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Indagini analitiche su oli alimentari sofisticati

responsabili della « polmonite atipica» verificatasi in Spagna
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Riassunto. — Gl AA. banne elaborato alcuni petod
sensibili per evidengiare ¢ dosare Panilina ¢ lo anilidi pre-
Sendi in aleww ofi adwlteradi provenienti dally Spagna. Due
metodi sene qualitativi e semiquantitalivi: un metodo spei-
trafotometrice basato sulla misura dellasocolore che st forma
tra anilinag libera diagotata ¢ sale R, ed wn metodo basato
sulla determinagione nell’ UV, dopo separagione per croma-
tografia su strate sottile. Il fergo metods, quaniitative oltre
che gualitative, consiste nella separagione per cromalografia
in fase lignida ad alta pressione, dops mia purificagions
preliminare,

Summary (Analytical Study on Aduiterated Cooking
Oils Responsible for « Toxic Pneumonia » in Spain). -
The Authors bave worked ont some sewsitive methods to
detect and determine aniling and anilides which are present
in some adulterated oils from Spain. Two methods ars qualita-
tive and semti—quantitative: a speciropbotomeiric one, based
on the measure of the agocolonr that is formed in the reae-
tion between diagotived free aniline and R salt, and an U1/,
method, employed after TLC- separation. The third nethod
s guantitative, as pelf as gualitative; it consizis on separation

by HPLC, after a preliminary parification.

INTRODUZIONE.

Mativagione dell’ indagine. - A partire dal mese di mag-
gio 1981 si sono verificati in Spagna numerosi casi,
talora mortali, di una sindrome morbosa che, per il
fatto di interessare precipuamente i polmoni, pur non
avendo tutte le caratteristiche di unma polmonite, &
stata denominata « polmonite atipica ».

Esclusa, dopo le prime incertezze, la natura infet-
tiva del morbo, si scoprl che la sua insorgenza era le-
gata al consume di un olio (venduto come olio di oliva
in recipienti di plastica anonimi non sigillati) ricavato
da olio di colza denaturato per uso industriale mediante
aggiunta del 2 9 di anilina grezza. L’olio cosi denatu-
rato aveva un colore bruno e un odore sgradevole che
ne escludevano Pimpiego alimentare, La sua raffina-
zione, effettuata fraudolentemente per renderlo comme-
stibile, era riuscita a conferirgli propricta organolertiche
accettabili, ma aveva provocato, almeno in alcune par-
jite, una reazione chimica imprevista, in seguito alla
quale si erano formate anilidi di acidi grassi. All’vleo-
anilide, prodotto presente in maggiore concentrazione,
sarebbe da attribuire, essenzialmente se non esclusiva-
mente, azione tossica del predetto olio [1].

Roma

Sebbene non fossero segnalatd, in Italia, casi di intos-
sicazione da olio, I'lstituto Superiore di Sanita si preoc-
cupd, allo scopo di prevenire tale eventualita, di ela-
borare rapidamente un metcdo analitico atto a sve-
lare la presenza di olio tossico, anche se miscelato in
basse percentuali con olio commestibile, onde fornirlo
tempestivamente ai laboratori di controllo periferici.
Solo a metd ottobre 'LS.S. venne in possesso di due
campioni di olio incriminato (A e B), provenienti dal-
PAmbasciata spagnola a Roma (di essi, tuttavia, solo
uno risultd contencre derivati dell’anilina). Successi-
vamente, |'Istituto ricevette dall’Ambasciata italiana
a Madrid, tramite il Ministero deghi Affari Hsteri, un
altro campione di olio tossico {C) e, infine, un olio
denaturato con il 2 %} di anilina grezza (D). Lavorando
su tali campioni sono stati elaborati alcuni metodi atti
a svelare efo dosare anilina e suoi derivatd negli oli
alimentari.

Orientamenta nellelaborasione dei metodi analitici. — Ci
si & preoceupati di predisporre innanzitutto metodi sen-
sibili e di facile attuazione in laboratori muniti di not-
mali attrezzature, anche se solo semiquantitativi; ¢
stato poi elaborato un metodo pit sofisticato, che usa
la cromatografia liquida ad alta pressione {(HPLC) cd
¢ rigorosamente quantitativo,

Il metodo 1 & basato sull’idrolisi acida delf’olio e suc-
cessiva determinaziene colorimetrica [2], mediante dia-
zotazione ¢ copulazione, con sale R, dell’anilina libe-
rata. Esso & quantitativo per Panilina libera, ma sic-
come il processo di idrolisi non & completo neanche
dopo 12 ore, viene qui suggerito, per non prolungare
troppo 'analisi, di fermare idrolisi dopo 4 ore. In
queste condizioni si libera circa 1/3 dell’anilina combi-
natz. Sc st omette Uidrolisi si puod dosare P"anilina libera
preesistente,

1l metado I1 permette di svelare rapidamente ka pre-
senza di anilina libera e anilidi mediante cromatografia
su strato sottile (TLC), Esso pud essere reso semiquan-
titativo procedendo ad eluzione delle frazioni separate
e loro misura nell'U. V.

Il metodo HI permette una rigorosa misura quanti-
tativa, sia delle singole anilidi che dellanilina libera,
sottoponendo un estratto dell’olio ad esame HPLC,

PARTE SPERTMENTALE,

Preparagione delie aniiidi i acidi grassi, — Per la messa
a punto dei metodi H e 11 & stato necessario prepa-



B38

rate alcune anilidi di acidi grassi, non dispenibili in
commercio: I'oleo-anilide e la stearo-anilide. La loro
preparazione & stata realizzata scaldando 2 fiamma di-
retta, per 2 ofe, in presenza di una traccia di acido sol-
forico (oppure in tubo chiuso a 2300 per 5 ore), una
miscela di acido grasso e anilina, con un lieve eccesso
molare di questa. Si & poi purificato il prodotto me-
diante ripetuti lavaggi della soluzione eterea con HCI
dil., poi con KOH dil., leggermente alcolico, ¢ infine
con acqua [3].

L'identitd delle anilidi ottenute per HPLC, ipotiz-
zabile dai tempi di ritenzione, & stata confermata, per
alcune di esse, mediante spettrometria di massa. I rela-
tivi spettri mostrano infatti un pattern di frammenta-
zione tipico di una anilide (frammento mfe = 93, corri-
spondente allo ione anilinio, ed un ben evidente ione
molecolare).

L’identificazione dell’eruco—anilide, che delle ani-
lidi di acidi grassi ¢ quella presente mei campioni in
percentuale pill bassa, & stata effettuata confrontando
il gascromatogramma degli acidi grassi di un olio
di colza (ad alto tenore di acido erucico) con il croma-
togramma HPLC delle anilidi formatesi nello stesso
olio dopo trattamento all’ebollizione (per 2 ore) con
anilina (0,2 %) e acido acetico (10 %,): il cromatogramma
HPLC mostrava, oltre a parecchia acetanilide, un qua-
dro di anilidi di acidi grassi largamente corrispondente
al quadro degli acidi grassi risultante dal gascroma-
togramma (Figg. 1 ¢ 2).
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Fig. 1, - Cromatogramma HPLC di un estratto ottenuto da

olio di colza (ad alto tenore di zcido erucico) trattato all’ebolli-

zione, per 2 are, con lo 0,2 %, di anilina ¢ il 10 %, di acido acetico.

Identificazione dei picchi: 1) acetanilide; 2) anilina; 3) linoleno-

anilide; 4) linoleo-anilide; 5) oleo-anilide; 6) stearo-anilide;
7) eruco-anilide
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Fig, 2. - Gascromatogramma degli acidi grassi dell’olio di colz:

trattato con anilina e acido acetico di cui alla precedente figura.

Identificazione dei picchi: 1) ac. palmitico; 2) ac.steatico; 3)

ac. oleico; 4) ac. linoleico; 5) ac. linolenico - cicosenoico;
6) ac. erucico

Primo metodo (spetirofotometria nel visibile).

Reattivi.

1) Acido cloridrico ca, & N: diluire 1:1 con acqua
Pacido cloridrico concentrato del commercio.

2) Soluzione di nitrito di sodio al 3,59% =1/, la
soluzione & stabile per circa un mese se conservata in
frigorifero.

3) Soluzione di carbonato di sodio anidro al 109,
m{V.

4) Soluzione del sale R: sciogliere 0,8 g di sale so-
dico dell’acido 2-naftol-3,6-disolfonico (purificato) in
100 ml di acqua bollente; portare il pH a 7,5-8,5 ag-
giungendo la soluzione di carbonato di sodio (3), raf-
freddare a temperatura ambiente e filtrare. Questo reat-
tivo deve essere conservato al riparo dalla luce. E sta-
bile per non oltre un mese.

5) Soluzione di ammoniaca: diluire 20 ml di ammo-
niaca conc, {4 0,88) a 100 ml con acqua,

Procedura.

Introdurre in un pallone da 500 ml, munito di collo a
smeriglio, 5 g di olio, 20 ml di acido cloridrico (1) e
alcuni pezzetti di quarzo; inserire sul pallone un refri-
gerante a bolle e far bollire alla fiamma per 4 ore.
Ttavasare il liquido in un imbuto separatore € lasciar
sepatare la fase inferiore. Prelevare un’aliquota di que-



sta € diluirla 1 :10 con acqua (s¢ si dovesse fare una
diluizione diversa, curare che la concentrazione finale
dell’acido cloridrico sia citca 0,6 N). Introdurre 5 ml
dit questa soluzione diluita in un matraccio tarato da
25 ml assieme a 0,5 ml della soluzione di nitrito di
sodio (2) e mescolare. Aggiungere, dopo due minuti,
2 ml della soluzione di carbonato di sodio (3) ¢, dopo
agitazione, 0,5 ml della soluzione del sale R (4). Agi-
tare, aggiungere 2 ml della soluzione di ammoniaca (5)
e agitare ancora. .

In presenza di anilina si sviluppa una colorazione
arancione,

Portare a volume e misurare I'assorbanza a 490 nm,
in una vaschetta da 1 cm, rispetto a un bianco conte-
nente tutti i reattivi e 5 ml di HCl 0,6 N.

La quantita di anilina libera, presente dopo I’idro[i‘si,
pud essere caleolata da una curva di taratura costruita
impiegando quantitd scalari di anilina (da 1 a 5 ml di
una soluzione acquosa, preparata di fresco, contenente
20 pg di anilina per ml).

Limite di rivelabilita.

Il limite di rivelabilitd, utilizzando la tecnica sopra
descritta, ¢ di 20 pg di anilina,

Secondo metodo (cromatografia su stralo sottile e spettrofo-
tometria nelf U.17).

Reattivi.

1) Metanolo puro per analisi, saturato con iso—
ottano.

2) Iso-ottano puro per analisi, saturato con metanolo,

3) Etere di petrolio (p.e. 40-60°C}, ctere etilico &
acido formico (98-100 9}, puri per analisi.

4) Lastre per cromatografia su strato sottile al gel
di silice, con indicatote di fluorescenza, spessore dello
strato 0,25 mm (tipo Carlo FErba — Stratocrom SIF
2543, attivate in stufz a 110 °C per un'ora.

5) Miscela eluente per TLC: ctere di petrolio =
etere etilico + acido formico, 60 : 40 : 2 (/1)

6} Soluzione standard di acetanilide all’l 9, in meta-
nolo.

7) Soluzione standard di oleo-anilide all’l % in meta-
nolo.

8) Soluzione standard di anilina all’l 2} in metanolo.

Procedura.

a) Eistrazgione. ~ 2 g dell’olio in ¢same vengono posti
in un becher e sciolti in 10 ml di iso-ottano (2). La
soluzione viene trasferita in imbuto separatore. I1 becher
viene rilavato con altri 10 ml di iso-ottano (2}, che
vengono pure trasferiti nell'imbuto separatore. Si ag-
giungono nell'imbuto 20 ml di metanoclo (1) e si agita
per circa 1 minuto.

Si lasciano separare le fasi ¢ si trasferisce la fase infe-
jore metanolica in un secondo imbuto separatore. La
Easc superiore viene estratta altre due volte con por-
zioni da 20 ml di metanclo (1).

Le fasi metanoliche, riunite nel secondo imbuto se-
paratore, vengono riestratte due volte con porzioni
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da 10 ml di iso-ottano (2); la fase superiore iso-otta-
nica viene eliminata.

La fase metanolica, purificata cosl dai trigliceridi,
viene trasferita in un pallone a fondo tondo ed evapo-
rata a secchezza mediante evaporatore rotante.

11 residuo viene ripreso con 2 ml di metanolo e viene
conservato quindi in una proverta fornita di buona
chiusura,

Tale soluzione costituisce 'estratio parificato da utiliz-
zare nelle successive fasi.

b)Y Awalisi cromatografica su strato sottile (qualitativa). -
10wl dell’estratto purificato vengono deposti sulla lastra
per cromatografia su strato sottile, A fianco del cam-
pione vengono deposti, come riferimento, 5 pl di cia-
scuna delle soluzioni standard di acetanilide (6), di
oleo-anilide (7) e di anilina (8). Dopo cromatografia,
si lascia asciugare la lastra e quindi la si osserva sotto
la luce della lampada U.V. a bassa lunghezza d’onda.
L’acetanilide ¢ l'oleo-anilide appaiono come macchie
scure su un fondo giallo con Ry, rispettivamente, di
0,15-0,20 e 0,55-0,60. Le anilidi di altri acidi grassi
hanno lo stesso valore di R, dell’oleo-anilide.

Non interferiscono il BHA (che ha un & di 0,70~
0,72) ¢ il BHT (che si muove col fronte del solvente);
se presenti alla concentrazione dello 0,03 9, essi danno,
nelle condizioni operative descritte, deboli macchie.
La presenza nel campione di macchie con mobilitd
uguale all’acetanilide o all’cleo-anilide costituisce indi-
zio delle sostanze sopra indicate, Il metodo pud essere
considerato come un efficace sistema di sereeming, pre-
liminare all’analisi mediante HPLC.

Limite di rivelabilita,
Il limite di rivelabilitd, operando nelle condizioni
sopra descritte, & di (,5-1,0 pg di oleo-anilide.

Applicazioni semiquantitative,

Per un’accurata analisi quantitativa delle anilidi di
acidi grassi si consiglia i1 metodo 111 (per HPLC).
[I tuttavia possibile un’analisi semiquantitativa per
TLC, operando come di seguito indicato.

100 wl dell'estratte parificate vengono deposti sotto
forma di banda, lunga 5 cm, sulla lastra. Vengono
deposti al suo fianco 5 pl della soluzione standard di
oleo—anilide (7). Si pone a sviluppare la lastra e, come
in precedenza, la si esamina sotto luce U.V. Si delimira
la banda delle anilidi in corrispondenza dello stan-
dard di oleo-anilide e si raschia il gel di silice corri-
spondente a questa zona. Si trasferisce quantitativa-
mente la polvere in una colonnina di vetro munita di
setto poroso e si cluisce percolando con cirea 10 mi
di metanolo, Si porta ad un volume esatto di 10 ml con
metanolo € si escgue la detcrminazione spettrofoto-
metrica misurando Passorbanza a 241 nm contro meta-
nolo,

Il valore di € della soluzione metanolica di oleo-
anilide, da noi determinato, & 12.400,

Tergo metode (cromatografia in fase liguida ad alta pres-
sione).
Reattivi e apparecchi.

1) Metanolo puro per HPLC.
2) Iso-ottano puro per spettrofotometria.
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3} Soluzione standard di acetanilide alle 0,19 in
metanolo (13

4) Soluzione standard di oleo-anilide allo 0,1 95 in
metanolo {1).

5) Soluzione standard di anilina allo 0,1 9 in meta-
nolo (1).

6) Apparecchiatura pet cromatografia in fase liquida
ad alta pressione munita di rivelatore spettrofotometrico
nell’U.V. e di compartimento termostatato per la co-
lonna.

Procedura.

10 w! dellestratto metanolico purificato (vedi metodo
secondn) vengono injettari nelle seguenti condizioni
operative.

Rivelatore regolato ad una lunghezza d’onda
di 250 nm, artenuazione del rivelatore regolata in modo
da averc il segnale a fondo scala con Piniezione di Sul
della soluzione standard di acetanilide.

Colonna cromatografica con fase sta-
zionaria tipo reversed phase (LiChrosorly RP-18, 7 um,
250 mm 4 mm id., Merck), termostatata 2 60 oC,

Elucnte: metanolo (1) ad un flusso di 1 mi/min.

Il cromatogramma otrenuto (Tig. 3) presenta, ncl
caso dei campioni contaminati, un evidente picco rela-
tivo all’oleo-anilide ed aleri picchi minort attribuibili
alle anilidi degli altri acidi grassi ¢ a tracce di anilina
ed acetanilide.

La valutazione quantitativa delle anilidi presenti nel
campione si otticne cffettuando preventivamente una
serie di iniezioni scalari delle seluzioni standard di oleo-
anilide (4) e di acetanilide (3}. L’altezza del picco otte-
nuto dal campione in csame viene misurata e trasfos-
mata in quantitd di anilide per mezzo della curva di
calibrazione precedentemente ottenuta,

1 tempi di ritenzione osservati con e soluzioni stan-
dard sono: 2,75 min per Pacetanilide, 2,90 min per
Panilina, 4,30 min per olec-anilide e 4,80 min per
la stearo-anilide.

L probabile che con coloane cromatografiche equi-
valenti a quella da noi impiegata si ottengano risultati
diversi o non soddisfacenti. 1 necessario in tal caso
sperimentare niscele eluenti, composte da metanolo
ed acqua, tali da dare risoluzioni paragonabili a quelle
ottenute nel cromatogramma della Fig. 3.

Limite di rivelabilita.

Urilizzanda la tecnica sopra descritta, il limite di
rivelabilita & di 0,5-1,0 g di oleo-anilide.

RISULTATI E DISCUSSIONE.

I metodi primo e secondo presentano il vantaggio di
non richiedere particolari attrezzature, ma permettono,
oltre all’analisi qualitativa, una valutazione solo semi-
quantitativa delle anilidi totali, 11 metodo primo & pib
lunga del secondo, ma & probabile che risenta meno di
eventuali interferenze.

11 metodo terzo richiede Papparecchio per la croma-
tografia ligquida ad alta pressione, del guale non rutti
i laboratori di analisi sono forniti; ha il vaataggio di
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Fic. 3. - Cromatografia HPLC dclle anilidi presenti nell'olio B
{v. Fig. 1)

Tabella 1. — Risultati analitici foruiti dapli oli esaminati.

Anilidi

Natura deli’olio Anllina

SIGLA DEL . (esprease Caratteti

CAMPIONE (daf;d?;'gs;‘:;gh 12’:;: come anilina)  organolettici

PpPm

A L. Girasole Assente  Assenti Normali

B ...... Colza a basso Colore giallo-
tenore di aci- 7 1.340 verdognolo.
do erucico - Odore grade-
s0ja vole

C ... Colza a basso Colore giallo.
tenore di aci- 13 2.290 Odore poco
do erucico + gradevole
s0ja

oo, Colza a basso 10.500 7.950 Colore bru-
tenore di aci- no. Qdore
do erucico molto sgrade-

vole




essere specifico per le singole anilidi e rigorosamente
quantitativo; & anche abbastanza rapido,

La sensibilit di tutti e tre i metodi, ma specialmente
del secondo ¢ terzo, & tale da consentire Panalisi di
olt ottenuti per miscelazione, anche a basse percentuali,
dell’olio tossico con aleri oli.

1 risultati analitici dei quattro campioni esaminati so-
no riportati nella Tab, 1. T due oli sofisticati (B e C)
hanno un contenuto in anilina di poche ppm, mentre
contengono quantita relativamente elevate — rispetti-

Ricerito il 20 fehrain 1982,
Aceettate il 22 aprile 1982,
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vamente 1,349, e 2,29°, — di anilidi (espresse come
anilina). Fvidentemente P'anilina aggiunta come dena-
turante ha reagito, nella sua quasi totalita, con gli acidi
grassi presenti, formando composti la cui tossicitd ¢
molto diversa, qualitativamente e quantitativamente,
da quella dell’anilina di partenza,

Si desidera ringraziare il Prof. Luigi Boniforti per la collabo-
razione prestata nell’esecuzione e interpretazione degli spettri di
tnassa.
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Metodologia di controlli ambientali in caso di emergenza nucleare (*)
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Riassunto. — Nella segnente relagione ad invito tennta al
Convegno AIRP rono affrontati § problemi comessi con Por-
ganizzazgione ¢ I'effettuazione dei controlli ambientali in caso
di emergenga nucleare,

Dopo una prima parte di analisi dei possibili incidenti e
di valutagione del lore impatto ambientale vengono presen-
tate Je metodiche di misura con relativi limiti ¢ diffcoltd,
anche alle luce del dibattito sviluppatesi a livello internazio-
nale dopo {'incidente df TMI.

Le temativhe in opgeito sono fraftate segwendo lo schema
temporale 1ipico di nma emergenza nucleare: fase pre-rilascio,
fase corrispondente al rilascio ed alla propagezione della
nube, fase immediatamente seguente ol passaggio della nube,
fase ritardata.

Sammary (Environmenta] Radiation Measurement
Methodology for Nuclear Emergency). - FEnviron-
mental measarsment methodology for [lght water reactor
nuclear accidents is dealt with.

Typer of possible nnclear accidenis and their envivenpen-
tal effects are analyzed. Measurement problems and Kmit-
ations are discussed in consideration of new developments and
regulations after the TMI accident. The subject is approached
according 1o the typical nuclear emergency accident time scale
af period before radieactive release, release and plume diffs-
sion period, initial post plume passage period and final phase.

INTRODUZIONE.

Nel caso di rilasci accidentali che configurino una
sttuazione di emergenza nucleare, le principali fonti
di tischio per la popolazione sono Virradiazione esterna
ed interna dovute al passaggio della nube radioattiva
originata dalla diffusione degli effluend, I'irradiazionc
esterna da contaminazione del suolo e lirradiazione
interna dovuta all’ingestione di cibo e acqua contami-
nati. Queste vie di esposizione entrano in gioco in
tempi diversi, rendendo quindi la scalz temporale un
fattore molto importante nella programmazione di una
planificazione d’emergenza, Cid spiega perché questa
relazione & stata strutturata seguendo una scala tempo-
rale, individuando, cioé, nell’affrontare una situazione
d’emergenza, quattro fasi:

— una fase di allarme senza rilascio;

. - una fase corrispondente al rilascio ed alla propa-
gazione della nube;

- una fase immediatamente seguente al passaggio
della niube;

~ una fase finale, corrispondente a tempi lunghi ri-
spetto a quelli precedentemente considerati.

Per poter valutare le aree interessate da una situa-
ztone incidentale, 1 livelli di radioattivitd da misurare
¢ le zone entro le quali prendere dei provvedimenti
operativi, la trattazione & preceduta da una analisi dei
possibili incidenti e delle relative conseguenze.

(311 INCIDENTI E LE GRANDEZZE IN GIOCO,

In questi ultimi anni da pit parti [1-3] si & andata
sottolineando la necessitd, nell’ambito dell’analisi di
sicurezza, di non limitare Pattenzione agli incidenti di
progetto, ma di prendere in considerazione anche quellj
che, sebbene corrispondono a valori di probabilita
assai inferiori, sono tuttavia capaci di produrre conse-
guenze sensibilmente pit gravose di quelle assoclate
agli incidenti di progetto., Cosi si sostiene che [4]:
« There is no single definition for postulated reactor
accidents. A recent mberim policy statement by the
NRC [5), requires that Environmental Impact State-
ments include consideration of the site-specific impact
atttibutable to releases of radicactive marterials or ra-
diation from accidents involving degraded fuel and
melting of the reactor core. The only limitation to
these accident scenarios is the human imagination, and
many of the postulated scenarios and consequences
challenge the fundamental laws of physics and che-
mistry ».

Nella nostra analisi, in armonia con quanto da pit
parti raccomandato, si sono scelte dall’insieme di cate-
gorie di rilascio considerate di riferimento {6] le quatiro
piu significative dal punto di vista del dimensionamento
delle sitwazioni d’emergenza: il PWR 1, PWR 5, PWR
7 e PWR 9 in ordine decrescente di gravith, La scelta
dei PWR — rispetto ai BWR — & dovuta a diversi
fattori: ! pilt avanzato stadio di sviluppo delle analisi,
la maggiore diffusione di questo tipo di reattori e il
loro largo utilizzo previsto dal Piano Energetico
Nazionale. In Tab. 1 sono riportati in forma schematica
i quattro incidenti considerati, con le loro principali
caratteristiche e, per confronto, i dati deil’incidente
di TML

%y Presentato a2; AIRP - Giornate di informazione e studio sull’intervento in caso di emergenza nucleare, Roma 17 settembre 1981,
»
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Tabella 1. ~ Class/ di incidenti [6) considerate, loro

caratieristiche, ¢ confronte con ['incidente df TALL.

Gas nobhili

Tempo t perché Durata (1)

Descrizione delle varie sequenze dominanti Probabilira [ S il iy
pet ogni caregoria di rilascio \' r.a (K{rc_?}(t) (Gip 1niz ltlhf)liasnu nl:is\) a
PWR 1: o106 3. 108 5. 108 2,5 0.5
~ perdita refrigerante {LOCAY).
— mancato intervento salvaguardie;
~ rottura catastrofica contenimento,
PWR 5: el -6 108 FAR T\ 2 4
- LOCA, intervento sisteini rimozione radiocateivita
ma perdita integrita contenimento.
PWR 7: 4. 10-5 2. 106 1,5 . 104 10 1y
— LOCA con percolazione del nocciolo fuse, ma
contenimento intatto,
PWR 9: 4. 1p-4 103 oo 102 0.5 Q0,5
- LOCA con correrto funzionamento ECCS e con-
tenimento intatto.
TMI: — 2,4~ 13)- 106 13 =~ 1i7 qualche ora ~3 . 102

- come il precedente ma con il sistema di conteni-
mento parzialmente degradato,

Si osservi che la scelta di rale categoria & assai simile
a quella del rif. [7], ove, per una revisione critica delle
ipotesi di rilascio, si raggruppano tutte le possibili
categorie in cingue tipi di incidenti, quattro corrispon-
denti 2 quelli della Tab. 1, assieme ad wno di gravira
intermedia tra il PWR 7 e il PWR 9, che si pud far
corrispondere a quello di TMI. Va ricordato perd che
in {Tab. 11 valori relativi ai primi quatiro incidenti
sono ovviamente risultati di analisi su modelli, mentre
quelli relativi a TMI sono i risultati di dati sperimen-
tali, Occorre tuttavia notare che:

~ le probabilitd riportate sono tratte dalla Biblio-
grafia [6] €, come & noto, non possonn essere conside-
ratc immuni da correzioni di diversa natura [8-10);

— nell’incidente di TMI i rilasci sono stati in una
certa misura diversi da quanto si era ipotizzato per un
incidente di quel tipo: in particolare, mentre i rilasci
di iodio sono avvenuti in misura minore dell’atteso,
si & potuto accertare che le previsioni per i rilasci dei
gas nobili erano eccessivamente ottimiste: per questo
motivo, a2 seguitc di TMI, 'NRC ha iniziato un rie-
same dei meccanismi chimico-fisici di ritenzione dello
iodio, per un esame critico dei quali si rinviaa [7, 11];

— anche i tempi nell’incidente di TMI si sone ri-
velati pruttosto anomali: infatti, poiché per lungo
tempo si & temuto che la situazione incidentale potesse
degenerare in modo catastrofico, il tempo di durata
dell’effettivo rilascio (cosi lungo rispetto a quanto pre-
visto nei modelli [6]) avrebbe potuto essere anche un
lunghissimo tempo di attesa di eventi pit gravi, tempo,
quindi, da sfruttare per un’efficace organizzazione del-
Pemergenza.

Ancora riguardo ai tempi, va sottolineato che se-
quenze accidentali che terminano con eventi di gravita
diversa hanno in comune alcune fasi intziali, cosi che,
schbbene il mancato intervinto degli Emergency Core
Cooling Systems entro pochi minuti dall’inizio deli’in-

cidente costituisca un segnale inequivocabile di innec-
sco detla fusione de! combustibile, la discriminazione
tra incidenti di fusionc di limitata gravita e quelli eata-
strofici non pud sovenie essere effettuata con altret-
tanta tempestivita,

In Tab. 2 si & riportato, per i 9 incidenti di cui al
punto [6] della Bibliografia, la somma {t 4+ At) del
tempo di attesa def rilascio (1) e della durata del rilascio
stesso (At). Si pud notare che questo tempo tilevante
per la messa in opera dei provvedimenti d’emergenza
¢ piuttosto grande per il PWR 6 ¢ PWR 7 ¢ diminui-
sce, pol, in modo molto netto all’aumentare della gra-
vita delle sequenze incidentali.

Per il caleolo delle conseguenze degli incidenti presi
in considerazione, si sono fatte le seguenti ipotesi:

— si & scelta come condizione di stabilitd atmosferica
la categoria E di Pasquill, con una velocita del vento
pari a 3,66 mfs;

Tabella 2. — Tempi rilevanti per [emergenza per fe di-
verse classi di incident!.

Tempo di atresa Durata

DI NCIDENT! del Tilascle ‘3' | :‘.1?:3“ (T:’:pj ' ,"‘Z‘l‘:)
PWR 1 2.5 .5 3,0
PWR 2 2.5 0,5 3.0
PWR 3 . 5,0 1.5 6.5
PWR 4 2.0 3,0 5,0
PWR 5 2,0 4.0 6,0
PWR 6 12,0 10,0 22,0
PWR 7 10,0 10.0 20,0
PXR 8 0.5 0.5 1,0
PWR 9 Q0,5 Q.5 1.0




- trattandosi generalmente di rilasci relativamente
brevi si ¢ ritenuto, in prima approssimazione, di poter
mantenere la direzione del vento costante;

- come livelli di dose per Pemergenza (¢ di conse-
guenza come livelli di riferimento derivati) sono stati
scelti quetli del Medical Research Council del 1975:
infatti, senza entrare nella discussione sui livelli di rife-
rimento da adottarsi per 'emergenza — tema di un’altra
relazione nello stesso convegno - ta scelta di livelli cor-
rispondenti ad un cquivalente di dosc al corpo intero
part a 10 rem (0,1 Sv) permette una semplice indivi-
duazione degli ordini di grandezza del problema. Dal-
tronde i livelli di base ¢ quelli derivati della circolare
n. 70 del Ministero degli Interni (1973) non sono, come
¢ noto, molto diversi;

- tutte le conscguenze sono state caleolate nell’ipo-
tesi che nom venga preso nessun provvedimento di
protezione degli individui; ovviamente § provvedi-
menti d’emergenza di volr in volra attuati variano i
risultati complessivi,

Occorre altresi notare che, contrariamente a quanto
avviene in alcuni paesi, dove Pespericnza di evacua-
zione di significativi gruppi di popolazione (in occa-
sione di eventi catastrofici quali incendi, tornadi, ccc.)
& stata utilizzata per la formulazione ed il controlio di
modelli previsionali per successive operazioni di eva-
cuazione, nel nostro paese esperienza raccolta in questo
campo non & stata analizzata e formalizzata in modo
paragonabile.

Comunque, dato il gran numero di parametri uti-
lizzati per il calcolo ¢ la notevele incertezza associata
ad alcuni di essi, i dati che seguono vanno presi unica-
mente come ordini di grandegze ¢ come tali bisogna
considerarli nella discussione che segue.

In Fig. 1 & riportato, per i quattro incidenti scelti,
'andamento dell’equivalente di dose totale al corpo
intero da inalazione e irraggiamento per il passaggio
della nube, al variare della distanza dal punto di rila-
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Fi. 1. - Equivalente di dose totale al corpo inteto da inala-
zione ¢ itraggiamento uube al variare della distanza del punto di
rilascio, per vatie classi di incidenti
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scin. Se si considerano i 10 rem (0,1 8v) al corpo in-
tero del M.R.C. gia nominati, si vede che separano
nettamente il grafico in due parti: { due incidenti pii
gravi determinano a qualsiasi distanza entro i primi
20 km un equivalente di dose a corpo intero superiore
a tale limite, 1 due meno gravi un valore sempre infe-
riore.

Ad un ordine di grandezza superiore, considerando
quindi un equivalente di dose pari a 100 rem (1 8§v),
mentre per un PWR 1 entro i primi 20 km Pequiva-
lente di dose & sempre maggiore di tale livello, per il
PWR 5 offre i 5 = 6 km ¢ infuriore ¢, comunque, per
cumulare a quelia distanza di 3 = 6 km un tale equi-
valente di dosc sono necessarie 4,4 ore dall’intzio del
rilascio e quindi 6,4 dall’injzio deilincidente. 51 vede
cosi che, per quanto riguarda le scale temporali in
gioco, t divers] incidenti di fusione possono presentarsi
con caratteristiche assai diflerenti, rendendo  quindi
per alcuni di essi, anche di notevole gravita, credibih
ed utili interventi di emergenza,

["ASE DI ALLARME SENZA RILASCIO.

Una valutazione iniziale corretta della situazione inci-
dentale ¢ una previsione adeguata delle conseguenze
all’esterno, assieme a misure protettive tempestive,
possono diminuire notevolmente il rischio sanitario,

Secondo PNRC: « The time between the initial recog-
nition at the nuclear facility that a scrious accident is
in progress and the begianing of the radioactive rclease
to the surrounding envitonment is critical in determ-
ining the type of protective actions which are feasible.

Knowledge of the potential duration of release and
the time available befote exposurcs are expected several
miles offsite is important in determining what specific
instructions can be given to the public,

A knowledge of kinds of radicactive materials poten-
tially released is necessary to decide the characteristics
of monitoring instrumertation, to develop tools for
estimating projected doscs, and to identify the most
important exposure pathways [12]».

Questa. fase, quindi, & di estrema importanza nell'or-
ganizzazione di un’emergenza nucleare e in essa il
ruolo e la responsabilita dell’utente sono determinanti,
come & stato sottolineato pit volte da parte di enti di
controllo [13, 14] e orpanismi internazionali [15].

In questa fase, compito principale cd urgente &
Pattivazione del centro di cmergenza, un centro per
la ricezione ed elaborazione eontinua dei dad dell’inci-
dente, che diventa quindi centro decisionale - ope-
rativo nell’ambito delle suc competenze e consultivo
pet le autoritd {w). 11 centro di emergenza deve essere
collegato con la sala controllo, dalla quale riceve 1 dati
sull’evolversi dell’incidente da un punto di vista im-
piantistico ¢ sull’evolversi del rilascio e deve ricevere,
possibilmente in tempo reale, i dati dai rivelatori meteo-
rologici, dai monitori al caniino e dalle stazioni fisse
di monitoraggio. Ad essn, inolire, debbono fare capo
le squadre di cmergenza mobili, fornendo i livelli di
radieattivita in campo, e il laboratorio di emergenza

{a) Fsula dagli scopi di questa rclazione entrare nel merito
della gestione di un tale cenrro, va comunque sottolineata la ne-
cessita della presenza o della partecipazione ad esso delle autorira
sanitarie locali.
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che pud essere collegato con tale ceatro o, anche, fare
parte di esso.

Molto importante sarebbe sin da questa primissima
fase la conoscenza delPaltezza deleventuale strato d'in-
versione, fondamentale per il calcolo dellz dispersione
degli effiuenti aeriformi.

In questa fase, utilizzando i dati provenienti dalla
salz controllo € quelli meteorologici e del camino, si
dovrebbe elaborare una mappatura previsionale —
prima ancora che inizi il rilascio — della dispersione
della radioattivitd nell’ambiente, mediante elaboratote
posto in Joco o eventualmente con collegamento in

linea ad uno centralizzato in una sede unica nazionale,
tipo CNEN.

FASE CORRISPONDENTE AL RILASCIO ED ALLA TPROPA-
GAZIONE DELLA NUBE.

Questa fase, che normalmente ha una durata dell’or-
dine di alcune ore, ¢ quella in cui avviene il rilascio
€ la propagazione della nube radioattiva. Tipici di
questa fase sono i rischi cosiddetti «immediati » di
inalazione di materiale radioattivo, di irraggiamento
da parte dei radionuclidi contenuti neila nube e di
quelli depositati al suolo (quest’ultima sorgente di
irraggiamento interviene con un breve ritardo legato
al tempo necessario alla deposizione del particolato
al suolo).

In questa fase, 'obiettivo da perseguire & la defini-
zione dell’area interessata al rilascio, per poter stimare
il rischio radioattivo.

Al centro d’emergenza devono continuare ad essere
forniti i dati gid menzionati nella fase precedente e
cloé:

- i dati meteorologici, quelli forniti dalla «engi-
neering » dell’impianto ¢ quelli al punto di rilascio che
insieme danno una definizione della « sorgente »;

~ i risultati delle misure in campo, atte a seguire
Pevolversi della dispetsione della contaminazione, ese-
guite con:
{(2) strumentazione fissa;

(b) strumentazione mobile: misure a terra e rile-
vamenti acrei. Riguardo alle misure in campo, ¢ neces-
sario precisare che scopo della relazione & lo studio
dei problemi ambientali esterni all’impianto, per cui
non verranno discussi 1 problemi relativi all’ares deli-
mitata dai confini dell’impianto;

Strumentagione fissa,

In seguito a TMI, 'NRC {16} ha imposto un requi-
sito ulteriore, al programma di monitoraggio radiolo-
gico ambientale dell’utente: « Due o pitt dosimetri o
uno strumento per misurafe € registrare con continuitd
il rateo di dose, da posizionarsi nel modo seguente:

— 16 stazioni, una in ciascun settore di un cerchio
piu interno contenuto nell’area geperale delimitata dai
confini dell'impianto;

~ 16 stazioni, una in ciascun settore di un cerchio
pill esterno situato entro un raggio di 45 miglia dal
sito;

— B stazioni in aree di particolare interesse, quali
centti popolati, abitazioni vicine, scuole ¢ in 2 o 3
arec da utilizzare come stazioni di controllo » [4].

Secondo la prescrizione dell’NRC, queste stazioni
fisse dovrebbero avere una distanza angolare di 22,59;
confrontando questa distanza con quella dell’estensione
orizzontale del pennacchio, si pud avere una prima
informazione sull’utilitd della prescrizione: in Fig, 2
¢ riportata al variare della distanza dal punto di rila-
scio la distanza angolare delle stazioni, assieme all’esten-
sione orizzontale del pennacchio (4) nelle condizioni
di stabilitd atmosferica scelta per il calcolo (cat. E di
Pasquill) e nelie due condizioni di stabilitd estreme
(cat. A e F). Dal confronto immediato nella figura si
puo innanzitutto dedurre che una tale rete & stata pro-
gettata per segnalare 1l passaggio della nube per un
dato punto € misurarne i parametri caratteristici € non
per escguire una vera mappatura della nube, per la
quale sarebbe richiesta una rete molto pilt fitta.

Di conseguenza si ¢ esaminata questa proposta, al fi-
ne di verificare se il numero di stazioni fisse fosse tale
da garantire almeno la rivelazione del passaggio della
nube anche per la sequenza incidentale meno grave
(PWR 9); nei calcoli si & considerato significativo un
incremento di rateo di esposizione che raddoppiasse
almeno il fondo naturale. Il tipo di strumentazione,
infatti, dovrebbe consistere in rivelatori di rateo di
esposizione con un range di misura dal valore medio
del fondo ambientale (1076R/h) al valore massimo rea-
lizzabile in uno stesso rivelatore (es. camete a ioniz-
zazione a pib scale). Dato che, come si pud notare in
Fig. 3, 1 livelli di rateo di esposizione «di picco» al
passaggio della nube, per la sequenza accidentale pin
grave, arrivano fino a 104R/h, & necessario garantirsi
che i monitori non vengano messi fuori uso e sarebbe
auspicabile prevedere 'uso di monitoti supplementari —
a minore sensibilitd, ma con fondo scala molto pih
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Fig. 2. - Confronto tra D'estensione orizzontale del pennacchio
(3 a,) per varie categorie atmosferiche e distribuzione delle stazioni
di monitoraggio

{#) Come estensione orizzontale del pennacchio, seguito nel
suo evolversi con modello gaussiano di Pasquill, é stato qui uti-
lizzato il triplo del coefficiente di dispersione orizzontale (s;).
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ampio — che dovrebbero entrare in funzione una
volta che i primi andasserc a fondo scala,

Dall’analisi della rete proposta risulta che il primo
cerchio di monitori, sia se di raggio 1 km (estensione
dei confini dell’impianto nella sitnazione italiana), che
di raggio 3,5 km (probabile situazione USA) & in grado
di rivelare il passaggio della nube, mentre invece nel
PWR 9, ma anche verosimilmente nel PWR 7, la nube
potrebbe attraversare il secondo cerchio di monitori —
proposto dall’NRC a 5 miglia (circa 8 km) — senza
essere tivelata. E da notare che questo accade non
perché i ratei di esposizione per questo incidente siano
sotto i limiti di rivelabilitd {cfr. Fig. 4), ma perché la
nube nelle ipotesi fatte si riduce a un pennacchio sot-
tile; ovviamente in diverse condizioni meteorologiche,
con maggiore dispersione del pennacchio, aumente-
rebbe la probabiliti che la nube investa pitt di un moni-
tore, ma & corretto verificare la fartibilitd ed efficacia
di una tale rete nell’ipotesi pih sfavorevole.

Dall’analisi si ricava ancora che per gli incidentt pia
gravi, invece, risulta efficace non solo il cerchio di
monitori interno ai confini dell’impianto, ma anche
quello 2 8 km, Per garantirsi la rivelazione del pas-
saggio della nube in qualsiasi situazione, sarebbe neces-
sario diminuire il raggio del secondo cerchic o aumen-
tare il numero di monitori dello stesso; quest’ultima
scelta, perd, a meno di raddoppiarne il numero, farebbe
perdere 'allineamento ¢ quindi renderebbe meno imme-
diato lo studio dell’'andamento della nube al variare

(della distanza.

In conclusione, quindi, la rete del’NRC di monitori
fissi, a lettura in tempo reale, non garantisce una map-
patura della nube (per la quale divengono indispen-
sabili misure con strumentazione mobile) ed & anzi

847

FWRS e

tempo/giomni

i v = wn =
= ~

distanza dal p‘untn di rilascio/ km

Fic. 4. - Tempo neccessario affinché I'equivalente di dose a corpo
intero da isotopi dcl cesio raggiunga il valore di 10 rem per varie
classi di incidenti, in funzione della distanza dal punto di rilascio

necessario ottimizzare la disposizione dei monitori
attorno all'impianto, al fine di sfruttare a pieno la
loto possibilitd di registrare in tempo reale il passaggio
della nube e il suo evolversi nel tempo.

Un’analisi analoga & stata condotta prendendo in
considerazione la rete nazionale di misura e raccolta
dei dati ambientali, che nel nostro Paese il Ministero
degli Interni — Direzione Generale della Protezione
Civile ¢ dei Servizi Antincendio —- ha elaborato come
ristrutturazione di quella gia esistente. Tale rete {qua-
drata di circa 10 km di lato) & stata programmata per
scopi diversi da quelli esposti nella presente tratta-
zione, ma si & voluto ugualmente verificarne Putilita
in caso di incidente ad un reattore nucleare, Ovviamente,
tale rete dovrebbe intervenire per incidenti gravi e
per distanze maggiori di quelle controllate dai monitori
connessi con 'impianto di cul sopra (cioé a distanze
maggiori di 8 km). Scegliendo lo stesso limite di rive-
labilitd gia detto, risulta che in condizioni medie {non
estreme) anche la sequenza accidentale PWR 1 rischia
di non essere rivelata, Quindi la rete naziomale, cosi
come originariamente proposta, non risulterebbe —-
probabiimente — utile in caso di incidente nucleare.
Per questo motivo si sta attualmente valutando se non
sia possibile modificarne le caratteristiche in prossi-
mitd delle centrali elettronucleari, cosi da poterla uti-
lizzare nel caso di incidenti nucleari.

Sempre nell’ambito della revisione degli standard e
delle procedure iniziate dopo TMI, PNRC ha posi-
zionato attorno agli impianti di potenza, in aggienta
ai monitori fissi dell’utente, dei dosimetri a termolumi-
nescenza (TLD) disposti su due cerchi, uno entro il
cerchio di 2-3 miglia e I'altro oltre quello a 5 miglia
gia citati [4].

Com’e noto, 1 TLD sono dosimetzi a integrazione
che non danno informazieni a2 tempi brevi: essi sono
indispensabili per determinare ko pesferiori I'esposi-
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zone della popolazione - peranto. vanng utilizzoin
1in abbondanza, specialmente presso case o hioghi co-
munque abitati — ma non possono fornire aleuna infor-
mazione tempestiva, utile per prendere decisioni ope-
rative di radioprotezione, 1 dosimetri a termolumine.
scenza usati a TMI hanpo presentato due tipi di pro-
blemi, che per completezza vogliamo ricordare: insul-
ficienza numerica ¢ difficola sella raratura ¢ nella re-
lativa intercalibrazione. Dare superfluo, infartts, sotte-
lineare che per avere risultati significativi & necessario
disporre di numerosi TLID posizionati in luoghi adatti
¢ che i problemi di taratura e di intercalibrazione vanno
studiati ¢ risolti in precedenza.

Strumentagione wobife.

@) Rilevamenti aerer. — 1 rilevamenti acrei pormetiono
di «inscguire » la nube ¢ di muoversi sul territorio
senza limitazioni dovute alle condizioni del 1errena; se
utifizzati poi, com’s auspicabile, nella fase successiva
al passaggio della nube, danno anche la possibilita di
prelevare campioni da aree fortemente contaminate,
(Per brevita, in queste contesto non si eatra nella di-
scussione sulle caratteristiche che nella scelta farebbero
propendere verso Puso di acrei o di elicotteri),

Gli scopi dei rilevamenti aerei sono la locilizzazio-
ne deila nube in tempo reale ¢ la determinazione della
sua composizione in orizzontale ed in verticale, Deve
quindi essere previsto:

~ una mappatura veloce dell’intensita totale gamma,
realizzata con strumentazione a lettura diretta, istanta-
nea {es. camera A ionizzazione o Geiger) che serva anche
a determinare le zone di rischio per do stesso pilotaf
operatore;

Toumaspettrometria gamma anche grossolana (con
Nal [TI]} o almeno P'uso di analizzatori monocanali
predisposti per Ja niisura in campo dello iodio;

- un campionamento del particolato mediante aspi-
razione su filtrt dell’aria ateraversata, per avere possi-
bilmente una registrazione in continuc  dell’attivits
totale beta/gamma raccolta — nel qual caso il filtro
dovrebbe essere ad avanzamento continue — ¢ co-
munque la determinazione dei radionuclidi presenti,
mediante misura successiva in laboratorio con rivela
tori del tipo Ge(Li),

Le misure escguite in laboratorio sone ritardate nel
wmpo ma sono in generc piit accurate — sia per la
maggiore completezza ¢ complessita della strumenta-
zione a disposizione, sia per le diverse condizioni orga-
nizzative in cui si opera — e risultano fondamental
nello studio dell’incidente (verifica delle misure al ca
mino, verifica dei modelli di diflusione...}; le misurc
in volo, lnvece, vanno programmate in modo tale da
bilanciare corrcttamente la precisione che si vunle
otienere con la semplicita di escouzione: infatti, una
maggiore complessita delle operazioni da cseguire in
volo pud comportare una minore afdabilit delic
misure, tenendo conto del fatteo che in uma situazione
di emergenza entra in gioco anchie un fatiore cmozio-
nale degli operatori.

L’organizzazione di questo tipo di misure comporta
dei problemi non indifferenti, quali quelle della tempe-
stivita di intervento (¢ quindi di reperibilita e relativo

immebilizzo - defle risoss. necessaric),  dell’addestra-
mento, qualiticazione ¢ aggiornamento dei personaic,
dellinterazione wra i vari cnti ¢ organismi civili e;0
militari interessati, ¢ cosiovia, -

By Misnre a ferra. - Lo misure a terea devono CSELTe
condotie da squadre di cmergenga, le quali devono
cscguire:

— una mappatara del rateo dioesposizione per deter
minare il rischio da 1rraggiamento esterno da part
della nube (anche se non ¢ credibile che Ie squadre
possano e inseguire la nube »l e del suolo;  quesi
misure sono normahmente ESCEUITC CON CAMEIe a joniy
zazione, posivionate ad 1 m dal suolo:

una mappatura al suolo della contuminazione del
terreno, attraverso misure gamma ¢ betajpamma: b
Regulatory Guide 1.97 delP’NRC [17] per questo tipa
di strumentizione portuile prevede dei range di nusura
di (10 -2 103 Rk per gamma ¢ (103 -2 109
rad/h per bera ¢ gamma di bassa encrgia. Questi rangc
corrispondone ab livelli attesi sccondo la nostra el
borazione (cfr. Lig, 4);

- prelievi di campioni di matrici ambientali net luogr i
1 cui, con le misure predette, venisse riscontrata uni
deposizione significativa;

- prelievi di aria su filtro, con prefiltro per il pulvi-
scnlo, seguito da filtro a carbone attive per lo dodio,

le squadre si dovrebbero muovere specialmente
nelle zone dove, secondo e projezioni iniziali, ¢ pre-
vista la massima contaminazione, eseguendo, con my
sure ripetute nel tempo, uno scanning per zouc.

C’¢ infine da sottolineare che, per gli incidenti pil gra
vi, pud essere necessario tencre sotto controllo zone di
territorio molto ampic ¢ quindi avere reperibili pii
squadre con tutta Pattrezzatura relativa ¢ coi problenu
di immobilizzo di risorse che questo comporta.

Riguardo 2 queste misure con strumentazione mobile.,
Vesperienza di TMI ha mostrato che, come era preve
dibile, i valori dei ratei di esposizione misurati dai mezei
aerei non corrispondevano al valore dei ratei di espo-
sizione al suolo, ciot ai valori che riguardavano L
popolazione. Questo conferma che, mentre i dati den
rifevamenti aerei sono utilissimi per conoscere anda-
mento del pennacchio e per affinare 1 modelli di diffu.
sione, per valutate Uesposizione della popolazione sana
indispensabili i risultati delle  misurce esvpuite dalk
squadre, dei TLID ¢ degli eventuali monitori fissi [18].

Alla fine di questa prima fase, dai sisultati di quusti
tre tipi di misure si potrd;

- stahilire I¢ zone conmminate ¢ stimare i Hvelli d
contaminarinne;

= predire 1 livelli di contaminazione probabili i
alcuni cibi;

- stimare In dose totale gamma alle persone CSPOste

- avere in poche ore Tastima dello 7 nel latte (pri
ma delle 24" necessarie perché T contaminazione passt
nel latte);

confrontare la nwuppatura prevista con guella miso
rata, verificando cosi la congruenza delle proicziont ¢
il modello di dispersione utilizeato con ja reale evolu-
zione delia nube;



— infine, cseguire una proiezione temporale dei li-
velli di contaminazione per prendere i provvedimenti
operativi del caso {argomento che esula dai limiti di
questa relazione).

FASE IMMEDIATAMENTE SEGUENTE AL TASSAGGIO DELLA
NUBE.

Questa fase pud sovrapporsi parzialmente alla pre-
cedente e pud durare da alcuni giorni a settimane dopo
la prima fase,

I rischi per la popolazione tipici di questa fase sono
irraggiamento esterno da deposizione al suolo, Virrag-
giamento interno da inalazione di particolato radioat-
tivo risospeso, Uirraggiamento inferno da ingestionc
di cibo fresco contaminato ¢ Pirraggiamento interno
da consumo di acque superficiali contaminate.

Per valutare Vitraggiamento esterno da depasizione
al suolo e Virraggiamento interno da inalazione di
particolato radioattive risospeso, devono contipuare
in modo selezionato le misure di rateo di esposizione
¢ contaminazione al suolo nei modi presentati prece-
dentemente. Per queste misure si potrebbe anche pre-
vedere linstallazione di postazioni fisse, come fatto
a TMI dall’EPA, che, alcuni giorni dopo Dincidente,
predispose una rete di misura e di prelievo consistente
in circa 30 stazioni cosi suddivise: 12 a circa 5 km dal-
Pimpianto, 11 tra 10 e 11 km e 8 nei principali centri
abitati oltre i 10 km. Ogni stazione era fornita di un
monitore del rateo di esposizione e di un aspiratore
della capacitd di circa 400 m?/giorno, con un prefiltro
a fibre di vetro ed un filtro a cartuccia di carbone attivo,
misurati giornalmente con spettrometria gamma {19].

Per valutare, invece, Iirraggiamento interno da inge-
stione di cibo fresco contaminato (latte, vegetali, frutta)
¢ acqua contaminata, $ono necessari campionamenti e
misure spettrometriche sui campioni freschi o trattatl,
Si tratta di misure entrate ormai nella routine, sulle
quali non ci si soffermera oltre, se non per sottolineare
Pimportanza ¢ la necessitd che siano eseguite con la
massima accuratezza € tempestivitd,

Risulta intercssante, invece, osservare quali sinoe le
probabili estensioni delle zone da tenere sotto controllo
¢ quali i tempi da considerare, In Tig. 4 & rappresen-
tato quanto tempo & necessario, alle varie distanze,
perché Pequivalente di dose a corpo intero da isotopi
del cesio raggiunga il valore di 10 rem (0,1 3v); si
pud notare che per le sequenze meno gravi- questo
tempo (che si pud in un certo senso considerare come
un «tempo di intervento» per i radionuclidi a vita
lunga) ¢ molto lungo e comunque il limite & superato
a distanze molto piccole.

In Fig. 5 si pud osservare come diminuisce, al va-
riare del tempo, il territorio contaminato da VI equi-
valente a livelli superiori al livello di riferimento per
'emergenza derivato per i bambini {(concentrazione
iniziale sul pascolo riferita alla produzione di latte:
2 uCijm?, corrispondente a 30 rem alla tiroide), il che
fornisce informazioni sullcstensione della rzona da
controllare per quanto riguarda il pascolo e la produ-
zione di latte,

La lig. 6, invcee, riportando per le varie distanze
te concentrazioni di Y¥7Cs equivalente 30 gg dopo il
passaggio della nube fornisce un’indicaziore della
dimensione dei problemi connessi con la contamina-
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zione del suolo da radioruclidi a vita lunga; la retta
rappresenta il livello di riferimento di *¥Cs cquivalente
dertvato per l'emergenza per i bambini (concentra-
zione iniziale sul pascolo riferita alla produzione di
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latte: 20 pCi/m?); anche in questo caso si pud notare
che il livello di riferimento divide totalmente le due
sequenze accidentali meno gravi (che dopo 30 gg non
presentano pili zone di contaminazione supetiore al
livello di riferimento derivato) da quelle pitt gravi.

FASE FINALE.

Quest’ultima fase dell’incidente pud durare da poche
settimane a diversi anni dopo le prime fasi, a seconda
det tipo di rilascio.

In queste periodo di tempo continuano per la popo-
lazione i rischi di irraggiamento esterno da terreno con-
taminato, con eventuale espansione della zona conta-
minata, e di irraggiamento interno da inalazione di
particolato  risospeso. Inoltre si aggiungono i rischi
di irraggiamento interno da derrate alimentari (non
piu solo di rapido consume) contaminate e da consumo
di acqua contaminata in profonditd (inquinamento delle
falde sotterranee dovuto a dilavamento da parte del-
Pacqua piovana di sostanze radioattive contenute nel
terrenoc).

E una fase tipicamente di studio ¢ di approfondi-
mento che implica un riesame globale delle misure gia
escguite per deciderne ’eventuale riduzione o conti-
nuazione; & necessario in particolare seguire Pevolversi
della contaminazione sul terreno, ne¢lle derrate e nel-

Ricevuto il 27 aprile 1982,
Accettats 1'11 maggio 1982,

P'acqua per un eventuale sblocco delle restrizioni e il
riutilizzo del territorio.

E in quest’ultima fase, infine, che va condottara ter-
mine la valutazione deli’incidente in termine di dose
alle persone e al bestiame,

CONCLUSIONI.

A conclusione di quanto esposto, sembra importan-
te innanzitutto sottolineare nuovamente la necessiti
di padroneggiare 'intero spettro degli incidenti, con
le relative probabilitd, come in varie sedi & stato
fortemente raccomandato. Cid richiede che i piani di
emergenza siano progettati con un’alta flessibilita, per
adartarsi alle diverse possibili sitnazioni incidentali.
In quest’ottica ¢ importante ricordare che anche inci-
denti molto gravi in taluni casi possono essere fronteg-
giati con misure adeguate e quindi nessuno sforzo
otganizzativo in questo senso va tralasciato. Da questo
discende, specificatamente per la situazione italiana, la
necessitd di una pianificazione territoriale che preveda
attorno ai siti nucleari un’ampia zona a sviluppo sor-
vegliato e quella della revisione dei piani di emergenza
esistenti, come pit volte affermato da questo Istituto
[20, 21]. In questo ambito, la chiarificazione del ruoclo
che i diversi enti e le strutture locali dovrebbero assu-
mere in tale evenienza assume un valore fondamentale,
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Proposals for the evaluation of the purity of steroids

for pharmaceutical preparations by means of HPLC
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(a) Laboratoric di Chimica del Farmaco, [stitute Superiore di Sanita, Roma; (§) Boriista presse J Laboratorio.

Summary. - The authers examine the application of
HIPLC procedures to the eraluation of the purity nf corhi-
costeroids,  According to the authers, two kinds of proce-
dures can be defined for eralvaving the degree of purity:

a) indirect analysis procedures;
b) direct analysis procedures.

The procedures sub a) consist in the analyiis of the titre
of the rample by means of HPLC by reference to a standard
preparation; these  procedures require the  introduction in
colwmn of few ng of sample and normally don’t allow to ob-
tain informations aboul the nuwmber and ihe watare of the
impurities which are present in the sample.

The procedures sub b) which are described in the present

Nate reqaire the wie of comparatively bigher guantitics of

the sample and allow to record a characteristic profile of the
impurities of each sample. The single impuritics can be gian-
sitatively evaluated by reference fo a calibration curve obtain-
ad with scalar dilutions of the steroid sample.

A geneval solvent system, for direct phase chromatography,
is described with examples of application to differens cor-
ticosteroids.

Riassunto (Proposte per la valutazione della purexza
di steroidi per impieghi tarmaceutici medianrte HIPLC), -
|-"iene presa in esame Papplicagione di procedimenti di T{PI.C.
afla valntagione della paregga @i corticosieroidi. | eugoun
definiti due 1ipl di procedimenti per la valutagione del grade
di puresza:

a} o awalisi iwdiretta;
b)) di analisi diretta.

! procedimenti del tipo indicate in a) richicdons [analisi
mediante FIPLC del fitols del campione per riferimento ad
una  preparagione standard. Questi procedipenti richiedono
Dintrodugione in volomna df pochi we di campione ¢ wermai-
mente wan consentono di otfenere fnformaziont sul numera e
sudla natura delle impuregze presenti,

I procedimenti del tipe indicate in V), dettagliatamente
trattati nella  presente Nota, richiedons Pintroduzione in
colonna di guantitd relativamente clevate di campione, uin
di idonee condigioni cromatografiche ¢ consentonn di ralutare
guantitativamente [l iinggle impurezge per riferimento ad
una curva di calibragions ottenuta con diluizioni scalari della
solutione campione. | iene descritte un procedimento croma-
tografico di base mediante tecnica in fase diretta con esempi
di applicagione a rari corficost:roidi.

The ormonal steroids are widely employed in a large
number of potent drugs and show in most of the cases
a very cluse relattonship between bioputency and strue-
ture: tor this reason these steroids require a carcful
verificatlon of thelr punty index in order to avoid loss
of potency or cross contamination. This prineiple
is clearly taken into account in most of the Pharmaco-
pocias, which include procedures for the cvaluation
of foreign substances for a large number of steroids as
can be seen by considering the statements of the Furo-
pean Pharmacopoeia, [1], USP, [2], BP, [3] and NI
X1V, [4]. In these statements the concept of foreign
substances is generally limited to those which are struc-
turally corrclated with the steroid drug, arising from
the synthetic procedures which are generally complex
and multireactional,

Until now, the cvaluation of related foreign substan-
ccs has been generally achieved by means of chroma-
togeaphic procedures based on TLC,  Actually, in the
literature many methods based on HPLC are described.
These proccdurcs have become more generatly wide-
spread, in particular for cermain classcs of steroids
such as corticosternids, which, owing to their complex
structures, cannot be analvsed by GLC procedures
withour derivadsation.

[n the present communication we report on some
HPLC procedures developed by our group tor the
characterizarion and cvaluarion of the principal impu-
rities which can be present in commercial samples of
synthetic corticosteroids for pharmaceutical use.

General procedures hased on HPLEC for the analysis
of corticosteroids, especially in pharmaceutical prepar-
ations, are described by many authors [5-9]. In some
cases detailed procedures are also deseribed for the
analvsis of specific impurities in steroldal drugs as
raw materials [10-13].  In other cases procedures arce
described tor the single steroid assay of corticosteroids
of pharmaceutical intercst, as tor example in the recent
LSP XN [14] which includes these HPLC procedures for
a large number of corticosteroid monographs, A report
by E. A. Bunch [15| discusses 1his topic further.

If we consider as a primary objective the problem
of the evaluation of impurites in corticosteroids, we
can consider MPLC procedures in two groups: a) indi-
rect analvsis procedures; #) direct analysis procedures.

The first group essentially describes cases where
HIPLC is used for the specific assav of 2 sample by refer-
ence to a standard of well established and high quality,
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They may requirc in addition the choise of a suitable
internal standard and they give a sample assay subject
to the limits of variability of the analytical procedure.
These limits must be carefully checked before analysis
in order to be able to express the total impurities by
the difference (100 -9 assay of the sample). Nor-
mally these procedures do not provide any indication
of the number or nature of the impurities and must
be supplemented by collateral tests in order to get infor-
mations on those side products, which may be respons-
ible for the difference from theoretical in the assay.
Procedures of this type require for the chromatographic
analysis small loads of sample on columns (usually
0,5-5 pg) and chromatographic systems which are not
necessarily very selective, bearing in mind that the
identification is performed by means of collateral tests.

The second group of procedures utilize HPLC in
order to detect directly and evaluate the related sub-
stances present in a steroid sample. They require selec-
tive chromatographic systems that must be able to
resolve the main and the secondary peaks in the pre-
sence of the relatively high load of sample necessary
for detecting sccondary peaks, using a detector of
suitable sensitivity. The present paper describes some
procedures for the investigation of steroid purity,
based on the direct analysis approach.

EXPERIMENTAL.

A) Sample preparation. — Master solutions of the
steroids to be examined were prepared in ethanol (1-2
mg/ml); working solutions were obtained from the
masters by evaporating the solvent with nitrogen and
dissolving the residues with the appropriate isocratic
solvent; sample loads were berween 25 and 250 pg
in 20-100 gl as injection volume; details for the diffe-
rent steroids are reported in the legends to the figures.
For the calibration lines, required to evaluate the con-
tent of the secondary peaks, reference solutions were
prepared by dilution of one of the samples to be exa-
mined in order to obtain scalar quantities from 0.2
to 2.0 wg in the injection volume. Results were ex-
pressed in pg of sample belonging to the secondary
peak (assuming that sample and related substances show
about the same absorbance index) and calculated as a
percentage of the total sample. The calibration lines
were described in terms of their regression equations
(x in pg™", y in area units (cm?) or integrator counts)
with the respective correlation coefficients. The per-
cent contents of the impurities are reported in the tables
only for levels of 0.059%, or more,

B) Apparatus. — Analyses were performed  either
with a Hewlett Packard 1084 or a Perkin Elmer Sys-
tem 3 liquid chromatograph, each instrument being
equipped with a variable wavelength detector and the
appropriate integratof.

C) Chromatographic conditions. - Each sample was
studied by normal and reversed phase chromatography.
For normal phase analysis, a column of LiChrosorb
Si~100* (5 or 10 pwm) was used with solvent mixtures
of chloroform (washed and saturated with water) (1)

(1) Chloroform must be deprived of ethanol, a polar modifier
used as stabilizer, by means of water washings; alternatively
chloroform stabilized with amylene ©an be used.

— methanol — water starting from 95:5:0.3v/v,
which was described by us [9] as strong eluent in the
gradient separations of corticosteroid mixtures. Vari-
ations in eluent composition or in the flow rate are
described in the text, For reversed phase analysis,
columns of w-Bondapack C — 18 or LiChrosorb RP —
18 (5 wm) were used with solvent mixtures of methanol
and water, derived from Tymes [5] and O Hare e/
al. [16]. Details of columns, solvents and operating
conditions are reported in the figure-captions,

D) Tentative identification of the peaks. — In some cases,
with favoutable resolution of the peaks to be studied,
separations were performed on 500 g -1 mg samples.
The eluates were then collected, concentrated and uti-
lized for specific identification reactions as described in
the text or for mass-spectrometry, using a LKB 2091
instrument, with the direct inlet technique, operating
at 70 eV, temperature range 100-180 oC.

REsuvrs,

1) Hydrocortisone. — Two samples were studied, for
which typical profiles and operating conditions in nor-
mal phase chromatography are reported in Figs. 1 and
2, the relative percentage content of the related sub-
stances beeing reported in Tab, 1. Sample 1 shows a
significant impurity peak (1,20 %) with r.t. 15.84 min,
whereas the second sample shows the principal impu-

Jeaz2

UV absorbance

535

{ R
o4
n.e
12.33
15.84

14}

Time (mimutes}

Fig. 1. - Sample: Hydrocortisone n. 1, 50 pg/175 ul. Column:

LiChrosoth $i-100 (10 pwm) n. 3, 250 X 4.6 mm. Flow rase: 1

mljmin, Elwent: Methanol 5 % in water saturated chloroform +

0.3 9, water. Chart speed: 0.5 confmin. _Arm.: 160 > 104 AUN
em (det. UV 254 nm). Main peak r.i.: 932 min
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Fic. 2. — Sample: Hydrocortisone n. 2, 50 pg/175 pl.  Colomn:

LiChrosorb $i~100 (10 um)n. 3, 250 X 4.6 mm. Flew rate: 1 ml/min.

Eluent: Methanol 5 %, in water saturated chloroform -+ 0.3 9%

water. Chart speeds 0.5 em/min, A 160 % 1074 A UJ1 cm
{det, UV 254 nm). Main peak r.t.: 3.36 min

Table 1. — Related foreign substances of hydrocortisone ob-
served in normal phase chromatography. Lead 50 ug.

% of Related

PEAK “nl}:t:nnit;oz]) substances (a)
Sample no 1
A it — —
A 5.38 0.28
A 6.13 0.1l
4IA 8.06 .03
Main L. 9.32 —
1B i it 11.44 Q.06
2B e 12.37 0.24
IB o 16.03 1.20
1.9
Sample ne 2
/A e 5.0% 0.002
2IA e 5.44 0.28
A e e 7. 13 0.04
41A e — —
Main ....eeiei e 9.36 —
UB o 11.63 1.18
2B e —- —
3B L e, — -
Y1502

(a) Mean values of four replications.
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rity peak (1.18 ©7) very near to the main peak (r.t.
11.60 min) and a lower total content of impurities,
The reversed phase chromatograms of the same sam-
ples, are reported in Figs, 3 and 4. Sample 1 still shows
a higher impurity content than sample 2, but the total
impurity content of sample 2 is very low (Tab. 2,

je.23

UV absorbance

5.1

.08
.30

o Time (minutes|

Fic, 3, — Sample: Hydrocortisone n. 1, 250 ugf50 pl. Columm:

i - Bondapack C,5 (10pm) 300 x 3.9 mm. Il rase: 2 ml/min,

Fluent: Ay Water; B)Y Mcthanol; A 1B = 55:45 vfv, Chart

speeds 0.5 cmfmin. A 28 1 em = 256 x 1004 A UL (det. UV
240 nm). Main peak r.t.: 6,23 min

Table 2. — Related foreign substances of hydrocortisone ob-
served in reversed phase chromatography. Load 250 ug.

PEAK “nl}:t:::it;o?ﬂ, :ﬁb:tfsrl::gcl: ‘(e‘ﬁ
Sample nv !
A e .11 Q.20
20A L 3.28 Q.59
A e 4.04 0.19
FIA e 5.16 1.49
Maln Lo 6.10 —
1B e 7.90 —
B e 10.50 0.125
¥
Sample no 2
VA 1.80 —
A — —
A e e — —
4IA e $4.95 0.09
Main ...l 6.05 —
B et 7.90 .29
B oo 10.10 0.09
X0.47

(a) Mean values of two replications.
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compared with the value from normal phase chroma-
tography. For the calibration graphs, obtained in
the range 0.5-1.5 pg, the regression equations were:
y = 2.6445x 4 0.1573, r = 0.9998 for normal pha-
se- chromatography and v == 110367.6 x — 4643.3,
r == 0.9955 for reversed phase, with x in g and v in
integrator counts.

As concerns the imparity peak with r.t. 11.60 nun
in Fig. 2, which we have subsequently found in other
samples, we were able to identify it as prednisolone,
verifying also that the peak of this larter substance
can not be separated from hydrocortisone by using
the reversed phase conditions described.

)
;
:
s % |2 .
[

Tima (minutes)

Fi. 4. - Sample: Hydrocortisone n. 2, 250 pg/50 wl.  Cofmm:

p-Bondapack Ciy (10 am) 300 ~0 3.9 mnw. Fiaw rate: 2 mljmin.

Eluent: A) Water; B) Methanol; A 1B = 55:45 vjv, Chars

speed: 0.5 em/min.  Asn 28 1 em = 256 < 1004 AL (et
UV 240 nm).  Main peak r.t.0 6,05 min

This impurity peak, isolated by means of chromato-
graphy at the 500-1000 ug level, displayed the follow-
ing behaviour during tentative identification: a) after
oxidation on about 10 pg of calculated residue with
sodium bismuthate, following the procedures describ-
ed by E. Bailey [17) and J. K. Norimbersky [18] it
gives a 17-keto derivative (androst-1,4-dien-115-hy-
droxy-3-17-dionc) with a positive m-dinitrobenzenc
reaction, clearly separated in HPLC and TLC from the
corresponding derivative of hydrocortisone 2nd charac-
terized by an intensive orange-red colour and fluore-
scence after sulphuric acid spraving, as described else-
where by us [19]; 4) after collection of about 5-6 pg
of caleulated residue, redissolution in 5 pl of ethanol
and analysis by direct inlet mass—spectrometry, it shows
characteristic fragments of prednisolone at m/e 121,
122, 283, 301, 342 and 360 (M7).

A corresponding impurity was found in a sample
of hydrocortisonc acetate (Fig. 5) at about 0.4 °; level,
rt. 1109 min and identified as prednisolone acdtate:
the eluent strength was reduced by lowering the metha-
not content to 2.0%,. The separation of the acetic
esters of the parent steroids was again impossible by
reversed phase chromatography, confirming the results
obtained earhier by Tims {5,

—)s.74

123
4.70
noe

L;;u

o~ Tima (minutes)

1. 5. = Sumple: Hydrocortisone acetate, 50 pg/50 pl.  Column:

LiChrosoth 8i-100 (10 @wm) n. 3, 250 > 4.6 mm. Flow rate: 1

mlfmin, Eheas: A) water saturated chloroform; B) 5 9% methano!

in water saturated chloroform -+ 0,3 % water A B =+ 60 : 40 v/v,

Chart speed: 0.5 em/min, Azw: 26 1 em —= 64 - 10+ AU,
(det. UV 254 nm),  Main prak .0 8.74 min

Hydrocortisone hemisuccinate can be analysed by
straight phase with a small modification of the basic
solvent {water saturated chloroform, methanol, water,
acetic acid 95:5:0.3 : 1 v/v) but for a purity check
a reversed phase condition is preferable, as described
in Fig. 6, which shows a clear separation of the hydro-
cortisone impurity (r.t. 7.00),

2) Predpisolone. — Three samples of this compound
were studied as shown in Tab. 3 for normal phase
analysis: some differences berween the samples can be
noticed as concerns the components with kigh reten-
tion times but ail the samples show a distinet peak wich
r.t. B.66 min, as it is shown in Tig. 7. This peak, obtain-
ed as specified in D) und:r * tentative identification ™’
and submitted to the same analytical procedures describ-
ed in &) and 4) under Hydrocortisone, was identified
as the latter substance which is a well known impurity
of prednisolone (m/e fragments for the isolated peak:
285, 303, 344, 362 (M ™).

The calibration line was performed in the range 0.25 -
4.0 pg, the regression equation was: y = 158567,85x 4
1 2505,27, r = 0,9999, x inpg, v in integrator
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soveqiosae AN

'Trm- {minutes)

Fig, 6. - Sample: Hydrocortisone hemisuccinate n. 1, 50 pg!

20 wl. Column: p~Bondapack Cig (10 pam} 300

rate: 1 mlfmin,  Efuent: acetonitrile-water-acetic acid 35 : 63 3

vjv. Chart cpeed: 0.5 cmjmin. Aoz Lem = 80 104 AL
(det. UV 241 nm).  Main peak r.t: 12,4 min

counts. Tab. 4 shows a parallel study of this compound
performed by using a reversed phase technigue which
reveals fewer impuritics than the normal phase method
(sce Fig. 8). It seems likely that, as in the corresponding
case of hvdrocortisone, the revessed phase reenique
is less sclective for the secondary peaks than normal
phase chromatography,

3) Preduisone. - Four samples of this compound were
studied: Tab. 5 sumumarizes the data obtained in normal
phase analysis and Fig. 9 shows the operating conditions
(reduced strength of the clueat) with sample N* 1
profife: all the samples show ap impurity with 1,6, —=
10,40 which was identified as cortisone.  ln reversed
phase the cortisone peak follows very close 1the main
peak of prednisone and it can be noticed only using
4, very efficient column (5 pu dp is preferablo). The
calibration lines were obtained in the range 0.25 - LU
g, Tegression cquation: v == 3.1808 x L0407, r -
11,9994 for the normal phase and v - 3859 x -+ 0.4163,

3.9 mm., Plaw

857

Table 3. Related joreign subitaices of preduisolone sbrerved
in mormal phase hromatography.  Lead 100 ug.

¥, ot Related
substances (ay

Retention

BE AN . )
fine Mmin i)

LA 4.03 213
A .50 013
BIA e 3283
iAo 5.32 0,39
SIA 5.99 N
BIA 057
TA 7.54
SIA T Ot
Main L. 1¢.71
B oo .53
2B

o084

i

PIA R
LA o
A 504 O35
FIA 5.02 0.21
SIA 5.4 012
BIA L 6.03 0.11
Tid (o —
BiA %67 0.14
Main Lo 10,69 -
ITB 17.67 07
2B o 15,63 020
JOR I I\
Sample n
P
A L S 4 AN
v
AL 543 [N
TA '
oA L o 70 Q03
TA Toed Do
A Nt A
Nuln L [FARPIN
TR
B
Loded

fa) Mean culues of two replications.
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10.71t

UV absorbance
550

.85

857
1.55
18.81

0°--- Time (minutes)

Fic. 7. — Sample: Prednisolone 0, 1, 100 pg/50 ul.  Columm:

LiChrosorb $i-100 (5 pm) n. 2,250 x 4.6 mm. Flw rate: 1 ml/

min., Elwent: Methanol 59, in water saturated chloroform +

0.3 9, water, Chart speed: 0.5 cm/min, Aétn.: 26 1 em = 64
10-4 AU {det. UV 254 am). Main peak r.z.: 10,71 min

Table 4. — Related foreign substances of prednisolone obser-
ved in reversed phaic chromatography.  Lead 100 ug.

PEAK s

Sample no |
@ @
A — .
Main ... ..., 5.62 —
B .o 7.50 0.37
2B 9.18 0.07
Y0.44

Sample nv 2
(k) )
VA . 3.98 0.46
Main ... ... 5.62 -
UB . 6,85 0.48
B — —
X094

Sample no 3
(b) (b
A o _ —
Main ..., ... 00l 5.62 —_
1B 7.50 0.46
2B 9.54 0.26
20.72

(@) Mean values of five replications.
(b} Mean values of four replications.

] 5.60

UV absorbance

47

Time (minutes)

0

Fic. 8, - Sample: Prednisolone n. 1, 50 pg/100 pl,  Columm:

u-Bondapack Cig (10 pm) 300 X 3.9 mm. Flew rate: 2 ml/min.

Efwent: Ay Water; B) Methanol; A B = 48:52 vjv. Charr

speed: 0.5 cmfmin. A 1 em = 160 x 104 AU, (det, UV
241 nm). Main peak r.t.: 5.60 min

r == 0.9989 for the reversed phase, x in pg and y in
integrator counts,

4 and 5) Betamethasone and Dexamethasons. — Three
samples of betamethasone and one sample of dexa-
methasone were examined. In normal phase chroma-
tography the basic conditions were utilized for the ana-
lysis of betamethasone samples as illustrated in Fig. 10.
Tab. 6 shows the impurity list of the 3 samples, one is
characterized by a relatively high content of a single
impurity, all by the lack of compounds with r.t. higher
than the main peak: this could be in agreement with
some synthetic patterns of this corticosteroid. In rever-
sed phase chromatography the behaviour of the sam.
ples is as expected, i.e. the order of the peaks reversed
as compared with the normal phase. But here again
there are probably some peaks which are not well
resolved and discrepancies are observed in the quanti-
tative results for the two chromatographic techniques
{see Fig. 11 and Tab. 7).

The dexamethasone sample was studied mainly by
normal phase chromatography with a reduction of the
flow rate to 0.5 ml/min (Fig. 12). The impurity pattern
is similar to that of betamethasone with most of the
secondary peaks eluting ahead of the main peak,
again in accordance with the synthetic route for this
type of steroids. There is however a small following
peak which shows the same retention time as betametha-
sone and the addition of this compound to the sample



Table 5. = Related foreign substances of preduisone vbserved
in normal phase chromategraphy, Load 50 g

Retention 4y of Related

PEAK time min. {31 substances (4)
Sample e !
/A e 5.42 0.34
TIA G.4] Q.04
FIA e 10.46 3.39
Main ... ... i 12.10 —
IB et 16.85 0.85
T 4.82
Sample ne 2
A e 5.37 Q.17
7. T — .
BIA e 10.40 0.18
Main oocviinr s 12.02 .-
UB v
¥0.35
Sample n* 7
VA e 5.38 0.10
ZIA o e 9.37 0.09
BIA e 10.39 0.69
Main ..cvvereiininias 12.02 —
) - T —
X088
Sample n° 4
A e — -
TIA e 9.51 TN
A e 10.43 028
Maitn .o 12.02 -
UB oo 17.13 o.10
X0.48

ta) Mean values of tour replications.

increases the peak height, The clear separation of these
fwo isomeric steroids in w wide range ot reciprocal
contamination was confirmed by cexamining the 3
betamethasone samples: two of them (sampies n* 2
and 3) show a small peak precceding the main peak
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T Juw

UV absorbance

10.4¢

28
L]

Q- U

Time (minutes)

F16. 9. = Sample: Prednisone n. 1, 50 g /100 . Colrmn: LiChro-

soorh Si-100{5 um) 250 - 4.6 mm.  Flow rate: 1 ml/min.  Gluens:

Chloroform (amyl, stab.)-Methanol-Water 97.35 : 2.5 : 0.15 vfv.

Chart speed: 0.5 cmmin, -1z 1 cm = 160 x 1074 AU, (det.
UV 254 om). Main peak r.f: 12,10 min

|

.80

UV absorbance

0 f e e e e e

Tima (minutes)

Vig. 100 - Sample: Betamethasone n. 1, 25 ug/50 wl.  Coluwm:
LiChrosorh 51160 (10 pm) n. 3, 250 ' 4.6 mm.  fow rate: 1
mlfmin. Eluenr: Methanol 525 in water saturated chloroform --

0.3 9, water. Chart speed: 0.5 cmfmin, Aitn: 26 1 cm = 64 X
1004 AL (det. UV 2534 tun). Mo peak r.r: 11.6 min
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Table 6. — Related foreign substances of betamethasone ob-
served in normal phase chromatography. Lead 25 pg.

PEAK (Remton % of Rewed
Sample ne 1
VA o 4.75 0.10
A 5.40 0.20
A 7.00 0.30
A o, 9.19 1.19
SIA 10.00 1.15
BIA — _
Main ..., ... oo 11.61 -
X2.9%4
Sample n° 2
A e _ -
A i e — —_
A e — _
4IA e e 9.70 2.37
SIA o _ _
GIA e 10.97 0.46
Main . ..veei i e 11.97 —
T 2.83
Sample no 3
LA e 5.28 Q.42
A — —
3IA e — _
A 9.29 0.36
SIA L — —
6IA e 10.87 0.37
Main .. e 11.87 —_
Y15

(a) Mean values of three replications.

]
-
: g
— N
o
4
=
g
s g% 8
W
0
Time (minutes)
Fic. 11, - Sample: Betamethasone n. 1, 50 @ag/50 wl.  Colunm:
LiChrosorb RP-18 {5 pm) n. 2, 250 x 4.6 mm, Flow rate:

1 ml/min.
0.5 em/min.

Eluent: Water-Methanol 40 : 60 vfv. Chart speed:
A 1 em = 8 x 104 AU (det. UV 240 nm).
Main peak r.t.: 11.4 min

{see ‘Tab. 6) and this peak can be increased by adding
dexamethasone to the sample.

The calibration data were: betamethasone, normal
phase vy = 115092.8 x — 1378.7,r = 0.9998, x in pg,
y in integrator counts; reversed phase, y = 1.81B8 x
+ 0.0073, r =0,9999x in pg, vy in cm?; dexame-
thasone y = 4.61446x + 0.000616, r = 0.9997, x in
1g, v in integrator counts.

As a general remark, concerning this first investig-
ation on related substances for corticosteroids, we can
say that normal phase procedures are more suitable
than reversed phase for a more sensitive regulation of
the resolution of one or other group of peaks by means
of small modifications in the eluent strength or flow
rate. The general resolution of the compounds studied
is reported in Fig. 13. We can also say that both tech-
niques give satisfactory, linear calibration curves, for

a1

.



Table 7. — Related foreign compownds of betamethasone shserved iy reversed phase chromatography.
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Load 350 pg.

Retention "4 of Related

Retention °; of Related

Retention ©,, of Related

PEAK time min substances PEAK time min  substances PEAK time min  substances
{a) {a) (@) (a) (a) {a)
Sample no 1 Sample no 7 Sample nv 3
A e 3.0 Q.08 A .o LA
iAo 5.70 0.07 A Lo 5.60 A L 5,80 007
A Lo 6.82 008 WA L 6.70 -- A 6. 30 Q.06
A _ HA L - - LA .20 044
SIA Lo 8.50 - BIA L A A0 FA ... )80
6IA 980 0Ll A CA L
Main ........ 11.30 Main ........ 1110 NMain oL 11.20
I/B .. 12.30 1o B .o 1210 !B .o 12,10
1B e 13.10 0.49 LB . ﬁog T DB 13.10 038
IB o - - IB .. L1 - T 14.30
4B .. B — — 4B 15,10
5B ... 15.7¢ .13 S/B L 15.80 5B oo 16.00
6/B e, 17.20 — 6B ... — - OB 17.00 0.09
7B 23.40 0.07 B 22,90 — 7B o -
Y1.14 ¥0.81 2104
(a) Mean values of two replications.
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; o ol Time Tmivrest
. 2
o g 2 2 N FiG, 13. - Codumn: LiChrosorb 5i-100 (5 pm) 250 ~ 4.6 mm.
r- L- - f\ ! Flow rate: 1 mlfmin. FEluent: Chloroform (amyl. stab.}-Methanol-
W LU WA VAV S N NN -— Warer 94,70 : 5.0 : 0.3 vjv. Chart speed: 0.5 cm/min. o
o e s B 26, 1 em = 64 % 104 A.U. (det, UV 254 nm). Sample: in 20 pl

T Tuom (minutes)

Fi6. 12. - Sample: Dexamethasone n. 1, 100 wg/50 11l Column:
LiChrosorb §i-100 (5 pm) 250 x 4.6 mm. Flow rate: 0.5 mlf
min., Elwent: Methanol 59, in watcr-saturated chloroform +
0.39%, water. Chart speed: 0.5 emjmin,  A#m 1 em = 160 %
1074 A U. (det. UV 254 nm). Main peak r.i.: 20.21 min

(Desoxycorticosterone acetate 0.4 pg rt., 2.92 min.; Cortisone

acetate 0.8 pg r.t, 3.47 min; Cortisol acetate 0.4 pg r.r., 378

min; Cortisone 0.8 ug r.t., 4.25 min; Prednisolone acetate (.4

ug r.t., 4.25 min; Prednisone 0.8 ug r.t., 5.77 min; Cortisol 0.4

wg r.t., 8.73 min; Dexamethasone 0.8 ug r.t,, 9.33 min; Beta-

methasone 0.4 ug r.t., 10,55 min; Prednisolone 0.8 ug r.t,
11.08 min)
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the quantitative evaluation of the sccondary peaks,
at least when present at the levels observed in this study.
Moze detailed investigations will be necessary in order
to focus the attention on those secondary peaks which
arc the most interesting for identification and eva-
luation, probably fixing a percentage content limit under

which minor peaks are to be excluded in order to
increase the general reproducibility of the analysis.
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Elaborazione e valutazione dei risultati

del rilevamento delle particelle sospese nell’aria a Roma

M. A. BERTOLACCINI

Laboratorio di Igiene del Territorio, Istitwte Superiore di Sanitd, Roma

Riassunto, — Vengono presentati i risultati di sei anni di
rilevamento di particelle sospese nell’aria lungo suna strada
urbana di Roma. Le concentrazioni medie di 24 ore di parsi-
celle sospese rilevate per periodi di osservagiont da un Irime-
stre a un amno 5i adattane alla distribuzione log—normale,
di ewi vengono determinati i parametri. I risultati dei sei anni
di rilevamento vengono confrontati tra loro ¢ con i limiti della
Direttiva CEE per le particelle in sospensione, wtilizgando
come parameiri di confronto i valori delle media aritmetica,
della mediana ¢ del 950 percentile,

Summary, — (Elabortion and Evaluation of the
Results of Monitoring Suspended Particulates in
Rome), The results of six years’ monitoring of swr-
pended particulates near an urban street of Rome are presen-
ted. The 24—honr mean concentrations of the suspended par-
ticwlates monitored during a period from three months to a
year fit a log-normal distribution, whose parameters are
estimated.  Comparisons are made between annnal figures
for the six—year period and between Rome figures and EEC
directive limits for suspended particulates. Arithmetic mean,
median and 95th percentile are used as comparison parame-
lers.

PREMESSA.

Dal 1974 al 1980 & stata in funzione presso I'lstituto
Superiore di Sanitd una stazione per il rilevamento delle
concentrazioni delle particelle sospese nell’aria, con lo
scopo di condurre delle indagini sull’'inquinamento atmo-
sferico di origine prevalentemente autoveicolare; la
stazione di rilevamento pertanto era situata lungo una
strada urbana di Roma con traffico di media intensita;
il punto di prelievo era collocato a circa 4 metri di di-
stanza dal bordo della carreggiata ¢ ad un'altezza di
circa 1,5 metri dal livello della strada.

T dati rilevati in questa stazione sono stati in parte
gia utilizzati per diverse indagini sulla concentrazione
delle particelle sospese nell’aria [1), sull'acidita del-
I'acrosol [2], sul contenuto in solfati nell’aerosol [3];
ci & sembrato interessante riprendere in considerazione
'insieme dei dati rilevati a partire dal 1974, in quanto
essi costituiscono una sefi¢ praticamente continua di
sei anni di rilevamento, con lintendimento di mettere
in evidenza un’eventuale evoluzione del fenomeno del-
’inquinamento atmosferico da particelle sospese in una
zona urbana di Roma.

In vista dell’applicazione in Italia della normativa
comunitaria [4] e per poter confrontare i risultati del
rilevamento con i limiti per le particelle sospese pre-
visti in tale direttiva, sono stati presi in considerazione
i dati rilevati a partire dal 19 ottobre 1974, in modo che
ogni anno di rilevamento & costituito da due semestri,
uno invernale ¢ uno cstivo, consecutivi,

METODO DI RILEVAMENTO.

Le particelle sospese nell’aria sono state determinate
con il metodo gravimetrico dell’appendice 3 del Rego-
Jamento 322 [5], utilizzando per la Altrazione dell’aria
un solo filtro a membrana di acetato di cellulosa di
porosith media 0,8 micron; il flusso di filtrazione del-
Paria era di 18-20 lmin, la superficie effettiva di Altra-
zione era di 9,62 cm? e la durata del campionamento
di 24 ore.

Tutti i dati riportati nel seguito si riferiscono a con-
centrazioni medie di 24 ore,

RisurTaTr.

1) Concentrazioni medie mensili. — Nella Tab. 1 sono
state riportate le concentrazioni medie mensili di par-
ticelle sospese nell’aria rilevate durante sei anni, per
mettere in evidenza andamento stagionale di tale in-
quinante, che presenta in genere le concentrazioni pib
elevate in dicembre € quelle pili basse in agosto.

L’'andamento stagionale delle concentrazioni di par-
ticelle sospese nell’aria rilevate nella stessa stazione &
gid stato discusso in una nota precedente (1) per quanto
riguarda I'anno 1974-75; i successivi anni di rileva-
mento confermano quanto gid osservato in tale nota;
abbiamo riportato i dati deila Tab. 1 per mettere in
evidenza le fAluttuazioni delle concentrazioni medie men-
sili riscontrabili da un anno allaltro.

2) .Adattamento dei dati rilevati al modello statistico
Jog-normale. — In una nota precedente [3] era stato osser-
vato che le concentrazioni di particelle sospese rilevate
nella stessa stazione di prelievo si adattano abbastanza
bene ad una distribuzione di tipo log-normale; con
una serie di sei anni di rilevamento possiamo confer-
mare che il modello statistico log—normale pud essere
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Tabelln 1. — Concentragioni medic miensili di particelle sospese vilevate a Roma, in nglmd,

MESE

Ottobre

Novembre

Dicembre ... e e e

Gennaio
Febbraio

GIUENO e e e e
Luglio

Agosto

Settembre

197475 1975 76 1976 -77 1977-78 197879 1979.80 N{edia
114.0 131.,% 123.2 165.8 - 134.1 133.7
154.1 1240 151.8 164.6 225.6 218.5 189,8
2204 258.1 i72.7 261.9 186.0 190,0 214.8
1824 139.8 175.4 180.1 169.4 184,9 188,7
165, 2 2009 151,4 141.0 151.3 186.2 166.0
{843 52,2 iz0.0 i31.9 137,¢ 144.2 145.8
125.4 RN 107,60 98 .7 9.6 111.6
11,2 116.9 123.7 96.2 144.9 100, 4 115,6
1006 an, 3 102,12 78.4 11,6 101,2 97.4

89.7 104.4 74.9 110.9 102,17 91.0 95,8

93.1 88.8 101.¢ 98,1 63.6 - 88,9
121,1 131.5 108 . & 143,8 122.6

107.8

utilizzato per i dati di concentrazione di particelle so-
spese ncll’aria, rilevate per periodi di osservazione an-
nuali, semestrali e trimestrali. Quanto affermato &
stato dedotto graficamente, riportando le concentra-
zioni, rilevate in un determinato periodu dell’anno, su
carta di probabilitd log-normale e osservando l'allinca-
mento dei punti sperimentali. Nelle Tab. 2, 3 ¢ 4
sono riportati rispettivamente 1 parametri ;i e o delle
distribuzioni dei campioni di dati rilevati per periodi
di osservazione trimestrali, semestrali ¢ annuali. La
suddivisione dell’anno di rilevamento in trimestri, a
partire dal primo ottobre, & stata suggerira dalla consi-
derazione che in tal modo ogni trimestre corrisponde
approssimativamente ad una stagione,

La compatibilitd dei campioni di dati rilevati con il
modello statistico log-normale & suftragata dal test di
Kolmogoroff: nella terza ¢ quarta colonna delle Tab. 2,
3 ¢ 4 sono riportati rispettivamente la deviazione pil
grande dalla distribuzione log-normale postulata e il
valore critico per o« = 0,05. Tale valore ¢ stato preso
pari a 1,36/)' N quandn il numero dei dati a dispo-
sizione era superiore a 30; neghi altri casi (limitati alla
Tab. 2) & stato ricavato dalle tavole per questo test:
la differenza tra la distribuzione log-normale postulata
¢ quella dei dati del campionc & sempre inferiore al
valore critica, anche per periodi di osservazione di un
trimestre,

I parametri ¢ ¢ ¢ delle Tab. 2, 3 ¢ 4 sono stati calco-
lati rispettivamente come media ¢ come deviazione stan-
dard dei logaritmi naturali delle concentrazioni rile-
vate [6].

Se si considerano | parametri y e o riportati nella Tab, 2
per periodi di osservarzione di un trimestre, si pud rico-
noscere una sostanziale somiglianza tra i periodi di
autunno e di inverno, come anche trz i periodi di pri-
mavera € di estate, pur osservandosi ovviamente una
certa variabilitda da un anmo all'aliro; tale wvariabilitd
é evidente soprattutto per il valore del parametro o,
mentre i valori di ¢ sono pit vicini tra loro. Per met-
tere meglio in evidenza I'influenza della stagione del-
I'anno sui valoti di # e di 0, nella Tab. 2-A sono stati
riportati tali parametri, calcolati in base ai dati rile-
vati in clascun trimestre nell’insieme dei sei anni di rile-

Tabella 2. — Parametri deile distribugioni log—normali ¢
test di Kolmogoroff (@ = 0,05) per le concentragioni medie
di 24 ore di particelle sospese rilevate in un periods di os-
servazione di un trimestre, in pglnd,

Teat di

TRIMESTRE Anno ,u o Kolmogorod
Calcolato Critico
Dal 1° ottecbre al  1974-75 5,002 0,466 0,074 0,148
31 dicembre 1g05 26 5 242 0,535 0,048 0,190
1976-77 4,889 0,475 0,079 0,153
1977-78 5,161 0,446 0,052 0,157
1978-79 5,196 0,648 0,154 0,264
1979-80 4,981 0,603 0,121 0,264
Dal 1° gennaio al  1974-75 5,142 0,285 0,097 0,185
31 marzo 197576 5,199 0,510 0,094 0,155
1976-77 4,941 0,446 0,091 0,167
1977-78 4,946 0,434 0,05F 0,174
[978-79 4,956 0,431 0,138 0,301
197980 5,023 0,488 0,082 0,198
Dal 1o aprile al 1974-75 4,672 0,312 0,051 0,233
30 giugno 1975-76 4,688 0,457 0,048 0,215
1976-77 4,662 0,313 0,064 0,148
1977-78 4,439 0,350 0,074 0,176
1978.79 4,771 0,390 0,108 0,237
197980 4,516 0,388 0,073 ©,189
Dal 1° luglio al  1974-75 4,570 0,317 0,074 0,203
30 settembre  yg00 75 4,635 0,328 0,083 0,240
1976-77 4,493 0,427 0,107 0,165
1977-78 4,647 0,386 0,121 0,198
1978-79 4,411 0,447 0,063 0,159
1979-80 4,792 0,371 0,100 0,309




Tabella 2-A. — Parametri dedle distribagioni log-normali,
media e deviagione standard dei dati rilevati in ciascuna
stagione dell’anno per Cinsieme dei sei anni di rilevamento.

TRIMESTRE I a

Dal 1° ottobre al 31 dicembre 5,062 0,506 179,5 94,4
Dal 1° gennaio al 31 marzo 5,050 0.455 72,1 76.4
Dal 1o aprile al 30 giugno 4,609 0,382 107,8 4l.6
Dal i luglio al 30 settembre 4,343 0,409 101.8 40,7

Tabella 3. — Parametri delle distribuzioni log-—normali ¢
test di Kolmogoroff (@ = 0,05) per Je concentragioni medee
di 24 ore di particelle sospese rilevate in un periodo di
asserrazione di un semestre, in pigime.

Tea di

Kalmogoreff

SEMESTRE Anno 1 o
Calrolate Critico

Dal 1¢ ottobre al
31 marzo

1974-75 5,062 0,409 0,078 0,116
1975-76 5,216 0,518 0,073 0,120
1976-77 4,913 0,453 0,031 0,113
1977-78 5,064 0,433 0,042 0,117
1978-79 5,097 0,586 0,095 0,200
1979-80 5,007 0,530 0,089 0,158

Dal 19 aprile al
30 settembre

1974-75  4.614 0,317 0,052 0,153
1975-76 4,666 ©,408 0,061 0,165
1976-77 4,586 0.381 0,080 0,110
1977-78 4,528 0,379 0,064 0,132
1978-79 4,523 0,460 0,064 0,132
1979-80 4,589 0,400 0,057 0,163

vamento. Nella stessa tabella sono riportati anche i
valori della media e della deviazione standard delle con-
centrazioni di particelle sospese, rilevate in clascuna
stagione come indicazione dei livelli di concentrazione
¢ della loro dispersione,

Dalle Tab. 2 e 2-A si puo dedurre, per quanto riguarda
le particelle sospese nell’aria nella zona urbana di Roma,
che la suddivisione dell’anno in 4 periadi, uno per ogni
stagione, & cccessiva e non aggiunge informazioni ri-
spetto alla suddivisione in due semestri, uno di autunno-
inverno € uno di primavera—estate; in secondo luogo
si pud anche dedurre che potrebbe essere sufficiente
eseguire il rilevamento solo per sei mesi all’anno, scelti
in modo che siano ugualmente rappresentati un tri-
mestre del periodo autunno-inverno € uno del periodo
primavera-cstate.

Nella Tab. 3 sono riportati i parametri ¢ e aei risul-
tati del test di Kolmogoroff per petiodi di osservazione

{ un semestre, mentre nella Tab, 4 sono riportati gli
stessi parametri per periodi di osservazione di un
2RN0.
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Tabella 4, ~ Parameiri delle distribuzioni log-normali ¢ test
di Kolmogoroff (a0 = 0,03) per le concentragioni medie di
24 ore di particelle sospese rilevate in un periode di osser-
ragione di un anwe, b uglmd.

ANNG K i Calcolato Critico
1974-75 ... 4,899 0,437 0,052 0.092
[975-76 ..., 5,028 0,351 0,035 0,097
197677 ... +.730 0.454 2.043 .09
1977-78 .. .. 4,828 0,499 0,049 0,087
1978-79 .... 4,702 0,566 0,055 a,itt

1979-80 ....

4,803 8,516 0,045 cL113

Per quanto riguarda i periodi di osservazione di un
semestre, dalla Tab, 3 si pud dedurre che, per il valore
del parametro yr, e fluttuazioni da un anno allaltro
sono relativamente pitt grandi nel semestre autunno-
inverno che non in quello primavera-estate (il coefhi-
ciente di variazione di g & pari a 0,020 nel periodo au-
tunno—inverno e 0,012 nel periodo primavera—estate).
Nel caso del parametro g, invece, le fluttuazioni sono
molto pid marcate, come del resto & da attendersi, dato
che o & calcolato come deviazione standard dei logaritmi
delle concentrazioni, ¢ sono all’incirca uguali nei due
petiodi dell’anno (il coefficiente di variazione di o &
parti a 0,129 per il semestre autunno-inverno e 2 0,119
per il semestre primavera-cstate}.

1 vantaggi derivanti dall’applicazione di modelii sta-
tistici ai dati di inquinamento armosferico sono evidenti.
Nel caso che sia applicabile il modello log-normale,
attraverso due soli parametri, 1 ¢ o, é possibile descri-
vere il fenomeno dell'inquinamento atmosferico e,
sfruttando le caratteristiche del modello stesso, stimare
i valori della media, della mediana, della varianza, le
frequenze di superamento di determinati livelli di con-
centrazione, ecc.

Come esempio della utilizzazione delle caratteristiche
del modello statistico, nella Tab. 5 vengono riportati,
per periodi di osservazione di un anno, i valori di aleuni
percentili stimati in base al modello log-normale e,
come termine di confronto, determinati in base all’in-
sieme det dati ordinati, Per Ia stima dei perceatili della
popolazione ¢ stata utilizzata Pequazione (1):

(H 1nC =t 4 gz

dove 7z & la variabile normale standardizzata.
Per la determinazione del valore dei percentili dei
camploni rilevati & stata utilizzata la formulz (2):

(2) | (P N - 0,5)]‘.100

dove r e il numero d’ordine del dato nella serie ordinata,
P & il percentile di cui si vuole determinate il valore,
N & il numero di dati del campione; il valore di r viene
arrotondato al numero intero supertore.,

Nella colonna dei percentili stimati della Tab. 5
& stato riportato anche il valore del 99,862 percentile,
che corrisponde all’estremo superiore di una serie di
365 valori della variabile con distribuzione log—nor-
male; si tratta cioé della stima della concentrazione pid
elevata dell’anno,
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Tabella 5. — Confronto tra j valori di alcmi percentili sti-
mati in base ai parameiri p e g della Tab. 4 ¢ quelli
campionari, i uglm’.

ANNO Percentile Stimato Campio
narin
{500 65 .4 66
0,00 76,6 78
‘ 50,00 134,1 136
5 ) 92,00 234.7 231
1974-75... . iun . 05.00 275.0 260
| es,00 328,8 343
| 99,00 370.4 346
[ 99.86 494.6 —
[ 5,00 61.5 62
10,00 75,1 76
50,00 152.3 155
90,00 308,6 300
197576 e eveenens 7 0500 3773 357
98,00 472.4 452
99,00 549,0 485
99, 86 791,1 —
5,00 54,5 58
10,00 64,3 69
50,00 115,1 112
90,00 206,0 208
1976-T7. . o, 1 9500 243.0 250
98,00 291.6 317
99,00 331,12 338
L 99,86 447.5
[ 5,00 55,0 55
10,00 66.0 66
50,00 125,0 126
| 90,00 236.8 139
1977-T8. o oenenen e, 95,60 283.9 274
98,00 348.1 341
99,00 398,8 426
99, 86 554,9 -
5,00 43.4 45
10,00 53,3 53
j 50,00 110,2 112
90,00 227,6 230
1978-79. ... ... .. 1 95. 00 270.6 202
| 98.00 52,5 385
| 99.00 411,3 400
{ 99,86 598,5 -
5,00 52,2 54
10,00 62,9 61
50,00 121.9 118
L 50,00 23,0 250
1979-80. .. .00t g5 00 284.6 306
98,00 351,4 360
99,00 404, 4 364
| 99.86 569, 1 -

Data 'aderenza dei campioni di dati rilevati al mo-
dello statistico, & evidente che la differenza tra i valori
stimati in base al modello, che si riferiscono phreio
alla popolazione delle concentrazioni medie di 24 ore
di un anno, o determinati in base al campione, e che
si riferiscono percid al particolare campione in esame,
dehba essere piuttosto piccola; in effetti, la concordanza
dei valori delle due colonne € molto buona anche per
i percentili pib elevati, al contratio di quello che era
stato riscontrato, per la stessa stazione di prelevamento
nel caso det biossido di zolfo, dove lo scastamento del
campione dal modello statistico e€ra via via sempre pid
grande ¢ dello stesso segno negativo a partire dal 900
percentile. Nel caso delle particelle sospese, invece,
non si riscontra una differenza sistematica, ciod sempre
dello stesso segno, tra il valore stimato e il valore deter-
minato in base al campione, anche alle estremita della
distribuzione, ¢ quindi la stima dellza concentrazione
media giornaliera pid elevata dell'anno appare suffi-
cientemente attendibile.

Nella Tab. 6 sono riportate la media € la deviazione
standard stimate in base alle carattetistiche del modelio
log-normale e quelle calcolate per i campioni di dati
raccolti.

Tabella 6. — Confronto delle medie ¢ delle deviagioni standard
stimate in base ai parametri yi ¢ o della Tab, 4 ¢ quelic
campionarie in pglmd,

1974-75. . 147.5 147.2 67.6 64,0
1975-76. . 177,2 176.2 105.6 97.4
1976-77. . 127.6 127.6 61.1 60.7
1977-78.. 141.5 141,8 75.2 71,6
1978-179.. 129.3 129.7 79.5 80,4

1979-80. . 139.2 139.4 76,8 76,2

Per la stima della media aritmetica e della deviazione
standard ci si & valsi delle seguenti proprictd del mo-

dello [7):
(3 media = 5
(4; varianza = e+ (o' 1)

Anche nel caso della Tab. 6 1 valori stimati sono in
buon accordo con i valori calcolati per i campioni di
dati rilevad.

3) Valutagione dei sei anni di rilepamento di particelie
sospese. — Per la valutazione dei sei anni di rilevamento
di particelle sospese sono stati scelti i seguenti para-
metti di confronto: i valori della media, della mediana
e del 95¢ percentile, stimati in base al modello stati-
stico log-normale; per tener conto delle differenze sta-
gionali, oltre al periodo annuale di osservazione, sono
stati considerati i periodi semestrali; i periodi trime-
strali invece sono stati tralasciati per le considerazioni
fatte intorno alle Tab. 2 e 2-A. Per maggiore comodita,
nella Tab. 7 sono stati raccolti tutti i dati utilizzati per il
confronto,
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Tabella 7. - Confronte dei risultati di sei anmi di rilevamento della concentragione media di 24 ore di particelle sospese

nell’aria, in pglod,

PERIODO

Patametro 1974-75

Media oo

1975-76 197677 1977-78  1978-79  197%-80 i

Semestre; dal 1° ottobre al 31 marzo Media 170,9
500 perc. 57,9
950 perc. 309,5

Semestre: dal §* aprile al 30 settembre Media 105,9
500 perc. 100.9
95¢ perc. 162,9

Anno: dal 19 attobre al 30 settembre Media 147,2
500 perc. 134,1
95° perc.  275,0

08,7 131,0  175.3  191,8  170.7 178.1 0,112
184,3 136,0 158,3 163,6 149,5 158.3 0,101
431,8  291,1 333,4 418.8 357,7 358.9 (Q.166

115.0  105,2 99.3  101.9 106,44  105,6 0.051]
106,3 95.1 92,6 92,1 va,2 8.0 0.054
208,0  183,7 172,5 19%.4 189,17 (86,7 0,078

176,2 127,6 141,8 129,7 139.4 143,6 0,112
52,3  115,1 123.0  110,2 121,9 126,400,120
377,10 243,0  283,9 279,6 284.6 290,5 0,155

Dalla Tab. 7 risulta evidente che la dispersione dei
parametri scelti per il confronto, espressa da coeffi-
ciente di variazione, & piu elevata nel semestre autunno—
inverno che in quetlo primavera-estate per un fattore
uguale 2 circz 2, indipendentemente dal tipo di para-
metro considerato; inoltre che la dispersione dei para-
metri per il periodo annuale & circa uguale a quelia del
semestre autunno-inverno. Questo potrebbe indicare
che le fluttuazioni nel semestre autunno—inverno dei
patametri presi come termine di confronto possono es-
sere attribuite alla diversitd delle condizioni meteo-
climatiche da un inverno all'altro e che nel periodo
primavera-estate le condizioni pit favorevoli alla di-
spersione degli inquinanti e la diminuzione delle sor-
genti di emissione di particelle sospese producono li-
veili di inquinamento da particelle sospese non solo pin
bassi ma anche pil riproducibili da un anno all’zltro.

Nella zona circostante la stazione di prelievo, non
sono intervenute modifiche importanti per quanto ri-
guarda il trafico automobilistico e il riscaldamento
domestico dal 1974 in poi, ma nell’anno 1975-76 le
misure di particelle sospese possono essere state in-
fluenzate dai lavori di un cantiere edilizio posto nelle
vicinanze, In effetti questo anno mostra i valori pil
elevati per tutti i parametsri di confronto riportati nella
Tab, 7. La differenza dei valori dei parametri di con-
fronto per I'anno 1974-75 rispetto alla media dei sei
anpi di rilevamento ¢ abbastanza sensibile per il pe-
riodo invernale (dal 15 al 259 a seconda del para-
metro considerato), mentre & molto meno importante
nel semestre estivo; in ambedue i casi, pero, potrebbe
rientrare nelle fluttuazioni dei valori dei parametri di
confronto riscontrate da un anno all’altro. Come con-
seguenza di tali Auttuazioni, per poter valutare lo stato
di inquinamento di una zona urbana oppure per valu-
tare 'effetto delle modifiche delle sorgenti di emissione
sui livelli di inquinamento da particelle sospese nell’aria,
& necessario avere a disposizione molti anni di rileva-
mento. Per quanto riguarda la scelta dei parametti da
impiegare per il confronto dei sei anni di rilevamento,

Ricesuto il 30 gennaio 1982.
Aceattate il 14 ottobre 1982,

dalla Tab. 7 si puo dedurre che la media aritmetica e
la mediana sono paramertri tra loro equivalenti, sia
per petiodi di osservazione annuali che semestrali, [
valori del 959 percentile sono pit dispersi, sia in valore
assoluto che relativo, rispetto a quelli della media
o della mediana, soprattutto nel periodo invernale,
ma, tenuto conto che tale parametro si riferisce all’estre.
mita superiore della distsibuzione, dove & ovvio aspet-
tarsi una dispersione pit grande, anch’esso pud essere
considerato uno strumento utile per il confronto ¢ la
valutazione di diversi anni di rilevamento, Natural-
mente, tutti i parametri di confronto della Tab, 7
potrebbero essere sostituiti dai parametri p ¢ o delle
distribuzioni log-normali delle Tab. 4 e 5.

Se si confrontano i valori della media aritmetica e
del 95° percentile per periedi di osservazione annuali
(terza sezione della Tab. 7) con gli standard di qualita
dell’aria per le particelle sospese della direttiva CEE gia
citata (media aritmetica delle concentrazioni medie di
24 ore rilevate in un anno non superiore a 150 pg/m?;
valore del 95° percentile delle concentrazioni medie
di 24 ore rilevate in un anno non superiore a 300 ug/m?),
si pud osservare che ambedue 1 limiti sono stati supe-
rati solo nell’anne 1975/76; negli altri anni i valori riscon-
trati sono inferiori 2 tali limiti, anche se in misura
piuttostc modesta. Ci si trova, ciog, in una sitnazione
in cui & sufficiente un inverno particolarmente sfavo-
revole oppure un aumento delle emissioni dovuto a
cause contingenti perché i limiti della direttiva possano
essere superati. Tale conclusione ovviamente & valida
solamente per la zona in cul & collocata la stazione di
mistra e non pud essere applicata alle zone di Roma
che presentano piu elevati flussi di traffico ¢ maggiore
densiti abitativa ¢ cammerciale.

Rimgragiamenti.

Desidero ringraziare il sig. Astore Marinclli ¢ la sig.sa Taola
Gubbiotti per la collaborazione prestata nel rilevamento delle
particelle sospese.
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