
BREVI NOTE 

Alclmi semplici metodi di analisi statistica utilizzabili per l'analisi 
di sequenze di spikes di neuroni. 

L'analisi di segnali biologici del genere degli spikes di neuroni può essere condotta van· 
taggiosamente con metodi statistici. In molti casi è proprio il grande numero dei segnali 
a rendere problematica un'analisi dei singoli campioni, ed a suggerire l'impiego di metodi 
di studio a carattere globale, in part icolare di metodi statistici. 

Sono stati portati a termine ultimamente dei lavori di questo genere assai intere~santi. 

in particolare nel campo dell'elettroencefalografia. Prendendo lo ~punto da alcuni di questi, 
si è pensato di proporre l'impiego di alcuni semplici metodi di analisi statistica per lo studio 
di •istemi nervosi non complessi, e meglio conosciuti del rervello dei mammiferi , in eui sia 
più oemplice valutare l'attività e l'interazione dei neuroru. 

Qualora si <·ostmisca un istogramma dividendo in classi <li ampiezza le oscillazioni dei 
potenziali iutracellular i del s ingolo ueurone della corteccia cerebrale del gatto anestetizzato, 
e ca mpionando periodicamente nel tempo l'attività, è stato osservato che ~eneralmente non 
•i ottiene una distribuzione di tipo normale. e che il comportamento del ~ingoio neurone 
i', ,-otto questo aspetto, non Gaussiano. 

\tolto recentemente Rafael EluJ ha pubblicato uno dei lavori più interessanti e ap:gior­
nati ~u tale argomento 1 ; egli rileva che mentre il comportamento del singolo ncurone può 
I"SSt>r classificato in genere non Gaussiano, il comportamen to dell'insieme dei neuroni dislocati 
nelle immediate vicinanze di quello in osservazione, considerati globalmente. i' in f.(<'nere 
.ti tipo Gaussiano. L'Autore trae la conclusione che se il neurone è ussimilato ad un oscil­
latore di frequenza variabile, tale oscillatore risulta nella maggioranza dei casi non sincro­
nizza to con gli altri oscillatori analoghi rappresentanti i neuroni vicini. 

l. casi in eu i in vece è da su p porre che vi sia tma i!iucronizzazione, almeno parziale. souo 
C(nell i noti in cui la presenza di un sebrnale globale notevolmente alto, del genere di quello, 
ad esempio, del ritmo alfa, può essere giustificata proprio con l'ipotesi di un'az ione siucro· 
rLica di molti ueuroni. Sempre secondo Eu!, nel caso della non sincronizzazione ~i può ipo­
tizzare un 'eventuale presenza di legumi di tipo non lineare t ra le attività dei s ingoli oscil­
lator i; un ragionamento dello stesso tipo potrehhe essere fatto a proposito dei ~egnali rin· 
vt>nihi li in punti diversi di un computer da parte di un osservatore che ignorasse del tu tto 
la logica de lla macchina. 

Si è pensato, in base a tutte queste considerazioni, di iniziare uno ,;tudio s~i legami t ra 
le attività dei neuroni appartenenti ad un sistema estremamente pii1 ~ernplice di nn cerve llo 
di runrnmifero, e cioè sul s is tema nervoso di una blatta, o meglio su una parte di esso, la 
cateua nervosa ~angliare. Esiste su tale argomento una solida base di esperienze che pu ò 
co8tituire nn ottimo punto di partenza. ~ stata fatta una ~chematizzazione del sistema 
da •tudiare, senza la pretesa di cercare una reale similitudine, n111 allo scopo di impostare iu 
modo pratico il problema 80tto l'a~petto del prelevamento dei dati e dell'interazione dei 
.egnuli (Fig. l). 

La catena nervosa gangliare, di cui interessa esaminare l'attività, in particolare quella 
•pontanea, è stata assimilata ad un sistema dotato di organi di ingresso, di una memoria, 
di un'unità di elaborazione, di un'unità di controllo, e di organi di uscita. 

l11>1. lat. SIIJ)6 r • .SuniU\ (1970} 6, 113· 116. 
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l sej!nal i di in ~tres•o di tali' si•tcma saranno lu temprraturu. l'eneq.:ia radiante. lr evcn· 
tuali al terazioni chimiche, gli s t i111o li elf'ttriei provenienti ùall'estemo, eccetera. A ll'uscita 
si ùi•porrit di una cerla quantità di impu) .. i di ampiezza diveN<a, presentantisi con freqnenza 
variahilr coutinnamen tc; ques ti scj!nali saranno divisi ~rcondo classi di arnpit•zza. u ~simi­
lundo l' useitu ad w• insieme di usci te parallele. ottenute separando i segnali in base al livello. 

Quesla è semplicemente un' ipotes i ùi lavoro, che sarà almeno in parte- confennnt a u 
negata dai risultati dello s tudio; dd res to ta l<' ipotesi è iu accordo con la teoria che i sC!(nali 

di ampiezza minore provertgnno iu J!ran parte- da neuroni pilt lon tan i dall' elt>ttrodo. d ivl' r'-i 
da qut'lli chr danno In rnag,::inr parte dei segnali piir a111pi , piit vicini ull 'e lettr(ldo. 0 t·on la 
teoria c he- i segnali più ampi prevenp;ano da g ruppi di ncuroni che lavorano in sim·ro11ia. 
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Fig. 1. - Scbem•tin.aziont del • i•t(ma. 

l .. Orgaui •l i input; ~ - Unità di rlabur•1.ione : 3 Mc:moriu ; 4 - U nitù di ('On trollv : S- Or~uni di OU1JHtt. 

È statu introdotta nello schema una memoria. in quanto la catena nervosn gan~tliare 
conserva , come il neurone. l'informazione sulle s ituazioni precedenti dej!li ingre~si. N'el com · 
p lesso lo schema è st rutturalmente simile- a quello ben noto u~ato per i l sinj!Olo neurone. 

l canali di uscita saranno esaminati separatumcnte e i)Cr o~nuno d i es~i si nvrà una re· 
gi~tnu:ioue nel te ffiJIO. Gli spikes raccolti dagli elettrodi, sufficientemente- amplificati , sa­
ranno re~tistrati su nostro magnetico; tale nastro sorà fatto scorrere piìJ volte, ed usufruendo 

di un 8istemo elettronico o soglia, sarà possibili' preleva re o,zni volta i segnali supNiori al 
livello di soglia. 

l'e r o,::ni soglia otterremo infine una rcgistruzione sn carta drl numero di impul8i per 
intervallo di tempo: lo difl'ercnza t ra il numero di impulsi contato con una soe:lia , e que-llo 

contato con la SojZlin immediatamen te superiore, rappresenta il numero di impuls i com· 
presi trn le dur soglie. In t a l modo si otterrnnno le class i d .i impul~i di ampiezza simile, calll · 
pionatc nel tempo: questo sa rà il materiale da t>lnhorare . applicando test stat istici di t ipo 
paranre triro e non parametrico. 

Si potranno innanzi tutto co•truire gli ino(,trammi I'Orrispondenti alle varie cln~>i , ri­

portando in ordinata il numt'ro d i campioni temporali contenenti lo ~tt'sso numero di im· 
rmlsi. cd in ascissa gl i intrrvalli corrispondenti ni rispettiv i numeri di impul~i nell'unità 
di tempo scelta. Si pot rà CBlrolare la media e lu varianza. e controllare.- il caratteri' Gaus­
s iano o meno delle distribuzioni. P iìr intens~antt> potrr• essere- l'applicazione di test non p;•­

ramet rici, iu particolare del tes t del z2 di Pizzetti · P rarson clw prrrnHtrrit di vulntart> 
l'indie<' di adattamento di dnl' o p iìr clas• i e di valutarl' l'attt>udihilità di evrn tuali ipotesi 
snll'andamentn ùellu frequmrza e dell'ampiezza degli spikc~ 2 • 3, 

.4 ?111. 1st. S u}lc r . S1111 i tà (1070) 6, ll3-ll(l . 
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Ad esempio, volendo sottoporre ul test l'ipotesi che due classi di spikes di determinata 
ampiezza presentino un'effettiva similitudine nei loro andamenti, si potrà precedere nel 
utodo seguente, come ben noto: 

Sia N A t ot il numero ottenuto dalla somma di tutti i campioni della classe A. 

Sia N n tot il numero ottenuto dalla somma di tutti i campioni della classe B. 

Sia N; A l'i-esimo campione della classe A. 

Sia N; B l'i-es imo campione della classe B. 

Per definizione si avrà: 

" :E N; A = N .. ltot 
Ì= l 

n 

:E N; o = Nn tot 
i = i 

La classe teorica ottenuta dalla classe B supponendo l'adattamento completo di questa 
alla classe A, secondo l'ipotesi fatta, si otterrà ponendo: 

N'; a 
Nntot 

m cui N't D è il campione teorico, che avremmo effettivamente se l'ipotesi fosse valida. 
Valutati gli N'; B teorici si calcola il xz sperimentale, in base alla nota formula: 

(N;a - N';o)2 

N'; n 

e si confron ta con ilz2 teorico, desunto dalle tavole sulla base dei gradi di libertà del caso 
specifico e del livello di attendibilità desiderato. 

Dal confronto trarremo informazione sulla bontà o meno dell'ipotesi fatta. Si potrà 
usare il test su pìtt dossi contemporaneamente, lavorando con tabelle dì un numero di righe 
tnaggiore. 

Da un esame di questo tipo si potrebbe trnrre un criterio di giudizio per vnlutare l'indi· 
pendenza o meno dei canali introdotti nello schema. 

Il test potrebbe infine rivelarsi utile per provare se vi è connessione significativa tra 
lo generica classe di spikcs proveniente da una catena gangliare sottoposta ad un tratta· 
mento K ed il t r attamen to stesso. L'ipotesi da asso~tgettare al test potrebbe essere quella 
dell'indipendenza , ponendo che in presenza od in assenza del trattamento gli andamenti 
degli SJ>ikes siano gli stessi, cost ruendo i campioni teorici in conseguenza, e confrontando 
i <"ampioni teorici con <1uelli reali in presenza cd in assenza del trattamento. 

Si potrebbe 1\ncora indngare se un determinato trattamento è ~dettivo nei confronti di 
purticolar.i classi di •pikes. 

Infine potrebbe essere interessante l'applicazione di nn altro test, quello dcllu m~ditma, 
rhe permetterà di avere informazione sulla appartenenza o meno di più classi di spikes alla 
,tessa popolazione st.tltistica. 

.lnn. Ist. Supcr. Sunità (1970) l , 113-116. 
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Quelli cituti sono solo pochi tra i vari procedimenti che ln stattsllca mette a di•J>o>i· 
zione per lavori di qltesto genere; si è comunque ritenuto sufficiente proporrr solo un uumeru 
limitato di tests per semplificare rinizio di un'esperienza di <Jt.testo tipo. 

Ricermto il 23 aprii~ 1970. 

1 ELUL. R. Srimce. 164. 328 (1969). 

GIOYANM ALFREI)O ZAPPONI ( • l 
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Ann. ht. Sover. Sonitci (1970) 6, 113- IIG. 
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Apparato di controllo per un ventricolo artificiale sinistro 
sincronizzato sulle variabili emodinamiche. 

L'alto numero di decessi causato negli ultimi anni dalle disfunzioni cardiache, ha por· 
tnto in primissimo piano la necessità dello s tudio dei problemi connessi con Ju costruzione di 
" assist devices " e di cuori artificiali 1• 

Allo stato at tuale, si può affermare che il problema del cuore artificiale sia più di ordine 
tecnologico che di ricerca medica. Si tratta cioè di risolvere essenzialmente problemi riguar· 
danti la produ zione di energia, i materiali con cui deve venire in contatto il sangue; i controlli 
automatici, e la realizzazione di strutture compatte e di alta affidabilità. 

Richìe~te di potenza. Primo passo per la progettazione di un cuore artificiale o di nn 
"assist device ", è il calcolo della potenza che il sistema meccanico deve essere io grado di 
controllare e trasferire sull'elemento pompante. Come è noto, i l lavoro che il cuore compie 
tlurante un ciclo, è dato dalla 

L = r PdV. 

Per un individuo in condizioni normali, la cui frequenza cardiaca si aggira attorno ai 
70 battiti/minuto, si possono dare, con buona approssimazione, per la potenza, i seguenti 
vnlori 2 • 

ventricolo destro 

ventricolo sitùstro 

0,245 w 
1,115 w 

In casi patologici però si possono raggiungere valori molto più elevati, per cui si è rite~ 
nuto di prevedere una richiesta di potenza pari a quella necessaria ad iniettare 100 mi dì 
~angue con la pressione di 300 mm Hg, alla frequenza di I SO battiti o l minuto: in queste con· 
dizioni, considerando solo la potenza relativa al ven t ricolo sinistro, ~i trova che questa viene 
ad essere cir~ decuplicata, si aggira cioè attorno ai 15 W. 

Descrizion e dell'apparalo (Fig. l ). Scopo del lavoro è la realizzuzione dell'apparecchiatura 
elettronica di controllo e di sin cronizzazione e dell'apparato motore per un ventricolo arti· 
fi<'iale, estendibile eventuaJmente anche ad un cuore tota le. Esula completuroente dagli scopi 
di questo lavoro il problema di una protesi impiantabile, per cui non si è affatto tenuto conto 
del problema del rifornimento di energia, mentre si è avuto cura di ridurre al massimo la 
probabilità di guasti, in modo du poter assicurare un servizio continuativo il più lungo pos· 
•ihi le. A tale scopo, si è anche cercato di sosti tuire elementi come la dinumo tac·himetrica, 
il potenziometro per il con trollo di posizione e lo stesso attuatore con altri elementi che noo 
presentassero l'inconveniente di richiedere dopo un certo numero di ore, delle soste per pro· 
c•edere ulla manutenzione di spazzole e contatti striscianti. 

Il ventricolo artificiale deve essere in grado di adeguarsi il pift rapidamente possibile 
alle variazioni di frequenza e di portata, in modo da perturbare il meno possibile le condizioni 
li~iologicbe dell'individuo: il segnale di contro llo per il ventricolo artificiale viene quindi 
dttto dal cuore stesso, mediante rilevazione ed amplificazione dei potenziali miolettrici 3.~ • 

. l nn. h t. Super . Sctnità (1970) 6, 117- 120. 
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T ra le varie forme d'onda, mediante un t rigger regolabile dall'estemo, viene isolata quella 
corrispondente alla sistole, e il segnale cosl ottenuto viene inviato ad un monostabile, che dù 
in uscita un segnale della durata di l ms. Questo impulso comanda a sua volta un interruttore 
che cortocircuita su comando la capacità di un in tegrato:re, il cui ingresso è connesso ad una 
opportuna tensione stabilizzata; quindi il complesso monostabile-integratore si comporta 
come un convertitore tempo-tensione, dando in uscita deUe rampe In cui ampiezza è pro· 
porzionale al tempo in tercorso tra una sistole e la successiva. 

Contemporaneamente, un controllo di posizione dà, nella fase di n~pirazione, \UJ segnale 
di tensioue proporzionale alla quantità di sangue prelevata nell'atrio, che viene inviato allo 
ingresso relativo al tempo 5 di un divisore, cosi da ottenere in uscita una tensione proporzio· 
oale alla quantità VolumejTempo. L'informazione passa. in modo continuo ad una memo­
ria elettrosta tica 6 , che la immagazzina quando l'uscita del divisore va a zero, e viene letta 
dnll'amplilicatore di potenza che comanda l'attuatore; finita la sistole meccanica, la memo· 
ria viene azzerata automaticamente ed è cosl pronta per il ciclo successivo. 

Per quel che riguarda la fase di aspirazione meccanica, un sensore di pressione 7 col­
legato con l'atrio sinistro comanda l'amplificatore di potenza, in modo che l'aspirazione av· 
venga con la massima velocità possibile, e la pressione all'interno dell'atrio non scendo mai 
a l disotto di un valore minimo opportUil() .. Sono stati inolt';~-. ~~·gihnti due circniti ausiliari, 
che provvedono rispettivamente alla cancellazione dellr; extrasistoli e, in assenza di segnale 
elettrocardiografico, all'inserzione automatica del controllo manuale; entrambi i dispositivi 
vengono comandati dal convertitore tempo-tensione. 

L'amplificatore di potenza è costituito da un amplificatore a cont rollo di fase realizzato 
con S.C.R. 8 • 

Come si è già accennato, il potenziometro per il controllo di posizione. la dinamo tachi­
metrica e il motore a corrente continua, cost ituirebbero proprio i punti più deboli dell'intero 
sis tema, i primi due a causa del consumo dei contatti striscianti e delle spazzole, il motore 
anche perchè sarebbe costretto a lavorare continuamente sullo spunto, il che causerebbe un 
notevole riscaldamento e la messa fuori servizio dello stesso. 

Per ovviare a ciò, si è pensato di sostituire potenziometro e dinamo con un sensore costi­
tuito da una bobinetta di opportune dimensioni, entro la quale penetra più o meno un nucleo 
di ferrite so(jdale con l'attuatore, si da variare la reattanza della bobina, modulando cosl in 
frequenza un oscillatore ad onda quadra. L'uscita viene poi demodulata, e si ottiene cosl il 
segnale di tensione proporzionale alla posizione; questo stesso segnale poi, dopo opportuno 
tìltraggio, viene inviato ad un derivatore, ottenendo cosl dallo stesso trasduttore anche il 
segnale taclùmetrico 9 • 

Il motore a suo volta è stato costruito con una struttura molto simile a quello di un alto­
parlante: infatti si tratta essenzialmente di una bobina che si muove tra le espansioni polari 
di un elettromagnete lO • Questo sistema, oltre a non necessitare di spazzole e contatti stri· 
:~cianti, presenta l'ulteriore vantaggio di non richiedere intermediari meccanici con il sistema 
che fornisce energia al ventricolo. 

Ricevuto il 23 aprile 1970. CLAUDIO B OSI (•) 

Laboratori di Eleuronica 

1 F'RIEDDERG, C. K. Disease& of the hearl. Saunders, Philadelphia, 1949. 
2 Hucu, T. C. & J, F. FULTON, Fisiologia e biofisica medica. Società editrice Universo, 

Roma, 1965. 
3 ) f URABI , B. Electrocardiograph and electroencephalograph preamplifier. S. G. S. AR 166. 

( • ) O.pite dti Laboratori dl Elettronica. 

Ann. l at. Super. Sanitc\ (1970) e, 117- 120. 
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An11. 1st. Sup cr. Sanitb (19i0) 6, 117 -J2u. 



Survey for antibodies against arthropod-horne viruses in man 
and animals in Italy. III. Serologic status o( human beings and 

ani mals in a southem ltalian regio n (Neaples Province) . 

Sicilian and Neapolitnn Phlebotomus fever viruses 1, Tohyna 2 and Bhanjo 3 viruses 
have becn isolat ed in ltnly. Furthermore there is serologic evi1lence thot: (a) one o:r mo:e 
group B arhoviruses are circulating in human and animai population H; (b) one or more 
group A arbovirnses are circulating in animai population '· 7• 

The prcsent report gives the results of Il serologic survey performed on 92 buman serA 
and 105 animai sera tested respectively again•t IO and 6 arbovinL'f antigens. 

:\ifateriab and 1\lfethod& 

Human nnd unimal sera were taken during 1968-1969. They were storcd at - 200 C 
until tested by hemagglutination-inhibition (III) ogainst antigens of the following viruses: 

Group A arboviruses: Western equine encephalomyelit is (WEE), Sindbis (SIN); 

Group B arboviruses: Tick-borne encephnlitis (TBE), West Nile (W ), Dengue l 
(DEN-1); 

Bunynmwera supergroup arboviruses: Bunyamwern (BUN), Tahynn (TAH); 

Phlebotomus fever group arbovi:ruses: Sandfly fever-Sicilian (SFS), Snnclfly fever­
:'ieapolitnn (SFN); 

Ungrouped arboviruses: Bbanja (BHA). 

The prepnration of antigens hy sucrose-ncetone extraction of infected suckling mouse 
urains, thc udsorption of sera wit h kaolin und goose erythrocytes, nnd tbe III test were done 
according to Clarke and Casals s. 

Re&ulu 

Results of Hl tests against arboviruses on 92 human sera are summorized in Tuble l. 
19.5 % of ~era were positive: no antibodies were found for group A arboviruses; 2.2 % of 
sera reacted with W N virus umong group .B tubovim ses; 3.3 % with Tahynn virus umong 
Bunyamwera supergroup; 8.7°t and 3.2°b reacted wi th SFN and SFS respectively. among 
Phlebotomus fever viruses; 4.4 % of sera reacted with Bhnnja virus. 

The distribution of positivity by age group is prescuted in Table 2. Hl antibodies 
ugainst .Phlebotomus fever vi:ruses were found mosùy in persons older than thirty years; on 
the contrary Bbanja an tibodies wcre found only in younger people. However, the actuul 
numbcrs of positives were too ~mali for being ~igTtificant. 

The results of Hl tests performed on 105 animai sera (85 goats and 20 hovines) against 
,ix arbovirus ontigens are given in Table 3. No antibodies were found in caule sera and a 
low percentage of positivity ugainst Bhanja vi rus was found in goat sera . 

.11111. 1st. S upcr. Sonitii ( 1070) 6, 121- 124. 
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TABI.F. l . 

Hl antibodies in 92 buman &era from Camplllliu to 10 arbovirus antigeo~. 

Gru u p \'i r u ~ X J. 

Au y \iru .. 

SI:\ 
Group A , 

\~ EE 

'\\ .\' 

TUE 

D~:.\' l 

liU.\ 

TAH (•J 

)'hlebotomus frv,.,, group . . SF;\ 

l Jugroupfd , BHA 

po~ithe and 

18 

o 
o 

l " l: 20 

l x l: 80 

Il 

o 

o 
l x l : 20 

l > l: 40 

3 " l : 20 
2 x l : 40 
2 > l: 80 

l x l : 1(>0 

3 y l: 20 

3 x l: 20 

l x l : 40 

t il r .. 

1~.5 

3.3 

8. ~ 

3.2 

4 . 4 

T AULE 2. 

Hl antibodies to 10 arbovirus antigene found in 92 resideots, grouped aceording to age. 

' 
l 
l 

l 
l 

Agr groul' 
(yeu" ) 

o - 30 

31 - 50 

~umbt-r 

ur pereon;;~ 

31 

37 

51 - 70 24 

To'I'AL.s ••• 92 L:J= 

Croup A l 
o 

o 

o 

l o 

Number of se,. reacting with arboviru•h 

Croup ll l JlunyaO>"'tr• l 
tiUperKroup J 

Phl•botomuol 
ftver group Bhanja 

l l o 4 

l l 8 o 

o o 3 o 

2 l 2 l Il 4 

-- - - - - -

.4 nn. l at . Stt!IC·r. Sa ni trì (1970) 6, 121-124. 
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'fABLE 3. 

Hl antibodiea in 105 animai &era from Campania to 6 arbovirUI antigem. 

------ - - --- --
l 

Sp ec it: l o ! t e r a 

l 
G r o u p Vir 11 1 Goal (85 .... ) Bovino (20 eera) l 

No. potitive l No. po.titive l aod thre % and titre % 

l Any viruo l l l 3 .5 l o 1 -

l 
Croup A , .. .. ..... .. l WEE l x l : 20 1.2 o -

SIN n. t. o -

l ' 

Croup B . . . . ..... .. . l TBE o - o. t. 

'\l N o - o -

Du.11yam wera auper1roup •• o. BUN n. t , l o -

l l 
l Uogroupod . . • BHA l l x l : 80 l 2. 3 o . ... . o o o -l x l : 320 l - - -

n. t. - not tested. 

Di&cU&$ÌOn 

Campania region was chosen because it is located bet.ween the two regions, where 
natnrnl «foci» of Bhanja virus were demooatrated a, t, to. 

The study of a group of healthy population from this region (Neaples province) was 
undert.aken in order to determine whether antibodies against some arboviruses were present. 
Animai sera were examined for a comparison with the results of human sera Crom the 
some district. 

1.he Pera survey revealed only occasionai evidence of arboviru.~ experience: Hl anti­
bodies for SFN were more frequeotly detected. SFN was isolated in this area in 194-~ 1 and 
it seems to be the prevalent arbovirus locally. Tbia limited survey cannot support con­
cluPive serologic evidence of recent circulation of SFN virus, also because antibodies were 
found only in persona older than thirty years. 

The technlcal aUÌi l&nce of Maa. v. CRIOD.&AA i• s r&tefully t.ek:nowledr;ed. 

R eceived June 25, 1970. 

M. CLOTILDE LOPES, p &OLA VERANI, )[ARCO BALDUCCI 

!&tìtueo Superiore di Sanità, Rome, Italy 

GIULrANO DA VILLA 

Medicai Officer, Afragola, Neaples, Italy 

A nn. !8t. Super. Sani tà (1970) l, 121-126. 
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