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Riassunto, | — Nell’intento di apportare un contributo alla standardiz-
zazione degli indici di riferimento e deile metodiche di studio del sistema
renina-angiotensina—aldesterone (SRAA), in 10 soggetti sani volontari ed
in 33 pazienti con ipertensione arteriosa essenziale (di entitd moderata, ad
esordio recente ¢ non complicata) suddiviei in sottotipi a normale, ad alta
ed a bassa renina, ¢ stata compiuta un’analisi, rispetto al tempo, del com-
portamento dell’attivitd reninica (PRA) e dell’aldosterone (PA), plasmatici
(saggiati con metodi radicimmunologici), in condizioni di steady state (studio
del ritmo circadiano) e perturbate (studio degli effetti indotti da stimoli
impulsivi: ortostatismo, restrizione dietetica di sodio, ortostatismo associate
alla restrizione sodica, somministrazione di furosemide).

Le indicazioni hanno messeo in evidenza una diversa strutturazione tem-
porale dell’intera funziene del SRAA nelle varie categorie studiate. Si sono
potuti in tal modo standardizzare gli indici di riferimento temporizzati quali
intervalli di normalitd correlati al tempo e stabilire criteri ottimali per il rile-
vamento dei dati biochimici e per la loro interpretazione nella diagnostica
funzionale della ipertensione arteriosa.

Summary (Temperal aspects of the function of renin—angiotensin-aldos-
terone system. Contribution to the methodological standardization of explorative
test). — The purpose of this study is to throw further light on the problem
of the methodological standardization in the study of the renin-angiotensin-
aldosterone system (RAAS). Thus, in 10 normal volunteers and 33 patients
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with moderate, recent and uncomplicated essential hypertension, divided
into the subtypes with normal, high and low renin, it has been performed a
timing analysis of the behaviour of plasma renin (PRA) and aldesterone (PI]-
PRA andjPA were measured by radioimmunoclogical methods in bleod
mmiﬁalt?ﬁeous]y collected in steady state conditions (study of cir-
cadian rhythmicity}) and during the course of manipulative tests (orthes-
tatism, dietary sodium restriction, orthostatism associated with sodium
restriction, furosemide administration).

The study revealed that each category of the present series of healthy
and hypertensive individuals has an own temporal organization in the entire
function of RAAS, This finding allowed to standardize the RIA reference
indices as chronocorrelated intervals of normality and to establish the
optimal criteria for the assessment of biochemical data and methodological
study of hypertensive patients.

Lo studio del comportamento deli’attivitd reninica (PRA) e deil’aldo-
sterone (PA) plasmatici fornisce importanti criteri di diagnosi funzionale
negli stati ipertensivi. Inoltre pud fornire, a detta di alcuni Autori {1, Z],
utili criteri per la prognosi e la terapia,

Questo studio ¢ divenuto agevole con la disponibiliti dei metodi radioim-
munologici (RIA) che zi sono rivelati agsai sensibili, specifici, precisi, accurati
e facilmente praticabili. Tuttavia non sono stati ancora riselti tutti i pro-
blemi di standardizzazione metodologica che ne consentono un uso corrente
sicuro.

11 controllo di qualita nelle procedure radioimmunolegiche ha consentito
infatti di individuare numerosi fatiori capaci di incidere nel dosaggio RIA
della PRA e del PA, e di eliminare gli errori casuali ¢/o sistematici insiti nel
saggio analitico e taluni altri derivanti da inappropriata metodologia uel
rilevamento dei dati biochimici. Ma resta ancora molto da fare nella stan-
dardizzazione clinica della misura della PRA e del PA. Un problema che a
nostro avviso merita di essere affrontate in misura sistematica e risolto, con-
cerne D'influenza che la variabilita temporale di PRA e di PA pub esercitare
suila affidabilita delle procedure di esplorazione funzionale del sistema renina—
angiotensina—aldosterone {SRAA).

Giova ricordare a questo proposito che meolte variabili bioumorali si
muovone lunge la scala del tempo con oscillazioni spontanee periodiche, tali
da configurarsi in ritmi biologici, soprattutio nelle pili comuni frequenze a
medio spettro (ritmi circadiani). Nell’ambito delle variazioni provocate da
test impulsivi o soppressivi, i movimenti biochimici difficiimente presentane
un andamento di forma quadrangolare, o a spike, tipico delle risposte tutto-
o-nulla; pit di sovente invece le risposte appaiono gradualmente modulate
nel tempe. Con un tipo siffatto di variabilita, il concetto di normalita del
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dato biochimico non pud prescindere pertanto da precise correlazioni con il
momento in cui il rilevamento viene compiuto. :

Per ridurre il coefficiente di errore, accrescere il potere discriminante,
migliorare ghi indici di affidabilita, accreditare il valore predittive di un
saggio o di un test, il laboratorio dovrebbe quindi disporre di standard di
normalitd correlati al tempo nell’ambito della frequenza oscillante propria
di quella determinata funzione ritmica ¢ delle caratteristiche di reattivita
specifiche di quel sistema biologico.

Attuslmente la cronobiologia mette a disposizione metodi matematici
adatti per I'analisi biometrica cronocorrelata volta a quantizzare i fenomeni
periodici a qualsiasi livello di integrazione biologica. La fisiologia clinica,
da parte sua, & in grado di fornire sufficienti elementi per programmare una
verifica dei comportamenti biologici che si fondi su precise caratteristiche
funzionali. E possibile pertanto ottenere parametri biochimici indicizzati in
funzione del tempo e stabilire vademecum per effettuare la misura biochimica
nel momento e con le modalitd procedurali pih adeguate.

Una sistemazione metodelogica di questo genere & particolarmente
richiesta nella valutazione della PRA e del PA, in quanto componenti di un
complesso sistema integrato sottoposto alla influenza di melteplici meccanismi
di modulazione,

Nel presente lavoro riportiamo appunto risuitati di nostre ricerche sugli
aspetti temporali della dinamica spontanesa ¢ provocata della PRA e del PA
in condizioni normali e nella ipertensione arteriosa essenziale.

MATERIALI E METODI

Le ricerche sono state compiute in 10 soggetti normali volontari, 5 maschi
e 5 femmine, di cui 9 trai 17 ed i 37 anni ed 1 di 58 anni. Quest’ultimo soggetto
¢ stato incluso nella casistica in quanto presentava un comportamento dei
valori di PRA e di PA, nelle varie prove, del tutto sovrapponibile a quello
dei soggetti pili giovani. Sono stati altresi studiati 33 pazienti con ipertensione
arteriosa essenziale di entitd moderata, ad esordio recente e non complicata,
19 maschi e 14 femmine, di etd compresa tra i 17 ed i 37 anni, suddivisi in
sottotipi a renina normale (11 casi), alta (11 casi) e bassa (11 casi). Nessuno
di questi pazienti era mai stato sottoposto a terapia antiipertensiva.

Le indagini prevedevano controlli temporizzati e simultanei delle varia-
zioni spontanee giornaliere di PRA e di PA, saggiate in condizioni &i steady
state, e di quelle impulsive provecate da opportuni stimoli (ortostatismo,
restrizione dietetica protratta di sodio, ortostatismo associato alla deple-
zione sedica, somminisirazione di furosemide — 40 mg per via venosa ra-
pida —}, apportati in orari diversi.

Ann. Tel. Super, Sanild (1070) 18, 179-196
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Tutte le indagini sono state eseguite con procedure standardizzate, i cui
protocolli sono riportati in nostre precedenti note [3-5]. La PRA ed il PA
sono stati misurati con i metodi radioimmunologici, rispettivamente di Haber
¢ Coll. [6] e di McKenzie ¢ Clements [7].

I dati riguardanti le variazioni diarie sono stati analizzati statietica-
mente con due distinte procedure. La prima, di tipo cosiddetto macrosco-
pico [8] perché analizza le serie temporali con metodi statistici convenzionali
{test di Fisher, Bartlett, Duncan, X7}, verifica la omoschedasticith della
varianza ai vari tempi, calcola i valori medi in funzione del tempo (crono-
grammi, vedi parte superiore della Fig. 1) e su di essi ricerca il valore della
giornata che & significativamente superiore a tutti gli altri (zenith o picco
del profilo, nictemerale identificato nella figura con il simhole [7). Il secondo
procedimento statistico, per contrapposto definito microscopico [8], si fonda
sulla ricerca computerizzata, con il metodo dei minimi quadrati secondo la
funzione del coseno, della sinusoide che meglio si adatta alla sequenza delle
fluttuazioni diarie espresse in valori medi. Il metodo del mean cosinor di
Halbeg e Coll. [8, 9] ¢ chiamate microscopico perché comprende passaggi
di statistica inferenziale atti ad analizzare nel dettaglio le proprieta interne
dei ritmi biologici. Verifica infatti se la cadenza delle oscillazioni diarie ha
caratteristiche periodiche con spettro di frequenza proprio dei ritmi cirea-
diani (periodo = 24 - 4h). Se il livello statistico di rilevamento & signifi-
cativo per la occorrenza di un ritmo a frequenza media circadiana, definisce
e componenti ritmometriche: 1’ora dell’onda circadiana (acrofase), la entita
della fase (ampiezza), il livello medio equidistante ai profili ondulator (mesor},
con un limite di confidenza al 959%,. I parametri del ritmo rilevati dal mean
cosinor vengono rappresentati graficamente su diagrammi polari (vedi parte
inferiore della Fig.1) in cui Pintero volgere di una giornata & dato dalla descri-
zione di un cerchio per rotazione di 360¢ di un raggio. L’acrofase nel cerchio
si rileva dalla direzione del raggio rispette alla circonferenza e si calcola in
gradi o in unitd di misura temporali nguagliando il punto di 0° alle ore 24.00.
L’ampiczza & rappresentata, sul raggio della acrofase, da un segmento pro-
porzionale al valore della elevazione sopra il livello medie. I limiti fiduciali
al 95 9%, per le componenti acrofase~ampiezza soro rappresentati nel grafico
con ellissi di confidenza.

I dati dei test impulsivi sono stati analizzati statisticamente mediante
il t-test di Student in due serie specifiche di confronti per rilevare nell’ambito
delle singole prave (vedi Figg. 2, 4, 5) I'esistenza di differenze significative:
1) tra i valori cinetici ed il corrispettivo valore di base (simboli tondi}; 2) tra
i valori ottenuti nei pazienti ipertesi ed i corrispondenti valori temporizzati
dei soggetti normali (simboli triangolari). Per motivi inerenti alla tratta
zione la significativitd trai due tipi di confronti & stata riportata diretta-
mente sulle figure perti nenti alle prove dinamiche,

Ann. Jat. Super. Sunittt (19795 15, 179-108
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Fig. 1. — Cronogrammi (parte superiore), diagrammi polari e proprieti ritmometriche
(parte inferiore) della variabilith diaria di PRA e di PA in soggetti normali (4)
ed in pazienti con ipertensione arteriosa essenziale, recente e non complicata, a
renina normale (B), alta (C) e bassa (D),
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RISULTATI

Nella Tah. 1 sono ripertati i valori RIA di riferimento (medie -£ DS)
relativi alle variazioni giornaliere spontanee di PRA e di PA rilevate nella
nostra casistica di soggetti normali e di ipertesi essenziali, opportunarnente
suddivisi in sottotipi a normale, ad alta ed a bassa renina. -

Gia alla ispezione si rileva che i valori di PRA e di PA non sono costanti
nell’arco della ginrnata; essi appaiono piu elevati alle ore 6 e alle ore 24, pin
bassi alle ore 12 e alle ore 18. Fanno eccezione a queste comportamento gli
ipertesi a bassa renina.

Nella parte superiore deila Fig. 1 sono riportati i cronogrammi delle
variazioni spontanee diarie di PRA e di PA. I dati moestrane che i Livelli di
PRA e di PA alle ore 6 del mattino sono significativamente superiori a quelli
rilevati in altre ore del giorno. Si & rilevato, quindi, un andamente fluttuante
nictemerale in tutte le categorie studiate, eccezione fatta per quella dei
pazienti a bassa renina, nei quali la PRA non mostra sequenze oscillanti
infradiarie.

Nella parte inferiore della Fig. 1 sono esposti i diagrammi polari con le
proprieta det cronoritmi. Il metodo del mean cosiner ha messo in Iuce che le
oscillazioni nictemerali di PRA e di PA rientranc nello spettro delle medie
frequenze circadiane. Tuttavia, sotto il profilo cronobiologico, le varie cate-
gorie di ipertesi mostrano peculiari differenze nel mesor, nella cadenza della
acrofase ¢ nell’ampiezza di fase.

Nella Tab. 2 sono riportati i valori RIA di riferimento (medie + DS)
relativi alle variazioni impulsive di PRA e di PA ottenute nel corso della
prova di ortestatismo attive protratto per tre ore.

Nella Fig. 2 sono disegnati i diagrammi della cinetica posturale di PRA e
di PA in condizioni di normale bhilancio sodice. 1.’andamento delle curve
maostra che gli adattamenti posturali, nelle varie categorie, differiscono non
sole dal punto di vista quantitativo ma anche da quello qualitativo. Il fattore
tempo costituisce pertanto una discriminante importante. Analizzando in
dettaglio la qualita della risposta si constata che la dinamica posturale della
PRA e del PA & cronocorrelata, nel senso che si potenzia gradualmente in
rapporte alla durata dello stimelo. 11 momento temporale incide sulle fasi
iniziali e terminali della risposta. Infatti la prima significativa elevazione della
PRA, evidente gid dopo 10 minuti dalla assunzione delia postura eretta,
precede — in genere di 20 minuti — quella di PA. Invece il culmine della
elevazione ortostatica viene raggiunto contemporaneamente dalla PRA
e dal PA alla terza ora di ortostatismo. La costanza cronologica del piceo
ortostatico si riscontra in tutte le categorie di ipertesi che rispondano allo
stimolo ortostatico e costituisce una caratteristica peculiare della reattivita
posturale,

Anp. It Kuper. Sowita {10 79) 15, 170 106
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l APPORTO DIETETICO: Ne =140 mEq/s24n ; K u 70 mEGs34h

——a Soggeitl normeli

PRA (rgsmisn)

PA (ng: 108 mi1)

ORTOSTATISMO CLINOSTATISMO

Fig, 2. — Adattamenti posturali di PRA e di PA in condizioni di normale apporto so-
dico in soggetii normali ed in pazienti con ipertensione arteriosa essenziale,
recente € non complicata, a renina normale (NREH), alta (HREH) e bassa
(LREH}.

(®p < 0,05 ®ep 0,01 #%8 p . (001 t-test rispetto al valore basale; “p
< 0,05 adp o ),0] 44dn -~ 0,00]1: t-test con il corrispettivo valore normale).

Nella Fig. 3 sono analizzati i risultati della prova dell’ortostatismo pra.
ticata in orari diversi. Essi mostrane che quando la prova viene iniziata piit
tardi 'incremento di PRA e di PA & meno costante, a riprova che Iattitudine
del SRAA a reagire a questo tipo di sollecitazione funzionale varia nel corso
della giornata, e soprattutto tende a ridursi nelle ore pomeridiane.

Nella Tab. 3 sono riportati i valori RIA di riferimento {medie + DS)
di PRA e di PA ottenuti in clinostatismo, in condizioni di deplezione sodica

Ann, Jol. Super. Sanité (1079 15, 179-106
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Fig. 3. — Comportamento della risposta ortostatica di PRA e di PA nel corse della prova
dell’ortostatismo iniziata ad orari diversificati in pazienti con ipertensione arte-
riosa essenziale, recemte ¢ non complicata, a renina normale.

indetta lentamente mediante dieta ipesodica. I valori di riferimento, tranne
che negli ipertesi a hassa renina, appaiono pib elevati di quelli rilevati alla
stessa ora in condizioni di bilancio sodice normale. Le differenze tra i valori
registrati alle ore 9 ed alle ore 12 indicano che, nel corso della deplezione
sodica, persiste la variabilita infradiaria dei livelli di PRA e di PA.

Nella Tab. 4 sone riportati i valori RIA di riferimento (medie {- DS)
ottenuti nel corso della prova dell’ortostatismo praticata in regime di restri-
zione di sodio. 1livelli di PRA e di PA, eccezion fatta che nei pazienti ipertesi
iporeninemici, appaiono sistematicamente pilt elevati di quelli misurati a
tempi identici in condizioni di normale apporto dietetico di sodio.

Nella Fig. 4 sone illustrate le curve della cinetica posturale di PRA
e di PA in condizioni di deplezione sodica. 1 dati mostrane che la riduzione
del patrimonio corporeo di sodio incide anche sulla strutturazione cronolo-
gica della cinetica posturale. Infatti la risposta aldesteronica si manifesta
contemporaneamente a quella di PRA, a differenza di quanto si verifica in
condizioni di normale apporto sodice.

Nella Tab. 5 sono riportati i valeri RIA di riferimente (medie + DS}
di PRA e di PA ottenute nel corso della prova con furesemide. I dati mostrano
in modo ancer pit evidente di quelli forniti da altri test, la diversificazione
quantitativa e temporale delle risposte nelle varie categorie di infermi.
I profili cinetici riportati nella Fig. 5 mostrano che in questa prova, la rela-

Aun. A, Kuper. Sunitd {1079) 18, 170106
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APPORTO DIETETICO: NasOmEqQ/24N; & a0 mEg 724N
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ORTOSTATISMO CLINOSTATISMO
Fiz. 4. — Adattamenti posturali di PRA e di PA in condizieni di deplezione sodica in sog-

getti normali ed in pazienti con ipertensione arteriosa essenziale, recente ¢ non
complicata, a renina normale {NREH), alta (HREH) e hawsa (LREH),

(®*p < 0,05 sep < D01 #88p . 0,00]: t-—test rispetio al valore basale;

ap o 0,05 44p 0,01 “4&p o 0,001: t-test con il corrispettive valore normule),

tivitd dei valori di PRA e di PA rispetto al fattore tempo & ancor piit marcata
che nelle altre, Non solo non vi & coincidenza nelle fasi iniziali tra gli adatta-
menti di PRA e di PA, ma anche [a cresta delle risposta, contrariamente a
quanto rilevato nel corso della prova dell’ortostatismo, non viene mai rag-
giunta in sincronia,

Ana. Fat, Super. Nundi (19703 18, 170108
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APPORTO DIETETICO

Na =140 mEqQ/24h K =70mEqQ/24 h
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Fig. 5. — Comportamento della PRA e del PA nel corso della prova della furosemide

in soggetti normalj ed in pazienti con ipertensione arteriosa essenziale, recente
¢ non complicata, s renina normale (NREH), aita (HREH) ¢ bassa (LREH).
{(®p £ 0,05 ®#®p L 0,01 9®8p .~ 0.001: t-test rispetto ml valore basale;

“ap o 0,05 #4p < (0,01 ~&4ap - (,00]: t-test con il corrispettive valore normale).

Ana. Int, Super. Sanitd (1979) 15, 179-106
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M oasals
O dopo turosemide
&g variazione assoluta

ore 1 1 'l ore
1 1040 nio .40
ore ore
06 A Ore 44 ore
9 9.30 10 1] 2.30 10
Fig, 6, — Comportamento della risposta di PRA e di PA nel corso della prova della fu-

rosemide imiziata ad orari diversificati in pazienti con ipertensione arteriosa
essenziale, recente ¢ non complicata, a renina normele,

Nella Fig. 6 ¢ analizzata la ripetitivita delia risposta di PRA e di PA
allo stimole furosemidico, apportate in momenti diversi della giornata. Essa
mostra che con il procrastinarsi dell’ora di inizie del test si riduce progressi-
vamente la risposta del sistema. Se ne pud dedurre che la modulazione nel
tempo coinvolge anche la sensibilita del SRAA alla deplezione idrosoedica
acuta da furosemide,

In complesso i dati mostrano che il condizionamento al tempo della
funzione del SRAA concerne sia 'attivitd spontanea che quella di risposta
a vari tipi di sollecitazione funzionale,

DISCUSSIONE

Le nostre indagini hanno messo in luce che nei soggetti normali e nei
pazienti con ipertensione essenziale a renina normale o superiore alia norma,
i valori di PRA e di PA oscillane nel corso della giornata con un ritme perio-
dieo di tipo circadiane. Ogni categoria mostra tuttavia una peculiare organiz-
zazione temporale dell’attivita fisica spontanea del SRAA, che i esprime
soprattutto con la differente cadenza oraria delle acrofasi e con la differente
ampiezza delle fasi,

Inoltre i nostri dati hanno messo in evidenza che la strutturazione cro-
nologica riguarda anche la reattivita de] SRAA alle sollecitazioni funzionali

dun. Iut. Nuper, Sanita (3073) 18, 179 196
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emergenti. Infatti nel corso delle prove dinamiche ogni categoria ha presen-
tato una peculiare sequenza di variazioni della attivita reninice ¢ dell’aldo-
sterone, che pud valere a distinguerla dalle altre. Questa specificita nel com-
portamento temporale costituisce un ulteriore elemento a dimostrazione che i
vari sottotipi di ipertensione arteriosa essenziale sono classi di popolazioni
effettivamente diverse,

Un altro dato interessante emerso dal nostro studio & costituite dal ri-
lievo che la capacita reattiva del SRAA & suscettibile di cangiamenti in rap-
porto al tempo.

Pertanto la funzione del SRAA appare completamente modulata nel
tempo. E di questi dati si deve tenere il debito conto nello stabilire i criteri
di standardizzazione metodologica nella diagnostica funzionale del SRAA.

I dati cronobiologici emersi dal nostro studio consentono di prospettare
nuovi criteri ¢ norme in materia di standardizzazione degli indici RIA di
riferimento e delle metodiche di esplorazione funzionale del SRAA, impie-
gati nella diagnosi di ipertensione arteriosa,

Per lo studio in condizioni di base le misure di PRA e di PA devono venite
praticate nelle prime ore del mattino, possibilmente in coincidenza con I'acro-
fase. Questa norma vale anche per le determinazioni fatte in condizioni di
deplezione sodica. La depressione graduale dell’attivita spontanea del SRAA
nella tarda mattinata ¢ nelle ore pomeridiane rende poco attendibili le deter-
minazioni praticate nelle ore inoltrate del giorno. I dosaggi eseguiti tra le ore
12 e le ore 18, cioé al nadir dei livelli plasmatici, servono invece per valutare
la persistenza dei ritmo circadiano,

Anche per la esecuzione delle prove dinamiche occorre seguire norme
precise che tengame conto delle variazioni temporali del SRAA,

Nella prova dell’ortostatismo, il rilievo simultaneo della PRA e del PA,
per la valutazione della risposta ortostatica, non pud farsi prima di tre ore
di stazione eretta, in quanto solo allora si raggiunge la cuspide ortostatica
¢ la cinetica della renina e dell’aldosterone seguono un andamento parallelo,
Analoghe considerazioni valgono per la prova dell’ortostatismo praticata in
condizioni di restrizione sodica,

Per quanto riguarda la prova della furosemide non ci sembra valido il
criterio, suggerito da alcuni Autori nel tentative di semplificare il test [10]
di valutare la risposta del SRAA in base ai dati forniti da una misura isolata,
a tempo prestabilito, dopo P'iniezione del farmaco. Nen esiste infatti un
momento in cui acme reninico ¢ quello aldosteronico collimino. Occorre
quindi attenersi a controlli di labhoratorio seriati neile tre ore della prova.

Il rilievo che il potenziale reattivo del SRAA & modulato nel tempo, con
tendenza a decrescere nelle ore pih inoltrate del giorno, fa ritenere che la
affidabilita delle prove dinamiche dipenda, ira I'altro, dal rispetto dei tempi
di attuazione delle prove stesse. La disparita di orari nella Joro esecuzione va

Ann. It Super, Sanitd (1076) 15, 179-106
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quindi annoverata tra gli errori metodologici che si possone commettere
nella semeiologia funzionale del SRAA. In particolare il decremento infra-
diario di sensibilita ci fa ritenere che la corretta valutazione della capacita
reattiva del SRAA possa farsi solo praticando le prove nelle prime ore del
giorno, e comungue non oltre le ore ¢ del mattino. In caso contrario si pud
incorrere in sottostime nel rilevamento della risposta.

Ricevuto il 29 dicembre 1978
Accettato il 18 febbraio 1979
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Nuova indagine statistica sulla rumorosita
da twraffico stradale a Roma basata su rilevamenti
effettuati durante tutto Parco delle 24 ore (*)

Mario COSA (s) ¢ MarcELLO NICOLI (b)

{a) Ripartizione Igiene ¢ Sanitd. Comunse di Roma,
(t) Laboratorio di Igiene del Territorio, Istituio Superiore di Saniid

Rigssunto, — E stata eseguita una serie di rilevamenti del livello
di rumore in 10 localitia del centro urbano di Roma corrispondenti a zone
di tipo residenziale con esercizi commerciali, a parco, ospedaliere e in un
sottovia veicolare,

Le misure sono state eseguite per tutto 'arco delle 24 ore a intervalli
di un’ora. Ogni rilevamento & stato esteso ad un periodo di tempo di venti
minuti, Le misure sono state effettuate utilizzando il laboratorio mobile
per la valutazione dell’inquinamento acustico in dotazione ai Laboratori
di Igiene del Territorio dell'Istituto Superiore di Saaita, fornito degli stru-
menti per I'analisi statistica del rumore in connessione con un minicalcola.
tore.

Il programma utilizzato ha consentito di calcolare L,, Ly, Lgp, L.
L.;s Lvp € TNIL Sulla base dei dati ottenuti sono stati altresi calcolati
Leg 24s Lan ¢ CNEL. I dati ottenuti sono stati confrontati con i limiti di
accettabilitd di alcune normative e con i livelli di rumore rilevati in altre
sette citta italiane,

Summary (New measurements of noise from road traffic in Rome carried
out during 24 hours). — A new series of noise measurements in 10 points of
the central zone in Rome, corresponding to residential areas with cemmercial
activity, to parks, to hospitals, and te a subway, have been carried out.

Investigation has heen protracted during 24 hours and each measure
has lasted 20 minutes.

(*} Il presente lavore & stato oggetto di una comuricazione al Seminario di studio
« L'uomo e il ramore» tenuto all'l.5.5. il 1° marze 1979.

Ann. Ist. Super. Sgritd (1979) 15, 197-218
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For the survey a mobile acustic unity of the Environmental Hygiene
Laboratory, Department of Sanitary Engineering, of Istituto Superiore di
Sanitd has been employed. The uaity is fitted with instruments for stati-
stical analysis of neoise in connection with a minicomputer.

The used program has allowed to calculate L, L,,, L;,, Ly, standard
deviation, L., Lxp, TNL. On the basis of such measurements L., o,
L., CNEL, have been calculated. Collected data have heen compared
with limits of stated rules and with neise levels measured in other seven
Italian towns.

1) INTRODUZIONE,

Neli’ultimo decennio sono state eseguite a pil riprese indagini sul ru-
more da traffico stradalec a Roma, ma si & eonstatato che, pur disponendo di
numerosi dati di riferimento, mancava ancora una ricerca sistematica che
attraverso una analisi specifica del fenomeno, fosse in grado di fornire un
quadro completo e rappresentativo della situazione [1-6].

5i & pertanto ravvisata la opportunita di eseguire una nuova indagine
Lasata sulla valutazione di tutti quei dati analitici che potevano risultare utili
ai fini della commisurazione del grado di disturho subito dalla comunita in
conseguenza del traffico urbano, valutandone gli effetti con indici numerici
oggettivi, rappresentativi della situazione in atte. Come & noto le pili aggior-
nate metodiche di valutazione del disturbo arrecato dal rumore urbano hanno
abbandonato i criteri basati sulle misure istantanee del livello di pressione
acustica eseguite con gli ordinari misuratori di livello sonoro in quanto &
da ritenere che, stante la caratteristica del traffico stradale (sorgenti non
omogenee, con rumore di tipo aleatorio variabile nel tempo e nello spazio),
una misura del genere non sarebhe stata idoneamente associabile alle rea-
zioni soggettive,

Si & fatto ricorso invece a valutazioni statistiche (che tengono conto
dei tempi di permanenza del rumore in una prefissata successione di classi
di livelie) in quanto, secondo Je attuali cognizioni in materia, questo crite-
rio & quello pili aderente alla realti quando si veglia associare alla causa
dello stimolo (traffico stradale) I’effetto soggettivo che ne deriva (disturbo)
[7-10].

Tenendo conto di questi fatti ¢ delle conseguenti correlazioni che da
essi derivano, le metodiche di misura, gli strumenti di rilevamento ed i cri-
teri di caleolo impiegati nello sviluppo della presente ricerca sono stati incen-
trati sulla base delle seguenti premesse:

) 1) scelta dei luoghi di misura secondo criteri di rappresentativita
di particolari situazioni ambientali;

Ann, Tol. Super. Sanitd (1970) 15, 197218
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2) esecuzione del rilevamento con apparecchiature capaci di eseguire
una analisi statistica de] fenmomeno;

3) ripetizione delle misure ad intervalli caratteristici durante V'arco
delle 24 ore;

4} commisurazione degli indici di disturbo con tecniche avanzate,
ricorrendo all'impiego di un calcolatore programmato per il calcolo dei
parametri pit rappresentativi del grade di disturbo generato dal traffico;

5) possibilita di eseguire una successiva elaborazione dei dati per il
calcolo dei «livelli compositi di disturbo» espressi attraverso il grado di
inquinamento acustico presente in un determinato luogo.

2) UBICAZIONE DEI LUOGHI DI MISURA

Nella individuazione delle localita dove eseguire le misure, si & avuto
cura di scegliere punti nei quali erano state gid effettuate precedenti rile-
vazioni, ¢id al duplice scopo di estendere all’arco di tutte le 24 ore 'inda-
gine statistica e di verificare, almeno nei casi raffrontabili, I'evoluzione dello
inquinamento acustico a Roma negli ultimi anni.

E da tener presente che la scelta delle suddette localita =ra stata effet-
tuata dopo una serie di misure preliminari che avevano consentito di indi-
viduare situazioni ambientali rappresentative delle condizioni di rumore
nel centro di Roma.

Le diect localita prescelte rignardane strade con traffico piuttosto
intenso, sempre caratterizzate da una sensibile aliquota di veicoli pesanti
(Fig. 1).

I punti di rilevamento presi in considerazione ricadono in zene di tipo
misto (residenziale con esercizi commerciali}, a parco, di tipo ospedaliero
e Interegsanc anche un sottovia veicolare [11, 12].

Le localiti esaminate sono le seguenti:

1) Via del’ Amba Aradam in corrispondenza dell’Ospedale Nuove S.
Giovanni; la strada, in leggero declivio, & percorsa da un elevate volume di
traffico con alta percentuale di veicoli pesanti prevalentemente rappresen-
tata da mezzi pubblici. Il traffico in un senso & promiscuo, nell’altro & riser-
vato ai mezzi pubblici (corsia preferenziale). Esiste un semaforo in prossi-
mita del punte di rilevamento. La larghezza della strada & di cirea 24 m;
sul lato corrispondente al punte di rilevamento, I’edificio & arretrato rispetto
alla recinzione di confine di 20 m ed & alto 24 m; sull’altro lato Valtezza dei
fabbricati & di 22 m circa. Il distacco fra i due edifici frontistanti assomma
a 58 m.

Ann. Iap, Super, Sanitd (19791 18, 197314
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Fig. 1. — Planimetria di Roma con l'indicazione dei dieci punti di rilevamento.

2} Via Cavour in vicinanza della intersezione con via degli Annibaildi;
si tratta di una strada in salita a forte traffico veicolare misto in presenza
di impianti semaforici, La sede stradale ha una larghezza di circa 22 m,
Su un lato i fabbricati hanno Faltezza di circa 28 m e sull’altro lato sorge
un muro alte circa 9 m, alla cui sommiti, con arretramento di 14 m, sorge
un fabbricato alto 20 m,

3) ¥Via Nazionale in prossimita della intersezione con via Torino, strada
in leggera salita con forte traffico veicolare di tipo misto, con corsia prefe-

Ann, Lol Super, Sanitd (19703 15, 197-218
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renziale per uno dei sensi di marcia. In prossimita del punto di rileva-
mente & in funzione un impianto semaforico. La via ha una larghezza
Ji 22 m, con fahbricati frontistanti alti rispettivamente m 22 ¢ m 24
CEHECA. i

4) Trafore Umberto I; si tratta di una lunga galleria a sezione sémi-
circolare con traffico misto, intenso ¢ veloce, con doppia corsia di marcia,
una delle quali di tipe preferenziale. La conformazione della galleria e la
natura del rivestimento accentuano I'efetto di riflessione del rumore. La
scde stradale ha una larghezza di m 13,40 e la galleria & alta m 14,60,

5) Via del Tritone in prossimitd di largo del Tritone. La strada & in
salita ed & interessata da un forte traffico veicolare di tipo misto con corsia
preferenziale per uno dei sensi di marcia; in prossimita del punto di rileva-
mento & installato un impianto semaforico. La larghezza della strada &
di m 20 circa, 1"altezza degli edifici frontistanti & su un lato 20 m e suil’altro

25 m.

6} Piazza del Popolo al centro della piazza, in vicinanza dell’obelisco.
Traffico molto intenso di tipo misto, spesso ingorgato per il restringimento
dovuto al passaggio attraverso il fornice di Porta del Popolo, in corrispon-
denza del quale esiste un impianto semaforico. La piazza ha forma ellittica
ed i snoi due assi misurano rispettivamente m 170 e m 140 circa.

1) Via Vitterio Veneto, in corrispondenza di via Molise. Si tratta di una
strada in salita a senso unico con traffico piuttosto intenso di tipo misto.
la larghezza della strada & di circa 32 m, con fabbricati frontistanti alti
circa 25 m.

8) Villa Borghese sul piazzale del museo Borghese, in prossimita del
museo omonime, Traffico a senso unico non molto intenso con notevole pre-
valenza di veicoli leggeri; la zona & aperta ¢ con molti alberi ad alto fusto.

~

L’edificio sede del musee & alto 22 m.

9} Lungotevere in Sassia in corrispondenza dell’ospedale Nuovo Santo
Spirito; strada a senso unico con traffico molto intenso di tipo misto, In
prossimita del punto di rilevamento & installato un impianto semaforico.
La strada & larga m 19 circa e presenta edifici alti 16 m solo su un lato.

10) Corse Vinorie Emanuele in vicinanza della piazza della Chiesa
Nuova, fra il vicelo del Governo Vecchio ¢ via Sora. Si tratta di strada con
intenso traffico veicolare di tipe misto a doppic senso di marcia. In prossi-
mita del punto di rilevamento & in funziene un impianto semaforico. La strada
& larga 21 m e la adiacente piazza. di conformazione semicircolare, ha una
larghezza di circa 60 m. L’edificio prossimo al punto di rilevamento & alto

m 16,

Ann. feb, Super. Sapdd (1079 15, 197-21
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Dal punte di vista urbanistico, per quanto riguarda le localita prese in
considerazione, possono classificarsi come zone di tipo misto quelle indicate
ai numeri 2, 3, 5, 6, 7 ¢ 10; come zone ospedaliere quelle riportate ai punti
I e 9; villa Borghese & da considerarsi zona a parco riservata allo svago e al
riposo, mentre il Trafore, pur essendo inserito in una zona mista, costituj-
sce un caso a sé per le sue particolari caratteristiche ed & stato preso in con-
siderazione perché vi & consentito anche il traffico pedonale.

3) TECNICA DI MISURA

Per la ricerca & stato utilizzato il laboratorio mobile per le misure di
inquinamento acustico Bruel & Kjaer 5713, in dotazione al Laboratorio
di Igiene del Territorio dell'Istitute Superiore di Sanita {Iig. 2).

IBTTUTC SUPERIGRE O SANTA

FRAET A W Ry e L e

Fig. 2. — Laboratorio mobile per rilevamenti acustici in dotazione a] Laboraterio di Igiene
del Territorio dell'Tstituto Superiore di Sanita mod. BRUEL & KJAER 5713.

La tecnica di misura ha compertato I'uso di un analizzatore in tempo
reale B & K tipo 21314, connesso con un minicalcolatore B & K 7504 pre-
disposto con un programma per I'analisi statistica del fenomeno acustico
e connesso con una scrivente B & K 6401 (Fig. 3).

Awp. fab Beper. Reapifa (1UT9) 15, 107 21
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Fig, 3. —- Interno del laboratorie con aunalizzatore in tempo reale B & K 2131 A, caleola-
tore B & K 7501 ¢ scrivente B & K 6101,

Apnl I Sepee. Napdd (1000 £ 107 1A
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11 programma utilizzato consente tra l'altro di calcolare lo Ly, Ly,
Lgy, Lug Lnp, TNI (*), pia tre livelli cumulativi opzionali, scelti dall'opera-
tore; nel tabuleto deila scrivente sono stampati altresi la distribuzione sta-
tistica e I’'andamento grafico della distribuzione cumulativa.

Tutte le misure sono state eseguite con un tempo di campionatura di 20
minuti, prelevando campioni ogni secondo e fissando classi di intervalio di 1 dB.

I valori opzionali sono stati sempre fissati in L, L, Ly,

La dinamica dell’analizzatore in tempo reale utilizzate ¢ di 60 dB e
il campo di variabilita ¢ state mantenuto, a seconda dei casi, fra 60 ¢ 120
dB, fra 50 e 110 o ancora fra 40 e 100 dB (Fig. 4).

In couformiti alle normative pitr diffusamente impiegate, la giornata
¢ stata divisa in tre periodi caratteristici: Giorno, tra le ore 7 e le 19, Sera,
tra le 19 e le 22, Noute, tra le 22 e le 7 [16-18].

Le misure sono state ripetute in ogni punto ad intervaili di un’ora e
i dati ottenuti sono stati mediati entro i rispettivi mtervalh di tempo carat-
teristici dei periodi dmrno, serale, notturno,

11 microfono da 1/2°° & stato collocato in corrispondenza del ciglic stra-
dale e posto su un cavalletto ail’altezza di m 1,50 dal suclo.

Tutte le misure sono state eseguite in condizioni metereologiche sensi-
bilmente omogenee (vento assente o moderato, tempo sereno), durante i
giorni feriali, del periode compreso fra laprile ed il luglio dell’anno 1978.

La tecnica di misura adottata ha consentito di calcolare anche gli indici
compositi di disturbe (Composite Aunoyance Levels, C.A.L.) che, come &
noto, rappresentano indici relativi a sommatorie di livelli equivalenti di ru-
more, estese ad un periodo di tempo di 24 ore[l19].

Tra questi indici sone stati scelti I'L,, (24), 'L, ed il CNEL (**).

(*} Lip, Lgo. Loo, rappresentanc il livello di pressione acustica in dB (A} superato rispet-
tivamente per il 10, il 50, il 90 %, del tempo di rilevamento.

L,, «livello equivalentes costituisce un indice dell’effetto globale di disturho dovuto
ad una sequenza di rumori entro un dato tempao, cio2 corrisponde al livello di rumere conti-
nuo che nell’intervallo di tempo predetto possiede lo stesso« livello energetico medio» del
rumore originario [13].

Lyp « lvello di inquinamento da rumore» rappresenta un criterio di valutazione che
tiene conto oltre che del contennto energetico del rumore, anche della forma cesuvale dello
evento ¢ della relativa diversificazione delle risposte soggettive [14].

TNIL, « indice del rumore da traffico» & una combinazione del cosiddetto « clima di ru-
motex del traffico (L;,~Ly,) ¢ del livello statistico L, [15].

(**} L,, (24) rappresenta il livello medio equivalente ponderato durante ’arco di 24 ore.

L.« livello equivalente di ramore giorno/nottes rappresenta Peffetto globale didisturbi
nelle 24 ore, introducende un fattore di penalizzazione per i ramori che si verificano durante
le ore della notte (22-7) [16, 17, 20, 21].

CNEL, « livello di rumore equivalente nella comunita» & molto simile all’L,,, ma intro-
duce fattori di penalizzazione differenti per le ore della sera {19-22), pur accettando gli stesso
Tattori di penalizzazione dellL;, per le ore notturne (22-7) [18, 21].

Ann, Ji. Super. Sanitd (99717 18, 107-218
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LOCALITA LUNGOTEVERE IN SASSIA OSPEDALE SANTO SPIRITO
GIORNO 19 GLUGNO ORE 22, 10 TEMPO SEREND

THE PROGRAW CALCULATES L10, LS50+ L90, LED, LHFP & TNIL.

[HPUT FROM 2131, WHICH HAS TP BE WITH A-UEIGHTED FILTER eNl
IHPUT RUNTIHE IN MINUTES (MAX. 100B0 = 1 WEEX)

sAMPLING INTERVAL IN SECANDS 1.2, 3rds %5 & 10, 12, 15 20+ 30 OR 60}
CLASSINTERVAL IN DB{A): 1.2.5 @R 10

RIMNTIME? 20

s PLIN GINTERVAL? |

CLASSINTERVAL? 1}

LiaY=L1
L(BY=LS
L{CI=LOY
READY? (¥
pp{ay DIST- CuMM O 10 20 30 &0 50 &0 70 80 50 100%
&2 1 ] Fd R n A A AR R A s AR AP A AR R R AR R R AR TR AR R R R AEFENE
63 8 D RFFARAANRF AN AN REAR KRR AR SR EHF R EF AR R R A F RN
&4 15 PR T TP Y P LY L R R P LR LR P S AL FEE L L
65 28 T TR T P TS LTI LSS RS TS TS ST I 2T T AT SRS R L
-1 Ha GEH R R R LA AR R EE RV AR R A F R R R RN R Ak
6T a8 1A RRFRF R R TESA T SRR R F ARG AR R KRR R ERH
68 73 IR R T P NPT PR PSR S PRI VRS P E VI L P P AT
69 87 AQH #x F s ok ok A ook R R YO RV o R R
T0 108 AP P P s P P PRI S R ST S
71 122 S8 REFwm A MER RN R EE AR RN R A
T2 137 BTY wwkgkaprkwkbakk gk op g
73 100 R AEETEE T FTESFTI YL FXL
T4 124 BYS kkkxkPErafren
75 100 995 AkFmkAn N
Th 61 1062 #2k4sx
77 49 1001 **%x
T8 24 1135 *x&
19 24 1159 %+
:10) 13 e =
81 10 1182 =*
82 B 1120
83 2 1192
g4 2 Ei94a
33 2 1196
56 3 1199
871 D 119%
ag ] 1199
B9 1 1200

Liay= B1.5
LiBY= 78.0
L{CY= 63.4
L90= 66« 4

L50= T1+5
LID= THe 3
LEg= T73:- 6
TNL= T6:0
LNP= 83.5

Fig. 4. — Esempio di tabulato stampato dalla scrivente in base al programma WW 9005
{Comunity noise).

‘ Allo scopo di valutare Pentitd delle fluttnazioni del livello di rumore
misuratoe, & stato stimato lo scarto quadratico medio (5) rappresentativo del
grado di dispersione delle classi dei livelli di pressione acustica [14].

Asnn. Tot. Super. Sanits (1079) 18, 197-215
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4) ANALISI DEI DATI RILEVATI

Nella Tab. 1 sono riassunti i valori medi di L., TNI, Lxy raggruppati
nei periodi giorno, sera e notte e riferiti alle dieci localita esaminate (tutti
i valori sono espressi in dBA). Dall’esame deila tabella si possono desumere
aleunc osservazioni,

Per quanto riguarda il livelle equivalente, se si fa astrazione dei valori
relativi alla galleria stradale «il Traforo», si nota che di giorno e di sera il
campo di variabilitd dei valori calcolati nelle differenti localita & piuttosto
ristretto, (6-7 dBA): piu sensibile & lo scarto durante le ore notturne,
(12 dBA).

Cié pud spiegarsi con il fatto che dalle 7 alle 22 il traffico si mantiene
abbastanza uniforme nelle nove localita esaminate, mentre si riduce in
maniera differenziata nelle ore notturne (22-7), con forti cadute del flusso
veicolare a via dell’Amba Aradam, Via Veneto ¢ Villa Borghese.

L’esame comparativo dei valori del TNT ha maostrato la scarsa correlazio-
ne¢ fra questo indice e gli altri indici di disturbe (L. Lxp). Tale comportamen-
to & legato alla struttura analitica del TNI, che enfatizza il peso della fiuttua-
zione o clima di rumore (L,-Ly) rispetto al livello di fondo (Ly,) [22]. Cid
spiega il fatto che nelle ore diurne nella zona a parce di Villa Borghese il
TNI ahbia raggiunte il valore massimo (94 dBA]} rispetto a tutte le altre
localita compreso il Traforo, a motivo della prevalente influenza del clima
di rumore rispetto al livello di fonde.

Nel Traforo con Ly, di 8% dBA e clima di rumore di 9 dBA si ottiene
un TNI di 87 dBA, a Villa Borghese invece, benché I'Ly, sia pia basso (59
dBA), si ha una fluttuazione pilt marcata pari a 16 dBA ¢ conseguentemente
un TNI di 94 dBA.

Il TNI pertanto, preso da solo, non sembra sufficientemente rappre-
sentativo; esso tuttavia, se viene posto in relazione con il corrispondente
L.,. ci mostra come un fenomeno acustico, a parita di contenuto energetico,
possa derivare da un andamento dei livelli istantanei di rumore marcata-
mente fluttuante o sensibilmente costante e quindi possa generare un grado
pit o meno elevato di disturbo.

L’indice Lyp, dal raffronto dei dati riportati nella Tab. 1, appare pit
rappresentative dell’effetto di disturho dando il giusto peso sia al contenuto
energetico che alla fluttuazione del fenomeno acustico [14].

Si osserva che, confrontande i valori medi degli Lyp diurni (87,4 dBA),
serali (89,9 dBA) e notturni (76,8 dBA) relativi alle localita esaminate con
esclusione del Traforo, con quelli corrispondenti ai valori medi degli L.,
(rispettivamente pari a 75,9; 78,1 ¢ 66,6 dBA di giorno, di sera e di notte}
nelle ore serali al moderate aumente del livello equivalente si accompagna
un relativamente modesto aumento del fattore correttive K o che, secondo

Llucw, Fub, Nuper. Sapito (10703 18, 197 218
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Robinson (*), & rappresentative dell’efletto di disturbo connesso con il grado
di dispersione delle classi dei livelli di pressione acustica e dello scarto esisten-
te fra fonde ¢ picchi. Nelle ore notturne invece, al marcato abbassamento
del livello cquivalente si associa una scarsissima variazione del fattore cor-
rettivo suddetto.

Nel periodo dell’anno aprile-luglio, durante il quale sono state effet-
tuate le rilevazioni, il traffico nelle ore serali, in effetti, ¢ apparse piu intenso
¢ pit irregolare di quello che ha caratterizzato le altre ore della giornata.

Nella Tab. 2 seno riportati i valori calcolati di L., (24}, La, CNEL,
per le stesse dieci localita elencate nella Tah. 1.

TABRELLA 2

Indici compositi di inquinamento acnstico (CAL) di Roma

LOCALITA Ly (24 |I Lygn CNEL (
Via Amba Aradam e e e e e e . T4 75 76
Yia Cavour . . . . . .. 0. o L. o ik 9 79
Via Nagiomale . . . . . ............| 11 | 19 19
Traforo . . . . . . . - . . -0 88 % ‘ 90
Via del Tritone . . . . . . . . . . . . .. . 75 78 I 79
Piazza del Popole . . . . . . . . . . . . ... T2 T4 ‘ 75
Via Veneto . . . . . . - . . . .. 12 73 74
Villa Borghese . . . . . e e e e e e e e T2 73 73
Lungotevere in Sassia . . . . . . . . ... . 77 8 9
Corso Vittorio Emanuele . . . . . . . . . R B & 19 80 -(

Dall’esame dei dati riportati in Tab. 2 si pué osservare che mediamente
I'effetto della penalizzazione delle ore serali e notturne comporta un incre-
mento di 1,7 dBA, passando dall’L., (24) all’Ly. e di 0,6 dBA, passando
dall’Ly, al CNEL. Questo raffronto, almeno per guanto si riferisce alle strade
urbane di Roma, mostra che mentre 'Ly, e il CNEL sono praticamente
sovrapponibili, esiste uno scarto aggirantesi attorno ai 2 dBA tra 'L, (24)
e gli alti CAL (L;, ¢ CNEL).

(*) Secondo la formula originale di Robinzon: Lgp = L., 4+ K g; dove K & una costante
legaia alle rieposte soggetuive di natura psico sociologica e fissata in 2,56 nel caso di rumore

stradale, & g & lo scarto quadratico medio dell'istogramma rappresentative dei kvelli stati-
stied,

Ani, Inf Buper. Sanita (1978} 15, 197 218
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Per evidenziare i livelli di fondo, medi, di picco ed il valore della disper-
sione nella distribuzione statistica, nella Tah. 3 sono riportati i valori sta-
tistici cumulativi Ly, Lg Ly, L; e lo scarto quadratico medio o rilevati
nelle dieci localita prese in esame.

Esaminando i dati riportati in tabella ed escludendo quelli relativi
al Traforo, si pud constatare che mediamente il rumore di fondo. i valori
medi, i picchi e la dispersione delle classi di rumore si mantengono presso-
ché costanti di giorno e di sera, con valori dei rispettivi livelli statistici cumu-
lativi e del 4, per il periodo compreso fra le ore 7 ¢ le 22 pari a Ly, = 66,6;
Ly = 72.3; L, = 78.4: L, = 84.8: « = 4,7 dBA; nelle ore notturne invece
si verifica un generale abbassamento dei livelli statistiei cumulativi di poco
superiore ai 10 dBA per Lqg, L3y ed Ly ¢ di circa 8 dBA per L;, mentre bo
scarto guadratico medio tende mediamente ad aumentare di meno di 1 dBA.

Per quanto riguarda il clima di rumore si & calcolate un valere medio
giornaliero di circa 12 dBA che non subisce forti variazioni tra periodo
diurno-serale ¢ notturne.

Nella Tab. 4 sono confrontati i limiti di ammissibilitd, adottati o pro-
posti per le zone urbane residenziali con esercizi commerciali (miste), con
i corrispondenti valori medi misurati in zone analoghe dell’abitato di Roma,
escludendo le misure relative al Traforo [16-18, 21, 23-28].

Dall’esame dei dati esposti nella tabella suddetta si evidenzia un netio
superamento dei limiti di ammisgibilita, con divari che in alcuni casi supe-
ranoe i 20 dBA.

L’unico indice che sembra non superare i valori limite & I'L; misurato
a Roma (84,8 dBA) rispetto a quello prescritto dalla normativa della Repub-
blica Democratica Tedesca (90 dBA); la normativa Tedesco Orientale,
tuttavia, preserive limiti di tetto sia per 'L, che per I'L; e né Yune, né
Paltro di tali limiti devono essere superati se st vuole che il rumore urbang
possa essere considerato accettabile.

5) CONSIDERAZIONI E CONFRONTI

Se si confrontano i dati del 1978 di Roma a quelli raccolti nell’'ultimo
decennio, si pud osservare che il livello di rumoresita del traffico stradale
non ha subite sensibili meodificazioni.

Analizzando infatti il complesso di dati raccelti nelle precedenti inda-
gini si sono potuti stimare, sia pure con qualche approssimazione, i livelli
equivalenti medi dinrni, serali, notturni e delle 24 ore e si & constatato che
i livelli equivalenti diurni, ¢ serali e delle 24 ore hanno subito a Roma un
modesto incremento aggirantesi attorno a 3 dBA, mentre il livello equiva-
lente notturno ha mostrato una lieve flessione, inferiore a 1 dBA,

Ann. Iet. Super. Sanitda (1979) 18, 197-218
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TaspLLA 4
Limiti di ammissibilith per zone urbane miste
raffrontati con i corrispondenti valori di Roma

. ¥alute mredio
NORMATIVA ”'l'_““ \l’_“"f:e misurato
N L, [ imite R
ADOTTATA O PROPOSTA riferimenta (ABAY ) a(d;:l].
. . giornofsera 12,3
Commissione Fed, Elvetica Lge { notte 5 61,7
Gran Bretagna . . . . . . . . . . .. Lia giomo/fsera 70 78,4
!l' L 7| gliornofsera 70 84,8
o | (i note 35 11,3
Commissione Fed, Elverica .............. <
) I giorno/sera 62 76,1
IL Lea L notte ¥ 66,6
{ 1L, giomo/sera 0 84,8
I
Repubblica Democratiea Tedesca { ol giornofsera 33 76,1
l Akl <L notte 13 66,6
(| glorno H 5.9
Olanda . . . . . . . . ... ..., Im{"scra 35 7.1
|| notte 45 66,6
r{ glorno ol 15,9
_— || sera 33 17.1
Cosa—Nicoli . . . . . . . . .. ... L., )] notte 15 66.6
| ] | 24 ace 55 72,6
1 Dep. Housing Urban, Dev. USA Lye giornofsera Tt 87.3
FPA . ... ... e Lo, | 55 76,4
California Adm. Code ' CNEL l 60 17,1

Ai fini di un confronto della situazione di inquinamento acustico rile-
vata a Roma, con quella relativa ad altre localita italiane, sono stati presi
in considerazione i dati concernenti i livelli statistici cumulativi e gli indici
di inquinamento acustice medi, dedotti da una serie di indagini eseguite
da vari AA. negli ultimi anni [28-34].

Nella Tab. 5 sono riportati i suddetti dati relativi al periodo diurne:
¢ da tener presente tuttuvia che per Roma e per Pescara il pel‘iod“ diurno
comprende I'arco di tempo tra le ore 7 e le ore 19, per Milano si estende
dalle 8 alle 20,30, per Torino dalle 7 alle ore 21, per Firenze dalle 7 alle 22,
per Bari dalle 6 alle 18, per Catania dalle 9 alle 13, mentre per Palermo
le rilevazioni sono state eseguite durante un periodo imprecisato, corri-
spondente alle ore di maggior traffico.

Ann. Tet, Super. Sanith (1979 15, 197218
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TABELLA 5

Valori medi diurni dei livelli statistici cumulativi, del livello equivalente
e degli indici di inquinamento acustico per alcune citta italiane

YALORI MEDI DIDAN(

LOCALITA TR - T ‘_ J
Ly, L, L, Ly L, LTI

|
Roma . . . . . . tesw |z e s | 750 | ena a7
. . . 9| .
Mitano . - . . . . . ... ...|61.8] — |m.1| — !74.8[79.0]85.0
Firenze . - « « . . . .| — | - S - 69| — | T84
Bari . . . . ...l = o 1e | — | 849
Palermo .« . . . . .. . .. .. 674 7.8 %%.8| — |72.9}75.0]82.9
Pescara - . . . . . . . .. . .| 66,8 72,8|79.2|86.4] 76,6 86,6 |87.8
Cotamia . . . . . . ce e ]69.2173,3 1961 — |71.2|80.8]82.0
Toring . - . . . .. . .. .. .166.6 | 72.8179,0| — | 75.6186.2186.9

H i H

E necessario altresi precisare che per Roma ¢ Pescara I'L,,, il TNI ¢
PLyy sono stati rilevati strumentalmente; per Torino gli indici suddetti
sono stati calcolati con procedimento analitico, utilizzando i valori statistici
cumulativi medi in base alle seguenti relazioni:

1 R
Leq = Lso + PP (Lo — Lgp)* dBA 0y (14]
TNI = 4 (L, — Lgo} + Lo, — 30  dBA (2) [35,36]
Lyp = Ly + 2,56 6 + 0,11 o dBA (3) [22)

assumendo o = 4,6 dBA (valore rilevate sperimentalmente);

per Firenze I'L,, & stato misurato direttamente con fonometro integratore e
P'Lyxp & stato ricavato analiticamente attraverso la formula di Robinson [14]:

I-'Nl' = Le,{ + K ] dBA (4)
assumendo K = 2,56 ¢ o = 3,5 dBA;

per Bari I'L., e 'Lyp sono stati calcolati dall’Autore della indagine in hase
ai dati forniti da un analizzatore statistice e da un registratore di livello;
per Palermo il TNI e I’Lnp sono stati calcolati con procedure e strumenta-
zione analoghe a quelle di Bari, I'L,, & stato invece stimato basandosi sulla
{4) e assumendo K = 2,56 e 6 = 3,9 dBA {valori rilevati sperimentalmente};

Juw, Lot Seper, Sunila (1079 18, 1097 214
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per (atania infine, L., il TNI ¢ I'Lyp sono stati calcolati dagli AA. con pro-
codimenti analitici.

Per le otto cittd prese in considerazione i livelli statistici cumulativi
wedi sl mantengono entre campi di variabilita piuttostoe ristretti che vanno
Jda un minimo di 1,5 dBA per 'Ly, ad un massimo di 2,8 dBA per I'Ly,.

Per quanto attiene agli indici di inquinamento acustico il campo di
variszione dell’L.,, del’Lyp e del TNI & rispettivamente di 7,2; 9,4; 11,6
B A.

Fsaminando la Tab. 5 si pud constatare che Pescara & caratterizzata
Jai valori medi diurni pit elevati degli indici suddetti, mentre a Firenze
sono stati rilevati i valori pitt bassi di L., e di Lyp.

Nella Tab. 6 sono stati confrontati i valori medi dell’L,, notturno di
cinque citta italiane {29, 30, 32, 34].

Per Roma, Pescara ¢ Firenze il periodo notturno va dalle ore 22 alle
wre 7. per Bari dalle 24 alle 6 e per Torino dall’'una alle 7.

TaBELLA &

Valori medi del livello equivalente notturne
in alcune citta italiane

LOCALITA Leq notte
Roma 66,6
¥irenze 37,4
Bari 5395
Pescara e e e e e e e e 3.0
TOEG . -« « - e e e e e ] 63,9

I valori di L., riportati sono stati rilevati strumentalmente a Roma,
’escara e Firenze; a Bari sono stati calcolati dall’Autore, come gia preci-
sato per la Tab. 5 ed a Torine sono stati stimati in base alla formula (1).

La situazione notturna per quanto riguarda I’L,, mestra qualche ana-
logia con quella diurna, in quanto Pescara rimane sempre la cittd pil rumo-
rosa ¢ Firenze quella meno rumorosa; il campo di variabilita dei valori dell’L.
nelle ore notturne & considerevolmente maggiore (15,6 dBA) di quello diurno
(7.2 dBA).

Per una informazione globale sul livello dellinquinamento acustico
di una determinata localita, riferita all'intero arco della giornata, & necessario

Ann, Fal, Naper. Sapits (1570) 18, W7 218
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utilizzare i cosiddetti livelli compositi di disturbo (C.A.L.), espressi attra-
verso 'L, (24), 'Ly, ed il CNEL.

Come & noto mentre I'L,, (24) & assimilabile alla media pounderale dei
livelli equivalenti relativi ai periodi giorno, sera ¢ notte, gli altri due indici
tengono conto degli elementi che rendono il rumore notturno e serale piu
disturbante di quello diurno, prevedendo fattori di penalizzazione per la
notte {Lgs,) e per le ore sia serali che notturne (CNEL).

Nella Tah. 7 sono riportati i valori medi dei livelli compositi di disterbo
da rumore per 5 citta italiane calcolati sulla base dei dati rilevati [29, 30,
32, 3]

F intercssante notare che per quanto attiene all'L., {24), a Roma si
hanno 72,6 dBA contro i 75,0 di Pescara; valutando invece Vingquinamento
da rumore in termini di L,, ¢ di CNEL, si accentua il distacce di Pescara
rispette & Roma con un divarie di circa 3 dBA.

TABELLA T

Valori medi dei livelli compositi di rumore (CAL), in alcune cittd italiane

- ; ]
LOCALLTA |] L, (243 ‘ (W CNEL
| |

Roma . . . . .. e e e e e 72.6 | 76.4 7.1
Firenze . . . . . . . e e 65.5 71.6 —
Bari ... .. C e e e e e 68.1 ‘ -- | —
Pescara e e e e e e e e e 5.6 79.3 9.7
Torine . . . . . . . . . . .. .. .. 71.8 | — \ —

Tale fatto & determinato dail’effetto di penalizzazione apportato dai
piit elevati livelli di rumorositd notturna che st verificano a Pescara.

Limitatamente ai valori dell’L., (24) e dell'Ly,, Firenze resta la citta
in cui meno gravi sono le condizioni globali di inquinamento acustico.

E da notare che, come gia detto per Roma, anche per le altre citta ita-
liane riportate nelle Tab. 5, 6 e 7 tutti gli indici di valutazione superano
i limiti indicati nella Tah. 4; cid mostra che le considerazioni negative espresse
per Roma possono estendersi in misura pit o meno accentuata anche aile
altre citta.

Poiché e indagini eseguite a Pescara {1978) ¢ a Roma (1978} presen-
tano nna stretta analogia per le metodiche di rilevamento, per i criteri
di calcolo e per le apparecchiature impiegate si & reso possibile fare un raf-
fronto fra i dati omogenei riferibili ai valori medi giornalieri (L..a. (24))

Ann. 1o Npper. Sonitn (1979) 15, 107-2158
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degli indici statistici cumulativi, dell'L,,, dell’Lxp, del TNI, del clima di
rumore, dell’L,, e del CNEL [32].

Nella Tab. 8 pertanto si pud osservare che quasi tutti gli indici ¢i valu-
tazione del rumore analizzati sono pin alti a Pescara che 2 Roma, con scarti
compresi fra 13,5 dBA per il TNI e 0,6 dBA per I'Ly; fa eccezione I'L,, che
¢ di poco pit basso a Roma che a Pescara (0,8 dBA).

Confrontando i valori medi della energia accepita nelle 24 ore, rappre-
sentati attraverso L_(24), L,, ¢ CNEL, si osserva che i valori rilevati a
Pescara sono di circa 3 dBA maggiori di quelli di Roma; lo scarto fondo—
picchi massimi (L—Lgy) accentua il divario fra Pescara ¢ Roma (con poco
pit di 5 dBA) e quindi & complessivamente maggiore Ieffetto di annoyance
per Pescara.

TABELLA §

Raffronto dei valori medi giornalieri, degli

indici statigtici, del L., dello Lyp del TNI,

del clima di romore, dello L,, ¢ del CNEL
tra Roma e Pescara

LOCALETA Boma I"Escana
g g | by | ey
P C a2 86,3
| T : 74,6 I 26
S 68,3 63,9
S 62.6 61.8
Iy 72,6 5.6
Ty o v e 83,7 89,2
TNE .. . ... .. BL,2 1 94,7
(LieLagd - o o v . 11,9  :  13.8
Lo o oo 764 79,3
CNEL . . . . . .. 77.1 79.7 ?

H) CONCLESIONI

L’indagine effettuata 2 Roma nel corso dell’anno 1978 ha messo in evi-
denza nuovi interessanti aspetti della situazione di inquinamento acustico
per il rumore da traffico stradale.

Vip, fab, Meper, Sunitg {L079) 15, 167-218
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Va in primo luogo rilevaio che la estensione delle misure a tatto Pareo
delle 24 ore ha permesso di conoscere sia la evoluzione del fenomeno nel
corso della giornata che, fatto piti interessante, il livello di ramorositi durante
il periedo netturno. Tutte cid ha cvidenziato la situazione in cui si trova
Roma, anche in raffronto a quello che si verifica in altre citta italiane, nelle
quali, ad cccezione di Pescara, si hanno in genere pitt bassi livelli di rumo-
rosita.

E utile precisare che in tutto il territorio nazionale Roma ¢ Pescara
sono le sole Jocalita nelle quali, per effetto della disponibilita di dati completi.
sia dal punto di vista eronologico che di quello analitico, & stato possibile
caleolare congiuntamente i due « livelli compositi di romore» piu rappre-
sentativi, vale a dire I'L,, ed il CNEL, costituenti gli indici su cui sembrano
essere orientate le ricerche pilt avanzate nel campo di indagine sull’inquina-
mento acustico urbano.

Come gid accennato i valori trovati a Roma (rispettivamente di 76,4
¢ di 77,1 dBA per I’L,, e per il CNEL), sone molto lontani daij limiti di ammis-
sibilita che per zone analoghe a quelle considerate sono stati proposti dalla
Environmental Protection Agency ¢ dal California Administrative Code,

Cid induce ad attente valutazioni che, s¢ da un lato tengono conto delle
condizioni di fatto oggi esistenti in molie citta italiane, dall’altro debbonu
essere stimolatrici delle politiche di intervento da adottarsi nel futuro per
compiere 1 primi passi verso una azione di risanamento e di miglioramento
delle condizioni di vita urbana, anche in rapporte allo state di inquinamento
acustico,

Gli AA. ringraziano i Sig. A, Saffioti e R. Fuselli del Reparto di Ingegneria Sunitaria
prer la loro collaborazione nella messa a punto delle apparecchiature ¢ drlla esecuzione dej
rilevamenti.

Riceruto il 9 marze 1979.

Aceettato 1} 9 giugno 1979.
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TRCNICHE E METODOLOGIE

Alcune considerazioni sulla caratterizzazione di un metodo di
analisi € sul confronto tra metodi per la messa a punto della
procedura per la elaborazione elettronica dei dati

Teopora MACCHIA ¢ Gixo MORISI

Luaboratorio di Tecnologie Biomediche, [Istituto Superiore di Sanitd

Riassunto. — Viene presentato uno schema sperimentale da utilizzare
niella valutazione di due parametri di affidabilita di un metodo d’analisi: la
precisione e Paccuratezza, Particolare rilievo & stato dato al problema del
confronte tra due metodi,

Nel corso della esposizione sono discussi i limiti di validita del protocollo
presentato e sottolineati aleuni punti critici nelle comuni procedure di misura
des suddetti parametri, sia nella fase preparativa dell’esperimento, che in
quella di interpretazione e valutazione dei risultati.

E riportato inoltre, con tabulati e grafici, un escmpio di elaborazione
vlettronica dei dati ottenuti, seguendo lo schema proposto, nel corso della
varatterizzazione di un metodo automatico per la determinazione dell’acido
nrico nel siero.

Summary (Characterization of an analviical method, comparison between
nee metheds and electronic eloborution of data). — An experimental scheme
tor the evaluation of two parameters of affidability of an analytical method,
precision and accuracy, has been reported. Particular emphasis has been
given to the problem of comparison between two methods.

In the deseription a validity limit of the scheme has been given and cer-
tain critical points, commonly encountered in the measurement of the above
mentioned parameters during the preparatory as well as the experimental
phase, has been underlined.

Further, with the help of tables and graphs, an example for electronic
elaboration of the data obtained during the course of standardization of an
automatic method for the determination of uric acid in serum according to
the above scheme, has been given.

dmpe Fadl Sppere. Sonifa (1078 15, 219-238
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INTRODUZIONE

Il continuo evelversj delle teeniche analitiche in chimica clinica di anna
in anno pit sofisticate ¢ a disposizione di un large pubblico di utilizzatori,
lungi dal rendere meno attuale il controlle di qualitd, ne mette sempre pid
in risalto la necessitd sostanziale, sia per una valida utilizzazione medica
del dato chimico—clinico, sia in vista di centralizzazioni dei risultati per suc-
cessive elaborazioni epidemiologiche (come messo in rilievo anche dalla
legge 833 di istituzione del Servizio Sanitario Nazionale).

Pregiudiziale a qualsiasi controlle di qualita neil’'ambito del laboratorio
di analisi, & la caratterizzazione dei metodi usati, in termini di affidabilita
(precisione, accuratezza, sensibilita, specificitd), ¢ di praticabilité (rapidita
di esecuzione, costo, grade di abilita tecnica necessario, dipendenza dal
sistema — c¢i si riferisce al grade di affidabilitd strumentale del sistema,
per es. in termimi di frequenza di guasti —, sicurezza del personale) [1].

(Questa nota vuole essere un contribute allo sviluppo e alla utilizzazione,
nel laboratorio di analisi, della corretta determinazione di due parametri di
affidabilita, la precisione e 'accuratezza, la cui valutazione pud essere sensi-
bilmente migliorata da una oculata impoestazione sperimentale, Pid preci-
samente verranno descritte e commentate alcune teeniche per la valutazione
di tali parametri, sulla base delle quali ¢ stata realizzata una procedura di
elaborazione automatica dei dati, riportata neilla presente nota.

Abbiamo ritenuto opportuno far precederc questa parte da aleune con-
siderazioni di carattere generale riguardanti la precisione e la accuratezza,
per motivare le ragioni di alcune scelte effettuate nella messa a punto della
procedura di elaborazione,

PRECISIONE

La precisione pud essere definita come « accordo tra misure replicate» [1].
Va rilevato che questa definizione non & completa senza lindicazione di cosa
gi intende per replicato: si possono infatti avere replicati all'interno della
stessa corsa; tra corse: nello stesso giorno; in giornj diversi; ece.

Il parametro di misura dell’accordo tra replicati (la Federazione Inter-
nazionale di Chimica Clinica — IFCC — usa per queste parametro il termine
« imprecisione » (*) [1]) & espresso usualmente in termine di deviazione

(*) Questo termine, come quello di « inaccuratezza », & stato adottate dalla 1FCC,
ma & tutt’altro che universalmente accettato. Una delle critiche piti caustiche a questa
scelta & stata fatta da M. Dharan [2] it quale dice testualmente: « Trovo difficile aceettare
di descrivere una qualiti in termini negativi... non misuriamo la intelligenza in termini di
stupiditi, né la bellezza in termini di bruttezza ». Noi condividiamo questo punto di vista
e quindi, nel testo, continueremo ad usare i termini tradizienali di « precizione » e di « ac-
curatezza »,

Awn. Fal. Supee. Sapité {1970 15, 219 238
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standard (SD) o di coefficiente di variazione (CV) di un certo numero di
rppli(:ilti.
Una procedura utilizzabile per la misura della precisione di un metodo &
quelta di effettuare 20-30 misure sullo stesso campione e di caleolare poi la
."l Lt
precisione come deviazione standard con la formula SD = ‘ N, (x,~m})*/{n-1)
{

(dove m ¢ la media delle misure ottenute ed n il loro numere), ovvero come
coefficiente di variazione, CV = 100 SD/m. E fondamentale rendersi conto
che in questo tipo di misura si valuta la precisione del metodo alla concen-
rtrazione del campione utilizzato: nulla informa su quanto pud accadere ad
altre concentrazioni. Poiché la precisione potrebbe dipendere, come sovente
aceade, dalla quantitd di analita presente nel campione, & opportuno pro-
geammare un esperimento che utilizzi pilt campioni ad almeno tre diverse
voncentrazioni: una bassa, una media, una alta. Altro metodo per stimare
la precisione @ quelio di cumulare le dispersioni di duplicati di pin campioni
a concentrazioni diverse con la formula della SD pooled {v. oltre) [3].

Questa seconda procedura ci sembra pil valida perché permette di utiliz-
zare facilmente campioni reali lavorando in termini routinari, all’insaputa
dell’operatore che esegue la misura (& stato dimostrate che se 'operatore
connsce lo scopo per il quale sone stati inseritl i campioni, le misure di preci-
sione risultano sensibilmente migliorate {4, 5]). Inoltre la procedura descritta
& facilmente estensibile a campioni misurati con un numero dJdi replicati
diverso (€ possibile cumulare, per la stima della precisione, misure in doppio.
in triplo, con misure in quadruplo, ece,) [3]. Ancora, essendo diversi i cam-
pioni e diverse le concentrazieni, & facile verificare se la precisione varia al
variare della concentrazione di analita misurato: occorre semplicemente
dividere in pilt parti I'intervallo di concentrazione dei campioni utilizzati
(per es. basso, basso-medio, medio, medio-alto, alto) e calcolare la preci-
sione all’interno di ognuna di esse.

Il controllo della omogeneita delle precisioni cosi ricavate pud essere
v(fettuato con test statistici opportuni, come quello di Bartlett[6] o il test
il Box [6] sulle corrispendenti varianze,

E. opportuno accennare brevemente ad alcuni accorgimenti da adottare
per la valutazione della precisione:

1) quando si valuta la precisione all’interno di una stessa corsa, i
duplicati debbono essere inseriti a caso nella serie dei campioni da analizzare,
¢ non in sequenza, come generalmente succede, in modo da non traseurare
il fattore « trascinamento »;

2) quando si valuta la precisione tra giorni (Fig. 1) & opportunoe veri-
ficare se esistono andamenti sistematici nel tempo (ad es. diminuzioni o
aumenti sistematici delle concentrazioni dei campioni di riferimento utiliz-

Amn, et Saper. Sapitd (RUTS} 15, 218238
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Fig. 1. .~ Precisione tra giornt. Controlle della variabilith nel tempo delle misure def-

I'acido urico col metodo automatico [19] relativamente a 3 sieri. Cj. siero di
controlle di qualitd (valore medio = 9,70 mg/100 ml; SD pooled - 0,142; CV
mediano = 1.5%,); Cs, siero reale (valore medio = 6.06 mg/100 ml; 8D pooled
= 0,056; CV mediano = 0,93%,)% Cj, siero di controllo di qualita (valore medio
= 4,32 mg/100 ml; S pooled — 0,051; CV mediano = 1,18%,).

zati). Tali variazioni si possono individnare con un test sulla pendenza [7)
della retta di regressione concentrazionc vs. tempo; & lecite cumulare le mi-

sure per valutare la precisione tra giorni solo se la pendenza non ¢ distingui-
bile da zero;

3) i dati apparentemente aberranti non vanno eliminati ad occhio.
Esistono numerose procedure corrette da utilizzare. Dato che 51 ha quasi sem-
pre a che fare con piccoli campioni, una delle piui consigliabili ci sembra quella
messa a punto da Dixon e Massey, e riportata da Reed e Henry [8], in cui
la distanza tra il dato supposto aberrante e il dato a questo pit prossimo viene
confrontata in termini statistici con il range dellc oseervazioni. I! problema
degli « outliers» non deve essere sottovalutato: melti AA. sono caduti nell’er-
rore di migliorare artificialmente la precisione del lero metode, semplicemente
scartande dati apparentemente anomali, ma in realtid soltanto fluttuazioni
estreme nei due sensi;

Aun. 1ol Super, Supitd (1079) 15, 219-235
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1) & hene utilizzare il metodo in esame per un certo tempo prima di
raccoylicre 1 dati da elaborare per la misura della precizsione: questa fase
i,n»lin;inun* permette di evitare valutazioni pessimistiche della precisione nel
case che (uesta migliori con la pratica, e permette di definire meglio i para-
metri Jdi praticabilita indicati nell’introduzione;

5) il numero dej replicati necessari in un piano di valutazione della
previsimme dipende dall’errore massimeo che lo sperimentatore & disposto asl
aceettare sulla precisione stimata. Tale numero di replicati pud essere cal-
colatn in base a procedure statistiche standard, ad es. quelle riportate
da Mace {9].

ACCUBATEZZA

{.’accuralezza pud essere definita come « accordo tra la migliore stima
& una guantitd ed il suo valore vero » [1]. La misura di questa caratteristica
--- rhe 1a IFCC chiama « inaccuratezza » (v. quanto detto per la « impreci-
sione »}) — & data dalla differenza tra la media di pitt misure replicate ¢ il
valore « vero » (o valore attese) di analita contenuto nel campione, e pud
vemere espressa nelle unitd di misura originali o in percento del valore vero.

[.’accuratezza pud essere misurata con procedure diverse:
mediante uso di campioni di eontrollo o di riferimento;
tnediante prove di recupero;

- in base alla media giornaliera;

— mediante confronto con un metodo ad accuratezza nota.

Uso di campioni di cvontrolle. — Campioni di controllo {ciog campioni
~inrulanti i campioni da analizzare), o campioni Ji riferimento (cio® cam-
pioni reali, ottenati da pazienti) per i quali si sia verificata la stabilita nel
teinpe dell’analita da misurare, possono essere usati per valutare {’accura-
tezza lel metodo.

Se per tali campioni & note il valore vero, allora si pud avere una stima
reale dell’accuratezza; se il valore vero non & noto, si possone mettere in luce
ssdo variazioni di accuratezza,

L’uso in replicato di questi campioni permette chinramente di stimare,
aceanto allaccuratezza o alle variazioni della stessa, anche la precisione del
umetodo. Osserviame, quindi, come un opportune disegno sperimentale per-
metta, con un unico csperimento, il raggiungimento di obiettivi diversi,

Uno schema di queste gemere pud essere efficacemente utilizzato, una
volta messo a punto un metodo, in un piane di centrollo di qualita facente
nso i carte tipo Shewhart {10] (Fig. 2}.

aa, et Super, Suesditn (00 15, 210 tie
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{*rove di recupere. — Le prove i recupero sonue basate sull’uso di coppie

di cwnpioni nelle quali uno dei due campioni viene addizionato con una

wantitd nota dell’analita da misurare allo stato puro. L’esame della distri-
puazione delle coppie di valori cosi ottenuti, ad es. con il test t di Student per
Jati appaiatl [6], o meglio, con il test di Wilcoxon[11], o con 'analisi della
regressione [7], fornisce informazioni precise sulle capacita di recupero del
metodo in esame (Fig. 3). Non va sottaciuto, tuttavia, che in prove di questo
tipo vsistono talora problemi tecnici cui bisogna prestare la massima atten-
zione, ¢ in particolare:

— il materiale puro aggiunto nel campione pud avere difficolta a scio-
gliersi: nccorre quindi cercare di aggiungerlo gia in soluzione. Nel campione
non addizionato va aggiunta, in questo caso, una pari quantita di solvente;

- il componente naturale pud trovarsi coniugato o legato ad altri ele-
menti e quindi in forma differente da quello puro aggiunto.

1
- °
E
L]
L]
" B‘J o}
o
a5 o
»
I
k X
I_‘__J {F_
IJ y= -0,004+0385 X
L r2- 00,9995
oY
\'._l)
.
(38
T T T ] '
0 pi & 6 B 10
CONCENTRAZIONE ATTESA (rng/100 mt)
Vheo 3. - Capacitd di reeapero del metodo antomatico per la determinazione dell'acido

nrice [19), vulutata mwediante analisi della regressione.
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Uso delie media giornaliere. — Un ulteriore parametro di contrello
della accuratezza pud essere la media di tutti i campioni che vengono analiz-
zati nella giornata, oppure la media di tutti i campioni non patologici [12].
Queste procedure, introdotte da Hoffman e Waid, sono state criticate [13] e
non sembrano molto affidabili, perché sono basate sul presupposto (non verifi-
cabile) che, nell’insieme, i campioni inviati giornalmente al laboratorio
abbiano caratteristiche costanti. Tuttavia, essende questo controllo di
accuratezza effettuato sui campioni analizzati nel giorno, esso presenta duc
aspetti positivi:

1) pon ceosta nulla, almeno dal punto di vista analitico;

2) & l'unico sistema in grado di rivelare variazioni sistematiche legate
alle fasi precedenti 'arrivo dei campioni in laboratorio.

Confronte con un metodo ad accuratezza nota. — L’accuratezza di un
metodo pud eesere valutata anche misurando alecuni campioni, sia con il
metodo in esame, sia con un metodo ad accuratezza nota. Naturalmente solo
ge 1 campioni sone misurati in duplicato € possibile fornire una stima delle
precisioni dei due metodi. Questa procedura ci sembra ottimale per i seguenti
motivi:

1} & possibile utilizzare campioni reali. L'uso di campioni di con-
trollo (prodotti su scala industriale, manipolati, deprivati di componenti
che possono in qualche modo nuocere all’analisi, addizionati di sta-
bilizzanti, ece.), non & criticabile in linea di principio, tuttavia & nell’esperienza
di molti ricercatori, ed anche nella nostra, che la precisione calcolata su tali
campioni & significativamente migliore di quella stimata in base a campioni
reali;

2} & possibile, con una opportuna strategia dei prelievi, disporre di
campioni che interessino tutto intervallo di concentrazione di analita in
cut & applicabile il metode. Usando campioni in duplicato si potrd studiare
se c’¢ dipendenza della precisione dalla concentrazione;

3) & possibile valutare la linearita della risposta del metodo in esame
con il metodo ad accuratezza nota;

4) & possibile, nell'ipotesi che gli intervaili di concentrazione del-
I'analita misurato in cui sono applicabili i due metodi utilizzati non siano
sensibilmente diversi, scompoatre I’errore sistematico nelle due componenti,
costante e proporzionale [3].

5) & possibile valutare la predittivita del metodo in esame rispetto a
guello di riferimento. In altre parole, dato un risultato ottenuto con il me-
todo in esame, & possibile associare a questo il valore che si sarebbe otienuto
con il metodo di riferimento, ¢ P'intervallo fiduciale attorne a tale valore,
ad un livello di rischio prefissato [7].

Ann. Tal. Super. Sanitd (107H 15, 210238
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] importanza teorico—pratica di questo schema sperimentale & accom-
paguti. nella letteratura corrente, da poca chiarezza per quanto rig}larda
PPaspuito applicativo. Hiteniamo percid cosa utile svolgere alcune considera-
zioni a scopo di maggior chiarimento,

{n primo lucgo, se si confrontanc due metodi, si presume che questi
servano & misurare lo stesso parametro. In questo caso, a meno di non aver
shagliato completamente la scelta del metodo di riferimente o la messa a
punto el metodo in esame, & intuitivo che il coefficiente di correlazione
lincare {7) risulterd statisticamente significativo. Anche se questo & chiara-
mente un fatto importante, pregiudiziale a qualungue valutazione succes-
siva. risulta povers di informazione se si vuol valutare la applicabilita del
metado in esame in alternativa a quello di riferimento. Piu che i} coerfficiente
di correlazione lineare {r), risulta utile ed importante il suo quadrato, detto
« coeiliciente di determinazione » [14, 15], che formisce una misura percentuale
della varianza (del metodo in esame) spiegata dalla regressione con il metodo
di riferimente. Tn altri termini, maggiore & I'accordo tra i due metodi, quanti-
tativamente pilt ampia & la varianza spiegata dalla regressione. Un valore
di r 1.85, che sembra a prima vista molto buono, si traduce in un valore
di vt - 0,72, il che vuol dire che il 289%, della varianza del metodo in esane
non ¢ spiegata dalla regressione col metodo di riferimento ¢ pud essere
quindi attribuita a scarsa precisione, a non linearitd del metodo, cec.

Y maggior interesse appare invece la valutazione della linearita tra i due
metodi. Esistono criteri statisticamente validi per una tule operazione: in
particolare il test delle successioni [11, 18] e Panalisi deila varianza [6].

L aspetto pit rilevante nel confronto tra metodi & che, uell'ipotesi sia
valido il modello statistico di regressione lineare (*), & possibile scindere
evrore totale nelle componenti sistematiche (costante ¢ proporzionale) e
nella componente casuale [3]. In particolare, soddisfatto il requisito della
ltnearitd e della omoscedasticitd della varianza delle y al variare delle x nella
reluzione tra i due metodi, Perrore standard della regressione stimata & una
=lima della componente casuale dellerrore totale; la pendenza e Pintercetta
della retta di regressione sono invece stime rispettivamente degli errori siste-
trritiel proporzionall ¢ costanti {3, 16]. La significativita (i questi nltimi due
parametri va verificata con oppertuni test statistici: 'assenza i errore siste-
ittatieo costante verrd controlato testando se intercetta & diversa da zero;

Fassenza di errore sistematico proporzionale testando se la pendenza & sta-

{*) Ricordiame che gueste modello pud essere utilizzato qualora solo la y sja afletra
da ecrore (altrimenti va swtilizzata Panalisi confluenziale) o, in prima approssimuzion:.
‘ando Lerrore su < & significativamente minore dell’evrore su y. Ineltre, Verrore su y aon
‘Irve variare significativamente al variare della « (omoscedasticita della varianza) 7).

Amew, Fedl Seper, Sardity (1070 50 210 238
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tisticamente diversa da 1 (si ricordi che I'angolo della retta di regressione,
nel caso di assenza di errori proporzionali, deve essere pari a 45°) [3, 7, 16].

Osserviamo che le stime degli errori sistematici sono tanto piu valide
quante meglio i campioni sono distribuiti nell'intervallo di utilizzo dei
metodi [14]: non ha molto senso parlare di componente sistematica se i cam-
pioni sono relativi a concentrazioni lontane dallo zero (gli errori costanti
potrebbero essere in questo caso simulati da puri errori proporzionali) [17],
cusi come non sono buone stime degli errori proporzionali quelle ricavate da
regressioni in cui 'intervallo di variazione della x & confrontabile con I'errore
sulla y{14].

PROCEDURA PROPOSTA

Lo achema sperimentale proposto in questa nota si riferisce a campioni
reali, misurati in condizioni routinarie, che ricoprono un intervallo di con-
centrazioni sufficientemente ampio e ben rappresentato dai campioni (sono
da evitare in particolare situazioni in cui si hanno molti campioni nelle con-
centrazioni medie e pochi agli estremi}.

Ogni campione & ripartito in 4 frazioni in modo da poter essere misurato
in doppio nei due metodi, per permettere la stima della precisione e della
uccuratezza. (Questo piano sperimentale permette:

a) lo studio della SD del metodo in esame in funzione della concen-
trazione dell’analita misurato (Fig. 5);

b} uno studio analogo per il CV;

¢) lo studio delle distribuzioni dei risultaii per i campioni utilizzati
nella sperimentazione (questo consente di avere indicazioni relative ad in-
tervalli di riferimento) {Figg. 6, 7);

d) l'analisi della regressione tra i due metodi per la scomposizione
dell’errore totale nelle componenti: casuale, costante, proporzionale (Fig. 8);

¢) un controllo della linearitd e delia eteroscedasticiti nella regres-
sione tra i due metodi (Fig. 9).

Questi punti verranno esaminati in dettaglio nella esposizione del pro-
gramma di elaborazione elettronica dei dati.

Lo schema proposto & stato utilizzato nel nostro laboratorio per la carat-
terizzazione di metodi antomatici (su GEMSAEC), per la determinazione
di trigliceridi, colesterolo, glucosio, acido urico [19] e per la determinazione
dlel tiocianato nel siero [20].

In questo lavore sono riportati, a titolo di esemplificazione, figure (gra-
fici, tabulati, istogrammi) relative alla applicazione dello schema proposto.
nel caso particolare della messa a punto del metode per Pacido urico.

Ann, st Nopee, Sunitd (1079) 15, 210 23
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Fig. 5. - Andamento della 81 dei replicati del metodo di desaggio dell’ucido urico manuale

{19]. Ad ogni campione analizzato in duplicato, rorrispondc wna SP, La figura
mostra come varia la dispersione con la media dei duplicati corrispondenti (nel caso
partirolare 1'analisi statistica non rivela una dipendenza della 31 dulla coencentra-
zione).

IL PROGRAMMA COMET 1
(prima versione, novembre. 1978)

Generalitd

1l programma COMET 1 & un programma di elaborazione elettronica
seritto in FORTRAN IV, che fa uwso di alcuni sottoprogrammi di utilita
(8DU) gia pubblicati[21] e di alcuni SDU messi a punto appositamente.
La struttura del programma & stata progettata in funzione della problematica
del confronto tra due metodi [22], ma COMET pud esserc vantaggiosamente
utilizzate anche npello studin della correlazione tra due grandezze, nello
studio delle caratteristiche di un singolo metode o per Ja valutazione di in-
tervalli di riferimento (valori normali). Descriveremo il programma nel caso
di confronte tra un metodo ¢ un altro preso come riferimento., richiamando
incidentalmente alcune possibilitd di utilizzazione in studi di correlazione.

Aui. fu. Npper, Sanddd (1070 15, 210 238
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Fig. 9. — Grafica della regressione ripartata in Fig. 8. Llispezione di grafici di questo tipo

& sempre utile in guante permette di rilevare deviazioni dalla linearita, cven-
wnalmente segnalate dai test, ¢ di averc una prima indicazione sulla capacita
predittiva del metodo in studio, rispetta al metodo preso come riferimento.

Struttura del programma

11 programma & basatoe sul piano sperimentale precedentemente esposto,
ma pud tuttavia elaborare misure sia in singolo che in doppio. In questo
ultimo caso viene effettuato, accanto all’analisi della regressione, uno studio
della precisione.

L’esperimento di confronto, nella sua forma pitt complessa, & disegnato
come segue:

nell’intervallo di concentrazione di interesse per I'analita da misurare
vanno presi diversi campioni reali, sufficientemente spaziati ed in numero
dipendente dalla precisione statistica che si vuol raggiungerc[9]; questi
campioni, ripartiti in quattro frazioni, sono poi misurati con i due metodi a
confronto,

lirne, Tab Kuper, Sanffia (1970 15, 2 14248
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La precisione globale di un metodo & vista dal programma come la

{n
dispersione globale cumulata delle coppie, SD pooled — ]/ zidﬁf 2n,
T

dove d, = x;, — Xp; & la differenza tra i risultati di una generica dop-
pietta ed n & il numero delle doppiette (ovvero dei campioni in duplicato
inseriti nella sperimentazione). Questa grandezza ¢ una misura generale
della precisione, che pud essere trasformata in termini percentuali dividen-
dela per il punto centrale dell'intervallo considerato, o meglio, per il valore
medio delle misure effettuate,

La dipendenza della precisione dalla concentrazione dell’analita misurato
pud essere studiata o in termini di deviazione standard o in termini di coef-
ficiente di variazione dei duplicati.

1l programma COMET analizza le distribuzioni delle SD ¢ dei CV, for-
nende valori medi, intervalli fiduciali, ecc., nonché gli andamenti di queste
grandezze con la concentrazione (Fig. 4-6).

Vale la pena di soffermarsi su due casi notevoli:

1} ecostanza deila deviazione standard: 1a precisiene # descritta comple-
tumente tiportande SD ed eventualmente i limiti fidueiali di SD;

2) aumento della deviazione standard con la concentrazione: la pre-
cisione & probabilmente descritta dal coefficiente di variaziene, che potrebbe
ri=ultare costante nell’intervallo considerato.

Ricordiamo che lo studio della precisione viene effettuato da COMET
solo nel ecaso che le misure siano effettuate in duplicato. Successivamente,
per ogni metodo, vengono esaminate le distribuzioni delle misure per le
quali si caleola:

1) una serie di parumetri caratteristici: media, 8D, CV, varianza,
intervallo fiduciale della media, max, min. ece.;

2) la vipartizione in classi;

3) un istogramma rappresentante la distribuzione precedente (Fig. 7).
A questo punte il programma procede all’esame della correlazione tra

misure ricavate con i due metodi per gli stessi campioni.

L’analisi della correlazione si effettua in pin passi:

1) controllo della linearita;

2} analisi della regressione lineare (Fig. 8);

3) controllo della distribuzione delle differenze;

4} caleolo di una tabella per la trasformazione dei risultati ottenuti
col metodo in esame nei valori del metodo prese come riferimento.

Ann. Fat, Super. Saniti (1971) 15, 219 -4938
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Esamineremo ora separatamente questi punti.

1) Controllo della linearitd, — Viene utifizzato il test delle successioni [11],
Viene gegnalata la massima successione e questo valore & confrentato con il
valore critico tabuiato.

2) Analisi della regressione lineare. — Vengono calcolate grandezze
di interesse come la pendenza e Pintercetta con i rispettivi errori standard,
Perrore standard della regressione stimata, i coefficienti di correlazione e
determinazigne lineare, i parametri della regressione forzata (questi para-
metri acquistano importanza nel caso in cui la intercetta non sia significati-
vamente diversa da zero[7]} ¢ alcuni test sulla pendenza e sulla intercetta,

Tale analisi, svelta per v vs. x, viene poi ripetuta per x vs. y, in ma-
niera da avere indicazioni di massima nel caso che 1 due metodi siano affetti
da errori confrontabili.

3) Controllo della distribuzione delle differenze. — Le differenze col
segno (y, — X} vengono studiate e viene testata la significativita della
differenza media osservata rispetto allo zero.

Ulteriori controlli sono poi effettvati per le distribuzioni dei valeri
|x — y| ve. (x 4 ¥)/2 e dei logaritmi per confermare Papplicabilita dell’ana-
lisi per regressione lineare [22].

4) Tabella di trasformazione. — Sulla base dei parametri calcolati con
Ia regressione, viene stampata una tabella che fornisce accante ad una serie
di valori equispaziati del metodo in esame, lintervallo fiduciale della con-
centrazione estrapolata sul metodo di riferimento.

CONCLUSIONI

La procedura propoesta vuole essere un contributo ad una pit razionale
valutazione della precisione e dell’accuratezza di un metodo, aimeno sotto
certe condizioni sperimentali, precisamente quelle che permettone di seddi-
sfare i requisiti richiesti dalla struttura del piano sperimentale esposto.

Attualmente & allo studio un ampliamento del programma, in modo da
poter trattare rigorosamente quei confronti nei quali i due metodi sono en-
trambi affetti da errore.

Gli AA. ringraziano il dott. Franco Taggi per le stimolanti discussioni sul problema
del controllo di qualita in chimica clinica e per aver messe a disposizione le « Subroutines »
utilizzate nella realizzazione del programma di elaborazione elettronica dei dati.

Ricevuto il 7 febbraio 1979
Accettaro i1 9 febbraio 1979

Ann, Tet. Super, Sunita (1079) 15, 219-238
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