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1 Einleitung

Unverzichtbare Grundlage zur Erfassung und Bewertung des Zustandes der Meeresumwelt im
Rahmen nationaler und internationaler Monitoring-Programme sind die Richtigkeit bzw.
Vergleichbarkeit der erhobenen Daten. Dies kann nur durch die Einrichtung eines internen
Qualitdtsmanagementsystems in jedem beteiligten Labor gewdahrleistet werden. Wichtiger
Bestandteil eines solchen Systems ist der Einsatz validierter Analysenmethoden.

Diese Leitlinie gibt Hinweise zur Ermittlung der KenngrdRen, die im Rahmen einer Methoden-
validierung von Bedeutung sind.

2 Zweck und Definition der Validierung

Die Validierung ist die Bestatigung durch Untersuchung und Bereitstellung eines Nachweises,
dass die besonderen Anforderungen fur einen speziellen beabsichtigten Gebrauch erfullt werden.
[1,2].

Die systematische Bewertung und Inkraftsetzung eines Analysenverfahrens. Im Rahmen der
Validierung werden die Leistungsmerkmale in bezug auf den Anwendungsbereich, die Matrix und
die Qualitatsanforderungen der fiir einen bestimmten Anwendungszweck entwickelten Verfahren
festgestellt [3].

Jedes Verfahren (oder Verfahrensvariante) muss als vorlaufig eingestuft werden, solange nicht die
notige Validierungsarbeit geleistet wurde [4].

3 Voraussetzungen (nach [5])

e Es liegt eine ausgereifte, bereits optimierte Methode schriftlich vor. (Diese Forderung ist nicht
immer realisierbar. In der Praxis sind oft Methodenentwicklung und einzelne Schritte der
Validierung miteinander verknupft [2]).

e Das verwendete Gerat hat eine bekannte und akzeptierte Prézision (Messprazision).
e Das Personal ist mit der Methode vertraut.
e Die verwendeten Chemikalien sind von guter (und bekannter) Qualitat.

4 Definitionen

Genauigkeit: MaR fir den Gesamtfehler bei einer Analyse und damit ein Oberbegriff flr
Richtigkeit und Prazision [3, 6, 7].
Ein Ergebnis ist genau, wenn es frei von zufélligen und systematischen
Fehlern ist [2, 5, 8, 9].
(englische Bezeichnung: accuracy [6, 8, 10])
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Richtigkeit:

Prazision:

Wiederhol-
prazision:

Vergleichs-
prazision:

MaR fir die Abweichung des Messwertes (bzw. des Mittelwerts mehrerer
Messwerte) vom richtigen (wahren) Wert aufgrund eines systematischen
Fehlers [3, 5, 6, 7, 8].

(englische Bezeichnung: trueness, accuracy of the mean, auch: bias fir die
Grole des systematischen Fehlers [2, 6, 8, 10, 11, 12, 13])

Die Prazision gibt an, wie stark die Analysenwerte aufgrund zufélliger Fehler
streuen [2, 5, 6, 7, 8, 9].

Statistisch wird die Prézision durch die Standardabweichung bzw. den
Vertrauensbereich beschrieben [2, 3, 13].

(englische Bezeichnung: precision [6, 8, 10])

Es wird unterschieden zwischen:

Prézision unter Wiederholbedingungen (=> Wiederholstandardabweichung);
MaR fir die Wiederholbarkeit (d.h. dasselbe Verfahren am identischen
Untersuchungsobjekt im selben Labor durch denselben Bearbeiter mit
derselben Gerateausriistung in kurzen Zeitabstanden) [2, 3, 5, 6, 8, 12, 14].
(englische Bezeichnung: repeatability [6, 8, 10])

Préazision unter Vergleichsbedingungen (=> Vergleichsstandardabweichung);
MaR fiir die Vergleichbarkeit bzw. Ubertragbarkeit (d.h. dasselbe Verfahren
am identischen Untersuchungsobjekt in verschiedenen Labors durch
verschiedene Bearbeiter mit verschiedenen Geréteausriistungen, z.B. im
Rahmen eines Ringversuchs) [2, 3, 5, 6, 8, 12, 14].
(englische Bezeichnung: reproducibility [6, 8, 10])

weitere Unterscheidungsmadglichkeiten:

Messprazision:

MaR fir die Schwankungen, die durch das Analysengerét verursacht
werden [5].

(englische Bezeichnung (unter Wiederholbedingungen): repeatability
of a measuring instrument [2])

Methodenprazision: MaR fur die zufallige Streuung der Analysenergebnisse Uber die

Linearitét:

Wiederfindungs-
rate:

gesamte Methode [5].

Konzentrationsbereich, in welchem das Messsignal direkt proportional zur
Analytkonzentration ist [2, 5].
(englische Bezeichnung: linearity)

Ausbeute der gesamten Methode [5, 15]. Verhaltnis zwischen einem gemes-
senen Wert und einem Referenzwert [15, 16].
(englische Bezeichnung: recovery).
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Nachweisgrenze:

Bestimmungs-
grenze:

Arbeitsbereich:

Spezifitat:

Selektivitat:

Robustheit:

Kleinste Konzentration (Menge) eines Analyten in einer Probe, die gualitativ
noch erfasst werden kann [5, 12].

Die Nachweisgrenze ist eine Entscheidungsgrenze fiir das Vorhandensein
eines Bestandteils [17].

(englische Bezeichnung: limit of detection [10])

Kleinste Konzentration (Menge) eines Analyten in einer Probe, die
guantitativ bestimmt werden kann [5, 12].

Die Bestimmungsgrenze ist diejenige Konzentration, von der ab die Messung
eine vorgegebene Anforderung an die Prazision erfullt [2, 12, 17], z.B. eine
relative Standardabweichung von 33,3 % [7].

(englische Bezeichnung: limit of determination, limit of quantitation [10])

Der durch die gewahlten Randbedingungen (Kalibrierpunkte, Konzentrations-
niveaus usw.) festgelegte und experimentell Gberpriifte Gultigkeitsbereich
einer Methode [5, 13].

Das durch eine Kalibrierung festgelegte Intervall zwischen niedrigster und
hochster Massen- bzw. Stoffmengenkonzentration [18].

(englischer Ausdruck: range)

Anfélligkeit eines Analysenverfahrens gegenliber Stérkomponenten [14].
Eine Methode arbeitet spezifisch, wenn sie die zu bestimmende Komponente
ohne Verfélschung durch andere in der Probe vorhandene Komponenten
erfasst [5].

Fahigkeit eines Analysenverfahrens, nur den gesuchten Analyten zu erfassen,
wobei andere anwesende Bestandteile/Merkmale/Matrices in der Probe das
Analysenergebnis nicht beeinflussen [2, 3, 12, 19].

siehe auch: Selektivitat (beide Begriffe werden hdufig synonym verwendet

[20])
(englischer Ausdruck: specificity)

Eine Methode ist selektiv, wenn sie verschiedene, nebeneinander zu bestim-
mende Komponenten (oder verschiedene Zustandsformen, Oxidationsstufen)
ohne gegenseitige Stérung erfasst [5, 14].

Fahigkeit des Prifverfahrens, einen oder mehrere verwandte Stoffe bei der
Bestimmung hinreichend (d.h. stérungsfrei) von anderen Inhaltsstoffen zu
unterscheiden [19].

siehe auch: Spezifitat (beide Begriffe werden haufig synonym verwendet

[20])

(englische Bezeichnung: selectivity)

Relative Unempfindlichkeit eines Analysenverfahrens gegeniiber Anderungen
der analytischen Rahmenbedingungen [2, 3, 7, 12, 13].

Storanfalligkeit, d.h. eine Methode ist robust, wenn im Laufe einer Analysen-
serie oder auch durch Anderungen der Testbedingungen (z.B. Raumtempera-
tur steigt im Laufe des Tages um 5°C) das Endergebnis nicht oder nur
unwesentlich verfalscht wird [5].

(englische Bezeichnung: ruggedness, robustness).
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Messunsicherheit: Die Messunsicherheit oder das Vertrauensintervall gibt an, in welcher
Grolkenordnung das Analysenresultat schwankt [8, 14].
Dem Messergebnis zugeordneter Parameter, der die Streuung derjenigen
Werte kennzeichnet, die vernunftigerweise der Messgrofie zugeordnet werden
kdnnen [21].
(englische Bezeichnung: uncertainty (of measurement) [10])

weitere Unterscheidung:

Standardunsicherheit:  Unsicherheit eines Messergebnisses, ausgedriickt als eine Standard-
abweichung [21].

Kombinierte

Standardunsicherheit: Ergebnis einer "Fehlerfortpflanzungsrechnung”, d.h. die Wurzel aus
einer Summe von Varianzen und Kovarianzen, gewichtet mit den
zugehdrigen Empfindlichkeiten [21].

Erweiterte Unsicherheit: Das Vielfache einer Standardunsicherheit mit der Funktion eines

Vertrauensintervalls (Ublicherweise berechnet durch Multiplikation
der Standardunsicherheit mit einem Uberdeckungsfaktor) [21].

5 Grundsétzliche Moglichkeiten zur Uberpriufung bzw. Erfassung der
Validierungskenngrofien

Prifung auf Richtigkeit (bzw. auch der Wiederfindungsrate)

e Vergleich der Analysenergebnisse mit einem Referenz- oder Arbeitsstandard (Soll/Ist-
Vergleich)
- mit einem zertifizierten Referenzmaterial [1, 2, 4, 5, 9, 13, 22]
- mit mehreren Referenzmaterialien Gber den dynamischen Arbeitsbereich mittels linearer Re-
gression [11]
- in allen relevanten Matrices und in verschiedenen Konzentrationen [13, 16]

e Vergleich mit einer unabhéngigen, maoglichst validierten Methode (uber den gesamten Arbeits-
bereich) [4, 5, 9, 13, 22]

e Teilnahme an Ringversuchen/Laborvergleichen [1, 9]
e Aufstockverfahren ("Dotieren™ bzw. "Spiken" einer Probe) [5, 7, 13, 16]

e "Indirekte Regression” [11], insbesondere, wenn keine Proben mit bekanntem Gehalt zur
Verfligung stehen

Ermittlung bzw. Uberpriifung der Préazision

e Messprazision: Mehrfachanalyse (z.B. sechsfach) eines Standards [5]; "within batches" und
"between batches" [9]
Die Gesamt-Standardabweichung wird aus der Standardabweichung in der Serie und der
Standardabweichung zwischen den Serien durch z.B. Doppelbestimmung (Messung) derselben
Probe an mindestens 6 bis 10 verschiedenen Tagen ermittelt [3, 7].
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Das Produkt aus Anzahl der Wiederholmessungen pro Tag und Anzahl der Serien, sollte am
besten groRer als 20 sein, auf keinen Fall jedoch Kkleiner als 10 [7].

e Methodenprézision: Mehrfache (z.B. sechsfache) Durchfiihrung der gesamten Analyse, d.h. der
Probenvorbereitung und der Messung [5, 14]

e Unterscheidung zwischen Wiederholprézision (unter Wiederholbedingungen) und Vergleichs-
prazision (unter Vergleichsbedingungen) [2, 13]

e Fur die Ermittlung der Prazision sind reale Proben oder matrixahnliche Referenzmaterialien
geeignet, nicht jedoch Standardlésungen [13].

e Die Prazision ist in den meisten Fallen von der Analytkonzentration abhéngig [2, 13] und sollte
daher bei verschiedenen Konzentrationen untersucht werden, um diesen Zusammenhang zu
dokumentieren [2].

Prifung auf Selektivitét (bzw. Spezifitat)

e Uberprifung der Richtigkeit: Da Selektivitit eine Voraussetzung fiir Richtigkeit ist, ist eine
richtige Methode automatisch auch selektiv [5]

e Vergleich von Analysenergebnissen mit und ohne Matrix [5]

e Systematisch potentielle Stérsubstanzen (Interferenten) zusetzen und dann die Abhéngigkeit
der Resultate von den Interferenten untersuchen (t-Test) [4, 7, 9, 13]

Uberpriifung der Wiederfindungsrate

e Eswerden insgesamt drei Losungen hergestellt und analysiert: (nach [5], siehe auch [2])
Losung 1: zu Vi, ml Probelésung werden V, ml Kalibrierlosung geben, man erhalt
Messsignal S;
Losung 2: zu V1 ml Probeldsung werden V, ml Losungsmittel geben, man erhalt
Messsignal S;
Losung 3: zu Vi, ml Losungsmittel werden V, ml Kalibrierldsung geben, man erhéalt
Messsignal S;

Wiederfindungsrate ~ W = %*100 [%] (1)

3

e Einer Probe, die einen sehr geringen Gehalt an Analyt aufweist, wird der Analyt in steigenden
Mengen zugesetzt (z.B. 5 Konzentrationen, Doppelbestimmung). Anschlieend wird an jeder
Teilprobe das Verfahren durchgefuhrt und ein Vergleich der wiedergefundenen mit den
eingesetzten Mengen angestellt (incl. Regressionsrechnung) [4].

e Signifikant vom Sollwert (Referenzmaterial oder addierte Komponenten) abweichende
Analysenergebnisse konnen unter Beriicksichtigung der resultierenden Ergebnisunsicherheit
korrigiert werden [16].
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Prifung der Linearitat

Die Prufung der Linearitdt geschieht durch Vergleich der linearen Kalibrierfunktion mit der
Kalibrierfunktion 2. Grades. Die Verringerung der Restvarianz, die sich aufgrund der Wahl des
Regressionsmodells hoéherer Ordnung gegentiber dem Modell 1. Ordnung ergibt, wird auf
Signifikanz gepruft [18].

Neben der klassischen Auftragung, Signal gegen Konzentration, hat sich die Auftragung des
Quotienten aus Signal und Konzentration gegen die Konzentration bewéhrt; Verdiinnungsfehler
im untersten Konzentrationsbereich werden leichter erkannt [5, 23].

Der in diesem Zusammenhang oft genannte "Arbeitsbereich” (range) ist der Bereich zwischen der
niedrigsten und der hochsten Konzentration des Analyten in der Probe, fiir den die geforderte
Préazision und Genauigkeit bewiesen wurde [5, 9].

Der Arbeitsbereich ist nicht groRRer, als bei der Validierung in realen Proben nachgewiesen [4],
daher muss der Arbeitsbereich auch nicht unbedingt den gesamten Kalibrierbereich umfassen [13].

Ermittlung der Nachweis- und Bestimmungsgrenze

e Nach DIN 32645: a) Direkte Methode (Leerwertmethode)
b) Indirekte Methode (Kalibriergeradenmethode)

e In der (chromatographischen) Praxis gelten meist das zwei- bis dreifache Rauschen als
Nachweisgrenze und das flinf- bzw. neun- bis zehnfache Rauschen als Bestimmungsgrenze [5,
24].

e Nachweisgrenze X.p =3 Sp Bestimmungsgrenze X.o =9 So
Sp = Standardabweichung einer mindestens 10-fachen, ausreiBerfreien Bestimmung einer
Leerprobe (bzw. Probe mit sehr geringem Analytgehalt), ohne Diskriminierung von Null- oder
negativen Ergebnissen [7]

e Ein pragmatischer Vorschlag zur Ermittlung der Bestimmungsgrenze stammt von Eurachem/D:
Durch eine Verdlnnungsreihe wird die kleinste Konzentration ermittelt, fiir die der Variations-
koeffizient noch tolerierbar ist, z.B. 10%; diese entspricht dann der Bestimmungsgrenze [5,
23].

e Die Wiederfindungsrate einer Konzentration an der Bestimmungsgrenze sollte zwischen 70%
und 120% liegen [25].

e Die n-fache Analyse (n>3) einer auf die geschatzte Nachweisgrenze dotierten Leerwertlésung,
muss Messsignale erzeugen, deren Mittelwert sich von den Signalen der undotierten
Leerwertlosung unterscheidet [26].

e Wenn eine mit der geschatzten Bestimmungsgrenzenkonzentration dotierte Matrix- oder
Bezugslosung n-fach (n>3) vermessen wird, darf das Vertrauensintervall der Parallelbestim-

mungen mit a=0,05 und k=3 nur ein Drittel der Bestimmungsgrenzenkonzentration betragen
[26].
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Uberpriifung der Robustheit

Robustheit = Verfahrensstabilitdt + Wiederholbarkeit + Vergleichbarkeit [5]

Vergleich von Messergebnissen zu Beginn und am Ende einer Analysenserie [5], bzw.
Trendtest einer Reihe zeitlich aufeinanderfolgender Analysenergebnisse, die einer normal-
verteilten Grundgesamtheit entstammen [3] (=> Verfahrensstabilitat)

Vergleich von mehreren laborinternen Messergebnissen [5] (=> Wiederholbarkeit)

Vergleich mit externen Laboratorien (=> Vergleichbarkeit, Ubertragbarkeit) [5] am gleichen
Probenmaterial (Ringversuch, Laborvergleich) [4, 22]

Systematische Variation der Einflussparameter [2, 5, 13, 22] (genaue VVorgehensweise in [4])

Schatzung der Messunsicherheit

6

Eurachem-Vorschlag "Quantifying Uncertainty in Analytical Measurement™ [27]

Das Prifverfahren wird in verschiedene Module zerlegt und fir jedes eine spezifische
Unsicherheit ermittelt bzw. abgeschétzt. Die Gesamtunsicherheit wird entsprechend dem
Fehlerfortpflanzungsgesetz berechnet ("Bottom up"-Ansatz).

Ableitung aus laborinternen Qualitatskontrolimessungen [28, 29, 30]

Die Messunsicherheit kann auch aus realen Analysenergebnissen abgeschétzt werden (,,Top
down*“-Ansatz). Hierfur koénnen z.B. die Ergebnisse von Referenzmaterialuntersuchungen
herangezogen werden.

Vergleichsvariationskoeffizient aus Ringversuchen [27, 30]

Zur Abschatzung der Messunsicherheit kann der aus einem Ringversuch erhaltene Vergleichs-
variationskoeffizient als relative kombinierte Standardunsicherheit des Verfahrens angenom-
men werden. Die daraus abgeleitete erweiterte Messunsicherheit des Verfahrens kann bei der
Ermittlung der laborinternen Messunsicherheit jedoch nur als Orientierung dienen.

Validierung von Analysenmethoden im BLMP

Ziel der Validierung ist es, nachzuweisen, dass das Verfahren in der taglichen Praxis die
Anforderungen der vorgesehenen analytischen Anwendung erfullt [31].

Die Validierung der im BLMP eingesetzten Analysenverfahren umfasst die folgenden
KenngroRen:

Richtigkeit (damit auch gleichzeitig Uberpriifung der Spezifitait bzw. Selektivitat und der
Wiederfindungsrate)

Messprazision unter Wiederholbedingungen, sowie Methodenprazision
Linearitat, Arbeitsbereich
Nachweis- und Bestimmungsgrenze

Robustheit (je nach Zweck der Methode, nur Uberpriifung der Verfahrensstabilitat bzw. auch
der Ubertragbarkeit)

Messunsicherheit
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6.1 Richtigkeit

e Messung von Referenzmaterialien in relevanten Matrices und Konzentrationsbereichen
(mindestens zwei verschiedene)
- Jeweils Doppelbestimmung und 3-fach-Messung, d.h. sechs Messwerte; daraus werden
Mittelwert und Standardabweichung berechnet.
- Die Spanne des zertifizierten Werts muss sich mit der Spanne des Vertrauensbereichs
(P=95%) des Mittelwerts Giberschneiden.

S+t

VB =+ 2)
7N

t(P=95%; f=5)=2,571  => VB, =+5+105

e Erfolgreiche Teilnahme (mindestens einmal jahrlich) an Ringversuchen zur externen
Qualitatssicherung (z.B. QUASIMEME). Kiriterien fur eine erfolgreiche Teilnahme werden
vom Ringversuchsveranstalter vorgegeben (z.B. Z-Score).

Bei Verfahren, die sich bereits in der Routineanwendung befinden, werden vorzugsweise die
beiden obengenannten Methoden zur Uberprifung bzw. Sicherstellung der Richtigkeit
angewendet.

Wihrend der Entwicklung einer Methode, oder auch wenn geeignete Referenzmaterialien oder
Ringversuche nicht zur Verfugung stehen bzw. angeboten werden, kann auch auf folgende andere
Verfahren zurtickgegriffen werden:

e Priifung auf additive (a = 0) oder multiplikative (b = 1) systematische Fehler mittels "Indirekter
Regression™ am Referenzmaterial (oder auch realen Proben):
Eine Probe wird in drei Portionen geteilt p;:p2:ps=1:2:1.
ps wird mit einer bekannten Menge x. des Analyten versetzt. Die drei Teilproben liefern die
Analysenergebnisse X1, X und Xs.

a=2x—X, b= 3). 4)

z.B. p1 =10 ml Aufschlusslésung auf 20 ml verdunnt (mit Sduremischung)
p2 = Original-Aufschlussldsung
ps = 10 ml Aufschlusslosung unter Zugabe von x. (z.B. 100%) auf 20 ml
verdinnt

Von jeder Losung werden m Parallelmessungen durchgefiihrt (mindestens 3).
Die Zugabe von x. konnte auch auf mehreren Niveaus erfolgen, z.B. +50%, +100%,
+150% (dann jeweils Einfachmessung).

Mittelwerte aus den Parallelmessungen fur a und b mit Standardabweichung bilden und auf
signifikante Abweichung prifen, gegen t (P=95%; f):
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(5). (6)

Jm t,=(1-b)- ¥

e Vergleich mit unabhdngiger, moglichst validierter Methode (z.B. an realen Proben); die
Vertrauensbereiche (95%) der Mittelwerte mussen sich Uberschneiden (siehe auch
"Referenzmaterialien™)

Die Uberpriufung der Richtigkeit sollte in jedem Fall zwei der hier vorgestellten vier
Maoglichkeiten umfassen.

6.2 Prazision

e Messprazision: 3-fach-Bestimmung derselben Probe an 6 bis 10 verschiedenen Tagen.
Berechnung der Gesamt-Standardabweichung s; aus den Standardabweichungen in der Serie
(Sw) und zwischen den Serien (Sp).

S, =+/Su’ +,° (7)

2.8? (X —X..)?
S, =+ —— S, = R 8), (9
=y b — ®). )
s; = Standardabweichung einer Tagesserie )_(j = Mittelwert einer Tagesserie
X, = Gesamt-Mittelwert aller Tagesserien

g

e Methodenprazision: 6-fache Durchfiihrung der gesamten Analyse incl. Probenvorbereitung,
Aufschluss etc. am selben Probenmaterial (z.B. Referenzmaterial) innerhalb einer Serie.

_ |2 %)
SMeth - n— 1 (10)

e Die Kombination von Methodenprézision und Prézision zwischen den Serien kann
néherungsweise als Mal fir die Wiederholbarkeit Uber einen ldngeren Zeitraum angesehen

werden.
Sr = \/ SMeth2 -i_sb2 (11)

In der Routine erfolgt die Erfassung der Wiederholbarkeit durch Kontrollkarten (siehe auch
"Robustheit").

Die Prazision hdangt im Allgemeinen von der Konzentration der Probe ab; dieser Zusammenhang
ist zu dokumentieren.
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6.3 Spezifitat (Selektivitat)

e Indirekt Gber die Kontrolle der Richtigkeit

e Vergleich von drei synthetischen Probeldsungen:
- Losung 1 enthalt alle wichtigen Matrixbestandteile in realistischen Konzentrationen (z.B.
Fe, Al, Ca, Mg, Na, K)
- Lésung 2 enthalt die Analyten im mittleren Konzentrationsbereich
- Lésung 3 enthalt alle Bestandteile aus Lésungen 1 und 2 (Matrix + Analyten)
Losung 1 sollte keine Messwerte deutlich oberhalb der Nachweisgrenzen liefern.
Losungen 2 und 3 sollten keine signifikanten Abweichungen aufweisen (Uberlappung der
Vertrauensbereiche).

6.4 Linearitat

e Vergleich der linearen Kalibrierfunktion mit einer Funktion 2. Grades (z.B. Signifikanzpri-
fung der Verringerung der Restvarianz mittels F-Test bei P=95%).

e Auftragung von Signal/Konzentration gegen Konzentration (mit zusatzlichen Konzentrationen
ober- und unterhalb des Arbeitsbereichs, z.B. 80% und 120%). Im linearen Arbeitsbereich sind
bis zu 5% Abweichung vom gemittelten Wert erlaubt (siehe Abb. 1).

4 —
4 38 ,
o Rc = line of constant response
R
E 34
T b 1.05 Re
= 30 —— Re
% 2g 0.95 Re
E 26
s 24 " limear range 5
& 2z
E q | | I 1

0.1 1 10 100 16040
Log ameunt (ngil)

Abb. 1: Graphische Darstellung des linearen Arbeitsbereichs (aus [23])

6.5 Nachweis- und Bestimmungsgrenze

o Kalibriergeradenmethode nach DIN 32645; 10-Punkt-Kalibrierung Uber eine Dekade,
ausgehend von der Konzentration der geschatzten Nachweisgrenze; Varianzhomogenitat
priifen; k = 3.

o Leerwertmethode nach DIN 32645; 10 x Matrixlésung ohne Analyt messen und daraus die
Leerwertstreuung s, ermitteln.

Xy =3*S, /b Xge =9+S_ /b (12), (13)
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o Xy bei 10% relativer Standardabweichung (nach EURACHEM, siehe Abb. 2)

Precision (%GRS

e Define expected precision
) for limit of quantitation

I". o Prepare spiked matrix sample
| e Dilute and inject 6 times

\ o Calculate %RSD for each
\. concentration

S e Plot precision vs. concentration

T e Concentration at expected

x“l"—-—-_.. precision = limit of quantitation

A Concentratian [pEm)

¥

/
Lirit of quantitation

Abb. 2: Bestimmungsgrenze nach der EURACHEM-Methode (aus [23])

e Signal-Rausch-Verhaltnis (Vorschlag nach [24])

yNG

008 -

008 F §

=Ye +058+N;_, (=Va +3-N,) (14)
=VYu +173*N, ( +9-N,) (15)

Mittelwert des Blindwert-Rauschens

Peak-zu-Peak-Rauschen (Differenz zwischen kleinstem und gréfiten Messsignal des
Rauschens in analytfreier Lésung, z.B. im Fenster der doppelten Peakbreite)

Standardabweichung des Rauschens

0,04

003

0,02

0,04

0.00

Abb.

LH a0 101 150 200
Zeitins

3: Messwert an der Nachweisgrenze (aus [24])
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6.6 Robustheit

e Verfahrensstabilitat: Bestimmung derselben Probe zu Beginn (evtl. Mitte) und Ende einer
Messreihe => evtl. Spannweitenkontrollkarte

e Wiederholbarkeit: Messung derselben Probe (ber einen langeren Zeitraum. Vergleich der
ermittelten Werte mit denen der Prézisionsbestimmung bzw. auch Trendtest; in der Routine
spéater durch (Mittelwert-)Kontrollkarten

e Evtl. Variation von Einflussparametern: z.B. Aufschlusstemperatur, Einwaage/Saurevolumen,
Aufschlusszeit, Ansaugrate des Messgerates, Zerstaubergasstrom, Raumtemperatur usw.

6.7 Messunsicherheit
a) Ableitung der Messunsicherheit aus laborinternen Qualitatskontrollmessungen

Die Ermittlung der Messunsicherheit eines Verfahrens kann einerseits aus der rechnerischen Ver-
knupfung aller relevanten Einflussgrofien auf das Messergebnis erfolgen (sog. ,,Bottom up*“-An-
satz, siehe z. B. EURACHEM Guide [27]), andererseits kann die Messunsicherheit auch aus
realen Analysenergebnissen abgeschétzt werden (sog. ,,Top down*“-Ansatz). Hierfir kdnnen z. B.
die Ergebnisse von Referenzmaterialuntersuchungen, die im Rahmen der laborinternen Qualitéts-
sicherung routinemaRig durchgefihrt werden, herangezogen werden.

Im hier betrachteten Fall soll die Messunsicherheit eines Analysenverfahrens aus den Kontroll-
messungen eines Referenzmaterials abgeleitet werden. Es wird angenommen, dass die Analysen
uber einen langeren Zeitraum und Uber das Gesamtverfahren durchgefiihrt wurden, so dass alle
relevanten EinflussgroRen innerhalb des Labors (ausgehend wvon der Laborprobe bzw.
Analysenprobe, also ohne Probenahme bzw. Homogenisierung/Probenteilung usw.) erfasst
werden.

Die Messunsicherheit setzt sich dann rechnerisch aus zwei Komponenten zusammen:
- einem Anteil aus der Prézision des Verfahrens und
- einem Anteil aus der Wiederfindungsrate des Referenzmaterials (Richtigkeit des
Verfahrens).
Die Grolie beider Komponenten l&sst sich relativ schnell aus den Kontrolimessungen herleiten.

Vorher sind jedoch noch einige Voraussetzungen sicherzustellen, damit die nachfolgend
dargestellten mathematischen Zusammenhange angewendet werden kénnen.

Die relative Messunsicherheit des Verfahrens (in %) wird innerhalb des Arbeitsbereichs als
konzentrationsunabhangig angenommen; dies dirfte in vielen Féllen gegeben sein, solange der
Arbeitsbereich weit genug oberhalb der Nachweisgrenze beginnt.

Damit wird weiterhin vorausgesetzt, dass:
- die relative Standardabweichung (RSD) fur den betrachteten Konzentrationsbereich
(Arbeitsbereich) konstant bzw. vergleichbar ist, d. h. die absolute Standardabweichung
nimmt proportional mit der Konzentration zu.

! Im Bereich niedriger Konzentrationen kann die Annahme, dass die relative Messunsicherheit tiber den
gesamten Arbeitsbereich konstant ist, nicht immer aufrecht erhalten werden. In solchen Féllen ist es
sinnvoll, unterhalb einer zu definierenden Konzentration von einer konstanten absoluten Messun-
sicherheit auszugehen. Nahere Hinweise dazu finden sich in Anlage 1 (Seite 19).
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- die relative Unsicherheit der Wiederfindung u(ﬁm)rel unabhdngig von der Konzentration
ist, also z. B. konstant 5 % des jeweiligen Analytgehalts betragt.

Anmerkung: Falls diese Annahmen nicht zutreffen, sind verdnderte mathematische Vorgehensweisen zu
verwenden, die den speziellen Gegebenheiten gerecht werden. Ausflhrliche Hinweise finden sich in
[28].

Unter den genannten Voraussetzungen ergibt sich die relative kombinierte Standardunsicherheit
uc(y) des Verfahrens aus:

U, (y) =/RSD? +U(Rn) " (16)

Die relative Standardabweichung RSD berechnet sich aus:

RSD — Sobs_ 17

obs

Sops = Standardabweichung der Kontrollmessungen

CTbS = Mittelwert der Kontrollmessungen

0

Die relative Unsicherheit der Wiederfindung u(ﬁm)reI ergibt sich aus:

(R, = U0 ( SE H“(CCCRM)] (19)
N *C obs CRM

m

Ccry = Zertifizierter Gehalt des Analyten im Referenzmaterial

U(Ccry ) = Standardunsicherheit des zertifizierten Gehalts des Analyten
n = Anzahl der Kontrollmessungen (optimal ca. 20 bis 30, minimal ca. 10)

mit der relativen Wiederfindung Rin:

~ C obs

Rm = (19)
CCRM
wobei vorausgesetzt wird, dass Rm nicht signifikant von 1 abweicht.
. ‘l_ ﬁm ‘
= t-Test mit: t=—u=— (20)
u(R,)

und Entscheidungsgrenze tyit = 2
Falls dies nicht gegeben ist, finden sich nahere Hinweise in Anlage 2 (Seite 20) und [28].
Die relative erweiterte Unsicherheit U(y) ergibt sich aus der Multiplikation der relativen

kombinierten Standardunsicherheit uc(y) (siehe Gl. 16) mit dem Erweiterungsfaktor k; wenn keine
gewichtigen Grunde dagegen sprechen, betragt k = 2:

U(y) =k=u.(y)=2~u.(y) (21)
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Die so errechnete relative erweiterte Unsicherheit U(y) wird mit dem jeweiligen Analysenwert
multipliziert und dann in folgender Form angegeben:

,»(Ergebnis): x £ U [Einheiten]

Die angegebene Unsicherheit ist eine erweiterte Unsicherheit, die unter Verwendung eines
Erweiterungsfaktors von 2 (dies ergibt ein Vertrauensniveau von ca. 95 %) berechnet
wurde.” [27]

b) Vergleichsvariationskoeffizient aus Ringversuchen

Es ist moglich den Vergleichsvariationskoeffizienten CVg (entspricht der relativen Vergleichs-
standardabweichung) aus einem Ringversuch fir das Messunsicherheitsbudget eines Labors
heranzuziehen, wenn die interne Wiederholstandardabweichung des betreffenden Labors mit der
des Ringversuchs vergleichbar ist. Dies zeigt an, dass die Methodenprazision in diesem
bestimmten Labor ahnlich der aus den Labors ist, die an dem Ringversuch teilnahmen [27].

Zur Abschétzung der Messunsicherheit wird der aus dem Ringversuch erhaltene Vergleichs-
variationskoeffizient CVy als relative kombinierte Standardunsicherheit des Verfahrens ange-
nommen und mit k = 2 multipliziert.

Die daraus abgeleitete erweiterte Messunsicherheit U(y) des Verfahrens kann bei der Ermittlung
der laborinternen Messunsicherheit jedoch nur als Orientierung dienen und die Abschatzung der
eigenen Messunsicherheit aus laborinternen Daten (z.B. aus Kontrollkarten) nicht ersetzen.

Beispiel 1: Ableitung der Messunsicherheit aus Kontrollmessungen eines Referenzmaterials

Bei der Bestimmung von Phosphat in Meerwasserproben, wurden im Rahmen der laborinternen
Qualitatssicherung (ber einen Zeitraum von ca. drei Monaten 30 Kontrollmessungen an einem
zertifizierten Referenzmaterial vorgenommen.

Die Messungen an diesem matrixahnlichen Material werden als reprasentativ flr den
Arbeitsbereich des Verfahrens angenommen.

Der zertifizierte Gehalt fur Phosphat betrégt 2,43 £ 0,41 umol/l. Laut Herstellerangabe wurde der
Vertrauensbereich des Materials aus der dreifachen Vergleichsstandardabweichung des
Zertifizierungsringversuchs ermittelt.

Fur das Beispiel ergibt sich somit eine Standardunsicherheit von 0,41 / 3 = 0,14 pmol/l.

Anmerkung:  Wenn ein Vertrauensbereich mit einem Vertrauensniveau (in der Form *a bei p%) angegeben ist,
dann ist der Wert a durch den entsprechenden z-Wert der Normalverteilung flr dieses
Vertrauensniveau zu teilen, um die Standardabweichung zu erhalten. In den Standardtabellen fur die
Normalverteilung wird ein 95 %iges Vertrauensintervall mit einem z-Wert von 1,96c berechnet [27],
ein 99 %iges mit z = 2,58c und ein 99,9 %iges Vertrauensintervall mit z = 3,29c.

Zertifizierter Gehalt des Analyten im Referenzmaterial Cerv = 2,43 pmol/I
Standardunsicherheit des zertifizierten Gehalts des Analyten  u(Ccgy, ) = 0,14 pmol/I

Aus den Kontrollmessungen lassen sich direkt folgende Grolien ermitteln:

Mittelwert der Kontrollmessungen Cops = 2,34 pmol/I

Standardabweichung der Kontrollmessungen Sops = 0,12 pmol/I
Daraus ergeben sich:
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Relative Standardabweichung RSD = Sops _ 012 pmol /T
2,34 pmol /1

obs

0,051

Cos _ 2,34 pmol /I

Relative Wiederfindung Rm = -
Cerm 2,43 pmol /I

= 0,963

Relative Unsicherheit der Wiederfindung:
_ R 2 2 2 2
u(Rm)reI = U(lqm) = So_bsz +(U(CCRM )J =\/[ 0,12 2}-}-(0114} :0,058
R, N*C one Ccrm 30+2,34 2,43

t-Test auf signifikante Abweichung der Wiederfindung von 1:

t="—co=—= = 0,661

L-R,| 1-0963
uR,) 0,056

Wenn t Kkleiner ist als die gewahlte Entscheidungsgrenze tyi: = 2, wird eine nicht signifikante
Abweichung von 1 angenommen.

0,661 ist kleiner als tyi; = 2, damit liegt keine signifikante Abweichung der Wiederfindung von 1
vor.

Die relative kombinierte Standardunsicherheit uc(Phos) ergibt sich dann aus:

U, (Phos) = \/RSD? + U(Rm),,> = /0,051° +0,058? = 0,077

rel

Mit k = 2 betrdgt die relative erweiterte Unsicherheit U(Phos):
U (Phos) =k =u, (Phos) =2+0,077 = 0,154

Ergebnis: Die relative erweiterte Unsicherheit U(Phos) bei der Bestimmung von Phosphat in
Meerwasserproben betrégt innerhalb des Arbeitsbereichs 0,154 bzw. 15,4 %.

Fur ein Analysenergebnis von 10,0 umol/l bedeutet das:

»Phosphat-Gehalt: 10,0 £ 1,5 pmol/I

Die angegebene Unsicherheit ist eine erweiterte Unsicherheit, die unter Verwendung eines
Erweiterungsfaktors von 2 (dies ergibt ein Vertrauensniveau von ca. 95 %) berechnet wurde.*
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Beispiel 2: Vergleichsvariationskoeffizient aus Ringversuchen

Die QUASIMEME-Ringversuche fur Phosphat in Meerwasserproben fir das Jahr 2001 erbrachten
folgende Ergebnisse:

Between Lab CV Assigned value
4,67/4,4716,30 % 9,71/13,08 /1,88 umol/l

Daraus berechnet sich eine gemittelte Vergleichsprazision fur die Ringversuche von:

CVphosphat = 2 X; /N =(4,67+4,47+6,30)/3=51%

Mit k = 2 ergibt sich eine erweiterte Messunsicherheit von:
UPhosphat =10,2%

Dies bedeutet eine zufriedenstellende Ubereinstimmung mit der aus internen Qualitatskontroll-
messungen abgeleiteten Messunsicherheit U(Phos) von 15,4 %.
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Anlage 1

Ubergang zu konstanter absoluter Messunsicherheit bei niedrigen Konzentrationen (siehe auch
[30])

Da die relative Messunsicherheit bei sehr niedrigen Konzentrationen (im Bereich der Bestim-
mungsgrenze) stark ansteigt, kann die Annahme, dass diese Uber den gesamten Arbeitsbereich
konstant ist, in einigen Fallen unzutreffend sein. Es ist dann unterhalb einer zu definierenden
Grenze (z.B. dreifache Bestimmungsgrenze des Verfahrens oder Konzentration des verwendeten
Referenzmaterials) von einer konstanten absoluten Messunsicherheit auszugehen. Dies fihrt zu
einem Anstieg der relativen Messunsicherheit und verhindert eine Unterschatzung der Messun-
sicherheit bei niedrigen Konzentrationen. Die nachfolgenden Grafiken veranschaulichen die
Zusammenhange.

A: untere Grenze des Arbeitsbereichs

B: obere Grenze des Arbeitsbereichs

C: definierte Grenze, unterhalb derer eine
konstante absolute Messunsicherheit
angenommen wird

A --- Funktionsverlauf unterhalb von C bei

— Annahme einer konstanten relativen

.7 C Messunsicherheit Uber den gesamten

( M Arbeitsbereich

A

abs. Messunsicherheit [ug/l]
w

c [ug/]

Abb. 4: Darstellung der absoluten Messunsicherheit in Abhangigkeit von der Analytkonzentration

rel. Messunsicherheit [%]

o @

¢ [mo/]

Abb. 5: Darstellung der relativen Messunsicherheit in Abh&ngigkeit von der Analytkonzentration
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Beispiel:

Bei der Analyse von Nickel in Meerwasserproben betragt die Bestimmungsgrenze 5 ug/l. Der
Arbeitsbereich flr den das Verfahren eingesetzt werden soll, liegt zwischen 5 und 100 pg/l. Durch
regelmaBige Messung eines zertifizierten Referenzmaterials mit einem Gehalt von 753 g/l
Nickel, wurde eine relative erweiterte Messunsicherheit von 15 % ermittelt.

Da der Arbeitsbereich des Verfahrens bereits an der Bestimmungsgrenze beginnt und kein Re-
ferenzmaterial fir diesen niedrigen Konzentrationsbereich vorliegt, wird entschieden, flr den
Bereich unterhalb von 15 pg/l Ni (dreifache Bestimmungsgrenze) eine konstante absolute Mess-
unsicherheit anzunehmen. Es ergeben sich folgende Messunsicherheiten fir Proben mit be-
stimmten Nickel-Gehalten:

Probengehalt Nickel Messunsicherheit
100 pg/l 15% = =15 g/l
50 pg/l 15% = = 7,5 g/l
20 pg/l 15% = + 3,0 ug/l
15 pg/l 15% = = 2,3 pg/l
12 pg/l + 2,3 ug/l (19 %)
10 pg/l + 2,3 ug/l (23 %)
5 pg/l + 2,3 ug/l (46 %)

Anlage 2

Einfihrung einer zusatzlichen Messunsicherheitskomponente bei signifikanter Abweichung der
Wiederfindung von 1

In Fallen, bei denen die Wiederfindung R signifikant von 1 abweicht (t-Test mit Ergebnis: t >
tit), wird eine zusitzliche Komponente in die Berechnung der Messunsicherheit eingefiihrt. 2

Statt U,(y) = RSD? + U(Rm) " (16)

rel

giltdann: u(y) = \/RSD2 +U(Rm) . + A2 (22)

wobei A die relative Abweichung vom Referenzwert darstellt:

Cobs — CCRM
CCRM

A= (23)

2 Eine signifikante Abweichung der Wiederfindung von 1 sollte zu einer Uberpriifung des Verfahrens
fihren, um den systematischen Einfluss nach Mdglichkeit aufzusplren und zu beseitigen. Wenn jedoch
z.B. die Standardunsicherheit des zertifizierten Gehalts des Referenzmaterials sehr klein ist, kdnnen
signifikante Unterschiede im t-Test selbst bei Wiederfindungen nahe 1 auftreten.
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Anhang

Beispiel-Validierung mit realen Messwerten

""Bestimmung von Chrom, Kupfer, Zink, Nickel und Mangan

In Meeressedimenten mittels ICP-Atomemissionsspektrometrie™

Durchgeftihrt am Umweltbundesamt (FG 1l 2.5, Labor fiir Wasseranalytik)
mit einem Atomemissionsspektrometer "Perkin-Elmer Plasma 400"

Seite

Al. Auswahl von Referenzmaterialien I
A2. Uberpriifung der Richtigkeit

- Messung von Referenzmaterialien ]

- Vergleich mit AAS v

- Indirekte Regression v
A3. Ermittlung der Prézision v
A4. Uberpriifung der Spezifitat \Y,
A5. Uberpriifung der Linearitét \Y
A6. Ermittlung der Nachweis-/Bestimmungsgrenzen VI
A7. Tabellen VIl - XXV
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Al. Auswahl von Referenzmaterialien

Anhand der Angaben aus dem BLMP 12-Jahresbericht (1980 - 1991) wurden die zu erwartenden
Konzentrationen flr die interessierenden Elemente in Meeres-Sedimenten ermittelt (Aluminium,
Eisen und Calcium finden als Matrixelemente z.B. fur eine Normierung der Schwermetallgehalte
Beachtung, obwohl keine Angaben aus dem BLMP vorliegen). Aus den zur Zeit verfligbaren
matrixahnlichen Referenzmaterialien wurden SRM 1646a (NIST "Estuarine Sediment"), MESS-2
(NRCC "Marine Sediment”) und SRM 2704 (NIST "Buffalo River Sediment") ausgewahlt, die
relativ gut den tblichen Konzentrationsbereich im BLMP abdecken (siehe Tabelle Seite VII).

A2. Uberpriifung der Richtigkeit

A2.1 Messung von Referenzmaterialien

Die ausgewahlten Referenzmaterialien wurden jeweils einem Salpetersaure-Mikrowellenauf-
schluss unterzogen (1 g Substanz + 10 ml konz. NHO3 + 10 ml dest. H,O; 25 min. bei 160°C; + 10
mg/l Scandium (Interner Standard); auf 50 ml aufgefullt; filtriert).

Dieser Aufschluss entspricht nicht den bei der Zertifizierung eingesetzten (i.d.R. Gesamt-
Verfahren, z.B. Rontgenfluoreszenz, HF-Aufschliisse) und fuhrt im Vergleich zu diesen Verfahren
zu mehr oder weniger deutlichen Minderbefunden. Das bedeutet, dass bei diesem Validierungs-
vorgang lediglich das Messverfahren ICP validiert wird, ohne Beriicksichtigung des Aufschlusses.

Von jedem Referenzmaterial wurden zwei Parallelproben aufgeschlossen und diese jeweils
dreimal vermessen. Die folgenden Grafiken (Abb. 1) zeigen die Ergebnisse dieser Untersuchun-
gen, wobei jeweils der Mittelwert (S&ule) und der 95%-Vertrauensbereich dargestellt ist. Die
genauen Ergebnisse finden sich in den Tabellen Seite VIII bis X.

140,0 1 Chrom _I_ 120,0 1 Kupfer
120,0 1 100,0 £ - - —m o J-E ,
_ 1000 e {* “TmicP(205) | T £ 1] Y mICP (324) | )
g mICP (267) g mICP (327)
> 8004 ------ - - .
£ COAAS E 600 +-------—--- OAAS | -
g 60,0 + ---@mZert. -- - g O Zert.
40,0
© 40,0 | ©
20,0 1 20,0
MESS-2 1646a 2704 MESS-2 1646a 2704
Referenzmaterial Referenzmaterial

Abb. 1: Vergleich der zertifizierten Schwermetallgehalte mit denen der ICP- und AAS-Messungen
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Abb. 1: Vergleich der zertifizierten Schwermetallgehalte mit denen der ICP- und AAS-Messungen

Beim Chrom zeigen sich die deutlichsten Abweichungen von den zertifizierten Werten. Die
Kupferwerte liegen dagegen noch knapp innerhalb der Vertrauensbereiche der Referenzmateria-
lien.

Beim Nickel fiihrt die Emissionslinie 232 nm durch eine spektrale Interferenz des Eisens zu etwas
uberhéhten Werten (siehe auch A4. "Spezifitadt"). Die Vertrauensbereiche der ungestoérten Linie
bei 231 nm Uberlappen sich dagegen nicht mit denen der Referenzmaterialien.

Ahnliches gilt auch fiir das Mangan; die Emissionslinie bei 259 nm weist ebenfalls eine spektrale
Interferenz durch Eisen auf und fuhrt daher zu etwas héheren Werten als die ungestorte Linie beli
257 nm (siehe auch A4. "Spezifitat").

Wie nicht anders zu erwarten, kann fiir die Mehrzahl der Elemente der verwendete Aufschluss
nicht zur Ermittlung von Totalgehalten herangezogen werden.
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A2.2 Vergleich mit der unabhangigen Messmethode Atomabsorptionsspektrometrie (AAS)

Die Vergleichsmessungen mit der unabhangigen Bestimmungsmethode AAS (siehe Tabelle Seite
X1) bestétigen, dass die Minderbefunde bei einigen Elementen nicht im Messverfahren ICP
begriindet liegen, sondern wie bereits angenommen im Aufschluss, welcher die interessierenden
Elemente nur zu einem mehr oder weniger groRen Anteil in Losung bringen konnte.

In allen Fallen Uberlappen sich die Vertrauensbander der AAS-Messungen mit denen der
mafgeblichen (d.h. nicht spektral gestdrten) Emissionslinien der ICP-Messungen (siehe Grafiken
in Abb. 1), deren Richtigkeit damit untermauert wird.

Einzige Ausnahme ist das Element Nickel im Referenzmaterial 1646a; hier verfehlen sich die
95%-Vertrauensbereiche der AAS-Messung und der Emissionslinie 231 nm knapp.

A2.3 Indirekte Regression

Von jedem der drei Referenzmaterialien wurde die Original-Aufschlusslosung (x2) jeweils dreimal
vermessen, sowie drei im Verhaltnis 1:1 verdinnte Aufschlussldsungen (x;) jeweils einmal. Die
verdinnte Losung x; wurde auflerdem mit drei verschiedenen Konzentrationen aufgestockt, die
jeweils etwa 50%, 100% bzw. 150% der Ausgangskonzentration in x; entsprechen (Xsi1, X3z, Xs3).
Aus diesen Messungen wurden jeweils drei Werte fir a (in den Tabellen ist nur der Mittelwert
von a aufgefuhrt) und aus den Aufstockungen drei Werte flr b berechnet (siehe Tabellen Seite XII
bis X1V).

Die Tabelle auf Seite XV zeigt die Auswertung der Uberpriifung der Steigung b. Nur bei den
Emissionslinien Ni232 und Mn259 ergeben sich signifikante Abweichungen vom Steigungsfaktor
Eins (grau unterlegte Kastchen); hier liegen spektrale Stérungen vor (siehe auch A4. "Spezifitat").
In der Tabelle auf Seite XVI ist die Gesamtauswertung fir den Achsabschnitt a dargestellt. Hier
zeigen sich bei fast der Halfte aller Emissionslinien statistisch signifikant von Null abweichende
Werte. Die berechneten Achsabschnitte bleiben jedoch im Vergleich zu den Messwerten meist
recht gering. Daher sollte zur Beurteilung solcher Ergebnisse evtl. ein weiteres Kriterium
herangezogen werden, das die Grolke von a im Vergleich zum Messwert beriicksichtigt. Tabelle
XVII zeigt eine solche relative Betrachtung des Achsabschnitts im prozentualen Verhaltnis zum
Messwert. Es zeigt sich, dass diese Grofie in fast allen Féllen deutlich unter 10% liegt, in den
meisten Fallen sogar unter 5%.

A3. Ermittlung der Préazision

Fur die Ermittlung der Messprazision wurde das Referenzmaterial MESS-2 an sechs
verschiedenen Tagen jeweils dreimal vermessen (siehe Tabelle Seite XVII1I). Daraus wurden dann
die Standardabweichungen in der Serie (Sw), zwischen den Serien (S,) und die Gesamt-
Standardabweichung (s;) berechnet (siehe Tabelle Seite X1X).

Die Methodenprazision (Swvet) Wurde durch sechs Parallelaufschlisse (A bis F) am Material
MESS-2 ermittelt (Tabelle Seite XX). Als Mal fir die Wiederholbarkeit (s;) wurden dann Spetn
und s, kombiniert (siehe Tabelle Seite XX).

Die folgende Grafik zeigt im Uberblick die relativen GroBen der jeweiligen StreuungsmaRe.
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Abb. 2: Darstellung der relativen StreuungsmaRe der einzelnen Emissionslinien

A4. Uberprifung der Spezifitat

Aufgrund der bereits vorliegenden Anhaltspunkte auf spektrale Stérungen (siehe A2.), wurde die
Spezifitdt der Messungen, d.h. die Beeinflussung durch Matrixbestandteile, eingehender
untersucht.

Zu diesem Zweck wurden drei Vergleichslosungen hergestellt: Eine Matrixlésung, die alle
Hauptmatrixbestandteile in realistischen Konzentrationen enthdlt, eine Analytldsung mit den zu
bestimmenden Elementen im mittleren Konzentrationsbereich und eine Kombinationslésung, die
samtliche Analyten und Matrixbestandteile in der selben Ldsung beinhaltet. Jede dieser Losungen
wurde dreimal vermessen (siehe Tabelle Seite XXI).

Das Ziel ist es hierbei, nachzuweisen, dass die Messung der Analyten mit und ohne Matrix zu
gleichen Ergebnissen fiihrt, was durch die Uberlappung der 95%-Vertrauensbereiche uberpriift
wird. Diese Uberlappung ist bei den Emissionslinien Ni232, Zn213 und Mn259 nicht gegeben,
was auf eine spektrale Storung durch Matrixbestandteile hindeutet. Als Verursacher dieser
Storung konnte in allen drei Fallen das Eisen identifiziert werden (siehe Tabelle Seite XXI).

Beim Ni232 und beim Mn259 sind die Stérungen so groB, dass diese Linien nicht fir Messungen
von Meeres-Sedimenten verwendet werden sollten, beim Zn213 kann dagegen wegen der relativen
Geringflgigkeit der spektralen Stérung eine rechnerische Korrektur bei bekannten Eisen-Gehalten
erfolgen.

A5. Uberprifung der Linearitat

Die Uberpriifung der Linearitat erfolgte Gber die Ermittlung des Verhaltnisses von Signal zu
Konzentration. Als linear wurde ein Bereich von + 5% um das gemittelte Signal /Konzentrations-
Verhdltnis angesehen.

Uberprift wurde der Konzentrationsbereich der fir alle Messungen verwendeten drei
Kalibrierstandards (I, 11 und I1I), erweitert um jeweils eine Konzentration 50% oberhalb des
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hochsten Standards (1) und 50% unterhalb des niedrigsten Standards (I11) (siehe Tabelle Seite
XXII).

Bei allen Emissionslinien aufler Ni231 und Ni232 liegen die Signal/Konzentrations-Verhaltnisse
dieser funf Standard-Ldsungen innerhalb der +5%-Grenzen.

Bei den Nickel-Emissionslinien erfullen zumindest noch die drei verwendeten Kalibrierstandards
das vorgegebene Kriterium. Der lineare Bereich sollte hier noch durch weitere Messungen
abgesichert werden, z.B. durch Standards die nur jeweils 20% ober- und unterhalb des
Kalibrierbereichs liegen.

A6. Ermittlung der Nachweis- bzw. Bestimmungsgrenzen

Hier wurde als erstes Verfahren die pragmatische Ermittlung der Bestimmungsgrenze nach dem
EURACHEM-Vorschlag gewdhlt. Als Akzeptanzkriterium wurde eine relative Streuung von 10%
festgelegt. In einer Matrixlésung wurden acht Konzentrationen von 10 bis 80 g/l der interessie-
renden Elemente angesetzt und mit jeweils sechs Wiederholungen vermessen. Diese Messungen
wurden jeweils zweimal durchgefihrt (bei der reinen Matrixlésung dreimal) und aus den sich
ergebenden relativen Streuungen die Mittelwerte gebildet (siehe Tabelle Seite XXIII).

Diese Werte fir die relativen Streuungen wurden dann tber die Konzentrationen aufgetragen und
mittels einer Ausgleichsfunktion der Konzentrationswert bei 10% relativer Streuung ermittelt
(siehe Grafiken Seite XXIV).

Bei den Emissionslinien, die durch Matrixbestandteile spektrale Stérungen aufweisen (Zn213,
Ni232, Mn259), flihrt diese Methode zu keinen Ergebnissen, da bereits in der reinen Matrixlésung
Signale gemessen werden, die nur gering streuen.

Bei den anderen Emissionslinien flhrt diese Methode zu Bestimmungsgrenzen, die durchaus in
realistischen Bereichen liegen (siehe Tabelle Seite XXIII). Die Bestimmungsgrenzen fir Zn206
und Cu324 erscheinen etwas zu optimistisch.

In Ergénzung hierzu wurde auch eine Ermittlung der Nachweis- und Bestimmungsgrenzen uber
das Rauschen durchgefuhrt (siehe Tabelle XXV). Im Vergleich zur EURACHEM-Methode sind
die Bestimmungsgrenzen aller Emissionslinien mehr oder weniger grofier (meistens etwa um den
Faktor zwei) und liegen insgesamt gesehen eher auf der sicheren Seite. In Anbetracht des relativ
geringen Aufwandes und der durchaus brauchbaren Ergebnisse, sollte diese Methode (auch fur
nicht-chromatographische Verfahren) zumindest fur eine schnelle Abschatzung der Nachweis-
und Bestimmungsgrenzen in Betracht gezogen werden.
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Auswahl von Referenzmaterialien fur die Schwermetallbestimmung in Meeres-Sedimenten

Alle Angaben in mg/kg

Angaben aus BLMP 12-Jahresbericht (1980 - 1991)

SRM 1646a

MESS-2

SRM 2704

Hintergrundwerte < 20 pum Ublicher Bereich Schwerpunkt Estuarine Sediment  Marine Sediment River Sediment
Chrom 80 50 - 200 100 40,9 106 135
Kupfer 20 20 - 100 30 10,01 39,3 98,6
Nickel 30 20 - 80 40 (23) 49,3 44,1
Zink 100 100 - 1000 300 48,9 172 438
Mangan - - - 235 365 555
Aluminium - - - 23000 85700 61100
Eisen - - - 20100 43000 41100
Calcium - - - 5190 - 26000
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Uberprifung der Richtigkeit mittels Referenzmaterialien

MESS-2 Mikrowellen-Aufschluss Angaben in mg/kg

Al A2 A®@B | B@1Q B2 B X + VBgso, | Zert. Wert + VBgse,| Uberlapp.
Cr205 695 716 70,7 | 59,7 610 61,4 656 =+ 57 nein
Cr267 71,7 71,9 726 | 61,2 632 605 66,8 =+ 6,1 106 + 8 nein
Cu324 381 368 376 | 378 365 36,2 3717 + 08 ja
Cu327 37,7 371 366 | 370 356 356 366 =+ 09 393+ 20 ja
Ni231 452 459 46,3 | 452 46,2 46,4 459 + 06 nein
Ni232 47,7 47,8 488 | 481 48,1 48,4 481 + 04 49,3+ 1,8 ja
Zn206 141 147 147 143 151 150 146 + 39 nein
Zn213 145 149 150 147 150 151 149 + 24 172 + 16 nein
Mn257 319 326 332 327 337 337 330 *+ 74 nein
Mn259 343 353 357 358 355 361 354 + 6,5 365 + 21 ja
Al308 60950 60300 60700 | 59850 60800 60750 | 60558 + 429
Al309 58750 58700 59050 | 58700 58300 58250 | 58625 + 316 85700
Fe238 39445 40325 40210 | 39280 40490 41200 | 40158 + 743
Fe259 39520 40095 40385 | 39635 40965 40905 | 40251 + 646 43000 +
Ca315 14270 14485 14595 | 14475 14710 14925 14577 + 236
Ca317 14225 14295 14385 | 14385 14525 14690 14418 + 176 -- t
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Uberpriufung der Richtigkeit mittels Referenzmaterialien
1646a Mikrowellen-Aufschluss Angaben in mg/kg

Al A@ A®B | B@A) B@ B(@® X + VBgsy, | Zert. Wert + VBgse, | Uberlapp.
Cr205 26,4 266 264 | 270 275 275 269 + 06 nein
Cr267 26,1 27,0 26,7 | 2655 283 27,0 26,9 =+ 0,8 409+ 1,9 nein
Cu324 11,40 10,80 10,00 | 9,95 10,15 9,95 10,38 + 0,63 ja
Cu327 11,70 10,60 10,00 | 9,80 10,20 9,45 10,29 + 0,83 10,01 £ 0,34 ja
Ni231 19,3 19,1 19,7 | 19,8 19,6 19,1 194 + 03 --
Ni232 221 218 222 | 21,8 21,9 221 220 =+ 02 (23) --
Zn206 382 374 380 | 381 385 364 37,7 + 08 nein
Zn213 40,4 390 392 | 388 40,1 390 394 £ 07 489+ 1,6 nein
Mn257 133,5 1325 1345 | 132,0 1355 1350| 1338 + 1,5 nein
Mn259 1450 144,0 1505 | 146,0 1505 1495 | 1476 =+ 31 2345+ 2,8 nein
Al308 10855 10810 11095 | 11235 11430 11620| 11174 + 335
Al309 10810 10725 10950 | 12220 11420 11400 | 11254 + 585 23000
Fe238 17840 18090 18365 | 17630 18150 18320 | 18066 + 298
Fe259 18030 18390 18635 | 18320 18235 18320 | 18322 + 208 20100
Ca315 3845 3875 3945 | 3910 4005 3900 3913 + 59
Ca317 3865 3810 3895 | 3775 3870 3850 3844 + 46 5190 +
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Uberpriufung der Richtigkeit mittels Referenzmaterialien

2704 Mikrowellen-Aufschluss Angaben in mg/kg

Al A@ A@® | B@® B@ B@ X + VBgsy, | Zert. Wert + VBgsy, [ Uberlapp.
Cr205 102,2 103,3 108,2 | 111,0 1143 112,0| 1085 =+ 5.1 nein
Cr267 100,3 103,12 109,7 | 107,6 111,1 1104 | 1070 =+ 46 135+ 5 nein
Cu324 942 955 959 | 97,1 945 950 954 + 1,1 ja
Cu327 92,4 958 96,9 | 941 944 932 945 + 18 98,6 + 5,0 ja
Ni231 388 39,1 399 | 397 390 385 39,2 + 05 nein
Ni232 43,9 451 450 | 44,7 448 441 446 + 05 44,1 £ 3,0 ja
Zn206 406 433 424 414 423 426 421 £ 10 ja
Zn213 423 427 438 418 428 431 427 = 7 438 + 12 ja
Mn257 494 496 511 503 496 503 500 + 7 nein
Mn259 532 533 530 540 551 549 539 + 9 555 = 19 ja
Al308 33890 34545 34420 | 31745 30985 31150 | 32789 + 1755 nein
Al309 33275 33440 33480 | 30270 30645 31095| 32034 + 1594 61100 + 1600 nein
Fe238 36510 37075 37640 | 36985 36735 36720 | 36944 + 416 nein
Fe259 36490 37820 37530 | 36860 36505 36665 | 36978 + 591 41100 + 1000 nein
Ca315 23985 24580 24085 | 23740 24135 23780 | 24051 + 319 nein
Ca317 23340 23910 24050 | 23870 23855 23645 23778 + 264 26000 + 300 nein
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Uberprufung der Richtigkeit mittels Referenzmaterialien
AAS-Messungen
MESS-2 Mikrowellen-Aufschluss Angaben in mg/kg

Al A@ AM® | B@R® B@ BQ® X + VBgsy, [Zert. Wert + VBgsy, | Uberlapp.
Chrom 68,3 67,0 65,5 69,5 60,0 67,0 66,2 + 35 106 = 8 nein
Kupfer 36,0 38,1 36,7 33,8 35,0 35,5 358 + 16 393+ 20 ja
Nickel 49,4 47,1 441 | 47,9 428 416 455 + 3.2 493+ 18 ja
Zink 150 148 150 146 144 141 146 + 40 172 + 16 nein
Mangan 305 334 321 317 321 355 325 + 18 365 + 21 nein
1646a Mikrowellen-Aufschluss Angaben in mg/kg

A1) A@ A® | B@RXQ B@ BEA X + VBgsy, [Zert. Wert + VBgsy, | Uberlapp.
Chrom 27,7 266 276 | 30,0 266 257 273 + 16 409+ 19 nein
Kupfer 12,45 10,75 10,50 | 11,00 9,70 10,00 [ 10,73 % 1,02 10,01 + 0,34 ja
Nickel 19,5 18,3 18,2 18,5 17,6 17,8 183 + 0,7 (23) -
Zink 395 391 38,2 39,1 38,6 39,9 390 + 0,6 489+ 1.6 nein
Mangan 140,4 1420 135,6 | 153,0 130,2 126,8 1380 £+ 9,8 2345+ 2,8 nein
2704 Mikrowellen-Aufschluss Angaben in mg/kg

Al A@ A@® B(1) B(@ B(@3 X + VBgsy, [Zert. Wert + VBgsy, | Uberlapp.
Chrom 87,1 92,9 91,0 90,1 95,1 95,0 91,8 + 3.2 135+ 5 nein
Kupfer 94,8 93,0 87,3 92,0 94,0 96,8 930 + 34 98,6 + 5,0 ja
Nickel 37,8 36,6 35,9 39,0 38,7 38,2 37,7 + 1,3 44,1 + 3,0 nein
Zink 422 418 428 407 402 412 415 + 10 438 + 12 nein
Mangan 502 508 528 535 476 517 511 + 22 555 + 19 nein
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Uberprifung der Richtigkeit mittels Indirekter Regression a= 2X1'_YZ
alle Angaben in mg/l b = (X 37 Xl) Ix *
MESS-2 Cr205 Cr267 Cu324 Cu327 Ni231 Ni232 Zn206 Zn213 Mn257 Mn259
Originallsg. (x,) | 1,371 1,361 0,732 0,733 0,896 0,868 2,799 2,844 6,30 6,75
1,358 1,371 0,728 0,741 0,890 0,901 2,830 2,917 6,31 6,83
1,364 1,323 0,731 0,722 0,886 0,892 2,873 2,883 6,39 6,70
X, 1,364 1,352 0,730 0,732 0,891 0,887 2,834 2,881 6,33 6,76
1:1 verd. (x,) 0,707 0,692 0,371 0,378 0,461 0,477 1,514 1,507 3,24 3,49
0,713 0,720 0,385 0,387 0,481 0,459 1,495 1,493 3,31 3,53
0,722 0,719 0,386 0,375 0,475 0,476 1,533 1,510 3,25 3,51
X, 0,714 0,710 0,381 0,380 0,472 0,471 1,514 1,503 3,27 3,51
a 0,064 0,069 0,031 0,028 0,054 0,054 0,194 0,125 0,200 0,260
1. Addition x, 0,400 0,400 0,200 0,200 0,250 0,250 0,750 0,750 1,50 1,50
X31 1,095 1,106 0,582 0,582 0,721 0,702 2,245 2,259 4,83 4,97
b, 0,953 0,989 1,007 1,010 0,995 0,925 0,975 1,008 1,042 0,973
2. Addition x, 0,800 0,800 0,400 0,400 0,500 0,500 1,50 1,50 3,00 3,00
X32 1,514 1,527 0,775 0,777 0,962 0,926 3,068 2,951 6,24 6,33
b, 1,000 1,021 0,986 0,993 0,979 0,911 1,036 0,965 0,991 0,940
3. Addition x, 1,20 1,20 0,600 0,600 0,750 0,750 2,25 2,25 4,50 4,50
X33 1,915 1,907 0,957 0,952 1,228 1,147 3,842 3,716 7,66 7,80
bs 1,001 0,997 0,961 0,953 1,008 0,902 1,035 0,983 0,976 0,953
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Uberprifung der Richtigkeit mittels Indirekter Regression a=2x, '_YZ
alle Angaben in mg/l b = (X 3" Xl) Ix *
1646a Cr205 Cr267 Cu324 Cu327 Ni231 Ni232 Zn206 Zn213 Mn257 Mn259
Originallsg. (x,) | 0,516 0,509 0,206 0,200 0,397 0,415 0,750 0,751 2,51 2,74
0,519 0,505 0,204 0,201 0,402 0,397 0,760 0,765 2,55 2,75
0,520 0,516 0,203 0,201 0,412 0,410 0,753 0,780 2,56 2,77
X, 0,518 0,510 0,204 0,201 0,404 0,407 0,754 0,765 2,54 2,75
1:1 verd. (Xy) 0,270 0,261 0,103 0,107 0,211 0,212 0,383 0,392 1,27 1,40
0,321 0,271 0,112 0,103 0,218 0,206 0,387 0,394 1,29 1,42
0,267 0,265 0,104 0,096 0,205 0,208 0,389 0,399 1,28 1,40
X, 0,286 0,266 0,106 0,102 0,211 0,209 0,386 0,395 1,28 1,41
a 0,054 0,021 0,008 0,003 0,019 0,010 0,018 0,025 0,020 0,060
1. Addition x, 0,150 0,150 0,050 0,050 0,100 0,100 0,200 0,200 0,75 0,75
Xa1 0,437 0,431 0,155 0,153 0,316 0,298 0,623 0,620 2,07 2,14
b, 1,007 1,102 0,973 1,020 1,047 0,893 1,183 1,125 1,053 0,978
2. Addition x, 0,300 0,300 0,100 0,100 0,200 0,200 0,400 0,400 1,50 1,50
X3p 0,576 0,565 0,204 0,206 0,411 0,392 0,824 0,803 2,81 2,81
b, 0,967 0,998 0,977 1,040 0,998 0,917 1,094 1,020 1,020 0,936
3. Addition x, 0,450 0,450 0,150 0,150 0,300 0,300 0,600 0,600 2,25 2,25
X33 0,728 0,711 0,258 0,249 0,515 0,484 1,015 0,999 3,57 3,55
b, 0,982 0,990 1,011 0,980 1,012 0,918 1,048 1,007 1,018 0,953
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Uberprifung der Richtigkeit mittels Indirekter Regression

alle Angaben in mg/l

2704 Cr205 | Cr267 | Cu324 | cu327 | Ni231 Ni232 | zn206 | Zn213 | Mn257 | Mn259
Originallsg. (x,) | 1,991 1,979 1,906 1,919 0,798 0,856 8,37 8,48 10,32 10,54
1,978 1,985 1,871 1,884 0,804 0,844 8,41 8,42 10,25 10,52

2,015 1,994 1,863 1,920 0,802 0,843 8,52 8,59 10,52 10,51

X, 1,995 1,986 1,880 1,908 0,801 0,848 8,43 8,50 10,36 10,52

1:1 verd. (x,) 1,054 1,032 0,958 0,946 0,412 0,453 4,32 4,39 5,36 5,37

1,024 1,019 0,958 0,966 0,422 0,423 4,38 4,27 5,23 5,44

1,017 1,022 0,933 0,941 0,427 0,436 4,43 4,37 5,34 5,33

X, 1,032 1,024 0,950 0,951 0,420 0,437 4,38 4,34 5,31 5,38

a 0,069 0,063 0,019 -0,006 0,039 0,027 0,320 0,190 0,257 0,237

1. Addition x, | 0,500 0,500 0,500 0,500 0,200 0,200 2,00 2,00 2,50 2,50

Xa1 1,566 1,547 1,446 1,437 0,615 0,620 6,35 6,23 7,79 7,81

b, 1,069 1,045 0,993 0,972 0,973 0,913 0,987 0,943 0,992 0,972

2. Addition X, 1,00 1,00 1,00 1,00 0,400 0,400 4,00 4,00 5,00 5,00
X3 2,027 2,024 1,914 1,914 0,818 0,812 8,41 8,25 10,33 10,25

b, 0,995 1,000 0,964 0,963 0,994 0,937 1,008 0,977 1,004 0,974

3. Addition x, 1,50 1,50 1,50 1,50 0,600 0,600 6,00 6,00 7,50 7,50
X33 2,577 2,569 2,407 2,431 1,032 1,007 10,31 10,23 13,06 12,55

bs 1,030 1,030 0,972 0,987 1,019 0,949 0,989 0,981 1,033 0,956
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Leitlinie zur Methodenvalidierung im BLMP Dezember 2004
Uberprifung der Richtigkeit mittels Indirekter Regression
Gesamtauswertung fiir Steigung b t = (‘1— bi) *«/E/Sb m=3
MESS-2
Cr205 Cr267 Cu324 Cu327 Ni231 Ni232 Zn206 Zn213 Mn257 Mn259
b 0,984 1,002 0,984 0,985 0,994 0,913 1,015 0,985 1,003 0,956
Sp 0,028 0,016 0,023 0,029 0,014 0,012 0,035 0,021 0,035 0,017
ty 0,97 0,25 1,17 0,88 0,75 12,7 0,75 1,19 0,16 4,59
t (P=0,95; f=2) 4,30 4,30 4,30 4,30 4,30 4,30 4,30 4,30 4,30 4,30
1646a
b 0,985 1,030 0,987 1,013 1,019 0,909 1,108 1,051 1,030 0,955
Sp 0,020 0,063 0,021 0,031 0,025 0,014 0,069 0,065 0,020 0,021
ty 1,27 0,82 1,07 0,76 1,33 11,4 2,73 1,35 2,64 3,64
t (P=0,95; f=2) 4,30 4,30 4,30 4,30 4,30 4,30 4,30 4,30 4,30 4,30
2704
b 1,031 1,025 0,976 0,974 0,996 0,933 0,995 0,967 1,010 0,967
Sp 0,037 0,023 0,015 0,012 0,023 0,018 0,012 0,021 0,021 0,010
ty 1,48 1,86 2,80 3,79 0,33 6,32 0,78 2,77 0,80 5,74
t (P=0,95; f=2) 4,30 4,30 4,30 4,30 4,30 4,30 4,30 4,30 4,30 4,30
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Leitlinie zur Methodenvalidierung im BLMP Dezember 2004
Uberpriifung der Richtigkeit mittels Indirekter Regression
Gesamtauswertung fiir Achsabschnitt a ta - |§| *‘/H/Sa =3
MESS-2
Cr205 Cr267 Cu324 Cu327 Ni231 Ni232 Zn206 Zn213 Mn257 Mn259
a 0,064 0,069 0,031 0,028 0,054 0,054 0,194 0,125 0,200 0,260
Sa 0,015 0,032 0,017 0,012 0,021 0,020 0,038 0,018 0,076 0,040
ta 7,30 3,76 3,20 3,88 4,56 4,65 8,84 12,0 4,57 113
t (P=0,95; f=2) 4,30 4,30 4,30 4,30 4,30 4,30 4,30 4,30 4,30 4,30
1646a
a 0,054 0,021 0,008 0,003 0,019 0,010 0,018 0,025 0,020 0,060
Sa 0,061 0,010 0,010 0,011 0,013 0,006 0,006 0,007 0,020 0,023
ta 1,53 3,67 1,46 0,52 2,53 2,83 5,20 5,92 1,73 4,50
t (P=0,95; f=2) 4,30 4,30 4,30 4,30 4,30 4,30 4,30 4,30 4,30 4,30
2704
a 0,069 0,063 0,019 -0,006 0,039 0,027 0,320 0,190 0,257 0,237
Sa 0,039 0,014 0,029 0,026 0,015 0,030 0,110 0,129 0,140 0,111
ta 3,03 7,97 1,16 0,37 4,46 1,55 5,03 2,56 3,18 3,68
t (P=0,95; f=2) 4,30 4,30 4,30 4,30 4,30 4,30 4,30 4,30 4,30 4,30
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Leitlinie zur Methodenvalidierung im BLMP Dezember 2004

Uberprifung der Richtigkeit mittels Indirekter Regression
Relative Betrachtung der Achsabschnitte a

MESS-2
Cr205 Cr267 Cu324 Cu327 Ni231 Ni232 Zn206 Zn213 Mn257 Mn259
a 0,064 0,069 0,031 0,028 0,054 0,054 0,194 0,125 0,200 0,260
X, 1,364 1,352 0,730 0,732 0,891 0,887 2,834 2,881 6,33 6,76
rel.a [%] 4,7 5,1 4,2 3,8 6,1 6,1 6,8 4,3 3,2 3,8
1646a
a 0,054 0,021 0,008 0,003 0,019 0,010 0,018 0,025 0,020 0,060
X, 0,518 0,510 0,204 0,201 0,404 0,407 0,754 0,765 2,54 2,75
rel.a [%)] 10,4 4,2 4,1 1,7 4,7 2,5 2,4 3,2 0,8 2,2
2704
a 0,069 0,063 0,019 -0,006 0,039 0,027 0,320 0,190 0,257 0,237
X, 1,995 1,986 1,880 1,908 0,801 0,848 8,43 8,50 10,36 10,52
rel.a [%)] 3,4 3,2 1,0 -0,3 4,9 3,2 3,8 2,2 2,5 2,2
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Leitlinie zur Methodenvalidierung im BLMP Dezember 2004
Ermittlung der Messprazision am Referenzmaterial MESS-2
alle Angaben in mg/l
30.03.98 30.03.98 02.04.98 07.04.98 09.04.98 14.04.98 iges

Cr205 1,599 1,609 1,640]1,598 1,616 1,610} 1,504 1,497 1,502]1,600 1,560 1,556)1,504 1,555 1,521]11,608 1,580 1,606]1,570
Cr267 1,613 1,660 1,670]1,614 1,677 1,664]1,490 1,491 1,475]11,545 1,547 1,548]1,518 1,584 1,503|1,584 1,546 1,562] 1,572
Cu324 0,740 0,749 0,755]10,744 0,741 0,750}]0,728 0,733 0,733]0,758 0,764 0,762]0,737 0,758 0,737]0,769 0,763 0,751]0,748
Cu327 0,741 0,749 0,739]10,731 0,737 0,735]0,739 0,732 0,735|0,759 0,755 0,753]|0,746 0,780 0,755]0,784 0,765 0,767]0,750
Ni231 0,904 0,918 0,925]10,904 0,924 0,927]10,917 0,917 0,922]10,944 0,932 0,930]0,910 0,934 0,914]0,956 0,958 0,954] 0,927
Ni232 0,954 0,956 0,975]10,961 0,961 0,968] 0,939 0,944 0,937]0,939 0,937 0,958]0,957 0,983 0,951]0,982 0,962 0,971]0,958
Zn206 2,823 2,940 2,93412,862 3,018 2,99112,830 2,930 2,941]12,985 3,020 3,041|2,854 2,861 2,928]2,925 2,826 2,984] 2,930
Zn213 2,898 2,987 2,996]2,947 2,996 3,024]2,935 2,993 2,970]12,989 2,977 2,946|2,924 2,913 2,910| 2,946 2,950 2,916] 2,957
Mn257 6,38 6,52 663] 654 6,74 6,74 632 6,46 632|655 649 648 | 6,32 6,47 6,32 ]| 6,36 6,36 6,41 ] 6,47
Mn259 6,86 706 7,13} 715 7,10 7,22]1683 685 690]689 689 692|681 6,89 691] 6,98 6,87 6,90 | 6,95

X i X~ Xges X S % Xees X i X" Xges X S %) " Xges X i X Xges X i X Xges
Cr205 1,616 0,021 0,046]1,608 0,009 0,038]1,501 0,004 0,069]1,572 0,024 0,002] 1,527 0,026 0,044]1,598 0,016 0,028
Cr267 1,648 0,030 0,076} 1,652 0,033 0,080}1,485 0,009 0,086]1,547 0,002 0,025]1,535 0,043 0,037]1,564 0,019 0,008
Cu324 0,748 0,008 0,000]0,745 0,005 0,003}0,731 0,003 0,017|0,761 0,003 0,013}|0,744 0,012 0,004]0,761 0,009 0,013
Cu327 0,743 0,005 0,007]0,734 0,003 0,016]0,735 0,004 0,015]0,756 0,003 0,006]0,760 0,018 0,010}0,772 0,010 0,022
Ni231 0,916 0,011 0,012}]0,918 0,013 0,009]0,919 0,003 0,009]0,935 0,008 0,008]0,919 0,013 0,008] 0,956 0,002 0,029
Ni232 0,962 0,012 0,004]0,963 0,004 0,006]0,940 0,004 0,018]0,945 0,012 0,013]0,964 0,017 0,006]0,972 0,010 0,014
Zn206 2,899 0,066 0,031]2,957 0,083 0,027]2917 0,033 0,013] 3,015 0,028 0,085]2,881 0,041 0,049] 2,912 0,080 0,018
Zn213 2,960 0,054 0,00412,989 0,039 0,033]2,966 0,029 0,010]2,971 0,022 0,014]2,916 0,007 0,041} 2,937 0,019 0,019
Mn257 |6,510 0,125 0,043}6,673 0,115 0,206}6,367 0,081 0,101]6,507 0,038 0,039]6,370 0,087 0,097]6,377 0,029 0,091
Mn259 | 7,017 0,140 0,063} 7,157 0,060 0,203]6,860 0,036 0,093]6,900 0,017 0,053]6,870 0,053 0,083]6,917 0,057 0,037

Xq4es = Gesamt-Mittelwert

J

X; = Mittelwert der Tagesserie

S; = Std.abw. der Tagesserie
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Leitlinie zur Methodenvalidierung im BLMP Dezember 2004

Ermittlung der Messprazision am Referenzmaterial MESS-2, Gesamtauswertung

Angaben in mg/l

Konzentr. Sw rel.s,, Sh rel.s, S rel.s, s,, = Std.abw. in der Serie
Cr205 1,570 0,018 1,2% 0,035 2,2% 0,040 2,5% s, = Std.abw. zwischen den Serien
Cr267 1,572 0,027 1,7% 0,053 3,4% 0,060 3,8% s, = Gesamt-Standardabweichung
Cu324 0,748 0,007 1,0% 0,008 1,1% 0,011 1,5%
Cu327 0,750 0,009 1,2% 0,014 1,8% 0,016 2,2% . \/ﬁ
Ni231 0,927 0,009 1,0% 0,015 1,6% 0,018 1,9% " n
Ni232 0,958 0,011 1,1% 0,010 1,0% 0,014 1,5%
Zn206 2,930 0,058 2,0% 0,048 1,7% 0,075 2,6% D (X = Xges )
Zn213 2,957 0,030 1,0% 0,026 0,9% 0,039 1,3% S = n-1
Mn257 6,47 0,080 1,2% 0,113 1,7% 0,138 2,1%
Mn259 6,95 0,070 1,0% 0,106 1,5% 0,127 1,8% S, =+/S2 +5;
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Leitlinie zur Methodenvalidierung im BLMP

Dezember 2004

Ermittlung der Methodenprézision sy, und der Wiederholbarkeit s, am Referenzmaterial MESS-2

Angaben in mg/l

A B C D E F X SMeth rel. Syeth S rel. s,
Cr205 1,609 1,616 1551 1,477 1,513 1,556 1,554 0,054 3,5% 0,064 4,1%
Cr267 1,660 1,677 1582 1,522 1,518 1,560 1,587 0,068 4,3% 0,086 5,4%
Cu324 0,749 0,741 0,723 0,740 0,738 0,746 0,740 0,009 1,2% 0,012 1,6%
Cu327 0,749 0,737 0,733 0,755 0,738 0,754 0,744 0,010 1,3% 0,017 2,3%
Ni231 0,918 0,924 0,903 0,926 0,905 0,930 0,918 0,011 1,2% 0,019 2,0%
Ni232 0,956 0,961 0,958 0,966 0,937 0,962 0,957 0,010 1,1% 0,014 1,5%
Zn206 2,940 3,018 2,873 2,854 2,867 2,848 2,900 0,067 2,3% 0,082 2,8%
Zn213 2,987 2,996 2,894 2920 2,804 2,929 2,937 0,045 1,5% 0,052 1,8%
Mn257 6,52 6,74 6,56 6,42 6,48 6,38 6,52 0,127 2,0% 0,170 2,6%
Mn259 7,06 7,10 6,96 7,00 6,97 6,95 7,01 0,061 0,9% 0,122 1,7%

A bis F = Parallelaufschliisse
Jeweils 1g Einwaage auf 50 ml Endvolumen
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Leitlinie zur Methodenvalidierung im BLMP Dezember 2004

Uberprifung der Spezifitat
Alle Angaben in mg/l Matrix

Matrix Analyt Matrix + Analyt Fe 1000 Al 1000 Fe 1000
Cr205 0,022 0,019 0,030 | 0,515 0,517 0,531 | 0,500 0,524 0,531 | 0,028 0,009 Al 1000
Cr267 0,020 0,019 0,018 | 0,514 0,532 0,532 | 0,502 0,517 0,520 | -0,002 | 0,014 Ca 500
Cu324 0,028 0,027 0,030 | 0,505 0,495 0,503 | 0,517 0,520 0,524 | 0,023 0,012 Mg 200
Cu327 0,025 0,020 0,017 | 0,515 0,509 0,498 | 0,510 0,514 0,510 | 0,015 0,015 Na 500
Ni231 0,042 0,028 0,032 | 0,527 0,531 0,532 0,527 0,532 0,534 | 0,016 0,026 K 500
Ni232 0,300 0,336 0,324 | 0,489 0,478 0,472 | 0,611 0,620 0,627 | 0,348 0,024 Cr --
Zn206 0,022 0,022 0,024 | 1,049 1,059 1,080 | 1,015 1,035 1,045 | 0,017 0,029 Cu --
Zn213 0,071 0,072 0,068 | 0,999 1,003 1,017 | 1,056 1,074 1,069 | 0,084 0,024 Ni --
Mn257 0,02 0,01 0,01 2,09 2,04 2,07 1,96 1,98 2,02 -0,02 0,014 Zn -
Mn259 1,06 1,06 1,08 1,98 2,00 1,94 2,87 2,99 2,95 1,05 0,02 Mn -

Analyt Matrix + Analyt Uberlappung Matrix XNG

X + VBosy X + VBosy, der VB’s X + VBgs,, [RAUSCheN

Cr205 0,521 0,022 0,518 0,040 ja 0,024 0,014 0,019
Cr267 0,526 0,026 0,513 0,024 ja 0,019 0,002 0,027
Cu324 0,501 0,013 0,520 0,009 ja 0,028 0,004 0,017
Cu3d27 0,507 0,021 0,511 0,006 ja 0,021 0,010 0,022
Ni231 0,530 0,007 0,531 0,009 ja 0,034 0,018 0,027
Ni232 0,480 0,021 0,619 0,020 nein 0,320 0,046 0,059
Zn206 1,063 0,039 1,032 0,038 ja 0,023 0,003 0,022
Zn213 1,006 0,023 1,066 0,023 nein 0,070 0,004 0,006
Mn257 2,07 0,06 1,99 0,08 ja 0,01 0,01 0,008
Mn259 1,98 0,07 2,94 0,15 nein 1,06 0,02 0,007
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Leitlinie zur Methodenvalidierung im BLMP

Dezember 2004

Uberprufung der Linearitat

Standard | + 50% Standard | Standard Il Standard Ill Standard Il - 50%
Signal Konz. Signal/| Signal Konz. Signal/| Signal Konz. Signal/| Signal Konz. Signal/| Signal Konz. Signal/

[mg/l] Konz. [mg/l]  Konz. [mg/l] Konz. [mg/l] Konz. [mg/l] Konz.
Cr205 27064 6,00 4511 | 18450 4,00 4613 9396 2,00 4698 1911 0,400 4778 979 0,200 4893
Cr267 26108 6,00 4351 | 18192 4,00 4548 9014 2,00 4507 1779 0,400 4448 942 0,200 4712
Cu324 | 34796 3,00 11599 | 23360 2,00 11680 | 11504 1,00 11504 | 2302 0,200 11509 | 1205 0,100 12046
Cu327 | 17025 3,00 5675 | 11533 2,00 5767 5779 1,00 5779 1126 0,200 5631 607 0,100 6071
Ni231 9007 3,00 3002 6087 2,00 3044 3112 1,00 3112 658 0,200 3292 352 0,100 3525
Ni232 4693 3,00 1564 3176 2,00 1588 1604 1,00 1604 319 0,200 1595 172 0,100 1720
Zn206 81100 15,00 5407 | 54807 10,00 5481 | 28508 5,00 5702 5718 1,00 5718 2898 0,500 5795
Zn213 51873 15,00 3458 | 35566 10,00 3557 | 17800 5,00 3560 3538 1,00 3538 1754 0,500 3507
Mn257 |209615 30,00 6987 |[142791 20,00 7140 | 72604 10,00 7260 | 14382 2,00 7191 7330 1,00 7330
Mn259 | 73446 30,00 2448 | 50621 20,00 2531 | 25642 10,00 2564 5012 2,00 2506 2556 1,00 2556

alle 5 Standards nur Standard | bis 11|
R. 0,95R. 1,05R| linear? R 0,95R. 1,05R.| linear? R. = gemittelter response

Cr205 4698 4463 4933 ja
Cr267 4513 4288 4739 ja
Cu324 | 11668 | 11084 12251 ja
Cu327 5784 5495 6074 ja
Ni231 3195 3035 3355 nein 3149 2992 3307 ja
Ni232 1614 1533 1695 nein 1596 1516 1676 ja
Zn206 5620 5339 5901 ja
Zn213 3524 3348 3700 ja
Mn257 7182 6823 7541 ja
Mn259 2521 2395 2647 ja
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Leitlinie zur Methodenvalidierung im BLMP Dezember 2004
Abschatzung der Bestimmungsgrenze lber die Abhéngigkeit
der relativen Standardabweichung [%] von der gemessenen Konzentration
nach einem EURACHEM-Vorschlag
(bei 6facher Wiederholmessung (je 2x) in Matrix-L6sung)
[%0] Cr205 | Cr267 | Zn206 | Zn213 [ Ni231 | Ni232 | Cu324 | Cu327 | Mn257 | Mn259
nur 10,7 44,2 13,0 4,0 45,2 17,2 12,1 39,4 | 488,0 1,3
Matrix 42,8 14,2 14,1 4,2 40,7 4.1 15,4 | 120,1 | 115,8 1,7
22,2 16,3 7,7 1,7 20,8 8,7 10,6 29,4 14,7 15
/] 25,2 24,9 11,6 3,3 35,6 10,0 12,7 63,0 | 206,2 15
10 ug/l 9,2 11,4 9,5 4,3 24,6 8,9 14,0 23,3 11,7 1,7
17,8 48,2 10,6 4.6 6,7 7,6 9,4 25,1 33,4 1,4
(/] 13,5 29,8 10,1 4.5 15,7 8,3 11,7 24,2 22,6 1,6
20 ug/l 10,6 4,2 8,4 1,9 14,1 11,7 13,4 13,9 7,3 1,0
11,1 9,8 13,1 3,1 9,9 4.5 6,0 25,7 8,8 1,7
/] 10,9 7,0 10,8 2,5 12,0 8,1 9,7 19,8 8,1 1,4
30 ug/l 13,5 11,9 4,9 31 11,2 5,0 4,7 14,8 11,2 1,7
14,4 7,3 34 2,6 7,3 3,3 8,6 9,6 5,6 1,4
(/] 14,0 9,6 4,2 2,9 9,3 4,2 6,7 12,2 8,4 1,6
40 ug/| 9,0 9,9 6,1 34 12,1 7,3 12,3 10,6 5,9 29
4,2 5,6 7,3 3,8 15,9 7,6 7,7 14,3 5,0 1,1
(/] 6,6 7,8 6,7 3,6 14,0 7,5 10,0 12,5 5,5 2,0
50 ug/l 9,0 4,0 54 2,8 14,9 11,2 6,1 14,1 5,0 1,3
6,7 8,0 2,2 2,4 4,6 5,2 51 5,4 2,6 0,8
/] 7,9 6,0 3,8 2,6 9,8 8,2 5,6 9,8 3,8 11
60 ug/l 11,8 7,6 8,6 2,6 10,3 6,4 3,3 11,9 2,0 19
6,1 5,9 6,1 2,7 10,9 9,8 5,8 11,0 3,1 11
1] 9,0 6,8 7,4 2,7 10,6 8,1 4,6 11,5 2,6 15
70 ug/l 6,6 9,5 51 1,2 8,8 6,9 4,7 9,0 2,0 1,9
8,4 7,3 4,3 2,0 8,9 6,6 5,4 7,0 3,5 2,0
/] 7,5 8,4 4,7 1,6 8,9 6,8 51 8,0 2,8 2,0
80 ug/l 7,8 7,4 5,6 2,5 6,3 6,8 2,3 8,3 2,0 1,6
11,3 7,0 4,6 2,4 8,6 10,0 4,2 8,7 2,7 0,8
%) 9,6 7,2 5,1 2,5 7,5 8,4 3,3 8,5 2,4 1,2
BG [ug/l]] 27,8 | 30,6 | 11,6 - 48,5 -- 145 | 62,1 | 211 -
Matrix: 500 mg/l Fe, Al
200 mg/l Ca, Na, K
100 mg/l Mg
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Leitlinie zur Methodenvalidierung im BLMP

Dezember 2004

Graphische Darstellung der Abhéangigkeit der relativen Standardabweichung (RSD)
von der gemessenen Konzentration
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Leitlinie zur Methodenvalidierung im BLMP Dezember 2004

Ermittlung von Nachweis- und Bestimmungsgrenzen Uber das Rauschen

Cr205 Cr267 | Zn206 Zn213 | Ni231  Ni232 | Cu324 Cu327 | Mn257 Mn259

Maxg 1525 1753 | 1707 371 | 1862 2074 | 4159 4053 | 523 234
Ming 1365 1543 | 1479 329 | 1714 1910 | 3804 3824 | 428 205
Ve 1445 1648 | 1593 350 | 1788 1992 | 3982 3939 | 476 220
Np.p 160 210 | 228 42 148 164 | 355 229 95 29
Steigung b [Ilmg] | 4895 4571 | 6000 3754 | 3213 1622 | 11990 5977 | 7169 2576
ynG = 0,58.Np.p 93 122 | 132 24 86 95 206 133 55 17
Yoo = 1,73Npp 277 363 | 394 73 256 284 | 614 396 | 164 50
v [Mg/l] 0,019 0,027 | 0,022 0,006 | 0,027 0,059 | 0,017 0,022 | 0,008 0,007
Yec [ma/l] 0,057 0,079 | 0,066 0,019 [ 0,080 0,175 | 0,051 0,066 | 0,023 0,019

Maxg = Maximalwert im Blindwert-Rauschen

Ming = Minimalwert im Blindwert-Rauschen

Yg = Mittleres Blindwert-Rauschen((Maxg + Ming) :2)
Np.p = Peak-zu-Peak-Rauschen (Maxg - Ming)

Auf die Berticksichtigung des mittleren Rauschens yg, wurde bei der Berechnung der Nachweis- und
Bestimmungsgrenzen verzichtet, da beim Messverfahren ICP-AES immer eine Differenzbildung mit zwei

Untergrundkorrekturmesspunkten links und rechts vom Peak stattfindet (Bildung von Nettointensitéten),
die diesen Einfluss aufhebt.
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