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Evropska pharmakopoeia v Cervenci 2021 vydala doplnék 10.6 k 10. vy-
dani, ktery musi byt zaveden do 1. 1. 2022. Tento doplnék z pohledu
méfeni obsahuje novou obecnou kapitolu 2.1.7 Balances for analy-
tical purposes (Vahy pro analytické ucely). Tato kapitola reaguje
pomérné po dlouhé dobé& na Americkou pharmakopoeiu USP kapitolu
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ucely pfi vyrobé IéCiv. VSichni vyrobci 1€Civ, ktefi chtéji dodavat IéCiva
na Evropsky trh, musi mit ve své praxi zavedeny pozadavky kapitoly
2.1.7 od 1. 1. 2022. V Ceské republice jsou tyto texty zezavaznény za-
konem €. 378/2007 Sb. o léCivech a o zménach a doplnéni nékterych
souvisejicich zakonl ve znéni pozdéjSich predpisu. Kapitola se tyka
vS§ech vah pouzivanych, jako soucast testu pozadovanych pro proka-

i ud zani shody s monografiemi Ph.Eur. Pozadavky se netykaji vah pouzi-

I M ’ - , v oz ows

e tych pfi vyrobé |écCiv.

i

&
o

PUBLICATION SCHEDULE
E

Klasifikace vah dle Ph.Eur  DUlezitym faktorem je, Ze pozadavky jsou stanoveny na vahy jako
.pracovni meéfidla“. Vahy jsou zde klasifikovany na zakladé velikosti
skute¢ného dilku a poétu dilkd vahy. V Ceské republice dlouho pretrva-
va princip ovéfovani vah a klasifikace vah jako ,stanovenych méfidel*
do tfid pfesnosti. Tento princip je, ale pro tyto uCely nedostatecny, pro-
toZze nejmensi “ovérovaci dilek” e= 0,001g (103g) a k nému stanovené
tolerance a pozadavky jsou pro dnesni analytické ucely pfilis velké.

Ph.Eur. zavadi klasifikaci na zakladé skute¢ného dilku d (znamého
také pod pojmem odecitatelnost). Dilek d je nejmensi interval po sobé
dvou nasledujicich hodnot stupnice vahy. Laicky nejmensi dilek vahy,
ktery Ize z indikace odecist.
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Typ (pod-typ) vahy Dilek d [g] Klasifikace pro stanovena méridla*
Pfesné vahy d od 1g do 0,001g II. tfida pfesnosti
Analytické vahy d =<0,0001 ... (10-4) |. tfida pfesnosti

Semi mikro vahy

d = 0,00001 ... (10-5)

Mikro vahy

d=0,000001 ... (10-4)

Ultramikro vahy

d= 0,0000001 ... (10-4)

*) Klasifikaci pro stanovena méfidla zde uvadim jen pro
orientaci, protoZe v CR je zvykem pouzivat klasifikaci vah
podle tfid pfesnosti. Eu.Ph. tuto klasifikaci nepfipousti.

Podminky instalace

Nadoby pouzité k vazeni vzorku

Splnéni pozadavk( na vykon vahy

Jak mizeme z tabulky vidét, je jasné, ze pracovat s dilkem €=0,001g je
zcela nedostate¢né pro vétsinu téchto vah. Tolerance odvozené z nor-
my CSN EN 45 501 na zakladé ovétovaciho dilku ,e* jsou pfili§ veliké.

Kapitola vénuje velkou pozornost zpUsobu instalace, umisténi vah a je-
jich provozu. Pfi kvalifikaci vahy pro dany ucel bude nyni nutné peclivé
zvaZit a zdokumentovat jeji umisténi a vnéjsi vlivy (podminky okoli), kte-
ré na vahu pusobi. Bude nyni na uZivatelich vahy stanovit podle druhu
vahy a jejiho vybaveni rizika vyplyvajici z vlivu slune¢niho zéfeni, teploty,
proudéni vzduchu, magnetismu, elektrostatického naboje ... a dalSich
vlivl. Tato rizika zhodnotit a na jejich zakladé zvolit vhodny druh vahy
a podminky instalace.

Pro ovéfeni téchto vlivi bude dulezitym faktorem tzv. ,prvotni kalib-
race” vahy, kalibrace vahy v misté pouzivani po jeji instalaci v pod-
minkach co nejblizSich praktickému pouZiti vahy. Diky stanoveni chyb
indikace v&etné nejistoty vahy budeme schopni posoudit spinéni pozZa-
davk( Eu.Ph. 2.1.7.

Dalsim ovliviiujicim faktorem jsou nadoby pouzité na vazeni vzork(.
Kromé vhodné volby neelektrostatické a nemagnetické nadoby je po-
tfeba vénovat pozornost jeji velikosti a teploté. Vlivem rozdilné teploty
okoli a vazeného objektu dochazi k proudéni vzduchu, které s ohledem
na velikost navazky ma vliv na jeji pfesnost.

Zakladnimi zplsoby na prokazani splnéni pozadavk(l jsou: Kalibrace
vahy — ktera zajistuje jeji navaznost na jednotky Sl. Jeji soucasti musi
byt stanoveni nejistoty méreni. Kalibrace mize provadét uzivatel sam
nebo je svéfit kompetentni tfeti osobé. U kalibraci téchto vah Ize jed-
noznacéné doporucit provadét kalibrace pomoci akreditované kalibraéni
laboratofe, ktera provadi kalibrace podle metodiky EURAMET cg.18
ver. 4 (2015). Duvodem je to, Ze na ¢eském trhu pusobi subjekty pro-
vadéjici kalibrace dle vlastnich postupd, které jsou ¢asto velmi zjedno-
postupl na vahy s dilkem menSim nez 1g mlze vést k chybnym vy-
sledkdam.

Opakované mezikalibracni kontroly — Smyslem téchto kontrol je sta-
noveni relativni systematické a nadhodné chyby v obdobi mezi kalibra-
cemi. Pfi téchto kontrolach nesmi ani jedna z chyb pfesahnout hodnotu
0,10%. Kontroly popsané v Eu.Ph. mlze provadét vyskoleny uZivatel
vahy, ktery musi byt vybaven odpovidajicim zavazim, které odpovida
OIML R111 nebo americkému standardu ASTM E617.



Cetnost kalibraci a kontrol

Opakované mezikalibraéni kontroly

Zkouska opakovatelnosti

@ Cilova hodnota navazky

Rozptyl hodnot

Cetnost kalibraci a kontrol je ponechana na uzivateli, ktery musi tyto
Cetnosti definovat v dokumentaci systému fizeni kvality. Zde je potfeba
vychazet z obecné platnych doporuceni pro stanoveni kalibracnich in-
tervall a zejména zohlednit rizika vyplyvajici z chybného vazeni.

Kapitola 2.1.7 doporucuje provadéni kalibraci pfed a po udrzbé nebo
opravé vahy. Tento pozadavek je pomérné neobvykly, ale metrologic-
ky zcela spravny. Udrzba nebo oprava vahy jsou vyznamné zasahy
do méfidla a mohou zpUsobit zménu vykonu vahy. Kalibraci pred
udrzbou si ovéfime stav méfidla a potvrdime jeho vykon v obdobi pfed
technickym zédsahem (kalibrace ,as found*). Kalibraci po udrzbé (kalib-
race ,as left*) si ovéfime, ze po technickém zasahu do méfidla, méfidlo
i nadale splriuje pfislusné pozadavky, pfipadné si tim ovéfime kvalitu
a smysl opravy.

V pfipadé, ze uzivatel pouziva vahy vybavené funkci interniho justova-
ni vestavénym zavazim, Ize Cetnost mezikalibracnich kontrol pfimére-
né snizit, ale nelze je zcela vypustit, aby byla zajisténa v€asna indikace
zhor8eni vykonu vahy napf. opotfebenim nebo technickou zavadou.

Opakované mezikalibracni kontroly Eu.Ph. stanovi dvé zakladni kont-

roly, které musi uZivatel provadét:

1. Zkousku opakovatelnosti ke stanoveni dominantni relativni na-
hodné chyby vahy

2. Zkousku citlivosti ke stanoveni dominantni slozky relativni syste-
matické chyby vahy

Samoziejmé, Ze na chyby vah plsobi cela fada dalSich faktor(i a vy-
sledky vazeni a k nim pfifazené nejistoty Ize stanovit pfesnéji, ale toto
se déje pfi dobfe provedené kalibraci.

Vliv chyby opakovatelnosti je nejvétSi na zacatku rozsahu vazeni a je
v celém rozsahu pomérné konstantni. Pfi realizaci malych navazek,
které jsou obvyklé pro analytické metody, jsou dominantni zdroje chyb,
chyba opakovatelnosti a chyba plynouci ze zaokrouhleni dilku vahy.
Charakteristickym parametrem nahodné chyby z deseti opakovanych
mérfeni je smérodatna odchylka s [g]. Zkousku provedeme opakova-
nim 10-ti vazeni stejného zavazi o velikosti cca. 5% vaziciho rozsahu
vahy. Abychom neovlivnili vysledek méfeni problematickou manipulaci
se zavazim, pouzijeme vzdy jeden kus zavazi v rozsahu 100mg ...
5% Max vahy. Z ddvodu obtizné manipulace zavazi o mensi nomi-
nalni hmotnosti nepouzivdme. Zkousku opakovatelnosti povaZzujeme
za Uspésnou, pokud:

(2xs)/m__x 100 < 0,10% [1]

Kde:

s [g] Smérodatna odchylka ze souboru hodnot 10-tiopakovanych
vazeni

msnw [g] NejmenSi Cista navazka realizovana na dané vaze
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Zkouska citlivosti

Indikace | [g]

Chyba
citivost
@+ oakovatsinosti
-
5% Max Max Z&té2 L [g]

Zavér

V pfipadé, ze nam smérodatna odchylka vyjde nulova nebo témérf nu-
lova, musime vzit v ivahu vliv zaokrouhleni indikace dilku vahy. Toho
docilime tim, pokud:

s <0,41d[2]

Potom ve vztahu [1] nahradime s hodnotou 0,41d

Tato zkouska citlivosti nam ur€uje vztah mezi nominalni nebo kon-
vencni hodnotou zatéze (zkuSebniho zavazi) a indikaci vahy. Zatimco
zkousku opakovatelnosti mélo smysl provadét v ¢asti rozsahu blizké
0 (kolem 5%), tuto zkouSku naopak ma smysl provadét blizko konci
rozsahu Max nebo v mistech, kde nejCastéji vazime, ale rozhodné ne
pod 5% Max. Vhodna zkuSebni zatéz je kalibrované zavazi odpovi-
dajici OIML R111 tfidy presnosti F1. Tedy vhodna zkuSebni zatéz lezi
v intervalu:

5% Max < m < Max [3]

Kde:
m[g] Hodnota zkuSebni zatéze pro zkousku citlivosti

Zkous$ku citlivosti povazujeme za uspésnou, pokud:

(m-1)/m x 100 < 0,05% [4]
Kde:
I [g] Indikace vahy
m [g] Hodnota zkuSebni zatéZe pro zkousku citlivosti

Zavérem lze konstatovat, ze timto dodatkem se Evropska Pharmako-
poeia dostava v oblasti vazeni pro analytické ucely na svétovou uro-
ven. Uvedené principy v metrologii plati jiz davno, ale doposud nebylo
v Evropé a v Ceské republice obvyklé je zohledriovat. Divodem &asto
bylo to, Ze dosavadni pfedpisy hovofily o pojmech pfesnost, kalibrace,
tolerance ... na obecné urovni a tak bylo velmi obtizné pinéni téch-
to pozadavkl vyzadovat a kontrolovat. To vedlo k vyuzivani institutu
»Lovéfovani“ méfidel jako dlkazu prokazani shody s pozadavky, které
u vah jsou explicitné dany CSN EN 45 501. Dal$im divodem bylo, Ze
jejich zavedeni zvySuje ekonomickou naro¢nost a klade vySsi naroky
na obsluhu a udrzbu vah. Kapitola 2.1.7 dodatku 10.6 uleh&uje roli me-
trologim a osobam odpovédnym za kvalitu tim, Ze stanovi pomérné
konkrétni a jasné pozadavky.

Ing. Daniel Stastny, spoleénost PROMETROLOGY 5.0 s.r.0.
1. 9. 2021
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® Odborna skoleni v oblasti

® Konzultace v oblasti metrologie ® Software pro metrologii a servis

Nevahejte nas kontaktovat: info@prometrology50.cz | tel.: +420 739 330 577 | www.prometrology.cz
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PROEDUCATION

ODBORNA SKOLENi

Vazeni podle pozadavk fizeni kvality a GLP, GMP
Vazeni v souladu s Eu. Ph. a USP, GLP a GMP
Pipetovani podle pozadavku fizeni kvality a GLP, GMP
Metrologie a systémy Fizeni kvality

Metrologie a problematika hotové baleného zbozi
Méfeni a vazeni v obchodni praxi

PROCONSULTING

KONZULTACE V OBLASTI METROLOGIE

Zavedeni a zpracovani metrologické dokumentace

Podpora kvalifikace a validace méfidel a procesu

Podpora a pomoc pfi akreditaci podle ISO 17 025

Podpora a pomoc pfi zavedeni systém( pro kontrolu hotové baleného zbozi

PROSOLUTION

SOFTWARE PRO METROLOGII A SERVIS

Instant Team PRO Servis — sprava a fizeni servisnich zakazek a technikd
Instant Team PRO Metrology — sprava a fizeni kalibraci a udrzby méfidel
Instant Team PRO CAL - kalibrace elektronickych vah s neautomatickou €innosti
ScalesNet — systém pro kompletni spravu a kalibraci zavazi od primarnich

po bézné laboratofe hmotnosti

VSechny nase systémy lze validovat a zaradit jako sou¢ast systém Fizeni kvality.

KONTAKTUJTE NAS JESTE DNES:
info@prometrology50.cz | tel.: +420 739 330 577 | www.prometrology.cz




