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UVOD A ZAMERENI

Uvod

Ve svété metrologie — védé o méteni a jeho aplikacich — existuje jazyk, ktery je nutné se naucit. Me-
zinarodni metrologicky slovnik (VIM) byl piivodné vytvoren pro oblast fyzikalnich méfeni, aby za-
jistil spole¢nou terminologii. Treti vydani (Mezinarodni metrologicky slovnik — Zakladni
a vSeobecné pojmy a pfidruzené terminy (v tomto pokynu oznacovan jako VIM 3)) vytvofila pra-
covni skupina WG2 Joint Committee for Guides in Metrology (JCGM). Bylo publikovano jako ISO
Guide 99 [1] i1 jako dokument JCGM 200:2008, ktery je zdarma ptistupny na webovych strankach
BIPM [2]. Oprava tiskovych chyb v JCGM 200:2008 vysla v kvétnu 2010 [3]. Mezi VIM 3 a dfivéj-
$imi vydanimi existuje mnoho rozdili; jeden dilezity je zaznamenan v nazvu, a to pfidani slova
pojmy. VIM 3 je konzistentni sadou pojmi; kazdy je popsan jedine¢nym terminem — jmenovkou
pojmu. VIM 3 lze pouzit ve v§ech védnich oborech, coz jej ¢ini platnym i pro ty, ktefi se zabyvaji
meéfenim v chemii a biologii. Konzistentni definice pojmi spolu s jejich terminy a symboly jsou ne-
zbytné, maji-li si analytici a jejich zakaznici po celém svété vzajemné rozumét.

Védci z riiznych obort ¢asto pouzivaji rizna slova pro stejny pojem. To ¢ini mezioborové dialogy
velmi obtizné a matouci. Je zapotiebi spoleéného jazyka, ktery je jasny a jednoznac¢ny. Kdyz se uci-
me novy jazyk, je prvni véci osvojit si slovni zasobu; ta se pak rozsituje s casem. Kdokoliv se u¢i
novy jazyk vi, Ze v kazdém jazyce je fada zvlastnosti od slov majicich rizné vyznamy podle kontex-
tu po slova, jez zné&ji stejné, ale pisi se jinak a maji zfejm¢ odliSny vyznam. V angliéting je standard
Casto citovanym prikladem slova s mnoha vyznamy. Aby takovato slova nevedla k chybam zejména
u téch, pro néz anglictina neni matefskym jazykem, je zapotiebi detailni znalost jazyka. Nejedno-
znacna terminologie je také problémem pro prekladatele a mize byt nepiimou piekazkou obchodu.

Pro¢ potiebujeme ndvod k VIM 3 pro analytiky?

1. VIM je normativni dokument pro mnoho mezinarodnich norem a pokyni, naptiklad
norem, o n¢Z se opira akreditace laboratote, jako jsou ISO/IEC 17025 [4] a ISO/IEC
17043 [5], ¢i mezinarodni pokyny véetn€ ISO Guide 34 [6] a 35 [7]. Definice z dru-
hého vydani Mezinarodniho metrologického slovniku [8] jsou pouzity v ISO
15189 [9].

2. Ti, kdo se podili na vzd€lavani, poznali, Ze Casto existuji mnohé nejasnosti ohledné
pojmi a termintl. A navic rigorozni definice jsou ¢asto psany obtizn€ pochopitelnym
jazykem. To plati i pro experimentalni védecké pracovniky, dokonce i pro pieklady
definic z angli¢tiny nebo francouzstiny do narodniho jazyka.

3. Ve snaze zahrnout chemicka a biologicka méfeni doslo ve VIM 3 k nékterym pod-
statnym terminologickym zménam.

4. Pro zptistupnéni VIM 3 analytikim pracujicim v oblasti chemickych a biologickych
meéieni bylo tieba zaclenit souvisejici a doplnujici ptiklady, které uvadéji pojmy do
vztahu s chemickymi a biochemickymi métenimi.

Vsechny jazyky pouZzivaji n¢ktera slova v nékolika odlisnych vyznamech, coz pifi konverzaci mezi
riznymi narodnostmi zvysSuje nedorozuméni. Jak jiz bylo zminéno, slovo standard je takovym pti-
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kladem v angli¢ting, ale spletitéjsim pripadem je anglické slovo quantity. Pti rozhovoru mizeme fici
,,mnozstvi (quantity) vzorku je 5 g To mlze byt piijatelné¢ v kazdodennim Zivoté. Pouziti tohoto
pojmu ve VIM 3 je v8ak specifi¢téjsi. Co bychom méli fici ¢i napsat je, ze ,,hmotnost vzorku je 5 g*.
V metrologii slovo quantity (ptelozeno jako mnozstvi) neni synonymem anglického amount (mnoz-
stvi) a takto nebylo ani definovano v pfedchozich vydanich VIM. Velicina (pieklad anglického
quantity ve VIM 3) je vSeobecny pojem pro zaleZitosti, které méfime, napi. délku, hmotnost, ¢as
a koncentraci. Validace a verifikace/ovéfovani piedstavuji dalsi dvojici slov, jejichz definice se ve
VIM 3 se na rozdil od bézného pouzivani v analytickych laboratotich zménila, i kdyz ¢innosti pro-
vadéné v ramci téchto aktivit v laboratofi ztistavaji stale stejné.

Tento pokyn EURACHEM obsahuje vysvétleni vybranych pojmi a uvadi dal$i ptiklady navic
k ptikladim uvedenym v poznamkach k definicim ve VIM 3. Slova definovana ve VIM 3 jsou
v textu zvyraznéna a je pripojen ¢iselny odkaz na pojem ve VIM 3. Vztahy mezi pojmy jsou ve VIM
3 znazornény ve dvanacti schématech, ktera pomahaji seskupit pojmy v tomto pokynu do skupin.
Tento pokyn objasniuje, jak jsou terminy a definice souvisejici s jednotlivymi pojmy propojeny jeden
s druhym, at’ uvniti skupin nebo mezi nimi. Pojmy, vyskytujici se v tomto pokynu, jsou vyjmenova-
ny v tabulce v pfiloze a v textu jsou usporadany do nasledujicich kapitol: Obecna metrologie, Met-
rologicka navaznost, Nejistota méteni a Validace a vykonnost metody.

Zaméreni

Zamérem tohoto pokynu EURACHEM je obsahnout vybrané pojmy VIM 3, se kterymi se nejprav-
dépodobng;ji setkame v analytickych laboratofich. Cilené¢ pokryva oblast chemickych, biologickych
i klinickych méfeni. Pokyn je urCen laboratornimu personalu, akreditaénim organtim, zadavatelim
méfeni a tém, kdo vysledky méfeni pouzivaji. Tento pokyn muze téZ byt prospéSny prednasejicim
a ucitelim pii vyuce metrologie.
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Vsechny pojmy definované ve VIM 3 jsou v textu uvedeny tu¢né. Terminy pouzité v tomto pokynu
jsou vyjmenovany v tabulce v pfiloze. Je-1i v tomto pokynu zahrnuta plné definice pojmu z VIM 3,
je u definice uvedené v ramecku c¢iselny odkaz, ten se pak neuvadi pii kazdém dal$im vyskytu poj-
mu v textu. Jsou-li v textu pouzity dalsi terminy z VIM 3 bez definice, je ¢iselny odkaz na VIM 3
uveden pii prvnim vyskytu terminu v kapitole. VIM 3 dovoluje pro jeden pojem vice termind. Je-li
ve VIM 3 pouzit vice nez jeden termin, preferuje se prvni termin a je v tomto pokynu pouzivan, po-
kud je to mozné.

Pokyn ptihlizi k dodatkdim zvefejnénym v opravach tiskovych chyb v JCGM 200:2008 [3].

Uvozovky (,, ) se pouzivaji jak pro zdliraznéni, tak i pro citovani, které je vzdy dopInéno odka-
zem. Jako desetinné znaménko je v tomto prekladu pouzivana desetinna ¢arka. Pokud slovo ,,slov-
nik* odkazuje na VIM 3 nebo jeho predchozi vydani, je pouzito velké S, tedy Slovnik.

Obecny termin koncentrace je pouzivan sam o sobé¢, tj. neodborng€, kdyZ je zapotiebi v§eobecnost.
Predstavuje skupinu terminti zahrnujicich hmotnostni zlomek, hmotnostni koncentraci, latkovou
koncentraci, atd.

Uznavanou zékladni SI jednotkou délky je metr, objem by mél byt vyjadiovan v m’ a jeho nasobcich
a desetinnych podilech, tj. 1 litr = 1 dm’. Vzhledem k tomu, Ze litr je pfijata jednotka, je pouzivan
i v tomto pokynu a znacen 1.

V tomto pokynu jsou pouzity nasledujici zkratky a symboly.

ZKkratky

BIPM International Bureau of Weights and Measures — Mezinarodni Ufad pro vahy a miry

CCQM Consultative Committee for Amount of Substance — Metrology in Chemistry — Po-
radni vybor pro latkové mnozstvi pti Mezinarodnim ttadu pro vahy a miry

CGPM The General Conference on Weights and Measures — Generalni konference pro vahy
a miry

CITAC Cooperation on International Traceability in Analytical Chemistry — Spoluprace
v mezinarodni navaznosti v analytické chemii

CRM certified reference material — certifikovany referencni material

ERM" European Reference Material — evropsky referen¢ni material

GC-FID plynova chromatografie s plamenové-ioniza¢nim detektorem

GC-MS plynova chromatografie s hmotnostni spektrometrii

IEC International Electrotechnical Commission — Mezinarodni elektrotechnicka komise

IFCC International Federation of Clinical Chemistry and Laboratory Medicine — Mezina-
rodni federace klinické chemie a laboratorni mediciny

ISO International Organization for Standardization — Mezinarodni organizace pro nor-
malizaci

IUPAC International Union of Pure and Applied Chemistry — Mezinarodni unie pro ¢istou

a uzitou chemii



JICGM
JCTLM

LC-MS
LOD
LOQ
NIST

NMI
pp’-DDE
PT

RM

SI

SOP
SRM®

VIM

VSMOW
WHO
XRF

Symboly
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Joint Committee for Guides in Metrology — Spole¢ny vybor pro pokyny
v metrologii

Joint Committee for Traceability in Laboratory Medicine — Spole¢ny vybor pro na-
vaznost v laboratorni mediciné

kapalinova chromatografie s hmotnostni spektrometrii
limit of detection — mez detekce
limit of quantification — mez stanovitelnosti

National Institute of Standards and Technology — Narodni tistav pro standardy
a technologie

National Metrology (Measurement) Institute — narodni metrologicky trad
p,p’-dichlorodiphenyldichloroethylene — p,p’-dichlordifenyldichlorethylen
proficiency testing — zkouseni zptsobilosti

reference material — referencni material

Mezinarodni soustava jednotek

standard operating procedure — standardni pracovni postup

Standard Reference Material — oznaceni pro certifikovany referencni material, uzi-
vané NIST

International vocabulary of metrology — Basic and general concepts and associated
terms — Mezinarodni metrologicky slovnik — Zakladni a v§eobecné pojmy a ptidru-
zené terminy

Vienna Standard Mean Ocean Water

World Health Organisation — Svétova zdravotnicka organizace

rentgenova fluorescencni spektrometrie

pravdépodobnost chyby 1. druhu (faleSné pozitivni)
pravdépodobnost chyby 2. druhu (faleSn¢ negativni)
hmotnostni koncentrace

koeficient rozsifeni

smérodatna odchylka

standardni nejistota méfeni

roz$ifena nejistota méteni



1. OBECNA METROLOGIE

1.1 Metrologie

1.3 Jmenovita vlastnost

véda o méfeni a jeho aplikaci (VIM 2.2)

Metrologie zahrnuje  vSechny teoretické
a praktické stranky méreni ve vSech oblastech
véetn¢ rutinniho méteni. Pouziva se v analytic-
kych védnich oborech, biologickém a klinickém
méieni, bez ohledu na relativni velikost nejisto-
ty méreni.

1.2 Veli¢ina

vlastnost jevu, télesa nebo latky, ktera ma ve-
likost, jez muze byt vyjadiena jako cCislo
a reference (VIM 1.1)

Velicina je v metrologii klicovym pojmem,
ktery se pouziva ve vSech védnich oborech za-
byvajicich se méfenim a je proto prvnim termi-
nem definovanym ve VIM 3 [1]. Definice
oznacuje veli¢inu jako jakoukoliv vlastnost,
ktera ma rozmér (velikost), jez muze byt vy-
hodnocena méfenim. Neékteré z termint, jez
souvisi s veli¢inou, znazoriiuje obrazek 1.

Existuje mnoho druhti veli¢in v¢etné hmotnosti,
objemu, rychlosti, elektrického  proudu
a pratoku. V kazdodennim zivoté se zajimame
o urcité pripady veliin (dfive byly oznaCovany
jako ,specifické veli¢iny*) [8], napf. objem
benzinu natankovaného do auta, rychlost mého
auta pred tim, neZ me zastavila policejni hlidka,
pocetni koncentrace cervenych krvinek ve vzor-
ku krve odebrané v¢era panu Novakovi.

Popis (specifické) veli€iny, kterou se chystame
méfit (nazyvame ji také mérena velifina), je
prvni ¢asti kazdého méfeni.

vlastnost jevu, télesa nebo latky, kde vlastnost
nema velikost (VIM 1.30)

Soucasna definice veli¢iny ziejmé vylucCuje
vlastnosti, které mohou byt popsany pouze slo-
vy, prestoze nesou uzite¢nou informaci. Tako-
vymi vlastnostmi jsou barva kapkové zkousky
v chemii (napf. domaci téhotensky test), nebo
sekvence  molekul  (napf.  aminokyselin
v polypeptidu, nukleotidi ve fragmentu DNA).
Takové dilezité vlastnosti, které nemaji veli-
kost, Slovnik pfipousti a oznacuje je terminem
jmenovita vlastnost. V analytické chemii se
Casto pro popis zkousek na jmenovité vlastnos-
ti pouziva termin kvalitativni analyza.

Lze méfit veli¢inu (viz definici méreni), pfi-
cemz ziskani informace o jmenovité vlastnosti
neni méfFenim. Vhodnym terminem je vySetie-
ni. Nicmén¢ v ISO 15189 se termin ,,vySetieni®
pouziva jak pro uréeni jmenovité vlastnosti,
tak 1 pro postup méfeni [9].

1.4 Hodnota veli¢iny

Cislo a reference spole¢né vyjadiujici velikost
veli¢iny (VIM 1.19)

Velikost veli¢iny je vyjadiena jako ¢islo spolu
s méfici jednotkou a je-li to vhodné, dodatec-
nym odkazem na postup méfeni nebo refe-
ren¢ni material (VIM 5:13).

Uvazujme piiklad z oblasti chemického méieni.
Udava se hmotnostni koncentrace olova ve
vzorku natérové hmoty rovnajici se 10 mg-1™.
V tomto piipadé je ,,hmotnostni koncentrace
olova v natérové hmote™ specifickou veli¢inou
(méfenou veli¢inou). Velikost veliiny je
10 mg-1", kde 10 je &islo amgl" je referenci
(méFici jednotkou). Pti pouziti empirické me-
tody, napft. stanoveni obsahu vlakniny ve snida-

11



novych cerealiich, je referenci mérici jednotka
spolu s pouZzitym postupem méreni.

Veli¢ina
I
<. Hodnota
Cislo Reference) —» veliginy
méfici postup referencni
jednotka méreni material

Obrazek 1: Nékteré terminy souvisejici s kvalitou.
Priklad: veli¢inou je hustota, hodnota veli¢iny by
mohla byt 1,213 kg1, kde 1,213 je &islo a kg-1” je
reference, v tomto piipadé méfici jednotka.

V klinické chemii se hodnota veli¢iny aktivity
Sarze antikoagulacniho faktoru VIII extrahova-
ného z lidské krve vztahuje k ptislusnému refe-
ren¢nimu materialu, ktery je periodicky
pripravovan a schvalovan WHO a je znam jako
mezinarodni etalon WHO.

1.5 Jmenovita hodnota veli¢iny

zaokrouhlend nebo pfiblizna hodnota charak-
terizujici veli¢inu, kterd poskytuje voditko pro
prislusné pouziti méridla nebo mériciho sys-
tému (VIM 4.6)

Slovo ,,jmenovitd“ se ve VIM 3 pouziva
v odlisném vyznamu u jmenovité hodnoty ve-
liciny a u jmenovité vlastnosti (viz odstavec
1.3).

Odmérna batika mlze byt oznacena ryskou
100 ml, coz je jeji jmenovita hodnota veli¢iny
(b&Zné¢ se oznacuje jako jmenovita hodnota).
Skute¢na hodnota objemu této konkrétni banky
nemusi byt presné 100,00 ml, ale bude
v intervalu, ktery odpovida tfidé piesnosti od-
mérného skla. Ma-li naptiklad banka tridy A to-
leranci 0,10 ml, skuteény objem bude
v intervalu od 99,90 ml do 100,10 ml.

12

1.6 Referencni hodnota veli¢iny

hodnota veli¢iny pouzivana jako zaklad pro
porovnani s hodnotami veli¢in stejného dru-
hu (VIM 5.18)

Mnoho rozdilnych druhti materiali a zafizeni
mize mit referenéni hodnotu veli¢iny
a pridruzenou nejistotu méreni. Nasleduje né-
kolik ptikladi:

e Hodnota veli¢iny, uvedend v certifikatu
certifikovaného referen¢niho materialu
(CRM) (VIM 5.14) s ptidruzenou nejisto-
tou méreni, je referencni hodnota veli¢iny
pro konkrétni vlastnost, ke které se vztahuje.
Tato hodnota se miize pouzit pro kalibraci
méridla, které nasledné mize byt pouzito
pro stanoveni hodnoty veli¢in stejného dru-
hu (VIM 1.2) (viz odstavec 1.9.1).

e Pokud je sklenény rtutovy teplomér kalib-
rovan pomoci standardniho teploméru
v kalibra¢ni laboratofi s vyuzitim referenc-
niho postupu méreni, pak hodnoty poskyt-
nuté standardnim teplomérem predstavuji
referen¢ni hodnoty veliciny.

e Analytici pouzivaji vztaznou hodnotu CRM
jako referen¢ni hodnotu veli¢iny pro od-
had pravdivosti postupu méreni.

e Hodnoty série roztokli o znamé koncentraci
analyzované k sestrojeni kalibra¢niho dia-
gramu (VIM 4.30) predstavuji referen¢ni
hodnoty veliciny.

e Za c¢elem posouzeni zpusobilosti personalu
a laboratofi Ize od personalu vyzadovat ana-
lyzovani vzorkli se zndmymi vztaznymi
hodnotami. Vztaznou hodnotou vzorku mu-
7ze byt hodnota veli¢iny ziskana bud’
z predchozich analyz zkusenéj$iho persona-
lu nebo zkuSenéjSich laboratofi, nebo
z predchozich cykli zkouSeni zpisobilosti,
nebo z certifikatu, pokud je vzorkem certi-
fikovany referen¢ni material. V této sou-
vislosti je vztaznd hodnota, prifazena ke
kterémukoliv z téchto materiald, povazova-
na za referenéni hodnotu veli¢iny.



1.7 Soustava veli¢in

soubor veli¢in spolu se souborem navzajem si
neodporujicich rovnic tykajicich se téchto ve-
li¢in (VIM 1.3)

Pro praxi je uzite¢né definovat soubor veliin,
od kterych mohou byt vSechny ostatni veli€¢iny
odvozeny. Takovyto soubor nazyvame sousta-
vou velicin.

V jakékoliv soustavé veli¢in predstavuji za-
kladni veli¢iny (VIM 1.4) soubor, ve kterém se
veli¢iny definiéné povazuji za vzajemn¢ neza-
vislé — nemohou byt popsany kombinaci jinych
zakladnich velic¢in. Tyto veli¢iny se voli doho-
dou. Plati i jiné volby za pfedpokladu, ze vyho-
vuji definici.

Dohodnuta a piijata byla vSak konkrétni sousta-
va velicin. Metrickd konvence vytvorila stalou
organiza¢ni strukturu, aby mohly ¢lenské staty
jednat ve shodé ve vSech zalezitostech tykaji-
cich se meéricich jednotek. To vedlo
k vytvofeni Mezinarodniho ufadu pro vahy
amiry (BIPM). Sedm zakladnich veli¢in, do-
hodnutych a definovanych na VSeobecné konfe-
renci pro vahy a miry (CGPM), nazvanych
Mezinarodni soustava veli¢in [11], uvadi ta-
bulka 1.

1.8 Mezinarodni soustava veli¢in

soustava veli¢in zalozena na sedmi zaklad-
nich veli¢inach: délce, hmotnosti, ¢asu, elek-
trickém proudu, termodynamické teploté,
latkovém mnozstvi a svitivosti (VIM 1.6)

Definice jednotek odpovidajicich zakladnim
jednotkam (VIM 1.4) je velice dllezita, proto-
ze tvori zaklad celé soustavy jednotek (VIM
1.13). Mezinarodni soustava jednotek (1.16)
SI byla piijata jako jedina legalni soustava jed-
notek v Evropské unii [11,12]. Zakladni veli-
¢iny a jim odpovidajici zakladni jednotky
(VIM 1.10) uvadi tabulka 1. Definice zaklad-
nich jednotek lze nalézt v literature 11 a 12.

Mnoho dalsich veli¢in v ramci SI Ize vyjadrit
pomoci vztahti zakladnich veli¢in. Nazyvaji se
odvozené veli¢iny (VIM 1.5). Definice odvo-
zenych jednotek (VIM 1.11) pomoci zaklad-

nich jednotek vyplyvaji zrovnic definujicich
odvozené veli¢iny ze zakladnich veli¢in. Na-
ptiklad odvozenou veli¢inou je hustota:

hmotnost

hustota = ————
(délka)

Mérici jednotku (odvozenou jednotku) zis-
kame aplikaci stejného vzorce na jednotky, tedy

L% , Gasto psano jako kg/m’ nebo kg'm™.
"

Tabulka 1: Zakladni veli¢iny a zékladni jednotky

Zakladni veli¢ina Zakladni jednotka
(znacka)

délka metr (m)
hmotnost kilogram (kg)
Cas sekunda (s)
elektricky proud ampér (A)
termodynamicka teplota kelvin (K)
latkové mnozstvi mol (mol)
svitivost kandela (cd)

Castou chybou je zamé&hovani veli¢in a jejich
méricich jednotek. Je tfeba mit na paméti, ze
zatimco veli¢ina je méfitelna vlastnost jevu, té-
lesa nebo latky (napf. hmotnost), méfici jednot-
ka (napf. kilogram) je volena konvenci jako
reference, ke které meéfeni vlastnosti vztahuje-
me.

1.9 Mérici jednotka

realna skalarni veli¢ina, definovana a pfijata
konvenci, se kterou miize byt porovnavana ja-
kakoliv jina veli¢ina stejného druhu vyjadie-
nim podilu dvou veli€in jako ¢isla (VIM 1.9)

Koncept méFici jednotky je nam vSem dobie
znam. ZpUsob ocenovani mnoha vyrobkl je
uvedeni ceny za dohodnutou jednotku, napt. ce-
na potravin je za kg, u benzinu je cena udavana
za litr [10]. Rekneme-li, Ze hmotnost jablka je
0,15 kg, znamena to, Ze jeho hmotnost je
0,15krat nasobek hmotnosti mezinarodniho pro-
totypu kilogramu. Hmotnost mezinarodniho
prototypu  kilogramu je mérici jednotkou.
K ziskani ¢isla 0,15 je tfeba porovnat hodnotu
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udanou pro jablko s hodnotou udanou pro refe-
ren¢ni hmotnost, tedy s hmotnosti pouZzitou pii
kalibraci vah. Referen¢ni hmotnost se pak srov-
nava s kilogramem. Vysledek jakéhokoli tako-
vého porovnani se vyjadiuje jako pomér ziskané
indikace k hodnoté veli¢iny stejného druhu
(VIM 1.2).

1.9.1 Veli¢iny stejného druhu

Klasifikace veli¢in stejného druhu je vcelku
libovolna, ale v§eobecné se uznava princip, ze
lze srovnavat pouze podobné polozky. Veli¢iny
stejného druhu budou mit stejnou jednotku, ale
dvé hodnoty veli¢iny se stejnou jednotkou ne-
musi byt stejného druhu. Jednotka hustoty
a hmotnostni koncentrace je kg'm™, ale tyto ve-
li¢iny nejsou stejného druhu. Mérici jednotka
frekvence i aktivity radionuklidu je s, ale ne-
jedna se o veli¢iny stejného druhu. Jednotky
obou veli¢in z prikladu maji své nazvy, hertz
(Hz) a becquerel (Bq).

Ptiklad hmotnosti jablka byl jednoduchy, proto-
ze se porovnavaly veli€iny stejného druhu. N¢-
kdy neni mozné ziskat hodnotu veli¢iny
porovnanim s veli¢inou stejného druhu, napf.
kvali netiplnému porozumeéni mérené veliciné
nebo slozitosti faktorl, které ovliviuji méfici
proces a jeho vysledek. Piikladem takové mé-
fené veli¢iny je obsah vlakniny v potravinach.
Nicméné je stale mozné porovnat vysledky ta-
kové méFené veli¢iny za predpokladu, Ze byly
ziskany stejnym nebo prokazatelné ekvivalent-
nim postupem méieni. V takovém piipadé je
nutné pripojit odkaz na postup meéreni (vcetné
detailti o Cistoté¢ chemikalii, kalibratoru, atd.),
ktery byl pouzit k ziskani hodnoty veli€iny.

1.10 Méreni

proces experimentalniho ziskavani jedné nebo
vice hodnot veli¢iny, které mohou byt di-
vodné ptifazeny veli¢iné (VIM 2.1)

Méreni je fada Cinnosti (krokd, fazi) provade-
nych definovanym zpisobem. Néktera méreni
jsou v jednom kroku, jind maji mnoho fazi.
Vzhledem k tomu, Ze se na méfeni nékdy po-
hlizi jako na mnozstvi indikované pristrojem,
muze zde dochazet ke sporim. Jasné vsak je, ze
méfeni se vztahuje k celéemu postupu ziskani
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hodnoty veliiny a nesmi se vztahovat pouze
k ziskané numerické hodnoté.

1.10.1 Co je a co neni ,,méfeni*

V analytickych védnich oborech podstupuje
vzorek podrobovany analyze Casto sérii che-
mickych anebo fyzikalnich operaci se zamérem
pievést ho na formu, ve které mtize byt piedlo-
zen do méfridla (méficiho ptistroje). Tyto kroky
povaZzujeme za soucast méficiho postupu. N¢-
kdy miize tento postup zahrnovat i vzorkovani.

Hodnota veli¢iny se vyjadfuje jako Cdislo
areference vyjadrujici velikost veli¢iny. Zna-
mena to, ze postup spocivajici v pocitani polo-
zek je méreni? Odpovéd je ano, protoze
vysledek je kvantitativni a referenci je postup
pocitani. Ale vizudlni prohlidka vzorku
k zjisténi jeho barvy neni méreni, ale ,,zkoumd-
ni, protoze méfeni se nevztahuje na nominalni
vlastnosti. (Naproti tomu pouziti spektrofoto-
metru k zaznamenani néjaké vlastnosti vztahuji-
ci se kbarvé vzorku, napf. absorbance pfi
konkrétni vinové délce je méienim.)

1.10.2 Priprava pied métenim

Pfed méfenim je nutné jasné definovat veli¢inu
amit na paméti ucel, pro ktery je pozadovan
experimentalni vysledek. Veli¢ina, na kterou se
odkazujeme, je mérFena veli¢ina. Aby byl vy-
sledek méreni vhodny pro dany ucel, potiebu-
jeme validovany postup méfeni a ten musi byt
pouzit v kalibrovaném méFicim systému.
V téchto souvislostech znamena ,,vhodny pro
dany ucel”, Ze postup méreni méfi to, co ma
byt méteno a vysledek méieni ma pfijatelnou
nejistotu.

1.11 Mérena veli¢ina

veli¢ina, ktera ma byt métena (VIM 2.3)

Za touto jednoduchou definici se toho skryva
velmi mnoho. Méfena veli¢ina je popisem urci-
té veli¢iny, kterou mame v umyslu métit. Aby-
chom zabranili jakékoliv nejasnosti, je tfeba
méfenou veli¢inu urcit dostateéné¢ podrobné.
Analytik by si mél uvédomit, Ze méfena velici-
na neni jen jiné oznaCeni analytu. Analyt je
slozka predstavovand nazvem mgétitelné velii-
ny, zatimco mérena veli¢ina se vztahuje



kurcité veli¢in€, u které se méfrenim piiradi
hodnota veli¢iny. Podivejme se na dva ptiklady
veli¢in métenych v klinické chemii [13]:

e hmotnost proteinu v moci za 24 hodin,
e latkova koncentrace glukodzy v plazmé.

V obou piipadech ptredstavuje vyrok méienou
veli¢inu. Analyty jsou protein a glukdza.

Definice méFené veli¢iny je rozhodujici, aby
byl vysledek méfeni vhodny pro zamyslené
pouziti. Méla by obsahovat v§echny dtlezité pa-
rametry a podminky. Na piiklad ma-li se objem
kapaliny odmétfovany pipetou stanovit vazenim,
musi specifikace méfené veli¢iny obsahovat
alespont druh pouzivané kapaliny a teplotu, pii
které se ma mérit. U chemickych a biologic-
kych analyz vyzaduje specifikace mérené veli-
¢iny popis veli¢iny (napf. hmotnostni zlomek,
latkova koncentrace), analyt, a je-li to relevantni
1 matrici, i kdyZ neni mozné analyt upIn¢ che-
micky definovat:

PRIKLAD 1. Hmotnostni zlomek (mg-kg™") dimetrida-
zolu v krmivu.

PRIKLAD 2. Latkova koncentrace (moll") sodiku
v séru.

Pfi méfeni hmotnostniho zlomku kadmia ve
vzorku pidy se musi jako souc¢ast definice mé-
fené veli¢iny uvadét podminky suSeni (napf.
105 °C po dobu 2 hodin), protoze maji vliv na
uvadény vysledek. Mize byt zapotiebi uvést
popis postupu méieni jesté podrobnéji a stano-
vit, zda se vysledek méreni vztahuje na labora-
torni vzorek nebo na celé mnozstvi (napt. Sarzi
krmiva, celé jezero). V jinych ptipadech mize
byt méfena veli€ina definovana pouze
s odkazem na dohodnuty empiricky postup mé-
Feni (standardni metodu), napf. méfeni extra-
hovatelného tuku ve vzorku masa bude silné
zaviset na pouzitém extrakénim cinidle a pod-
minkach extrakce. Takto ,,pracovné definované*
méfené veli¢iny jsou stale vhodné pro porov-
nani vysledkti arozhodovani za ptedpokladu
prisného dodrzovani dohodnutého postupu mé-
feni.

1.12 Postup méreni

podrobny postup méfeni podle jednoho nebo
vice méFicich principi a dané metody mé-
feni zaloZzeny na modelu méreni a zahrnujici
jakykoliv vypocet k ziskani vysledku méieni
(VIM 2.6)

Popis, jak se méfeni provadéji, vyzaduje infor-
mace na nékolika Urovnich, ptiCemz nejuplné;jsi
je postup méFeni, ktery zahrnuje vse ostatni.

Provadét méieni vyZzaduje porozumét mérici-
mu principu (VIM 2.4), tedy jevu, jenz je pod-
statou méFeni. V nasledujicich ptikladech je
princip uveden v zavorce.

e Vazkové stanoveni mnozstvi chemické
slouCeniny vysrazené z kapalného vzorku
s vyuzitim definované chemické reakce
(gravimetrie).

e Stanoveni latkové koncentrace slouceniny
v daném vzorku, at’ uz pfimo méfenim ab-
sorbance pii dané vinové délce nebo nepfi-
mo méfenim tak zvané ,,nahradni veli¢iny®,
jako je absorbance komplexu vzniklého de-
finovanou chemickou reakci (spektrofoto-
metrie).

e Stanoveni koncentrace slouceniny pomoci
jeji schopnosti navazat se permanentné na
specifickou protilatku nesouci znacku (imu-
nochemie).

Stejny princip méireni mize byt pouzit u riz-

nych metod méreni (VIM 2.5), naptiklad pou-

zivajicich odli§né techniky (plamenova nebo
elektrotermicka atomizace v atomové absorp¢ni
spektrometrii) nebo kalibracnich technik (vnéjsi
kalibrace nebo metoda standardniho pridavku).

Metoda méieni vyZaduje vSeobecné pouzitelny

popis pouzitych operaci.

Postup méreni je posledni a nejuplnéjsi urovni
popisu méreni. Musi byt dostatecné podrobny,
aby umoznil pfiméfené vyskolené osob¢ provést
méfeni. V nékterych laboratofich mtize byt po-
stup méfeni obsazen v jednom nebo vice stan-
dardnich opera¢nich postupech (SOP). V normé
ISO/IEC 17025 [4] se pro postup méFeni pou-
ziva jiny pojem, ,,.zkuSebni metoda“. Je vSak
tfeba poznamenat, Ze se pozadavky normy vzta-
huji jak na méreni, tak i na zkoumani. Jak jiz
bylo zminéno  dfive, pouzivda norma
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ISO 15189 [9] pojem ,,vySetieni® pro stanoveni
jmenovité vlastnosti ipro postup méreni.
V normé ISO/IEC 17025 zahrnuje zkuSebni me-
toda také, kde je to relevantni, aspekty vzorko-
vani, manipulace, transportu, skladovani
a pripravy polozek, jez maji byt zkouseny nebo
kalibrovany. Avsak vySetfeni podle ISO 15189
nezahrnuje vzorkovani, které je soucasti postu-
pu predchazejicich vySetfeni, obsazenych
v odstavci 5.4 normy.

Postup méfeni zahrnuje popis, jak se ziskavaji
a uvadg¢ji vysledky méreni, v¢éetné vSech vypo-
cti. Vysledek méteni se obvykle vyjadiuje jako
jedind naméfena hodnota veli¢iny a nejistota
méieni. Postup méreni by mél zahrnovat od-
had nejistoty méreni, ktery se mize pouzivat
ptiuvadéni vysledkii méfeni.

Existuji dva druhy postupu méfeni obsazené ve
dvou odd¢lenych konceptech, a to referen¢ni
postup méfeni a primarni referen¢ni postup
méreni.

1.13 Referenc¢ni postup méreni

postup méreni prijaty jako postup poskytujici
vysledky méfeni zpisobilé pro jejich zamys-
lené pouziti pii hodnoceni pravdivosti mére-
ni naméfenych hodnot veli¢iny ziskanych
jinymi postupy méfeni veli€in stejného druhu
pti kalibraci nebo pfi charakterizaci refe-
ren¢nich materiali (VIM 2.7)

Referencni postupy méieni jsou dobie popsa-
né a obycejné maji velmi malou nejistotu mé-
feni. Napftiklad v klinickém sektoru se od
vyrobel, ktefi chtéji byt v souladu se smérnici
pro in vitro diagnostiku [14] vyZaduje, aby pou-
zivali referen¢ni postupy méfeni nebo certifi-
kované referencni materialy (VIM 5.14)
k prokazani metrologické navaznosti hodnot
piitazenych kalibratorm. Spole¢ny vybor pro
navaznost v laboratorni mediciné (JCTLM) vy-
jmenovava referenéni postupy meéreni [15],
napt. referenéni metodu NIST LC-MS pro sta-
noveni kortizolu v krevnim séru [16]. Primarni
referen¢ni postup méreni zaujima nejvyssi po-
zici v hierarchii metrologického tadu.
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1.14 Primarni referenéni postup

W W 4

mereni
referenéni postup méfeni pouZivany
k ziskani  vysledku méfeni bez vztahu

k etalonu (standardu) pro veli¢inu stejného
druhu (VIM 2.8)

Primarni referen¢ni postupy méieni (také
znamé jako primarni metody méteni) umoznuji
stanoveni hodnoty veli¢iny pfimym odkazem
na definici jeji méfici jednotky ¢i na zakladni
konstanty. Vzhledem k tomu, Ze nejsou obsaze-
ny zadné mezikroky, poskytuji tyto postupy za
danych podminek metrologicky navazné vy-
sledky méFeni s nejvyssi irovni piresnosti. Pri-
klady takovych postupl jsou stanoveni latkové
koncentrace coulometrii, gravimetrii nebo
hmotnostni spektrometrii s izotopickym zied’o-
vanim.

1.15 Vysledek méreni

soubor hodnot veli¢iny pfifazeny méi‘ené ve-
liciné spole¢né s jakoukoliv dal$i dostupnou
relevantni informaci (VIM 2.9)

Vysledek méieni je vystupem jakékoliv mérici
¢innosti a je tim, co je uvedeno koncovému uzi-
vateli, at’ uz jim je spravni organ, akreditacni
organ nebo komer¢ni zakaznik.

V minulosti se pojem vysledek méi‘eni pouzival
v odlisnych vyznamech. Méfidlo poskytuje Cis-
lo, tedy indikaci. Toto ¢islo lze prevést na ne-
korigovany vysledek s pouzitim kalibraéni
kiivky (VIM 4.31). V nekterych piipadech se
tato hodnota kvili vychyleni méFeni
(VIM 2.18) koriguje a korigovany vysledek se
uvadi  koncovému uzivateli napf. spolu
s vytéznosti a nejistotou méieni. Takto se
v definici VIM 3 predstavuje vysledek méfeni.
V minulosti ¢asto obdrzel koncovy zakaznik jen
jediné cislo. Definice ve VIM 3 se zaméfuje na
odstranéni nedtslednosti tim, Ze jasn¢€ oznacuje
vysledek méreni jako konceny vystup procesu
stanoveni hodnoty veli¢iny mérené veliciny,
tedy poskytnuti odpovédi na pozadavek konco-
vého uzivatele. V tomto kontextu jsou vSechny
relevantni informace vztahujici se k méFeni
soucasti vysledku méieni.



Vysledek méieni se obecné¢ vyjadiuje jako je-
dind namérena hodnota veli¢iny a nejistota
méfeni. To lze interpretovat jako ,,mnoZzinu
hodnot veli¢iny“, coz znamena, ze jakakoliv
hodnota v intervalu definovaném nejistotou
méieni je moznou hodnotou mérené veliciny.
Tento udaj poskytuje koncovému uzivateli do-
statenou informaci o spolehlivosti vysledku
méieni, kterou je tfeba vzit v ivahu naptiklad
pfi porovnani s limitni hodnotou. Nejistota mé-
feni a sni spojend hladina spolehlivosti jsou
soucasti vysledku méreni. Nejistota méreni
nemusi byt vzdy explicitné uvadéna, zejména
pokud se povazuje za zanedbatelnou pro inter-
pretaci vysledku, nebo pokud neni pro interpre-
taci relevantni ¢i neni zakaznikem pozadovana.

Pozadavkem normy ISO/IEC 17025 [4] je, ze
informace o nejistoté méreni se ve vysledku
vyzaduje pouze tehdy, pokud je to relevantni
pro platnost nebo aplikaci vysledki zkousky,
pokud je v pozadavcich koncového uzivatele,
nebo pokud nejistota ovliviiuje dodrZeni speci-
fika¢ni meze.

1.16 Namérena hodnota veliiny

hodnota veli¢iny reprezentujici vysledek mé-
feni (VIM 2.10)

Naméiené hodnoty veli¢in jsou nezbytnou
soucasti vysledku méfeni. V nejjednodussich
ptipadech, napf. pti vazeni chleba nebo brambor
na komer¢nich vahach, je naméiena hodnota
veli¢iny vysledkem méreni, protoze méfeni je
jednoduchy proces skladajici se z jednoho kroku
a nejsou tieba zadna pomocnd méfeni nebo vy-
feni zahrnuje rizné veliC¢iny a opakované
indikace. Ackoli kazda indikace poskytuje
naméi‘enou hodnotu veli¢iny, vysledna hodno-
ta se obvykle vypoéte ze sady hodnot jako pri-
mér nebo median, jez budou obvykle mit mensi
nejistotu méFeni nez jednotlivé hodnoty.
V mnoha ptipadech vyzaduje vysledek méreni
vice nez jednu naméienou hodnotu veli¢iny.
Napiiklad pokud ma byt vysledek méreni vzta-
zen na su$inu, potfebujeme hmotnost vzorku po
suseni a hmotnostni zlomek studovaného analy-
tu.

1.17 Chyba méreni

naméi‘ena hodnota veli¢iny minus referenc-
ni hodnota veli¢iny (VIM 2.16)

Z4dné méfeni neni dokonalé. Kazdy méfici
ukon vnasi do méfeného systému zmény. Tuto
situaci je vhodné vyjadfovat pojmem chyba
méfeni, protoze ovliviuje kazdé jednotlivé mé-
feni. Zpravidla se chyba méfeni vyjadiuje jako
rozdil mezi méfenou hodnotou veli¢iny a refe-
rencni hodnotou veli¢iny. V praxi je chyba
méieni pro jednotliva méfeni vzorku neznama.
Je to z diivodu, Ze v tomto ptipadé je referenéni
hodnota veli¢iny neznamou pravou hodnotou
veli¢iny (VIM 2.11) pro mérenou velif¢inu.
Chyba méieni se sklada ze dvou slozek, sys-
tematické (VIM 2.17), predstavujici trvalou
nebo predpovéditelnou odchylku a nahodné
(VIM 2.19), ptedstavujici neptfedpovéditelnou
odchylku série opakovanych méfeni. Dobie
znamé parametry popisujici vykonnost analytic-
kych metod jsou spojeny s odhadem nahodné
a systematické slozky chyby méreni (viz kapi-
tolu 4).

1.18 Indikace

hodnota veli¢iny poskytnutd méfidlem nebo
méricim systémem (VIM 4.1)

VétSina méreni je zalozena na indikacich po-
skytnutych méridly nebo méricimi systémy.
Indikace (napt. signal pfistroje nebo odezva)
a odpovidajici hodnota méfené veli¢iny nejsou
nezbytné hodnoty veli¢in stejného druhu (VIM
1.2). V mnoha ptipadech bude indikace poskyt-
nutd méfidlem nebo méficim systémem hod-
notou souvisejici s jinou veli¢inou nez je
méfena veli¢ina. Ve vétSin€ pripadd analytické
praxe spoléhaji analytici na méreni fyzikalnich
veli¢in, jako je hmotnost sraZeniny, objem tit-
raéniho ¢inidla nebo absorpce zafeni uréité vl-
nové délky. Tyto indikace jsou nasledné
prevedeny s pouzitim stechiometrickych vztahi
nebo Kkalibrac¢nich k¥ivek (VIM 4.31) na latko-
vé mnozstvi. V chemické analyze je celkem
bézné sledovat odezvu pristroje pro fadu refe-
renénich roztokti a pak pro vzorek. V tomto
kontextu se obvykle pro indikaci pouziva po-
jem ,,odezva pfistroje*. Obdobn¢ indikace na-
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prazdno (VIM 4.2) odkazuje na odezvu pfistro-
je na zkouSeny material, o kterém se domniva-
me, Ze vném neni pfitomen sledovany analyt
(VIM 3 pouziva ,,predpoklada se, Ze neni ptito-
men‘).

1.19 Méridlo (méFici pristroj)

zatizeni pouzivané k méfeni bud’ samotné,
nebo ve spojeni s jednim nebo vice pridav-
nymi zafizenimi (VIM 3.1)

Méridlo je uzce spjato s pojmem méFici sys-
tém.

1.20 MéFici systém

soustava jednoho nebo vice méridel a Casto
dalSich zafizeni, v€etné jakychkoliv cinidel
a zdroju, sestavena a prizptisobena k poskyto-
vani informace pouzivané ke generovani na-
méienych hodnot veli¢iny ve specifiko-
vanych intervalech pro veli€iny specifikova-
nych druhu

V nékterych pripadech, kdyZz mize byt méridlo
pouzito samostatné (napf. rtut'ovy teplomér), se
mérici systém sklada jen zjednoho méridla.
Avsak pro vétSinu analytickych metod se mérici
systém sklada z nékolika méridel
a z pridruzeného vybaveni a ¢inidel.

VIM 3 definuje tfi typy méridel:

e Indikac¢ni méfidlo (VIM 3.3) poskytuje di-
gitalni vystup ve forme Cisla, napt. elektro-
nické vahy. Indikace muize byt v akustické
nebo vizualni formé nebo miize byt piene-
sena do dalSiho zafizeni, napf. software in-
tegrujiciho data.

e Zobrazovaci méridlo (VIM 3.4) — urdity
typ indika¢niho pfistroje, které zobrazuje
vysledek méFeni na stupnici, napf. rtutovy
teplomér ¢i pruzinova vaha. U pfistroja
s analogovym vystupem je indikace dana
polohou rucicky na displeji.

o Ztélesnéna mira (VIM 3.6) slouzi
k reprodukci stanovené hodnoty veliciny,
napt. odmérna banka nebo certifikovany
referencni material (VIM 5.14).
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V chemii obvykle tyto typy méridel nerozlisu-
jeme.

1.21 Metrologicka srovnatelnost
vysledkii méreni

srovnatelnost vysledkli méfeni pro veliiny
daného druhu, které jsou metrologicky na-
vazné ke stejné referenci (VIM 2.46)

VIM 3 pouziva slovo srovnatelnost ve smyslu
,schopnosti byt porovnan“, ne ve smyslu byt
,,podobné velikosti“. Proto, aby byly naméiena
hodnota veli¢iny nebo nejistota méreni srov-
natelné, nemusi mit hodnoty stejného radu.

Castym diivodem pro méFeni je umoznit srov-
nani mezi ziskanym vysledkem méfeni a veli-
¢inou stejného druhu (VIM 1.2), naptiklad
zakonnym limitem nebo referencnim interva-
lem. Ptiklady moznych dotazl, které miize po-
lozit zakaznik: je hmotnostni zlomek olova ve
vzorku pudy nad povolenou mezi?, nebo je
hmotnostni zlomek olova ve dvou vzorcich pt-
dy vyznamné odlisny? Casto se objevuje otazka
napiiklad v kontextu soudniho sporu: jsou vy-
sledky poskytnuté dvéma stranami odlisné?
Abychom byli schopni odpovédét na takové
otazky, potiebujeme srovnatelnost vysledki
méreni.

Srovnani ma smysl pouze pokud jsou vysledky
navazné ke stejné referenci (pfednostné mezina-
rodné uznavané), jiz mize byt naptiklad metr
nebo hodnota veli¢iny v certifikovaném refe-
renénim materialu (VIM 5.14).

1.22 Metrologicka sluc€itelnost
vysledkii méreni

takova vlastnost vysledké méreni specifiko-
vané mérené velifiny, Ze absolutni hodnota
rozdilu jakéhokoliv paru naméienych hodnot
veli¢iny ze dvou riznych vysledkii méfeni je
mensi nez néjaky zvoleny nasobek standard-
ni nejistoty méreni tohoto rozdilu (VIM
2.47)

Aby dva vysledky byly metrologicky slucitel-
né, mél by rozdil mezi nimi byt mensi nez roz-

§ifena nejistota méreni (VIM 2.35) jejich
diference. Se znalosti hodnoty nejistoty méreni



hodnoty veli¢iny je mozné spocitat dovolenou
diferenci (d) mezi parem nezavislych vysledk,
které se vztahuji ke stejné mérené veliciné.
Rozdil mezi x; a x, vétsi nez d naznacuje mozné
selhani méticiho systému, zménu v méiené ve-
li¢cin€ nebo Ze nejistota méieni jednoho nebo
obou vysledkl nebyla odhadnuta spravné.

Standardni nejistota méieni (VIM 2.30) dife-
rence u; dvou zcela nezavislych nekorelovanych
vysledkii méfeni x; a x, (ziskana naptiklad ze
dvou odlisnych laboratofi nebo dvou odlisnych
¢asti téhoz vzorku) je dana rovnici:

_ [ 2 2
l/ld— l/l]+l/l2

kde u; a u, jsou standardni nejistoty méreni
vysledkil pridruzené k x; a x,. Abychom tedy

mohli dva vysledky méfeni povazovat za met-
rologicky slucitelné, musi byt diference d men-
$i nez k-uy, kde k je koeficient rozsifeni (VIM
2.38) pro pozadovanou hladinu vyznamnosti.

Pro vétsi soubor vysledkli neni mozné metrolo-
gickou slucitelnost stanovit tak snadno. ,,Zvo-
leny nasobek™ v definici bude =zaviset na
pozadované hladiné vyznamnosti a poctu zahr-
nutych parovych porovnani.

Korelace mezi mérFenimi ovliviiuje metrolo-
gickou slucitelnost vysledki méreni. Stan-
dardni nejistota méreni diference bude mensi
v ptipadé kladné korelace a vétsi v ptipadé za-
porné korelace.

19






2. METROLOGICKA NAVAZNOST

Tato kapitola popisuje nazvoslovi vztahujici se
k metrologické navaznosti. Dalsi informace jak
zajistit navaznost vysledkd méfeni uvadi Pokyn
Eurachem/CITAC Navaznost chemickych meé-
feni [17].

2.1 Metrologicka navaznost

vlastnost vysledku méfeni, pomoci niz mize
byt vysledek vztazen ke stanovené referenci
pies dokumentovany nepferuseny fetézec ka-
libraci, z nichz kazda se podili svym pfispév-
kem na stanovené nejistoté méreni

Vétsina chemickych analyz zahrnuje porovnani
laboratorniho vysledku s hodnotami, které byly
ziskany v jinou dobu a na jiném misté, napf.
s hodnotou na certifikatu, zdkonnym limitem,
nebo vysledkem ziskanym jinym postupem
méfeni.

Metrologicka navaznost (navaznost) je ne-
zbytna pro ziskani smysluplnych vysledkii mé-
feni, protoZe umoznuje prokazat, ze jsou tato
porovnani védecky platna. Lze porovnavat dél-
ku fotbalového htisté se vzdalenosti mezi pou-
licnimi lampami, pokud je oboji vyjadieno
v metrech — stejné mérici jednotce. Ale pouha
metrologicka navaznost vysledkii neznamena,
ze jsou vhodné pro zamyslené pouziti a nezajisti
pfimétenou nejistotu méieni. Naptiklad vysle-
dek méreni ziskany vazenim urcité hmotnosti
chloridu sodného na kalibrovanych technickych
vahach (na 2 desetinna mista) je metrologicky
navazny na kilogram. To mtize byt vhodné pro
zamyslené pouziti ptipravy cinidel, jako jsou
tlumivé roztoky, ale nemusi byt dostatecné
pfesné pro piipravu kalibracénich roztoki pro
stanoveni nizkych koncentraci sodiku ve vodé.
Kromé¢ toho, abychom zabezpecili, Ze vysledky
méfeni jsou vhodné pro zamyslené pouziti, mu-
si byt postupy méieni validovany (kapitola 4)
a prubézn¢ musi probihat odpovidajici postupy
fizeni kvality.

2.1.1 Referen¢ni body

Podle VIM 3 existuji tii typy referenci (viz po-
znamku 1 definice metrologické navaznosti).

e MéFici jednotka, napi. mol-l”, g, mgkg”,
°C, pkat-I" prostiednictvim své praktické
realizace (odstavec 2.1.2).

e Postup méreni, jenz je pIn¢ definovany
a mezinarodné uznavany, napf. postupy de-
finované¢ v primarnim referenénim po-
stupu méieni IFCC pro méfeni katalytické
aktivity koncentrace aspartataminotransfe-
razy [18] nebo postupy definované v norme
ISO pro stanoveni obsahu tuku v suseném
mléku a produktech ze suSeného mléka
[19].

e Etalon/standard, napt. certifikovany refe-
ren¢ni material (CRM) (VIM 5.14) SRM®
2193a CaCO; standard pH, ktery ma
v ptipad¢ pripravy podle certifikatu certifi-
kované pH 12,645 pti 20 °C s rozSiienou
nejistotou méreni (VIM 2.35) 0,011
(k=2).

Pro vétsinu vysledkii méfeni bude referenci
mérici jednotka, ale v nékterych pripadech se
mohou vyzadovat nékteré doplnkové metrolo-
gické reference, jako je postup méieni.
V téchto pripadech se pouziva kombinace refe-
renci.

»,Nepreruseny fetézec kalibraci” se nazyva reté-
zec metrologické navaznosti (VIM 2.42). Ob-
razek 2 znazoriiuje blokové schéma metrolo-
gické navaznosti. Ilustruje smér rostouci
nejistoty méieni a hierarchii kalibrace (VIM
2.40). Hierarchie kalibrace je sled kalibraci
od zvolené reference ke koneénému méridlu,
kde vysledek kazdé kalibrace zavisi na vysled-
ku Kkalibrace predchozi. Retézec navaznosti je
definovan zvolenou hierarchii kalibrace.

21



Vysledek by mél byt vzdy navazny na vhodny
referenéni bod a akreditované laboratofe musi
byt schopny navaznost prokazat. Laborator si
miZze vytvorit svilj vlastni fetézec navaznosti
studiem dokumentace svych rutinnich postupi,
vybaveni a kalibratora. Piiklady obecné pouzi-
telnych fetézcl navaznosti lze nalézt v normeé
ISO 17511 [13]. Pracovni verze dokumentu
IUPAC o dosaZeni navaznosti obsahuje sedm
ilustrativnich prikladd fetézct navaznosti [20]:

e latkova koncentrace kyseliny v materialu,

e pH roztoku,

e hmotnostni koncentrace methanolu v dechu,

e izotopicky pomér prvku v materialu,

e hmotnostni zlomek glyfosatu v zemédélské
chemikalii,

e latkova koncentrace kreatininia v krevnim
séru,

e hmotnostni zlomek bilkoviny v obili.

2.1.2 Prakticka realizace méfici jednotky

V piipadé metrologické navaznosti na mérici
jednotku (VIM 2.43) je odkaz definici jednot-
ky prostiednictvim jeji praktické realizace. Co
to znamena v praxi? Realizace definice jednot-
ky je postup, kterym se definice mize pouzit ke
stanoveni hodnoty a pfidruzené nejistoty mé-
feni u veliiny stejného druhu (VIM 1.2) jako
je jednotka. Hmotnost a latkové mnozstvi jsou
dvé zakladni veliciny (VIM 1.4). Odpovidaji
zakladnim jednotkam (VIM 1.10) — kilogramu
a molu. Kilogram je definovan jako hmotnost
mezinarodniho prototypu kilogramu. Referenéni
hmotnost mezinarodniho prototypu byla ziskana
dodrzenim dobfie definovaného postupu méreni
[21]. MéFici jednotka nebo jeji nasobky spoci-
vaji (jsou ztélesnény) v kalibra¢nich zavazich.
Této realizace (ztélesnéni) se dosahuje méie-
nim s pouzitim primarniho referen¢niho po-
stupu méfeni a mériciho systému k pfifazeni
hodnoty veli¢iny a nejistoty méreni.

Mol je definovan jako latkové mnozstvi, které
obsahuje prave tolik elementarnich jedinct (en-
tit), kolik je atomt v 0,012 kg "*C. Pouzivame-li
mol, je nutné specifikovat elementarni jedince,
coz mohou byt atomy, molekuly, ionty, elektro-
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ny, jiné ¢astice, nebo specifikované skupiny ta-
kovych castic. Mol se bézné realizuje vaZenim.
Latkové mnozstvi n v ¢istém vzorku se méfi
stanovenim hmotnosti m vzorku a délenim mo-
larni hmotnosti M, podle vztahu n = m/M,. Ten-
to ptistup lze pouzit pouze kdyz lze definovat
chemickou entitu nebo entity specifikované
v méfené veli¢iné. Pokud tomu tak neni, latko-
vé mnozstvi nelze zméfit. Pak lze zvolit jiné ve-
liciny, u kterych entity nemusi byt
specifikované, jako je hmotnost. Pro uvedeni
vysledkit méreni v jednotce SI (VIM 1.16) mo-
lu, by realizace (zt€lesnéni) definice vyzadovalo
primarni etalon (VIM 5.4) pro kazdou
z milion chemickych sloucenin. K piekonani
tohoto problému vybral Poradni vybor pro lat-
kové mnozstvi v metrologii v chemii (CCQM)
mérici principy (VIM 2.4) a metody méreni
(VIM 2.5) s potencialem urcit hodnotu veli¢iny
v molech nebo jeho odvozenych jednotkach
(VIM 1.11) tak, aby se veli¢iny obsazené
v materialech nasledné staly primarnimi kalibra-
tory, napf. certifikovanymi referen¢nimi ma-
terialy.

2.1.3 Cesta k dosazeni metrologické navaznosti

Dosazeni a prokazani metrologické navaznosti
neni v chemii obvykle ptfimocaré. Jednim dtivo-
dem je, Ze mizZe pro stejnou méfenou veli¢inu
existovat nékolik zplsobli ziskani vysledku
méieni. Napiiklad kvantitativni analyzu médi
ve vzorku vody lze provést s pouzitim riznych
typu spektralnich pfistroju, s rozkladem, separa-
ci a prekoncentra¢nimi kroky nebo bez nich.
Navic slozitost testovanych materialti ¢asto vy-
zaduje obsahlou pfipravu a Cisténi vzorku, coz
komplikuje pfimé porovnani mezi -etalony
(standardy) a vzorky.

Sekundarni etalon/standard (VIM 5.5), zna-
zornény na schématu (obrazek 2), slouzi ke ka-
libraci méficiho systétmu s pouzitim
referencniho postupu méfeni. Referené¢ni po-
stup méreni je ten, ktery byl pouzit ke stanove-
ni  hodnoty kalibratoru, napt. CRM
pouzivané¢ho v laboratori béhem analyzovani
rutinnich vzorkll. Vybér kalibratoru zavisi na
postupu méfeni a na ucelu méfeni. Analytici
musi posoudit vliv celého méfictho procesu
véetné vzorkovani, je-li to vhodné, na metrolo-
gickou navaznost vysledku méreni.



Vyrobcei bézné nabizeji rizné materialy pro pfi-
pravu pracovnich etaloni (VIM 5.7) ke kali-
braci rutinnich méfeni. Ptikladem mohou byt
kusy kovové médi s uvedenou ¢istotou, roztoky
s uvedenou latkovou koncentraci a matri¢nim
slozenim. Nejistota hodnoty kalibratoru pfi-
mo ovlivni nejistotu méfeni findlniho vysled-
ku, coz mize chemik ovlivnit svou volbou.

- Postup .
Metrologicka reference,
napf. SI
r

Primarni referenéni H Narodni ]

metrologicky

postup méfeni institut

‘ Primarni etalon

Referenéni postup Kalibraéni
méfeni 1 laboratof

‘ Sekundarni etalon -~

Nejistota méfeni roste

Hierarchie kalibrace

Referencni postup Vyrobce
méfeni 2 CRM

Retézec metrologické navaznosti

Kalibrator v laboratofi
uzivatele (CRM)

Postup méfeni ..
v laboratofi uzivatele H Uzivatel ]

Rutinni vzorek

Vysledek méfeni H UZivatel ]

Obrazek 2. Priklad generického fetézce navaznosti.
Retézec navaznosti vztahuje vysledek méfeni rutinni
zkousky k referenénimu bodu (zde SI) fetézcem ka-
libraci (Sipky). Nejistoty, které jsou pritomny ve
vSech postupech a kalibratorech, se ke konecnému
vysledku rozsifuji. Sipky vlevo ukazuji smér fetézce
navaznosti (vzhlru) a smér kalibra¢ni hierarchie (do-
1a). Sipka vpravo ukazuje, jak se nejistota méfeni
zvétsuje od metrologické reference k vysledku méte-
ni

Nemnoho standardl spliiuje podminky pro se-
kundarni etalony/standardy a jesté¢ méné je
k dispozici primarnich etalont/standardi
(VIM 5.4) a primarnich postupti. I kdyz se
spodni ¢asti fetézce na obrazku 2 mohou lisit,
méfeni koncentrace médi provadéné v riznych
laboratotich bude navazné na uvedenou konec-
nou referenci pres stejny primarni kalibrator
nebo postup. Mnoha z méreni bilkoviny trans-
ferinu v séru, provadéna v klinickych laborato-
fich, jsou navazna na SI jednotku g-1" pomoci
CRM ERM® DA 470K/IFCC [22]. Laboratof
musi zabezpecit metrologickou navaznost kro-
ki uvedenych pod ¢arkovanou ¢arou na obrazku
2. Metrologicka navaznost je vlastnost vysled-

ku. Na obecném piikladu na obrazku 2 je vy-
sledkem méieni hodnota veli¢iny
a jeji nejistota méreni spolu s jakoukoliv rele-
vantni informaci souvisejici se vzorkem.

2.1.4 Prakticka ukazka metrologické nadvaznosti

Priklady, jak dosahnout metrologickou navaz-
nost, Ize nalézt v fadé¢ dokumentt [17, 20, 23].
Vétsina informaci potfebnych k ustaveni a pro-
kazani metrologické navaznosti, které labora-
tof pro rutinni zkousky pottebuje, je dostupna
v laboratofi.

e Definice méfené veli¢iny: zahrnuje druh
veli¢iny (napf. hmotnostni koncentrace),
analyt (napf. methylrtut’) a vzorky (napf.
sladka voda, mlé¢né vyrobky, ...).

e Popis postupu méfeni: zahrnuje detaily
vSech krokil, vybaveni a pozadovanych ma-
teriald, méficiho systému a modelu mére-
ni (VIM 2.48), ktery ukazuje zpusob
vypoctu vysledki.

e Cilova nejistota méreni (VIM 2.34): nej-
vétsi akceptovatelna nejistota. Ta zavisi na
aplikaci (zamys$leném pouziti) a v idealnim
ptipade¢ ji zna zakaznik. Znalost cilové ne-
jistoty méfeni je tieba k volbé vhodnych
referenci.

e Reference: koncovy bod Fetézce metrolo-
gické navaznosti (napf. méfici jednotka,
material se specifikovanou hodnotou veli-
¢iny nebo postup méieni).

e Hierarchie kalibrace (VIM 2.40): labora-
tof muze tieba vybirat mezi nékolika pra-
covnimi kalibratory, kde kazdy poskytuje
svij odlisny stabilni Fetézec navaznosti. Po
jeho vybéru se hierarchie kalibrace urci
podle dokumentace zvoleného kalibratoru.

e Prokazani metrologické navaznosti: cela
fada méfeni zahrnuje mnoho vstupnich ve-
licin (VIM 2.50) a ovliviigjicich veli¢in
(VIM 2.52). Ty vSechny by mély byt met-
rologicky navazné, z ¢ehoz vyplyne roz-
vétvena struktura hierarchie Kkalibrace.
Laboratof musi prokazat metrologickou
navaznost vSech vstupnich veli¢in a ovliv-
nujicich veli¢in pomoci dokumentovanych
kalibraci. Usili vynalozené k zavedeni me-
trologické navaznosti kazdé veli¢iny by
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mélo byt souméfitelné s jejim relativnim
prispévkem k vysledku méfeni. VSechny
korekce pouzité pied uvedenim vysledku
méieni musi byt také navazné, naptiklad
korigujeme-li vysledky na vychyleni mére-
ni (VIM 2.18).

e Kontrola, zda relevantni vlastnosti kalibra-
tort — hodnoty veli¢iny, nejistoty a met-
rologicka navaznost — jsou vhodné pro
dany ucel a pIn¢ dokumentované.

2.1.5 Vhodné vybaveni a stupen kontroly

Se znalosti cilové nejistoty méreni (odstavec
2.1.4) muze chemik zvolit vhodné vybaveni
a etalony/standardy. Je dulezité identifikovat
vstupni a ovlivitujici veli¢iny, které maji vy-
znamny vliv na vysledek méreni tak, aby moh-
la byt nejistota spojenda s méfenim téchto
veli¢in pfiméfené pod kontrolou. Méfime-li na
ptriklad objem kapaliny, 1ze volit z dostupného
vybaveni (odmérny valec, odmérna banka, pipe-
ta, atd.). Nejistota méFeni spojena
s odméfovani objemu rdznym laboratornim
sklem se bude lisit. Pti pfipravé Cinidla, jehoz
koncentrace neni pro vysledek méreni kriticka,
miize byt dostatecné pouziti odmérného valce.
Naproti tomu koncentrace kalibra¢niho roztoku
bude mit pfimy vliv na vysledek méieni, takze
pii odmétovani objemu bude vyzadovana vyssi
piesnost (mensi nejistota méieni). Dale jsou
pro ptipravu kalibrac¢niho roztoku casto dostup-
né chemikalie rizné Cistoty. Vhodnou cistotu
(kvalitu) je teba volit podle konkrétni aplikace.
Napriiklad mame dostupné dvé chemikalie pro
pfipravu kalibra¢niho roztoku ke stanoveni
hmotnostniho zlomku pesticidu p,p’-DDE
v zivo¢isném tuku [23]:

e bézn¢ dostupnou chemikalii s uvedenou Cis-
totou ve form¢é hmotnostniho zlomku
>95 %,

e CRM s certifikovanou cCistotou ve formé
hmotnostni zlomku (99,6 £ 0,4) %.
Nejistota méfeni pridruzena k uvedené Cistoté
bézné¢ dostupné chemikalie mize stadit
k odhadu stupné kontaminace pfi screeningu.
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Pokud je cilem stanovit, zda je urcity vzorek ve
shod¢ s limitni hodnotou, bude vhodné&jsi pouzit
CRM s mensi nejistotou méieni pridruzenou
k udané ¢istoté. Jak bylo zminéno vyse, volba
kalibratoru pevné urcuje hierarchii kalibrace
a tim Fetézec navaznosti.

Jako hruby odhad by mé¢la byt nejistota méreni
krokl v postupu méfeni, které maji vyznamny
vliv na vysledek, <1/5 cilové nejistoty méreni
kone¢ného vysledku. Pokud je tato podminka
splnéna, budou mit doty¢né kroky zanedbatelny
prispévek k celkové nejistoté méieni.

Pti volbé etalont/standarda by se mély brat
v uvahu certifikaty o analyze a kalibracni certi-
fikaty z hlediska akreditaci nebo uznani od vy-
davajicich organtl. Hodnoty  uvedené
v certifikatech neakreditovanych vyrobcti ne-
musi mit aroven metrologické navaznosti, kte-
rou koncovy uzivatel o¢ekava.

2.2 Kalibrace

¢innost, kterd za specifikovanych podminek
v prvnim kroku stanovi vztah mezi hodnota-
mi veli¢iny s nejistotami méfeni poskytnu-
tymi etalony/standardy a odpovidajicimi
indikacemi s pfidruzenymi nejistotami meéie-
ni a ve druhém kroku pouZije tyto informace
ke stanoveni vztahu pro ziskani vysledka mé-
feni z indikace (VIM 2.39)

Kalibrace je v chemické analyze Casto spojo-
vana s kalibrovanim méfidla nebo mériciho
systému. Jejich typickymi rysy jsou:

e obsahuji chromatografické anebo spektro-
metrické ptistroje,

e vyzaduji Castou (denni, tydenni, mési¢ni)
kalibraci,

e indikace, tj. signal z pfistroje nebo systému,
ptislusi jiné veli¢iné, nez té kterou zamys-
lime métit, napi. elektricky naboj nebo po-
tencial misto latkové koncentrace nebo
hmotnostniho zlomku.

Definice kalibrace ve VIM 3 je rozdélena do
dvou ¢asti. Obrazek 3 znazoriiuje prvni ¢ast ve
form¢ kalibraé¢niho diagramu (VIM 4.30).
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Obrazek 3. Schéma prvniho kroku v definici kalibra-
ce. Indikace (signaly y;) zetalont (kalibratort)
s hodnotami veli¢iny x; poskytuji vztah (funkci)
vy = f(x). Vertikalni a horizontalni Sipky ukazuji stan-
dardni nejistoty indikaci a hodnot veli¢iny (nejsou
v pomeéru)

Béhem kalibrace chemik obvykle ptipravi sérii
kalibracnich roztokd (oznacované také jako
,.kalibratory“, ,,roztoky standardi“ nebo ,,pra-
covni standardy” (VIM 5.7), tedy sérii etalo-
nu/standardi. Méteni kazdého z nich poskytne
indikaci (signalu, odezvy). Zavislost y = f(x)
mezi indikaci a pfisluSnou hodnotou veli¢iny
se nazyva kalibracni krivka (VIM 4.31). Ne-
jistota kalibrace zahrnuje prispévky nejistoty
etalonu/standardu, variabilitu indikaci
a omezeni matematického modelu pfi stanoveni
zavislosti y = f(x).

Chemik pak analyzuje neznamy vzorek a pouzi-
je indikaci (y,) k vypoctu odpovidajici hodnoty
veli¢iny (x;) z kalibra¢ni kiivky z funkce

x=f'@).
Tuto druhou fazi kalibrace znazornuje obrazek
4. Je-li naptiklad f(x) definovana jako
y=a+bx, kde b je smérnice kiivky a a je usek
na ose y, pak

() je x = (y —a)/b.

Nejistoty indikace, kalibrace a dalsich korekci
(VIM 2.53) prispivaji k nejistoté vysledku mé-
feni.
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Obrazek 4. Schéma kalibraéniho diagramu ilustruje
druhy krok definice kalibrace. Indikace (signal y;)
vzorku odpovidd hodnoté veli¢iny x,. Vertikalni
a horizontalni Sipky ukazuji standardni nejistoty in-
dikace a hodnoty veliCiny

2.3 Drift méridla

spojitd nebo prirdstkova zména indikace
v Case zpusobena zménami metrologickych
vlastnosti méridla (VIM 4.21)

Drift méridla je pozvolna zména indikace pfi-
stroje v ¢ase. Pokud se zméni kalibracni para-
metry mezi ¢asem kalibrace pfistroje a ¢asem
meéfeni vzorku, ovlivni drift pravdivest vysled-
kii. Mira driftu indikace urcuje frekvenci reka-
libraci pfistroje. V analytické chemii lze
pravideln¢ méfit ,,standardni korekci driftu® se
znamou hodnotou veliciny, jiz 1ze kontrolovat
stav kalibrace pfistroje a urcit, zda je tieba
uprava konfigurace pfistroje nebo rekalibrace.

2.4 Etalon (standard méreni)

realizace definice dané veli¢iny, se stanove-
nou hodnotou veli¢iny a pfidruZzenou nejisto-
tou méfeni, pouzivana jako reference (VIM
5.1)

Komer¢ni laborator pravidelné monitoruje hla-
dinu kadmia v pitné vodé. Legislativa urcuje, ze
meéienou veli¢inou ma byt hmotnostni koncent-
race. Pro kalibraci pfistroje laboratof pouziva

certifikovany referencni material (CRM)
(VIM 5.14), u kterého je podle certifikatu hod-
nota hmotnostni koncentrace kadmia
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(1005 + 3) mg-1". V tomto piipadé je hodnota
veli¢iny 1005 mg-I" a hodnota nejistoty méie-
ni 3mgl'. CRM je ptikladem etalo-
nu/standardu.

Etalony/standardy méfeni se pouzivaji ve
vSech oblastech védy. Ztélesnéné miry (VIM
3.6), napt. odmérné banky a certifikované re-
feren¢ni materialy a méridla, mohou slouzit
jako etalony/standardy. KdyZ analytici mluvi
o kalibratorech nebo kalibrantech, mysli tim
prosté standardy pouzivané pii kalibraci.

2.4.1 Hierarchie etalont (standardi méfeni)

K oznaceni vlastnosti nebo pouzivani etalo-
ni/standardd se pouzivaji rizné terminy. Ob-
razek 5 ukazuje vztah mezi jednotlivymi typy
standardd.

Mezinarodnim etalonem/standardem (VIM
5.2) pro diferencialni méfeni izotopickych po-
meéru je ,,Vienna Standard Mean Ocean Water®
(VSMOW?2). Mnoho metrologickych tstavii ma
prototyp kilogramu, ktery slouzi jako statni eta-
lon (VIM 5.3) hmotnosti. Mezinarodni prototyp
kilogramu je primarnim etalonem (VIM 5.4).
Podle VIM 3 mtze chemik pfesnym navazenim
a rozpu$ténim glukdzy o zname Cistoté ve zna-
mém objemu pfipravit primarni standard mé-
feni ve forme roztoku o zndmé koncentraci.

Primarni etalon

« mezinarodni etalon
—) | . narodni etalon
. pfirozeny etalon

Rostouci nejistota méreni

Sekundarni etalon

. narodni etalon
. referenc¢ni etalon
. cestovni etalon

v
v Pracovni etalon

Obrazek 5. Znazornéni hierarchie etalonu/standardi
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Vyse uvedené standardy a sekundarni etalo-
ny/standardy (VIM 5.5), jakoz i dalsi refe-
rencni etalony/standardy (VIM 5.6), potiebuji
vyrobci referenénich materiala (VIM 5.13),
vyrobci piistroji a referencni laboratofe. Rutin-
ni aplikacni laboratof mtze ke kontrole méridel
pouzivat pracovni etalony/standardy (VIM
5.7).

Obrazek 5 znazoriuje dalsi dva typy etalo-
ni/standardi. Piirozeny etalon/standard
(VIM 5.10) je etalon/standard zaloZzeny na pfi-
rozené fyzikalni konstanté nebo ptirozeném fy-
zikalnim jevu. Napfiiklad banka trojného bodu
vody je prirozenym etalonem termodynamické
teploty. Cestovni etalon/standard (VIM 5.8) je
prosté etalon, jenz ma slouzit k transportu mezi
lokalitami.

2.5 Kalibrator

standard pouzivany pii kalibraci (VIM 5.12)

Analyti¢ti chemici ¢asto pouzivaji termin ka-
librant, kalibrator nebo standard, kdyz odkazu-
ji na etalon/standard pouzivany pii kalibraci.
Cetna méfeni pouzivaji méridla a méFici sys-
témy, které vyzaduji pravidelnou kalibraci.
Neodmyslitelnou soucasti kazdodenni prace
chemika je proto pfiprava anebo udrzba tohoto
typu standardu.

Etalony/standardy se vyrab&ji a pouZzivaji
k riznym ucelim. Existuje fada dokumentd,
které obsahuji pokyny pro vybér vhodnych eta-
loni/standardi, napi. [24]. Ne vSechny materi-
aly popsané vyrobci nebo dodavateli jako
etalony/standardy se mohou pouzit ke kali-
braci. Uzivatel musi byt pfi nakupu ,,standardia*
obezietny, protoze vyrobce si nemusi pozadav-
ky vykladat stejnym zptisobem jako VIM 3.

Mnoho rutinnich méFicich systému je uréeno
k praci se vzorky bez izolace nebo prekoncent-
race analytu. V téchto ptipadech je nezbytné
demonstrovat, Ze se kalibrator chova stejn¢ ja-
ko rutinni vzorky. Vyrobce nebo uzivatel to
mize ucinit zkoumanim komutability refe-
rencniho materialu (odstavec 2.6).

Nasleduje nékolik prikladd materiald, které
chemici ¢asto pii kalibraci pouzivaji.



e Materidly produkované vyrobci a urcené
k pouziti pti kalibraci nebo verifikaci ko-
mer¢niho mériciho systému, napf. pracov-
ni etalon/standard (VIM 5.7) se vztaznou
hodnotou veliiny a nejistotou méreni pro
latkovou koncentraci glukézy v krevnim sé-
ru, ktery je dodan jako ¢ast in vitro diagnos-
tického 1ékatského zatizeni.

e Referencni material (VIM 5.13) a certifi-
kovany referen¢ni material (CRM) (VIM
5.14).

e Materialy vyrabéné statnimi organy, uvede-
né napf. v narodnim nebo mezinarodnim 1¢-
kopisu a urCené k pouZiti pro omezeny
specifikovany ucel.

e Materialy produkované a charakterizované
v laboratofi, napiiklad v pfipadé nedostup-
nosti komer¢nich produktu.

Z praktickych divodii musi mit materialy pou-
zivané jako kalibratory Uidaj o nejistoté méie-
ni a metrologické navaznosti.

"4'

2.5.1. Ovéfte ,,zamyslené pouZiti

Obsah a struktura dokumentace dodavané
s referenénimi materialy (VIM 5.13) se vy-
znamn¢ 1isi. Nazvy a zahlavi maji byt prizptso-
beny tak, aby splnovaly pozadavky konkrétniho
sektoru. UZivateli neni vzdy jasné, zda mize byt
material pouzit pro kalibraci.

Podstatnou c¢asti certifikitu CRM je popis ,,za-
myslené¢ho pouziti“ [25]. Ma byt uveden pri-
marni ucel, pro ktery vyrobce CRM vyrabi.
Mnoho materiali nema oznaceni certifikovany
referen¢ni material, ale i tak jsou zpUsobilé
pro pouziti jako kalibratory. Ovéite dokumen-
taci a své potfeby, napf. v oboru zdravotnickych
laboratoii plati Smérnice Evropského parlamen-
tu a Rady 98/79/EC o in vitro diagnostice [14].

Nékteré materialy velmi dobte spliuji podmin-
ky pro kalibratory, ale zAmér vyrobce materia-
lu anebo méficiho systému muze byt odlisny,
napi. kvuli legislativnim omezenim. Naptiklad
vyrobce mériciho systému ruc¢i za spolehlivost
pouze kdyZz je pouzit predepsany kalibrator.
Laboratof vsak mlze chtit ovérit si vysledky
pouzitim jiného standardu, a proto hledd bé-
hem verifikace vhodnou ,,kontrolu pravdivos-

ti“, aby si ovéfila vychyleni méfeni (VIM
2.18).

Dale jsou wuvedeny tfi priklady udaji

z certifikatd, které indikuji zamyslené pouZiti:

e _Primarni pouziti tohoto materidlu je ke
kontrole Kkalibrace automatickych méfict
hustoty, pouzivanych v primyslu ke stano-
veni mnozstvi alkoholu...*.

e Material je primarné urcen pro Kkalibraci
sérovych proteinovych standardt a ke kon-
trole produktl organizaci, které nabizeji
preparaty pro kvantifikaci C-reaktivniho
proteinu pomoci imunoanalyzy*.

e _Materidl je primarné urcen pro kontrolu
vykonnosti IFCC referen¢niho postupu... .
Pokud je material pouzit jako kalibrator
v konkrétni analyze, méla by byt ovéfena
komutabilita této analyzy*.

2.6 Komutabilita referen¢niho
materialu

vlastnost referen¢niho materialu demonstro-
vana tésnosti shody mezi vztahem mezi vy-
sledky méi‘eni stanovené veli¢iny na daném
materialu, ziskanymi dvéma danymi postupy
méfeni, a vztahem ziskanym mezi vysledky
méfeni jinych specifikovanych materialt
(VIM 5.15)

Text této definice se mirn¢ lisi od textu uvede-
ného v nékterych normach a pokynech ISO, ale
vprincipu je shodny. Jak bylo uvedeno
v odstavci 2.5, je dulezité ovérit, Zze se refe-
rencni material (VIM 5.13), vybrany za ka-
librant, chova stejné jako vzorky. To nazyvame
komutabilitou referen¢niho materialu. Ko-
mutabilita je obzvlasté¢ dulezita, kdyz jsou me-
tody velmi citlivé na matrici vzorku nebo
,fyzikalni formu‘ studovaného analytu.

V takovychto ptipadech je pro ziskani presnych
vysledki méfeni nezbytna kalibrace velmi po-
dobnymi materialy. Komutabilita referen¢nich
materiala je dilezita také tehdy, kdyz analytik
nemize modifikovat postup méfeni a pfitom
dostupny referencéni material nesimuluje ma-
trici vzorku. Klinické laboratofe mohou na tento
problém narazit, kdyZz pouzivaji analyzatory
s kalibratory dodavanymi vyrobcem.
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,»Jinym specifikovanym materidlem*, zminénym
v definici, jsou obvykle vzorky rutinné analyzo-
vané v laboratofi.

Pojem komutabilita lze nejlépe popsat graficky,
jak je uvedeno na obrazku 6. Obrazek 6(a) zna-
zornuje pripad, kde je referen¢ni material M1
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Indikace

9.5
Postup A Postup B

Postup

komutabilni, zatimco na obrazku 6(b) neni refe-
ren¢ni material M2 komutabilni. M1, M2 a S1
predstavuji indikace pro prislusné referencni
materialy M1 a M2 a vzorek S1. Indikaci mize
byt signal pristroje nebo konkrétni hodnota ve-
li¢iny.
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Obrazek 6. Schéma, ilustrujici komutabilitu referencéniho materialu, ukazuje vysledky méfeni spolu s jejich
intervaly spolehlivosti. Na obrazku (a) mizeme referenéni material povazovat za komutabilni — vztah mezi in-
dikaci ziskanou pro referen¢ni material (M1) a indikaci ziskanou pro vzorek (S1) je nezavisly na postupu me-
feni. Na obrazku (b) referenéni material neni komutabilni — vztah mezi indikaci ziskanou pro referencni
material (M2) a indikaci ziskanou pro vzorek (S1) je odlisny pro dva postupy méteni
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3. NEJISTOTA MERENI

Tato kapitola popisuje nazvoslovi vztahujici se
k nejistoté méfeni. Pokyn ISO/IEC 98-3 Nejis-
toty méfeni — Cast 3: Pokyn pro vyjadfeni nejis-
toty méfeni (GUM) popisuje principy
vyhodnoceni nejistoty [26]. Dalsi informace jak
vyhodnocovat nejistotu méfeni lze nalézt
v Pokynu Eurachem/CITAC Stanoveni nejistoty
analytického méfeni [27].

3.1 Nejistota méreni

nezaporny parametr charakterizujici rozptyle-
ni hodnot veli¢iny pfifazenych k méiené ve-
licin€é na zaklad¢ pouzité informace (VIM
2.26)

Nejistota méieni poskytuje kvantitativni daj
o kvalité vysledku méfreni. Synonymem je ne-
Jistota.

Definice vyjadiuje skute¢nost, Ze parametry po-
uzivané k popisu rozptyleni jednotlivych rozdé-
leni, napt. smérodatné odchylky, jsou obvykle
pozitivni. Vyrok ,na zakladé pouzité informa-
ce” vysvétluje, pro¢ je nezbytné uvést co bylo
pouzito pti odhadu nejistoty méreni. To ne-
znamena, ze muzeme vybrat co zahrneme a co
ne. Existuje mnoho ptistupl k odhadu nejistoty
méfeni, které jsou popsany v literatufe [27, 28,
29].

Méieni se skladda z mnoha krokd a vyzaduje
rizné polozky vybaveni. Napiiklad vypocet vy-
sledku méfeni mize obsahovat koncentrace Ci-
nidla ahodnoty =z méridel, Kkalibratori
a referen¢nich materiali (VIM 5.13). Vsechny
tyto hodnoty maji néjaké nejistoty, a ty ¢ini vy-
pocteny vysledek nejistym. Netplné informace
o samotném vzorku, jako jsou mozné interferen-
ty, vlivy matrice a vlivy vytéznosti analytu, ja-
koz i manualné¢ provadéné operace, prispivaji
také k nejistoté méieni. To znamena, Ze pro ur-
ity vypocteny vysledek neni jedna, ale cela ta-
da pravych hodnot veli¢iny (VIM 2.11), které
odiivodnéné vedou k ristu namérené hodnoty
veli¢iny. Podle definice nejistoty méieni ve

VIM 3 muze byt parametrem, charakterizujicim
rozptyleni moznych hodnot, smérodatnd od-
chylka nebo interval spolehlivosti.

Vysledek méreni se sklada ze dvou kvantitativ-
nich ¢asti: 1. naméiené hodnoty veliciny, ¢asto
v podobé priméru nebo medianu z jednotlivych
meéfeni; a 2. nejistoty méieni. Pokud je uvadén
vysledek zahrnujici i nejistotu, mize byt udan
ve formatu (hodnota + nejistota) s jednotkami.
Napt. (5,5+0,5) ml odpovidda intervalu
5,0-6,0 ml (obrazek 7). Nejistotu Ize interpreto-
vat jako interval, ve kterém ptedpokladame, ze
lezi hodnota méiené veli¢iny. Nejistota se ob-
vykle uvadi jako rozSifena nejistota (VIM
2.35) (detaily v odstavci 3.1.1).

50 6,0
Obrazek 7. Ilustrace vysledku (5,5 + 0,5) ml

v

3.1.1 Vyjadfovani nejistoty

Odhady nejistoty méieni Ize vyjadiit mnoha
zpusoby, napft. jako smérodatnou odchylku nebo
interval spolehlivosti. Nicméné abychom mohli
odhady nejistot slu¢ovat, musi byt jejich odhady
vyjadreny ve stejné formé, tedy mize byt zapo-
tiebi n&jakych prepocti. Podle dokumentt ISO
se maji odhady nejistot pred jejich slouc¢enim
vyjadrit ve form¢ standardnich nejistot méie-
ni (VIM 2.30) [26].

V certifikatech analyz, zpravach o zkouskach
apod. oznaCuje pismeno u nejistotu. AvSak
existuji rizné zpisoby vyjadieni nejistoty:

e u(x;) — standardni nejistota méieni (VIM
2.30) pro veli¢inu x; vyjadiena jako sméro-
datna odchylka;

e u/(y) — kombinovana standardni nejistota
(VIM 2.31) méfené veliiny je matematic-
kou kombinaci nékolika standardnich ne-
jistot méreni;
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e U - rozsifena nejistota méieni (VIM
2.35), tu obycCejné laboratof uvadi ve zpraveé
zakaznikovi. RozSiFena nejistota poskytuje
interval, ve kterém s vysokou mirou spoleh-
livosti lezi hodnota mérené velic¢iny. Hod-
notu U ziskame vynasobenim
kombinované standardni nejistoty méie-
ni u.y) Koeficientem rozsireni k (VIM
2.38), tedy U = ku.. Volba koeficientu
k vychazi z pozadované urovné spolehlivos-
t1.

Plati, ze u(x;) < uy) < U. Tyto nejistoty se Cas-
to vyjadiuji ve vztahu k hodnoté, napt. jako re-
lativni standardni nejistota méreni (VIM
2.32).

3.1.2 Vyhodnoceni nejistoty

Celkova vykonnost postupu méreni se studuje
v pribéhu vyvoje a validace metody (kapitola
4). Béhem tohoto procesu se identifikuji jednot-
livé zdroje nejistoty a studuji detailné, pokud
jsou shledany jako vyznamné k celkovym poza-
davkim. Laboratof usiluje o odstraiiovani zdro-
ju vyznamné nejistoty do té doby, neZ se ujisti,
Ze je postup méfeni vhodny pro dany ucel. To
znamena, ze laboratof by méla znat nejvetsi ne-
jistotu méreni, kterou mize zakaznik pro kon-
krétni pouziti akceptovat. Tu nazyvame cilovou
nejistotou méieni (VIM 2.34). Napriklad legis-
lativa EU, tykajici se kontroly monitoringu sta-
vu vody uvadi, Ze laboratote provadéjici méreni
musi pouzivat postupy méfeni schopné po-
skytnout vysledky ,,na 50% nebo niz$i nejistoté
méieni (k=2), odhadnuté na urovni pfislus-
nych standardd kvality Zivotniho prostiedi®
[30]. Napiiklad norma kvality zivotniho pro-
sttedi pro olovo v povrchovych vodach je
7.2 ugl', tedy cilova nejistota méfeni je
3,6 ngI" [31].

V prubéhu validace/verifikace postupu méreni
se vyhodnocuje celkova preciznost méreni
a nejistota vychyleni méieni (VIM 2.18) ve
formé rozptyli. V mnoha ptipadech je kombi-
nace téchto dvou slozek nejistoty s vyuZzitim
zakona propagace nejistot rozumnym odhadem
standardni nejistoty méreni vysledkil, pocha-
zejicich z postupu méfeni. Vzhledem k tomu,
ze nejistota méreni muze byt odhadnuta ruz-
nymi zpusoby, méla by byt vysledna hodnota
doplnéna vysvétlenim nebo odkazem na rele-
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vantni informace, jak byla nejistota vyhodnoce-
na. Uzivatel je pak schopen nejistotu
interpretovat (odstavec 3.2).

Minimalni nejistota spojena s uréitym vysled-
kem méreni je zahrnuta v definici méfrené veli-
¢iny (defini¢ni nejistota, VIM 2.27). Tak
napiiklad méfena veli¢ina ,,objem kapaliny ob-
sazené v odmérné bance ma vétsi definicni ne-
jistotu nez mérena velifina ,,objem vody
obsazené v odmérné bance pii 20 °C“.
V prvnim piipadé neni specifikovana ani kapa-
lina ani jeji teplota. Defini¢ni nejistota zavisi
na schopnosti analytika adekvatné definovat
méienou veli¢inu. Bez ohledu na mnozstvi usi-
li vlozeného do méreni nelze defini¢ni nejisto-
tu snizit, nedojde-li ke zpfesnéni definice
méiené veliciny. Napfiiklad defini¢ni nejistota
spojeni s méfenim celkového mnozstvi protei-
nu ve vzorku mléka bude vyssi nez defini¢ni
nejistota spojena s distribuci konkrétnich pro-
teinovych frakci ve vzorku mléka. Dobrou praxi
je definovat méfrenou veli¢inu tak, aby defi-
ni¢ni nejistota byla pro zamysSlené méreni za-
nedbatelna.

3.2 Bilance nejistoty

Stanoveni nejistoty méieni, slozek této nejis-
toty méfeni a jejich vypoctu a kombinace
(VIM 2.33)

Vsechny znamé zdroje nejistoty méieni se mu-
si vyhodnotit a informace o nich musi byt shr-
nuta v bilanci nejistoty. Slovo bilance
(anglicky budget) se uziva v jiném smyslu nez
v obvyklém vyznamu; neni horni mezi nejistoty
méfeni, ale je udajem o zdrojich nejistoty
a jejich hodnotach. Bilance ma zahrnovat také
model méreni (VIM 2.48) a zptuisob vyhodno-
ceni nejistoty, napt. ukazat, jestli je prispévek
nejistoty zalozen na statistické analyze hodno-
ty veli¢iny za definovanych podminek, tedy
vyhodnoceni typu A (VIM 2.28), nebo jinymi
prostfedky, tedy vyhodnoceni typu B (VIM
2.29). Prikladem vyhodnoceni typu A je smé-
rodatna odchylka priméru z vysledkt deseti
opakovani méfeni uskutecnénych za podminek
opakovatelnosti (VIM 2.20). Hodnota nejistoty
ziskana z certifikatu referen¢niho materialu
(VIM 5.13) je ptikladem vyhodnoceni typu B.
Bilance nejistoty ma také obsahovat pouzitou



hustotu pravdépodobnosti a stupné volnosti pro

kazdy prispévek nejistoty a koeficient rozsiie-

ni (VIM 2.38) pouzity k vypoctu rozsirené ne-
jistoty méieni (VIM 2.35).

Priklad bilance nejistoty pro hmotnostni kon-
centraci kalibra¢niho standardu kadmia je uve-
den v tabulace 2 a vychazi z ptikladu uvedeného
v Pokynu Eurachem/CITAC [27]. Hmotnostni
koncentrace kadmia pcq (mg-1™") je dana

pea = (1000mP)/V,

kde m je hmotnost v mg kadmia, P jeho Cistota
a V je objem banky v ml. Kazdy ¢len vnasi ne-
jistotu do pocitané koncentrace roztoku, jak je

uvedeno v bilanci nejistoty v tabulce 2. Nejis-
tota hmotnosti se ziska z kalibra¢niho certifika-
tu poskytnutého vyrobcem vah a doporuc¢enimi
pro odhad nejistoty. Udaj o &istoté kovu se zis-
ka z certifikatu certifikovaného referencniho
materialu (VIM 5.14) a pfevede se na stan-
dardni nejistotu méieni (VIM 2.30) za pied-
pokladu rovnomérného rozdeleni. Nejistota
objemu banky se sklada ze tii sloZzek — kalibra-
ce (ury), opakovatelnosti (VIM 2.21) plnéni
barky (u,,) a rozdilu mezi teplotou, pfi niz byla
banka kalibrovana a teplotou, pti které je banka
pouzivana (up).

Tabulka 2. Bilance nejistoty hmotnostni koncentrace kalibra¢niho standardu kadmia; hodnoty pochazi
z Pokynu Eurachem/CITAC [27]. Standardni nejistota pcy byla vypoctena kombinovanim relativnich stan-

dardnich nejistot a pak vynasobenim hodnotou pcq

Relativni stan-

Veli¢ina Hodnota Star‘n‘dardm Jednotky dardni nejistota u Stupne‘ Typ B Rozdéleni
nejistota volnosti ~ vyhodnoceni
*x)/x
m 100,28 0,050 mg 0,00050 50 normalni
P 0,9999 5,8.107 hmotnostni zlomek 5,8.10° 0 rovnomérné
14 100,00 0,066 ml 0,00066 1100 Ptispévky viz nize*
Pca 1002,70 0,84 mg-1" 0,00083 340
RozSiiend nejistota 1,7 mg-I"
k=2
*Objemové piispévky Star‘n‘dardm Jednotky Stupne‘ Typ B Rozdéleni
nejistota volnosti  vyhodnoceni
Ul 0,041 ml 0 B trojuhelnikové
Uiep 0,049 ml 0 B rovnomérné
Uiop 0,020 ml 9 A normalni
Objem, kombinovana 0,066 ml 1100

standardni nejistota
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4. VALIDACE A VYKONNOST METODY

Tato kapitola se vénuje nazvoslovi, které se tyka
validace a vykonnosti metody. Dalsi informace
o validaci metody lze nalézt v Pokynu Eura-
chem Vhodnost analytickych metod pro dany
ucel [32].

4.1 Ovérovani (verifikace)

poskytnuti objektivniho dikazu, ze dana po-
lozka spliuje specifikované pozadavky (VIM
2.44)

Ovérovani je uzce spjato s konceptem valida-
ce.

4.2 Validace

ovéfrovani, ze specifikované pozadavky jsou
primétené pro zamySlené pouziti (VIM 2.45)

K ilustraci téchto dvou pojml pouZijeme pii-
klad, v némz si laboratot zakoupi pfistroj. Po
instalaci pfistroje v laboratofi naplanuje analytik
sérii experimentl aby oveéfil, Ze vykonnostni pa-
rametry pristroje odpovidaji specifikaci vyrob-
ce. Tento proces nazyvame ovérova-
nim/verifikaci — analytik ziskd objektivni
dikaz (experimentalni data), jez dokazuji, Ze
ptistroj spliuje specifikaci vyrobce. Po potvrze-
ni, ze je vykonnost pristroje uspokojiva, se bude
pristroj pouzivat jako soucast postupu méreni.
Vykonnostni kritéria postupu byla stanovena
laboratoii a odsouhlasena zakaznikem jako
vhodna pro zamysleny ucel. Analytik naplanuje
dalsi sérii experimentt, aby potvrdil, Zze vykon-
nost postupu méreni spliiuje pozadavky zakaz-
nika. Tento proces nazyvame validaci —
analytik ziska data jez dokazuji, ze vykonnost
postupu méieni odpovida ucelu uréenému za-
kaznikem.

Podle VIM 3 validace je ovéieni nebo kontrola,
ze ,,dana polozka“, napt. postup méreni nebo
méridlo, je vhodna pro zamysleny ucel. To se

posuzuje urcenim, zda jsou ,,specifikované po-
zadavky* — vykonnostni kritéria jako jsou méri-
ci interval, selektivita, pravdivost, preciznost
a nejistota méieni splnény.

Ovérovani/verifikace zahrnuje planovani série
experimentl, které vyprodukuji hodnoty pro
vykonnostni parametry — tj. ,,objektivni dikaz".
Ziskané hodnoty musi splnit uréené pozadavky
na analytické vysledky.

Poznamenejme, Ze tyto definice jsou v podstaté
tim, co je minéno definici validace v ISO/IEC
17025 [4]. Termin ovéfovani/verifikace se dfi-
ve pouzival pro méné podrobnou studii, kterou
laboratof demonstrovala, ze muze dosahnout
publikované vykonnosti u validovaného postu-
pu, napt. podle normy ISO. To je ve shod¢ se
soucasnou definici ovérovani ve VIM 3. Pro
danou polozku — postup podle normy ISO — je
ziskan dikaz, Ze zaméstnanci v laboratofi jsou
schopni dosahnout vykonnostni kritéria uvedena
pro dany postup.

Nasledujici odstavce popisuji vykonnostni pa-
rametry, které se obvykle studuji pfi ovérova-
ni/verifikaci ¢i validaci.

4.3 Mérici interval

soubor hodnot veli¢in stejného druhu, které
mohou byt méfeny danym méridlem nebo
méficim systémem se specifikovanou pri-
strojovou nejistotou za definovanych podmi-
nek (VIM 4.7)

Uvnitf méFiciho intervalu Ize veli¢iny (napf.
hmotnostni koncentraci) uvedenym postupem
méfeni méfit se stanovenou nejistotou. DalSimi
vyrazy pouzivanymi pro tento pojem jsou ,,pra-
covni rozsah®“, ,méfici rozsah®“ a ,rozsah“
(ISO/IEC 17025).

Bézné pouzivani termind ,,méfici rozsah®
a ,,rozsah méfeni“ pro ozna¢eni mériciho inter-
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valu je uvedeno v poznamce 1 definice ve VIM.
Nicméné je tieba poznamenat, ze ve VIM 3
termin ,,interval® oznacuje soubor Cisel defino-
vanych svymi koncovymi hodnotami, zatimco
terminy ,,rozsah“ nebo ,,rozsah intervalu® jsou
omezeny na rozdil nejvétsi a nejmensi hodnoty
intervalu (range ve vyznamu rozpéti, pozn. pie-
kladatele). Podle této konvence je na obrazku 8
méFici interval od 0.3 mgl' do 0,9 mgl”
a rozsah (rozpéti) 0,6 mg-1™.

Za dolni mez mériciho intervalu se ¢asto po-
vazuje mez stanovitelnosti (LOQ) (pojem, ktery
neni definovan ve VIM 3). Horni mez se obvyk-
le ur¢i podle neptijatelné zmény nejistoty mé-
feni nebo citlivosti (VIM 4.12). Obrazek 8
ilustruje souvislosti mezi klicovymi terminy,
vztahujicimi se k méFicimu intervalu. Mez de-
tekce (LOD) je pod mezi stanovitelnosti. Citli-
vost méticiho systému je v pfipad¢ linearni
zavislosti rovna smérnici kalibraéni krivky
(VIM 4.31).

<«— MEéFici interval —

1,0 7
— Linearni _,//’_
0,8 interval
3
50,6 7 LoQ
204 - LoD
<
02 ‘J/
O T . T T \" T 1
0 0,2 0,4 0,6 0,8 1,0 1,2

Hmotnostni koncetrace (mg/l)

Obrazek 8. Kalibraéni diagram ukazujici zavislost
absorbance na hmotnostni koncentraci se znazorné-
nim méficiho intervalu, linearniho intervalu, LOD

a LOQ. Trojuhelnik ukazuje vypocet citlivosti neboli
smérnici kalibra¢ni kiivky

(A indikace/A veli¢iny = A absorbance/A hmotnostni
koncentrace)
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4.4 Mez detekce

VIM definuje mez detekce v terminech naméte-
né hodnoty veli¢iny.

naméiena hodnota veli¢iny ziskand danym
postupem meéieni, pro kterou je pravdépo-
dobnost nepravdivého tvrzeni o nepiitomnosti
slozky v materialu [, pfiCemz pravde-
podobnost nepravdivého tvrzeni o jeji pritom-
nosti je oo (VIM 4.18)

Tato definice neni konzistentni s [IUPAC (a ji-
nymi) definicemi, které se dnes v analytické
chemii pouzivaji a které pouzivaji spiSe pravou
hodnotu veli¢iny (VIM 2.11) nez naméienou
hodnotu. Neni zcela jasné, zda je rozdil zamér-
ny a pokud ano, jak jej implementovat. Nize
uvedeny popis se proto drzi doporuc¢eni IUPAC
pro zjisténi detekéni schopnosti analytickych
metod [33].

Rada analytiki je obeznamena s vypoétem me-
ze detekce pro postup méreni nasobenim sme-
rodatné odchylky s (ziskané z vysledkt analyzy
slepého vzorku nebo vzorku obsahujiciho niz-
kou koncentraci analytu) pfislusnym faktorem
(typicky 3 a 5). Nasobici faktor ma sviij statis-
ticky zaklad. Nasledujici text vysvétluje pozadi
bézné pouzivaného faktoru 3,3.

Tento odstavec popisuje LOD pro koncentraci,
lze v8ak stejné postupovat u dalSich veli€in,
napf. u hmotnostniho zlomku. Typickym zameé-
koncentrace analytu pfitomného ve vzorku, kte-
rou lze pro dany postup méreni detekovat
s predepsanou spolehlivosti. Definovani LOD je
proces sestavajici ze dvou kroki. Nejprve sta-
novime ,,kritickou Groven. Ta je nastavena tak,
ze v ptipad¢, kdy vzorek neobsahuje zadny ana-
lyt, neni pravdépodobnost ziskani vysledku
méieni prevysujiciho kritickou uroven veétsi nez
o. Kriticka uroven nastavuje kritérium pro tvr-
zeni, ze vzorek je ,,pozitivni“. Bézné se pouziva
pravdépodobnost falesné pozitivniho vysledku
a = 0,05, coz vede ke kritické hodnot¢ piiblizné
1,65s (kde sje smérodatna odchylka velkého
mnozstvi vysledkil slepého vzorku nebo vzorku
obsahujiciho nizkou koncentraci analytu a 1,65
je jednostranna kritickd hodnota Studentova ¢
pro nekone¢ny pocet stupiii volnosti na hladiné



vyznamnosti o = 0,05). Na obrazku 9 je kriticka
uroven znazornéna na vertikalni ose tak, aby
zduraznila skute¢nost, Ze se jedna o naméienou
hodnotu. Kriticka uroven se nejbéznéji vyjadiu-
je pro koncentraci, v principu to nicméné mize
byt libovolné pozorovani, tieba plocha piku.
Kazdy vysledek piesahujici kritickou uroven by
mél byt oznacen za pozitivni.

Mez detekce

Namérena hodnota

Kriticka
uroven

Prava hodnota

50% fale$né negativni
pomér, je-li koncetrace
rovna kritické urovni

Rozdéleni
vysledkl

Obrazek 9. Ilustrace statistického zakladu pro vypo-
Cet meze detekce

Pokud by vSak prava hodnota koncentrace ve
vzorku byla ptesné rovna kritické arovni (vyjad-
fené pro koncentraci), dalo by se pfiblizné
u poloviny vysledkii méieni o¢ekavat, ze bu-
dou pod kritickou urovni, coz by vedlo k 50 %
falesné negativnich vysledki. To je na obr. 9
znazornéno pierusovanou c¢arou. OCividné je
50 % falesné negativnich vysledkl pfili§ pro
praktické pouziti. Metoda neposkytuje spolehli-
vé vysledky nad kritickou urovni, pokud je pra-
va hodnota koncentrace rovna kritické trovni.
Mez detekce ma oznaCovat pravou koncentraci,
pro kterou je pocet faleSné negativnich vysledki
pro danou kritickou troven ptijatelny. Fale$sné
negativni chyba [ je obvykle nastavena tak, aby
byla rovna fale$n¢ pozitivni chyb¢. Je tomu tak
z historickych divod (IUPAC doporucuje im-
plicitni hodnoty pro o = f = 0,05). Pfi pouziti
o= =10,05 bude LOD 1,65s nad hodnotou ur-
¢ené kritické urovné. To je na obrazku 9 ilu-
strovano Srafovanym rozd¢lenim na horizontalni
ose. Faktor pro vypocet LOD pii o= = 0,05 je
pak 1,65+ 1,65=3,30. To vSe je zalozeno na
nékolika aproximacich, které jsou popsany
v literatute [33].

4.5 Selektivita mériciho systému

takova vlastnost méFiciho systému pouzivaji-
ciho specificky postup méieni, pomoci n¢hoz
poskytuje naméfené hodnoty veli¢iny pro
jednu nebo vice méfenych veli¢in, Zze hodno-
ty kazdé métené veliiny jsou nezavislé na ji-
nych veli¢inach vramci zkoumaného jevu,
télesa nebo latky (VIM 4.13)

Definice selektivity ve VIM 3 je konzistentni se
znamgj$i definici navrzenou IUPAC: ,,rozmezi,
ve kterém muiZze byt metoda pouzita ke stanove-
ni konkrétnich analyti ve smési nebo matrici
bez interferenci od jinych slozek s podobnym
chovanim® [34]. Naptiklad plynova chromato-
grafie s hmotnostné-spektrometrickym detekto-
rem (GC-MS) je povazovana za selektivn&jsi
nez plynova chromatografie s plamenoveé-
ionizacnim  detektorem (GC-FID), protoze
hmotnostni spektrometr poskytuje dopliujici
informace, které pomahaji s konfirmaci identity.
Pouzivani terminu specifi¢cnost IUPAC nedopo-
rucuje a neni definovan ve VIM 3.

4.6 Pravdivost méreni

tésnost shody mezi aritmetickym prumérem
nekonecného pocétu opakovanych naméie-
nych hodnot veli¢iny a referen¢ni hodnoty
veli¢iny (VIM 2.14)

Pravdivost méieni vyjadiuje hypotetickou
schopnost postupu méreni dosahnout vysledky
blizko ocekavané referen¢ni hodnoty veli¢iny,
jako je hodnota certifikovaného referencniho
materialu (CRM) (VIM 5.14). Pravdivost neni
veli¢ina, a proto nemuze byt vyjadiena Ciselné.
Pravdivost je vSak nepfimo Umérnd systema-
tické chybé méieni (VIM 2.17), kterd mtize byt
odhadnuta vychylenim méfeni (bias). Priklad
odhadu vychyleni jako rozdilu mezi primérem
z nékolika vysledkli méreni a referen¢ni hod-
noty veli¢iny je znazornén na obrazku 10. Vy-
chyleni lze uvadét také jako pomér namérené
a referen¢ni hodnoty veli¢iny.

Pokud je to vhodné, Ize vliv znamych systema-
tickych chyb na vysledky méfeni odstranit ko-
rekei (VIM 2.53) zalozenou na odhadnutém
vychyleni, napt. odecet z digitalniho teploméru

35



muze byt korigovan na zaklad¢ vychyleni pozo-
rovaného pii kalibraci. Nicméné, kazdy faktor
pouzity ke Kkorekci bude mit pfidruzenou nejis-
totu.

Pramér
Vychyleni

~N -

Referenéni

hodnota veli€iny
Obrazek 10. Schematicka ilustrace odhadu vychyleni
méfeni. Primér nékolika vysledkt méfeni je porov-
nan s referen¢ni hodnotou veli¢iny (pozn.: nejistota
referencni hodnoty neni znazornéna)

Vychyleni méieni mize byt naptiklad disled-
kem nevhodné kalibrace nebo nedostate¢né se-
lektivity (odstavec 4.5).

Odhad vychyleni vysledkii méfeni produkova-
nych laboratofi lze ziskat opakovanym métenim
hodnoty veliiny jednoho ¢i vice referen¢nich
materiala (VIM 5.13) za podminek opakova-
telnosti (VIM 2.20) nebo za podminek mezi-
lehlé preciznosti (VIM 2.22) a vypoctenim
primérné hodnoty. Odhad vychyleni je pak
rozdil mezi ziskanou primérnou hodnotou a re-
ferencni hodnotou veli¢iny. Je tiecba upozornit,
7e hodnota vychyleni bude zatizena nejistotou
méfeni kvili nejistotam prumérné hodnoty
a referen¢ni hodnoty veli¢iny.

PRIKLAD

Primérna hodnota hmotnostniho zlomku CaO
v CRM cementu vypoctena z 10 vysledkd méreni
pomoci XRF ziskanych za obdobi 6 mésicu je
65,53 % se smérodatnou odchylkou 0,1 %. Certifi-
kovana hodnota veli¢iny je 63,23 % s rozsifenou
nejistotou méieni (VIM 2.35) 0,21 % (k = 2). Vy-
chyleni méfeni pro tento CRM, stanovené za pod-
minek mezilehlé preciznosti, je odhadnuto jako
65,53 — 63,23 = 0,3 %. Vychyleni lze vyjadrit také
jako relativni hodnotu, tedy

100 x 0,3 /63,23 = 0,47 %.
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4.7 Preciznost méreni

tésnost shody mezi indikacemi nebo namé-
Fenymi hodnotami veli¢iny ziskanymi opa-
kovanymi méfenimi na stejném objektu nebo
podobnych objektech za specifikovanych
podminek (VIM 2.15)

V kazdodenni komunikaci v angli¢tiné jsou pre-
ciznost (precision) a presnost (accuracy) syno-
nyma, ale voblasti méfeni je preciznost
omezena pouze na popis nahodné variability.

Preciznost méieni se vztahuje na nahodnou
chybou méfeni (VIM 2.19) a je mirou blizkosti
vysledk.

Vysledek méFeni nelze opravit tak, aby se od-
stranil vliv nahodné chyby, Ize ale snizit veli-
kost mahodné chyby opakovanym méfenim
a vypoc¢tem primerné hodnoty.

Preciznost méreni se Ciseln¢ vyjadiuje mirami
nepreciznosti, jako je smérodatnd odchylka vy-
poctend z vysledki ziskanych opakovanymi
méfenimi vhodného materialu za specifikova-
nych podminek. VIM 3 definuje tfi podminky
méfeni: podminku opakovatelnosti (VIM
2.20), podminku mezilehlé preciznosti
(VIM 2.22) a podminku reprodukovatelnosti
(VIM 2.24).

Odhady opakovatelnosti méreni (VIM 2.21)
a mezilehlé preciznosti méireni (VIM 2.23) lIze
ziskat v jediné laboratofi. Podminka opakova-
telnosti méieni se vztahuje na méieni uskutec-
néné na stejném materidlu jednim analytikem
s pouzitim stejného postupu za stejnych podmi-
nek v kratkém casovém obdobi. Opakovatel-
nost méieni se Casto pouziva jako odhad
variability vysledkd uvniti série. Za podminky
mezilehlé preciznosti se méfeni provadi na
stejném materialu s pouzitim stejného postupu,
ale po del$i dobu a riznymi analytiky, ktefi mo-
hou pouzivat rizné vybaveni. Mezilehla pre-
ciznost méreni se Casto pouziva jako odhad
variability mezi sériemi. Podminky mezilehlé
preciznosti si definuje uzivatel a pouzité pod-
minky se musi vzdy zaznamenat (pozn. nckteré
laboratotie pouzivaji pro mezilehlou preciznost
termin vnitrolaboratorni reprodukovatelnost).



Vzhledem k tomu, Ze opakovatelnost méreni
odrazi pouze variabilitu vysledki béhem kratké
doby, je pravdépodobné, Ze pii rutinnim pouzi-
vani postupu méreni dojde k podhodnoceni va-
riability vysledkd. Za predpokladu, ze se béhem
valida¢ni studie pouzily vhodné podminky me-
zilehlé preciznosti, poskytuje mezilehla pre-

variability vysledkii méfeni v laboratofi.

Odhady reprodukovatelnosti méreni (VIM
2.25) se ziskavaji z vysledkit méreni uskutec-
nénych v riznych laboratofich. Podminka re-
produkovatelnosti méreni se vztahuje na
méfeni uskuteCnéna na stejném materialu riz-
nymi analytiky pracujicimi na riznych mistech.
V mezilaboratornich validacnich studiich se ve
vSech zucastnénych laboratotich pouziva stejny
postup méreni. Nicméné termin podminka re-
produkovatelnosti se vztahuje také na mezila-
boratorni porovnani, kde se pro stejnou
méienou veli¢inu (VIM 2.24, poznamka 1) po-
uzivaji odlisné mérici postupy, prikladem jsou
programy zkouseni zpusobilosti. Proto je dilezi-
té, aby byly podminky, za kterych je reprodu-
kovatelnost vyhodnocovana, specifikovany.

Obrazek 11 ilustruje vztah mezi opakovatel-
nosti méreni, mezilehlou preciznosti méreni
a reprodukovatelnosti méieni, vyjadieny po-
zorovanou nepreciznosti, ktera se odhaduje jako
smérodatna odchylka s. Na obrazku se text
,mezi nastiiky” vztahuje na opakovani pouze
posledniho kroku méfeni vicekrokového postu-
pu méieni (napf. opakované nastiiky podilu
zkouseného roztoku do plynového chromatogra-
fu). Opakovani tohoto kroku poskytne opako-
vatelnost méreni pouze posledniho kroku, ale
vylou¢i efekt nahodnych chyb spojenych
s jakoukoliv pfedipravou vzorku nebo Cisticimi
kroky. ,,Uvnitf série” predstavuje opakovani ce-
1ého mériciho postupu za podminek opakova-
telnosti.

y Mezi laboratoremi
A

Mezi sériemi
Uvnitf série
“Mezi nastiiky”

|

Rostouci s

Opakovatelnost

18 méFeni Mezilehla

preciznost
méreni

Reprodukovatelnost
méreni

Obrazek 11. Schéma ilustrujici o¢ekavané souvislosti
mezi odhady preciznosti ziskanymi za riznych pod-
minek méfeni, velikostné vyjadiené pozorovanou
nepreciznosti. Cim vice se podminky méfeni promé-
nuji (od opakovani pouze ¢asti postupu méfeni (mezi
nastiiky) po opakovani celého postupu méfeni za
podminek opakovatelnosti nebo mezilehlé preciznos-
ti), tim obecné roste smérodatnd odchylka vysledkd
méfeni

4.8 Presnost méreni

tésnost shody mezi naméienou hodnotou ve-
liciny a pravou hodnotou veli¢iny mérené
veli¢iny (VIM 2.13)

Pti bé&Zném pouziti mimo oblast metrologie je
pfesnost (accuracy) synonymem preciznosti
(precision) a v poznamce 3 definice VIM 2.13
je uvedeno, Ze presnost méfeni se nékdy chape
jako tésnost shody mezi naméienymi hodno-
tami veli¢iny. V analytické chemii je takové
pouziti neakceptovatelné.

Piresnost méreni popisuje, jak blizko je jeden
vysledek méieni k pravé hodnoté veliCiny
(VIM 2.11). Presnost proto zahrnuje vliv jak
preciznosti, tak pravdivosti. Piesnost nelze
uvést ¢iselnou hodnotou, ale je zvykem fikat, ze
vysledky méfeni jsou ,presnéjsi“, kdyz dojde
ke snizeni chyby méreni a tim i nejistoty mé-
feni, jak je znazornéno na obrazku 12.

Piresnost méreni nelze pouzit ke kvantitativni
indikaci spolehlivosti vysledkii méfeni. K tomu
je tieba odhad nejistoty méreni (kapitola 3).
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ZlepSeni preciznosti

Obrazek 12. ,,Zasahy* do terée piedstavuji jednotlivé vysledky méteni, stied terce je referenéni hodnota veli-
¢iny. Nejlepsi piesnosti (nejnizsi nejistoty méfeni) se dosdhlo v piipadée b), kde jsou jednotlivé vysledky blizko
referenéni hodnoty. V pfipadech a) a b) neni vyznamné vychyleni, protoze vysledky jsou soustiedéné u stiedu
terCe. Pripad a) ma horsi preciznost, protoze vysledky jsou vice rozptylené. Preciznost v ptipadé d) je podobna
jako v ptipadé€ b). V ptipad¢ d) je vSak vyznamné vychyleni, protoze vSechny vysledky lezi mimo stfed na stej-
ném misté. Pfresnost je nejhorsi v pripadé c¢), protoze vysledky jsou velmi rozptylené a odchylené na pravou
stranu terce.
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PRILOHA

Tabulka Al. Pojmy diskutované v tomto pokynu, jejich synonyma a odkazy na VIM. Pojem uvede-
ny tuéné je upiednostiiovany termin. Tuéné jsou uvedeny ty odkazy na VIM 3, jez jsou definovany
v tomto pokynu.

Pojem Synonymum Odkaz na
VIM 3
bilance nejistot 2.33
certifikovany referencni material CRM 5.14
cestovni etalon 5.8
cilova nejistota méfeni cilova nejistota 2.34
citlivost mériciho systému citlivost 4.12
defini¢ni nejistota 2.27
drift méridla 4.21
druh veli¢iny druh 1.2
etalon standard méfeni, standard 5.1
hierarchie kalibrace 2.40
hodnota veli¢iny 1.19
chyba méieni chyba 2.16
indikace udaj 4.1
indikace naprazdno indikace pozadi 4.2
indika¢ni méridlo 33
jmenovita hodnota veli¢iny jmenovita hodnota 4.6
jmenovita vlastnost 1.30
kalibrace 2.39
kalibraéni diagram 4.30
kalibra¢ni kiivka 4.31
kalibrator 5.12
koeficient rozsiieni 2.38
kombinovana standardni nejistota méreni kombinovana standardni nejistota 2.31
komutabilita referen¢niho materialu 5.15
korekce 2.53
métena veli¢ina 2.3
méteni 2.1
mérici interval pracovni interval 4.7
mérici jednotka jednotka 1.9
mérici princip 2.4
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Odkaz na

Pojem Synonymum VIM 3
mefici systém 3.2
méridlo méfici pristroj 3.1
metoda méfeni meéfici metoda 2.5
metrologicka navaznost 2.41
metrologicka navaznost na mérici jednotku metrologicka navaznost na jednotku 2.43
metrologicka slucitelnost vysledki méreni metrologicka slucitelnost 2.47
metrologicka srovnatelnost vysledki méfeni  metrologicka srovnatelnost 2.46
metrologie 2.2
mez detekce 4.18
mezilehld preciznost méieni mezilehla preciznost 2.23
mezinarodni etalon mezinarodni standard 5.2
Mezinarodni soustava jednotek SI 1.16
Mezinarodni soustava veli¢in ISQ 1.6
model méreni model 2.48
nahodna chyba méteni nahodna chyba 2.19
naméiena hodnota veliciny namétend hodnota 2.10
nejistota méreni nejistota 2.26
odvozena jednotka 1.11
odvozena velif¢ina 1.5
opakovatelnost méieni opakovatelnost 2.21
ovliviiujici veli¢ina 2.52
podminka mezilehlé preciznosti méreni podminka mezilehlé preciznosti 2.22
podminka opakovatelnosti méfeni podminka opakovatelnosti 2.20
podminka reprodukovatelnosti méreni podminka reprodukovatelnosti 2.24
postup méreni 2.6
pracovni etalon pracovni standard 5.7
prava hodnota veliiny prava hodnota, skute¢na hodnota 2.11
pravdivost méreni spravnost méfeni, pravdivost 2.14
preciznost méieni preciznost 2.15
primarni etalon primarni standard 54
primarni referencni postup méreni primarni referen¢ni postup 2.8
presnost méreni presnost 2.13
prirozeny etalon prirozeny standard 5.10
referencni etalon referencni standard 5.6
referen¢ni hodnota veli¢iny referencni hodnota 5.18
referen¢ni material RM 5.13
referen¢ni postup méreni 2.7
relativni standardni nejistota méreni 2.32
reprodukovatelnost méieni reprodukovatelnost 2.25
rozsifena nejistota méieni roz§iena nejistota 2.35



Pojem

Synonymum

Odkaz na

VIM 3
Fetézec metrologické navaznosti fetézec navaznosti 2.42
sekundarni etalon sekundarni standard 5.5
selektivita méficiho systému selektivita 4.13
soustava jednotek 1.13
soustava veli¢in 1.3
standardni nejistota méieni standardni nejistota 2.30
statni etalon 53
systematicka chyba méteni systematicka chyba 2.17
validace 2.45
veli¢ina 1.1
verifikace 2.44
vstupni veli¢ina v modelu méfeni vstupni veli¢ina 2.50
vyhodnoceni nejistoty méi‘eni zptisobem A vyhodnoceni zptsobem A 2.28
vyhodnoceni nejistoty méi‘eni zptisobem B vyhodnoceni zpisobem B 2.29
vychyleni méreni bias 2.18
vysledek méreni 2.9
zakladni jednotka 1.10
zakladni veli¢ina 1.4
zobrazovaci méridlo 3.4
ztélesnéna mira 3.6
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JAK VYHOVET POZADAVKUM ISO 17025
NA VERIFIKACI METOD

Podékovani

Vybor pro akreditacni kritéria analytickych laboratofi (Analytical Laboratory Accreditation Criteria Commit-
tee — ALACC) ptipravil tuto ptiru¢ku podle pozadavku Technické divize AOAC pro fizeni laboratori (AOAC
Technical Division for Laboratory Management — TDLM) ve snaze vytvorit pomicku pro manazery laborato-
fi, objasnujici nezbytné ¢innosti potiebné k ovéfeni, ze provozuji metodu uspé$né. Na navrhu a posouzeni pii-
rucky se podileli odbornici z riznych odvétvi analytické obce. Prirucka predstavuje konsenzus riznych skupin
zainteresovanych stran vcetné akreditac¢nich organi, laboratofi, posuzovateld, statistikd a zastupct farmaceu-
tického a potravinarského primyslu. Zahrnuje téZ evropska stanoviska.

Prirucka byla vypracovana pod vedenim
M. L. Jane Weitzel, Watson Pharmaceuticals, USA, predsedkyné ALACC
a mistopredsedi ALACC

Suzane M. Lee, General Mills, USA, piedsedkyné podvyboru pro chemii,

Michele Smoot, Silliker Laboratories Group, USA, predsedkyné podvyboru pro mikrobiologii,
Nubia Viafara, Cangene Corp., Canada, predsedkyné farmaceutického podvyboru.

K mikrobiologické ¢asti prispél téz Michael Brodsky, Brodsky Consultants, Canada.
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Cilem této prirucky je definovat ¢innosti, které se vyzaduji pii verifikaci metod zaloZzené na vykon-
nostnich charakteristikach analytické metody.

CSN EN ISO/IEC 17025 v odstavci 5.4.2 uvadi:

~ & ’ R D INe ~ . e e v . v o v r1
,» Pred zahajenim provadéni zkousSek a kalibraci musi laboratof potvrdit, ze mize standardni’ meto-
dy fadné pouzivat. Pfi zméné standardni metody se musi toto potvrzeni opakovat.*

V této ptiru¢ce znamena potvrdit totéZ co verifikovat/ovérit.

Verifikace/ovéfeni, Ze laboratof miize provozovat standardni metodu odpovidajicim zpisobem, vy-
zaduje poskytnout objektivni dikaz, Ze byly dosazeny vykonnostni parametry specifikované pro
zkuSebni metodu v matricich, pro néz se metoda pouziva. Nejcastéji jsou kritickymi parametry pies-
nost a preciznost (obecné¢ vyjadiena jako opakovatelnost a reprodukovatelnost), které se promitaji do
nejistoty méfeni. Objektivnim dikazem je presnost a preciznost ziskana z realnych laboratornich dat.

PREDMET A PRISTUP K RESENI

Tato prirucka se vztahuje na oficialni metody AOAC (AOAC Official Methods), EPA, FDA a FSIS
(Food Safety and Inspection Service), metody NADA (New Animal Drug Applications) a metody
pouzivané v mikrobiologickych, potravinatskych a farmaceutickych laboratotich.

Terminologie tykajici se popisu analytickych metod a jejich parametri se v riznych prumyslovych
odvétvich lisi. V této piirucce se pouziva terminologie pouzivana bézné v AOAC.

Jednotliva primyslova odvétvi mohou mit i specifické pozadavky. Uréité federalni organy nebo za-
kaznik mohou mit velmi specifické pozadavky na verifikaci metod. V takovém piipadé by mély mit
pozadavky zakaznika nebo organi prednost pied pozadavky této prirucky.

ZkuSebni analytické metody jsou usporadany do skupin podle svého ucelu. Laboratot mize uréit, do
které skupiny metoda patii a pak zjistit odpovidajici parametry, které je tieba ovéfit.

Pti verifikaci/ovéfovani metod se pozaduje, aby laboratof prokdzala schopnost dosahovat urcitych
specifickych vykonnostnich charakteristik/parametrt, které byly stanoveny v pribéhu valida¢ni stu-
die. Validac¢ni studie musi zahrnovat v§echny relevantni vykonnostni charakteristiky. Ur¢ité vykon-
nostni charakteristiky, jako je linearita, se od laboratote k laboratofi neméni a nemusi se ovéfrovat.
Jiné, jako je opakovatelnost, jsou pro kazdou laboratot provozujici danou metodu specifické a musi
se overit. Parametry, které je nutno ovéfovat, jsou tedy podmnozinou vykonnostnich parametrti ob-
sazenych ve validaci metody.

Tato ptirucka pojednava oddélené o chemickych zkusebnich metodach a o mikrobiologickych meto-
dach.

: Oprava nevhodného piekladu normalizované v CSN EN ISO/IEC 17025 (2005), pozn. prekladatele.
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CHEMICKE METODY

Kategorie chemickych metod

Metody chemické analyzy slouzi mnoha uc¢elim, od kvantifikovani analytu v nizké koncentraci az
po identifikaci materialu. Pfi takové riznorodosti metod je logické, Ze riizné zkusebni metody vyza-
duji riznou verifikaci. Pro usnadnéni mohou byt zkusebni metody rozdéleny do Sesti odlisnych ka-
tegorii podle svého ucelu. Tyto kategorie jsou uvedeny nize. Kazda z kategorii zkuSebnich metod
potiebuje verifikovat jen relevantni vykonnostni charakteristiky. Tato prirucka uvadi seznam vSech
vykonnostnich charakteristik potfebnych pro verifikaci, a vysvétluje diivod pro verifikaci urcité vy-
konnostni charakteristiky.

Sest kategorii chemickych analytickych metod tvoii

1. Potvrzeni identity; metoda potvrzuje, Ze material je to, za co je vydavan, nebo metoda potvr-
zuje detekovani cilového analytu.

2. Kovantifikace analytu pfi nizké koncentraci.

3. Stanoveni, zda je analyt pfitomen nad ¢i pod specifikovanou nizkou koncentraci (Casto na-
zyvané zkouskou pro posouzeni vii¢i mezi). Specifikovana koncentrace je v blizkosti meze
stanovitelnosti — LOQ.

4. Kvantifikace analytu pfi vysokych koncentracich.

5. Stanoveni, zda analyt je pfitomen nad ¢i pod specifikovanou vysokou koncentraci (Casto na-
zyvané zkouskou pro posouzeni vii¢i mezi). Specifikovana koncentrace je podstatné vyssi
nez mez stanovitelnosti — LOQ.

6. Kuvalitativni zkouska.

Jelikoz jsou Cinnosti potiebné pro verifikaci metody podmnozinou ¢innosti potiebnych pro validaci,
jsou na prvnim misté uvedeny vykonnostni charakteristiky pro validaci. Tabulka 1 shrnuje vykon-
nostni charakteristiky potfebné po validaci kazdé ze Sesti kategorii chemickych zkuSebnich metod.
Pokud neni urcitd vykonnostni charakteristika pro validaci potfebna, neni ji potieba ani pii verifika-
ci. V tabulce 1 ano znamena, ze tato vykonnostni charakteristika musi byt soucasti validace, ne pak
znamena, Ze vykonnostni charakteristika nemusi byt do validace zahrnuta.

Pozadavky na verifikaci Sesti kategorii chemickych zkuSebnich metod
(tabulky 2-6)

U tabulek 2 az 5 znamena ano, ze vykonnostni charakteristika musi byt soucasti verifikace, ne pak
znamena, Ze vykonnostni charakteristika nemusi byt do validace zahrnuta.
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Tabulka 1. Kategorie chemickych zkusebnich metod. Jelikoz jsou ¢innosti potiebné pro verifikaci metody
podmnozinou ¢innosti potiebnych pro validaci, jsou v této tabulce uvadény vykonnostni charakteristiky poza-

dované pro validaci

Vykonnostni charakteristiky zahrnuté do validace

Identifikace Analyt pfi Analyt pii

Analyt pii  Analyt pri Kvalita

Vykonnostni nizké nizké vysoké vysoké
charakteristika konc. konc. vadi konc. konc. viici
Kvantita mezi Kvantita mezi
Kategorie metody 1 2 3 4 5 6
Ptesnost ne ano ne ano ano ne
Preciznost ne ano ne ano ano ne
Specifi¢nost ano ano ano ano ano ano
LOD (mez detekce) ne ano ano ano/ne ne ne
LOQ (mez stanovitelnosti) ne ano ne ano/ne ne ne
Robustnost ne ano ne ano ne ne
Linearita/rozsah ne ano ne ano ne ne

Tabulka 2. Kategorie 1: Potvrzeni identity. Metoda potvrzuje, ze material je to, co se udava, nebo potvrzuje
detekovani cilového analytu

Vykonnostni
charakteristika

Verifikace Cinnost pri verifikaci

Diivod pro verifikaci

Specifi¢nost

Ne — pokud laboratorni zadna
vzorky jsou stejné jako

vzorky u standardni me-

tody a jestlize rozdilna

instrumentace neovliv-

fiuje specificnost.

Ano —pokud se labora-  Stejna jako je vyzadova-
torni vzorky lisi od na pro validace.

vzorkul standardni meto-

dy

Ano — pokud by rozdily ~ Potfebna ¢innost souvisi

v instrumentaci mohly pouze s unikatnim cha-

mit vliv na specificnost.  rakterem laboratornich
vzorki nebo instrumen-
tace.

Pokud maji vzorky stejnou ma-
trici, neni specifi¢nost, zalozena
na zakladnich principech, ovliv-
novana. Zakladnimi principy
jsou chemické reakce, napt. re-
akce Ag s Cl za tvorby srazeni-

ny.

Specifi¢nost mize byt ovlivnéna
rozdily v pouzité instrumentaci.
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Tabulka 3. Kategorie 2: Analyt pfi nizkych koncentracich, kvantita

Vykonnostni

charakteristika Verifikace Cinnost pii verifikaci Divod pro verifikaci

Presnost ano Pokud je koncentra¢ni rozsah, pro Uvnitt Gzkého koncentra¢niho rozsa-
ktery je metoda validovana, Gzky hu se piesnost a preciznost neméni
(<1 tad), analyzujte jeden referencni  a tedy postacuje prokazani na jedné
material/standard/ptidavek pii jedné koncentra¢ni Grovni. U Sirokého kon-
koncentraci. Jinak prokazte presnost centracniho rozsahu se piesnost
pro kazdou koncentra¢ni Giroven a preciznost mohou ménit a je tedy
(nizkou, stfedni a vysokou) analy- nutné je ovérit pii riznych koncent-
zou jednoho referen¢niho materia- racnich Grovnich.
Iu/standardu/ptidavku pro kazdou
aroven.

Preciznost ano Proved'te jednou testovani opakova-  Uvnitf uzkého koncentra¢niho rozsa-
telnosti. Pokud metoda pokryva hu se piesnost a preciznost neméni
koncentra¢ni rozsah >1 fad, pak a tedy postacuje prokazani na jedné
musi testovani opakovatelnosti za- koncentra¢ni urovni. U Sirokého kon-
hrnovat nizké, stfedni a vysoké kon-  centracniho rozsahu se piesnost
centrace. a preciznost mohou meénit a je tedy

nutné je ovérit pii riznych koncent-
racnich trovnich. Mezilehla preciz-
nost mezi jednotlivymi analytiky je
zajisténa tim, Ze jsou prokazatelné
zacviceni a jsou schopni adekvatné
provozovat metodu.

Specifi¢nost ne/ano Viz specifi¢nost ve VSeobecnych Viz specifi¢nost ve VSeobecnych po-
pozadavcich zadavcich

LOD ano Analyzujte vzorek blizky LOD LOD je velmi pravdépodobné speci-

ficka pro matrici a instrumentaci

LOQ ano Analyzujte vzorek blizky LOQ LOQ je velmi pravdépodobné speci-

ficka pro matrici a instrumentaci

Tabulka 4. Kategorie 3: Analyt je pfitomen nad ¢i pod specifikovanou nizkou koncentraci (zkouska pro posou-

zeni vici mezi)

Vykonnostni . e A . . . .
charakteristika Verifikace Cinnost pri verifikaci Diivody pro verifikaci
LOD ano Analyzujte vzorek blizky LOD LOD je velmi pravdépodobné
specificka pro matrici a instru-
mentaci

LOQ ano Analyzujte vzorek blizky LOQ LOQ je velmi pravdépodobné
specificka pro matrici a instru-
mentaci

Specifi¢nost ne/ano Viz Specifi¢nost ve VSeobecnych  Viz Specifi¢nost

pozadavcich

ve V§eobecnych pozadavcich
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Tabulka 5. Kategorie 4: Kvantifikace analytu pfi vysokych koncentracich. Kategorie 5: Analyt je pfitomen nad
¢i pod specifikovanou vysokou koncentraci (¢asto nazyvané zkouskou pro posouzeni vi¢i mezi)

VkaIlIlO‘StI‘ll Verifikace Cinnost p¥i verifikaci Divody pro verifikaci
charakteristika

Presnost ano Pokud metoda slouzi k posouzeni Uvniti uzkého koncentraéniho rozsa-

vi¢i mezi nebo je koncentraéni roz-  hu se piesnost a preciznost neméni
sah, pro ktery je metoda validova- a tedy postacuje prokazani na jedné
na, uzky (<1 fad), analyzujte jeden  koncentracni Grovni. U Sirokého kon-
referenéni materi- centra¢niho rozsahu se presnost
al/standard/ptidavek pii jedné kon-  a preciznost mohou ménit a je tedy
centraci. Jinak prokazte piesnost nutné je ovérit pii riznych koncent-
pro kazdou koncentracni uroven racnich Grovnich.
(nizkou, stfedni a vysokou) analy-
zou jednoho referenéniho materia-
Iu/standardu/ptidavku pro kazdou
aroven.

Preciznost ano Proved'te jednou testovani opako- Uvniti uzkého koncentraéniho rozsa-
vatelnosti. Pokud metoda pokryva ~ hu se piesnost a preciznost neméni
koncentra¢ni rozsah >1 fad, pak a tedy postacuje prokazani na jedné
testovani opakovatelnosti musi za-  koncentra¢ni trovni. U Sirokého kon-
hrnovat nizké, stfedni a vysoké centra¢niho rozsahu se presnost
koncentrace. a preciznost mohou ménit a je tedy

nutné je ovérit pii riznych koncent-
racnich trovnich. Mezilehla preciz-
nost mezi jednotlivymi analytiky je
zajisténa tim, Ze jsou prokazatelné
zacviceni a jsou schopni adekvatné
provozovat metodu.

Specifi¢nost ne/ano Viz Specifi¢nost ve VSeobecnych Viz Specifi¢nost ve VSeobecnych

pozadavcich pozadavcich

Tabulka 6. Kategorie 6: Kvalitativni zkouska

Kwvalitativni zkousky slouzi k identifikaci specifického prvku ¢i slouéeniny (analytu) na zakladé reakce ma-
terialu pti zkousce. Nejdulezitejsi charakteristikou kvalitativni zkousky je jeji schopnost spolehlivé identi-
fikovat analyt v pfitomnosti jinych latek. To se nazyva specifi¢nosti.

Validace metody zahrnuje stanoveni jakékoliv zkiizené reaktivity s jinymi znamymi slozkami. Absence
zktizené reaktivity prokazuje specifi¢nost metody. JestliZe jsou vzorky identické s témi, pro které je metoda
urcena, neni ovéteni specifiénosti nutné. Jestlize jsou jakékoliv matricové slozky laboratornich vzorkt uni-
katni, pak bude muset laborator prokazat, ze neovliviiuji specifi¢nost.

Presnost kvalitativnich zkousek se obecné vyjadiuje jako mira falesné pozitivnich/falesné negativnich vy-
sledkil a stanovuje se na nékolika koncentracnich urovnich. Verifikaci schopnosti laboratofe spravné pro-
vadeét kvalitativni metodu lze prokéazat analyzovanim souboru negativné a pozitivné fortifikovanych
vzorkt. Napriklad se pro kazdou odlisnou matrici vzorkd analyzuji duplikatni vzorky na tfech Grovnich.
Doporucované tirovné jsou slepé vzorky (blanky — Zadny analyt), nizka uroven (v blizkosti spodni hranice
rozsahu metody) a vysoka uroven (v blizkosti horni hranice rozsahu metody). Potiebné koncentracni urov-
n¢ lze ziskat standardnimi pridavky. Pomé&ry srovnatelné s deklarovanymi ve validované metodé pak pro-
kazuji schopnost laboratore provadét metodu.
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POUZITI NEJISTOTY MElil;Ni PRI VERIFIKACI METODY
CHEMICKYCH ZKOUSEK

Odhad nejistoty méfeni (MU) méfené veliciny je ukazatelem presnosti a MU je jednim z prvkd jimiz
lze ovéfit, Ze je laboratof schopna provozovat metodu uspokojive.

KdyZ nejsou dostupné zadné valida¢ni tidaje, mize byt pro posouzeni, zda metoda funguje, MU je-
dinym parametrem schopnym porovnani se specifikaci. K porovnani vykonnosti laboratote (vychy-
leni/bias a preciznost) lze pouzit udaje ziskané v mezilaboratorni studii pfistupem popsanym
v CSN ISO 21748:2012 Ndvod pro pouziti odhadii opakovatelnosti, reprodukovatelnosti a pravdi-
vosti pri odhadovani nejistoty méreni.(ISO/TS 21748).

Dalsi informace vcetné ptikladt pouziti ptistupu popsaného v ISO/TS 21748 lze nalézt na webovych
strankach AOAC.

MIKROBIOLOGICKE METODY

Vykonnostni charakteristiky potfebné pro validaci a verifikaci kazdé ze tfi hlavnich kategorii mikro-
biologickych zkuSebnich metod uvadi tabulka 7.
Pravidlo verifikace
Verifikace mikrobiologickych metod vyzaduje zaméfit se rovnéz na
1. schopnosti laboratote dosahovat vykonnostnich charakteristik trvale;

2. vykonnost analytika: jsou vas$i analytici schopni provozovat metodu se stejnym stupném
preciznosti a piesnosti?
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Tabulka 7. Kategorie mikrobiologickych zkusebnich metod: Vykonnostni charakteristiky, které jsou soucasti
valida¢ni studie

Vykonnostni . . , Kvalitativni Verifikace
charakteristika Identifikace  Kvantitavni (P/N) (je-li pouzitelné)
Relativni piesnost ano ano ne ne
Matricové vlivy ne ano ano ano
Preciznost ne ano ne ano
Selektivita ne ano ano ne
Specifi¢nost ano ano ano ne
Inkluvizita ano ano ano ne
Exkluvizita ano ano ano ne
Pomeér falesné pozitivnich ne ano ano ne
Pomeér falesné negativnich ne ano ano ne
LOD ne ano ano ne
LOQ ne ano ne ne
Robustnost ano ano ano ne
Linearita/rozsah ne ano ne ne

Nejistota méfeni v mikrobiologii

Nejistota méteni (MU) je parametr pridruzeny k vysledku méfeni, ktery charakterizuje miru rozpty-
leni hodnot, které by mohly byt divodné pfisuzovany mérené veli¢ing, jinymi slovy rozptyl nebo
smérodatnou odchylku vysledku nebo miru spolehlivosti analytického vysledku. Vypocet MU je
spolehlivéjsi na zakladé nejméné 30 pozorovani, abychom ziskali 95% interval spolehlivosti celkové
presnosti metody. Kazda z pozadovanych vykonnostnich charakteristik by proto méla také vychazet
z tiiceti pozorovani. MU obvykle vyzaduje zapocteni opakovatelnosti a reprodukovatelnosti vSech
vlivil, které prispivaji vice nez 10 % k variabilité a pouziva ve vypoctu odmocninu souctu ctverct,
napi. pro dva kli¢ové vlivy je (Uc)=+/RSD; +RSD; . V nejjednodussim ptipadé je relativni MU
neboli relativni U, = 2 x RSDg (relativni smérodatnd odchylka reprodukovatelnosti), pokud byly
vzaty v ivahu vSechny faktory, které mohou mit vliv na spolehlivost vysledku.

V tomto smyslu mohou byt valida¢ni udaje pouzity srovnatelné k verifikaci metody, protoze vali-
dacni studie poskytuje referencni hodnoty pro RSD;, i RSDg (relativni smérodatnou odchylku opako-
vatelnosti a relativni smérodatnou odchylku reprodukovatelnosti).

Napriklad valida¢ni studie ode¢tu zted’ovaci metodou poskytla nasledujici tdaje:
RSD, <£7,7 % (0,077) (analytiki)
RSDg < 18,2 % (0,182) (mezi analytiky)
Vypocet kombinované nejistoty odectu:
Souget &tvercil (0,077)* + (0,182)* = 0,0371
Kombinovana relativni nejistota V(0,0371) = 0,193 = 19,3 %

Rozsitena relativni nejistota odectu (s pouzitim koeficientu rozsiteni k = 2 pro 95% spolehlivost)
2x19,3% =38,6%
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Nejistota méfeni je pro tento postup 38,6 % a stava se referen¢ni hodnotou pro MU stanovenou pii
vnitrolaboratorni verifikaci metody.

Experimentalni udaje pro vypocet MU lze ziskat prostfednictvim

programil zkouseni zpusobilosti (PT),
referenénich vzorka,

vytéznosti pridavki,

replikovanych vzorkt pfi verifikaci metody,
duplikatt vzorki.

Dalsi informace k odhadu nejistoty méfeni mikrobiologickych metod lze najit ve smérnici American
Association for Laboratory Accreditation G108 — Guidelines for Estimating Uncertainty for Micro-
biological Counting Methods.

Vykonnost analytika v mikrobiologii

Verifikace metody by se méli u¢astnit pouze analytici dostatecné vyskoleni k provadéni metody. Za-
cvik a kvalifikace analytikti vyzaduji pisemny protokol ¢innosti a dokumentaci dosazenych vysled-

Vv v

kii. ZaSkoleni analytici musi byt pribézné hodnoceni.

Nastroje pro hodnoceni mohou zahrnovat

slepé vzorky (znamé pozitivni a znamé negativni vzorky),

sledovani vykonnosti,

pisemny test, napt. zasady fizeni kvality, vypoCty, interpretace vysledkd, znalost politiky
kvality a postupd,

denni kontroly preciznosti duplikatnich ode&td”,

zkouseni zptsobilosti” .

" Preciznost duplikatnich ode&ti:

5.
6.
7.

VSichni analytici provedou duplikatni odecty u 15-30 vzorkd pro kazdy typ matrice, oznacené D1 a D2;
konverze dat do log;
stanoveni absolutni hodnoty rozpéti a jeho log(Ryo,) pro kazdy par (D1 — D2);

’ ~ o x 4 D ~ 17 ’ — ZRIO
vypo&et primérné hodnoty R pro kazdy datovy soubor R = &=°¢ ;
n
analytici nyni mohou zpracovavat denni duplikaty;
99% kritérium preciznosti: R <3,27 R ;
vynaseni vysledkll v regulacnim diagramu ke sledovani variability.

Ref. SMEWW (Standard Methods for the Examination of Water and Wastewater) 1998, 20™ ed. (9-11).

ol ¥ , o : .
Zkouseni zpusobilosti:

1.
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ZkousSeni zpusobilosti uvnitf laboratoie

Interné zadavané kontrolni vzorky nebo vzorky s pfidavkem (spikované vzorky) pouzivané pro:

a) pribézné posuzovani analytické vykonnosti a kompetence jednotlivych analytikl z laboratote,

b) zpusob jak prokazat zpuisobilost pro zkousky, které nejsou zahrnuty do externich programi zkouseni zptiso-
bilosti,

c) zjisténi potieby skoleni.

Mezilaboratorni zkousSeni zptisobilosti

ZkousSeni zpusobilosti z externiho zdroje napt. AOAC, FDA

a) poskytuje miru preciznosti a relativni pfesnosti analytickych metod provozovanych rtiznymi laboratofemi,

b) poskytuje odhad relativni pfesnosti a preciznosti vysledkli mezi laboratoremi,

¢) muze byt pouzivano i pro vnitrolaboratorni zkouseni zptisobilosti, ale samo o sob¢ neni uréeno k hodnoceni
kompetence jednotlivych analytiku.



VSEOBECNE POZADAVKY
(pro chemické a mikrobiologické metody)

Laboratof musi mit systém managementu, ktery je v souladu se systémem popsanym v ISO/IEC
17025:2005.

Analytici musi byt odpovidajicim zptisobem vyskoleni:
e Analytik musi mit odpovidajici znalosti, zkusenosti a §koleni k provadéni postupu.
e Analytik musi byt zptisobily pro vykonavani svéfené funkce v laboratofi:
— obsluhu instrumentace,
— provadéni analyz podle specifikace,
— pochopeni analytické techniky.
e O skoleni musi existovat zapis.

Provadéni verifikace musi byt planované, schvalené a zdokumentované. Zavérecna zprava musi byt
uchovana jako dikaz, Ze je laboratof schopna provozovat metodu odpovidajicim zpisobem.

Dokumentace o verifikaci by méla byt vytvarena tak, aby
e popisovala postup, ktery bude verifikovan,

e obsahovala podrobnosti o analytické vykonnostni charakteristice, ktera bude vyhodnocova-
na,

e stanovila kritéria pro piijeti pouzivana k rozhodnuti, Ze postup funguje uspokojive,

e odlvodnovala odchylky od referen¢ni metody.

Vseobecné pozadavky — specifi¢nost

Pro specifi¢nost plati u vSech kategorii metod, Ze pokud jsou vzorky identické s t€mi, pro které je
metoda urcena a validovana a pokud se metoda opira o zakladni principy, pak neni verifikace po-
ttebna. Pokud maji vzorky stejnou matrici, nebude specificnost, ktera vychazi ze zakladnich princi-
pu, ovliviiovana. Zakladnimi principy jsou chemické reakce napt. reakce Ag s Cl za tvorby
srazeniny. U nékterych metod mize mit na specificnost vliv pouzité pfistrojové vybaveni. V téchto
pfipadech by méla laboratoi posoudit, zda by rozdily v pfistrojich mohly mit vliv na specificnost
a jestlize ano, zahrnout specifi¢nost do verifikace, napf. rozdilné rozlieni anebo detekéni systémy
optickych emisnich spektrometrll s indukéné vazanym plazmatem mohou mit za vysledek odlisné
interference.
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VYBER METOD ,,VHODNYCH PRO DANY UCEL*

Analytické metody jsou hodnoceny podle charakteristickych znakt, jakymi jsou piesnost, preciz-
nost, specifi¢nost, citlivost, detekovatelnost a pouzitelnost v praxi. Pfi vybéru metod je u hodnoceni
znaki kompromis neodmyslitelny. Kazda metoda zvolena k pouziti vS§ak musi vyhovovat pozadav-
kim regulace a musi odpovidat schopnostem personalu laboratofe. V zavislosti na dostupné doku-
mentaci metody se pred jejim pfijetim k rutinnimu pouzivani doporucuje rtiznd mira validace
a verifikace.

Laboratof musi nejprve zajistit, Ze je vybrana metoda aplikovatelna na vzorky, které bude touto me-
todou analyzovat. Pokud existuje rozdil mezi laboratornimi vzorky a témi, pro které byla metoda va-
lidovana, musi se posoudit rozsah rozdilnosti a jeho dopad. Disledek rozdilnosti miize vyzadovat
¢asteCnou validaci zahrnujici ovlivnéné vykonnostni charakteristiky, nebo miize metoda vyzadovat
uplnou validaci.

NAHODILE ZMENY/ODCHYLKY OD VALIDOVANE
METODY

Z mnoha diivod nemusi byt laboratot schopna provadét metodu presné tak, jak byla validovana. Za
téchto okolnosti se mize s témito rozdily vyporadat verifikace. Nékolik nepfedvidanych scénari
ukazuje tabulka 8. Pokud k tomu dojde, musi se aplikovat uvedena studie ekvivalence. Mohou exis-
tovat i dal$i scénafe, tento seznam neni vycerpavajici.

LECIVA
Aby se zabranilo nedorozuménim, je zde vysvétlen termin identita ve farmaceutickém pramyslu.

Zkousky identity jsou ve farmacii uréeny k potvrzeni identity analytu ve vzorku. Identita — je tento
material tim ¢im ma byt?

V jinych oblastech analytiky ma identita jiny vyznam, napt. v definici EURACHEM. ,,Je nutné pro-
kazat, ze signal ziskany v méficim kroku nebo jina méfena vlastnost, které byly pfifazeny analytu,
odpovidaji pouze analytu a nejsou odrazem pritomnosti néceho fyzikalné ¢i chemicky podobného
nebo nejsou disledkem koincidence. To je potvrzeni identity.” KVALIMETRIE 9. Vhodnost analy-

tickych metod pro dany ucel. Laboratorni prirucka pro validaci metod a souvisejici ¢innosti. Eura-
chem-CR 1999, str. 16.

TakZze vefarmacii termin identita popisuje ,,druh analytické zkouSky* zatimco v pfirucce
EURACHEM je identita analytickym parametrem.

56



Tabulka 8.

Parametr validované metody

Rozdil vici validované metodé

Poti‘ebna studie ekvivalence

a. Pouzité pfistroje a vybaveni

b. Specificky detektor

c. Priprava vzorku: obc¢as se vzor-
ky ptipravuji v kapalném dusiku,
aby se zabranilo ztraté analytu(l)

d. Dal$i mozné situace

i. Kolony a kartridze

1. Mobilni faze

1il. Gradient mobilni faze

iv. Vykonnost postupu

a. Bud’ pfistroj, nebo vybaveni
jsou zastaralé, nebo je laborator
nema a chce pouzit pfistroj nebo
vybaveni, které ma k dispozici.

b. Laboratof nema specificky de-
tektor a chtéla by pouzit ten, ktery
ma k dispozici.

c. Pokud ma laboratot vhodné pro-
stfedi, mize zpracovavat vzorek
rychle pfi laboratorni teplote.

i. Laboratof chce pouzit dostupné
kolony a kartridze od rtiznych do-
davatelt.

ii. Nekdy se zjisti, ze je mobilni
faze pouzivana ve validované me-
tod¢ korozivni a poskozuje erpa-
dlo a tésnéni. V tomto piipadé se
muze pouzit zameénitelna nahrada.

iii. Nema-li laboratof tiicestny
gradientni systém, jsou rozpousté-
dla pfedem namichana pro dvou-
cestny gradient.

iv. Mohou byt nutné malé zmény
extrakénich a Cisticich krokd, jako
je zameéna extrakéniho rozpouste-
dla za méné zdravotné zavadné,
tiepani za mixovani, pouziti zame-
nitelného rozpoustédla, pouziti
SPE kartridzi riznych dodavateld,
atd.

a. Je potieba instrumentalni pre-
klenovaci studie ekvivalence, aby
se zajistilo, Ze hodnoty poskytova-
né alternativnim pfistrojem a vy-
bavenim jsou reprodukovatelné

v relaci ke koncentracim stanove-
nym validovanou metodou.

b. Studie ekvivalence je potiebna
pro porovnani hodnot ziskavanych
z obou detektort, aby se zajistilo,
ze ziskavané hodnoty jsou repro-
dukovateln¢ v relaci ke koncentra-
cim stanovenym validovanou
metodou.

¢. Nutna je preklenovaci srovnava-
ci studie obou ptiprav vzorkl pro
zajisténi, ze ziskavané hodnoty
jsou reprodukovatelné v relaci ke
koncentracim stanovenym valido-
vanou metodou.

d. Jakakoliv ze situaci uvedenych
ve sloupci 2 vyzaduje pteklenovaci
studii pro zajisténi, Ze jsou ziska-
vané hodnoty reprodukovatelné

v relaci ke koncentracim stanove-
nym validovanou metodou.
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POTRAVINY

Chemické zkouseni kategorie 3: metoda urCujici, zda je analyt ptitomen nad ¢i pod specifikovanou
nizkou koncentraci (¢asto nazyvané zkouskou pro posouzeni vici mezi). Tato kategorie je do jisté
miry ozehava, protoze lezi na rozhrani kvantitativnich a kvalitativnich stanoveni. Z hlediska bezpec-
nosti potravin vsak predstavuje velmi dilezitou kategorii, napf. residua zakazanych veterinarnich 1é-
¢iv, kterda nesmi byt pfitomna v potravinach Zzivocisného plivodu. V EU je toto predmétem
Rozhodnuti 657/2002/EC. V EU se klade mnohem vétsi diraz na validaci téchto metod, nez je tomu
v této ptirucce.

DEFINICE

Piesnost
Pro potieby tohoto dokumentu je termin piesnost (accuracy) definovan jako:

Tésnost souhlasu mezi naméfenou hodnotou a ptijimanou ,,pravou‘ nebo referen¢éni hodnotou. Ptes-
nost je indikatorem vychyleni/bias méficiho procesu. Presnost se ¢asto vyhodnocuje opakovanym
pridavkem (spikovanim) matrice nebo placeba znamymi Grovnémi analytu pfi cilovych hodnotach
nebo v jejich blizkosti. Podil nebo procento ptidaného analytu, ziskaného z Cisté matrice se Casto
pouziva jako ukazatel presnosti. Pfidany analyt v§ak nemusi vzdy odrazet podminky pfirozeného
analytu v materialech, které prichazeji k analyze (Official Methods of Analysis of AOAC
INTERNATIONAL, 18" ed., Piiloha E).

Je ztejmé, Ze definice z Official Methods of Analysis neodpovida zcela soucasné definici presnosti
z VIM 3 (TNI 01 0115:2009 Mezinarodni metrologicky slovnik— Zakladni a v§eobecné pojmy a pri-
druzené terminy (VIM)), kterd v odstavci 2.13 (3.5) zni:

presnost méieni
piesnost
Tésnost shody mezi naméfenou hodnotou veli¢iny a pravou hodnotou veli¢iny méfené veliCiny.

POZNAMKA 1. Pojem ,pfesnost méfeni® neni veli¢inou a neni dan ¢iselnou hodnotou veli¢iny. Méfeni je pro-
hlaseno za presnéjsi, kdyz nabizi mensi chybu méteni.

POZNAMKA 2. Termin ,pfesnost méfeni” nema byt pouzivan pro ,,pravdivost méfeni“ a termin ,,preciznost
meéfeni” nema byt pouzivan pro ,,pfesnost méfeni®, ktera se nicméné vztahuje k obéma témto pojmim.

POZNAMKA 3. ,,Pfesnost méfeni® je nékdy chapana jako tésnost shody mezi naméfenymi hodnotami veliéiny,
které jsou prifazeny métené veliCing.
Mezilehla preciznost

Mezilehla preciznost (intermediate precision): preciznost analytického postupu vyjadiuje tésnost
shody mezi sérii méfeni laboratornich vzorkti odebranych ze stejného homogenniho vzorku za pte-
depsanych podminek. Mezilehla preciznost vyjadiuje variabilitu uvniti laboratofe: rizné dny, rtzni
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analytici, ruzné zafizeni, atd. (ICH Validation of Analytical Procedures: Text and Methodology,
Q2R).

Mezilehla preciznost: preciznost méfeni za souboru podminek mezilehlé preciznosti méteni (TNI 01
0115:2009 Mezindarodni metrologicky slovnik — Zakladni a vseobecné pojmy a pridruzené terminy
(VIM), 2.23 bez poznamek).

Opakovatelnost

Opakovatelnost (repeatability) (vysledkl méfeni): Tésnost shody mezi vysledky naslednych méteni
stejné metené veliCiny provadénych pti splnéni vSech nasledujicich podminek:

e stejny méfici postup,

e stejny pozorovatel,

e stejné méfici zafizeni, pouzivané za stejnych podminek,
e stejné misto a

e opakovani v kratkém ¢asovém intervalu.

(ISO Guide 30:1992 A7)

Opakovatelnost

Preciznost méfeni za souboru podminek opakovatelnosti méfeni (TNI 01 0115:2009 Mezinarodni
metrologicky slovnik — Zakladni a vseobecné pojmy a pridruzené terminy, (VIM 2.21).

Reprodukovatelnost

Reprodukovatelnost (reproducibility) (vysledkd méfeni): Tésnost shody mezi vysledky méfeni stejné
méfené veli€iny, jsou-li méfeni provadéna za zménénych podminek jako:

e princip ¢i metoda méfeni,

e pozorovatel,

o méfici zafizeni,

e  misto,

e podminky pouziti a

® (Cas.

(ISO Guide 30 A.8)

POzZNAMKA: Pro potieby této prirucky ALACC by zména principu méfeni vedla k vytvoreni nové metody, kte-
ra by se musela validovat.

Reprodukovatelnost

Preciznost méfeni za podminek reprodukovatelnosti méteni (TNI 01 0115:2009 Mezindrodni metro-
logicky slovnik — Zdakladni a vseobecné pojmy a pridruzené terminy (VIM), 2.25).
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Standardni metoda

Metoda, ktera byla validovana autoritativnim organem. VétSinu potravinaiskych a farmaceutickych
metod lze nalézt v priruckach sbirkaich AOAC, USDA, FDA, EPA, AOCS, AACC, ISO, IUPAC,
USP, a FCC. Mnoho obchodnich spole¢nosti publikuje své vlastni metody a poskytuje uzitecné
zdroje. Mezi priklady lze uvést Corn Refiners Association, National Food Processors Association,
Association for Dressings and Sauces, a American Spice Trade Association.

Validovana metoda

Planovany a dokumentovany postup stanoveni vykonnostnich charakteristik metody. Vykonnostni
charakteristiky nebo valida¢ni parametry metody urcuji jeji vhodnost pro dany ucel. Definuji, co je
metoda schopna dokazat za optimalizovanych podminek rozpousténi matrice, izolace analytu, nasta-
veni pfistroji a dalSich experimentalnich podminek. Zahrnuti urc¢itého valida¢niho parametru do po-
stupu validace zavisi podle okolnosti na aplikaci, zkuSebnich vzorcich, cili metody a doméacich nebo
mezinarodnich smérnicich nebo pravné zavaznych piedpisech. (Official Methods of Analysis of
AOAC INTERNATIONAL, 18" ed., Ptiloha E)

POZNAMKY

Validace pomoci systematické laboratorni studie potvrzuje, ze je metoda vhodna pro dany ucel, tedy ze jeji
vykonnostni charakteristiky umoznuji poskytovat vysledky odpovidajici pottebam daného analytického pro-
blému. Dulezité vykonnostni charakteristiky zahrnuji selektivitu a specificnost (popis méfené veliciny), méfici
rozsah, kalibraci a navaznost, linearitu a jeji sklon, mez detekce/mez stanovitelnosti, robustnost a preciznost.
Tyto charakteristiky navzajem souviseji. Mnoho z nich pfispiva k celkové nejistoté méfeni a ziskané udaje se
mohou pouzit k vyhodnoceni nejistoty méfeni. Rozsah validace musi byt jasn¢€ uveden v dokumentované me-
tod¢, aby mohli uZivatelé posoudit vhodnost takové metody pro svoje konkrétni potieby.

Priklady validovanych metod Ize ziskat od organizaci, jako je napt. AOAC INTERNATIONAL.

Verifikace/Ovéfovani’
Poskytnuti objektivniho dikazu, Ze dana polozka spliuje specifikované pozadavky.
PRIKLADY:

1. Potvrzeni, ze dany referen¢ni material je pro dotéenou hodnotu veli¢iny a postup méfeni homogenni tak, jak
je to o ném deklarovano, a to az do méficich navazek s hmotnosti 10 mg.

2. Potvrzeni, ze jsou dosazeny funkéni vlastnosti nebo zakonné pozadavky na méfici systém.
3. Potvrzeni, ze cilova nejistota méfeni miize byt splnéna.

POZNAMKY:

1. Pokud je to vhodné, ma byt brana v uvahu nejistota méfeni.

2. Polozkou muze byt napf. proces, postup méfeni, material, slou¢enina nebo méfici systém.
3. Specifikovanymi pozadavky muze byt napiiklad, Ze jsou splnény specifikace vyrobce.

4. Ovéfovani v legalni metrologii, definované ve VIML a obecné v posuzovani shody, se tyka prezkouseni
a oznaceni a/nebo vydani ovétovacich listh pro méfici systém.

5. Ovéfovani nema byt zaménovano s kalibraci. Ne kazdé ovéreni je validaci.

? Pti piekladu terminu verification se v této prirutce pouziva prednostné anglikanismus verifikace, protoze je
to zazity termin v chemickych a zdravotnickych laboratofich v Cesku; ovéFovdni se v nich predevsim pouziva
v péci o stanovena méfidla ve smyslu plnéni pravné zavaznych pozadavki zakona ¢. 505/1990 Sb., o metrolo-
gii, ve znéni pozd¢jsich predpist (pozn. piekladatele).
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6. V chemii se k ovéfeni identity obsazené entity nebo aktivity vyzaduje popis struktury nebo vlastnosti pfis-
Iusné entity nebo aktivity.

TNI 01 0115:2009 Mezindarodni metrologicky slovnik — Zakladni a vseobecné pojmy a pridruzené
terminy (VIM), 2.44.

. ww r_r2
Verifikace/Ovérovani

Potvrzeni prostfednictvim poskytnuti objektivnich dikazl, Ze specifikované pozadavky byly splné-
ny (ISO 9000:2000 3.8.4)

POZNAMKA: V souvislosti s managementem méficich zafizeni poskytuje ovéfovani zpisob kontroly, ze od-
chylky mezi hodnotami vykazovanymi méficim pristrojem a odpovidajicimi znamymi hodnotami méfené veli-
¢iny jsou systematicky men$i nez maximalné¢ dovolené chyby definované v normé, zavaznych pravnich
predpisech nebo specifikaci tykajicich se managementu daného méficiho zatizeni. Vysledkem ovéfovani je
rozhodnuti o opétném uvedeni do provozu, provedeni justovani, opravy, pietazeni do nizsi kategorie nebo vy-
fazeni. Ve vsech pfipadech je vyzadovan pisemny zadznam o ovéfovani, uchovavany v materialech o méficim
pristroji.
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B. Friedecky, J. Kratochvila, J. Kucera, Z. Plzak (2004).
15. a) Pouziti informaci o nejistoté k posuzovani shody (pfeklad anglického vydani Use of
uncertainty information in compliance assessment, EURACHEM/CITAC Guide 2007).
b) Nejistota méfeni vyplyvajici z odbéru vzorki: Metodicka ptirucka s postupy (pieklad
anglického vydani Measurement uncertainty resulting from sampling. A guide to methods
and approaches, EURACHEM/CITAC 2007) (2008).
16. Statistické metody v metrologii a analytické chemii. Re§ené piiklady na CD-ROM v Excelu.
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