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Aspetti temporali della dinamica del sistema renina-angio­
tenoina-aldooterone. Contributo alla standardizzazione 

della metodologia di esplorazione fUDZionale 
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e DoMENICO SCAVO 

Riassunto. 1- Nell'intento di apportare un contributo alla standardiz­
zazione degli indici di riferimento e delle metodiche di studio del sistema 
renina-angiotensina-aldosterone (SRAA), in lO soggetti sani volontari ed 
in 33 pazienti con ipertensione arteriosa essenziale (di entità moderata, ad 
esordio recente e non complicata) suddivisi in sottotipi a normale, ad alta 
ed a bassa renina, è stata compiuta un'analisi, rispetto al tempo, del com­
portamento dell'attività reninica (PRA) e dell'aldosterone (PA), plasmatici 
(saggiati con metodi radioimmunologici), in condizioni di steady state (studio 
del ritmo circadiano) e perturbate (studio degli effetti indotti da stimoli 
impulsivi: ortostatismo, restrizione dietetica di sodio, ortostatismo associato 
alla restrizione sodica, somministrazione di furosemide). 

Le indicazioni hanno messo in evidenza una diversa strutturazione tem­
porale dell'intera funzione del SRAA nelle varie categorie studiate. Si sono 
potuti in tal modo standardizzare gli indici di riferimento temporizzati quali 
intervalli di normalità 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 ( Temporal aspects of tlw furn:tion of renin---angiotensin-aldos­
terone system. Conlribution to tlw methodological standardi::ation 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 essentisi hypertension, divided 
into the subtypes with norma], high and low renin, it has been performed a 
timing analysis of the behaviour of plasma renin (PRA) an d aldosterone (P Àj. 
PRA andl PA were measured by radioimmunological methods in blood 
samples si~~)t';l'neously collected in steady state conditions (study of cir­
cadian rhythmieity) and during the course of manipulative tests (orthos­
tatism, dietary sodium restriction, orthostatism associated with sodium 
restriction, furosemide administration). 

The study revealed that each category of tbc present series of healthy 
and hypertensive individuals has an o·wn temporal organization in the entire 
function -,of RAAS. This finding allo w ed 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 dell'attività reninica (PRA) e dell'aldo­
sterone (PA) plasmatici fornisce importanti criteri di diagnosi funzionale 
negli stati ipertensivi. Inoltre può fornire, a detta di alcuni Autori [1, 2], 
utili criteri per la prognosi e la terapia. 

Questo studio è divenuto agevole con la disponibilità dei metodi radioim­
munologici (RIA) che si sono rivelati assai sensibili, specifici, precisi, accurati 
e facilmente praticabili. Tuttavia non sono stati ancora risolti tutti i pro­
blemi di standardizzazione metodologica che ne consentono un uso corrente 
sicuro. 

Il controllo di qualità nelle procedure radioimmunologiche ha consenti.to 
infatti di individuare numerosi fattori capaci di incidere nel dosaggio RIA 
df'lla PRA e del PA, e di eliminare gli errori casuali ejo sistematici insiti nel 
saggio analitico e taluni altri derivanti da inappropriata metodologia nel 
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 affrontato in misura sistematica e risolto, con­
cerne l'influenza che la variabilità temporale di PRA e di PA può esercitare 
sulla affidabilità deJle procedure di esplorazione funzionale del sistema renina­
angiotensina-aldosterone (SRAA), 

Giova ricordare a questo proposito che molte variabili bioumorali si 
muovono lungo la scala del tempo con oscillazioni spontanee periodiche, tali 
da configurarsi in ritmi biologici, soprattutto nelle più comuni frequenze a 
medio spettro (ritmi circadiani). Nell'ambito delle variazioni provocate da 
test impulsivi o soppressivi, i movimenti biochimici difficilmente presentano 
un andamento di forma quadrangolare, o a spike, tipico delle risposte tutto­
o-nulla; più di sovente invece le risposte appaiono gradualmente modulate 
bt>l tempo. Con un tipo siffatto di variabilità, il concetto di normalità del 
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dato biochimico non può 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 gli indici di affidabilità, accreditar~ il valore predittivo di un 
saggio o di un test, il laboratorio dovrebbe quindi disporre di standard di 
normalità correlati al tempo nell'ambito della frequenza oscillante propria 
di quella determinata funzione ritmica e delle caratteristiche di reattività 
specifiche di quel sistema biologico, 

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

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

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

MATERIALI E METODI 

Le ricerche sono state compiute in lO soggetti normali volontari, 5 maschi 
e 5 femmine, di cui 9 tra i 17 ed i 37 anni ed l di 58 anni. Quest'ultimo soggetto 
è stato incl\180 nella casistica in quanto presentava un comportamento dei 
valori di PltA e di PA, nelle varie prove, del tutto sovrapponibile a quello 
dei soggetti più giovani. Sono stati altresi studiati 33 pazienti con ipertensione 
arteriosa essenziale di entità moderata, ad esordio recente e non complicata, 
19 maschi e 14 femmine, di età 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 di steady 
stale, e di quelle impulsive provocate da opportuni stimoli ( ortostatismo, 
restrizione dietetica protratta di sodio, ortostatismo associato alla deple­
zione sodica, somministrazione di furosemide - 40 mg per via venosa ra­
pida -), apportati in orari diversi. 
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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 Haher 
e Coli. (6] e di McKenzie e Clements [7]. 

l dati riguardanti le variazioni diarie sono stati analizzati statistica­
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, 1 2), verifica la omoschedasticità della 
varianza ai vari tempi, calcola i valori medi in funzione del tempo (crono­
grammi, vedi parte superiore della Fig. I) e su di essi ricerca il valore deiJa 
giornata che è significativamente superiore a tutti gli aJtri (zenith o picco 
del profilo, nictemerale identificato neJia figura con il simbolo o). n secondo 
procedimento statistico, per contrapposto definito microscopico [8J, 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 meon cosinor di 
Halbeg e Coli. [8, 9] è chiamato microscopico perché comprende passaggi 
di statistica inferenziale atti ad analizzare nel dettaglio le proprietà interne 
dei ritmi biologici. Verifica infatti se la cadenza deJie oscillazioni diarie ha 
caratteristiche periodiche con spettro di frequenza proprio dei ritmi circa­
diani (periodo = 24 ± 4h). Se il liveJlo statistico di rilevamento è signifi­
cativo per la occorrenza di un ritmo a frequenza media circadiana, definisce 
le componenti ritmometriche: l'ora dell'onda circadiana (acrofase), la entità 
della fase (ampiezza), il livello medio equidistante ai profili ondulatori (mesor), 
con un limite di confidenza al 95 %· I parametri del ritmo rilevati dal mean 
cosinor vengono rappresentati graficamente su diagrammi polari (vedi parte 
inferiore della Fig. l) in cui l'intero volgere di una giornata è dato dalla descri­
zione di un cerchio per rotazione di 360o di un raggio. L'acrofase nel cerchio 
si rileva daJia direzione del raggio rispetto alla circonferenza e si calcola in 
gradi o in unità di misura temporali uguagliando il punto di Oo alle ore 24.00. 
L'ampiezza è rappresentata, sul raggio della acrofase, da un segmento pro­
porzionale al valore della elevazione sopra il livello medio. l limiti fiduciali 
al 95 % per le componenti acrofase-ampiezza sono 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 prove (vedi Figg. 2, 4, 5) l'esistenza 4i differenze significative: 
l) tra i valori cinetici ed il corrispettivo valore di b&se (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 significatività tra i due tipi di confronti è stata riportata diretta­
mente sulle figure perti nenti alle prove dinamiche, 

.hn. l•t. S!lp<r. s,mild (19fY) t&, 179-100 



CVGINI, XANCINl, MEVCCI, MANCONI, SCAVO 183 

ipertensione essenziale 
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Fig. l. - Cronogrammi (parte superiore), diagrammi polari e proprietà ritmometrlcbe 
(parte inferiore) della variabilità diaria di PRA e di PA in soggetti normali (A) 
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RISULTATI 

Nella Tah. l sono riportati i valori RIA di riferimento (medie ± DS) 
rf'lativi allt" variazioni giornaliere spontanef" di PRA l" di PA rilevate nell~ 
nostra casistica di soggetti normali e di ipertesi essenziali, opportunamente 
suddivisi in sottotipi a normale, ad alta ed a bassa renina. .....,. 

Già alla ispezione si rileva che i valori di PRA e di PA non sono costa~ 
nell'arco della giornata; essi appaiono più elevati alle ore 6 e alle ore 24, più 
bassi alle ore 12 e alle ore 18. Fanno l'~Cezione a questo comportamento gli 
ipertcsi a bassa renina. 

Nella partP superiore della Fig. l sono riportati i cronogrammi delle 
variazioni spontanee diarie di PRA e di PA. I dati mostrano che i livelli di 
PRA e di PA alle ore 6 del mattino sono significativamentt> superiori a quelli 

rilevati in altre ore dd giorno. Si è rilevato, quindi, un andamento fluttuante 
nictemeralc in tutte le categorie studiate, eccezione fatta per quella dci 

pazienti a bassa rcnina, nei quali la PRA non mo~tra sequenze oscillanti 
infradiarie. 

Nella parte inferiore df'lla Fig. l sono esposti i diagrammi polari con le 
proprietà dei cronoritmi. Il metodo del mean cosinor ha mes80 in luce che le 
oscillazioni nictcml"-rali di PRA e di PA rientrano nello spettro delle medif' 

frequenze circadiane. Tuttavia, sotto il profilo cronobiologico, le varie cate­

gorie di ipertesi mostrano l'cculiari differenze nel mesor, nella cadenza dr-Ila 
acrofase f' nell'ampiezza di fase. 

Nella Tab. 2 sono riportati i valori RIA di riferimento (medie ± DS) 

n·lativi alle variazioni impulsive di PRA c di PA ottenute nel corso della 

prova di ortostatismo attivo protratto per tre or('. 
Nella Fig. 2 sono disegnati i diagrammi della cinetica posturalc di PRA f' 

di PA in condizioni di normale bilancio sodico. L'andamento delle cun-e 

mostra che gli adattamenti posturali, ndle varie categorie, differiscono non 

~o! o dal punto di vista quantitativo ma anche da quello qualitativo. Il fattort' 
h~ml'o costituisci:'. pertanto una discriminante importante. Analizzando in 

dt~ttaglio la qualità della risposta si constata che la dinamica posturale della 

PRA e del PA è cronocorrelata, nel senso che si potenzia gradualmente in 

rapporto alla durata dello stimolo. Il momento temporale incide sulle fasi 

iniziali e terminali della risposta. Infatti la prima significativa elevazione della 

PRA, evidente già dopo IO minuti dalla assunzione della postura eretta, 
precede - in genere di 20 minuti - quella di PA. Invece il culmine della 

f'ievazione ortostatica viene raggiunto contemporaneamente dalla PRA 

t' dal PA alla terza ora di ortostatismo. La costanza cronologica del picco 

ortostatico si riscontra in tutte le categorie di ipertesi chl' rispondano allo 

stimolo ortostatico e costituisce una caratteristica peculiare della reattività 

posturale. 



~ ' > i t: ' ' ,, ' - " ., ' i 

T
A

B
E

I.
I,

A
 

l 

V
ar

ia
zi

on
i 

di
ar

ie
 d

eU
a 

at
ti

vi
tà

 r
en

in
ie

a 
(P

R
A

) 
e 

de
ll

'a
ld

os
t~

ro
ne

 
(P

A
) 

p
la

sm
at

ic
l 

(m
ed

ie
±

 D
S)

 i
n

 s
og

g~
tt

i 
n

or
m

al
i 

ed
 i

n
 p

az
ie

nt
i 

co
n

 i
pe

rt
en

si
on

e 
ar

te
ri

os
a 

es
se

n
zi

al
e,

 r
ec

en
te

 e
 n

on
 c

om
pl

ic
at

a,
 a

 n
or

m
al

e 
(N

R
E

H
).

 a
d 

al
ta

 (
H

R
E

H
) 

ed
 a

 b
as

sa
 (

L
R

E
H

) 
re

ni
na

, 
te

nn
ti

 a
 d

ie
ta

 n
or

m
os

od
ic

a 
(N

a 
di

et
et

ic
o~

 1
40

 m
E

qf
di

e)
 e

d 
in

 p
os

iz
io

ne
 c

li
n

os
ta

ti
ca

 

l 
\ ___

 -
---

--~
~~:

:~;
0) 

___
___

_ _\_
_ 

(,~,:~
_"'_" _

___
___

_ [
 

l 
''
"
''
·
"
'"

' 
', 

l 
l 

l 
l 

l 
l 

l 
! 

""' 
6 

i 
""

' 
l~_

___
i 

"
"
' 

lS
 

l 
"'" 

21
 

i 
"
'"

h
 

"'"
l~ 

1 
"'"

 1
3 

l 
"'~ 

2~ 
l 

~
-
-
-
-
-
~
-
-
-
·
 -

1
 -
-
·
 

-
-
-
,
-
-

l 
l 

. 
. 

rr 
1

,0
2

2
 

,' 
0

.9
1

0
! 

1,
06

!1
 
l 

1
.0

9
3

 
8

,6
2

 
6

,5
6

1
 

3
,1

7
1

 
6

,5
2

 
:\

o
rm

ah
 
.
.
.
.
.
 ~:

 
-~ 

1 
l 

l 
l:

 
0,

25
-~

 
::L

 
0

.3
7

1
 

::.
 

0
,5

0
3

 l 
~-

0
,5

0
0

 
·i::

 
1

.1
1

 
±

 0
,8

1
 

_±
 

0
,8

9
 

l 
±

 
1

,1
4

 

!"
R

E
H

 

H
R

E
H

 

L
R

E
H

 

{

Il 
1

,3
H

 _
l 

0,
58

-L
 

0
.6

9
8

1
 

. 
1 

0
,0

5
6

1
 

±
 0

.1
0

4
 

I 
0

,0
9

1
 

l 

rl 
o.

5s
s
11 

u
,l

 
1.

 '"
' 
l 

"lÌ
 

:.1
. 

H
. 
H

7
 

. 
::±

: 
t)

,0
(l

9 
l 

_:_: 0
,0

0.
) 

1 

r 1 l 

O
, 

1
0

4
 

-+
-

0
.0

3
9

 

O
.l

lO
 

:1
. 

0
.0

3
8

 

0
,2

9
2

 
l 

:±.
 O

,O
O'

i9
 

I.
O

l3
 

0
,0

6
3

 

2
. 2

U
2 

:l-:
: 

0
,0

1
4

 

0
,2

2
5

 

+
 0

,0
6

0
 

8
,3

5
 

_t
 

0
,3

2
 

2
3

,2
3

1
 

+
 1

.5
9

 

11
,0

0 

±
 

1
,3

2
 

l 

5
,8

2
 

±
 0

,5
9

 

6,
 1

3 

±
 

0
,0

8
 

4
,6

8
 

±
 

1
,4

4
 

3
,6

3
 

±
 0

.1
2

 

;;
,3

6
 

±
 0

,9
3

 

2
,8

8
 

±
 o

. 7
3 

6
,2

6
 

+
 0

,3
0

 

2
0

,8
7

 

±:
 1

,9
7

 

2
,9

2
 

±
 0

,6
5

 

·-
-
· 

-
-
-
-
·
 -
-
-
-
-
-

g ~ • > ~ ~ F
 ~ ~ " É
 

o -~ ~ 



• • - • ' ' ~ ?- ' f '?,
 ' - • " ' • 

T
A

6
E

L
L

A
 

2 

C
o

m
p

o
rt

am
en

to
 d

el
le

 a
tt

iv
it

à 
re

n
in

ic
a 

(P
R

A
) 

e 
de

ll
'a

ld
os

te
ro

ne
 (

P
A

) 
pl

as
m

at
ic

i 
(m

ed
ie

 
±

 D
S

) 
in

 s
og

ge
tt

i 
n

o
rm

al
i 

ed
 i

n
 p

az
ie

n
ti

 c
o

n
 i

pe
rt

en
si

on
e 

ar
te

ri
o

sa
 e

ss
en

zi
al

e,
 r

ec
en

te
 e

 
n

o
n

 c
o

m
p

li
ca

ta
, 

a 
n

o
rm

al
e 

(N
R

E
H

),
 a

d
 a

lt
a 

(H
R

E
H

) 
ed

 a
 

b
as

sa
 (

L
R

E
H

) 
re

n
in

a,
 t

en
u

ti
 a

 
d

ie
ta

 n
or

m
os

od
ic

a 
(N

a 
d

ie
te

ti
co

=
 1

4
0

 m
E

qj
di

e)
, 

n
el

 c
or

so
 d

el
la

 p
ro

v
a 

st
an

· 
d

ar
d

iz
za

ta
 d

i 
o

rt
o

st
at

is
m

o
 

at
ti

vo
 

C
A

T
E

G
O

il
iE

 

O
rt

<
.>

,ta
ti

•m
<

>
 

(m
in

u
ti

) 

1
--

,-
-,

--
-,

--
-

I
l
a
•
a
l
~
 

-:
"i

on
na

li 
.
.
.
.
.
.
.
.
.
.
 [

 
1

.0
6

1
 

L
 J

:0
.2

4
4

 

N
R

EH
 
..

..
 

r 
1

.0
0

0
 

. 
' LI

 :
J: 

0
,0

5
5

 

H
R

E
H

 
. 

. 
. 

. 
. 

. 
. 

r 
1

,6
8

8
 

. LI
 ±0

,1
1

9
 

LR
EH

 
.
.
.
.
.
.
.
 

. 
{ 

0
,3

2
2

 
l 

~:
.o

, 
ll

9
 

:'i
or

m
al

i 
.
.
.
.
.
.
.
.
.
.
 Jj

 
1

0
,8

6
 

L
 ±

 
3

,5
1

 

r 
4

. 7
3 

:'li
RE

 H
 

1 
::L

 
2

,2
5

 

{ 
1

5
.2

0
 

H
R

EH
 
.
.
 

' 
' 
.
.
 

:-!
: 

0
,4

0
 

{ 
1

1
,7

5
 

LR
EH

 
.
.
.
.
.
.
 

±
 

1
,2

4
 

'" 
~
0
 

30
 

60
 

"" 
'"" 

P
R

A
 

(n
gj

m
l,i

h)
 

1
,7

1
9

 
1

,7
3

3
 

1
,8

3
3

 
1

,9
5

3
1

 
2

.0
0

9
 

2
,1

9
6

 
±

0
.6

5
8

 
:::

,o
 ..

 ~7
5 

±
o.

Io
o 

±
0

.2
4

4
 

±
0

.4
2

9
 

±
0

,6
1

3
 

1
,8

3
9

 
1

,7
8

0
 

2
,1

3
3

 
l,

8
5

S
 l 

2
,2

2
6

 
3

,0
1

8
 

±
 0

,6
4

6
 l

±
 0

,4
4

7
 

±
 0

,3
2

6
 

1 
±

 
0

,0
4

S
 

±
 

0
,3

7
5

1 

±
 0

,6
3

5
 

2
,4

7
3

1
 

2
,7

7
7

 
2

.9
9

5
! 

4
,3

6
9

1
 

4
.7

6
9

 
5

,3
6

0
 

±
0

,0
7

6
 

..!
.O

 
6~
7 

_j
_O

 
RQ

?: 
l _

j_ 
1 

77
0 

1
-l

-1
 

4'
J:

i 
l 

0
.2

7
3

 
±

 0
,2

3
3

 

1
6

,7
1

 
-'-

6
,8

0
 

6
. 7

7 
±

 
2

,4
9

 

2
4

.9
3

 
_,_

 
3

,4
4

 

1
6

,4
4

 
-!-

3
,8

5
 

2
0

.2
5

 
±

 
6

, 7
4 

9
,0

3
 

±
 3

,0
6

 

2
7

' 1
3 

±
 2

. 7
2 

2
7

.6
9

 
±

 1
6

,4
3

 

H
.4

6
 

2
S

,6
6

 
2

5
.3

6
 

±
 8

,4
7

 
:-!

: 
8

,9
3

 
±

 8
.7

0
 

1
1

.2
0

 
1

4
,4

7
 

H
l.

6
7

 
±

 2
.8

0
 

±
 

1
,4

7
 

±
 5

.4
0

 

3
S

.4
3

 
3

7
.8

7
 

3
9

,6
0

 
±

 8
.1

3
 

±
 

8
,9

9
 

±
 9

,9
7

 

3
0

.7
0

 
2

9
,4

0
 

3
5

.3
5

 
±

 1
3

.2
2

 
±

 3
, 7

9 
±

 6
,5

3
 

2
8

.1
8

 
±

 8
,0

9
 

3
1

,0
0

 
±

 
8

.9
9

 

41
 '7

3
 

±
 3

,6
1

 

3
6

,7
0

 
±

 1
2

.1
2

 

U
in

n
•t

•t
i•

m
n

 
(m

in
u

ti
) 

';
 

'" 

l'
 -~

98
 

l,
 3

22
 

±
 

0
,4

8
4

 
±

 0
,3

6
0

 

2
.2

6
2

 
2

,0
0

4
 

~
 

1
,2

2
2

 
±

O
, 

39
2 

l ,
60

9 
±

 
0

,6
3

4
 
l±

 0
.1

5
3

 
l±

 0
,2

4
0

 

4
.2

2
7

 
3

,2
0

4
 

2
.4

0
0

 
±

 1
,3

5
4

 
±

 0
,5

8
9

 
:±

: 
0

,5
1

9
 

0
,4

7
9

 
0

.2
1

7
 

0
,3

0
4

 
±

 0
,2

5
9

 
±

 0
.1

7
9

 
±

 0
,2

1
3

 

2
4

, I
O

 
2

1
,1

6
 

1
7

,0
6

 
±

 7
.3

2
 

±
 6

,1
4

 
±

 2
. 7

1 

2
4

,6
0

 
1-

1'
 1

8 
1

3
,6

0
 

±
 1

2
.7

4
 

±
 

4
.6

3
 

±
 4

.8
7

 

3
7

,6
0

 
3

2
,0

8
 

2
3

,9
7

 
±

 4
,0

6
 

±
 8

,5
7

 
±

 5
,5

3
 

3
3

,0
6

 
2

2
,8

7
 

1
9

,6
5

 
±

 1
5

,4
0

 
±

 8
,5

5
 

±
 9

,3
3

 

~
 =
 

~
 ~ ~ " " • ; 

, 



CUGINI, lilANCINI, MEUCCI, MANCOI'U, SCAVO 187 

APPORTO DIETETICO: N• ••40mfql24n; KolGmEqJJ4n 

• • 
• • 

• • 

• ' ' E ' 
• ~ ' ' c 
c 
~ 

' ' 

~ " 
~ •• 

' " ~ 
• " ~ " 
~ 

" " 
' '--j~-~~~~,.~====~·~============~··~·============~·~~~~·t•::~,.~====~~!{m~,: 

ORTOSTATISMO !CLINOSTATISMO' 

Fip;, 2. - Adattamenti posturali di PRA e di PA in condi:cioui di normale apporto w­
dico in soggetti normali ed in pazienti con ipertensione arteriosa essenl!liale, 
recente e non complicata, a renina normale (NREH), alta (HREH) e bassa 
(LREH). 
(•p < 0,05 ••p < 0,01 ••• p< 0,001: t-test rispetto al valore basale; ""'p< 
< O,OS ••p ( 0,01 ""'••p ( 0,001: t-test con il corrispettivo valore normale). 

Nella Fig. 3 sono analizzati i risultati della prova dell'ortostatismo pra. 
tic a ta in orari diversi. Essi mostrano che quando la prova viene iniziata più 
tardi l'incremento di PRA e di PA è meno costante, a riprova che l'attitudine 
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. 181. S!<ptr .. ~anita (1D<9) 15, 1711-100 
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L--;,---;,c',;;,;-c,o,;---!,~.~~,-o.- ' ,,. • ·~ " ' o " Fig. 3. Comportamento della risposta ortostatica di PRA e di PA nel cono della J>fOVH 

dell'ortotitatismo iniziata ad orari diversificati in pazienti con ipertensionl" art<'· 
riosa I'Ssenziall', recente e non complicata, a renina normale. 

indotta lentamente mediante dieta iposodica. I valori di riferimento, trannt• 
chl" negli ipertesi a bassa renina, appaiono più elevati di quelli rilevati alla 
stessa ora in condizioni di bilancio sodico normale. Le differenze tra i valori 
registrati alle ore 9 ed alle ore 12 indicano chl", nel corso della depleziont" 
sodica, persiste la variabilità infradiaria dei livt"lli di PRA e di PA. 

Nella Tah, 4 sono riportati i valori RIA di riff'rimento (medie ::f.- DS) 
ottenuti nel corso della prova dell'ortostatismo praticata in regime di restri· 
zione di sodio. I JiveJii di PRA e di PA, eccezion fatta che nei pazienti ipertesi 
iporeninemici, appaiono sistematicamente più elevati di quelli misurati a 
temJlÌ identici in condizioni di norma)(', apporto dietetico di sodio. 

Nella Fig. 4 sono illustrate le curve della cinetica posturalc di PRA 
e di PA in condizioni di deplezione sodica. I dati mostrano che la riduzione 
del patrimonio corporeo di sodio incide anche sulla strutturazione cronolo­
gica della cinetica posturale. Infatti la risposta aldosteronica si manifesta 
contemporaneamente a quella di PRA, a differenza di quanto si verifica in 
condizioni di normale apporto sodico. 

Nella Tab. 5 sono riportati i valori RIA di riferimento (medie ± DS) 
di PRA e di PA ottenute nel corso della prova con furosemide. l dati mostrano 
in modo ancor più evidente di quelli forniti da altri test, la diversificazione 
quantitativa e temporale delle risposte nellt' varie categorie di infermi, 
l profili cinetici riportati nella Fig. 5 mostrano che in questa prova, la rela-
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ICLINOSTATISMO l OATOSTATISMO 

Adattamenti posturali di PRA e di PA in condizioni di dr-pl.-zione sadica in ~og· 
getti normali ed in pazienti con ipertensione arteriosa esst"nziale, recente t"' non 
complicata, a renina norma]e (NREH), alta (HREH) e haMbll (LREH), 
(•p < 0,05 ••p < 0,01 •••p <. 0,001: t-test rispetto a1 valore basale; 
•p < 0,05 ••p O,Ol ....... P< 0.001: t-t<"st con il corrispettivo valor<'" normale). 

tività dei valori di PRA e di PA rispetto al fattore tempo è ancor più marcata 
che nelle altre, Non solo non vi è coincidenza nelle fasi iniziali tra gli adatta· 
menti di PRA e di PA, ma anche la cresta ddle risposta, contrariamente a 
quanto rilevato nel corso della prova dell'ortostatismo, non viene mai rag· 
giunta in sincronia. 
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-Soggetti normali 

............ HREH 

---·• L.REH 

Comportamento della PRA e del PA nel corso della prova della furosemide 
in soggetti nonnali ed in pa'llienti con ipertensione arteriosa essenziale, recente 
e non complicata, a renina normale (NREH), alta (HREH) e bassa (LREH). 
(•p ( 0,05 ••p ( 0,01 •••p ( 0,001: t-test rispetto 11l nlore hPsPie; 
..e.p < 0,05 •..e.p < 0,01 ..e.••p < 0,001: t-tel!t con il corrispettivo vPiore normPie) . 

..J.n,., l ti. Supa. SaniM (1979) U, 179-100 
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Fij!:. 6. Comportamento della rì~posta di PRA ~ di PA nrl corso della JlfOva della fu­
ros~midt' inizi11ta ad orari diversificati in pa~ienti C'OD ipnlt'nsione arteriosa 
essenziale, recent .. c non l'-Omplicata, a renina normale. 

Nella Fig. 6 è analizzata la ripetitività della risposta di PRA e di PA 
allo stimolo furosemidico, apportato in momenti din•rsi della giornata, Essa 
mostra cht' con il procrastinarsi dell'ora di inizio dd test si riduce progressi­
vamente la risposta del sistema. Se ne può dedurre che la modulazione nel 
tempo coinvolge anche la sensibilità del SRAA alla deplezione idrosodica 
acuta da furosemide. 

In complesso i dati mostrano che il condizionamento al tempo della 
funzione del SRAA concerne sia l'attività 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 alla norma, 
i valori di PRA e di PA oscillano nel corso della giornata con un ritmo perio­
dico di tipo circadiano. Ogni categoria mostra tuttavia una peculiare organiz­
zazione temporale de1l'attività fisica spontanea del SRAA, che si esprime 
soprattutto con la differente cadenza oraria dellr acrofasi e con la differente 
ampiezza delle fasi. 

lnohrt> i nostri dati hanno messo in evidenza che la strutturazione cro­
nologica riguarda anche la rcattività del SRAA alle sollecitazioni funzionali 

• 
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emergenti. Infatti nel corso delle prove dinamiche ogni categoria ha presen­
tato una peculiare sequenza di variazioni della attività reninica e dell'aldo­
sterone, che può valere a distinguerla dalle altre. Questa specificità 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 è costituito dal ri­
lievo che la capacità reattiva del SRAA è 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 e 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 venire 
praticate nelle prime ore del mattino, possibilmente in coincidenza con l'acro­
fase. Questa norma vale anche per le determinazioni fatte in condizioni di 
deplezione sodica. La depressione graduale dell'attività spontanea del SRAA 
nella tarda mattinata e nelle ore pomeridiane rende poco attendibili le deter­
minazioni praticate nelle ore inoltrate del giorno. l dosaggi eseguiti tra le ore 
12 e le ore 18, cioè 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 tengano conto delle variazioni temporali del SRAA. 

Nella prova dell'ortostatismo, il rilievo simultaneo della PRA e del PAt 
per la valutazione della risposta ortostatica, non può farsi prima di tre ore 
di stazione eretta, in quanto solo allora si raggiunge la cuspide ortostatica 
e 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 tentativo di semplificare il test [10] 
di valutare la risposta del SRAA in base ai dati forniti da una misura isolata, 
a tempo prestabiHto, dopo l'iniezione del farmaco. Non esiste infatti un 
momento in cui l'acme reninico e quello aldosteronico collimino. Occorre 
quindi attenersi a control1i di laboratorio seriati netle tre ore della prova. 

Il rilievo che il potenziale reattivo del SRAA è modulato nel tempo, con 
tendenza a decrescere nelle ore più inoltrate del giorno, fa ritenere che la 
affidabilità delle prove dinamiche dipenda, tra l'altro, dal rispetto dei tempi 
di attuazione delle prove stesse. La disparità di orari nella loro esecuzione va 

....... Iot. Sup•r. SQ,.i/~ (1979) 15, 179--196 
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quindi annoverata tra gli errori metodologici che si possono commettere 
nella semeiologia funzionale del SRAA. In particolare il decremento infra­
diario di sensibilità ci fa ritenere che la corretta valutazione della capacità 
reattiva del SRAA possa farsi solo praticando le prove nelle prime ore del 
giorno, e comunque non oltre le ore 9 del mattino, In caso contrario si può 
incorrerf', in sottostime ne1 rilevamento de1la risposta. 

Ricevuk! Il 29 dict'mbrc 1978 
AccmtaW il 18 febbraio 1979 
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Nuova indagine statistica sulla rumorosità 
da traffico stradale a Roma basata su rilevamenti 

effettuati durante tutto l'arco delle 24 ore(*) 

:MARIO COSA (a) e MARCELLO NICOLI (&) 

(a) RipartUiorJe IgieM e Sanità. Com"ne di Roma, 
(&) Laboratorio di /giflu del Terri&orio, Itti'""' S11periore di StmiiG 

Riassunto. - :ft. stata eseguita una serie di rilevamenti del livello 
di rumore in 10 località del centro urbano di Roma corrispondenti a zone 
di tipo residenziale con esercizi commerciali, a parco, ospedaliero e in un 
sottovia veicolare. 

Le misure sono state eseguite per tutto l'arco delle 24 ore a intervalli 
di un'ora. Ogni rilevamento è 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 Sanità, fornito degli stru­
menti per l'analisi statistica del rumore in connessione con un minicalcola­
tore. 

Il programma utilizzato ha consentito di calcolare L1, Lw, L56, L,o, 
L,q, LNP e TNI. Sulla base dei dati ottenuti sono stati altresì calcolati 
L.'l :14• Ldn e CNEL. l dati ottenuti sono stati confrontati con i limiti di 
accettabilità di alcune normative e con i livelli di rumore rilevati in altre 
sette città italiane. 

SUDlDUll"y (New measurements of noi.se from road tra.ffic in Rome carried 
out during 24 hours). - A new series of noise measurements in lO points of 
the centrai zone in Rome, corresponding to residential areas with commerciai 
activity, to parks, to hospitals, and to a subway, bave been carried out. 

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

(•) Il pte~ente lavoro è stato oggetto di una comunicazione al Seminario di studio 
« L"uomo e il tumore» tenuto aii'I.S.S. il l<> marzo 1979 • 

.!nn. h!. H11p.r. Sanilà (11179) 15, 197-21S 
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For tbc survey a mobile acustic unity of the Envìronmental Hygit'ne 
Laboratory, Departmf'nt of Sanitary Engineering, of Istituto Superiore di 
Sanità has been employed. The unity is fitted with ìnstruments for stati­
stica! analysis of noise in connection with a minicomputer. 

The used program has allowed to calculate LI> 1 10, L50 , L9tJ, standard 
deviation, Leq• L"'"' TNI. On the hasis of such measurements L.q 24, 

Ldn, CNEL, bave heen calculated. Collected data bave bef'~ compaud 
with limita of stated rulcs and with noise levels measured in otber seven 
Italian towns. 

l) INTRODUZIONE 

Nell'ultimo decennio sono state eseguite a pm riprese indagini sul ru­
more da traffico stradale a Roma, ma si è constatato 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 [1-6J. 

Si è pertanto ravvisata la opportunità di eseguire una nuova indagine. 
basata sulla valutazione di tutti quei dati analitici che potevano risultare utili 
ai fini della commisurazione del grado di disturbo subito dalla comunità in 
conseguenza del traffico urbano, valutandone gli effetti con indici numerici 
oggettivi, rappresentativi della situazione in atto, Come è noto le più 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 è 
da ritenert> che, stante la caratteristica dei traffico stradale (sorgenti non 
omogenee, con rumore di tipo aleatorio variabile nel tempo e nello spazio), 
una misura del genere non sarebbe stata idoneamente associabile alle rea­
zioni soggettive, 

Si è fatto ricorso invece a valutazioni statistiche (che tengono conto 
dei tempi di permanenza del rumore in una prefissata successione di classi 
di livello) in quanto, secondo le attuali cognizioni in materia, questo crite­
rio è quello più aderente alla realtà quando si voglia associare alla causa 
dello stimolo (traffico stradale) l'effetto soggettivo che ne deriva (disturbo) 
[7-10]. 

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

l) scelta dei luoghi di misura secondo criteri di rappresentatività 
di part;colari situazioni ambientali; 

A nn. lsl. Sup•r- Sanità (JY7\I) 15, 1~7-2!8 
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2) esecuzione del rilevamento con apparecchiature capaci di eseguire 
una analisi statistica del fenomeno; 

3) ripetizione delle misure ad intervalli caratteristici durante l'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 più rappresentativi del grado di disturbo generato dal traffico; 

5) possibilità 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 località dove eseguire le misure, si è avuto 
cura di scegliere punti nei quali erano state già effettuate precedenti rile· 
vazioni, ciò al duplice scopo di estendere all'arco di tutte le 24 ore l'inda­
gine statistica e di verificare, almeno nei casi raffrontabili, l'evoluzione dello 
inquinamento acustico a Roma negli ultimi anni. 

:E: da tener presente che la scelta delle suddette località l'!ra stata elfet· 
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 dieci località prescelte riguardano strade con traffico piuttosto 
intenso, sempre caratterizzate da una sensibile aliquota di veicoli pe~anti 

(F;g, l). 
I punti di rilevamento presi in considerazione ricadono in zone di tipo 

misto (residenziale con esercizi commerciali), a parco, di tipo ospedaliero 
e interessano anche un sottovia veicolare [11, 12]. 

Le località esaminate sono le seguenti: 

l) Via dell'Amba Aradam in corrispondenza dell'Ospedale Nuovo S. 
Giovanni; la strada, in leggero declivio, è percorsa da un elevato volume di 
traffico con alta percentuale di veicoli pesanti prevalentemente rappresen· 
tata da mezzi pubblici. Il traffico in un senso è promiscuo, nell'altro è riser­
vato ai mezzi pubblici (corsia preferenziale). E!!iste un semaforo in prossi­
mità del punto di rilevamento. La larghezza della strada è di circa 24 m; 
sul lato corrispondente al punto di rilevamento, l'edificio è arretrato rispetto 
alla recinzione di confine di 20 m ed è alto 24 m; sull'altro lato l'altezza dei 
fabbricati è di 22 m circa. Il distacco fra i due edifici frontistanti assomma 
a 58 m. 
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Fig. l. - Planimetria di Roma con l'indicazione dei dit'ci punti di rilevamento. 

2) Via Cavour in vicmanza della intersezione con via degli Annihaldi; 
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 l'altezza di circa 28 m e sull'altro lato sorge 
un muro alto circa 9 m, a11a cui sommità, con arretramento di 14m, sorge 
un fahhricato alto 20 m, 

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

.hm. lsl. S"i""· Sa~iloi (1979) 15, 197-218 
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nmziale per uno dei sensi di marcia, In prossimità del punto di rileva­
nwnto è in funzione un impianto semaforico. La via ha una larghezza 
Lli 22 m, con fabbricati frontistanti alti rispettiva!Jlente m 22 e m 24 

··ire a. 

4) Traforo Umberto l; si tratta di una lunga galleria a sezione semi­
('ireolare con traffico misto, intenso e veloce, con doppia corsia di marcia, 
una delle quali di tipo preferenziale. La conformazione della galleria e la 
uatura del rivestimento accentuano l'effetto di riflessione del rumore. La 
,;ede stradale ba una larghezza di m 13,40 e la galleria è alta m 14,60. 

5) Via del Tritmre in prossimità di largo del Tritone. La strada e 10 

~alita ed è interessata da un forte traffico veicolare di tipo misto con corsia 
preferenziale per uno dei sensi di marcia; in prossimità del punto di rileva­
nwnto è installato un impianto semaforico. La larghezza della strada è 
,lj m 20 circa, l'altezza degli edifici frontistanti è su un lato 20m e sull'altro 
Z.'l m. 

6) Piazza del Popolo al centro della piazza, in VICinanza dell'obelisco. 
Traffico molto intt>nso di tipo misto, spesso ingorgato per il restringimento 
,Jovuto al passaggio attraverso il fornice di Porta del Popolo, in corrispon­
,Jcnza del quale esiste un impianto semaforico. La piazza ha forma •·llittica 
•·d i suoi due assi misurano rispettivamente m 170 e m 140 circa. 

7) Via Vittorio Veneto, in corrispondenza di via Molise. Si tratta di una 
ò-trada in salita a senso unico con traffico piuttosto intenso di tipo misto. 
La larghezza della strada è di circa 32 m, con fabbricati frontìstanti alti 
eirca 25 m. 

8) Villa Borghese sul }Jiazzale del museo Borghese, in prossimità del 
museo omonimo, Traffico a senso unico non molto intenso con notevole pre­
' alenza di veicoli leggeri; la zona è aperta " con molti alberi ad alto fusto. 
L'edificio sede del museo è alto 22 m. 

9) Lungotevere in Sassia in corrispondt>nza dell'ospedale Nuovo Santo 
Spirito; strada a senso unico con traffico molto intenso di tipo misto. In 
prossimità del punto di rilevamento è installato un impianto semaforico. 
La strada è larga m 19 circa c presenta edifici alti 16m solo su un lato. 

lO) Corso Vittorio Emanuele in vicinanza della piazza della Chiesa 
Nuova, fra il vicolo del Governo Vecchio c via Sora. Si tratta di strada con 
intenso traffico veicolare di tipo misto a doppio senso di marcia. In prossi­
mità del punto di rilevamento è in funzione un impianto semaforico. La strada 
è larga 21 m e la adiacente piaz7.a. di conformazione semicircolare, ha una 
larghezza di circa 60 m. L'edificio prossimo al punto di rilevamento è alto 
m 16. 

.!nn./•1. ISUI'<r. s.,~;U! (!\l7\l) 15, 1110-21~ 



202 ESPERIE~ZE E JIICERCHE 

Dal punto di vista urbanistico, per quanto riguarda le località presl" in 
considcraziom•, possono classificarsi comr zone di tipo misto quelle indicate 

ai numeri 2, 3, 5, 6, 7 e lO; come zom~ o~>pffialiere- qudle riportate ai punti 

1 e 9: villa Borghest• è da considerarsi zona a parco risf'rvata allo svago e al 
riposo, nu~ntrc il Traforo, pur essendo insf'rito in una zona mista, costitui­

sce un caso a sè pt>r le sue particolari carattcristicht• ed è stato preso in con· 

sideraziont· pcrchi- vi è consentito anche il traffJco f1Pdonalf•, 

.3) TEf:''W-:A DI MlSlTH\ 

Per la ricerca è stato utilizzato il lahoratorio mohilc pt>r le nHsnrt• di 
inquinamento acustico Bruci & Kjaer 5713, in dotazione al Laboratorio 
di Igif'ne dd Territorio dell'Istituto Superion~ di Sanità (Fi,.::. 2). 

ISf'HJTO SUPEPIC..P.f Dt 5-AN'":A. 

}'ig. 2. - Laboratorio mohill' per rikvamt'nti acu~tici in dotaziont' al Laboratorio di Igiene 
del Territorio dell'Istituto Superiore di Sanità mml. BRl..lEL & KJAER ~713. 

La tecnica di m1sura ha comportato l'uso di un analizzatore in tempo 
reale B & K tipo 2131A, connesso con un minicalcolatore B & K 7504 prt-· 
disposto con un programma per l'analisi statistica del ft'"nomeno acustico 
e connesso con una scrivente B & K 6401 (Fig. 3). 

... 
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Fip:. 3. -· lnt<·ruo del Iah<>ratorio con aua\izzator.- in lt•lllJHI r•·ah• B & K 2UI \, •·akol<~· 
tor~ R & K 7,)0-t ,. ~crivelli" 8 & K 6~lll. 
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Il programma utilizzato consente tra l'altro di calcolare lo Lw, L50, 

1.;0 , L.,, LNP• TNI ('''), più tre livelli cumulativi opzionali, scelti dall'opera­
tore; nel tabulato della scrivente sono stampati altresì ]a distribuzione sta­
tistica e l'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 intervallo di l dB. 

I valori opzionali sono stati sempre fissati in L 1, L 5 , ~-

La dinamica dell'analizzatore in tempo reale utilizzato è di 60 dB e 
il campo di variabilità è stato mantenuto, a seconda dei casi, fra 60 e 120 
dB, fra 50 e 110 o ancora fra 40 e 100 dB (Fig. 4). 

In conformità alle normative più diffusamente impiegate, la giornata 
è stata divisa in tre periodi caratteristici: Giorno, tra le ore 7 e le 19, Sera, 
tra le 19 e le 22, Noue, tra le 22 e le 7 (16-18]. 

Le misure sono state ripetute in ogni punto ad intervalli di un'ora e 
i dati ottenuti sono stati mediati entro i rispettivi intervalli di tempo carat· 
teristici dei periodi diurno, serale, notturno, 

Il microfono da 1/2" è stato collocato in corrispondenza del ciglio stra· 
dale e posto su un cavalietto all'altezza di m 1,50 dal suolo. 

Tutte le misure sono state eseguite in condizioni metereologiche sensi· 
hilmente omogenee (vento assente o moderato, tempo sereno), durante i 
giorni feriali, de1 periodo compreso fra l'aprile ed il luglio dell'anno 1978. 

La tecnica di misura adottata ha consentito di calcolare anche gli indici 
compositi di disturbo (Composite Annoyance Levels, C.A.L.) che, come è 
noto, rappresentano indici relativi a sommatorie di livelli equivalenti di ru· 
more, estese ad un periodo di tempo di 24 ore [19J. 

Tra questi indici sono stati scelti l'L.~ (24), I'Ldn ed il CNEL (**). 

(•) L 10, L60, Luo. rappt1'sentano il livello di pressione acustica in dB (A) superato rispet· 
tivamente per il 10, il 50, il 90 % del tempo di rilevamento. 

L...« livello equivalente» costituisce un indice dell'effetto globale di disturbo dovuto 
ad uua sequenza di rumori entro un dato tempo, cioè corrisponde al livello di rumore conti· 
nuo che nell'intervallo di tempo predetto possiede lo ste-S80 «livello energetico medio» del 
rumore originario [13]. 

LNp«livello di inquinamento da rumore» rapprel!enta un criterio di valutazione che 
tiene conto oltre che del contenuto energetico del rumore, anche della forma casuale dello 
evento e delia rel.lltiva divenitìcazione delle risposte !!Oggettive [14]. 

TNI, « indice del rumore da Uaffico» è una combinazione del cosiddetto« clima di ru· 
more» del traffico (L10-I.g0) e del livello statistico Lio {15]. 

(••) ~ (24) rappreunta ii livello medio equivalente ponderato durante l'areo di 24 ore. 
L.t.,c livello equivalente di rumorf' giornofnotte»uppresenta l'effetto globale didi!tnrbi 

nelle 24 ore, introducendo un fattore di penali:uuione per i rumori che si verificano durante 
le ore dellll notte (22-7) [16, 17, 20, 21]. 

CNEL,« livello di rumore equivalente nella comunità» è molto simile all'Lru,, ma intro· 
duce fattori di peniÙiqa~ione differenti per le ore della sera (19-22), pur accettando gli nesso 
fattori di penalizzazione delrl..Jn per le ore nottume (22-7) [18, 21] . 

.dnn.JU, Sut>«r. Sa11ifà {119711) IS. 1117-2111 
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Esempio di tabu1ato stampato dalla scrivente in base al programma WW 9005 
(Comunity noise). 

Allo scopo di valutare l'entità delle fluttuazioni del livello di rumore 
misurato, è stato stimato lo scarto quadratico medio (11) rappresentativo del 
grado di dispersione delle classi dei livelli di pressione acustica (14]. 
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4) ANALISI DEI DATI RILEVATI 

Nella Tab. l sono riassunti i valori medi di L.,1, TNI, Ll"l' raggru})pati 
nl"l periodi giorno, sera e notte e riferiti alle dieci località f'Saminatc (tutti 
i valori sono espressi in dBA). Dall'esame. della tabella si possono desuml"re 
alcune osservazioni. 

Per quanto riguarda il livello equivalente, se si fa astrazionf' dt~i valori 
n•lativi alla galleria stradale «il Traforo», si nota che di giorno e di sera il 
campo di variabilità dd valori calcolati nelle differenti località è piuttosto 
ristrt'tto, (6--7 dBA): più sensibilt~ è lo scarto durante le ore notturne, 

(12 dBA). 
Ciò può spiegarsi con il fatto che dallt' 7 allf' 22 il traffico si mantient' 

abbastanza uniforme nelle nove località esaminate, mentrt· si riduce in 
maniera diffennziata nell(' ore notturnt~ (22-7), con forti cadutt' del flusso 
n.-icolare a via dell'Amba Aradam, Via Veneto t' Villa Borghese. 

L'esame comparativo dci valori del TNI ha mostrato la scarsa correlazio. 

ne fra questo indice e gli altri indici di disturho (Loq• Ll"r). T alt• comportamen· 
to è legato alla struttura analitica del TNI, che enfatizza il peso della fluttua· 
zione o clima di rumore (L10-L90) rispetto al livello di fondo (L90) [22]. Ciò 
~piega il fatto chf' nelle ore diurne> nella zona a parco di Villa Borghese il 
TNI abbia raggiunto il valore massimo (94 d BA) rispf'tto a tuttt' !t' altr(' 
località compreso il Traforo, a motivo della prt'valente influenza del clima 
di rumort' rispetto al livello di fondo. 

Nel Traforo con ~o di 89 dBA e clima di rumore di 9 dBA si ottiene 
un TNI di 87 dBA, a Villa Borghese invece, benché l'L90 sia più basso (59 
dBA), si ha una fluttuazione più marcata pari a 16 dBA t' conseguentemente 

un TNI di 94 dBA. 
Il TNI pertanto, preso da solo, non sembra sufficient('mentt' rappre· 

s1•ntativo; esso tuttavia, se viene posto in relazione con il corrispondente 
L.,1, ci mostra come un fenomeno acustico, a parità di contenuto energetico, 
possa derivare da un andamento dei livelli istantanei di rumore marcata· 
mt•nte fluttuante o sensibilmente costante e quindi possa generare un grado 

più o meno elevato di disturbo. 
L'indice LNI'• dal raffronto dei dati riportati nella Tah. l, appare più 

rappresentativo dell'effetto di disturbo dando il giusto peso sia al contenuto 
t'nergetico che alla fluttuazione del fenomeno acustico [14]. 

Si osserva che, confrontando i valori medi degli Ll"il' diurni (87,4 dBA), 
H•rali (89,9 dBA) e notturni (76,8 dBA) relativi allf' località esaminatf' con 
esclusione del Traforo, con quelli corrispondenti ai valori medi degli L,~ 

(rispettivamente pari a 75,9; 78,1 e 66,6 dBA di giorno, di sera e di notte) 
nelle ore serali al moderato aumento del livello equivalente si accompagna 
un relativamente modesto aumento del fattore correttivo K r:; che, secondo 
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Robinson (•), è rappresentativo dell'effetto di disturbo connesso con il grado 
di dispersione delle classi dei livelli di pressione acustica e dello scarto esisten­
te fra fondo c picchi. Nelle ore notturni" invel~e, al marcato abbassamento 
del livello equivalente !lÌ associa una scarsissima variazione del fattore cor­
rettivo suddetto. 

Nel periodo dell'anno aprile-luglio, durante il quale sono state efl't.·t­
tuate le rilevazioni, il traffico nelle ore serali, in effetti, è apparso più intenso 
c più irregolare di quello che ha caratterizzato le altre ore della giornata. 

Nella Tab. 2 sono riportati i valori calcolati di L.q (24), Ldn• CNEL, 
per le stesse dieci località elencate nella Tah. l. 

TAIIELLA 2 

Indici compositi di inquinamento acustico (CAL) di Roma 

LnCAI.lTA 

Via Amba Aradam 

Via Cavour 

Via Nazionale 

Traforo 

Via del Tritone 

Piazza del Popolo 

Via Veneto 

Villa BorgheS!' 

Lungotevere in Saosia 

Cono Vittorio Emanu..Ie 

--··-- _____ '-_"'_'''_'--:---'·_·_1 "" i 
14 

17 

11 

" 15 

12 

12 

12 

11 

11 

15 

19 

19 

90 

1R 

" 13 

13 

18 

19 

16 

19 

19 

90 

19 

15 

14 

13 

19 

80 

l 

Dall'esame dei dati riportati in Tah. 2 si può osservare che mediamente 
l'effetto del1a penalizzazionc delle ore serali e notturne comporta un incre­
mento di 1,7 dBA, passando dall'L.q (24) all'Ldn e di 0,6 dBA, passando 
dall'Ldn al CNEL. Questo raffronto, almeno per quanto si riferisce alle strade 
urbane di Roma, mostra che mentre l'Ldn e il CNEL sono praticamente 
sovrapponibili, esiste uno scarto aggirantesi attorno ai 2 dBA tra l'L.q {24) 
e gli altri CAL (Ldn e CNEL). 

(•) Secondo la formula originale di Robinson: L,;p = Leq + K cr; dove K e una costante 
legata alle risposte soggettive di natura psico sociologica e fi5sata in 2,56 nel caso di rumorr 
stradale, e cr è lo scarto quadratico medio dell'istogramma rappresentativo d<:>i livelli stati· 
stici. 
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Per ~videnziare i livelli di fondo, medi, di picco ed il valore della disper· 
sione nella distribuzione statistica, nella Tab. 3 sono riportati i valori sta· 
tistici cumulativi Lq11 , L50 , L1~, L1 e lo scarto quadratico medio cr rilt>vati 
nelle dieci località prese in esame. 

Esaminando i dati riportati in tabella cd escludendo quelli relativi 
al Traforo, si può constatare che mediamente il rumore di fondo, i valori 
medi, i picchi e la dispersione delle classi di rumon~ si mantengono presso­
chè costanti di gio:mo e di sera, con valori d~i rispettivi livelli statistici cumu­
lath·i e del rr, p•~r il periodo compreso fra le ore 7 e le 22 pari a L~0 = 66,6; 
L50 = 72,3; L10 = 78,4; L 1 = 84,8: rr = 4,7 dBA; nelle ore notturne invcc~ 
si verifica un generale abbassamento dei livelli statistici cumulati-vi di poco 
superiore ai 10 dBA per ~0, L50 t'd L10 c di circa 8 dBA per L1, mentre In 
scarto quadratico medio tende mediamente ad aumentare di meno di l dBA. 

Per quanto riguarda il clima di ntmore si è calcolato un valore medio 
giornalit'ro di circa 12 dBA che non suhisct' forti variazioni tra periodo 
diurno-serale e notturno. 

Nella Tab. 4 sono confrontati i limiti di ammissibilità, 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, 
esrludendo le misure relative al Traforo [16-18, 21, 23-28]. 

Dall'esame dei dati esposti nella tahella suddetta si evidenzia nn netto 
snperamento d.-i limiti di ammissibilità, con divari che in alcuni casi supe­
rano i 20 dBA. 

L'unico indice che sembra non superare i valori limite è l'L1 misurato 
a Roma (84,8 dBA) rispetto a quello prescritto dalla normativa della Repuh­
blica Democratica Tedesca (90 dBA); la normativa Tedesco Orientale, 
tuttavia, prescrive limiti di tetto sia per l'L~q eh(~ 1n1r l'L1 e né l'uno, nt: 
l'altro di tali limiti devono essere superati se si vuole che il rumore urbano 
possa essere considerato accettabile. 

5) CO"\SIDERAZIONI E CONFRONTI 

Se si confrontano i dati del 1978 di Roma a que11i raccolti nell'ultimo 
decennio, si può osservare che il livello di rumorosità del traffico stradale 
non ha suhìto sensibili modificazioni. 

Analizzando infatti il complesso di dati raccolti nelle precedenti inda­
gini si sono potuti stimare, sia pure con qualche approssimazione, i livelli 
equivalenti medi diurni, serali, notturni e delle 24 ore e si è constatato che 
i livelli equivalenti diurni, e serali e delle 24 ore hanno suhìto a Roma un 
modesto incremento aggirantesi attorno a 3 dBA, mentre il livello equi-va­
lente notturno ha mostrato una lieve ftessione, inferiore a l dBA. 

Am1. 111. 81rprr. Su11it<i (1979) U, 197-218 
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Limiti di IIJJlmissihilità per zone urbane miste 
raffrontati con i corrispondenti valori di Roma 

!lnit~ Valure 
NORMATIVA ,,, limite 

ADOTTATA o l'ltOPOSTA 
rlf<rin>entu (dllll.) 

{ giorno/sera 60 
Commissione Fed. Elveti<:a l.~o notte 45 

Gran Bretagna L,., giorno/sera 70 

r r giorno/sera 70 

' 
L, t 55 l notte 

Commissione Fed. Elv<:tica . . .. ... ..... ' ' f giornofsera 62 

' 1." notte " l l 

r L, giorno/sera 90 

Repuhbli<'a Democratica Tedesca i r giorno/sera ~5 

l '" ' notte ~-' ,_ l 

r giorno 60 

Olanda '~ 1 ~era 35 

l notte 15 

r giorno 60 

; sera .15 
Cosa-Nieoli L .. , j notte 45 

l l 24 ore 55 

Dep. Hou~ing Urban. Drv. USA 

l 
t~. giorno/sera 71 

RPA Ldo l 55 

California .\dm. Code C:_"\!F.L 60 

2!1 

TABF.LLA .j, 

Valore n•rdio ............ 
• Roma 

(dBA) 

72,3 

61 '1 

78,4 

84,8 
77,3 

76,1 
66,6 

84,!1 

76.1 
66,6 

7S.9 
77,1 
66,6 

75,9 

71' l 
66,6 
72,6 

117..) 

76,-t 

77' l 

Ai fini di un confronto della situazione di inquinamento acustico rile­
vata a Roma, con quella relativa ad altre località italiane, sono stati presi 
in considerazione i dati concernenti i livelli statistici cumulativi e gli indici 
di inquinamento acustico 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 diurno: 

è da tener presente tuttavia che per Roma e per Pescara il periodo diurno 
comprende l'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 b alle 18, per Catania dalle 9 alle 13, mentre per Palermo 
le rilevazioni sono state eseguite durante un periodo imprecisato, corri­

spondente alle ore ùi maggior traffico. 
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Valori medi diurni dei livelli statistici .cwnulativi, del livello equivalente 
e degli indici di inquinamento acustico per alcune città italiane 

\ .,.oKl H>.Dl I>JVD~l 

LOCAJ.ITA 

l l l l ,,. l.,. L,. '· L., T "il ~.,., 

' l ----- -----

l 
' H orna 66,8 72.2 7fl.2 8·~.4 75.9 8~.4 ' 87,4 

Mit.mo 67,8 711.1 74.8 79.0 BS.O 

Firenze 69,4 7H.4 

Bari 71,0 84.9 

Pakrmo 67.4 71.8 ' 76,8 
l 

72.9 7S,O 82.9 

P.-scara 66,8 72,8 79,2 86.4- . 76,6 86,6 87.8 

Catania 69,2 73,3 79.6 71.2 80.8 82,0 

Torino 66.6 72,8 79,0 75.6 8fo.2 8(o,9 

~ necessario altresì precisan~ che pt'r Roma c Pescara l'L,.~. il TNI f' 

l'L'o/l' 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: 

L.'l = Lso-+ __.!:__ (L1o- Lg0)2 dBA (l) (14] 
56 

TNl = 4 (L10 - L9o) -+ L9o - 30 

LNP = L;o + 2,56 c; + 0,11 or 
d BA 

d BA 

(2) 

(3) 

assumendo cr = 4,6 dBA (valore rilevato sperimentalmente); 

[35,36] 

[22] 

per Firenze l'L.q è stato misurato direttamente con fonometro integratore e 
l'L:-.p è stato ricavato analiticamente attraverso la formula di Rohinson (14]: 

LNI' = L.q -+ K O" d BA (<) 

assumendo K = 2,56 e cr = 3,5 dBA; 

per Bari l'L.q e l'LNI' sono stati calcolati dall'Autore della indagine in base 
ai dati fomiti da un analizzatore statistico 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, l'L.q è stato invece stimato basandosi sulla 
(4) e assumendo K = 2,56 e cr = 3,9 dBA {valori rile,·ati sperimentalmt>ntt'); 

T 
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prr L 1tania infine, l'L.4 il TNl e I'LNP sono stati calcolati dagli AA. con pro­

c1·11inu·nti analitici. 
p1.r le otto città prese in considerazione i livelli statistici cumulativi 

Hl•·.!i ~i mantengono entro campi di variabilità piuttosto ristretti che vanno 
tla 1111 minimo di 1,5 dBA per I'L50 ad un massimo di 2,8 dBA per l'LIO' 

PN quanto attiene agli indici di inquinamento acustico il campo di 
,-aria.tione drll'L.,1, dell'LNI' e del TNI è rispettivamente di 7,2; 9,4; 11,6 

tiBc\. 
Esaminando la Tab. 5 si può constatare che Pescara è caratterizzata 

o la i \ alori medi diurni più elevati degli indici suddetti, mentre a Firenze 

M)no stati rilevati i valori più bassi di L.4 e di LNI'· 
'l'ella Tah. 6 sono stati confrontati i valori medi deii'L.4 notturno di 

,.; 11 que città italiane (29, 30, 32, 34]. 
PN Roma, Pescara e Firenze il periodo notturno va dalle ore 22 alle 

un· ì, per Bari dalle 21 alle 6 e per Torino dall'una alle 7. 

TABELLA 6 

Valori medi del livello equivalente notturno 
in alcune città italiane 

l. OC ALITA l L,.1 ,.,.,,--] 

---- ~---1 

Roma 66,6 

Firen:t.e .~7 ,-l. 

Bari 59.5 

Pe~cara 73,0 

Torino 6:~.9 J l 

I valori di L~9 riportati sono stati rilevati strumentalmente a Roma, 
Pt·scara e Firenze; a Bari sono stati calcolati dall'Autore, come già preci­
~ato per la Tah. 5 ed a Torino sono stati stimati in base alla formula (l). 

La situazione notturna per quanto riguarda l'L,4 mostra qualche ana­
lugia con quella diurna, in quanto Pescara rimane sempre la città più rumn­
rn~a c Firenze quella meno rumorosa; il campo di variabilità dei valori dell'L,.q 
n•·lle ore notturne è considerevolmente maggiore (15,6 dBA) tli quello diurno 
(7.2 dBA). 

Per una informazione globale sul livf"llo dell'inquinamento acustico 
oli una determinata località, riferita all'intero arco della giornata, è necessario 
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utilizzare i cosiddetti livelli compositi di disturlm (C.A.L.), espressi attra­

verso l'Lq (24), I'Ldn ed il CNEL. 
Come è noto mentrt• l'L,.,1 (24) è assimilahilP alla media ponderai" dt)i 

livelli equivalenti relativi ai periodi giorno, St>ra e notte, gli altri due imlici 
tengono conto degli elementi che rt'ndono il rumori' notturno e serale più 
disturhantt' di quello diurno, prevedendo fattori di penalizzaziont' pt"r la 

notte (Ldn) e per le ore sia serali che notturnt: (CNEL). 
Nella Tah. 7 sono riportati i valori medi dei livelli compositi di disturbo 

da rumon~ per 5 città italiane calcolati sulla hasc dei dati ril1)vati [29, 30, 
32, 34]. 

È intert•ssante notare che per quanto attiene ali'L.q (24), a Roma si 
hanno 72,6 dBA contro i 75,6 di Pescara; valutando invece l'inquinamento 
da rumore in termini di Ld, e di CNEL, si accentua il distacco di Pescara 
rispetto a Roma con un divario di circa :3 dBA. 

TABELLA 7 

Valori medi dei livelli compositi di rumore (CAL), in alcune città italiane 
,--~---·--·------, ·- ~-~ 

__ l ___ _:___ C~EL l LOCALITÀ 1,., (~11 

l ... ______ , 

l;:: 17.1 i 

l 79.3 _"_·' J 

·-----------+--

Roma 72,6 

Firenze 6.~. 5 

Bari 68. l 

Pescara 

Torino 71.8 

Tale fatto è determinato dall'effetto di pcnalizzazione apportato dai 
più elevati livelli di rumorosità notturna che si Vl'!rificano a Pescara. 

Limitatamentl'! ai valori dell'L,q (24) e deii'Ldn• Firenze rl'!sta la città 
in cui meno gravi sono le condizioni globali di inquinamento acustico. 

È da notare chi'!, come già detto per Roma, anche per le altre città ita­
liane riportate nelle Tab. 5, 6 e 7 tutti gli indici di valutazione superano 
i limiti indicati nella T ab. 4; ciò mostra che le considerazioni negative espresse 
per Roma possono estendersi in misura più o meno accentuata anche alle 
altre città. 

Poiché le indagini eseguite a Pescara (1978) e a Roma (1978) presen­
tano una stretta analogia per le metodiche di rilevamento, per i criteri 
di calcolo c per le apparecchiature impiegate si è reso possibile fare un raf­
fronto fra i dati omogenei riferihili ai valori medi giornalieri (Ln .. d. (24)) 
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1legli indici statistici cumulativi, dell'L.q, dell'L:-;p, del TNI, del clima di 
rumore, dell'Ldn e del CNEL [32]. 

Nella Tab. 8 pertanto si può osservare che quasi tutti gli indici di valu· 
tazione del rumore analizzati sono più alti a Pescara che a Roma, con scarti 
compresi fra 13,5 dBA per il TNI e 0,6 dBA per I'L50; fa eccezione l'L'IO chll 
è di poco più basso a Roma che a Pescara (0,8 dBA). 

Confrontando i valori medi della energia accepita nelle 24 ore, rappre­
.-;entati attraverso L..,(24), L"" c CNEL, si osserva che i valori rileYati a 
Pescara sono di circa 3 dBA maggiori di quelli di Roma; lo scarto fondo­
picchi massimi (L1-Lg0) accentua il divario fra Pescara e Roma (con poco 
più di 5 dBA) e quindi è complessivamente maggiore l'effetto di nnnoyancP 

per Pescara. 

TABELLA 8 

Raffronto dei valori medi giornalieri, degli 
indici statistici, del L.,., dello LNP del TNI, 
del clima di rumore, dello L..n e del CNEL 

tra Roma e Pescara 

LOCALI TA 

l10dici dl valut .. iune 
(ln dllA) 

l.,, 

L,.,. 
TNI 

L,Jn 

C:\EL 

., 

.l 

l 

' 

L,,,,~. (HJ 
(ur< 0-24) 

7t,6 

68,3 

62.6 

72,6 

f\.1,7 

Il\' 2 

11.9 

76. t 

77. l 

6) CO~CLlJSIO~I 

l 
i 

1., .... (2~) 
(< .. ~ 0-z.l.) 

11(,,.1 

77,6 

66' 9 

61.11 

7.),6 

!19,2 

9·l. 7 

1.). !l 

09,3 

79.7 i 
__ __j 

L'indagine pffettuata a Roma nel cor~;o dell'anno 1978 ha messo in evi­
tlenza nuovi interessanti aspetti della situar.ione di inquinamento acustico 
per il rumore da traffico stradale. 
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V a in primo luogo rikYatn che la estt•nsionf' delle misur•· a tutto l'arco 

delk 24 ott" ha permt•SSII di conoscf're sia la e\·o!uzione df'l fenomf'nO nel 
corso d<'lla giornata che, fatto più interess~tntt•, illiYello di rumorosità durante 
il periodo notturno. Tutto ci1ì hu e,"idenziato la situazione in cui si troYa 

Roma, anehe in raffronto a quello dii' si Yt'rifica in altn• città italiane, nelll' 
quali, ad t•cce?.iont• di Pescara, ~i hanno in w·nt•rt> più hassi lin·lli di rumo· 

rosità. 
f: utih· precisare ch" in tutto il tl'rritorio nazionale Roma e Pescara 

5ono le sole località nelle quali, pt•r 11lf'etto ddla disponibilità di dati completi. 

sia dal punto di vista cronologico che di quello analitico, è stato possibile 
calcolart' congiuntamente i due «livelli compositi di rumore» più rappre­
s~ntativi, vale a dire I'LJ, ed il CNEL, costituenti gli indici su cui sembrano 
essere orientate le rieerclw più avan:r.atf' nel eampo di indagin1• sull'inquina­
mento acustico urhano. 

Comt' già accennato i valori tro\'ati a Homa {risj>ettivamente di 76,'~ 

e di 77,1 dBA per l'I.~, e per il CNEL), sono molto lontani dai limiti di ammis· 
sihilità che per zone analoghe a quelle considerali' sono stati proposti dalla 
Environmental Protectinn Agcuey c dal California Administrative Cod1•. 

Ciò induce ad attenu valutazioni eh,•, s1~ da tllllato tengono eonto delle 
condizioni di fatto oggi esistt:nti in molte città italiane, daJI'altro debbono 
essere stimolatrici delle politiche di inter\·ento da adottarsi nel futuro per 
compiere i primi passi verso una azionf• di risana1nento e di miglioramento 
delle condizioni di vita urbana, anchf' in rapporto allo stato di inquinamento 
acustico. 

Gli AA. rÌnl!."raziano i Sig. A. Saffioti e H. Fusdli dr! Rt'parlo di Ingegneria Sanitarin 
J>er la loro collaboraziO>>P nrlla >nt'ssa a punto dt'!le aJ>parPcchiatnrr t' dPlln t'E!t'CUZÌOJH' dt•i 
rilf'vamenti. 

Ricel'IIIO il 9 marzo 1979. 

Arrmt~to il 9 ~dugno 1979. 
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TI·:CNICHF: E METODOLOGIE 

Akune considerazioni sulla caratterizzazione di un metodo di 

analisi e sul confronto tra metodi per la messa a punto della 

procedura per la elaborazione elettronica dei dati 

TEODORA MACCHIA t' G1w :MORISI 

Luborutori() di Terrwlo!f,ie Biomedichl', Istituto Superiore di Sanità 

Riassunto. - Viene prest'ntato uno scbf!ma sperimentale da utilizzarP 

uo·lla "alutazione di due parametri di affidabilità di un metodo d'analisi: la 
pn·cisione e l'accuratezza. Particolare rilievo è stato dato al problema dr-l 
•·nnfronto tra due mt'tofli. 

N•·l corso della esposizione sono discussi i limiti di validità del protocollo 

pn·,wntato e sottolineati alcuni punti critici nelle comuni procedure di misura 
do·i suddt'tti parametri, sia nella fase prcparativa ddl'esperinwnttJ, chP in 

•tuella di interpretazione f' valutazione ùei risultati. 

È riportato inoltre, con tabulati e grafici, un esempio di elaborazione 
··lt"ttwnica dei .Iati ottenuti, ~ .. guendn lo scht>ma proposto, nel corso della 

··aratterizzazione di un mt-todo automatico per la determinazione dell'acido 
11rico nel si('ro. 

Summary (Characterizmion of un unah·timl mPthod. comparison between 
Jn·o methods and efpcfronic efuborution of data).- An experimental schemt· 

t'ur the evaluation of two parameters of affidahility of an analytical method, 

pn·cision and accuracy, has been reportt>d. Particular emphasis has bet>n 
~iven to the prnblem of comparison between two mt~thods. 

In the description a validity limi t of the schcme has been given an d cer­
ta in criticai points, eommonly encountered in the measurement nfthe abt)Ve 

mentioned paramet{'rs during the preparatory as well as the t>xperimental 

phase, has been underlined. 

Further, with thc help of tahles and graphs, an example for electronic 
elaboration of the data obtained during the course of stamJardization of an 

automatic method for the determination of uric acid in serum according to 
the ahove scheme, has been given. 
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Il continuo evolversi dellt" tecnich1· analìtichl' in chimiea clinica di annn 
m anno più sofisticate c a disposizione di un largo pubblico di utilizza tori, 
!ungi dal rendert• mt"nO attuale il controllo di qualità, nt' mette semprt' piì1 
in risalto la necessità sostanziale, sia per una valida utilizzaziont• medit~a 
del dato chimico~clinico, sia in vista di centralizzazioni dei risultati per sue· 
ccssivc elaborazioni epidl':miologiche (comt" messo in riliHo anche dalla 
leggt' 833 di istituzione del Servizio Sanitario Nazionalt•). 

Pregiudiziale a qualsiasi controllo di qualità nell'ambito del laboratorio 
di analisi, è la caratterizzazione dei metodi usati, iu termini di affidabilità 
(precisione, accuratezza, sensibilità, specificità), e di praticabilità (rapidità 
di esecuzione, costo, grado di abilità tecnica necessario, dipende-~nza dal 
sistema - ci si riferisce al grado di affidabilità strumentale dd sistema, 
per es. in termini di frequenza di guasti-, sicurezza dd personalr) [l]. 

Questa nota vuole essere un contributo allo sviluppo e alla utilizzazione, 
nel laboratorio di analisi, della corretta determinazione di due parametri di 
affidabilità, la precisione e l'accuratezza, la cui valutazione può essere sensi­
bilmente migliorata da una oculata impostazione sperimcntalt~. Più pn•ci­
samente verranno descritte e- commentate alcune tecniche per la valutazione 
di tali parametri, sulla base delle quali è stata realizzata una proct'dura di 
elaborazione automatica dei dati, riportata nella presente nota. 

Abbiamo ritenuto opportuno far precedere questa parte da alcunt' con­
siderazioni di carattere generale riguardanti la precisione e, la accuratezza, 
per motivare lf' ragioni di alcune scelte effettuate nella messa a punto della 
procedura di elaborazione. 

PRECISIONE 

La precisione può essere definita comt' «accordo tra misure replicate» [l]. 
Va rilevato che questa definizione non è completa senza l'indicazione di cosa 
si intende per replicato: si possono infatti avere replicati all'interno della 
stessa corsa; tra corse; nello stesso giorno; in giorni diversi; ecc. 

Il parametro di misura dell'accordo tra replicati (la Federazione Inter­
nazionale di Chimica Clinica - IFCC -usa per questo parametro il termine 
«imprecisione»("') [l]) è espresso usualmente in termine di deviazione 

(•) Questo termine, come quello di « inaccuratezza », è stato adottato dalla IFCC, 
ma è tutt'altro che univer8almente accettato. Una dellr critiche più caustiche a questo 
scelta è stata fatta da M. Dharan [2) il quale dice testualmentt': «Trovo difficile accettare 
di descrivere una qualità in termini negativi" ... non misuriamo la intelligenza in termini di 
stupidità, nii la bellezza in tennini di bruttezza». Noi condividiamo questo punto di vista 
e quindi. nel testo, continueremo ad usart' i termini tradizionali di « precisione » l' di « ae­
curotezzo ». 

f 
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standunl (SO) o di coefficiente di variazione (CV) di un certo numero di 

rt'Piit~<lti. 
Una procedura utilizzabile per la misura della precisione di un metodo è 

qndla ili effettuare 20-30 misure sullo stesso campione e di calcolare poi la 

/ " 
preeision<' come deviazione standard con la formula SO~--" l'~' (x1-m)2 /(n-l) 

(doVI~ m è la media delle misure ottenute ed n il loro numero), ovvero come 
~~ocffi 1-i,•nte di variazione, CV = 100 SD/m. È fondamentale rendersi conto 
ch 1 ~ in questo tipo di misura si valuta la precisiotte del metodo alla concen­

trazione del campione utilizzato: nulla informa su quanto può accadere ad 
altre cnncentrazioni. Poiché la precisione potrebbe dipendere, come sovente 
af"c<1de, dalla quantità di analita presente nel campione, è opportuno pro· 
granunare un esperimento che utilizzi più campioni ad almeno tre diverse 
t•unc;•ntrazioni: una bassa, una media, una alta. Altro metodo per stimare 
la pr;•cisione è quello di cumulare le dispersioni di duplicati di più campioni 
a concentrazioni diverse con la formula della SD pooled (v. oltre) (3]. 

Questa seconda procedura ci sembra più valida perché permette di utiliz· 
zart~ facilmente campioni reali lavorando in termini routinari, all'insaputa 
d(•ll'operatore che esegue la misura (è stato dimostrato che se l'operatore 
~~onnM~e lo scopo per il quale sono stati inseriti i campioni, le misure di prt>ci­
~ione risultano sensibilmente migliorate [4, 5]). Inoltre la procedura descritta 
i· facilmente estensibile a campioni misurati con un numero di replicati 
dnerso (è possibile cumulare, per la stima della precisione, misure in doppio, 
i1t triplo, con misure in quadruplo, ecc.) [3]. Ancora, t'SSt:>ndo diversi i cum­
pinni e diverse le concentrazioni, è facile vPrificare se la precisione varia al 
\'ariare della concentrazione di analita misurato: occorre semplicemente 
(lividere in più parti l'intervallo di concentrazione dei campioni utilizzati 
(per ('S. basso, basso-medio, medio, mt>dio-alto, alto) e calcolare la preci· 
~ione all'interno di ognuna di t>sse. 

Il controllo della omogeneità delle preCISIOni così ricavate può essere 
dfettuato con test statistici opportuni, come qudlo di Bartlett [6] o il test 
di Box [6] sulle corrispondenti varianze. 

È opportuno accennare brevemente ad aleuni accorgimenti da adottare 
pt'r la valutazione della precisione: 

l) 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 succcdt>, in modo da non trascurare 
il fattore« trascinamento >l; 

2) quando si valuta la precisiont' tra giorni (Fig. l) è opportuno VPti· 
lìcare se t'Sistono andamenti sistematici nel tempo (ad es. diminuzioni o 
aumenti sistematici delle concentrazioni dei campioni di riferimento utiliz· 
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Pn•ci&ionf' tra giorni. Controllo della variabilità nel tf'mpo delle mi~ur<' drl· 
l'acido urico col metodo automatico [19] relativamentl' a 3 sieri. C1• si .. ro di 
controllo di qualità (valore medio~- 9,70 mg/100 mi; SD pooied 0,142; C\ 
ml"diano = L.~%); C2, siero reale (valor<' mrdio = 6,06 mg/100 mi: SD poolerl 
= 0,056; CV rnl'diano = 0,93%}; Cs, siero di controllo di qualità (valore medio 
-= 4.32 mg/100 mi; S)) pool<>d ~ 0,051; C\' nwdiano = l,l8'j0). 

zati). Tali variaziom si po~sono individuare con un test sulla pendenza [7] 
della retta di regressione concentrazion(" vs. tempo; è lecito cumulare le mi­
sure per valutare la precisione tra giorni solo se la pendenza non è distingui­
bile da zero; 

3) i dati appanmtemente aberranti non vanno eliminati ad occhio. 
Esistono numerose procedure corrette da utilizzare. Dato che si ha quasi sem­
pre a che fare con piccoli campioni, una delle più consigliabili ci sembra quella 
messa a punto da Dixon e Masst>y, e riportata da Reed e Henry [8], in cui 
la distanza tra il dato supposto aberrante e il dato a questo più prossimo viene 
confrontata in termini statistici con il range delle osservazioni. Il problema 
degli« outliers» non deve essere sottovalutato: molti AA. sono caduti nell'er­
rore di migliorare artificialmente la precisione del loro metodo, semplicemente 
scartando dati apparentemente anomali, ma in realtà soltanto fluttuazioni 
estremr- nei due sensi; 
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J) è hene utilizzare il metodo in ~~sa me per un certo trmpo prima t! i 
rac•·ogli1·r•· i 1lati da elaborare per la misura della precisione: questa fast' 
pn•lillliuan• permette di evitare valutazioni pessimistiche della precisione nel 

ca~u chl' 'Jlil'Sta migliori con la pratica, e permette di definirt' meglio i para. 

nu·lri ,]t praticabilità indicati nell'introduzione; 

.'i) il numt'fo dt'i replicati necessari in un piano di valutazione della 

vr•·o·i~iun•· dipende dall'errore massimo che lo sperimentatore è dispo!:ito a•l 

ac1:dtan· !;nlla precisione stimata. Tale numero di rt'plicati puù essere ca!. 

t:olalu in base a vrocf'dur!" statistiche standard, ad es. IJtWII•· riportate 

1la \LI('(' [9]. 

.-\CCl1RATEZZ \ 

l.'aecuratezza vuò essere definita come« accordo lra la migliore stima 

tli 111W quantità ed il suo valore vero» [l]. La misura di questa caratteristica 

..!w la IFCC chiama<< inaccuratl'zza » (v. {jUanto th·tto per la « impn•ei. 

~iuno· >>) - è data dalla differenza tra la media di più misurr replicate l~ il 

, ,d.,n· '' n·ro » (o valore atteso) .Ii analita eontl•nuto nel eampione, r puù 
··~~•·tT l'Sprt~ssa nelle unità di misura originali n in percentn tlel valore vero. 

L 'aceuratez11a può rsst"re misurata con prneedure divt·rst>: 

mediante l'usi, cii campioni di enntrollo n di riferÌmPnto; 

m••tliante prnn• tli rt•cupero; 

in bast~ alla media giornaliera: 

- mc·diantt' ennfronto con un metodo ad aecnrate:r.za nota. 

Lso di campioni di- •·ontrollo. - Campioni tli controllo (cioè ca!Upioni 

.'iundanti i campioni 1la analizzare), o campioni tli rift~rimento (l'ioè eam· 

lll"ni reali, ottl'nuti da pazienti) per i quali ~i sia verifieata la ~tabilità u('l 
to·onpo dell'analita tla misurare, possono I'SScre usati prr \'aiutar .. l'aceura~ 

!t·zta ,]d metodo. 

St• pt•r tali campioni è noto il valore vt•ro, allora si pu•\ av••n• una titima 

r·<>a!t: dell'aecuratezza; se il valore vero non è noto, si possono ffil'ttPre in luee 
-t~! o \ ariazinni eli accuratezza. 

L'usu in rt~plicato 11i c1uesti eampioni vrrmettP chiaramenlt: di stimare, 
a .. eanto all'accuratena o alle variazioni della stPSSa, anchl' la prreisione del 

ntdndo. Ossen i amo, 'luindi, come un opportuno disegno sp•~rimentale per­
nwtta, con un unico ••sperim;~nto, il raggiungimento di obiettivi divl'rsi. 

Uno schema .Ii questo gruen• può essere efficacementl' utilizzato, una 
\ olta messn a punto un metodo, in un piano di eontrollo di tjualità faet•ntt· 

u;.o eli carte tipo Sht•whartllOJ (Fig. 2). 
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/'rOI't' di recupero. - Le prove di rccupero sonu basate sull'uso di coppie 
tli c;11 upiuni ndle quali uno dei due campioni vi~ne addizionato con una 
quantiUa nota dell'analita da misurare allo stato puro. L'esame della distri­
but.iorw ,!t• \le coppit• di valori così ottenuti, ad es. con il test t di Student per 
dal t appaiati [6], n meglio, con il test di Wilcoxon [ll], o con l'analisi della 
rl"gn·ssione [7], fornisce informazioni precise sulle capacità di recupero del 
nwtodn in esame (Fig. 3). Non va sottaciuto, tuttavia, che in prove di questo 
tipu ··~istono talora problemi tecnici cui bisogna prestare la massima atten­

ziollt', .~ in particolare: 
_ il materiale puro aggiunto nel campione può avere difficoltà a scio­

g\il'r~i: occorre quindi cercare di aggiungerlo già in soluzione. Nel campione 
non .11hlizionato va aggiunta, in questo caso, una pari quantità di solvente; 

il componente naturale può trovarsi coniugato o legato ad altri cle­
uu•nti e quindi in forma differente tla quello puro aggiunto. 
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Uso della media giornaliera. - Un ulteriore parametro di controllo 
ddla accurateua può essere la media di tutti i campioni che vengono analiz· 
zati nella giornata, oppure la mt>dia di tutti i campioni non patologici [12]. 
Queste procedure, introdotte da Hoffman e Waid, sono state criticate [13] c 
non sembrano molto affidabili, perché sono basate sul presupposto (non verifi­
cahile) che, nell'insiemt", i campioni inviati giornalmente al laboratorio 
abbiano caratteristiche costanti. Tuttavia, essendo questo controllo di 
accuratezza effettuato sui campioni analizzati nel giorno, esso presenta due 

aspf"tti positid: 

l) non costa nulla, almeno dal punto di vista analitico; 

2) è l'unico sistema in grado di rivelare variazioni sistematicht~ legatl' 
alle fasi precedenti l'arrivo dci campioni in laboratorio. 

Confronto con un metodo ad accuratezza nota. - L'accuratezza di un 
metodo può essen• valutata anche misurando alcuni campioni, sia con il 
ml"todo in esame, sia con un metodo ad accuratezza nota. Naturalmentl" solo 
se i campioni sono misurati in duplicato è possibile fornire una stima delll" 
precisioni dei dul" metodi. Questa procedura ci sembra ottimale per i seguenti 
motivi: 

l) è possibile utilizzare campioni reali. L'uso di campioni di con­
trollo (prodotti su scala industriale, manipolati, deprivati di componenti 
che possono in qualch.-- modo nuocere all'analisi, addizionati di sta­
bilizzanti, ccc.), non è criticabile in linea di principio, tuttavia è nell'esperienza 
di molti ricercatori, ed ancht" nella nostra, che la precisiont> calcolata 8U tali 
campioni è significativamentl" migliore di quella stimata in base a campioni 
reali; 

2) è possibile, con una opportuna strategia dei prelievi, disporre di 
campioni che interessino tutto l'intervallo di concentrazione di analita in 
cui è applicabile il metodo. Usando campioni in duplicato si potrà studian• 
se c'è dipendenza della precisioni'" dalla concentrazione; 

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

4) è possibile, nell'ipotesi che gli intervalli di concentrazione del­
l'analita misurato in cui sono applicabili i due metodi utilizzati non siano 
sensibilmente diversi, scompotre l'errore sistematico nelle due componenti, 
costante e proporzionale [3]. 

5) è possibile valutare la prcdittività del metodo in esame rispetto a 
quello di riferimento. In altre parole, dato un risultato ottenuto con il me­
todo in esame, è possibile associare a questo il valore che si sarebbe ottenuto 
con il metodo di riferimento, e l'intervallo fiducialt> attorno a tale valor<', 
ad un livello di rischio prefissato [7}. 
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L'importanza teorico-pratica di questo schema 8perimentale è accom• 

pa~uat<l. nella il"tteratura corrente, da poca chiarezza per quanto riguarda 

l'aspt~ltt 1 applicativo. Riteniamo perciò cosa utile svolgere alcune comidera­

zioni a ~copo di maggior chiarimento. 
[n primo luogo, se si confrontano due metodi, ;;i presume che questi 

s<~n<tllO u misurare lo stesso parametro. In questo caso, a meno di non a'\cr 

sbagli<tto completamt"nte la scelta del metodo di riferimento o la mess<l a 

puntu do·l metodo in esame, è intuitiYo che il cot"fficiente di corrt"lar,ione 
lint·aro· [7] risulterà statisticamente significativo. Anche se questo è chiara­

mt·nto· un fatto importante, pregiudiziale a qualunque valutazione succo-.~­

si' <t. n.~ulta povero di informazione se si vuoi valutare la applicabilità del 

mdoolo in csamt' in alternativa a quello di riferimento. Più che il cof'fficicnte 

di t·urr~"lazione lineare (r), risulta utile l'd importante il suo quadrato, detto 

<< eodli<·ientl" di determinazione » [14, 15], che fornisce una misura percentuale 

1it-lla \arianza (del metodo in esame) spiegata dalla regressione con il metodo 

,\i rikrirnento. In altri termini, maggiore è l'accordo tra i due metodi, quanti­

tati,·amt•nte più ampia è la varianza spiegata dalla regressione. Un nilore 
di 0,85, che sembra a prima vista molto buono, si traduce in un valore 

t li r~ 0,72, il che vuoi dire che _il 28% delia varianza dt"l metodo in esa mc 

ll"n ,: ~piegata dalla rl"gressione col mf'todo di riferim{'nto ,, può f'Sst•n• 
qnindi attribuita a scarsa precision-I', a non lim•arità del metodo, t·cc. 

Di maggior intere;;~!' appare inveet' la \'alutar.inne della linrarità tra i dw~ 

lltl'ludi. Esistono critt•ri statisticamt•nte \'alidi per una tale npt~raziorw: in 

i''lr1io·ulart> il trst delle suCc('ssioni [l l, lBJ e l'analisi dt'lla varianza (bl 
J:aspdto più rilevantr nel confronto tra mt•tudi è cht•, uell'ipotesi ~ia 

\ :llidn il modt'llo ~tatistico di rf'gressionc linf'art" (*), è possibill" ~dndrre 

l"o·rrun• totale nelle componenti sistematiche (costante t' proporzionah~) t' 

w·lla cnmponente casuale [3]. In particolare, soddisfatto il rertuisito <Iella 
liut·arità e drlla omusceda~ticità dt'lla varianr,a delle y al variare th•lle x nt>lia 

l< lat.ione tra i dul' metotli, l'errore stanùard della regressione ~timata è una 

~t1ma 1lt>lla componente easuale ddl'errnre totale; la pendenza t' l'inten•t·tta 
dt•lla rt"tta di rt•gri'S~Ìone sono inn•ce stime rispcttivamentt~ dt·gli errori sist<·­

matit:"i proporzionali e costanti [3, lb]. La significatività t li qnf'sti n !timi tlue 

JMrarm•tri va verificata con opportuni test statistici: l'assenza di t>rrure ~i~t,•­
lttatico to~tante verrà cnntrollato t.-stando se l'intercetta è di,ersa da r.t•ru; 

l :t.~~Pnza tli rrrnrf' si~tematic.n propnrzionale testando Sf' la pendt>nza è sta-

(*) Hieortliamo eh~ 'l'l<'•to mod<•llo può e~s~r~ utilizzato <plaloru ~ulo la } -~ia all'<'tta 
,J,, <'rrore (altrinot·nti va utilizzata l'analisi confluenziale) o, in l'rima <lppruo~imaziono·. 

l"'"'olo l"o·rror~ ou x i' ~i~nifi<'<ltivam~nt .. minor,. ddl'~rroro· ~\l y. lnoltr~. l'errore ~u} non 
J,,,. variar~ ~ignificativ<mH·nt(' al variar<" d~lla x (onwr;('t•daoticitio. d~lla varianza)l7]. 
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ti.'lticamente diversa da l (si ricordi che l'angolo della retta di regressione, 
nel ,~aso di assenza di errori proporzionali, deve essere pari a 45°) [3, 7, 16]. 

Osserviamo che le stime degli errori sistematici sono tanto più valide 
quanto meglio i campioni sono distribuiti nell'intervallo di utilizzo dei 
metodi [14]: non ha molto senso parlare di componente sistematica se i cam­
pinni sono relativi a concentrazioni lontane dallo zero (gli errori costanti 
potrebbero essere in questo caso simulati da puri errori proporzionali) [17], 
così come non sono buone stime degli errori proporzionali quelle ricavate da 
rf'"gressioni in cui l'intervallo di variazione della x è confrontabile con l'errore 

wlla y {14]. 

PROCEDURA PROPOSTA 

Lo schema sperimentale proposto in questa nota si riferisce a campioni 
reali, misurati in condizioni routinarie, che ricoprono un intervallo di con­
('Pntrazioni sufficientemente ampio e ben rappresentato dai campioni (sono 
da evitare in particolare situazioni in cui si hanno molti campioni nelle con­
ct>ntrazioni medie e pochi agli estremi). 

Ogni campione è ripartito in 4 frazioni in modo da poter essere misurato 
in doppio nei due metodi, per permettere la stima della precisione e della 
accuratezza. 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; 

c) lo studio delle distribuzioni dei risultati per i campioni utilizzati 
nella sperimentazione (questo consente di avere indicazioni relative ad in· 
tf~rvalli di riferimento) (Figg. 6, 7); 

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

e) un controllo della linearità e della eteroscedasticità nella regres­
~ione 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 è stato utilizzato nel nostro laboratorio per la carat· 
terizzazione di metodi automatici (su GEMSAEC), per la determinazione 
di trigliceridi, colesterolo, glucosio, acido urico [19] e per la determinazioni• 
del tiocianato nel siero [20]. 

In questo lavoro 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 metodo per l'acido urico. 

A10n. t./. SIIJH'r. 81milà (107!1) 15, ~!Il ~~~~~ 
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Andanwnto d~lla SJ) dei repJi,ati del mrtodo di do~ag!!."ÌO d..J\'aridu urico '""lllllllr 
IJ9J. Ad O!lni .:ampione analizzato in duplkato, rorrisponde una Sll. La fìguw 
mostra come varia la di~persionr con la ml'diu dt'i duplirati corrispondenti (nrl CllhO 

partirolar<· l'anali"i statistica non ri,·ela una dipenden~a drlla Sll dalla conccntra­
ZÌOiw). 

IL PROGRAM~IA CO~ ET l 
(prim" zwsione. not'embr,. 19711) 

Generalità 

Il programma COMET l è un programma di elaboraziont• el.-.ttrunica 
scritto in FORTRAN IV, che fa usn di alcuni sottoprogrammi di utilità 

(SDU) già pubblicati [21] c di alcuni SDU messi a punto appositamt"JJt<·. 
La struttura del programma è stata progettata in funzione della prnhkmatira 

dd confronto tra due metodi [22}, ma COMET puì1 essere Yantaggiosamt•ntr­

utìlìzzato ancht• nello studin della corrt'laziont• tra dut: grandt'zze, nt'llu 
studio dell(' caratteristiche dì un singolo mt•todo o per la valutaziom• di in­

tervalli di riferimento (valori normali). Descrivt'remo il programma nel caso 

di confronto tra un mdodh e un altro pre~n come riferimento, richiamauùo 

incidenta\menl!• alcum: possibilità di utilizzaziont• in studi dì corn·laziune. 
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Fig. 9. - Grafico della regn·~~ione riportata in Fig. 8. L'i~j>ezimll' di grafici di questo tipo 
è ~CIDJITC util~ in quanto perm<'tte di rilevare deviazioni dalla linearità, cwn­
tualmentc segnalate dai test, " di avere una prima indicazione sulla capacità 
p-redittiva del metodo in .'ltudio, rispt>tto al metodo preso come riferim{'nto. 

Strultltra del programma 

Il programma è basato sul piano sperimentali: precedentt>mente esposto, 
ma può tuttavia elaborare misure sia in singolo che in doppio. In questo 
ultimo caso viene effettuato, accanto all'analisi deUa regressione, uno studio 
della precisione. 

L'esperimento di confronto, nella sua forma più complessa, è disegnato 
come segue: 

nell'intervallo di concentrazione di interesse per J'analita da misurare 
vanno presi diversi campioni reali, sufficientemente spaziati ed in numl"'ro 
dipendente dalla precisione statistica che si vuoi raggiungere [9]; qu~>~ti 

campioni, ripartiti in quattro frazioni, sono poi misurati con i due ml"todi a 
confronto, 
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La precisione globale di un metodo è vista dal programma come la 
,-~~-

.-li:.pcrsione globale cumulata delle coppie, SD pooled = V f 1d;2 ,1 2n, 

~t oH d1 = x1.1 -- Xv è la differenza tra i risultati di una generica dop­
pietta ed n è il numero delle doppiette (ovvero dei campioni in duplicato 
insn·iti nella sperimentazione). Questa grandezza è una misura generale 
~tdla precisione, che può essere trasformata in termini percentuali dividen­
tlola per il punto centrale dell'intervallo considerato, o meglio, per il valore 
m<:"dio delle misure effettuate. 

La dipendenza della precisione dalla concentrazione dell'analita misurato 
può essere studiata o in termini di deviazione standard o in termini di coef· 
fidPnte di variazione dei duplicati. 

U programma COMET analizza le distribuzioni delle SD e dei CV, for­
nendo valori medi, intervalli fiduciali., flCc., nonché gli andamenti di queste 
grandezze con la concentrazione (Fig. 4-6). 

Vale la pena di soffermarsi su due casi notevoli: 

l) costanza della deviazione standard: la precisione è descritta comple­
tumt'"nte riportando SD ed eventualmente i limiti fiduciali di SD; 

2) aumt'"nto della deviazione standard con la concentrazione: la pre· 
eìsione è probabilmente descritta dal coefficiente di variazione, che potrt'"bbe 
ri,..ultare costante nell'intervallo considerato. 

Ricordiamo che lo studio della precisione viene effettuato da COMET 
~ulo nd caso che le misure siano effettuate in duplicato. Successivamente, 
pt•r ogni metodo, vengono esaminate le distribuzioni delle misure per le 
~1uali si c-alcola: 

l) una serie di parametri carattcrist1e1: media, SD, CV, varianza, 
intt'"J:vallo fiducialc della media, ma-,;:, min. ccc.; 

:?:) la ripartizione in classi; 

3) un istogramma rappresentante la distribuzione preccdt'"nte (Fig. 7). 

A questo punto il programma procede all'esame della correlazione tra 
misure ricavate con i due metodi per gli stessi campioni. 

L 'analisi della correlazione si t'fft'ttua in più passi: 

l) controllo della linearità; 

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

3) controllo della distribuzione delle differenze; 

4) calcolo di una tabella per la trasformazione dei risultati ottenuti 
col mt'"todo in esame nt'"i valori del metodo preso come riferimento. 
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Esamineremo ora separatamente questi punti. 

l) Controllo della linearità.- Viene utilizzato il test delle successioni [Il]. 
Viene segnalata la massima successione e questo valore è confrontato con il 
valore critico tabulato. 

2) Analisi della regressione lineare. - Vengono calcolate grandezze 
di interesse come la pendenza e l'intercetta con i rispettivi errori standard, 
l'errore standard della regressione stimata, i coefficienti di correlazione e 
determinazione lineare, i parametri della regressione forzata (questi para­
metri acquistano importanza nel caso in cui la intercetta non sia significati­
vamente diversa da zero f7J) e alcuni test sulla pendenza e sulla intercetta. 

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

3) Controllo della distribuzione delle differenze. - Le differenze col 
segno (y, - x1) vengono studiate e viene testata la significatività della 
differenza media osservata rispetto allo zero. 

Ulteriori controlli sono poi effettuati per le distribuzioni dei valori 
Jx- Yl vs. (x + y)/2 e dei logaritmi per confermare l'applicabilità dell'ana­
lisi per regressione lineare [22]. 

4) Tabella di trasformazione. - Sulla base dei parametri calcolati con 
la regressione, viene stampata una tabella che fornisce accanto ad una serie 
di valori equispaziati del metodo in esame, l'intervallo :fiduciale della con­
centrazione estrapolata sul metodo di riferimento. 

CONCLUSIONI 

La procedura proposta vuole essere un contributo ad una più razionale 
valutazione della precisione e dell'accuratezza di un metodo, almeno sotto 
certe condizioni sperimentali, precisamente quelle che permettono di soddi­
sfare i requisiti richiesti dalla struttura del piano sperimentale esposto. 

Attualmente è 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. ringraciano il dott. Franco Taggi per le etimolauti discussioni su1 problema 
del controllo di qualità in chimica clinica e per aver meSl<O a disposizione le« Subroutines » 
utiliuate nella reaHz.zazione del programma di elabonzioue elettronica dei dati. 

RiuvuiO il 7 febbraio 1979 

AcceUalo il 9 febbraio 1979 

Ann. lf!. SUf>'r. Sa~il<i (l\1711) 15, 219-238 
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