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Referans Malzemeler
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Referans Malzeme

Nominal özelliklerin ölçümü veya kontrolünde kullanım amacına uygun olarak

oluşturulan, belirli özelliklere göre kararlı ve yeterince homojen olan malzeme

Sertifikalı Referans Malzeme

Geçerli prosedürler kullanılarak ilgili belirsizlik değerleri ve izlenebilirlikleriyle

beraber bir veya daha fazla belirli özellik değerlerini sağlayan ve yetkili bir

kurum tarafından belgelendirilmiş referans malzeme
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RM’ler

• Metrolojik olarak 
özelliklerinin belirlenmesi

Ek inceleme

− Homojen alt örnekleme

− Yeterli kararlılık
− Homojen alt örnekleme

− Yeterli kararlılık

Malzeme 

karakteristikleri

Beraberindeki 

bilgi

• Referans sisteme izlenebilir   
sertifika değeri

• Belirtilmiş ölçüm belirsizliği

• Belirtilmiş homojenlik ve 
kararlılık bilgisi

• Kullanım amacı

• Homojenlik ve

• Kararlılık bilgisi

Temel 

uygulamalar

 Kalibrasyon

 Gerçeklik kontrolü

 Metodun geçerli 

kılınması

 Her türlü kalite kontrolü

 Metodların veya  
laboratuvarların (iç veya 
dış) performans kontrolü 
(kesinlik, uyumluluk)

 Metod geliştirme

Referans Malzemeler

Sertifikalı RM’ler



TÜBİTAK

SRM’lerin Kullanım Alanları

 Ölçüm sisteminin kalibrasyonunda

 metod geliştirmesinde

 Analitik metodun performansının ölçülmesinde (İç kalite kontrol)

 Yeterlilik test çalışmalarında

 Metodun geçerli kılınmasında

Gerçeklik (trueness) hesaplaması

Belirsizlik hesaplaması

 Ölçüm izlenebilirliğinin sağlanmasında

 Laboratuvarın, analistin ve cihazın performansını ölçmek için

 Gerçekliğe dayalı kalite kontrol grafikleri hazırlamak için
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Sertifikalı Referans Malzemelerin Üretimi

Planlama Malzemenin seçimi Fizibilite çalışması

Malzemenin toplanmasıAra taşınım ve depolamaİşleme

Depolama Homojenlik çalışması Kısa dönem kararlılık çalışması

Uzun dönem kararlılık çalışmasıMalzemenin karakterizasyonu

Değerin belirlenmesi Belgelendirme (Sertifikasyon)

Uzmanlar tarafından değerlendirilmesiMalzemenin dağıtımı ve satışı

Sertifikasyon sonrası kararlılık çalışması
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Homojenlik ve 

Kararlılık Testi

Malzemenin Hazırlanması

Evet

Ölçüm İşlemi

Büyüklüğün Hesaplanması

Hayır

İstenilen 

Karşılanıyor mu?

Hayır

Geliştirilebilir 

mi?

Ölçüm İşlemine Devam

Evet

Evet

Sertifikalandırılabilir

Hayır

Sertifikalandırılamaz

Sertifikalı Referans Malzemelerin Üretimi
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Hayır
Veri Kullanılamaz, 

Eldeki veriler yetersiz ise 

yeni verilere ihtiyaç duyulur

Sertifikasyon için 

kriterleri sağlıyor mu ?

Ölçüm İşlemi

Teknik olarak 

sonuçlar geçerli 

mi?

Evet

Hayır Yalnızca istatistiksel

nedenler ile veri atılamaz

Teknik sorun olup olmadığı araştırılır

İstatiksel olarak 

sonuçlar geçerli 

mi?

Evet

Değeri ve belirsizliğini hesapla

Hayır

Sertifikalandırılamaz

Evet

Sertifikalandırılır

SRM’lerin Karakterizasyonu
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Ön çalışmalar

Karakterizasyon 

Kısa Dönem/Uzun Dönem Kararlılık

Başlangıç

Bitiş

Sertifika

PSTF-I’in hazırlanması*

İşleme/Processing 

SRM’in son kullanma tarihi**

Sertifikalandırma Sonrası İzleme

Homojenlik Tespiti

Sertifikalandırma/Raporlama/Satış

PSTF-I 

KISALTMALAR

· TDK: Teknik danışma kurulu

· PSFT-I: Proje planı (taslak)

· PSTF-II: Proje Planı (Fizibilite sonrası 

bulgular)

· PSTF-III: Büyük ölçekli üretim için detaylı 

proje planı
PSTF-I’in 

TDK tarafından

değerlendirilmesi

Uygun

Proje değerlendirme 

kriterleri

Uygun Değil

PSTF-II’nin  hazırlanması* PSTF-II

PSTF-II’in 

TDK tarafından

değerlendirilmesi

Uygun Değil

PSTF-III’ün hazırlanması*

Uygun

Ön çalışma değerlendirme 

kriterleri

Malzeme Temini

Uygun

Uygun

Uygun değil
Homojenlik 

değerlendirmesi

Homojenlik

değerlendirme kriterleri

Kararlılık 

değerlendirmesi

Kararlılık  

değerlendirme kriterleri

Uygun

Kök neden analizi

Uygun değil

Karakterizasyon 

değerlendirmesi

Karakterizasyon  

değerlendirme kriterleri

Uygun değil

Uygun

Uygun

SS değerlendirmesi SS izleme kriterleri  

Uygun

Kullanıcıların 

bilgilendirilmesi (satışın 

durdurulması)

PLANLAMA

PSTF-I

ÖN ÇALIŞMA

PSTF-II

ÜRETİM

PSTF-III

Uygun Değil

SERTİFİKALANDIRMA

SERTİFİKALANDIRMA 

SONRASI İZLEME

İç Proje Başvurusu

İç Proje Formu 

Değerlendirmesi
Uygun Uygun Değil

PSTF-III’in 

TDK tarafından

değerlendirilmesi

PSTF-VI’ün hazırlanması*

Uygun Değil

PSTF-VI’in 

TDK tarafından

değerlendirilmesi

Uygun Değil

NOTLAR

* PSTF’ler yeniden hazırlandığında sürüm 

sayılarla belirtilir ve tüm sürümler saklanır

** SRM son kullanma tarihi geldiğinde yeniden 

çalışmalar yapılarak süre uzatılabilir. Bu durum 

müşterilere duyrulur.

Proje Raporu

SRM Üretimi Akış Şeması
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Üretim aşamasında hangi cihazları kullanacağım?

Projenin özeti? Hedeflenen analitler?Hedeflenen derişimler?

İzlenebilirlik?

Hammadde temin yerleri?

Depolama şartları?

Tanecik boyutu?

Nem miktarı?

Tekrarlanabilirlik?

Referans sıcaklığı?
Test sıcaklığı?

Planlama
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Üretimde Kalite Güvence (Kontrol)

Ham malzemenin seçimi

ISO Guide 34’e göre malzemenin işlenmesi

Malzemenin işlenme şartları (kurutma, parçalama, eleme, işlemlerde kullanılan cihazlar)

Malzemenin dolunumun yapılması ve etiketlenmesi (dolumda kullanılacak malzeme, 

dolum işlemi, kapatma, örnek numarası, inert ortamın kullanılması, glove box kullanımı, 

şişeleme makinaları, paketleme)

Saklama koşulları (kuru, karanlık, sıcaklık)
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ISO/IEC 17025’e göre malzemenin işlenmesi sırasındaki kontroller

Dolum miktarı, yüksekliği, sızıntı testi 

Tanecik boyut dağılımının ölçümü

Su içeriğinin belirlenmesi (Karl Fischer yöntemi, etüv)

Üretimde Kalite Güvence (Kontrol)
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 Şişe içi homojenlik

 Şişeler arası homojenlik

Şişe 1 Şişe 2 Şişe 3

n adet örnek n adet örnekn adet örnek

n adet ölçüm n adet ölçüm n adet ölçüm

Şişeler arası homojenlik

Ş
iş

e
 i
ç
i 
h

o
m

o
je

n
li
k

Homojenlik
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 Şişe içi homojenlik

 Heterojenlik fazla numune alımı ile elimine edilebilir.

 Sertifikalı referans maddenin belirsizliğine katkısı yoktur.

 Minimum örnek alım miktarını belirlemede önemlidir.

Homojenlik

 Şişeler arası homojenlik

 Heterojenlik elimine edilemez.

 Sertifikalı referans maddenin belirsizliğine katkısı vardır.

 Şişeler arası heterojenlikten kaynaklanan belirsizliğin

hesaplanmasında kullanılır.
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 Test edilecek ünite miktarı belirlenir.

N < 10 olsa bile en az 10 ünite test edilir.

 Tekrar sayısı belirlenir. Metodun tekrarlanabilirliğine bağlıdır.

 Heterojenlikten kaynaklanan belirsizlik hesaplanır.

3 miktarı üniteüretilen  Toplam  N

Homojenlik
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 Kısa dönem kararlılık testi: Müşteriye gönderim sırasında

numunede olabilecek değişimler sorgulanır ve transfer için uygun

sıcaklık belirlenir.

 Uzun dönem kararlılık testi: Depolama süresi boyunca

numunedeki değişim sorgulanır.

 Referans sıcaklık (Malzemenin en kararlı olduğundan emin olunan

sıcaklık)

 Test edilecek sıcaklıklar belirlenir

 Test süresi (kısa dönem için en az 2 hafta, 4 hafta ideal)

 Test edilecek örnek sayısı

 Tekrar sayısı

Kısa dönem ve uzun dönem kararlılıktan kaynaklanan belirsizlik

hesaplanır.

Kararlılık
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Taşeron kullanımı

Projelerde çalışılacak kurum, kuruluş, özel sektör veya üniversitelerin

seçiminde:

• Kalite sistemi

• Yeterli tecrübe ve bilgiye sahip personel

• Çevre koşulları

• Laboratuvar koşulları

• Cihaz ve ekipmanlar

• Analiz ile ilgili yeterli tecrübe

• PT çalışmalarına katılım ve başarı

• Bilimsel olarak yapılan çalışmaların delilleri

17025’e göre akredite ise laboratuvarın akreditasyon kapsamına 

bakılarak kapsam yapılan işe uygunsa sorgulamaya gerek 

kalmaz!!!..
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• Üretimin yapılmasında

• Homojenlik testlerinin gerçekleştirilmesinde

• Kararlılık testlerinin gerçekleştirilmesinde

• Karakterizasyonun yapılmasında

• Hammaddenin temini ve depolanmasında

• Ürünün depolanması ve dağıtımında 

görev alabilirler.

• Projenin planlamasında

• Taşeron seçiminde

• Sertifika değerinin belirlenmesinde

• Sertifika hazırlanmasında

görev alamazlar.

Taşeronlar
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Sertifika Değerinin Belirlenmesi

ISO Guide 34’e göre karakterizasyonda kullanılan yaklaşımlar şu şekildedir:

1. Tek bir laboratuvarda birincil metod kullanımı,

2. Bir veya daha fazla laboratuvarda iki veya daha fazla bağımsız

referans metod kullanımı,

3. Yetenekleri kıyaslanabilir laboratuvarlarca uygulanmış ispatlanabilir

güvenilirliğe sahip bir veya birden fazla metod kullanımı,

4. Yetenekleri kıyaslanabilir laboratuvarlar kullanılarak metoda

bağımlı olarak belirlenen ve uygulamaya göre tanımlanmış özellik

değerleri üreten yaklaşım kullanımı.

Özellik (Sertifika) değeri

1. Yaklaşım dışında: Normal dağılım durumunda, kabul edilen laboratuvar

sonuçlarına ait tüm ortalama değerlerin ağırlıksız ortalaması alınarak

hesaplanır.
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ISO 35 rehberine göre genişletilmiş SRM belirsizliği

ubb   : Şişeler arasındaki homojenlikten kaynaklanan belirsizlik

usts   : Kısa dönem kararlılıktan kaynaklanan belirsizlik

ults    : Uzun dönem kararlılıktan kaynaklanan belirsizlik

uchar : Karakterizasyondan kaynaklanan belirsizlik

k : Kapsam faktörü

2222

ltsstsbbcharSRM uuuukU 

Belirsizlik Değerinin Belirlenmesi
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İzlenebilirlik

 Ölçülen Büyüklüğün Yapısal Tanımlanması

Ölçülen büyüklük için sonucun ölçüm prosedüründen bağımsız olduğuna dair bir bulgu

varsa ölçülen büyüklük atomik/moleküler seviyede tanımlanır.

 Ölçülen Büyüklüğün Operasyonel Tanımlanması

Ölçülen büyüklük metoda bağımlı olarak tanımlı (örneğin, diyet lifi - AOAC1992) veya

farklı bir metodun aynı sonucu vereceğine dair bir bulgu yok ise bu kategoride

değerlendirilir.
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İzlenebilirlik

 SI birimlerine izlenebilir

 En az iki metod kullanılmalı

Kalibrant kullanılıyorsa SI birimlerine izlenebilir olmalı

 Metodlar geçerli kılınmış olmalı

 Ölçüm belirsizlikleri mutlaka hesaplanmalı

 Metoda izlenebilir

 Homojenlik, kararlılık ve karakterizasyon çalışmalarında aynı

tanımlanmış metod kullanılmalı
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Sertifikanın 

geçerlilik süresi

İzlenebilirlik

Sertifika Örneği
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Sertifikalandırılan 

büyüklük

Malzemenin ne amaçla 

kullanılabileceği

Kullanım Bilgileri

Sertifikalandırılan 

değer ve belirsizliği
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Sertifikasyonda 

kullanılan metodlar

Sertifika Örneği

22/29

Sertifikasyon 

sürecinde 

görev alan 

laboratuvarlar

SRM’nin uygun 

saklama 

koşulları
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Kullanım amacı net olarak belirlenmeli

 Amaca bağlı olarak doğru malzeme seçilmeli

 Malzeme uygun şekilde saklanmalı

 Sertifikada verilen kullanım talimatlarına uyulmalı

Sertifikadaki bilgiler kontrol edilmeli

 Kullanım amacı, ölçülmesi amaçlanan büyüklük ve ölçüm aralığı

 Matriks ve olası girişimler

 Ölçüm belirsizliği ve izlenebilirlik

 Sertifikalandırma prosedürü

 Kalite güvence konuları

 Ulaşılabilirlik ve fiyatı

Kullanıcılar İçin Önemli Olan Bilgiler
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Sertifikalı Referans Malzeme Üretim Projeleri

 Gıda, Tarım ve Hayvancılık Bakanlığı Laboratuvarları

 Çevre Referans Laboratuvarları

 İl Kontrol Gıda Laboratuvarları

 İhracatçı Birlikleri ve Çiftçiler

 Uluslar arası gıda kontrol laboratuvarları

 Araştırma geliştirme laboratuvarları

 Üniversiteler

Üretilecek SRM’ler için Potansiyel Kullanıcılar

TÜBİTAK UME Referans Malzemeler Laboratuvarında Kimyasal ölçümlerde

kullanılan ve Türkiye’nin öncelikle ihtiyaç duyduğu Referans Malzemelerin

üretimi ve sertifikalandırılması hedeflenmektedir.

• Antibiyotik Kalıntı Tayini İçin Kloramfenikol Birincil Seviye (Primer) Kalibrant SRM

• Kaynak Suyunda Element Tayini İçin SRM

• Kuru İncirde Aflatoksin Tayini İçin SRM

• Fındıkta Eser Element Tayini İçin SRM

Devam eden SRM projelerinden bazıları
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Kloramfenikol Birincil Seviye (Primer) Kalibrant SRM’si

Üretiminden Fotoğraflar
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Kaynak Suyunda Elemetler SRM’si

Üretiminden Fotoğraflar 
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Kuru İncirde Aflatoksin SRM’si

Üretiminden Fotoğraflar
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Fındıkta Elementler SRM’si Fizibilite

Çalışmasında Elde Edilen Ürünlerin Fotoğrafları
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Teşekkürler
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