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Apstiprinājums un grozījumi

Šajā standartā ir aprakstīts, kā var novērtēt rezistences risku attiecībā uz augu aizsardzības līdzekļiem un, ja nepieciešams, arī ieteicamās riska vadības sistēmas saistībā ar augu aizsardzības līdzekļu oficiālo reģistrāciju.

Pirmo reizi apstiprināts 1999. gada septembrī. Grozījumi apstiprināti 2002. gada septembrī.

______________________________

1. Ievads
Rezistence ir kādas populācijas īpatņu dabiska, pārmantojama pielāgošanās, kas saistīta ar to spēju izdzīvot apstākļos, kad tiek veikta apstrāde ar augu aizsardzības līdzekļiem, kura parasti nodrošina kaitēkļu efektīvu apkarošanu. Lai gan rezistenci bieži iespējams demonstrēt laboratorijas apstākļos, tas nebūt nenozīmē, ka ir samazinājusies kaitēkļu apkarošanas pakāpe lauka apstākļos. "Praktiskā rezistence" ir termins, kuru attiecina uz kaitēkļu apkarošanas efektivitātes zudumu lauka apstākļos, kas radies jutības izmaiņu dēļ (OEPP/EAAO, 1988).
Augu aizsardzības līdzekļa iedarbības zudums, kurš radies tāpēc, ka mērķorganismā ir attīstījusies praktiskā rezistence, un kura dēļ nepieciešams lietot papildu līdzekli, lai nodrošinātu kaitēkļu apkarošanu, var radīt zaudējumus audzētājam, kultūraugu aizsardzības uzņēmumam un videi. Turklāt efektivitātes zuduma dēļ, ko izraisījusi rezistence, attiecīgo augu aizsardzības līdzekli var neiekļaut to metožu klāstā, kas izmantojamas, lai cīnītos ar lieliem potenciālajiem zaudējumiem, kurus izraisa augu kaitēkļi. Reģistrācijas iestādes un kultūraugu aizsardzības uzņēmumi atzīst, ka rezistences attīstību var samazināt līdz minimumam (t. i., nepieļaut vai noturēt zemā līmenī), izmantojot piemērotu vadības stratēģiju, un ka to kopīgajās interesēs ir nodrošināt augu aizsardzības līdzekļu iedarbības efektivitāti. Reģistrācijas procedūra pirms attiecīgā preparāta laišanas tirgū tiek uzskatīta par brīdi, kad jāvienojas par piemērotām riska vadības stratēģijām un tās jāīsteno. Piemēram, harmonizētā reģistrācijas procedūra Eiropas Savienības dalībvalstīs (ES, 1991) nosaka to, ka reģistrācijas pieteicējiem jāsniedz informācija par iespējamo rezistenci un tās attīstību (tostarp informācija par radniecīgajām darbīgajām vielām, citiem kaitīgajiem organismiem vai citiem kultūraugiem, kas varētu norādīt uz rezistences attīstības iespējamību). Ja ir pamats tam, lai norādītu, ka rezistences attīstības dēļ var rasties kaitēkļu apkarošanas sarežģījumi, jāiesaka tāda vadības stratēģija, kas līdz minimumam samazinātu rezistences iespējamību. Saistībā ar šīm prasībām netiek sniegti konkrēti norādījumi ne attiecībā uz iesniedzamo zinātnisko datu veidu un apjomu, ne arī šo datu vai piedāvātās vadības stratēģijas novērtēšanu.
Tādējādi šī standarta mērķis ir norādīt reģistrācijas iestādēm un reģistrācijas pieteicējiem, kādi ir to pienākumi attiecībā uz mērķorganisma(-u) praktiskās rezistences riska novērtēšanu un vadību. Šie elementi ir iekļauti rezistences riska analīzes procesā (t. i., riska novērtējumā, kam, ja nepieciešams, seko vadības alternatīvu izvēle). Šajā standartā ir sniegti norādījumi:
• par rezistences jēdzieniem;
• par to, kā novērtē rezistences risku;
• par to, kā vadīt rezistenci;
• par to, kādi dati jāiesniedz, lai apstiprinātu slēdzienu, kas izdarīts, veicot rezistences riska analīzi;
• par citiem datiem, kuri attiecas uz rezistenci un kurus nepieciešams sniegt reģistrācijas dokumentācijā;
• par reģistrācijas lēmuma pieņemšanu attiecībā uz rezistences risku.
Šis standarts attiecas uz visiem augu aizsardzības līdzekļu veidiem. Tas neattiecas uz ģenētiski modificētu augu reģistrāciju, kuri satur gēnus ar pesticīdu iedarbību, bet tajā ir aplūkota to iespējamā ietekme uz augu kaitīgo organismu rezistences attīstību. II pielikumā ir ietvertas dažādas pieejas attiecībā uz galvenajiem augu aizsardzības līdzekļu veidiem.
2. Rezistences jēdzieni
Efektīvu rezistences profilaksi un vadību vislabāk var panākt tad, ja izprot faktorus, kas saistīti ar tās izcelsmi, attīstību un izplatību.  Šīs izpratnes pamatā ir tādu faktoru novērtēšana, kuri veicina praktiskās rezistences attīstības risku katrā konkrētajā situācijā. Praktiskās rezistences risks ir iekšējo faktoru un ar attiecīgā preparāta lietošanas apstākļiem saistīto faktoru kombinācijas rezultāts. Risku, kas izriet no lietošanas apstākļiem (agronomiskais risks), var mainīt attiecīgā preparāta lietotājs, turpretim iekšējais risks rodas mijiedarbības dēļ starp noteiktiem mērķa kaitēkļa un augu aizsardzības līdzekļa raksturlielumiem, un to nevar mainīt, mainot lietošanas veidu.
Ja apstrāde ar augu aizsardzības līdzekli notiek bez jebkādiem tā lietošanas apstākļu ierobežojumiem (neierobežota lietošana), tad praktiskās rezistences risku, kas ar šo apstrādi saistīts, var saukt par nemodificētu risku. Neierobežota lietošana ir lietošana, kuru reģistrēt reģistrācijas pieteicējs var prasīt tad, ja rezistence tiek uzskatīta par nebūtisku, un tā ir tāda attiecīgā preparāta lietošana, ar ko iespējams sasniegt optimālo iedarbības efektivitāti vai kaitēkļu apkarošanas līmeni, ko apliecina efektivitātes novērtējuma izmēģinājumi. Ja nemodificētais risks tiek uzskatīts par zemu un pieņemamu, netiek noteikti nekādi attiecīgā preparāta lietošanas ierobežojumi.
Tomēr bieži vien nemodificēto risku atzīst par pārāk augstu, lai tas būtu pieņemams, jo tas, dažkārt strauji, var novest pie rezistences attīstības. Pieredze liecina, ka šādos gadījumos rezistences vadības stratēģija var samazināt risku līdz pieņemamam līmenim. Vadības stratēģija mēģina samazināt izlases ietekmi, kas noved pie rezistences, un parasti tā ietver ierobežojumus attiecībā uz to, kā un kad jālieto attiecīgais augu aizsardzības līdzeklis. Šos ierobežojumus sauc par modifikatoriem, un šajā gadījumā praktiskās rezistences risku var saukt par modificēto risku.
No iepriekšminētā izriet, ka, lai novērtētu praktiskās rezistences risku konkrētā situācijā, vispirms ir jānosaka nemodificētais risks, un, ja tas ir pārāk augsts, tad jāapsver kā un kurus modifikatorus ieviest, lai risku samazinātu līdz pieņemamam līmenim. Sakarības starp šeit aprakstītajiem terminiem var attēlot šādi:
• praktiskās rezistences risks = iekšējais risks savienojumā ar agronomisko risku;
• nemodificētais risks = praktiskās rezistences risks, kad attiecīgais preparāts tiek lietots neierobežoti; 
• modificētais risks = praktiskās rezistences risks, kad attiecīgais preparāts tiek lietots modificēti (t. i., ar rezistences vadības stratēģiju, ko veido modifikatori).
Tādejādi ir skaidrs, ka svarīgākais jautājums reģistrācijas lēmumu pieņemšanas procesā nav tikai iekšējā riska novērtēšana, bet praktiskās rezistences riska izvērtēšana, kad attiecīgais augu aizsardzības līdzeklis tiek lietots tā, kā to piedāvājis reģistrācijas pieteicējs, – kā iekšējā riska un agronomiskā riska kombinācija – un kad (vai kā) agronomiskais risks ir jāmodificē.
3. Rezistences riska analīze
Rezistences riska analīze ir divpakāpju process, kas ietver rezistences riska novērtējumu – tiek novērtēta rezistences attīstības iespējamība un tās potenciālā ietekme – un rezistences riska vadību, kad, ja nepieciešams, tiek izskatītas iespējamās stratēģijas, lai izvairītos no rezistences vai nepieļautu tās parādīšanos, kā arī tiek izraudzīti un ieviesti piemēroti modifikatori. Novērtējot rezistences risku, vispirms, ņemot vērā kaitīgā organisma un attiecīgā preparāta raksturlielumus, novērtē iekšējo risku; tad, ja apstrāde ar attiecīgo preparātu ir notikusi neierobežotas minētā preparāta lietošanas apstākļos, no iekšējā riska tiek novērtēts nemodificētais risks. Rezistences riska vadības procesā tiek pieņemts lēmums par to, vai nemodificētais risks ir pieņemams; ja tas ir pieņemams, procesu var neturpināt. Ja nemodificētais risks nav pieņemams, tiek analizēti iespējamie modifikatori, lai noteiktu, vai tos var izmantot riska mazināšanai. Ja ir piemēroti modifikatori, rezistences riska analīzes rezultāts būs rezistences vadības stratēģija (to veido viens vai vairāki modifikatori), ko var īstenot, kad preparātu izmanto komerciālos nolūkos.
Rezistences riska analīzes procedūra ir nepieciešama šādu iemeslu dēļ:
• lai augu aizsardzības līdzekļu ražotājs varētu novērtēt iespējamo rezistences attīstības risku, ja attiecīgo preparātu lieto komerciālos nolūkos neierobežotas lietošanas apstākļos;
• lai augu aizsardzības līdzekļu ražotājs varētu izlemt, kādas vadības iespējas jāpiemēro (t. i., piedāvātajā apstrādes sistēmā), ja novērtētais rezistences risks tiek uzskatīts par nepieņemamu;
• lai reģistrācijas iestādes varētu izvērtēt jebkuru reģistrācijas pieteicēja iesniegto riska novērtējumu attiecībā uz rezistences attīstību;
• lai reģistrācijas iestādes varētu izvērtēt piedāvāto preparāta lietošanas veidu (tostarp ikvienu reģistrācijas pieteicēja ieteikto vadības stratēģiju).
Kopējā rezistences vadība ir nepārtraukts process, kurš aizsākas ar sākotnējo rezistences riska novērtējumu, kas jāveic attiecīgā preparāta izstrādes laikā, un kurš turpinās ar piemērotu pasākumu izvēli pirms pārdošanas uzsākšanas un ar šo pasākumu īstenošanu visā darbīgās vielas komerciālās izmantošanas laikā. Kopējā procesa kopsavilkums ir sniegts 1. attēlā un I pielikumā, kur parādīti konkrēti rezistences riska analīzes, reģistrācijas turpināšanas un rezistences vadības stratēģijas monitoringa posmi attiecīgā preparāta lietošanas laikā. Van Gemerden et al. (1999) ir publicējuši sīkāk izstrādātas un preskriptīvākas lēmumu pieņemšanas shēmas piemēru.
4. Rezistences riska novērtējums
4.1. Riska faktori
Lai varētu novērtēt mērķa kaitēkļa(-u) praktiskās rezistences risku, ir jāizvērtē dažādi risku veicinoši faktori, t. i., preparāta iekšējie riska faktori un to ietekme uz kaitēkli, kā arī tie faktori, kas var rasties konkrētā lietošanas veida dēļ.
Iekšējais risks
Iekšējais risks ir atkarīgs no dažādiem faktoriem, daži no tiem tiek saistīti ar attiecīgo preparātu, citi – ar kaitīgo organismu. Ne vienmēr šie faktori ir izolēti, un ne vienmēr tos var attiecināt uz visiem gadījumiem. Faktori, kas saistīti ar augu aizsardzības līdzekli un kas var veicināt rezistences attīstību, ir:
• nepārtraukta darbība;
• iedrabība vienā noteiktā vietā;
• monogēna rezistence;
• ātrs metabolisms.
Ar mērķa kaitēkļa raksturlielumiem saistītie faktori, kas var veicināt rezistences attīstību, ir:
• īss dzīves cikls/daudzas paaudzes;
• augsta vairošanās spēja/ plaša pēcnācēju izplatība;
• augsts dabiskā ģenētiskā mainīguma līmenis (tostarp spontānās mutācijas iespējamība);
• kaitīgā organisma mehānisms dažādu darbīgo vielu metabolizēšanai;
• savstarpējā rezistence;
• rezistento celmu augstas pielāgotības pakāpe.
Arī iepriekšējā pieredze var sniegt padomu attiecībā uz rezistences risku; par augstāku riska pakāpi var signalizēt situācijas, kad mērķa kaitēklis jau ir izstrādājis rezistenci pret citām darbīgām vielām vai kad citi mērķa kaitēkļi jau ir attīstījuši rezistenci pret darbīgo vielu.
Agronomiskais risks
Augu aizsardzības līdzekļa un kaitēkļa iekšējās rezistences risku var paaugstināt noteikti lietošanas apstākļi. Šis agronomiskais risks skar izlases ietekmi uz rezistences attīstību, un to ietekmē kultūrauga konkrētie raksturlielumi, ģeogrāfiskā zona, kurā notiek apstrāde ar attiecīgo preparātu, un tā lietošanas veids. Faktori, kas ietekmē agronomisko risku, var būt:
• plaši audzēts kultūraugs ar īsu augu maiņas periodu;
• vienkultūras lauksaimniecība vai nepārtraukta audzēšana;
• apstrādes metodes;
• citi audzēšanas paņēmieni (piemēram, mēslojumi, augsnes apstrāde);
• lai nodrošinātu kaitēkļu apkarošanu, nepieciešams lielāks apstrāžu skaits vai ilgāka pakļaušana apstrādei kultūrauga augšanas apstākļu īpatnību dēļ;
• transgēno augu izmantošana, kuri satur gēnus ar pesticīdu iedarbību;
• šķirņu, kas uzņēmīgas pret kaitīgo organismu(-iem), izmantošana;
• tādu populāciju ģeogrāfiskā izolēšana, kuras aizkavē jutīgo formu atjaunošanos;
• vides apstākļi, kas veicina kaitīgā organisma biežākas paaudzes vai lielāku populācijas blīvumu;
• izteikta paļaušanās uz vienu darbīgo vielu;
• pieejamo kontroles pasākumu dažādības trūkums.
4.2. Riska novērtējuma sastāvdaļas
Šajā standartā nav paredzēts sniegt sīki izstrādātus norādījumus par atsevišķām kaitīgo organismu sugu/ķīmisko grupu kombinācijām, jo ir iesaistīts ļoti plašs kaitīgo organismu (nezāles, kukaiņi, sēnītes u. c.) un ķīmisko grupu klāsts. Kopsavilkums par dažiem svarīgiem faktoriem, kas var ietekmēt rezistences riska novērtējumu, ir sniegts turpmāk tekstā.
4.2.1. Savienojuma veids
Lai atkārtoti reģistrētu kādu zināmu savienojumu, rezistences risku var novērtēt, ņemot vērā pieredzi, kas gūta, izmantojot šo savienojumu lauka apstākļos, kas var parādīt gan to, vai praktiskā rezistence bija sastopama, gan arī jau īstenoto vadības stratēģiju panākumus (vai neveiksmes). Ja tas ir jauns savienojums, kas pieder pie pazīstamas grupas, var pieņemt, ka rezistences risks atbilst pārējo šīs grupas savienojumu rezistences riskam, ja vien nav pierādīts pretējais. Attiecībā uz pilnīgi jauna veida savienojumu (jauna ķīmiskā grupa) ir jānovērtē rezistences attīstības risks, ja vien citu riska faktoru izpēte neliecina par pretējo; tas īpaši attiecas uz insekticīdiem un fungicīdiem. Attiecībā uz herbicīdiem sk. II pielikumu.
4.2.2. Darbības veids/rezistences mehānisms
Zināšanām par savienojuma darbības veidu un, ja zināms, par rezistences mehānismu var būt informatīva nozīme. Piemēram, darbība, kas izmantota tikai vienā bioķīmiskā vietā, var norādīt uz iespējami augstāku riska pakāpi, turpretim daudzās vietās izmantota darbība var norādīt uz zemāku riska pakāpi.  Līdzīgi ikviens darbības veids, kas ietver mehānismu, pret kuru rezistence jau ir parādījusies, būtu uzskatāms par rezistences augstas riska pakāpes indikatoru, ja nav pierādījumu par pretējo. 
4.2.3. Savstarpējā rezistence
 Savstarpēja rezistence starp jauno savienojumu un citiem tās pašas vai citas ķīmiskās grupas savienojumiem var nopietni ietekmēt augu aizsardzības līdzekļa komerciālo izmantošanu. Būtībā tas nozīmē to, ka mērķorganisms ir rezistents jau pirms apstrādes ar konkrēto līdzekli. Bioraudzes analīzes ir nepieciešamas, lai noteiktu savstarpējās rezistences esamību, mēģinot ar jaunu savienojumu apkarot dažādas kaitēkļu populācijas, kas ir rezistentas pret citiem savienojumiem. Var būt lietderīgi izpētīt negatīvās savstarpējās rezistences iespējamību, saistībā ar kuru rezistence pret vienu savienojumu noved pie jutības pret citu, jo negatīvā savstarpējā rezistence ietekmē vadības stratēģiju veidus, kurus varētu izmantot.
4.2.4. Celmu raksturojums
Riska novērtēšanā izpratne par to, vai mērķa kaitēkļa populācijā var attīstīties rezistenti celmi un cik šo celmu varētu būt, nav būtiska, tomēr tā var sniegt vērtīgas indikācijas par praktisko rezistenci. Datus var iegūt dažādās laboratoriskajās un siltumnīcas pārbaudēs. Jāpiebilst, ka nevienu eksperimentu, kurā izmanto tādus rezistentos celmus, kādi vēl nav sastopami konkrētajā apgabalā, nedrīkst veikt laukā, jo pastāv šo celmu izbēgšanas risks.
Jutības testēšanas metodes
Ļoti ieteicams izstrādāt testēšanas metodi, kas paredzēta mērķa kaitēkļa(-u) jutības pret darbīgo vielu noteikšanai, jo tā piedāvā līdzekļus sākotnējā jutības līmeņa izmērīšanai, pirms kaitīgais organisms tiek pakļauts darbīgās vielas iedarbībai (dati, kas parasti nepieciešami reģistrācijai), rezistento celmu konstatēšanai laboratorijas pētījumos, kā arī jebkuru atbildes izmaiņu monitoringam pēc plašas attiecīgā preparāta lietošanas. Šai metodei ir jāspēj dot patiesus, skaitliskus, reproducējamus un viegli saprotamus rezultātus. Parasti ir svarīgi veikt testēšanas metožu standartizāciju, jo tā sekmē tiešu dažādu pētījumu rezultātu salīdzināšanu. Taču var būt gadījumi, kad konkrētā situācijā ir nepieciešams izmantot tādu testēšanu, kas savā ziņā atšķiras no standartmetodes, un šī iemesla dēļ ir svarīgi, lai visas šādas testēšanas metodes sīki tiktu aprakstītas reģistrācijas pieteikumā.
Daudzas no testēšanas metodēm, kuras izmanto jutības noteikšanai, ir samērā grūti piemērojamas, tāpēc uzmanīgi jāsalīdzina dažādu pārbaudes centru iegūtos rezultātus. Turklāt ir daudz tādu kaitīgo organismu, attiecībā uz kuriem piemērotas metodes vēl nav pieejamas.
Mākslīga rezistento celmu atlase
Atkarībā no organisma veida (piemēram, sēnīte, kukainis, nezāle) un darbības veida atkārtota secīgu kaitīgā organisma paaudžu pakļaušana subletālai darbīgās vielas koncentrācijai var norādīt uz atlases potenciālu rezistencei lauka apstākļos. Arī ar sēnīšu slimību izraisītājiem ir iespējams pētīt mutācijas potenciālu, apstrādājot mērķa kaitīgo organismu ar mutagēniem savienojumiem vai ultravioleto gaismu. Kaitīgie organismi, kas izdzīvo pēc šīs apstrādes, tiek izolēti un tiek pārbaudīta to rezistence.
Tomēr, veicot laboratorisko izpēti rezistences inducēšanai, nav iespējams gūt ticamas prognozes par rezistences praktisko iespējamību. Neveiksmīga rezistences inducēšana var notikt nepilnīgo metožu dēļ, un tādējādi var rasties neīsta drošības izjūta. Veiksmīgi inducēta rezistence var brīdināt par to, ka rezistence ir iespējama, un ir izdevīgs brīdis tās ģenētiskās kontroles pētīšanai, bet tā nav nepārprotama norāde par to, ka rezistence parādīsies arī lauka apstākļos. 
Pielāgotība
Mākslīga rezistento celmu atlase ne vienmēr ir uzticams praktiskās rezistences indikators, jo šie celmi var zaudēt daļu savas “pielāgotības”, tā ka praksē tie nebūtu spējīgi sacensties ar pilnīgi pielāgotiem savvaļas celmiem. Šī iemesla dēļ dažkārt var būt lietderīgi salīdzināt uzņēmīgu savvaļas izcelsmes celmu un rezistento celmu pielāgotību laboratoriskajās vai siltumnīcas pārbaudēs.
Rezistences attīstības dinamika
Savvaļas (jutīgu) un rezistento celmu maisījumus var atkārtoti apstrādāt ar darbīgo vielu un var izmērīt attiecīgo celmu sastopamības biežuma izmaiņas. Šādi eksperimenti var atklāt iespējamo risku un paātrināt rezistences attīstību attiecībā pret apstrāžu skaitu, sākotnējās rezistences līmeni un savvaļas un rezistento celmu konkurētspēju.
Izplatīšanās potenciāls
Attiecībā uz dažiem kaitīgo organismu veidiem, ņemot vērā to, ka organismi ir ļoti mobili, pēc tam, kad rezistenti celmi parādījušies vienā ģeogrāfiskajā apvidū, tie strauji izplatās visā apvidū, kurā sastopama attiecīgā suga. Citu sugu rezistento celmu mobilitāte ir ierobežota (piemēram, atsevišķām nezāļu sugām), un tās paliek ierobežotas to izcelsmes vietā. Novērtējot risku, jāņem vērā mērķa kaitīga organisma(-u)) mobilitāte.
Ģenētika
Lai identificētu rezistentos gēnus un pētītu to mijiedarbību, var izmantot klasisko un molekulāro ģenētikas analīzi; rezultāti var sniegt noderīgas indikācijas, kas ļauj paredzēt rezistences risku, kā arī ieteikt līdzekļus monitoringam.
4.2.5. Neierobežotas lietošanas ietekme uz kopējo risku
Lai novērtētu attiecīgās izlases ietekmes pakāpi, jāapsver apstākļi, kādos tiks lietots augu aizsardzības līdzeklis. Tāpēc jāanalizē audzēšanas sistēma(-as), kurā(-ās) attiecīgais preparāts tiks lietots, un jāņem vērā lietošanas veids, kas tiek ieteikts tad, ja nav rezistences riska. Šajos „neierobežotas lietošanas” apstākļos var būt jau vairāki darbīgi faktori (modifikatori), kas palīdzēs mazināt praktiskās rezistences risku (piemēram, augseka, vairāku citu ķīmisko grupu pieejamība). Citi faktori, kas var iespaidot izlases ietekmi, ir uzskaitīti sadaļā 4.1. kā agronomiskā riska elementi.
4.2.6. Rezistences riska apjoms
Rezistences risku veido rezistences rašanās iespējamība un ar to saistītās sekas. Kā iespējamības, tā seku pakāpe var būt gan augsta, gan vidēja, gan zema, tāpēc kopējam riskam, kas rodas dažādās preparāta/kaitīgu organismu kombinācijās, var būt dažādi raksturlielumi (piemēram, augsta iespējamība ar nebūtiskām sekām, būtiskas sekas ar mazu iespējamību utt.). Šobrīd nav pieņemta kāda viena metode kopējā riska apjoma noteikšanai, tas vienkārši tiek klasificēts kā neliels, vidējs vai liels.
Iespējamība
Dažkārt praktiskās rezistences rašanās iespējamības vērtējumu var iegūt, aplūkojot rezistences gadījumus. Ja ir novērota mērķa sugu rezistence pret ķīmisko grupu, kurai pieder jaunais augu aizsardzības līdzeklis, vai rezistence pret citiem augu aizsardzības līdzekļiem, tad jāizskata, cik šie gadījumi ir nozīmīgi izvērtējamā situācijā. Piemēram,
• ja preparātu grupa ir lietota daudzus gadus un ja bijuši tikai atsevišķi rezistences gadījumi, tad tas var norādīt uz samērā zemu rezistences attīstības iespējamību, bet tad, ja rezistence ir izplatīta, iespējamība ir augstāka;
• ja rezistence ir novērota tikai tajās sugās, kas nav mērķa kaitīgais(-ie) organisms(-i), iespējamība ir zemāka, nekā tā ir tad, ja būtu novērota mērķa kaitīgā(-o) organisma(-u) rezistence;
• audzēšanas sistēma, kurā rezistence ir konstatēta, var veicināt rezistences attīstību un var pilnībā atšķirties no audzēšanas sistēmas, kurai paredzēta attiecīgā preparāta lietošana un kurā rezistences attīstības iespējamība ir zema.
Sekas
Rezistences sekas ir attiecīgā preparāta efektivitātes līmeņa samazināšanās, kā rezultātā var samazināties preparāta vai tā ķīmiskās grupas lietderība. Tas, cik nozīmīgas būs šīs sekas, ir atkarīgs no mērķa kaitīgā(-iem) organisma(-iem) vai kultūrauga(-iem), kā arī no tā, kāda ir šī preparāta vieta pieejamo kaitīgo organismu apkarošanas līdzekļu vidū. Turklāt iespējamās sekas būtiski ietekmē mērķa kaitīgā(-o) organisma(-u) rezistences līmenis (piemēram, rezistento celmu sastopamības biežums) un, jo īpaši, rezistences attīstības ātrums.
5. Rezistences riska vadība
5.1. Vispārējie principi
Rezistences riska vadība ir process, kurā vispirms tiek pieņemts lēmums par to, vai rezistences risks ir pieņemams, un tad, ja nepieciešams, tiek izraudzīti un īstenoti komerciālās izmantošanas apstākļi, kuru mērķis ir nepieļaut rezistences parādīšanos vai samazināt to līdz minimumam. Šos specifiskos lietošanas apstākļus sauc par modifikatoriem. Ja tiek pieņemts, ka risks, kas saistīts ar rezistenci, kura attīstās pret augu aizsardzības līdzekli, ir proporcionāls minētā preparāta iedarbībai uz kaitīgo organismu, tad ikviens iedarbību mazinošs modifikators samazinās rezistences attīstības risku.
Lai varētu gūt panākumus, par rezistences vadību kolektīvi jāatbild ražotājiem, pārvaldes iestādēm, konsultantiem un audzētājiem. Par izraudzīto stratēģiju jāvienojas, tā pēc iespējas viendabīgi jāīsteno attiecībā uz visiem viena un tā paša darbīgās vielas veida pārstāvjiem, tai jābūt audzētājiem saprotamai un pieņemamai. 

Informāciju par rezistences vadības stratēģiju audzētājiem/konsultantiem var sniegt vairākos veidos: lietošanas ieteikumus un ierobežojumus var iekļaut preparāta marķējumā; var izmantot arī konsultatīvo literatūru vai attiecīgā preparāta lietošanas kampaņas.
5.2. Rezistences riska pieņemamība
Pēc tam, kad konstatēts rezistences riska apjoms (sk. sadaļu 4.2.6.), jāizlemj, vai šis risks ir pieņemams vai nepieņemams, – citiem vārdiem sakot – jāizlemj, vai jāmaina attiecīgā preparāta lietošanas veids, lai nepieļautu vai palēninātu rezistences rašanos. Pieņemams risks ir tāds risks, kad, izmantojot piedāvāto lietošanas veidu, nemodificētā rezistences riska apjoms tiek uzskatīts par tik nelielu, ka nav nepieciešams piemērot rezistences nepieļaušanas stratēģiju. No otras puses, ja tiek uzskatīts, ka preparāta nemodificēta lietošana, iespējams, var izraisīt nevēlamas sekas rezistences attīstības dēļ, tas tiks uzskatīts par nepieņemamu risku un uz attiecīgā preparāta lietošanu tiks attiecināti rezistences nepieļaušanas pasākumi.
Tam, vai rezistences risks tiek uzskatīts par nepieņemamu, var būt būtiskas sekas attiecībā uz visiem augu aizsardzības līdzekļa pārdevējiem un lietotājiem, jo šis lēmums nosaka to, vai būs jāpiemēro modifikatori. Ja lēmums par riska pieņemamību ir kļūdains, tad tā dēļ vai nu piemēros nevajadzīgus modifikatorus, vai arī mērķa populācijā rezistence attīstīties agrāk, nekā domāts.
Riska pieņemamība nav atkarīga tikai no riska apjoma (no rezistences rašanās iespējamības un rezistences seku kombinācijas, ja rezistence rodas), bet jāņem vērā arī augu aizsardzības līdzekļa lietošanas priekšrocības. Piemēram, augstāks rezistences riska līmenis var būt pieņemams, ja:
• piemērotu alternatīvu līdzekļu pieejamība mērķa kaitīgā(-o) organisma(-u) apkarošanai ir ierobežota (Līdzekļu skaits, kurus praktiski var izmantot vai kuri ir pietiekami efektīvi, ir ierobežots. Tas var apgrūtināt jebkura kultūrauga kaitīgo organismu apkarošanu un var nozīmēt to, ka rezistences riska vadībai nav pietiekams pieejamo alternatīvu klāsts. Tas īpaši svarīgi ir attiecībā uz mazāk svarīgiem kultūraugiem, kad nereti ir reģistrēti tikai daži augu aizsardzības līdzekļi.)
vai,
• salīdzinot ar citiem pieejamiem preparātiem, šim augu aizsardzības līdzeklim ir priekšrocības. (Salīdzinot ar citiem pieejamiem preparātiem, konkrētajam preparātam var būt atsevišķas priekšrocības, piemēram, mazāka ietekme uz vidi, zemāka toksiskā iedarbība uz derīgiem organismiem vai spēja pārvarēt rezistences problēmas, kas saistītas ar citiem kultūrauga mērķa kaitīgajiem organismiem.)
5.3. Konkrētas stratēģijas
Īstenojot rezistences vadības stratēģiju, ir pieejams plašs modifikatoru klāsts. Visefektīvākā būs dažādu modifikatoru kombināciju integrēta izmantošana. Izvēloties konkrētu stratēģiju, jāņem vērā konkrētās kaitīgā organisma /preparāta kombinācijas raksturlielumi, kas ietekmē rezistences attīstību un kas konstatēti, novērtējot rezistences risku. Turklāt, īstenojot kādu stratēģiju, jāņem vērā attiecīgā kultūrauga kaitīgo organismu kopējā vadība.
5.3.1. Labas augu aizsardzības prakses izmantošana
Ievērojot labas augu aizsardzības prakses (OEPP/EAAO, 1993) vispārējos principus un 
konkrētos ieteikumus attiecībā uz atsevišķiem kultūraugiem (OPEE/EAAO, 2001), izmantojamo augu aizsardzības līdzekļa daudzumu var samazināt līdz patiesi nepieciešamajam. Laba augu aizsardzības prakse ietver tādus pasākumus kā rezistento kultūraugu šķirņu izmantošanu, neķīmiskas apkarošanas metodes un efektīvas apstrādes metodes. Arī agronomijas sistēmām, tādām kā augseka, zootehnikas sistēmas vai augsnes apstrādes sistēmas, var būt liela ietekme uz konkrētā kaitīgā organisma attīstību un tādējādi arī uz rezistenci. Rezistences stratēģijā var iekļaut agronomijas sistēmu mainīšanu, bet nozīmīgas izmaiņas ekonomisku iemeslu dēļ bieži ir grūti panākt.
5.3.2. Ar attiecīgā preparāta lietošanu saistītie pasākumi
Biežums 

Apstrāžu ar augu aizsardzības līdzekli pret attiecīgo kaitīgo organismu skaita ierobežošana sezonā mazinās izlases ietekmi, tādējādi mazinot arī praktiskās rezistences risku. Šīs stratēģijas pamatā ir tas, ka rezistentie biotipi, kas tiek atlasīti, lietojot augu aizsardzības līdzekli, var būt mazāk pielāgoti nekā oriģinālie biotipi un ka tiem būs tendence izzust no populācijas, kad ir novērsta izlases ietekme. Lai panāktu visaugstāko efektivitāti, apstrāžu skaita ierobežošana (gadījumos, kad vairākkārtējas apstrādes tiek uzskatītas par nepieciešamām) jāizmanto, kombinējot to ar citiem modifikatoriem, piemēram, pārmaiņus lietošanu vai preparātu maisījumu (sk. sadaļas 5.3.3. un 5.3.4.).
Apstrādes laiks 
Apstrāde jāveic tajos gada posmos, kad kultūrauga augšanas stadija vai kaitīgā organisma stadija ir kritiska optimālai kaitīgo organismu apkarošanai. Lai paredzētu kaitīgo organismu attīstību un saistībā ar to arī optimālo apstrādes laiku, var izmantot kaitīgo organismu brīdinājuma sistēmas. Dažās situācijās, lai ierobežotu preparāta lietošanu laikā, kad kultūrauga stadija ir visvārīgākā, var būt lietderīgi noteikt lieguma laiku, kurā apstrāde ar preparātu ir aizliegta.
Devas 

Devas palielināšanai kā modifikatoram ir maza nozīme (un to, protams, nevajadzētu apsvērt pēc tam, kad preparāts ir laists tirgū). Ja devu iespējams samazināt, nemazinot efektivitāti (piemēram, ar optimāla apstrādes laika izvēli), tam var būt nozīme, mēģinot nepieļaut mērķa vietas rezistenci. Bet, ja samazinātas devas dēļ izdzīvo lielākas kaitīgo organismu populācijas, tas var pavērt iespējas krustmijām, kas nepieciešamas poligēno rezistenču attīstībai. Devas palielināšana var šķist kā pirmā praktiskā un efektīvā reakcija uz topošo metabolisko rezistenci, bet, visticamāk, iedarbība būs īslaicīga, un tas var izraisīt mērķa vietas rezistenci.
5.3.3. Maisījumi
Darbīgo vielu var lietot maisījuma veidā, kurā ir viena vai vairākas darbīgās vielas ar līdzīgām vai papildinošām īpašībām, bet dažādiem iedarbības veidiem.  Otrs maisījuma komponents var būt tāds, kas spēj likvidēt rezistentās formas, tiklīdz tās attīstās. Savienojumi, attiecībā uz kuriem mērķa kaitīgā organisma rezistence nav zināma, bieži tiek atlasīti kā citi maisījuma komponenti. Maisījumu izmantošana, jo īpaši tādu maisījumu, kuru iedarbība ir sinerģiska, var dot iespēju devas samazināt salīdzinājumā ar tiem preparātiem, kurus lieto atsevišķi, bet katram komponentam būtu jādod būtisks ieguldījums mērķa kaitīgā organisma apkarošanā gan efektivitātes ziņā, gan, ja tas ir atbilstoši, kaitīgo organismu  spektra ziņā.
Maisījumus var izmantot gan kā maisījumus tvertnē, gan formulētā preparāta veidā. Maisījumu stratēģijas izmantošanu dažkārt veicina tas, ka audzētājam darbīgā viela ar rezistences risku ir pieejama tikai formulētā maisījuma veidā.
5.3.4. Pārmaiņus lietošana
Pārmaiņus lietošana ir efektīva vienīgi tad, ja mainīgie komponenti vai komponents ir pārbaudīti kā mērķa kaitīgā(-o) organisma(-u) apkarotāji un ir no dažādām savstarpējās rezistences grupām. Tie darbojas, samazinot iedarbību, un tādējādi tie samazina arī izlases ietekmi. Vienlaikus tie dod iespēju ikvienu rezistentu biotipu, kas varētu attīstīties, kontrolēt mainīgajam komponentam. Mainīgais komponents var būt un var nebūt preparāts ar rezistences risku. Pārmaiņus lietošanai var būt dažādi veidi, lietojot konkrēto preparātu attiecībā 1:2, 1:3 vai mazāk. Parasti, samazinoties apstrāžu skaitam ar attiecīgo preparātu, tieši proporcionāli samazinās arī risks. Ja kultūrauga kaitīgo organismu apkarošanas līdzekli lieto vairākas sezonas pēc kārtas, tad apstrāžu secība šajās sezonās jāizvēlas tā, lai nepieļautu pārmērīgu pakļaušanu minētā preparāta iedarbībai.
5.3.5. Negatīva savstarpēja rezistence
Negatīva savstarpēja rezistence rodas tad, ja kaitīgā organisma rezistences mehānisms pret vienu darbīgo vielu automātiski palielina tā jutību pret citu darbīgo vielu. Lai gan šāda parādība nav bieži sastopama, dažkārt tam ir bijusi praktiska nozīme. Piemērs ir vīnogulāju Botryotinia fuckeliana apkarošana, kad benzimidazolfungicīdi un dietofenkarbs uzrāda negatīvu savstarpējo rezistenci. Taču šajā gadījumā atsevišķi B. fuckeliana celmi attīstīja dubulto rezistenci, liecinot par to, ka negatīvai savstarpējai rezistencei ir nozīmē tikai tad, ja tā attiecas uz visiem rezistentajiem genotipiem (šo faktu var būt iespējams pierādīt tikai pēc tam, kad attiecīgais preparāts ir plaši lietots).
5.3.6. Ieteikumi par preparāta marķējumu
Ja praktiskās rezistences risks tiek novērtēts kā neliels, bet neatkarīgi no tā tiek uzskatīts, ka noteiktos, reti sastopamos apstākļos attiecīgā preparāta lietošana tomēr var izraisīt nevēlama rezistences līmeņa rašanos, var uzskatīt, ka modifikatoru ieviešana nav nepieciešama. Šajā gadījumā uz preparāta marķējuma var sniegt brīdinājumu lietotājam, ka noteiktos apstākļos var rasties rezistence, un turklāt var pievienot vispārēju ieteikumu, piemēram, par to, ka šo preparātu nevajadzētu lietot pārāk bieži vai ka tas jālieto, to kombinējot ar citiem preparātiem.
6. Reģistrācijas prasības
Lai reģistrācijas iestādei dotu iespēju novērtēt rezistences risku, reģistrācijas pieteicējam ir jāiesniedz šajā sadaļā ietvertā pamatinformācija, lai izpildītu reģistrācijas prasības, un šo informāciju vēlams sniegt kārtībā, kas norādīta šajā sadaļā. Parasti informācija ir jāsniedz par visiem kaitīgajiem organismiem, kuru ierobežošanai attiecīgo preparātu paredzēts izmantot. Taču attiecībā uz augu aizsardzības līdzekļiem, kuri ir iedarbīgi pret plašu kaitīgo organismu loku, sākotnējai izpētei jāpakļauj tie kaitīgie organismi, kas tiek uzskatīti par īpaši riskantiem saistībā ar rezistences attīstīšanu (sk. II pielikumu – informācijas avoti par augstas riska pakāpes kaitīgo organismu sugām). Reģistrācijas pieteicējam jāizskata arī attiecīgā preparāta ietekme uz kaitīgajiem organismiem, kam šis preparāts nav paredzēts un kas var būt sastopami kultūrā apstrādes laikā un var būt augsta riska kaitīgie organismi.
Papildu informāciju var pieprasīt par citu kaitīgo organismu rezistenci, citiem kultūraugiem un radniecīgām darbīgajām vielām; šādu informāciju var iegūt no publiskā domēna, piemēram, no publicētajiem zinātniskajiem ziņojumiem.
Pieprasītā specifiskā informācija būs atkarīga no konkrētās kaitīgā organisma/preparāta kombinācijas un lietošanas veida. Ja reģistrācijas pieteicējs nesniedz visu šeit norādīto informāciju, uzskatot, ka tās daļa vai daļas nav būtiskas vai praktiski izmantojamas, tad šis viedoklis jāpamato.
6.1. Iedarbības veids
Jānorāda darbīgās vielas iedarbības veids, ja tas ir zināms. Ja tas nav zināms, tad jāuzskaita tie iedarbības veidi, kurus var neparedzēt.
6.2. Rezistences mehānisms
Jānorāda mērķa kaitīgā(-o) organisma(-u)  rezistences mehānisms(-i), ja tāds(-i) ir, un jāprecizē tā(to) nozīme saistībā ar konkrēto augu aizsardzības līdzekli. Turklāt jāsniedz informācija par citiem rezistences mehānismiem pret šo savienojumu grupu, kuri novēroti saistībā ar citām radniecīgo kaitīgo organismu grupām, un šai informācijai jāpievieno argumenti, kas ilustrētu šo mehānismu saistību ar konkrēto lietojumu.
6.3. Rezistences pierādījumi
Dokumentācijā jāiekļauj attiecīgie zinātniskie dati par praktisko rezistenci vai to, ka šāda rezistences nepastāv. Attiecībā uz pārbaudītiem vielu veidiem, kuri jau iepriekš ir lietoti praksē un kuru situācija saistībā ar rezistenci jau ir zināma, kā pierādījumus var izmantot vai pierādījumu vidū var iekļaut datus (publicētus vai arī nepublicētus, datu bāzes u. c.) par pieredzi, kas gūta, izmantojot šo darbīgās vielas veidu, un kaitīgo(-oajiem) organismu(-iem),, un var iekļaut pierādījumus par to, ka efektivitāte komerciālās izmantošanas laikā nav mainījusies. Attiecībā uz jauniem darbīgo vielu veidiem jānorāda visas indikācijas par rezistento celmu rašanos, kā arī novērtējums par to, cik nozīmīgi tie ir attiecībā pret praktisko rezistenci.
6.4. Savstarpējā rezistence
Jāziņo par ikvienu gadījumu, kad konstatēta savstarpējā rezistence pret pārbaudītas ķīmiskās grupas savienojumiem. Ja nav savstarpējās rezistences, reģistrācijas pieteicējiem par to jāziņo un jāmin veiktie testi. Pierādījumi par savstarpējo rezistenci var norādīt uz tādu pašu rezistences risku, kā savstarpēji rezistents savienojums, un reģistrācijas pieteicējam tas ir jānorāda.
6.5. Dati par jutību
Kaitīgo organismu jutība ir atšķirīga, vai runa būtu par vienu un to pašu populāciju vai par dažādām populācijām, un, lai varētu novērtēt jutības izmaiņas, jāizprot šīs dabiskās svārstības.  Lai gan tas nav nepieciešams rezistences riska analīzes veikšanai, paraugus, kas iegūti no lauka, kur sastopami galvenie mērķa kaitīgie organismi, attiecībā uz kuriem konstatēta vidēja vai augsta praktiskās rezistences riska pakāpe, jātestē pirms attiecīgā preparāta komerciālās izmantošanas, lai gūtu izpratni par sākotnējām jutības atšķirībām un noteiktu vidējo jutības rādītāju.  Šie dati par jutību ir nozīmīgi izmantošanai turpmākajā monitoringā un dod iespēju atklāt jutības izmaiņas attiecīgā preparāta lietošanas laikā. Sk. III pielikumu, kurā ir sīkāki norādījumi attiecībā uz datu par jutību sniegšanu un izmantošanu.
6.6. Lietošanas veids
Jāiesaka tāds lietošanas veids, kuru izmantojot tiek panākta optimāla iedarbība uz kaitīgajiem organismiem vai tie tiek optimāli apkaroti  un kuru var izmantot, ja nav rezistences. To var uzskatīt par neierobežotu lietošanas veidu, pirms tiek piemērota kāda vadības stratēģija.
6.7. Neierobežotas  lietošanas veida rezistences riska novērtējums
Jāsniedz sīka informācija par neierobežotas lietošanas veida rezistences riska novērtējumu, norādot galvenos posmus un izskaidrojot lēmuma pieņemšanu.
6.8. Testa metodes
Jāsniedz īss kopsavilkums par galvenajiem pētījumiem, kas izmantoti, lai novērtētu rezistences risku, un pilnīgs pārskats par lietotajām testa metodēm.
6.9. Rezistences riska pieņemamība
Reģistrācijas pieteicējam jāsniedz komentāri par novērtēto rezistences risku (sadaļā 6.7.) un jāpamato, vai šis riska līmenis uzskatāms par pieņemamu vai nepieņemamu.
6.10. Vadības stratēģija
Ja ir informācija, kas apstiprina, ka saistībā ar komerciālo izmantošanu pastāv rezistences attīstības risks un ka šis risks tiek uzskatīts par nepieņemamu, tad jāpiedāvā vadības stratēģija (kas var ietvert monitoringu; sk. sadaļu 6.12.), kura izstrādāta, lai līdz minimumam samazinātu mērķa kaitīgā organisma rezistences rašanās iespējamību. Piedāvājot stratēģiju, reģistrācijas pieteicējam, balstoties uz visiem attiecīgās produkcijas faktoriem, jāsniedz pamatojums, lai iemesli un gaidāmie rezultāti būtu skaidri saprotami tiem, kam ir izpratne par rezistences vadību, bet kam nav zināšanu par konkrēto jautājumu.
Situācijās, kad jau tiek izmantotas pārbaudītas rezistences vadības stratēģijas, būs pietiekami, ja uz tām atsauksies un sniegs datus par efektivitāti no publicētiem vai nepublicētiem avotiem, lai ilustrētu šo stratēģiju panākumus rezistences riska samazināšanā līdz pieņemamam līmenim tā, lai tiktu saglabāta attiecīgā preparāta efektivitāte. Ja pret viena un tā paša kultūrauga(-u) to pašu mērķa kaitīgo(-ajiem) organismu(-iem) tiek lietoti preparāti ar vienādu iedarbības veidu vai tādu pašu rezistences veidu, tad reģistrācijas pieteicējam jāpamato ikviena piedāvātā atkāpe no pārbaudītajām rezistences vadības stratēģijām.
Ja reģistrācijas pieteicējs saprot, ka citi iespējamie reģistrācijas pieteicēji izstrādā vielas, kas varētu radīt tādu pašu rezistences mehānismu, tad vēlams, lai tie izstrādātu saderīgas rezistences vadības stratēģijas. Šajā saistībā koordinējošā loma varētu būt CropLife International (iepriekš Global Crop Protection Federation) Rezistences darbības komitejām [Resistance Action Committees (turpmāk tekstā - RACs)].
6.11. Vadības stratēģijas īstenošana
Rezistences vadības vadlīnijām ir neliela ietekme vai nav nekādas ietekmes, ja tās netiek efektīvi darītas zināmas lietotājam; šajā saistībā ir jāpiedāvā plāns, kā to veikt. Šim nolūkam var izmantot paziņojumus uz marķējuma, lietošanas instrukcijas vai mācību programmas. Preparāta marķējumam nav jāsniedz visa informācija par rezistences vadības stratēģiju, jo rezistences vadības iespējas var būt atkarīgas no situācijas konkrētā saimniecībā, bet reģistrācijas pieteicējam jāparāda, kā viņš ir ieplānojis lietotājam sniegt informāciju par rezistences vadību. 
Ja tiek piedāvātas rezistences vadības vadlīnijas, reģistrācijas pieteicējam jānorāda, kā tās tiks darītas zināmas un kā tiks sekmēta to ievērošana. Jāveicina visu būtisko vadlīniju (kuras izstrādājušas RACs vai citas attiecīgās iestādes) ievērošana.
6.12. Monitorings, rezultātu paziņošana un reakcija uz iedarbības izmaiņām
Kategoriska prasība rezistences vadībā ir jutības monitorings, t. i., nepārtraukta rezultātu novērošana lauka apstākļos un/vai mērķorganismu jutības novērtēšana. Monitorings pirms darbīgās vielas laišanas tirgū ļauj noteikt attiecīgā mērķorganisma sākotnējo jutību. Pēc tam monitoringu var veikt, lai pārliecinātos, vai vadības stratēģijas darbojas, un/vai lai pārbaudītu audzētāju sūdzības par acīmredzami neapmierinošiem rezultātiem lauka apstākļos.
Vadības stratēģijas ietvaros attiecībā uz tiem preparātiem, kuru nemodificētais rezistences risks nav novērtēts kā pieņemams, pirms attiecīgā preparāta laišanas tirgū jāizveido šī augu aizsardzības līdzekļa turpmākās efektivitātes pret mērķa kaitīgo(-ajiem) organismu(-iem)  monitoringa programma. Šajā programmā parasti ietver rezultātu novērojumus lauka apstākļos, paziņojot reģistrācijas iestādei par būtiskām efektivitātes izmaiņām, un atkarībā no rezistences riska un piemērotu testēšanas metožu pieejamības tajā var iekļaut arī bioraudzes analīzes jutības pārbaudīšanai. Monitorings jāveic nepārtraukti ar reprezentatīviem komerciāliem kultūraugiem dažādos audzēšanas apstākļos un apgabalos, kur intensīvi tiek lietots attiecīgais preparāts. Lai varētu noteikt praktiskās rezistences izplatību, jāpārbauda pietiekams populāciju skaits.
Monitoringa rezultātiem jāparāda, vai vadības stratēģija ir efektīva, vai arī rezistence tomēr attīstās un tāpēc jāievieš vai jāmodificē vadības stratēģija. Monitoringa programmā jānorāda arī visi iespējamie gadījumi, kad rezistence attīstījusies kaitēkļos, kuriem attiecīgais preparāts nav paredzēts. Īpaša uzmanība jāveltī tiem kaitīgajiem organismiem, kuriem attiecīgais preparāts nav paredzēts un par kuriem jau ir zināms, ka attiecībā uz tiem rezistences riska pakāpe ir augsta.
Agrīnā stadijā jāinformē reģistrācijas iestādes par visiem gadījumiem, kad zināms, ka attiecīgā preparāta lietošanai lauka apstākļos nav bijuši pozitīvi rezultāti rezistences dēļ.
7. Lēmums par reģistrāciju
7.1. Lēmuma pieņemšanai nepieciešamie elementi
Lai varētu pieņemt lēmumu par piedāvātā augu aizsardzības līdzekļa reģistrāciju, reģistrācijas iestādei ir jābūt pārliecinātai, ka reģistrācijas pieteicēja sniegtā informācija par rezistenci ir atbilstoša, lai garantētu to, ka tad, kad konkrētais preparāts tiks laists pārdošanā, varēs veikt attiecīgus pasākumus, lai ierobežotu vai nepieļautu rezistences rašanos. Šajā nolūkā iestādei ir jāpārliecinās, ka:
• ir veikts rezistences riska novērtējums;
• novērtēšanas metode ir piemērota, t. i., ir ievērots šis EAAO standarts vai pieņemams tā ekvivalents;
• riska novērtēšanai nepieciešamie dati iegūti korekti un ir adekvāti;
• rezistences riska novērtējuma slēdziens ir reāls.
Ja rezistences riska novērtējuma slēdziens ir tāds, ka neierobežotas lietošanas apstākļos praktiskās rezistences risks ir nepieņemams, tad reģistrācijas iestādei ir jāpārliecinās:
• vai ir sniegti dati par jutību (vai garantija tam, ka būs pieejams jutīgais biotips), lai varētu novērtēt rezistences rašanos nākotnē;
• vai ir veikta rezistences riska vadības analīze;
• vai rezistences riska vadības metode ir piemērota, t. i., ir ievērots šis EAAO standarts vai pieņemams tā ekvivalents;
• vai piedāvātā vadības stratēģija ir praktiska, iespējami efektīva un vai ar to pienācīgi iepazīstinās.
Visbeidzot, lai konstatētu, vai piedāvātais vai modificētais lietošanas veids atbilst lietošanas veidiem, kas raksturīgi citiem komerciāli pieejamiem preparātiem, kuri varētu radīt tādu pašu rezistences mehānismu, ir jāveic novērtēšana. Ja tie neatbilst, tad reģistrācijas iestādei – iespējams, konsultējoties ar reģistrācijas pieteicēju un/vai citiem reģistrācijas veicējiem – jāapsver, kā vislabāk atrisināt šo situāciju.
7.2. Ja ir domstarpības
Tā kā rezistences riska analīze atšķiras no citām, vairāk atzītām riska analīzes jomām, jo šeit nav pieņemtu sākuma vērtību vai pieņemamu kvalitātes kritēriju, tad starp reģistrācijas pieteicēju un reģistrācijas iestādi var rasties domstarpības par analīzes slēdzienu. Ir trīs iespējamās domstarpību jomas: riska līmenis, riska pieņemamība un stratēģijas piemērotība. Ja rodas šādas situācijas un reģistrācijas pieteicējam un reģistrācijas iestādei nav iespējams panākt vienošanos, tad pirms galīgā regulatīvā lēmuma pieņemšanas var noderēt:
• abpusēji pieņemami ekspertu viedokļi, piemēram, neatkarīgo Rezistences darbības komiteju ekspertu viedokļi;
• citu pārvaldes iestāžu viedokļi;
• lēmumi, kas jau pieņemti citās valstīs.
I pielikums
Rezistences riska analīzes un reģistrācijas procesa kopsavilkums (sk. arī 1. attēlu)
1. posms: Rezistences riska novērtējums
Novērtētais rezistences risks ir nemodificēts risks; tas izriet no iekšējā riska, ja attiecīgo preparātu lieto neierobežotas lietošanas apstākļos.
Iekšējā riska novērtējums
1) Vai darbīgā viela:
• ir no “jaunas ķīmiskās grupas”? Atkarībā no preparāta veida risku var uzskatīt par iespējami augstu, ja vien eksperimentāli pierādījumi neliecina, ka riska pakāpe ir zema.
• ir no “vecas ķīmiskās grupas”, bet ir jauns savienojums? Var pieņemt, ka riska pakāpe ir tāda pati kā citiem šīs ķīmiskās grupas savienojumiem.
• ir no “vecas ķīmiskās grupas”, ir vecs savienojums? Lai iegūtu pierādījumus par riska iespējamību, jāaplūko pieredze, kas gūta, iepriekš prakstiski lietojot minēto savienojumu. 
2) Atbildiet uz šiem jautājumiem par kaitīgā organisma raksturlielumiem:
Vai kaitīgajam organismam ir:
• īss dzīves cikls/daudzas paaudzes?
• augsta vairošanās spēja/plaša pēcnācēju izplatība?
• augsts dabiskā ģenētiskā mainīguma līmenis?
• tādu populāciju ģeogrāfiskā izolēšana, kuras aizkavē jutīgo formu iekļūšanu?
• kaitīgā organisma mehānisms dažādu darbīgo vielu metabolizēšanai?
• savstarpēja rezistence?
• rezistento celmu augstas pielāgotības pakāpe?
Vai kaitīgais organisms jau ir attīstījis rezistenci pret citām darbīgajām vielām?
3) Atbildiet uz šiem jautājumiem par augu aizsardzības līdzekļa raksturlielumiem:
Vai attiecīgajam preparātam ir:
• nepārtraukta iedarbība?
• iedarbība vienā noteiktā vietā?
• monogēna rezistence?
• ātrs metabolisms?
4) Lai iegūtu iekšējā riska novērtējumu, izpētiet atbildes uz 1., 2. un 3. sadaļas jautājumiem. Parasti ir tā, ka, jo lielāks apstiprinošo atbilžu skaits uz šiem jautājumiem, jo lielāks iekšējās rezistences risks.
Neierobežota lietošana
5) Nosakiet tādu lietošanas veidu, kas kaitīgo organismu apkarošanas rezultātā nodrošinās optimālu ražas uzlabošanos. Izvēlētā lietošanas veida mērķis būs pēc iespējas mazināt nevēlamo iedarbību (piemēram, fitotoksiskumu, nevēlamo iedarbību uz vidi utt.), bet šajā stadijā saistībā ar to netiek izskatīta rezistences nepieļaušana. Tā ir neierobežota lietošana.
Nemodificēts risks
6) Vai neierobežota lietošana ietekmē praktiskās rezistences risku? Vai tā izraisa riska līmeņa palielināšanos vai samazināšanos?
Faktori, kas jāņem vērā, ir šādi:
• plaši audzēts kultūraugs ar īsu augu maiņas periodu;
• vienkultūras lauksaimniecība vai nepārtraukta audzēšana;
• apstrādes metodes;
• citi audzēšanas paņēmieni (piemēram, mēslojumi);
• lai panāktu kaitēkļu ierobežošanu, nepieciešams lielāks apstrāžu skaits vai ilgāka pakļaušana apstrādei kultūrauga augšanas apstākļu īpatnību dēļ;
• transgēno augu izmantošana, kuri satur gēnus ar pesticīdu iedarbību;
• populāciju ģeogrāfiskā izolēšana, aizkavējot jutīgo formu atjaunošanos;
• klimatiskie apstākļi, kas veicina kaitīgā organisma biežākas paaudzes vai lielāku populācijas blīvumu;
7) Rezistences riska novērtējuma slēdziens ir nemodificētā riska līmeņa novērtējums.
1. attēls. Rezistences riska analīzes un reģistrācijas procesa diagramma
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2. posms: Rezistences riska vadība
1) Vai nemodificētā riska līmenis ir pieņemams?
Riska pieņemamība būs atkarīga no līdzsvara starp augu aizsardzības līdzekļa lietošanas ieguvumiem un zaudējumiem rezistences attīstības gadījumā vai, citiem vārdiem sakot, no tā, vai neierobežota attiecīgā preparāta lietošana attaisno rezistences risku. Piemēram, “riskanta” preparāta lietošana var apdraudēt citu preparātu ilgtspējību, vai arī rezistences rašanās pret attiecīgo preparātu var nebūt tik nopietna problēma, ja jau pastāv pieejams piemērotu alternatīvu preparātu klāsts.
Ja nemodificētā riska līmeni uzskata par pieņemamu, neierobežotas lietošanas veidu var iesniegt reģistrācijai.
2) Vai nemodificētā riska līmenis nav pieņemams?
Ja nemodificētā riska līmenis nav pieņemams, tad, lai varētu mainīt neierobežotās lietošanas veidu, jāapsver specifiskas stratēģijas modifikatoru ieviešanai. Lai rezistences risku mazinātu līdz pieņemam līmenim, izvēlas vispiemērotākos modifikatorus, kurus var lietot atsevišķi vai kombinēti. Šādi modifikatori var būt:
• labas augu aizsardzības prakses izmantošana;
• maisījumi;
• pārmaiņus lietošana;
• apstrādes biežums, laiks  un devas;
• negatīva savstarpējā rezistence;
• monitorings, rezultātu paziņošana attiecīgajām iestādēm un reakcija uz izmaiņām iedarbībā.
Modificēto lietošanas veidu var iesniegt reģistrācijai.
3. posms: Dati par jutību
Iegūst datus par jutību un iesniedz tos reģistrācijai.
4. posms: Dokumentācijas sagatavošana
Tās dokumentācijas daļas, kas attiecas uz rezistenci, jāiesniedz šī standarta 6. sadaļā norādītajā secībā.
5. posms: Reģistrācijas iestādes veiktais novērtējums
Reģistrācijas iestāde vēlreiz izvērtē piedāvāto attiecīgā preparāta lietošanas veidu, izmantojot tādus pašus rezistences riska analīzes posmus; tā izskata iesniegtos datus, izmantoto metodi un reģistrācijas pieteicēja veikto novērtējumu. Reģistrācijas iestāde ņem vērā arī citu, jau tirgū laistu, līdzīgu preparātu lietošanas veidu. Tā izlemj, vai rezistences risks, kas izriet no piedāvātā lietošanas veida, ir pieņemams.
6. posms: Monitorings
Tiek veikts nepārtraukts augu aizsardzības līdzekļa efektivitātes monitorings. Par jebkurām izmaiņām tiek ziņots reģistrācijas iestādei, tiek veiktas nepieciešamās darbības.
II pielikums
Specifiska informācija par dažādiem augu aizsardzības līdzekļu veidiem
1. Fungicīdi
1.1. Iekšējā riska faktori
Sēnītes
Daudz var uzzināt no sēnīšu rezistences attīstības vēstures. Tiek uzskatīts, ka patogēni, kas kā piemēri minēti 1. tabulā, rada augsta riska faktoru, jo tie paši ir uzrādījuši, ka spēj īsā laika posmā kļūt rezistenti pret noteiktiem fungicīdiem. Tādējādi jebkādu jaunu savienojumu atlase vienas vai vairāku šo sēnīšu sugu apkarošanai automātiski raisa bažas un veicina to, ka tiek stingrāk izvērtēti par konkrēto savienojumu sniegtie dati un tā lietošanas rekomendācijas.
Šīm sēnītēm piemīt vai nu visi šeit minētie faktori, vai arī atsevišķu faktoru kombinācija:
• īss dzīves cikls, daudz dzīves ciklu audzēšanas sezonas laikā;
• bagātīga sporu ražošana;
• iespējas panākt to, ka sporas un citi reproduktīvie veidojumi plaši izplatās laikā un telpā;
• augsts ģenētiskā mainīguma līmenis
• plaši audzēts saimniekaugs ar īsu augu maiņas periodu, vienkultūras lauksaimniecība un nepārtraukta audzēšana;
• spēja inficēt visās kultūrauga augšanas stadijās.
Tomēr tas nenozīmē, ka attiecībā uz tām sēnītēm, kas nav iekļautas 1. tabulā, nepastāv rezistences attīstīšanas risks. Tas nozīmē tikai to, ka rezistence nav attīstījusies strauji vai ka tā nav faktors, kas kavē slimību ierobežošanu. Rezistence pret fungicīdiem ir dinamiska parādība, nākamajās šī standarta versijās 1. tabulā var būt iekļautas citas sēnītes.
Fungicīds
Ja savienojums ir jauns, tad riska faktorus attiecībā uz fungicīdu ir ļoti grūti noteikt, tos vieglāk noteikt attiecībā uz pārbaudītu savienojumu.  Savienojumus, kuri pieder pārbaudītu savienojumu grupai, var viegli klasificēt atbilstoši šādām kategorijām: 1) augsta rezistences attīstības riska pakāpe, ja attiecīgais savienojums lietots bez ierobežojumiem; 2) efektivitātes mazināšanās risks; 3) ļoti neliels efektivitātes zuduma risks; vai 4) neliels risks, jo šie savienojumi lietoti vairākus gadus bez pierādījumiem par rezistences attīstību. Attiecībā uz jauniem savienojumiem, ja vien nav datu, kas pierādītu, ka riska pakāpe ir zema, jāpieņem, ka potenciālās rezistences attīstības risks ir ievērojams.
Attiecībā uz fungicīdu grupām, par kurām iepriekš sacīts, ka saistībā ar tām pastāv augsta rezistences attīstības riska pakāpe vai efektivitātes mazināšanās risks, šīs parādības ir novērotas praksē noteiktiem patogēniem. Tomēr pieredze rāda, ka šīs parādības iespējams vadīt un ka to ietekmi var samazināt līdz minimumam, izmantojot atbilstošu rezistences vadības stratēģiju. Tikai ļoti reti rezistences dēļ ir aizliegts specifiski lietot kādu no šiem savienojumiem.
Papildu informāciju par rezistenci pret fungicīdiem var atrast, piemēram, FRAC tīmekļa vietnē (www.frac.info).
Iekšējā riska vizualizēšana
Lai izvērtētu risku, kas saistīts ar kādu fungicīdu, kurš lietots saskaņā ar reģistrācijas pieteicēja sniegtajiem ieteikumiem, jāatbild uz šiem vienkāršajiem jautājumiem:
• vai ir jau zināms, ka ar attiecīgo patogēnu ir saistīta augsta riska pakāpe (no 1. tabulas)?
• vai fungicīds rada nozīmīgu risku?
Loģiski, ka ir iespējamas četras šo parametru kombinācijas, kas nosaka iekšējā riska līmeni:
1) Augsta riska patogēns + augsta riska fungicīds;
2) Augsta riska patogēns + zema riska fungicīds;
3) Zema riska patogēns + augsta riska fungicīds;
4) Zema riska patogēns + zema riska fungicīds;
Praksē tikai dažas kategorijas, pie kurām pieder fungicīds, attiecībā uz kuru ar to saistītais risks ir zināms un ir pierādīts, ka tas ir zems, var radīt situāciju, kad rezistences attīstībai ir mazas iespējas. Citos gadījumos, lai mazinātu rezistences risku, jāievieš modifikatori.
Taču praksē nav iespējams sadalīt visas situācijas vienkāršās „augsta riska”, „zema riska” kategorijās. Pieredze liecina, ka pat situācijās, kad varētu rasties nepieciešamība pēc rezistences vadības stratēģijas, atšķiras rezistences attīstības ātrums. Šīs atšķirības ietekmē patogēnu epidemioloģija un fungicīda īpašības. Lai šīs atšķirības varētu novērtēt, visērtāk ir tās vizualizēt, kā tas parādīts 2. attēlā.
Dažādas riska faktoru kombinācijas ir attēlotas kā grafika asis; jo tālāk no koordinātu sākumpunkta atrodas katrs faktors, jo lielāka ir tā nozīme. Attēlā redzamas dažas patogēnu/fungicīdu kombinācijas, kas atspoguļo risku, ko rada fungicīda neierobežota lietošana pret attiecīgo sēnīti. Skaidri parādīta patogēnu bioloģijas un fungicīda ietekme. Tādējādi P. infestans/fenilamīdu un B. cinerea/dikarbomiksīdu (jeb MBC) kombinācijas parādās labās puses augšējā stūrī kā ļoti augsta riska kombinācijas. P. herpotrichoides/MBC kombinācija parādās kreisajā apakšējā stūri, jo šis patogēns rada relatīvi nelielu risku (uz ko norāda rezistences attīstībai nepieciešamais laiks), bet tas ir kombinācijā ar augsta riska fungicīdu.
1. tabula. Augu patogēnu piemēri, saistībā ar kuriem rezistences attīstības riska pakāpe ir augsta
Patogēns
Kultūraugs

Phytophthora infestans
Kartupeļi

Plasmopara viticola
Vīnogulāji

Erysiphe graminis
Kvieši un mieži

Uncinula necator
Vīnogulāji

Sphaerotheca spp.
Dažādi

Mycosphaerella fijiensis
Banāni

Pyricularia oryzae
Rīsi

Gibberella fujikuroi
Rīsi

Botryotinia fuckeliana
Dažādi, jo īpaši – vīnogulāji

Venturia spp.
Āboli un bumbieri
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2. attēls. Shēma sēnīšu un pārbaudīto fungicīdu kombināciju iekšējā riska vizualizēšanai (jāņem vērā, ka šeit minētie piemēri ir no 1999. gada)
Augsts 
Riska līmenis


Benzimidazoli pret graudaugu acveida plankumainību
Benzimidazoli pret graudaugu Septoria
Benzimidazoli pret vinogulāju Botrytis

Fungicīda risks

Fenilamīdi pret slimībām, kas izplatās caur augsni 


Fenilamīdi pret kartupeļu laktu puvi 






Dikarbomiksīdi pret vīnogulāju Botrytis



DMIs pret slimībām, kuru infekcijas avots ir sēkla 
DMIs pret Rhynchosporium ierosinātām miežu slimībām
DMIs pret ābolu kraupi 
DMIs pret graudaugu īsto miltrasu






Morfolīni pret graudaugu īsto miltrasu 

Zems

Ditiokarbamāti pret graudaugu rūsu

Fenilamīdi pret ābolu kraupi
Ditiokarbamāti pret kartupeļu lakstu puvi 


Zems



Augsts

Slimību risks

Izmantojot šo vizualizāciju, ir iespējams attēlot piedāvāto fungicīda/sēnītes kombināciju atbilstoši konkrētajiem nemodificētā riska faktoriem. Eksperts fungicīdu rezistences un tās vadības jomā spēs attiecīgi noteikt uz “slimību riska” ass pareizo pozīciju, kādā atrodas sēnīte, kura ietekmē konkrēto kultūraugu. Pēc tam nepieciešams vērtējums par to, vai konkrētā pozīcija 2. attēlā norāda uz pieņemamu vai nepieņemamu riska līmeni. Šajā situācijā, ja tas ir piemēroti, palīdz pieredze, kas gūta  ar līdzīgām faktoru kombinācijām.
Ja nemodificētā riska novērtējuma slēdziens ir tāds, ka riska līmenis ir pieņemami zems, tad nav nepieciešams veikt turpmāko novērtējumu. Taču, ja slēdziens ir tāds, ka riska līmenis nav pieņemams, tad jāievieš modifikatori, lai risku varētu samazināt līdz pieņemamam līmenim. Tādu modifikatoru ieviešana kā preparātu pārmaiņus lietošana, maisījumu lietošana, īpašas programmas un grafiks pārvieto risku vertikāli lejup pa “fungicīdu” asi, jo tie samazina iedarbību un tādējādi arī izlases ietekmi uz patogēnu. Tādi faktori kā kultūraugu higiēna, rezistentas šķirnes un audzēšanas secība pārvietos šo slimības riska faktoru virzienā pa kreisi. Ideālā minimālā riska pozīcija ir apakšējā kreisajā asu krustpunktā. Piemēram, fenilamīda/mankoceba maisījuma lietošana, lai apkarotu kartupeļu lakstu puvi, ir efektīvi “pārvietojusi” rezistences pret fenilamīdiem risku vertikāli lejup – apakšējā labajā kvadrantā.
1.2. Audzēšanas prakse un prognozēšana
Lietotājam pilnībā jāizmanto jebkura prakse, kas izstrādāta labākai kultūraugu higiēnai, lai tādējādi samazinātu primārā infekcijas avota ietekmi un lai samazinātu augu patogēnu epidēmijas attīstības iespējas. Taču šādas “agronomiskas“ un “audzēšanas“ prakses var tikai ieteikt, bet ne uzspiest kā  ieteikumus, kas sniegti marķējumā. Šādas metodes ietver:
• sanitāro apstrādi, piemēram, rugāju iestrādi, salmu aizvākšanu;
• saimniekauga rezistences izmantošanu;
• labu agronomisko praksi, piemēram, izvairīšanos no pārmērīgas mēslošanas, efektīvas kultūraugu maiņas nodrošināšanu;
• piemērotas diagnostikas metodes apstrādes laika noteikšanai un optimizācijai.
2. Herbicīdi
2.1. Iekšējā riska faktori. Nezāles
Atšķirībā no insektiem un patogēniem nezālēm gada laikā parasti ir tikai viena paaudze un rezistences attīstība parasti ir relatīvi lēns process. Turklāt līdz šim šī parādība nav izplatījusies tik plaši  kā kukaiņu un patogēnu rezistence. Tāpēc ir grūti klasificēt kādu nezāļu sugu pēc tā, cik liela ir tās iekšējā iespēja attīstīt rezistenci pret konkrētu herbicīdu.
Lai varētu novērtēt konkrēto sugu rezistences pret konkrētu herbicīdu attīstības risku, vienīgā pieejamā informācija ir rezistences pret citiem herbicīdiem attīstības (vai neveidošanās) vēsture. Pastāv vēsturisku datu bāzes ar šādu informāciju, uz kuru var atsaukties. Piemēram, HRAC finansē šādas datu bāzes uzturēšanu (Heap, 1997; http://www.plantprotection.org/HRAC/).
Herbicīds
Attiecībā uz pārbaudītiem savienojumiem vai jauniem savienojumiem, kas pieder pazīstamai ķīmiskajai grupai (iedarbības veida grupa), veicot rezistences gadījumu vēsturisko analīzi, var noteikt grupas, attiecībā uz kurām pastāv rezistences attīstības risks. Tā kā šī ir dinamiska situācija, jāņem vērā arī kārtējie apsekojumi; piemēram, HRAC datu bāzē (Heap, 1997) ir klasificēti visi herbicīdi pēc to iedarbības veida (sk. http://plantprotection.org/HRAC/moa 2002.htm).
Ja savienojumi ir jauni, tad jāveic testēšana attiecībā uz mērķa sugu biotipu, kas uzrāda rezistenci pret citiem herbicīdiem. Attiecībā uz ķīmiskajām grupām, par kurām zināms, ka šie testi ir ticami, tie var būt noderīgi, palīdzot izprast darbīgās vielas vispārējo risku un noteikt attiecīgā līdzekļa „robustumu” rezistences ziņā.
Ja nav pierādījumu par savstarpēju rezistenci un nav reģistrēts neviens rezistences gadījums, tad tiek uzskatīts par pieņemamu tas, ka netiek pieprasīta specifiska rezistences vadības stratēģija.  Taču reģistrācijas pieteicējam ir jāparāda, ka attiecīgā preparāta lietotājam tiek ieteiktas vispārējas herbicīdu rezistences nepieļaušanas stratēģijas, un jāiesniedz ārkārtas rīcības plāns pasākumu veikšanai, ja rezistence attīstās. Šajā gadījumā ir atšķirības no patogēnu un kukaiņu ierobežošanas, kad rezistence var attīstīties un izplatīties ļoti strauji, un nezināmi savienojumi tiek uzskatīti par augsta riska faktoriem. Taču, ja rezistences rašanās ir apstiprināta (piemēram, veicot specifisku rezistences testu ar dīgstiem), būs nepieciešama sīkāk izstrādāta rezistences vadības stratēģija.
2.2. Audzēšanas paņēmieni
Daudzos gadījumos audzēšanas paņēmienu izmantošana var samazināt nezāļu blīvumu un attiecīgi arī izlases ietekmi. Šādi paņēmieni ir jāsekmē un, kad vien iespējams, jāiekļauj rezistences vadības stratēģijā. Šādi paņēmieni var būt, piemēram, kultivēšana (aršana),
pirmssējas augsnes apstrādes metodes (lietojot neselektīvus herbicīdus, lai apkarotu nezāles, kas dīgst pirms kultūrauga sēšanas), mehāniska ravēšana (manuāla vai mehanizēta), augseka un tehnikas tīrīšana. Tomēr šādus “agronomiskus“ un “audzēšanas“ paņēmienus var tikai ieteikt, bet ne uzspiest kā ieteikumus, kas sniegti marķējumā.
3. Insekticīdi/akaricīdi
3.1. Iekšējā riska faktori
Kaitīgais mērķorganisms
Kukaiņiem un ērcēm ir atšķirīgs reprodukcijas ātrums, kam ir ietekme uz rezistences attīstības iespējamību. Parasti ir tā, ka, jo lielāks paaudžu skaits audzēšanas sezonā, jo lielāka šī kaitēkļa iekšējā spēja attīstīt rezistenci. Lai novērtētu konkrēto sugu spēju attīstīt rezistenci, jāpārskata vēsturiskā rezistences attīstība pret citiem preparātiem. Insekticīdu rezistences darbības komiteja (The Insecticide Resistance Action Committee, turpmāk tekstā – IRAC) uztur vispārēju rezistences datu bāzi (Tomlin, 1998) un tīmekļa vietnes (http://plantprotection.org/IRAC/). Var atsaukties uz šo un citām atbilstošām datu bāzēm.
Kaitēkļiem, kas uzrāda rezistenci modificētas mērķa vietas dēļ, var būt savstarpēja rezistence pret citiem preparātiem, kas tiek lietoti tajā pašā darbības vietā. Taču, ja ir attīstījusies savstarpēja rezistence, ne vienmēr to rada šis mehānisms. Ja zināms, ka kaitēkļu sugas uzrāda rezistenci modificētas mērķa vietas dēļ pret citiem insekticīdiem un akaricīdiem, tad, ja vien netiks pierādīts pretējais, tiks uzskatīts, ka jauni savienojumi ar tādu pašu iedarbības veidu ir pakļauti savstarpējai rezistencei. Ja modificētas mērķa vietas dēļ radusies savstarpējā rezistence ir pierādīta vai par to ir aizdomas, tad saistībā ar rezistences vadības stratēģiju ir jāpiedāvā modifikatoru ieviešanu.
Posmkāju rezistenci visbiežāk rada pastiprināts metabolisms. Šis pastiprinātais metabolisms parasti nav savienojumam raksturīgs, bet var ietekmēt dažādus preparātu veidus. Rezistence var attīstīties arī citu nespecifisku mehānismu dēļ, piemēram, izvairīšanās reakcijas vai samazinātas uzņemšanas dēļ. Tāpat kā pastiprināts metabolisms, arī šie rezistences veidi var ietekmēt vairākus darbības veidus un ķīmiskos tipus. Tomēr pastāv iespēja, ka tiks ietekmēti ne visi, bet tikai daži vienas ķīmiskās grupas savienojumi. Ja ir zināms, ka kaitīgie mērķorganismi uzrāda šos nespecifiskās rezistences veidus, ir jāsniedz pierādījumi, lai konstatētu, vai savstarpējā rezistence ietekmē vai neietekmē attiecīgā preparāta iedarbību.  Ja iedarbība tiek ietekmēta, rezistences vadības stratēģijā jāiekļauj modifikatori.
Insekticīds vai akaricīds
Attiecībā uz pārbaudītiem savienojumiem vai jauniem savienojumiem, kas pieder zināmai ķīmiskai grupai, vēsturiska rezistences analīze var palīdzēt noteikt tos lietošanas veidus, ar kuriem saistīta augsta riska pakāpe. Tā kā šī ir dinamiska situācija, tad noderīgu informāciju sniedz kārtējie apsekojumi, piemēram, IRAC datu bāzē (Tomlin, 1998) vai tīmekļa vietnēs (http://plantprotection.org/IRAC/ vai http://www.croplife.org).
3.2. Dabiskie ienaidnieki un integrētā kaitēkļu vadība (IPM)
Kaitēkļu populācijas var ierobežot, izmantojot introducēto vai dabisko plēsoņu un parazītu lietderības kapacitāti. Noteiktos apstākļos – parasti saistībā ar pārbaudītām integrētām kaitēkļu vadības (integrated pest management, turpmāk tekstā – IPM) programmām – šos derīgos organismus var izmantot, lai mazinātu izlases ietekmi uz insekticīdiem un akaricīdiem. Jārūpējas par to, lai nepieļautu atkarību no pārāk maza preparātu veidu skaita IPM programmās, jo tas galu galā var paātrināt rezistences attīstību un novest pie tā, ka tiek lietoti ar IPM nesaderīgi preparāti.  Izlases ietekmi iespējams samazināt vēl vairāk, izmantojot agronomiskos paņēmienus, piemēram, augseku, un tādus stādīšanas laikus, lai varētu izvairīties no kaitēkļu invāzijas.
III pielikums
Norādījumi par to, kā sniedzami un izmantojami dati par jutību 
Ievads
Dati par jutību informē par to, kāds ir kaitīgo organismu populācijas rezistences pret konkrētu augu aizsardzības līdzekli līmenis, un bieži vien norāda šīs rezistences shematisko sadalījumu starp attiecīgās kaitīgo organismu populācijas īpatņiem. Dati par jutību dod iespēju salīdzināt dažādas populācijas un, jo īpaši – izvērtēt vienu un to pašu populāciju dažādos laikos. Tādējādi šie dati dod iespēju salīdzināt jutības izmaiņas pret augu aizsardzības līdzekli. Saistībā ar reģistrācijas procedūru reģistrācijas pieteikuma iesniegšanas brīdī uzrādītos datus par jutību var izmantot, lai noteiktu, vai rezistence radīsies vēlāk, kad attiecīgais preparāts tiks komerciāli lietots, un cik liela tā būs.
Datus par jutību var uzskatīt par sākotnējiem datiem, ja tie ir iegūti no kaitīgo organismu populācijas(-ām), kas nav bijusi(-ušas) pakļauta(-s) augu aizsardzības līdzekļa iedarbībai vai radniecīgu darbīgo vielu no tās pašas savstarpēji rezistentās grupas iedarbībai un kas tādējādi nekad nav bijusi(-ušas) pakļauta(-s) nozīmīgai izlases ietekmei, un ja minētā(-s) kaitīgo organismu populācija(-as) neuzrāda metabolisku rezistenci pret attiecīgo preparātu.
Dati par jutību reģistrācijai
Ideālā gadījumā sākotnējie dati par jutību jāatspoguļo reģistrācijas dokumentācijā. Taču ne vienmēr no lauka populācijām ir iespējams iegūt sākotnējos datus par jutību, piemēram, tāpēc, ka tirgū tiek izmantoti pārbaudīti preparāti, kuru sastāvā ir šī darbīgā viela (gadījumā, kad atkārtoti tiek reģistrēts preparāts, kura sastāvā ir pārbaudīta darbīga viela) vai cita darbīga viela no tās pašas savstarpēji rezistentās grupas (gadījumā, kad tiek reģistrēts preparāts, kura sastāvā ir jauna darbīga viela no jau zināmas ķīmiskās grupas). Šādā gadījumā var būt iespējams iegūt “vēsturiskus“ sākotnējos datus par jutību (proti, datus no oriģinālās reģistrācijas), kas attiecas uz populācijām, kuras nav uzrādījušas rezistenci.  Šie dati jāiesniedz pat tad, ja tie iegūti pēc preparāta laišanas tirgū.  Sākotnējos datus par jutību var iegūt arī no etalonpopulācijas, kuru veido īpatņi, kas tiek turēti “organismu glabātavās“ (sēklu bankas, sēnīšu kolekcijas vai insektu/ērču kultūras). Tomēr šajā gadījumā datu skaits būs mazāks par vēlamo (sk. turpmāk tekstā). Arī dati par citiem savstarpēji rezistentiem savienojumiem, ja vien ir pieejami, var būt nozīmīgi attiecībā uz jauno savienojumu. Ja nav nevienas no šīm iespējām, dati jāiegūst no tipiskām lauka populācijām, kaut arī tās tikušas pakļautas izlases ietekmei.
Ja reģistrācijas dokumentācijā tiek uzrādīti nevis sākotnējie, bet citi no lauka populācijām iegūtie dati par jutību, tas jāpamato.
Datu par jutību avoti
Ja saistībā ar reģistrāciju tiek prasīti dati par iespējamo rezistenci, tad vēlams, lai dati par jutību tiktu iegūti specifiskās bioraudzes analīzēs siltumnīcas vai laboratorijas apstākļos (vai izmantojot molekulārbioloģijas metodes). Specifisko bioraudzes analīžu metožu priekšrocība ir tā, ka tās sniedz skaitliskus rezultātus, kas dod iespēju aprēķināt rezistento īpatņu biežumu attiecīgajā paraugā vai populācijā un noteikt, cik šie īpatņi ir rezistenti pret attiecīgo preparātu. Tā kā bioraudzes analīžu datus iegūst kontrolētā vidē, tas ļauj izvairīties no modifikācijām, kas lauka eksperimentos rodas citu (nekontrolētu) faktoru ietekmē.
Tomēr daudzos gadījumos specifisku bioraudzes analīžu datu iegūšana nav praktiska vai nu tāpēc, ka ar mērķa kaitēkli ir grūti manipulēt, vai arī tāpēc, ka attiecībā uz konkrēto kaitīgo organismu nav pieejamas īpašas uzticamas un reproducējamas bioraudzes analīžu metodes. Piemēram, tas bieži attiecas uz nezālēm. Šajā gadījumā dati par attiecīgā preparāta iedarbības efektivitāti lauka apstākļos, piemēram, tie, kas iegūti attiecīgā preparāta pirmsreģistrācijas fāzē, lai uzskatāmi apliecinātu tā efektivitāti apstākļos, kas pietuvināti praksei, ir piemērota alternatīva turpmākai atskaitei. Lauka apstākļos iegūtiem datiem ir tā priekšrocība, ka tie ļauj noteikt dabiski radušos organismu reakciju reālos apstākļos. Uz lauka var aprēķināt ietekmi uz daudz lielāku paraugu, nekā tas būtu iespējams laboratorijas apstākļos.
Ja bioraudzes analīzēs iegūtie dati par jutību nav iekļauti reģistrācijas dokumentācijā, tad reģistrācijas pieteicējam ir jāpamato datu lietojums, kuri iegūti, veicot izmēģinājumus lauka apstākļos, un jāizskaidro, kā šo informāciju iespējams interpretēt kā jutības mēru.
Kaitīgie organismi, attiecībā uz kuriem nepieciešami dati par jutību
Lai varētu izlemt, attiecībā uz kuriem kaitīgajiem organismiem nepieciešams ģenerēt datus par jutību, ir jānovērtē katra mērķa kaitīgā organisma rezistences attīstības risks (izmantojot šajā standartā minētos riska novērtēšanas kritērijus) un jāuzrāda dati par jutību attiecībā uz sugām, saistībā ar kurām riska pakāpe nav vērtējama kā zema.
Tā kā daudzu preparātu marķējumā minēts liels mērķa kaitīgo organismu skaits un tie dažādās valstīs ir atšķirīgi, tad iegūt datus par visu marķējumā minēto mērķa kaitīgo organismu jutību var būt sarežģīti un dārgi.
Šādos gadījumos jāpieprasa dati tikai par galveno attiecīgā preparāta marķējumā norādīto kaitīgo organismu jutību. Taču tam, ka rezistence attīstītās viena kultūrauga sekundāras nozīmes kaitīgajiem organismiem, var būt nopietnas sekas attiecībā uz citu kultūraugu, kuram tas pats kaitīgais organisms ir galvenais..
Vairāki plaši izplatīti kaitīgie organismi ir identificēti kā tādi, kas uzrāda augstu rezistences attīstības riska pakāpi pret augu aizsardzības līdzekļiem. EAAO reģionā sastopamo šādu kaitīgo organismu piemēri ir sniegti 2. tabulā. Parasti attiecībā uz šiem kaitīgajiem organismiem vienmēr jāiesniedz dati par jutību. Bet, ja reģistrācijas pieteicējs uzskata, ka nav jāsniedz dati par jutību attiecībā uz sugām, saistībā ar kurām pastāv augsta riska pakāpe, tad šī nostāja jāpamato.
Specifiska jutības testēšana
Specifiska jutības testēšana parasti notiek laboratorijas apstākļos veiktās bioraudzes analīzēs. Šobrīd ir panākts liels progress molekulārbioloģijas metožu izstrādē, ar kuru palīdzību nosaka mērķsugu rezistenci pret pesticīdiem. Piemēram, ar šādām metodēm var noteikt individuālo gēnu biežumu, kuru dēļ rodas populācijas rezistence. Tomēr līdz šim šādas metodes ir izstrādātas tikai attiecībā uz ierobežotu kaitīgo organismu sugu skaitu.
Metodei, kas tiek izmantota bioraudzes analīzēs, jāatbilst kaitīgo organismu sugām un augu aizsardzības līdzekļa veidam, jo īpaši attiecībā uz pakļaušanu iedarbībai un apstrādes metodi. Metodei jābūt uzticamai un reproducējamai, lai būtu iespējams reāli novērtēt populācijas iekšējo mainību attiecībā pret pārbaudāmo vielu un nodrošināt, ka jebkura novērotā mainība ir kaitīgo organismu populācijas mainības rezultāts, nevis pašas metodes izraisīta. Vairāku kaitīgo organismu un augu aizsardzības līdzekļu veidu testa metodes ir publicētas (sk., piemēram, Rezistences darbības komiteju publicētās metodes). Ir iespējams, ka attiecībā uz jauniem augu aizsardzības līdzekļu veidiem vai papildu sugām nav publicēta neviena metode un ir nepieciešamas jaunas testa metodes. Parasti tad, ja izmantotā metode vēl nav zināma un plaši akceptēta, reģistrācijas pieteicējam jāpaskaidro, kāpēc jaunā metode nepieciešama, un jāsniedz komentāri par tās piemērotību un uzticamību konkrētajā situācijā.
Bioraudzes analīzēs testa materiāls var būt darbīgā viela vai komerciālais formulētais preparāts. Ja attiecīgais preparāts ir pieejams tikai kombinētā līdzekļa veidā, tad jāizmanto tikai analizējamā darbīgā viela. Tas tāpēc, ka, lietojot kombinētu maisījumu, darbīgās vielas jutības diapazona izmaiņas var slēpt kādas citas šī maisījuma darbīgās vielas efektivitāte. Par kombinēto preparātu testēšanu lauka izmēģinājumos lasiet turpmāk tekstā.
Svarīgi pārbaudīt tādu devu, kas atbilstoši tam, cik tas ir praktiski izdarāms, paredzēta visam populācijas uzņēmības diapazonam. Turklāt, lai aptvertu mainīgumu konkrētā periodā, var būt lietderīgi, ja dati par jutību tiek sniegti par periodu, kas aptver vismaz divas sezonas/gadus.
Datu par jutību sniegšana
Jutības aprakstā jāsniedz jutības rādītāju sadalījums atbilstoši noteiktam kritērijam. Tā var būt, piemēram, pārbaudāmās populācijas(-u) EC50 (vai LC50) vai EC90 (vai LC90) vērtība vai MIK vērtība (minimālā inhibējošā koncentrācija). Tad šo aprakstu var iesniegt pamatlīknes (vai histogrammas) veidā, atspoguļojot to populācijas daļu, kam, piemēram, konkrētā grupā ir EC50, vai kā kumulatīvā biežuma sadalījuma līkni.
Datus par jutību izmanto kā atskaites punktu, ar kuru tiek salīdzināti vēlākie jutības novērtējumi, lai noteiktu, vai jutības vērtības ir mainījušās. To var darīt, vizuāli salīdzinot jutības sadalījuma grafiskos attēlojumus. Lai būtu iespējams salīdzināt, var izmantot piemērotas statistikas metodes, lai veidotu lineāras vai liektas datu līknes vai arī kumulatīvā biežuma sadalījuma līknes.
Jutības sadalījuma veids dabiskā populācijā reizēm norāda uz rezistences risku. Piemēram, ja pārbaudīto populāciju uzņēmība ir izteikti mainīga jau pirms attiecīgā preparāta laišanas tirgū vai ja sadalījums ir nevienmērīgs vai bimodāls, tas var liecināt par to, ka dabiskajā populācijā eksistē nepārprotami jutīgi un ne tik jutīgi/rezistenti komponenti (t. i., par savstarpējās rezistences vai atšķirīgas jutības celmu sastopamību).
Balstoties uz uzņēmības sadalījumu, var noteikt „diskriminējošo devu”, lai tos kontrolētās populācijas īpatņus, kas saņem mazāku devu par diskriminējošo, varētu uzskatīt par "jutīgiem", un sīkāk jāizpēta, kā organisms, kas saņēmis šādu devu, aug, attīstās vai izdzīvo. Diskriminējošās devas izmantošana var samazināt darba apjomu, kas nepieciešams plaša monitoringa veikšanai pēc preparāta laišanas tirgū, bet diskriminējošā deva jāizvēlas ļoti rūpīgi. Ja noteiktā deva ir pārāk augsta, pastāv risks nepamanīt zemu rezistences līmeni, turpretī, ja deva ir pārāk zema, būs pārāk daudz kļūdainu pozitīvo gadījumu.
Nepieciešamo paraugu skaits
Attiecībā uz jebkuru populāciju datiem par jutību jābūt adekvātam mēram populācijas mainībai, kas rodas kā reakcija uz pārbaudāmo savienojumu, tāpēc šie dati jāiegūst no atbilstoša izmēra parauga. Tomēr nav iespējams noteikt, cik daudz datu ieguves vietu nepieciešams katrā konkrētajā situācijā. Jo daudzveidīgāka ir reakcija, jo vairāk datu ieguves vietu nepieciešams statistiski ticamas devas/reakcijas līknes izveidošanai. Reakcijas mainīgums var būt atkarīgs ne tikai no populācijas ģenētiskās mainības, bet arī no pārbaudāmā preparāta īpašībām un izmantotās metodes. Parasti, lai noteiktu vēlamā mērķa sasniegšanai nepieciešamo izpētes līmeni, ir vajadzīgs eksperta spriedums.
Datu avoti
Ir atzīts, ka parasti nav zinātniski pamatoti iesniegt vispārēju jutības aprakstu, balstoties uz paraugiem no tikai viena ierobežota apgabala (piemēram, no viena lauka), jo visi paraugi var būt no samērā homogēnas populācijas. Ieteicams izveidot jutības aprakstu, kas balstīts uz testa paraugiem, kas iegūti no dažādās vietās sastopamām dažādām populācijām, lai gūtu plašāku ieskatu sugu ģenētiskajā sastāvā, noteiktu reakcijas mainību dislokācijas dēļ un nepieļautu to, ka uzmanības centrā ir izolēti vai neraksturīgi celmi. Dislokācijai jāaptver dažādi ģeogrāfiskie apgabali vienas valsts robežās vai pat dažādas valstis.
Vispārējs princips ir tāds, ka paraugi jāiegūst no vietām, kas atbilst galvenajām vietām, kurās savienojumu paredzēts izmantot, kā arī galvenajām mērķa kaitīgā organisma sastopamības vietām. Taču ir lietderīgi ievākt datus arī no reģioniem, kuros preparāta lietošanas intensitāte ir zema. Šādi dati var sniegt informāciju par to, vai pastāv vispārējas jutības izmaiņas nevis attiecīgā preparāta lietošanas, bet citu faktoru dēļ (piemēram, klimata dēļ), vai jutības atšķirības pastāv pat pirms attiecīgā preparāta laišanas tirgū (t. i., metaboliska rezistence).
Tieši tāpat dati par jutību var būt tikai no vienas valsts populācijām, ja šo sugu nozīmība šajā valstī ir lielāka nekā citā valstī, jo īpaši, ja tās jau iepriekš uzrādījušas atšķirīgu reakciju pret lietoto augu aizsardzības līdzekli. Ja paraugi ir iegūti dažādās vietās vienas valsts robežās, tad ir iespējams, ka iegūtie dati ir derīgi arī kaimiņvalstīm. Ja tas tiek prasīts, reģistrācijas pieteicējam šī sava prasība jāpamato.
Parasti pārbaudāmai populācijai jābūt no kultūrauga, kurš tiks apstrādāts ar attiecīgo preparātu, jo var pastāvēt atšķirības starp dažādu kultūraugu celmiem. Taču ir iespējams, ka sagatavotais jutības apraksts par viena kultūrauga konkrētu kaitīgo organismu būs attiecināms arī uz to pašu kaitīgo organismu, kas parazitē citos kultūraugos. Tas jo īpaši svarīgi ir, lai reģistrētu attiecīgo preparātu, kas paredzēts mazāk svarīga kultūrauga apstrādāšanai, kad dati par jutību var būt iegūti no galvenā kultūrauga. Ikreiz, kad dati par jutību ir iegūti nevis saistībā ar kultūraugu, kam attiecīgais preparāts paredzēts, bet ar kādu citu kultūraugu, reģistrācijas pieteicējam jāpamato šo datu atbilstība.
Paraugi jāņem nevis tikai vienā audzēšanas sezonā, bet ilgākā laika periodā. Paraugu ņemšanas metode jāapraksta reģistrācijas pieteikumā, un tai pēc iespējas jāatbilst pieņemtajām vadlīnijām.
Efektivitātes datu izmantošana
Kā jau iepriekš minēts, reģistrācijas nolūkā tiek dota priekšroka specifiskiem (bioraudzes analīzes) datiem par jutību. Taču, ja šādus datus iegūt ir problemātiski, tad, lai demonstrētu mērķa kaitīgā(-o) organisma(-u) jutību, var izmantot efektivitātes datus, kas iegūti lauka apstākļos. Šos datus var iegūt no efektivitātes novērtējumiem, kas veikti lauka apstākļos attiecīgā preparāta izstrādes laikā (un tie var būt efektivitātes dati, kas sniegti saistībā ar reģistrācijas pieteikumu) pirms rezistence – pamatotu iemeslu dēļ – ietekmējusi iedarbības efektivitāti. Ja reģistrācijai tiek iesniegti efektivitātes dati par kārtējām lauka populācijām, tie jāiegūst apgabalos, kur attiecīgais preparāts uzrāda adekvātu iedarbības efektivitāti (tādējādi parādot, ka šajā laukā rezistences nav vai ka tās līmenis ir zems).
Efektivitātes datus par kombinētiem preparātiem jāiegūst tikai no tirdzniecībai paredzētiem kombinētiem preparātiem, jo tieši tirgū laistā preparāta iedarbības efektivitāte būs pirmais efektivitātes trūkuma un tādējādi arī iespējamās rezistences problēmas indikators. Lai noteiktu, vai rezistence ir īstais iemesls, kāpēc lauka apstākļos gūtie rezultāti ir neapmierinoši, reģistrācijas pieteicējs var iesniegt sākotnējos datus par attiecīgā preparāta iedarbību siltumnīcas un lauka apstākļos, lai demonstrētu tā komponenta iedarbības efektivitāti, kas uzrāda rezistences risku, ja tiek lietots atsevišķi. Šādus datus var izmantot kā „otrās līnijas” atskaites punktu, izskatot ziņojumus par neefektīvu preparāta iedarbību lauka apstākļos.
2. tabula. Piemēri EAAO reģionā sastopamām sugām, kuras ir attīstījušas rezistenci un attiecībā uz kurām jāiesniedz dati par jutību.
Atkarībā no kultūrauga un reģiona citas sugas var būt atbilstošākas par šeit minētajiem piemēriem
I Patogēni/ Pathogènes
II Bezmugurkaulnieki/ Invertébrés
III Nezāles/ Adventices

Botryotinia fuckeliana
Aphis gossypii
Alopecurus myosuroides

Erysiphe graminis
Bemisia spp.
Amaranthus retroflexus

Phytophthora infestans
Cydia pomonella
Avena spp.

Plasmopara viticola
Frankliniella occidentalis
Chenopodium album

Sphaerotheca spp.
Leptinotarsa decemlineata
Conyza canadensis

Uncinula necator
Myzus persicae
Echinocloa crus-galli

Venturia spp.
Panonychus ulmi
Lolium spp.


Phorodun humuli
Phalaris minor


Spodoptera exigua
Senecio vulgaris


Tetranychus urticae
Solanum nigrum


Trialeurodes vaporariorum
Stellaria media
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