230 299 459

0,5 460 598 919

0,1 2302 2995 4603

Le nombre d“échantillons primaires dépend de la taille de 1la
population, sauf lorsque le nombre d échantillons figurant au Tableau 1
est supérieur i environ 10% de la taille de la population. La formule
suivante peut &tre utilisée pour ajuster les valeurs du tableau pour le
nombre minimum d“échantillons primaires (n_) et pour calculer le nombre
minimup requis d’échantillons primaires (nY pour une taille de lot donnée

(N) :

1 + (no)/N

Plus le nombre d échantillons prélevés est grand, plus on est siir que le
produit non-conforme sera détecté. :

! Cochran, William G., Sampling Techniques, 2éme ed., 1963,
pp.74-75, John Wiley & Sons, Inc.
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E. Application du principe d“échantillonnage aux produits laitiers,
produits de poissonnerie et oeufs.

Un échantillon de gros est deflnl comme le total combiné de tous les
échantillons prlmalres preleves a partlr du méme lot. Un échantillon
définitif est défini comme étant 1”échantillon en gros ou une portlon
représentative de celu1 -ci devant €tre utilisé dans un but de contrdle.

Le responsable de 1°échantillonnage doit déterminer 3 partir des
informations & sa disposition la quantlte de produit. constituant un lot et
prélever des échantillons appropriés pour une analyse de laboratoire,

Comme il 1°est recommandé dans les propositions d “échantillonnage en
Appendice B pour les produits laltlers, produ1ts de p01ssonner1e et oeufs,
un lot est conforme a la MRL si 1“échantillon définitif s avére i
1’analyse ne pas contenir de résidus au-deld de la MRL.

Baréme d“échantillonnage recommandé

Taille du lot Nombre de sous-échantillons
12 ou moins 5
13 a 18 6
19 & 30 T
31 a 56 8
57 a 190 - 9
plus de 190 10

F. Quelles denrées inclure selon les définitions de la CAC/PR 4-1988 ?
1. Denrées Alimentaires Primaires d’Origine Animale de Classe B

Sont compris dans 1 Annexe A les produits mammiféres (Type 06) et les
produits de volaille (Type 07), & 1 exception des oeufs et prodults
laitiers. Sont compris dans 1 Annexe B le lait de produits mammiféres
(Type 06), les oeufs de produits de volaille (Type 07), et les produits de
poissonnerie (Type 08-y compris le poisson d eau douce (No. 040), poisson
diadromeux (No. 041), oeufs de poisson et déchets de poisson comestibles
(No. 043) et crustacés (No. 045)), amphibiens et reptiles (Type 09) et
animaux invertébrés (Type 10). Ces denrées sont produites commercialement
et peuvent étre exposees a4 des médicaments vétérinaires en cours de
produotlon. Ces denrées sont commercialisées comme produits
frals/refrlgeres ou frals/congeles sans transformation supplémentaire et
sont listés par numéro de groupe comme denrées alimentaires primaires.

2. Aliments Transformés d“Origine Animale de Classe E

Seuls les Aliments Transformés d Origine Animale de Classe E qui sont
dérivés des denrées sélectionnées de Classe B ont été con31deres pour les
prop031t10ns de norme. Une évaluation supplementalre a été menée pour
-déterminer si une denrée conserve son identité avec une seule source
anlmale, la taille et 1la valeur economlque des unltes de la denrée a
échantillonner et la forme d’une unité telle qu’elle est habituellement
"expédiée. En tenant compte de ces caracterlsthues d“une denree, ces
propositions offrent des procédures-d echantlllonnage appropriées basées
sur les procédures d “échantillonnage acceptées du Codex.
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ECHANTILLONNAGE EN VUE DU CONTROLE DE RESIDUS
DE MEDICAMENTS VETERINAIRES DANS LES PRODUITS DE BOUCHERIE ET VOLAILLE

1. Objectif

Fournir des instructions pour 1°échantillonnage d un lot de produits
de boucherie et volaille, en vue de déterminer le respect des limites
maximales de résidus du Codex (MRL) pour les médicaments vétérinaires (i
étre développé) afin de contrdler 1”adultération dans 1 approvisionnement
en viande.

2. Définitions
2.1 Lot

Quantité identifiable de produits alimentaires livrés pour
1l abattage ou la distribution en une fois, ayant été déterminée comme
possédant des caractéristiques communes, telle que 1l origine, la variété,
le type d/emballage, 1l emballeur ou 1 expéditeur, ou des marques, par le
responsable de 1 échantillonnage. - Plusieurs lots peuvent constituer un
arrivage. :

2.2 Arrivage

Quantité de produits alimentaires tels qu’ils sont décrits sur un
document de bord particulier d’un contractant. Les lots d’un arrivage
peuvent avoir différentes origines ou @tre livrés i différents moments.

2.3 Echantillon primaire

Quantité de produit alimentaire prélevée sur un seul animal ou &
partir d’un seul emplacement du lot. Si cette quantité est inadéquate
pour 1l analyse en vue de la détection de résidus, des échantillons
prélevés sur plus d’un animal ou plus d un emplacement de 1" échantillon
peuvent alors étre combinés pour constituer 1”échantillon primaire
(organes de volaille par exemple).

2.4 Echantillon de laboratoire

Echantillon & soumettre & 1l"analyse de laboratoire. Un
éc@antillon primaire dans son entier peut &tre utili§é pour 1°analyse ou
1"échantillon peut €tre sous-divisé en portions représentatives, s’il

1’est requis par la législation nationale.
3. Denrées pour lesquelles les instructions s appliquent

3.1 Denrées sélectionnées de Classe B : Denrées Alimentaires
Primaires d Origine Animale :

Produits Mammiféres de Type 06
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No. 030 Viande (Mammifére)
No. 031 Graisse (Mammifére)
No. 032 Déchets Comestibles (Mammiféres)
Produits de volaille de Type 07
No. 036 Viandes de volaille
No. 037 Graisses de volaillé
No. 038 Volaille, déchets comestibles de
3.2 Produits sélectionnés de Classe E : Produits d’Origine Animale
Transformés a partir uniquement des Produits Alimentaires Primaires No.
030, 032, 036 et 038
Type 16 - Produits Secondaires

Type 18 - Produits fabriqués (ingrédient unique) en
container ou taille d’unité d’un kilo minimum.

Type 19 - Produits fabriqués (ingrédients multiples) en
container ou taille d“unité d’un kilo minimum.

4, Principe adopté

Dans un but de contrdle, la limite maximale de résidus (MRL)
s’applique 4 la concentration de résidus trouvée dans chaque échantillon
primaire prélevé 3 partir d“un lot. Le lot est considéré conforme 3 une
MRL du Codex lorsqu’aucun des échantillons primaires ne contient une
teneur en résidus supérieure & la MRL.
5. Emploi de personnel responsable d échantillonnage autorisé

Les échantillons doivent &tre prélevés par des responsables
autorisés 3 cet effet.

6. Procédures d’échantillonnage
6.1 Produit & échantillonner

Chaque lot a examiner doit &tre échantillonné séparément.
6.2. Précautions 3 prendre

Au cours du prélévement et du traitement, il faudra prévenir
touge contamination ou autres changements dans les échantillons qui
altereraient le résidu ou affecteraient la détermination analytique.

6.3 Prélévement d’un Echantillon Primaire

. Des instructions détaillées pour le prélévement d un
echantillon primaire de divers produits sont fournies en Appendice I. Les




- 75 -

quantités a prelever dépendent des besoins de la méthode analytique. Les
besoins en quantités minimales sont comprises en Appendice I. On trouvera
ci-dessous des instructions générales.

a. Chaque échantillon prlmalre devra étre preleve sur un
seul animal ou unité du lot et, 13 ou cela est possible, étre sélectionné
arbitrairement.

b. Lorsque plus d un anlmal est nécessaire pour 1l obtention
d‘une taille adéquate d échantillon de 1"échantillon prlmalre (par ex. les
organes de volallle), les échantillons devront &tre prélevés
consécutivement apres une sélection arbitraire du point de départ.

¢. Un produit de conserve ou emballé ne devra pas étre
ouvert pour un echantlllonnage 3 moins que la taille de 1'unité ne soit au
moins deux fois la quantité requise pour un échantillon primaire de
laboratoire, et devra contenir une portion representatlve des llquldes
dans lesquels se trouve le produit. Un tel échantillon devra alors étre
congelé conformémemt A la description du paragraphe 6.5.

d. Un produit congelé ne devra pas &tre décongelé avant
échantillorinage.

e. Des unités 1mportantes de prodult, contenant des os (par
ex. quartiers de viande) devront @tre échantillonnées par prélévement du
produit comestible seulement comme échantillon primaire.

6.4 Nombre d Echantillons Primaires a Prélever sur un Lot.

Le nombre -d“échantillons primaires prélevés varie en fonction du
statut du lot. Si l'on suspecte une adultération en se basant sur
1l’origine au depart d“une source ayant un passé d infractions en rapport
avec les MRL de résidus, ou en se basant sur des indices de contamination
en cours de transport, ou en se basant sur des signes de toxicose obsérvés
au cours d“une inspection ante-mortem ou post-mortem, .ou en se basant sur
d“autres informations pertlnentes dont dispose le responsable de
1°inspection, le lot est désigné comme lot suspect. S°il n'y a pas lieu
de suspecter d adultération, le lot est désigné comme lot non-suspect.

6. 41 Echantillonnage de Lots Suspects

Un minimum de six et un maximum de trente échantillons primaires
devront &tre prélevés sur un lot suspect. Lorsqu’il y a lieu de penser
que 1°adultération suspectée se produise dans tout le lot ou lorsque
celle-ci est aisément identifiable au sein du lot, le plus petit nombre
d“échantillons est suffisant. '

6.42 Echantillonnage de Lots Non-Suspects

Un programme d echantlllonnage arbitraire basé sur des
statlsthues est recommandé en ce qui concerne les lots non-suspects.
Tout type d“échantillonnage falsant partie des types suivants peut étre
utiliseé.




- 76 -
a. Echantillonnage stratifié arbitraire

Dans un_systéme complexe ol les denrées peuvent &tre
échantillonnées 34 un grand nombre de sites sur de longues périodes de
temps, il est trés difficile d appliquer de simples critéres arbitraires a
la conception d’un programme d échantillonnage. Une alternative utile de
modéle d échantillonnage consiste & utiliser un échantillonnage stratifié
arbitraire, qui sépare les éléments de population en groupes ne se
recoupant pas et appelés strates. Des échantillons sont alors
sélectionnés au sein de chaque strate par simple modéle appliqué de fagon
arbitraire. L homogénéité au sein de chaque strate est plus grande que
dans la population tout entidre. Les pays ou les régions géographiques
constituent des strates naturelles étant donné 1 uniformité des usages
agricoles. Des strates de temps (par ex., mois, trimestre) sont
communément utilisées dans un but pratique ou dans un but d’efficacité et
de détection de variabilité saisonniére. Des tableaux de nombres
sélectionnés de fagon arbitraire ou autres techniques objectives devront
étre utilisés pour s’assurer que tous les é1éments d une population ont
une chance égale et indépendante d’ &tre inclus dans 1 échantillon.

b. Echantillonnage systématique

L“échantillonnage systématique est une méthode consistant 3
sélectionner un échantillon a partir de chaque quantité ‘K’ de produit 3
échantillonner, puis & échantillonner ensuite chagque unité ‘K°, Un
échantillonnage systématique est plus rapide, plus facile et moins onéreux
qu’un échantillonnage effectué de fagon arbitraire, quand on dispose
d‘informations fiables sur les volumes de produit a utiliser pour
déterminer 1’intervalle d’échantillonnage qui fournira le nombre désiré
d’échantillons au bout d’un certain temps. Si le systéme
d“échantillonnage est trop prévisible, on peut en abuser. Il est
conseillé d“établir un caractére arbitraire autour du point
d“échantillonnage dans les limites de 1 intervalle d“échantillonnage.

c. Echantillonnage biaisé ou du pire cas estimé

Dans un échantillonnage biaisé ou du pire cas estimé,
1l inspecteur utilise son propre jugement et son expérience en ce qui
concerne la population, le lot ou la forme d”échantillonnage pour décider
quels échantillons sélectionner. Comme il s“agit d’une technique
non-arbitraire, aucune intervention ne doit &tre faite en ce qui concerne
la population échantillonnée, en se basant sur les données recueillies.
Mais on anticipe que le groupe de population que 1°on s’attend 3 trouver 3
plus grand risque puisse &tre identifié.

Etant donné que certains pays exportateurs ont mis au point de
programmes étendus de test pour la détermination de résidus et en
fournissent les résultats aux pays importateurs, un pays importateur peut
exempter les produits en provenance de ce pays de tests supplémentaires ou
réduire le niveau des tests par rapport i ceux s appliquant normalement
aux produits non-suspects provenant de pays ne fournissant pas de
résultats de tests de détermination de résidus prouvant une conformité &

la MRL.
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6.5 Emballage et Transmission d Echantillons Primaires

a. Chaque échantillon primaire devra étre placé dans un
récipient propre et chlmlquement inerte pour proteger 1 echantlllon de
toute contamination et pour prévenir tout dégidt en cours d’expédition.

b. Le récipient devra &tre scellé de fagon & pouvoir
détecter toute ouverture non-autorisée de celui-ci.

c. Le récipient devra étre transmls au laboratoire aussitdt
que possible, aprés avoir pris les précautions qui s 1mposent pour
prévenir toute fuite ou avarie.

d. Pour leur expédition, tous echantlllons perlssables
devront étre congelés a moins 20xC, 1mmed1atement apres leur prélévement,
et emballés dans un r901p1ent approprié retardant la decongelatlon. Si
possible, le récipient d expedltlon devra étre placé au congelateur
pendant 24 heures avant 1 emballage et 1 expédition de 1° echantlllon
congelé.

7. Documentation

Chaque échantillon primaire. devra étre correctement identifié par
une documentation faisant état du type d echantlllon, de 1 origine de
1“échantillon (par ex., pays, état ou ville), de 1l emplacement du
prélévement de 1 echantlllon, de la date de 1’échantillonnage, et de tous
renselgnements supplémentaires utiles & 1°analyste ou aux responsables de
la réglementation pour permettre par la suite de prendre les mesures qui
s “imposent, si cela est nécessaire.

8. Dé&viation par rapport & la procédure d échantillonnage recommandée
Si 1°on dévie de la procedure d “échantillonnage recommandee[ la

documentation accompagnant 1°échantillon devra donner le détail des
procédures suivies.
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APPENDICE A

PRODUITS DE BOUCHERIE ET DE VOLAILLES

INSTRUCTIONS DE PRELEVEMENT QUANTITE MINIMALE
D UN ECHANTILLON PRIMAIRE NECESSAIRE

I. Groupe 030
(viandes mammiféres)

A. Carcasse
entiére ou demi-
béte, poids de
1°unité normale-

ment 10 kg ou plus

B. Petite

car-

casse (par ex.

lapin)’

C. Parties frai-
ches/réfrigérées
-1. Poids minimal

de 17unité 0,5 kg,

sans les
uartier
epaules,

, 2. Unité
moins de
(par ex.
lettes,

D. Parties conge-
lées de gros

E. Parties fral-
ches/réfrigéreées

emballées

pour la

vente au détail

ou emballées indi-

viduellement pour
la vente en gros.

Ia. Groupe 030
(viandes mammiféres
ou la MRL se trouve
dans la graisse de

la carcasse)

A. Animaux échan-
tillonés a 1 abat- Groupe 031.

tage.

Prélever le muscle du 0,5 kg
diaphragme, compléter avec le

muscle cervical si nécessaire

a partir d’un animal.

Prélever sur la partie postérieure 0,5 kg une
ou sur toute la carcasse d un animal fgis reti-
ou plus. rés la peau

et les os.

Prélever sur le muscle d une unité 0,5 kg

os (par ex.

de béte, |

rotis).

pesant Prélever sur le nombre d'uni@és prises 0,5 kg une

0,5 kg sur le conteneur sélectionné pour satis-fois reti-

cote- faire aux conditions de taille d”échan- rés la peau

filets) tillon du laboratoire. et les os.
Prélever une coupe congelée a partir 0,5 kg

du conteneur sélectionné, ou un muscle
-~ . L4 .
a partir d une grosse partie.

Pour les grosses coupes, prélever sur 0,5 kg une

le muscle d une unité ou échantillon- fois reti-
’ Iy ’ ['4

ner sur un certain nombre d unités pour rés. la peau

satisfaire aux conditions de taille et les o0s

Se reporter aux instructions II.
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DENREE - INSTRUCTIONS DE PRELEVEMENT ‘ QUANTITE‘MINIMALE
‘ ' D UN ECHANTILLON PRIMAIRE NECESSAIRE

B. Autres parties Prélever 0,5 kg de gralsse visi- ‘Suffisante pour
. de viande - - ble, ou une ‘quantité suffisante donner 50-100 g
' de produit pour donner 50-100 g de graisse
de graisse pour 1l7analyse. . .
(Normalement il faut 1,5-2 kg de
produit pour des coupes sans
graisse pouvant étre retirée)

5 II. Groupe 031
(gras mammlfere)

A. Gros animaux - Prélever la graisse renale, ‘abdo- 0,5 kg

echantlllonnes a mlnale ou sous-cutanée d’un animal,.
1 abattage, :

pesant normalement
au moins 10 kg.

B Petits anlmaux ‘Prélever la graisse abdominale ou 0,5 kg'
chantllloqnes 34 sous-cutanée d“un animal ou plus

"1l abattage - _
C. Tissu gras de PreleVer des portions de taille = 0,5 kg

gros égale a partir de 3 emplacements
: du conteneur

III. Groupe 032
(déchets comestibles .
mammiféres)

A. Foie - Prélever un (des) foie(s) .. 0,4 - 0,5 kg
: entier(s) ou une portion suffisan-
te pour satlsfalre aux conditions
de taille d echantlllon de labora-
toire.

} B. Rein : . Prélever un ou deux reins, ou ‘0,25 - 0,5 kg
' des reins de plus d’un -animal, en o
quantité suffisante pour satlsfalre
. ~aux conditions de taille d échantil-
' ' B . . lon de laborat01re. Ne pas prélever
A ' : sur plus d“un animal si la taille
’ ' -satlsfalt aux limites 1nfer1eures de
taille d“échantillon.

- - C. Coeur : Prélever un coeur entier ou une O,M - 0,5 kg
“portion du ventricule suffisante
pour satlsfalre aux conditions
de taille d echantlllon de labora-
toire.
T Lorsque le gras adhérent suffit pour donner .un echantlllon
satlsfalsant la denrée toute entlere, sans les os, est analysée et la MRL
va s appllquer 3 la denrée toute entlere (ALINORM 87/24, Appendice IV,
Paragraphe 6). ‘
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D. Autres pro-
duits de déchets
comestibles frais/
refrlgeres ou
congelés

- =80 -

INSTRUCTIONS DE PRELEVEMENT
D'UN ECHANTILLON PRIMAIRE

Prelever une portion derlvee

d“un anlmal sauf si le prodult

de plus d’un animal est nécessaire
pour satisfaire aux conditions de
taille d“échantillon de laboratoire.
Une coupe peut &tre prise i partir
du produit de gros congelé.

Groupe 036
(viande de volailles)

A. Carcasse
entiére de grosse
volaille, poids
typique de 2-3 kg
(par ex. dinde,

poulet adulte, oie,

canard)

B. Carcasse
entiére de volail-
le pesant typique-
ment entre 0,5 et
2 kg (par ex.
poulet,
pintade)

caneton,

C. Carcasses
entiéres de trés
petites volailles
pesant typiquement
moins de 0,5 kg
(par ex. caille,
pigeon)

D. Parties fralches/
”, . , [ é ' d H
réfrigérées ou congelées ‘ |

-1. Conditionnées
pour la vente en
en gros

a. grandes par-
ties

b. petites par-
ties

-2. Conditionnées
pour la vente au
détail

jeune

Prélever la cuisse, le haut de
cuisse et autre viande similaire
sur une volaille ‘

Prélever 1la cuisse, haut de cuisse
et autre viande similaire sur
3 a4 6 volailles, selon la taille

Prélever au moins 6 carcasses
entiéres

Prélever une unité intérieure 2
i = ’ » P4
partir du conteneur sélectionné

Prélever des parties suffisantes 3

Py rd o . 4
partir d une couche sélectionnée du.
conteneur

Prélever un nombre suffisant d uni-
tés 3 partir du conteneur sélection-
né pour satisfaire aux conditions

de taille d“échantillon de labora-
toire.

QUANTITE MINIMALE

NECESSAIRE

0,5 kg une
fois reti-
rés la peau
et les os

0,5 kg une
fois retirés
la peau et
les os

0,25-0,5 kg
de tissu
musculaire

0,5 kg une
fois retirés
la peau et
et les os

0,5 kg une
fois retirés
la peau et
les os
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INSTRUCTIONS DE PRELEVEMENT
D UN ECHANTILLON PRIMAIRE

A R - S W S D GO D R WO W - - —— - - " =

DENREE

Va. Groupe 036
(viande de volallle ou

la MRL est exprimée en
graisse de carcasse)

A. Volailles
échantillonnées

Y

a 1l abattage.

Se reporter aux Instructions VI.
Groupe 037.

Prélever 0,5 kg de graisse ou
une quantité suffisante de pro=-
duit pour donner 50-100 g de
graisse (il faut compter norma-
ment 1,5-2 kg de produit)

B. Autre viande
de volaille

VI. Groupe 037
(graisses de volaille)

A. Volailles Prélever la graisse abdominale
échantlllonnees de 3 &4 6 volailles, selon la
a 1 abattage taille

Prélever des portions de taille
égale a partir de 3 emplacements
dans le conteneur.

B. Tissu gras
en gros

VII.Groupe 038
(déchets comestibles de volailles)

A. Foie Prélever 6 foies entiers
Prélever les parties appropriées
sur 6 volailles. S7ils sont
congelés en gros, prendre une
coupe a partir du conteneur.

B. Autres produits
de déchets comes-
tibles frais/
réfrigérés ou
congelés

IX. Classe e -Type 16

Produits secondaires de
boucherie et volailles)

A. Produit commi-
nuté frais/réfri-
géré d’une seule
origine d espéce
animale

Prélever une coupe representatlve
fraiche ou congelee a partir du
conteneur sélectionné ou de
17unité

QUANTITE MINIMALE
NECESSAIRE

0,5 kg de graisse
ou assez de tissu
pour donner 50-

100 g de graisse

Suffisamment pour
donner 50-100 g
de graisse

0,5 kg

0,25-0,5 kg
0,25-0,5 kg

0,5 kg
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DENREE. ' iNSTRUCTIONS«DE PRELEVEMENT QUANTITE MiNIMALE

D'UN ECHANTILLON'PRIMAIRE - NECESSAIRE
B. Groupe 080 : 'Prelever un nombre sufflsant ' 0,5 kg, sauf si
(produits de d“unités emballées dans un conte~- la teneur en
‘viande séchée) neur sélectionné pour satlsfalre graisse est
: " aux conditions de taille d échan- ‘inférieure a

tillon de laboratoire . . 5% et que la MRL
' - o : ‘est exprimée sur
la base de la
graisse (il faut
alors 1,5-2 kg)

XII. Classe E -Type 182
(prodult fabrlque d° orlglne
animale a un seul 1ngred1ent)

A. Produit de Prélever une boite 2 partir du 0,5 kg sauf si

conserve (par ex. lot. Quand la taille de 1 unlte la teneur en
‘jambon, boeuf, est importante (superleure a 2 kg) graisse est
poulet) un échantillon représentatif et inférieure 2
- icomprenant du llqulde de la boite 5% et que la MRL
peut étre preleve. ‘ est exprimée sur

la..base de la
graisse (il faut
alors 1,5-2 kg)

XIII. Classe E - Type 193
(prodult fabriqué d orlglne
animale i plusieurs ingrédients)

A. Saucissons et Prélever,une portion en coupe a 0,5 kg
viandes a partir d’une grande unité (plus

sandwich avec de 2 kg) ou une unité entiére,

une taille selon la taille.

d“unité d’au
moins 1 kg.

T

Pour une tallle d’unité inférieure a 1 kg, appllquer
1l“échantillonnage décrit dans la CAC/PR-1984.

3Pour une taille d unité inférieure a 1 kg, appllquer'
1°échantillonnage décrit dans la CAC/PR-1984.
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ECHANTILLONNAGE EN VUE DU CONTROLE DE RESIDUS
DE MEDICAMENTS VETERINAIRES DANS LES OEUFS, LES PRODUITS
DE POISSONERIE ET LES PRODUITS LAITIERS

1. Objectif

Fournir des instructions pour 1l°échantillonnage d un lot d oeufs, de
produits laitiers et de produits d animaux aquatiques, en vue de .
déterminer le respect des limites maximales de résidus du Codex (MRL) pour
les médicaments vétérinaires afin de contrdler 1”adultération dans
1 approvisionnement en viande.

2. Définitions
2.1 Lot

Quantité identifiable de produits alimentaires livrés pour
1’abattage ou la distribution en une fois, ayant été déterminée comme
possédant des caractéristiques communes , telle que 1l origine, la variété,
le type d/emballage, 1 emballeur ou 1 expéditeur, ou des marques, par le
‘responsable de 1"échantillonnage. Plusieurs lots peuvent constituer un
arrivage.

2.2 Arrivage

-

Quantité de produits alimentaires tels qu’ils sont décrits sur un
document de bord particulier d“un contractant. Les lots d’un arrivage
peuvent avoir différentes origines ou &tre livrés a différents moments.

2.3 Echantillon primaire

Quantité de produit alimentaire prélevée sur un seul animal ou &
partir d un seul emplacement du lot. Si cette quantité est inadéquate,
des échantillons prélevés sur plus d un emplacement du conteneur peuvent
étre combinés pour constituer 1“échantillon primaire.
2.4 Echantillon de gros

Total combiné de tous les échantillons primaires prélevés a
partir du méme lot.

2.5 Echantillon définitif

Echantillon de gros ou une portion repﬁésentative de celui-ci
devant étre utilisé dans un but de réglementation.

2.6 Echantillon de laboratoire

Echantillon prévu pour 1l analyse de laboratoire. Un échantillon
primaire dans son entier peut &tre utilisé pour 1l analyse ou 1l°échantillon
peut €tre sous-divisé en portions représentatives, s“il 1°est requis par



la législation nationale.
3. Denrées pour lesquelles les instructions s appliquent

3.1 Denrees selectlonnees de Classe B : Denrées Alimentaires
Primaires d°Origine Anlmale

Prodults Mammiféres de Type 06
No. 033 Laits

Produits de volaille de Type 07
No. 039 Oeufs

Produits d animaux aquatiques de Type 08
No. 040 Poisson d“eau fralche |
No. 041 Poisson diadromeux

No. 043 QOeufs de poisson et déchets comestibles de
poisson

No. OU45 Crustacés
Amﬁhibiens et reptiles de Type 09
No. 048 Grenouilles, lézards, serpents et tortues
Animaux invertébrés de Type 10
No. O49 Mollusques et autres invertébrés
3.2 Prodults sélectionnés de Classe E : Produits d ‘Origine Animale
Transformés 3 partir uniquement des Produits Alimentaires Primaires No.
033, 039, 040, 041, OH43, 045, 0UB et 049

Type 16 - Produits Secondaires

Type 17 - Produits dérivés comestibles d origine animale
agquatique

Type 18 - Produits fabriqués (ingrédient unique) en
container ou taille d“unité d un-kilo minimum.

Type 19 -~ Produits fabrlques (1ngred1ents multiples) en
container ou taille d“unité d’un kilo minimum.

4, Principe adopté

Dans un but de contrdle, la limite maximale de résidus (MRL)
s“applique & la concentration de résidus trouvee dans chaque échantillon
de gros ou echantlllon définitif prélevé & partir d“un lot. Le lot est
considéré conforme & une MRL du Codex lorsque cet échantillon définitif ne
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contient pas une teneur en résidus supérieure 3 la MRL.

5. Emploi de personnel responsable d échantillonnage autorisé

Les échantillons doivent &tre prélevés par des responsables
autorisés i cet effet.

6. Procédures d échantillonnage
6.1 Produit a échantillonner

Chaque lot a examiner doit &tre échantillonné séparément.
6.2. Précautions & prendre

Au cours du prélévement et du traitement, il faudra prévenir
toute contamination ou autres changements dans les echantlllons qui
altéreraient le résidu, affecteraient la détermination analythue ou
rendraient 1 echantlllon de laboratoire non-représentatif de 1 échantillon
de gros ou de 17échantillon définitif.

6.3 Prélévement d un Echantillon Primaire

Les quantités & prélever dépendent des besoins de la méthode
analytique. Les besoins en quantités minimales sont comprises en
Appendice B. On trouvera ci-dessous des instructions générales.

a. Chaque echantlllon primaire devra &tre prélevé sur une
seule unité du lot et, 13 ol cela est possible, &tre sélectionné
arbitrairement.

b. Un produit de conserve ou emballé ne devra pas étre
ouvert pour un echantlllonnage a moins que la taille de 1 unité ne soit au
moins deux fois la quantité requise pour un échantillon primaire de
laboratoire, et devra contenir une portion representatlve des llquldes
dans lesquels se trouve le produit. Un tel échantillon devra alors étre
congelé conformémemt i 1la description du paragraphe 6.5.

¢. Un produit congelé ne devra pas &tre décongelé avant
échantillonnage.

6.4 Nombre d Echantillons Primaires & Prélever sur un Lot.

Le nombre d“échantillons prlmalres prélevés varie en fonction du
statut du lot. Si 1°on suspecte une adultération en se basant sur
1l°origine a partir d“une source présentant un passé d infractions en
rapport avec les MRL de re31dus, ou en se basant sur des 1ndlces de
contamination en cours de transport, ou en se basant sur d “autres
informations pertlnentes dont dlspose le responsable de 1%inspection, le
lot est désigné comme 1lot suspect S°il n’y a pas lieu de suspecter
d“adultération, le lot est désigné comme lot non- suspect.

6.41 Echantillonnage de Lots Suspects

Un minimum de six et un maximum de trente échantillons primaires
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devront étre prélevés sur un lot suspect. Lorsqu’il y a lieu de penser
que 1 adulteratlon suspectée se produise dans tout le lot ou lorsque
celle ci est aisément identifiable au sein du lot, le plus petit nombre
d “échantillons est suffisant.

6.42 Echantillonnage de Lots Non-Suspects

Un programme d echantlllonnage arbitraire basé sur des
statlsthues est recommandé en ce qui concerne les lots non- suspects.
Tout type d“échantillonnage faisant partie des types suivants peut étre
utilisé.

a. Echantillonnage stratifié arbitraire

Dans un systéme complexe ou les denrées peuvent &tre
échantillonnées i un grand nombre de sites sur de longues périodes de
temps, il est trés dlfflClle d° appllquer de simples critéres arbitraires
dans la conceptlon d“un programme d echantlllonnage. Une alternative
utile de modéle d echantlllonnage consiste a utiliser un échantillonnage
stratifié arbitraire, qui sépare les éléments de population en groupes ne
se recoupant pas et appelés strates. Des échantillons sont alors
sélectionnés au sein de chaque strate par simple modéle appliqué de fagon
arbitraire. L “homogénéité au sein de chaque strate est plus grande que
dans la population tout entiére. Les pays ou les régions géographiques
constituent des strates naturelles étant donné 1 uniformité des usages
agrlcoles. Des strates de temps (par ex., mois, trimestre) sont
communément utilisées dans un but prathue ou dans un but d efficacité et
de détection de variabilité saisonniére. Des tableaux de nombres
sélectionnés de facon arbitraire ou autres technlques objectives devront
étre utilisés pour s”assurer que tous les éléments d° une population ont
une chance égale et indépendante d’&tre inclus dans 1 échantillon.

b. Echantillonnage systématique

L echantlllonnage systemathue est une méthode consistant a
sélectionner un echantlllon a partir de chaque quantité ‘K’ de produit a
echantlllonner, puis & échantillonner ensuite chaque unité ‘K°. Un
echantlllonnage systématique est plus rapide, plus facile et moins onéreux
qu un échantillonnage effectué de fagon arbltralre, quand on dispose
d 1nformat10ns fiables sur les volumes de produit a utiliser pour
determlner 1%intervalle d “échantillonnage qui fournira le nombre désiré
d“échantillons au bout d‘un certain temps. Si le systéme
d echantlllonnage est trop prev131ble, on peut en abuser. Il est
consellle d“établir un caractére arbltralre autour du point
d“échantillonnage dans les limites de 1 intervalle d “échantillonnage.

c. Echantillonnage biaisé ou du pire cas estimé

Dans un échantillonnage biaisé ou du pire cas estimé,
1l inspecteur utilise son propre Jjugement et son expérience en ce qul
concerne la populatlon, le lot ou la forme d echantlllonnage pour décider
quels échantillons sélectionner. Comme il s “agit d“une technique
non- arbltralre, aucune intervention ne doit €tre faite en ce qui concerne
la population echantlllonnee, en se basant sur les donnees recuelllles.
Mais on anticipe que le groupe de population que 1°on s attend a trouver 2
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plus grand risque puisse &étre identifié.

Etant donné que certains pays exportateurs ont mis au point de
programmes étendus de test pour la détermination de résidus et en
fournissent les résultats aux pays importateurs, un pays 1mportateur peut
exempter les produits en provenance de ce pays de tests supplémentaires ou
réduire le niveau des tests par rapport a ceux s “appliquant normalement
aux produits non- suspects provenant de pays ne fournissant pas de
résultats de tests de détermination de résidus prouvant une conformité a
la MRL.

6.5 Préparation de 1°échantillon de gros

L échantillon de gros est préparé en combinant et mélangeant les
échantillons primaires.

6.6 Préparation de 1”échantillon définitif

L“échantillon de gros devra, si possible, constituer
1’échantillon définitif. Si 1 echantlllon de gros est trop important,
_l echantlllon définitif peut 8tre préparé a partlr de celui-ci par

1°emploi d une méthode de réduction appropriée.

6.7 Préparation de 17échantillon de laboratoire

L'échantlllon définitif devra &tre soumis au laboratoire pour son
analyse. Si 1”échantillon définitif est trop 1mportant un
sous-échantillon representatlf devra étre prepare Certaines leglslatlons
nationales peuvent requérir que 1 echantlllon deflnltlf soit sous-divisé
en deux portlons ou plus en vue d “une analyse séparée. Chaque portion
devra étre représentative de 1 échantillon définitif. Les précautions
décrites au paragraphe 6.2 devront étre observées.

6.8 Emballage et Transmission d'Echantillons Définitifs

a. Chaque échantillon ou sous-échantillon définitif devra
etre placé dans un récipient propre et chlmlquement inerte pour protéger
1°échantillon de toute contamination et pour prévenir tout dégat en cours
d“expédition.

b. Le récipient devra &tre scellé de fagon & pouvoir
détecter toute ouverture non-autorisée de celui-ci.

C. Le récipient devra étre transmis au laboratoire aussitdt
que possible, aprés avoir pris les précautions qui s imposent pour
prévenir toute fuite ou avarie.

d. Pour leur expédition, tous echantlllons perlssables
devront é&tre congelés a moins 20xC, 1mmed1atement apres leur prélévement,
et emballés dans un re01p1ent approprié retardant la decongelatlon Si
possible, le récipient d expedltlon devra étre placé au congelateur
pendant 24 heures avant 1 emballage et 1 expédition de 1 “échantillon
congelé.
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7. Documentation

Chaque échantillon devra &tre correctement identifié par une
documentation faisant état du type d”échantillon, de l’origine de
1’échantillon (par ex., pays, état ou ville), de 1 emplacement du
prélévement de 1°échantillon, de la date de 1“échantillonnage, et de tous
rensgignements supplémentaires utiles 2 1l ’analyste ou aux responsables de

la reglementation pour permettre par la suite de prendre les mesures qui
, . . ’ .
8 1lmposent, si cela est nécessaire.

8. Déviation par rapport 3 la procédure d “échantillonnage recommandée
Si 17on dévie de la procédure d’échantillonnage recommandée, la

documentation accompagnant 1°échantillon devra donner le détail des
procedures suivies. :
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APPENDICE B

OEUFS, PRODUITS DE POISSONERIE ET PRODUITS LAITIERS

DENREE INSTRUCTIONS DE PRELEVEMENT QUANTITE MINIMALE
D UN ECHANTILLON DEFINITIF NECESSAIRE

- - - ——— - . P - . - —— . " - G - . - = - - - —— - - - -

I. Groupe 033
(produits mammiféres-
laits)

A. Produits laitiers fluides

~-1.Conditionnement Prélever des sous-échantillons 0,5 kg
de détail arbitrairement selon le baréme
d“échantillonnage. La taille de
sous-échantillon sera d°1 unité
de détail. Si 1l unité de détail
est inférieure a 16 onces, il
faudra prélever 2 unités par
sous-échantillon.

-2.Camions citernes Agiter le produit dans la citerne 0,5 kg
de gros puis prélever 2 quarts a partir de
chaque citerne.

B. Produits laitiers de fabrication

-1. Produits lai- Prélever arbitrairement des sous- 0,5 kg
tiers liquides échantillons selon le baréme .
concentrés d“échantillonnage. La taille de

sous-échantillon sera d”1 unité
de détail. Si 17unité de détail
est inférieure & 16 onces, il
faudra prélever 2 unités par
sous-échantillon,

-2. Produits lai- Utiliser le baréme d échantillon- 0,5 kg
tiers en poudre, nage pour déterminer la taille de

fromage, créme 1°échantillon. Pour des récipients

glacée et pro- de 16 .onces ou moins ou d une pinte

duits associés ou moins, prélever un minimum de 2

unités par sous-échantillon. Pour
des récipients de 1 a 24 livres,
sélectionner une unité par sous-
échantillon. Pour des récipients de
25 livres ou plus, prélever 2 livres
sur chaque unité échantillonnée.
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II. Groupe 039 .
(oeufs et produits d oeufs)

A. Qeufs liquides Employer le baréme d“échantillonnage. 0,5 kg
et congelés La taille de sous-échantillon sera de
1 pinte de liquide ou de 1 quart de
copeaux résultant d’un forage aseptique
effectué dans les récipients.

B. Produits Employer le bareme d echantlllonnage. 0,5 kg '
d“oceufs en poudre Utiliser les mémes tailles d échan-
tillon que pour 1.b. Produits laitiers
en poudre. Prélever 3 1 aide d“une ¢
technique aseptique.

C. Oeufs en coquille

-1.Conditionnement Employer le baréme d “échantillonnage 0,5 kg ou

de détail La taille de sous-échantillon est 10 oeufs
de 1 douzaine. entiers

-2.Cartons commer- Pour 15 cartons ou moins, prélever 1 0,5 kg ou
ciaux douzaine sur chaque carton, 2 dou- 10 oeufs

zaines minimum. Pour 16 cartons ou entiers
ou plus, prélever 1 douzaine sur 15
cartons arbitraires.

III. Classe B - Type 08
(produits animaux aquatiques)

A, Poisson condi- Prélever 12 sous-échantillons arbi- 1 kg
tlonne, frals, trairement. Taille minimale de sous-
congele, fumé, échantillon est de 1 kg.

salé ou crustacés
(sauf les huitres)

B. Poisson de gros Prélever 12 sous-échantillons arbi- 1 kg
1-3 livres/ trairement. Chaque sous-échantillon
poisson devra constituer un total de 1 livre
de poisson comestible.
C. Crustacés de Prélever 12 sous- echantlllons de 1 kg -
gros (sauf les 2 livres.
huitres)
D. Autres produits Prélever 12 sous-échantillons de 1 kg ’

de poissonerie et 1 pinte.
crustacés (y
compris les huitres)
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"IV. Classe E - Type’17
(prodults dérivés comestibles
d origine anlmale aquatique)

A. Produits de Prélever 12 sous-échantillons 1 kg
poissonerie et =~ de 5 boites par sous- échantillon ’
crustacés de : C '
conserve (sauf
les huitres)

B. Autres pro- Employer le bareme d echantlllonnage 1 kg
. duits de pois- Prelever 2 llvres par sous- echantlllon
sonerie et crus-. -
tacés -~ farine et
poudre de poisson
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ANNEXE VII

A)

B)

c)

LISTE DE MEDICAMENTS VETERINAIRES A EVALUER EN PRIORITE

Substances proposées pour évaluation a la prochaine réunion du JECFA consacrée

aux residus de médicaments vetérinaires:
Nitrofuranes

Furazolidone
Nitrofurazone

Quinoxalines

Carbadox
Olaquindox

Benzylpénicilline
Closantel
Ivermectine
Levamisole

Oxytétracycline

Substances proposées pour évaluation ulteérieure:

Benzimidazoles (febantel, fenbentazole, oxfendazole)

Somatotropine bovine

Somatotropine porcine

Sulfonamides (sulfaquinoxaline, sulfadimethoxine)

Autres substances susceptibles de faire l'objet d'un examen prioritaire:

Triméthoprime (agent antimicrobien)
Dapsone (agent antimicrobien)
Tylosine (antibiotique macrolide)
Spiramycine

Chlortetracycline (antibiotique)
Tetracycline (antibiotique)
Avoparcine (antibiotique)
Carazolole (inhibiteur beta)

Phénothiazines (tranquillisants)

Chloropromazine
Propionylpromazine
Acetylpromazine
Promazine

Azaperone (tranquillisant)




