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1. NAMEN IN PODROCJE UPORABE

Namen tega navodila za delo (NZD) je opisati osnovno uporabo programske opreme OpenLAB, ki jo
uporabljamo za delo na kromatografskem sistemu HPLC2. Dokument se uporablja kot dodatek dokumenta
MET-002 - Quantitative determination of cabinnoids by reverse phase chromatography using HDR detector
in NZD-KAK-002 - Navodilo za delo s sistemom za teko&insko kromatografijo visoke lo€ljivosti (HPLC) Infinity
Il Agilent.

2. ODGOVORNOSTI

Seznanitev in odgovornosti osebja so povzete v tabeli 1.

Tabela 1: Odgovornosti osebja za obseg zmogljivosti analitskega laboratorija

ODGOVORNOST ALT JLM MAN/LAB CDO/LAB
Seznanjenje in upostevanje navodil za ravnanje s 7 7 z |
programsko opremo

ODGOVORNE FUNKCIJE OZNAKA OBSEG ODGOVORNOSTI| OZNAKA
Analytical Laboratory Tehnician ALT Zadolzen Z
Junior Laboratory Manager JLM Sodeluje S
Analytical Laboratory Manager MAN/LAB Informiran I
Chief Department Officer/LAB CDO/LAB

Funkcije posameznega osebja v analitskem laboratoriju so bolj podrobno opredeljene v dokumentih SOP-
LAB-007 - Porocanje o rezultatih in v SOP-LAB-009 - Delovne naloge, odgovornosti in pooblastila.

3. OSNOVNA OKNA PROGRAMSKE OPREME OPENLAB CDS

V OpenLAB-u so ustvarjeni razli¢ni uporabniski profili, s katerimi nadziramo pravice in omejitve uporabnikov
ter tako omogodamo le spremembe, za katere so doloCeni uporabniki usposobljeni. S prijavo v program
zagotavljamo, da ima uporabnik na voljo le pravice, ki so za njega potrebne in za katere je tudi ustrezno
usposobljen.

3.1 Prijava v program OpenLab

Prijava uporabnika v programsko opremo poteka preko prijavhega okna, kjer uporabnik vpiSe svoje
uporabnisko ime in geslo. Po poteku 15 min ali ve¢ neaktivnosti se uporabniski racun v aplikaciji zaklene in
tako prepreCi nepooblaseno uporabo programske opreme. Na ta nadin zagotavljamo kontrolirano uporabo
in prepre¢ujemo nedovoljeno poseganje v podatkovno bazo.

3.2 Osnovni pogled z nastavitvami programske opreme - preko »Control panel«

Po prijavi uporabnika v programski paket se nam na zaslonu prikaZze osnovni pogled z nastavitvami
programske opreme. Z izbiro na spodniji levi strani zaslona lahko izberemo med prijavo na HPLC instrument
ali pa prijavo na izbrani projekt. V izbranem projektu so zapisane posamezne analize ali sekvence.
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Slika 1: Prijavno okno po prijavi v programsko opremo OpenLAB

3.3 Instrumentalni pogled

Gumb za izbiro sistema HPLC se nahaja v levem zgornjem kotu osnovnega pogleda, kot je prikazano na
spodniji sliki. Pred prijavo v »Instrumentalni pogled« je potrebno izbrati HPLC sistem, na katerem smo ali pa
Zelimo posneti kromatografske podatke.

Po izbiri HPLC sistema je potrebno izbrati Se projekt, v katerem Zelimo delati. V izbranem polju se nahaja
zadnji projekt, v katerem je bila zabelezena sprememba, v primeru pa da ga Zelimo zamenijati, pritisnemo na
gumb »...«, pri Cemer se nam odpre pojavno okno za izbiro projekta. Izbiro potrdimo s klikom na ikono
projekta.

HPLC2 - Control Panel a? -8 x

Instruments « || HPLC2 Not Connected

4 @ instruments

Start Instrument
g i —

Project: | MET-002 VALIDATION 7 £ Launch & Launch Offiine

4 Status
Instrument does not have status information

» Details

> Activity Log (last 7 days)

Slika 2: Izbira sistema HPLC (prikazano z rde€o pus€ico) in projekta (v rde¢em okvirju)

Po izbiri projekta imamo na voljo le en gumb in sicer »Launch, ki nas pripelje do instrumentalnega pogleda
za urejanje instrumentalnih nastavitev. Pogled po prijavi na instrument HPLC je prikazan na spodniji sliki.

Do instrumentalnega pogleda posameznega projekta lahko dostopamo tudi neposredno preko namizja. Po

izboru projekta in instrumenta HPLC, kliknemo na gumb »Create Shortcut«, ob tem pa se nam na namizje
kreira neposredna povezava na instrument HPLC izbranega projekta.
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i HPLC2 - Acquisition P -8 X

Instrument

Sequence — Untitled
NEER & BE55 sopiyTempiate B

4 General ie3 Vial +  Sample name- +  Volume + Sampleamous Datafile & Multiplierl+ Dil.facorl +

Properies 1 praL Use Method 000000 > 100000 L0000

Run Options
4 Injections

Table

Sample custom parameters | Compound custom parameters  Compound amounts  Description  Create report
* Ingicates Mancton Enty = I
Resultpath | /MET-002 VALIDATION /Resuts
sequence has nvalid entries. Run

Resultname | PHL_RPC_10C_2020 073 -

Slika 3: Instrumentalni pogled po pritisku na gumb »Launch«

3.4 Pogled za obdelavo podatkov

Po kliku na gumb »Projects«, na levi spodnji strani zaslona, izberemo Zeleni projekt, v katerem Zelimo
obdelovati podatke. Po izbiri projekta kliknemo na gumb »Start Data Analysis«, kot je to prikazano na spodniji
sliki.

[ MET-002 VALIDATION - Control Panel a ? - x
MANAGEMENT

Projects « | MET-002 VALIDATION
4 @ projects
[ 100Q_PH-HPLC2_10DEC2015
[ MET-002 VALIDATION
[ PHL RPC_10C 2013
[ PHL_RPC_10C_2020_razvoj

Properties | CDS Settings
Name: MET-002 VALIDATION
Project folder path: | /MET-002 VALIDATION
Description:

» Details

> Activity Log (last 7 days)

Projects

Current user: Janez Gerdenc

Slika 4: Povezava na pogled za obdelavo podatkov
Do pogleda za obdelavo podatkov posameznega projekta lahko dostopamo tudi neposredno preko namizja.

Po izboru projekta kliknemo na gumb »Create Desktop Shortcut«, ob tem pa se nam na namizje kreira
neposredna povezava na obdelavo podatkov izbranega projekta.
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4. UPORABA PROGRAMSKE OPREME OPENLAB

Metode v programski opremi OpenLAB so razdeljene na dva dela, in sicer instrumentalni del, kjer doloéamo
instrumentalne pogoje analiz (pretok, temperatura kolone, valovna dolZzina detektorja in drugo), in procesni
del, kjer dolo¢amo procesne parametre metod (integracija, kalibracija, izrauni in drugo).

4.1 Instrumentalna metoda

Posamezno instrumentalno metodo lahko dolo€amo le v instrumentalnemu pogledu po prijavi v OpenLAB
preko »Control Panel«. Do izbrane metode pridemo preko pritiska na gumb »Method« na vrhu zaslona, nato
pa preko gumba »Open Acquisition Method« na levem zgornjem kotu - prikazano v rdeem okvirju na
spodniji sliki.

Nastavitve instrumentalne metode so nastavljene s strani MAN/LAB glede na metodo MET-002, shranjena
instrumentalna metoda je z imenom MET-002.

m HPLC2 - Acquisition P -8 X

% | Acquisition Method — MET-002.amx
[BhepE & AL G-

4 General

Quat Pump (G7111B) m m
Properties. )

Flow D Advanced
4 Instrument Setup
Quat. Pump 10 | mlmin A Timetable (12/100 events)
Cotumn Oven
e [0 function centric view
Sampler Solvents o~ = = o Flow Max. Pressure.
Time [min] All  Blel  C%l DI il Limitfbar]
0o 00 1200
oo 00 1200
00 00 1200

2

]

oo o0 1200
“ 0 0w oo 1200
o: O
Pressure Limits
Min 800 ¢ | bar Max. 60000 : | bar
Stoptime. Postime
O As Injestor/No Limit ® of
® 200 1] min o

Import Timetable.

Add Remove Clear All Clear Empty

cut Copy Paste Shift Times 000 ;] min

Current user: Janez Gerdenc, Active project: MET-002 VALIDATION =

Slika 5: Pogled za spreminjanje parametrov metode

4.2 Nadzor HPLC sistema

HPLC sistem nadzorujemo preko vmesnika za nadzor HPLC sistema, ki ga odpremo preko menija v zgornji
vrstici, tako da kliknemo na gumb »Status«, kot je to prikazano na spodniji sliki.
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i HPLC2 - Acquisition 7 - x

Actitylog  Spectrum

RunQueve  Swws

Oniine signals.

Windows

> RunQueue X Instrument Status
il Dashboard
seate Tipe Acquisition Method  Details
I completzd | sequence WEF0%2 STOPamy | Details Sampler Quat. Pump Column Oven HDR-DAD Clu...
Completed sequence MET0025T0Pamx | Details dle
Eidic
eMF@) EMFQ) EMFQ)
I g
| 23.87°C
D00 00 00  0.000mL/min
=
[& R E—
0.00 bar °
@ 2a°clasq 500 50.0
Shutdown Methed
Submit Shutdown
Path IMET-002 VALIDATION/Resuits
000/000 [ @on @of

Online Signals %
@~ @ [ovnma |8
> Quat Pump: Pressure (oar) HOR-DAD Cluster:Signal B (mAU) =Of

ss

5

4
§ 35
s
2 s
5 2
? 15

1

A

15

09 510 511 512 513 514 515 516 517 516 519 520 521 522 523 52 525 525 627 526 529 530 531 532 533 534 535 535 537 539 539 560 541 542 543 544 545 545 547 548 549 550
Time (minutes

Current user: Janez Gerdenc, Actve project: MET-002 VALIDATION

Slika 6: Vmesnik za nadzor HPLC sistema

Vmesnik vsebuje 4 podokna, ki kontrolirajo vsako izmed komponent sistema (»Sampler«, »Quat Pump,
»Column Oven«, »DAD«). V zgornjem levem kotu vsake komponente se nahajata gumba za vklop in izklop
komponente, komponento pa lahko vklju¢imo tudi preko desnega klika in gumba »Control«. Ob pritisku na
zeleni gumb ON se komponenta prizge s konfiguracijo, ki je nastavljena v metodi, ki je trenutno odprta. V
primeru da ni izbrana nobena izmed metod, ostane komponenta pripravljena za uporabo in se konfigurira
takoj po izboru metode. Metodo lahko izberemo tako, da na vrhu strani kliknemo na gumb »Method« in nato
izberemo na moznost Open - Method. Odpre se nam pojavno okno, v katerem izberemo Zeljeno metodo.

Pri rutinskem delu spreminjamo le konfiguracijo kvartarne ¢rpalke. Spodnja slika prikazuje nabor funkcij, ki
so nam na voljo pri desnem kliku na komponento in izbiro gumba »Control«.

[ control = m] x
Pump
Q on
@ of
O Standby
Seal Wash
O of
O Single Wash
@® Feriodic Peried [ 150 7] min
onfor 02 min

Automatic Turn On

[ Turnonat

Ok 1 Cancel Help

Slika 7: Nabor funkcij po pritisku na gumb »Control«
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Na vrhu pojavnega okna je mozZnost vklopitve ali izklopitve komponente. |Izbor »Standby« pomeni, da se
komponenta avtomatsko vklopi pri prenosu metode (»Download method«). Na sredini je moZnost vklopa
»Seal Wash« za spiranje batnih tesnil Crpalke. Pravilna konfiguracija je prikazana na sliki in jo je potrebno
vedno potrditi, saj se po vsakem fizicnem izklopu (pritisk na tipko ON/OFF na komponenti HPLC sistema)
konfiguracija povrne v prvotno stanje, torej brez funkcije spiranja. Na dnu pojavnega okna je €asovna
moznost vklopitve komponente, ki je pri rutinskem delu ne uporabljamo. Po izboru pravilne konfiguracije za
spiranje batnih tesnil ¢rpalke okno zapremo s klikom na gumb »Ok«.

S klikom na gumb »Method...« pa se nam odpre pojavno okno, prikazano na spodniji sliki.

Quat. Pump (G1311B) m m

Flow 4
1200 < | mUmin Minimum Stroke
@ Automati
Solvents
o i
H20 +0
s O Compressibility
B MeCN + 30H20 ® n 10/ b
O No compensati
o E MeCN + 30H20
Prossue Linils Maximum Flow Gradient
v 10.00 -] ba 600.00 - | ba
Min: bar Max bar 0w .
Stoptime Posttime
Primary Channel
O As Injector/No Limit @ Oof
@ 30.00 3 | min o tomatic -

Import Timetable.

[ Timetable (empty)
Ok Apply Cancel

Slika 8: Nabor funkcij v pojavnem oknu »Method...«

Funkcije na levi strani zgoraj uporabljamo le pri spiranju posameznega ali ve¢ kanalov (glej poglavje 4.3).
Pod poljem »Flow« nastavimo pretok na HPLC sistemu (v ml/min). Pod napisom »Solvents« pa so na voljo 4
kanali (A in B uporabliamo za mobilni fazi A in B; kanala C in D pa uporabliamo za spiranje kolone z
raztopino 70 % ACN). Ob posameznemu kanalu je polje za izbor O, v katerega kliknemo (prikaze se
kljukica), ter polje, v katerem definiramo % &rpanja posameznega kanala. V prikazani konfiguraciji na sliki
Crpalka €rpa raztopini iz kanala C in D v razmerju 1:1.

Meni na desni strani prikazuje mesanje mobilnih faz glede na ¢as (gradientni pretok raztopin na &rpalki), na
spodniji strani pa se s klikom na gumb »Advanced« nahajajo napredne moznosti. S spremembo vrednosti v
polju »Maximum Flow Gradient« iz 100 mL/min2 v 0.1 mL/min2 prepre¢imo nagle spremembe v pretoku, ki bi
lahko poSkodovale kolono. Po spremembi polja kliknemo na gumb »Ok« in s tem zapremo pojavno okno.
Pomembno je, da spremembo potrdimo pred vklopom ¢&rpalke. Z izbrano konfiguracijo ob vklopu &rpalke na
pretok 1.2 ml/min slednji enakomerno naras¢a s pospeskom 0.1 ml/min.

4.3 Priprava HPLC sistema na analizo

Pred zagonom sekvence je potrebno HPLC sistem pripraviti na pogoje analize. V primeru menjave mobilne
faze na enem ali obeh kanalih A ali B ter ob menjavi raztopine za spiranje kolone na kanalu C in D je
potrebno tisti kanal, pri katerem smo zamenjali raztopino, tudi odzraciti. To naredimo tako, da na HPLC
sistemu odpremo »purge« ventil, ter za posamezni kanal nastavimo vrednost 100% in pretok 5 mil/min (glej
poglavje 4.2). Potrdimo izbiro in prizgemo ¢rpalko ter pustimo na pretoku 5 ml/min vsaj 3 min, da se
morebitni zraCni mehurcki na kanalu odzracijo. Postopek ponovimo na vseh kanalih, na katerih smo
zamenjali raztopino v steklenici. Po postopku ustavimo pretok in na sistemu zapremo »purge« ventil. Sistem
je pripravljen za nadaljnjo uporabo.
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4.4 Priprava na analizo - pisanje sekvence

Sekvenca je nabor vseh injiciranj v eni analizi in jo delimo na injiciranje kontrolnih vzorcev in vzorcev. Pri
pisanju sekvence se drZzimo navodil MET-001 in MET-002, torej se na zacetku injicirajo kontrolni vzorci,
kontrolni vzorec QCS pa se mora ponoviti vsakih 15 injiciranj. Do pisanja sekvence dostopamo preko okna,
ki ga odpremo s klikom na gumb »Sequence1« na vrhu zaslona. Za odprtje predloge sekvence kliknemo na
gumb »Open a Sequence« na levi strani zaslona (ozna¢eno z rde¢im okvirjem na spodnji sliki) in izberemo
sekvenco »TEMPLATE«. V njej so Ze pred nastavljene pozicije kontrolnih vzorcev, po kateri se ravhamo,
dodamo pa le vzorce. Vrstice dodajamo preko pojavnih gumbov na vrhu sekvence.

i HPLC2 - Acquisition - %

iz Home.

ak

A n

nline Signals  Sequence Creation Template

Instrument

Sequence — PHL_RPC_10C_2020_template.sgx
EpeR & & - e

4 General Jie3 vial + Samplename +# Sampletype R Acq.method # Proc method A Volume Datafile &  Multipl + Dil.facterl &
Properties 1 F2-84 prerun_1 sample | MET-002.3mx prx |Use Method i 10
Run oo 2 P20 prerun_2 sample | MET-002.3mx prx |Use Method 1

4 njections 3 r2a1 Btank L sample | MET00zamx x| Use Method p
Table

4 F2-a1 Blank_2 Sample | MET-002.amx pmx |Use Method 1
s #2-82 wa Sample | MET-002.amx prx |Use Method 1
s P2A3 acso1 sample |m prx |Use Method 1
7 ¥2-nd REF STD.010R sampie M prx |Use Method 1
8 P2-A5 REF STD.01 20,0 Sample | MET-002.amx prx |Use Method 1
s P18 CRMSTDOL sample | MET-002.3mx pmx |Use Metnod i
1 P1-A1 sample | MET-002.3mx pmx |Use Method 1
1 P1-n2 Sample | MET-002.amx prx |Use Method 1
2 P1-A3 Sample | MET-002.amx prx |Use Method 1
3 PLAd sample | MET-002.3mx prmx |Use Method 1
1 P1As sample | MET-002.amx prx |Use Method 1
15 #1-85 sample | MET-002.amx pmx |Use Method 1
1 P1-A7 Sample | MET-002.amx prx |Use Method 1
” P1A8 sample | MET-002.2mx prx |Use Method 1
8 F1-08 sample | MET-002.3mx prx|Use Method 1
) P1-A10 Sample | MET-002.amx prx |Use Method 1
0 PrALL Sample | MET-002.amx prx |Use Metnod 1
n #1-81 sample | MET-002.3mx pmx |Use Method 1
» #1-8) Sample | MET-002.amx prx |Use Method 1
5 P1-83 sample | MET-002.3mx prx |Use Metnod 1
u P18 Sample | MET-002.amx pmx |Use Method 1
s P03 acs.2 Sample | MET-002.amx prx |Use Method 1
% F2-A1 spiranje sample | MET-002 Spiranj prx |Use Method 1
7 #2-A1 stop Sample | MET:002 STORamX PHL_RP 7002 prx |Use Method 00000

Sample custom parameters | Compound custom parameters  Compound amounts  Description  Create report

Not available for this action, select an injection line ’g,&

/ALIDATION/Results l:l

Resultpath | /MET-0

Slika 9: Izgled pisanja sekvence

V sekvenco moramo vpisati imena vzorcev ter vse potrebne podatke o vzorcu:
- Vial: Pozicija vzorca v pladnju

- Sample name: ID Stevilka vzorca

- Sample type: Sample

- Acq. method: MET-002 (instrumentalna metoda)

- Proc. method: PHL_RPC_12C-MET-002 (metoda za procesiranje podatkov)

- Sample amount: V stolpec vpiSemo maso vzorca v miligramih, ki jo prepiSemo iz laboratorijskega
dnevnika analiz. Prepis tega podatka je kritien parameter in mora biti preverjen s strani druge
pooblas€ene osebe. Po pregledu prepisa pregledovalec to zabeleZi v laboratorijski dnevnik analiz.
Podatek mora biti vpisan z uporabo pike, brez enote (primer: 99.5)

- Sample ID: Zaporedna Stevilka vzorca, v primeru da je slednji red€en, mu dodamo oznako _10xR
(primer 201502_10xR za 10x red€en vzorec)

- Data file: <S> (pri tem je shranjen zapis enak imenu vzorca)
- Dilutor factor 2: 10 (upoStevanje 100 mg v 100 ml pri preraCunu koncentracije)
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- Multiplier 1: Izpolnimo le v primeru gravimetricnega red€enja izhodnega vzorca (pred nastavljena
vrednost je 1). Pri gravimetricnem redcenju v polje Multiplier 1 vpiSemo maso celotne raztopine (mg).
- Dilutor 1: Izpolnimo le v primeru gravimetricnega redCenja izhodnega vzorca (pred nastavljena
vrednost je 1). Pri gravimetricnem red€enju v polje Dilutor 1 vpiSemo maso vzorca pred redenjem

(mg).

Ko so vsi podatki o vzorcu vpisani v sekvenco, le-to lahko shranimo z imenom analize (ime je identi¢no kot
se analiza imenuje v laboratorijskemu dnevniku). Lahko pa ime sekvence vnesemo v polje »Result name«
na levi strani pod sekvenco. Pri tem se nam sekvenca shrani z istim imenom, kot ga vpisemo v to polje.
Sekvenco lahko nato zazenemo s pritiskom na gumb »Run«.

4.5 Kalibracija metode s certificiranimi referenénimi standardi

V primeru potrebe po ponovni kalibraciji metode pripravimo raztopine certificiranih referen¢nih standardov z
znano vsebnostjo in zazenemo sekvenco za kalibracijo z ustreznimi nastavitvami. Re-injiciramo lahko tudi Ze
pripravijene raztopine, pri tem pa primerjamo povrsine s predhodnimi, da se prepri€amo, da ni priSlo do
morebitne razgradnje standardov ali izhlapevanja topila.

NapiSemo sekvenco, v katero vklju¢imo kalibracijske raztopine in jih pod »Sample type« oznacimo kot »Cal.
Std)«. Tako programska oprema ve, katera injiciranja so standardne raztopine in jih upoSteva kot
kalibracijske toCke. Sekvenco zaZenemo, pri tem pa izpolnimo naslednja polja:

- Sample name: Vrsta kanabinoida in koncentracija v pg/ml (kalibracijska to¢ka); primer: CBDV_100

- Sample type: Cal Std

- Sample amount: 100

- Dilutor factor 1: 1

- Vsi ostali Dilutor in Multiplier factor: 1

Po koncani sekvenci podatke obdelamo v oknu za procesiranje podatkov (pravilnost integracije). Nato pa
metodo kalibriramo preko vmesnika za procesirno metodo. V izbiru »Processing Method« na levi strani
kliknemo na gumb »Calibration«, kamor v polja zapiSemo to&ne izraunane koncentracije za vsak
kanabinoid, kot je to prikazano na spodniji sliki. Po vpisu vseh podatkov sekvenco re-procesiramo in s klikom
na polje »Update master method with selected method« metodo shranimo z novo kalibracijo.

Pomembno je, da je metoda kalibrirana le za valovno dolZino 276 nm in za kanal DAD1A, ki je zdruzen
signal dveh detektorjev. Pravilni izbor za identifikacijo in kalibracijo je prikazan na spodnijih slikah.

Processing Method
PHL RPC 10C MET-002 o+ Compound Table | Qualifier Seww

R [ # Tpe | Name Signa RT update factor (%)
4 General =

vlogloiglolp|ple|lp|g
2l 22 2|2 B[(®|2|2
AR AR -ER-RE-AR-RE-AR-2R-2E-]

Slika 10: Identifikacija kanabinoidov, detektorja in valovne dolzine (signal DAD1A) v procesirani metodi
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Processing Method
PHL_RPC_10C_MET-002 &

Slika 11: Vpis izracunanih koncentracij za vsak kanabinoid v procesirani metodi v polja »Level«

B Instrument Traces

4 Methods

Link selected injections to selected methaod

Update master method with selected method
g I ———_———
Show method audit trail...

Slika 12: Posodobitev metode z novo kalibracijo

Pomembno je, da je prvi standard injiciran kot »Clear all calibration« pod zavihkom »Run Type«, saj se s to
funkcijo izbriSe zadnja kalibracija metode. Vedno injiciramo nizje koncentracije kanabinoidov pred visjimi
koncentracijami. Injiciramo vse toCke istega standarda zaporedno, preden nadaljuiemo z naslednjim
standardom. Z izpolnjenim nivojem (»Level«) od 1 do 8 programu povemo korake za kalibracijo. V primeru
da zelimo iz kalibracije odstraniti katerikoli standard (za namen razvoja metode), zamenjamo oznako nivoja
na Stevilko 0 (»Level 0«) in ponovno procesiramo sekvenco. Sistem bo standard z oznako nivoja 0 smatral
kot navadni vzorec in ga ne bo uposteval pri kalibraciji.

4.6 Moznost injiciranja »single run«

Programska oprema nam omogoc¢a izvedbo posameznega injiciranja vzorca, brez uporabe sekvence. Za to
se odlo¢amo le ob izjemnih primerih, ki jih utemelji vodja laboratorija ali njegov namestnik. Prepovedano je
posneti vzorce brez sekvence, saj s tem ne moremo zagotavljati ustreznih pogojev analiz, ki jih preverjamo s
kontrolnimi vzorci. Moznost posameznega injiciranja uporabljamo le za razvojne namene ali za namene
preverjanja kontrolnih vzorcev ali pa Ze posnetih vzorcev. Injiciranja »single run« je dovoljeno izvajati le v
projektu »RAZVOJ«, saj rezultati takih injiciranj niso veljavni. Rezultate posameznih injiciranj lahko
uporabljamo le za informativne in raziskovalne namene z ustrezno obrazloZitvijo. Navodila za izvedbo
»single run« injiciranja se nahajajo v priro&niku za napredno uporabo programske opreme.

4.7 Integracija vzorcev

Do posnete sekvence z vzorci dostopamo preko pogleda za obdelavo podatkov. Po prijavi v okno se nam na
levi strani zaslona izpiSejo vse sekvence, ki so bile posnete v izbranem projektu, kot je to prikazano na
spodnji sliki.
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Slika 13: Vmesnik za elektronski podpis kromatogramov

S dvojnim klikom na izbrano sekvenco se nam odpre novo okno z vsemi vzorci te sekvence, kot to prikazuje
spodnja slika.

03} MET-002 VALIDATION - Data Analysis S
Home Processing Audit/e-Sign Injection Tree
ﬂﬂ | 3 % Acquisition Setpoints  Injection List Peak Details v spectrum
ke = A e ompounds Method v Chromatograms. Processing Method  Peak Explorer
Injections Methods processing Reports Layouts Windows
Data Processing «| Chromatograms X
[y Sequence Qe MWL LA B osemoeoman -
4 B PHL_RPC_10C_2020_055 - ¥ CBOV_12.5| DAD1A, Sig=276,4 Ref=350,100
& prerun_1-prerun_Ldx * » 46 22
i e 2 » w as
& Blank_1- Blank_1.dx 3 a2
& Blank_2-Blank_2.dx » ‘
& Blank 3 - Blank_3.dx 3 38
& Loa-Loa.dx * 3 a5
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Slika 14: Pogled za obdelavo vzorcev v izbrani sekvenci
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S klikom na vzorec imamo v levem spodnjem kotu moznost izbire razli¢nih valovnih dolZin za obdelavo
podatkov. Pomembno je, da je metoda kalibrirana le pri valovni dolZini 276 nm (glej poglavje 4.5). Ostale
valovne dolZine so le informativne narave in nam pomagajo pri identifikaciji vrhov, v kolikor je to potrebno.

Z vsakim injiciranjem se izvede avtomatska integracija po prednastavljenih parametrih. S spremembo le-teh
lahko izboljSamo avtomatsko integracijo do te stopnje, da je manipulacija uporabnika ¢im manj$a ter da ima
Cloveski faktor najmanjS$i mozni vpliv na rezultate meritev. Parametre avtomatske integracije lahko
spreminjamo le ob odobritvi LAB/MAN. Vse spremembe parametrov avtomatske integracije so prikazane v
zgodovini metode in so vedno na voljo v pogledu »audit trail« s podatki za popolno sledljivost. Parametre za
avtomatsko integracijo lahko spreminjamo preko pojavnega okna za procesirano metodo, »Integration
Events«. Natan¢ne opise o delovanju posameznega parametra so na voljo v priro€niku za napredno uporabo
programske opreme.

Poleg avtomatske integracije je zaradi raznolikosti vzorcev dovoljena tudi ro€na integracija ali popravljanje
vrhov. Ro¢no integracijo vklju€¢imo nad kromatogramom, kot je to prikazano na spodniji sliki.

Slika 15: Vklop ro€nega nacina integracije

Roc¢na integracija poteka preko naprednega vmesnika, pri ¢emer lahko hitro in u€inkovito ro¢no integriramo
podatke.

4.8 Vnos rezultatov koncentracij kanabinoidov

Pomembno je, da se rezultati vzorcev lahko vnesejo v informacijski sistem CMS Sele po pregledu veljavnosti
rezultatov preko kontrolnih preglednic glede na postopek SOP-LAB-001 - Zagotavljanje veljavnosti
rezultatov.

Rezultate v informacijski sistem vpisujemo na 4 decimalna mesta natanéno, da se izognemo morebitnim
napakam pri vnosu zaradi zaokroZzevanja. Rezultate vpisujemo iz pogleda »lnjection Results«, kot je to
prikazano na sliki 14.

Potek vnosa rezultatov v sistem CMS je opisan v NZD-LAB-009 — Navodila za delo z informacijskim
sistemom CMS.

Moznost avtomatskega vnosa rezultatov

V programski opremi je na voljo moznost shranitve rezultata v tekstovno datoteko, ki jo nato lahko uvozimo v
sistem CMS. |z tekstovne datoteke sistem CMS prepozna ID vzorcev in koncentracije kanabinoidov, tako da
se na ta nacin izognemo roénemu vpisovanju koncentracij ter zmanjSamo moznost napak pri vnosu.

Avtomatski vnos podatkov le omogodi enostavnejSe delo, odgovorna oseba za vnos mora Se vedno preveriti
vse kanabinoide in pravilnost vpisa koncentracij v sistem CMS. Postopek vhosa podatkov je tako tudi pri
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avtomatskem vnosu enak — vpisovalec preveri ustreznost integracije ter vnosa vseh rezultatov za posamezni
primerek za preskus, izpolni vse podatke o analizi primerka (kot je to zapisano v NZD-LAB-009).

Avtomatski vnos rezultatov poteka po spodnjem vrstnem redu.

1. Po integraciji in vpisu vseh kontrolnih vzorcev in integraciji celotne sekvence vse spremembe shranimo ter
kliknemo na polje »Reporting«, kot je to prikazano na spodniji sliki (rde¢ okvir).

-] 32 20220t A

Chromatograms

115350200008

10.26 1529084020002

ﬂ Gonveces

Slika 16: Dostop do predloge za izvoz rezultatov v tekstovno datoteko, ki jo potem uvozimo v sistem CMS

2. Po kliku na gumb »Reporting« izberemo predlogo za porocilo (PHL_RPC_Export). Po kliku se nam odpre
predloga za tekstovno datoteko, za izbor vseh vzorcev v sekvenci pa pazimo, da je izbrana celotna
sekvenca (oznaceno ime sekvence nad posameznimi injiciranji). Po kliku na polje »Refresh Previewg, je
mogoce rezultate shraniti kot tekstovno datoteko (»Sace as TXT«), kot je to prikazano na spodniji sliki.

] PHL_RC_LIC_ 2. ah

Reporting «  Report Preview
> » o
Ll 2l

[

Sequence Summary Report
©

Loans om0
caow

REF ETD asan
REF ETDaso8 a0
chu TR csov
chu sTDO8 cee
chu sTDO8 caon
chu STDO8 came
chu ST ceon
cau st o
cau s ca
causTDm mov
cau st can
cawsTDo e
caw s oemc
cau st o
cau st e
cau st oA

Raperting

S"i|kam1w7 S klikom na »Save as TXT« lahko rezultate sekvence shranimo v tekstovno datoteko, ki jo odloZzimo na izbrano mesto
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3. Tekstovno datoteko shranimo z letom in zaporedno Stevilko sekvence (primer: 2022_249) na namizje
trenutnega uporabnika ter jo vnesemo v CMS sistem, kot je to opisano v NZD-LAB-009.

4.9 Pregled in podpis sekvence

Po zaklju€ku vpisov rezultatov v sistem CMS ter zaklju¢ku avtomatske in ro¢ne integracije celotne sekvence
vpisovalec oziroma avtor sekvenco podpiSe ter s tem svoje rezultate procesiranja podatkov. Sekvenco
podpiSe preko menija »Audit/E-Sign«, kjer s klikom na gumb »E-Sign« odpre pojavno okno, ki je prikazano
na spodnji sliki. V polju »Meaning« izbere moznost »l| am the author« ter nato v polje »Login« vpiSe svoje
uporabnisko ime, v polje »Password« pa geslo. S klikom na gumb E-Sign podpiSe celotno sekvenco. Po
podpisu sekvence se podatki avtomatsko zaklenejo, nadaljnje urejanje pa ni ve¢ mogoce. Sekvenco je
mogoce odkleniti in shraniti spremembe, ob tem pa se izbriSejo tudi podpisi sekvence. Odstranitev podpisa
je mozno tudi preko ukaza »Revoke signature«, pri tem pa postopamo po enakih korakih kot pri podpisu
sekvence. Ob odstranitvi podpisa je potrebno podati komentar zakaj je podpis potrebno odstraniti.

Vse spremembe, ki se urejajo pri obdelavi podatkov, se avtomatsko belezijo in so vedno na voljo za pregled.

PHL_RPC_10¢_2020_144.rsit
Order Inj.| Name Data file Sample type

1 1 Blank_1 Biank_1.dx sample

Slika 18: Vmesnik za elektronski podpis sekvence

5. REFERENCE

- MET-002 - Quantitative determination of cabinnoids by reverse phase chromatography using HDR
detector

- NZD-LAB-002 - Navodilo za delo s sistemom za tekoc¢insko kromatografijo visoke lo¢ljivosti (HPLC)
Infinity 1l Agilent

- NZD-LAB-009 — Navodila za delo z informacijskim sistemom CMS

- SOP-LAB-001 - Zagotavljanje veljavnosti rezultatov

- SOP-LAB-007 - Poroganje o rezultatih

- SOP-LAB-009 - Delovne naloge, odgovornosti in pooblastila

- 180 9001:2015 - Sistemi vodenja kakovosti - Zahteve

- ISO/IEC 17025:2017 - SploSne zahteve za usposobljenost preskusevalnih in kalibracijskih
laboratorijev

- IS0 22000:2018 - Sistemi vodenja varnosti zivil - Zahteve za vsako organizacijo v prehranski verigi

- 1SO 22716:2007 - Kozmetika - Dobra proizvodna praksa (GMP) - Smernice za dobro proizvodno
prakso

- Smernice z dne 19. marca 2015 o nacelih dobre distribucijske prakse za zdravilne ucinkovine za
zdravila za uporabo v humani medicini (2015/C 95/01) (GDP)

6. PRILOGE

- Priloga 1: List usposabljanja/seznanjenosti
- Priloga 2: Zgodovina dokumenta
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Obseg usposabljanja
Obseg seznanjenosti LAB
Ime in priimek e?l';?t:gl D;t)svtgo lé'_g‘:zz:zﬂ{‘a:if Datum Podpis
Janja Ahej LAB MAN oU oOs
Blaz Janezi¢ LAB ALT oU oOs
oU oOs
oU oOs
ouUu oS
ouUu oS
oU oOs
oU oOs
ouUu oS
ouUu oS
oU oOs
oU oOs
ouUu oS
ouUu oS
oU oOs
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Sifra: NZD-LAB-010

Verzija: 02
Zamenjano z
Verzija | Razlog za spremembo Veljavno od novo verzijo
(datum, podpis)
01 Prva izdaja 06. 07. 2020

Posodobljene odgovornosti osebja zaradi novega delovnega
mesta JLM. PodrobnejSa obravnava vpisov rezultatov analiz
02 vzorcev v sistem CMS v pogavju 4.8. Zamenjava vrstnega
reda poglavij 4.8 in 4.9. Dodana moznost avtomatskega vnosa
rezultatov vzorcev v CMS v pogavju 4.8.
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