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DEFINICIA

»walidacja psych. proces ustalania stopnia
odpowiedniosci, trafnosci, celowosci testu

albo waznosci, doktadnosci narzedzia pomiarowego.

Etym. - Srdw. tac. validatus p.p. od validare 'zatwierdzac' z
validus 'skuteczny, wazny' tac. 'silny' od va/ére ”

Wiadystaw Kopalinski ,,Stownik wyrazéw obcych”

GBC- Rodzinnie, Zakopane, 29.09-01.10.2010.
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Walidacja metody (ang. method validation) — proces JQ
oceny metody (lub  procedury) analitycznej
prowadzony w celu zapewnienia zgodnosci ze
stawianymi tej metodzie wymogami, definiujgcy te
metode oraz pozwalajgcy okresli¢ jej przydatnosc.

Mozna wiec mowic o:

e (Ocenie metody
e Zgodnosci metody ze stawianymi jej wymogami
e Definicji metody

e Przydatnosci metody

GBC- Rodzinnie, Zakopane, 29.09-01.10.2010.
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e opracowywana jest nowa procedura analityczna,

e prowadzone s3 proby rozszerzenia  zakresu
stosowalnosSci znanej procedury analitycznej np. do
oznaczania danego analitu ale w innej matrycy,

e przeprowadzona kontrola jakoSci daje podstawe do
wniosku, Zze wystepuje zmiennoS¢ parametrow
walidacyjnych w czasie,

IGBC— Rodzinnie, Zakopane, 29.09-01.10.2010.

Proces walidacji powinien by¢ przeprowadzony gdy: J/K

e dana procedura analityczna ma by¢ wykorzystywana w
innym laboratorium,

e zostanie wykorzystana inna aparatura kontrolno-
pomiarowa,

¢ badania bedg przeprowadzone przez innego analityka,

e przeprowadza sie porownanie nowej procedury
analitycznej ze znang procedurg standardowg,

IGBC— Rodzinnie, Zakopane, 29.09-01.10.2010.

Proces walidacji powinien by¢ przeprowadzony gdy: J&
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Oprécz wyznaczenia parametrow walidacyjnych, przed J/L&
przystgpieniem do samego procesu walidacji nalezy
okresli¢ takie podstawowe cechy procedury analitycznej
jak:

e rodzaj oznaczanego sktadnika,
e poziom stezen,

» zakres stezen analitu,

e rodzaj matrycy,

» obecno$¢ substancji przeszkadzajgcych
(interferentdw) wraz z okreSleniem koniecznosci ich
oznaczenia,

IGBC— Rodzinnie, Zakopane, 29.09-01.10.2010.

cd. M

istnienie odgdrnych regulacji i wymogow, ktérym
powinna sprostac procedura analityczna,

rodzaj oczekiwanej informacji — ilosciowa czy
jakosciowa,

wymagana wartos¢ granicy wykrywalnosci i
oznaczalnosci,

oczekiwana i wymagana doktadnos¢ (precyzja i
poprawnos¢) procedury,

IGBC— Rodzinnie, Zakopane, 29.09-01.10.2010.




cd:

IGBC— Rodzinnie, Zakopane, 29.09-01.10.2010.

wymagana aparatura — czy oznaczenia z
wykorzystaniem danej procedury majg byc¢
przeprowadzone w oparciu a Scisle zdefiniowany
instrument, czy tez moze by¢ przeprowadzana w
oparciu o aparature tego samego typu,

wymagana wrazliwos¢ (odpornos¢) procedury,

mozliwos¢ zastosowania walidowanej procedury w
innym laboratorium,

10
Zestawienie parametréw procedury analitycznej podlegajacych procesovﬂ&

walidacji zalecanych przez ICH i USP

Parametr

0
=

UsP

- powtarzalnosc¢

Precyzja - precyzja poérednia

- odtwarzalnos¢

Dokfadnos$¢/Poprawnos¢

Granica wykrywalnosci

Granica oznaczalnosci

Specyficznosé/selektywnosé

Liniowo$¢

Zakres pomiarowy

S o P U N o o B o

Odpornos¢ (ang.robustness)

Elastycznosé/tolerancyjnosé
(ang.ruggedness)

+ [+ |+ |+ [+ |+ |+

ICH — The International Conference on Harmonization
USP — The United States Pharmacopoeia

IGBC— Rodzinnie, Zakopane, 29.09-01.10.2010.
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Im wieksza jest liczba parametrow walidacyjnych, tym
wiecej czasu potrzeba na przeprowadzenie procesu
walidaciji.

Im bardziej restrykcyjny charakter maja przyjete wartosci
graniczne (oczekiwane), tym czesSciej nalezy sprawdzac,
kalibrowaé, czy wrecz rewalidowa¢ dang procedure
analityczna.

Nie zawsze istnieje koniecznoS¢ przeprowadzania catego
procesu walidacji procedury analitycznej.

Nalezy wéwczas okresli¢, ktéry z parametrow powinien by¢
wigczony do procesu walidacji.

IGBC— Rodzinnie, Zakopane, 29.09-01.10.2010.

12
okreslenie selektywnosci
(analiza prébek roztwordw wzorcowych) /\

. =
. . wyznaczenie liniowosci,
Proces Wa I | d aCJ | proced u ry LOD, LOQ, zakresu pomiarowego
analitycznej moze byc¢ .

L . okreslenie powtarzalnosci

przeprowadzony wiasciwie w
- - 14 - -

dowolnej kolejnosci (biorgc pod = =

wyznaczenie precyzji

uwage kolejnos¢ okreslania posreche]
14 - Q ;
bada nyCh pa ra metrow)l Jed na k ok_reélen’ie selektywn(_)éci
najbardziej logicznym wydaje sie il
jej przeprowadzenie zgodnie ze o ——
SChematem J (analiza probek materiatéw odniesienia)
. ?;
okreslenie odpornosci
(np. poréwnania miedzylaboratoryjne)
] by, TS
RAPORT WALIDACYINY

IGBC— Rodzinnie, Zakopane, 29.09-01.10.2010.
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Proces walidacji procedury analitycznej powinien byc
uwienczony poprzez sporzadzenie raportu koncowego
zawierajgcego:

e przedmiot i przeznaczenie procedury analitycznej
(zakres jej stosowalnosci, rodzaj),

e podstawy metrologiczne,

¢ rodzaj analitu(éw) i sktad matrycy,

e spis wszystkich  wykorzystywanych  odczynnikdw,
wzorcdw, materiatdw odniesienia wraz z ich doktadna
specyfikacjg (czystos¢, jakos¢, producent, w przypadku
syntezy w laboratorium — doktadny opis tej syntezy),

IGBC— Rodzinnie, Zakopane, 29.09-01.10.2010.

cd: J/K

e opis procedur stuzacych do sprawdzania czystosci
stosowanych substancji i jakosci wykorzystywanych
WZOrcow,

 konieczne Srodki ostroznosci,

e plan opisujgcy sposob ,przeniesienia” procedury z
warunkow laboratoryjnych do pomiardw rutynowych,

e parametry procedury analitycznej,

e spis parametrow krytycznych — tzn. tych, ktorych
niewielkie wahania mogg w sposdb znaczacy wptywac
na wynik koncowy oznaczenia — parametry wynikajace z
okreslenia odpornosci procedury analitycznej,

IGBC— Rodzinnie, Zakopane, 29.09-01.10.2010.
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cd: J/K

e wykaz wszelkiego rodzaju sprzetu laboratoryjnego wraz

z ich cechami charakterystycznymi (wymiary, klasa
doktadnosci itp.), schematy blokowe w przypadku
skomplikowanych zestawow aparaturowych,

e szczegbtowy opis warunkow przeprowadzenia pomiarow

z wykorzystaniem danej procedury analitycznej,

e opis procedury statystycznej (na etapie obrobki zbioréw
wynikow) wraz z wykazem réwnan i przeprowadzonych

obliczen,

e opis procedury kontroli jakosci wynikow (w przypadku
analiz rutynowych),

IGBC— Rodzinnie, Zakopane, 29.09-01.10.2010.

cd: J/K

e odpowiednie rysunki i wykresy np. chromatogramy,
krzywe kalibracyjne,

e zgodnoS¢ wyznaczonych parametrow procedury z
zatozonymi wartosciami granicznymi,

e wartos¢ niepewnosci pomiaru analitycznego,

e kryteria, ktore nalezy spetni¢ w procesie rewalidacji,
e dane osoby, przeprowadzajgcej proces walidacji,

e spis wykorzystywanej literatury,

e podsumowanie i wnioski,

e potwierdzenie i podpis osoby odpowiedzialnej za
sprawdzenie i zatwierdzenie procesu walidacji.

IGBC— Rodzinnie, Zakopane, 29.09-01.10.2010.
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probkach kapusty.

Probki kapusty przygotowywano w nastepujgcy sposob:
1.Liofilizacja

2.Mineralizacja wspomagana promieniowaniem
mikrofalowym z wykorzystaniem stezonego kwasu
azotowego V

3.0trzymany mineralizat rozcienczano do objetosci
koncowej 25 cm?3 e

. ; . 17
Opracowano metode oznaczania zawartosci kadmu w A

GBC- Rodzinnie, Zakopane, 29.09-01.10.2010.

iy

Oznaczenie koncowe przeprowadzono z wykorzystaniem
techniki GF-AAS, stosujgc aparat SavantAA Z firmy GBC.

WYKORZYSTANIE KAPUSTY BIALEJ NA POTRZEBY FITOREMEDIACI 1 BIOFUMIGACIH GLEBY

‘gP-OBIOK.[e

GBC- Rodzinnie, Zakopane, 29.09-01.10.2010.
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PARAMETRY WALIDACYINE

- Precyzja
- powtarzalnosc¢
- precyzja posrednia
- odtwarzalnos¢
- Doktadnos$¢ i poprawnosc
- Granica wykrywalnosci i oznaczalnosci
- Selektywnos¢
- Liniowos¢ i zakres pomiarowy
- Tolerancyjno$¢ i odpornosc
- Niepewnos¢

GBC- Rodzinnie, Zakopane, 29.09-01.10.2010.

I

Selektywny pomiar absorbanciji przy
charakterystycznej dtugosci fali —

228,8 nm i z zastosowaniem korekcji tta
- wzdtuzny efektu Zeemana

GBC- Rodzinnie, Zakopane, 29.09-01.10.2010.

MR

P

okreslenie selektywnosci
(analiza prébek roztworéw wzorcowych)

- —] I— J

wyznaczenie liniowosci,
LOD, LOQ, zakresu pomiarowego

= =

okre$lenie powtarzalnosci

e

‘ wyznaczenie precyzji ‘

posredniej

= =

okre$lenie selektywnosci
(analiza prébek rzeczywistych)

wyznaczenie doktadnosci
(analiza probek materiatéw odniesienia)

— =

okreslenie odpornosci
(np. poréwnania miedzylaboratoryjne)

| RAPORT WALIDACYINY ‘

2010-10-03
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absorbancja

0,132

0,127

0,141

0,268

0,271

0,258

4

21

okreslenie selektywnosci
(analiza prébek roztworéw wzorcowych)

—

wyznaczenie liniowosci,
LOD, LOQ, zakresu pomiarowego

_ = L

0,800
0,700 -
0,600
0,500 -
0,400 -
0,300

0,200 -

0,100

0,000 \

GBC- Rodzinnie, Zakopane, 29.09-01.

1,0

10.2010.

1,5

2,0

2,5

1,2 0,403 4
1 2 O 41 1 ‘ okrelenie powtarzalnosci
’ )
1,2 0,408 =
wyznaczenie precyzji
16 0,521 | o |
1,6 0,542 = =
okre$lenie selektywnosci
1 !6 0v538 ‘ (analiza prébek rzeczywistych) ‘
2,0 0,678
wyznaczenie doktadnosci
2’0 0'689 ‘ (analiza probek materiatéw odniesienia) ‘
2,0 0,692 =i
okreslenie odpornosci
(np. poréwnania miedzylaboratoryjne)
| RAPORT WALIDACYINY ‘
GBC— Rodzinnie, Zakopane, 29.09-01.10.2010,
22

4

okreslenie selektywnosci
(analiza prébek roztworéw wzorcowych)

—

wyznaczenie liniowosci,
LOD, LOQ, zakresu pomiarowego

| = | I—

‘ okre$lenie powtarzalnosci

e

wyznaczenie precyzji
posredniej

= =

okre$lenie selektywnosci
(analiza prébek rzeczywistych)

wyznaczenie doktadnosci
(analiza probek materiatéw odniesienia)

— =

okreslenie odpornosci
(np. poréwnania miedzylaboratoryjne)

| RAPORT WALIDACYINY

2010-10-03
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s =0,0071 (sygnat!ll)

Cd _pph | _ahsorbancija
0,4 0,132
0,4 0,127
0,4 0,141
0,8 0,268
0,8 0,271
0,8 0,258
1,2 0,403
1,2 0,411
1,2 0,408
1,6 0,521
1,6 0,542
1,6 0,538
2,0 0,678
2,0 0,689
2,0 0,692

LOD = 0,068 ppb
LOQ=3-LOD
LOQ = 0,20 ppb

zakres pomiarowy: 0,20 — 2,0 ppb

GBC- Rodzinnie, Zakopane, 29.09-01.10.2010.

LOD = 33:S  y=03435x-0,0069
b

I

okreslenie selektywnosci
(analiza prébek roztworéw wzorcowych)
p— I—

wyznaczenle I|n|owosc|
LOD, LOQ zakresu pomiarowego

L J

&
‘ okre$lenie powtarzalnosci

e

wyznaczenie precyzji

posredniej

= =

okre$lenie selektywnosci
(analiza prébek rzeczywistych)

wyznaczenie doktadnosci
(analiza probek materiatéw odniesienia)

— =

okreslenie odpornosci
(np. poréwnania miedzylaboratoryjne)

| RAPORT WALIDACYINY ‘

s=0,0071, CV=1,8%

$=0,0068, CV=0,85%

$=0,0040, CV=0,34%

$=0,011, CV=0,70%

s=0,0074, CV=0,37%

Cd, ppb | absorbancja

0,4 0,132 |

04 0,127 ‘—>
0,4 0,141

0,8 0,268

0,8 0,271 —>
0,8 0,258

1,2 0,403

1,2 0,411 4‘>
1,2 0,408

1,6 0,621 |

1,6 0,542 _’I>
1,6 0.538

2,0 0,678

2,0 0,689

2,0 0,692 |

“Sor
k (]

i=

CV =0,96%

GBC- Rodzinnie, Zakopane, 29.09-01.10.2010.

iy

okreslenie selektywnosci
(analiza prébek roztworéw wzorcowych)

wyznaczenie liniowosci,
LOD, LOQ, zakresu pomiarowego
— =

okre$lenie powtarzalnosci

p—  —
wyznaczenie precyzji
posredniej

= =

okre$lenie selektywnosci
(analiza prébek rzeczywistych)

r
\.

wyznaczenie doktadnosci
(analiza probek materiatéw odniesienia)

— =

okreslenie odpornosci
(np. poréwnania miedzylaboratoryjne)

| RAPORT WALIDACYINY ‘

2010-10-03
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Substance BCR-679
White cabbage
B mg'kg (27.7 * 1.9)
Ba mg'kg (10.3 3 0.6)
ke 276 P
cd ma'kg 1,66 + 0.07
T T tone T ot
Cu mg'kg 2.89 + 0.12
Fe mg'kg 55.0 + 25
Hg Ha'kg 6.3 * 1.4
Mg mg/kg (1362 + 127)
Mn ma'kg 133 + 0.5
Mo ma'kg 14.8 + 0.5
Ni ma'kg 27.0 + 0.8
B ma'ka (3307 + 241)
Sb Ho'kg 20.6 3 26
Sr maglkg 11.8 + 0.4
Tl pa'ka 3.0 + 0.3
Zn mg'kg 79.7 + 27

Values in brackets are not certified.

Availability: BCR-679 is provided in units of 15 g.

Cd, mg/kg
1,84
1,81

1,60 s
1,66

GBC- Rodzinnie, Zakopane, 29.09-01.10.2010.

1,75 srednia:

1,73 mg/kg
0,10 mg/kg
0,045 mg/kg

25

4

okreslenie selektywnosci
(analiza prébek roztworéw wzorcowych)

— =

‘ wyznaczenie liniowosci, ‘

LOD, LOQ, zakresu pomiarowego

= =

‘ okrelenie powtarzalnosci ‘

e

wyznaczenie precyzji
posredniej

= =

‘ okre$lenie selektywnosci ‘

(analiza prébek rzeczywistych)

wyznaczenie doktadnosci
(analiza probek materiatéw odniesienia)

\ = j— )

okreslenie odpornosci
(np. poréwnania migdzylaboratoryjne)

| RAPORT WALIDACYINY ‘

cert: 1,66 + 0,07 mg/kg
ozn: 1,73 £ 0,090 mg/kg

GBC- Rodzinnie, Zakopane, 29.09-01.10.2010.

26

4

(analiza prébek roztworéw wzorcowych)

— =

wyznaczenie liniowosci,
LOD, LOQ, zakresu pomiarowego

= =

‘ okre$lenie powtarzalnosci ‘

wyznaczenie precyzji
posredniej

okre$lenie selektywnosci
(analiza prébek rzeczywistych)

‘ okreslenie selektywnosci ‘

wyznaczenie doktadnosci
(analiza probek materiatéw odniesienia)

\ = j— )

okreslenie odpornosci
(np. poréwnania miedzylaboratoryjne)

| RAPORT WALIDACYINY ‘

2010-10-03

13



R=—"2.100%
R =104,2% Xcrm

okreslenie selektywnosci

2 2
U ] k . \/(u( onn) + u( XCRM )) (analiza prébek roztworéw wzorcowych)
U=6,7% ( X +X j = =
“Zozn © “°CRM_

wyznaczenie liniowosci,

LOD, LOQ, zakresu pomiarowego

= =

e

‘ wyznaczenie precyzji

posredniej

= =

okre$lenie selektywnosci
(analiza prébek rzeczywistych)

—

wyznaczenie doktadnosci
(analiza probek materiatéw odniesienia)

\ = — )

okreslenie odpornosci
(np. poréwnania miedzylaboratoryjne)

Poprawnosé = R+U

okre$lenie powtarzalnosci ‘

Poprawnosc¢: = 104,2 £ 6,7%

RAPORT WALIDACYINY ‘

GBC- Rodzinnie, Zakopane, 29.09-01.10.2010.

iy

Oznaczenia dla prébki rzeczywistej

Cd, mg/kg
3,176
3,274 > $rednia = 3,175 mg/kg; s=0,099 mg/kg, CV= 3,1%
3,076

masa prébki — 0,50 g

objetos$¢ mineralizatu — 25 cm3
rozcienczenie: 1+5 (odpowiednie pH)
autorozcienczenie — przyrzad 0,067

wynik ,odczytany” z krzywej — 0,846 ppb

GBC- Rodzinnie, Zakopane, 29.09-01.10.2010.

2010-10-03
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Niepewnos¢

r— —

U = 2,0 %

Upowt = 1,8 % =840
Upopr = 3,2 % U 4 %o

k=2

WYNIK = 3,18 + 0,27 [mg/kg]

GBC— Rodzinnie, Zakopane, 29.09-01.10.2010.

U= k\/u,fa, U U

2
popr

u

U

Jn

S

R

Poprawnos$¢: = 104,2 £ 6,7%

powt_ﬁ

/k

____popr
upopr F

GBC— Rodzinnie, Zakopane, 29.09-01.10.2010.

2010-10-03
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