
AAPPPPLLIICCAAZZIIOONNEE  DDEELL  SSIISSTTEEMMAA  QQUUAALLIITTàà  
CCoonnttrroolllloo  ddii  QQuuaalliittàà  AAnnaalliittiiccoo  

Il ruolo che la CCChhhiiimmmiiicccaaa   AAAnnnaaallliiitttiiicccaaa assume oggi è sempre di 
maggiore importanza, non solo dal punto di vista della sssiiicccuuurrreeezzzzzzaaa e 
del cccooonnntttrrrooollllllooo   aaammmbbbiiieeennntttaaallleee, ma anche per quanto riguarda i 
ppprrroooccceeessssssiii   ppprrroooddduuuttttttiiivvviii, il cccooommmmmmeeerrrccciiiooo e soprattutto la sssaaallluuuttteee   
pppuuubbbbbbllliiicccaaa. 

È evidente, data la gamma di campi che essa comprende, che le 
decisioni prese su dddaaatttiii   aaannnaaallliiitttiiiccciii abbiano un impatto eeecccooonnnooommmiiicccooo e 
sssoooccciiiaaallleee molto elevato. 

Le mmmiiisssuuurrreee   aaannnaaallliiitttiiiccchhheee devono essere aaaffffffiiidddaaabbbiiillliii e cccooommmpppaaarrraaabbbiiillliii 
per poter essere di aiuto nei processi decisionali. 

Durante le fasi di un ppprrroooccceeessssssooo   aaannnaaallliiitttiiicccooo sono però presenti 
diverse sorgenti d’incertezza che coinvolgono 

  iiilll   cccaaammmpppiiiooonnnaaammmeeennntttooo,,,   
  lllaaa   cccooonnnssseeerrrvvvaaazzziiiooonnneee,,, 

  il tttrrraaattttttaaammmeeennntttooo e lll’’’aaannnaaallliiisssiii   ssstttrrruuummmeeennntttaaallleee. 
Questo comporta rischi elevati per la qqquuuaaallliiitttààà dei dddaaatttiii 

ppprrrooodddooottttttiii. 
Non essendo quindi possibile ottenere lll’’’aaassssssooollluuutttaaa   ccceeerrrttteeezzzzzzaaa   

dddeeellllllaaa   qqquuuaaallliiitttààà si deve in ogni modo cercare di garantire un 
elevato llliiivvveeellllllooo   dddiii   cccooonnntttrrrooollllllooo in funzione dello scopo per il quale si 
sta operando. 

Disporre di ssstttrrruuummmeeennntttaaazzziiiooonnneee   aaadddeeeggguuuaaatttaaa e di ooopppeeerrraaatttooorrriii 
qualificati a volte nnnooonnn   èèè   sssuuuffffffiiiccciiieeennnttteee: solo qualora tutta 
lll’’’ooorrrgggaaannniiizzzzzzaaazzziiiooonnneee   dddeeelll   lllaaabbbooorrraaatttooorrriiiooo sia rivolta a gggaaarrraaannntttiiirrreee   lllaaa   
qqquuuaaallliiitttààà   si avranno dati ppprrreeeccciiisssiii ed aaaccccccuuurrraaatttiii. 

È necessario che il laboratorio sia dotato di un sistema di 
qualità. 
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Un programma di gggaaarrraaannnzzziiiaaa   dddiii   qqquuuaaallliiitttààà è un sistema che 
considera ogni aspetto delle attività svolte all’interno di un 
lllaaabbbooorrraaatttooorrriiiooo   ccchhhiiimmmiiicccooo così da iiinnndddiiivvviiiddduuuaaarrreee i possibili ppprrrooobbbllleeemmmiii e 
indicare le ppprrroooccceeeddduuurrreee ed i cccooonnntttrrrooolllllliii più efficaci. 

Ogni ppprrroooccceeeddduuurrraaa   ooopppeeerrraaatttiiivvvaaa e gggeeessstttiiiooonnnaaallleee infatti viene definita 
con aaappppppooosssiiitttiii   dddooocccuuummmeeennntttiii e cccooonnntttrrrooollllllaaatttaaa dopo lll’’’eeessseeecccuuuzzziiiooonnneee. 

Uno degli obiettivi è quello di prevenire l’insorgenza degli 
eeerrrrrrooorrriii con un’attenta pppiiiaaannniiifffiiicccaaazzziiiooonnneee del lavoro di lllaaabbbooorrraaatttooorrriiiooo. 

Gli eeerrrrrrooorrriii che non possono essere evitati devono comunque 
eeesssssseeerrreee   qqquuuaaannntttiiifffiiicccaaatttiii: non è possibile gggiiiuuudddiiicccaaarrreee i dddaaatttiii ottenuti in un 
laboratorio senza che siano cccooonnnooosssccciiiuuutttiii tutti gli aspetti cccrrriiitttiiiccciii 
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della loro produzione 
Il ppprrrooogggrrraaammmmmmaaa   dddiii   gggaaarrraaannnzzziiiaaa di qualità ha diversi scopi: 

I. Aumentare in generale la qquuaalliittàà delle prestazioni del 
llaabboorraattoorriioo. 

II. Identificare procedure e mmeettooddii  aannaalliittiiccii più aaffffiiddaabbiillii. 
III. Mantenere una ccoonnttiinnuuaa  ssttiimmaa della qquuaalliittàà dei dati 

ottenuti dagli analisti. 
IV. Informare ll’’uuttiilliizzzzaattoorree dei dati sulla loro pprreecciissiioonnee e 

aaccccuurraatteezzzzaa. 
V. Dissipare i dduubbbbii degli operratori sulla qquuaalliittàà  ddeell  lloorroo  

llaavvoorroo. 
VI. Creare una aaddeegguuaattaa  ddooccuummeennttaazziioonnee sia per il presente 

che per il futuro. 
Una volta terminato il processo analitico si ottengono dei 

risultati che, se tutte le fasi del controllo di qualità sono state 
rispettate; dddooovvvrrreeebbbbbbeeerrrooo   eeesssssseeerrreee   dddeeellllllaaa   qqquuuaaallliiitttààà   aaatttttteeesssaaa. 

CCoommee  èè  ppoossssiibbiillee  eesssseerrnnee  ssiiccuurrii??  
Esiste a tale scopo un iiinnnsssiiieeemmmeee   dddiii   ttteeecccnnniiiccchhheee grazie alle quali il 

ppprrroooccceeessssssooo può essere cccooonnntttrrrooollllllaaatttooo e può essere raggiunto e 
mantenuto un cccooonnntttrrrooollllllooo   ssstttaaatttiiissstttiiicccooo   dddeeeiii   dddaaatttiii. 

Queste ttteeecccnnniiiccchhheee   dddiii   vvvaaallluuutttaaazzziiiooonnneee della qqquuuaaallliiitttààà sono suddivise in 
due gruppi: 

TTTeeecccnnniiiccchhheee   dddiii   vvvaaallluuutttaaazzziiiooonnneee   iiinnnttteeerrrnnneee   

111...   UUUsssooo   dddiii   mmmaaattteeerrriiiaaallliii   dddiii   rrriiifffeeerrriiimmmeeennntttooo   ccceeerrrtttiiifffiiicccaaatttiii   (((CCCRRRMMM’’’sss)))...   

222...   MMMiiisssuuurrreee   rrriiipppeeetttuuuttteee...   

333...   CCCaaammmpppiiiooonnniii   dddiii   cccooonnntttrrrooollllllooo   iiinnnttteeerrrnnniii...   
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444...   CCCaaarrrttteee   dddiii   cccooonnntttrrrooollllllooo...   

555...   SSScccaaammmbbbiii   fffrrraaa   ooopppeeerrraaatttooorrriii   eee   fffrrraaa   ssstttrrruuummmeeennntttaaazzziiiooonnniii...   

666...   AAAuuudddiiitttsss   iiinnnttteeerrrnnniii...   

TTTeeecccnnniiiccchhheee   dddiii   vvvaaallluuutttaaazzziiiooonnneee eeesssttteeerrrnnneee   

111...   AAAnnnaaallliiisssiii   dddeeelllllleee   ppprrreeessstttaaazzziiiooonnniii   

222...   AAAnnnaaallliiisssiii   dddeeelll   rrreeennndddiiimmmeeennntttooo   

333...      SSScccaaammmbbbiiiooo   dddiii   cccaaammmpppiiiooonnniii   

444...   AAAuuudddiiitttsss   eeesssttteeerrrnnniii...   
I MMMaaattteeerrriiiaaallliii   dddiii   RRRiiifffeeerrriiimmmeeennntttooo (CCCRRRMMM, RRRMMM, SSStttaaannndddaaarrrddd) intervengono 

nel CCCooonnntttrrrooollllllooo   dddiii   QQQuuuaaallliiitttààà in entrambi gli ambiti citati. 
Le cccaaarrrttteee   dddiii   cccooonnntttrrrooollllllooo sono uno tra i più importanti strumenti 

per monitorare i processi di misura: 
quando un aaadddeeeggguuuaaatttooo   mmmaaattteeerrriiiaaallleee   dddiii   cccooonnntttrrrooollllllooo è misurato 
con regolarità e i suoi dati sono riportati su una di tali 
carte, allora si può verificare il raggiungimento e il 
mmmaaannnttteeennniiimmmeeennntttooo   dddeeelll   cccooonnntttrrrooollllllooo   ssstttaaatttiiissstttiiicccooo... 

Se il cccaaammmpppiiiooonnneee   dddiii   cccooonnntttrrrooollllllooo (mmmaaattteeerrriiiaaallleee   dddiii   rrriiifffeeerrriiimmmeeennntttooo   CCCRRRMMM   ooo   
RRRMMM) è a concentrazione nota, ogni deviazione significativa da 
questo valore conosciuto indicherà che è stato compiuto un 
errore sistematico durante le misure. 

Le ppprrrooovvveee   cccooonnnsssiiidddeeerrraaattteee   eeesssttteeerrrnnneee   dddeeellllllaaa   qqquuuaaallliiitttààà di un processo di misura sono importanti per 
diverse ragioni: 

aiutano a dddiiimmmiiinnnuuuiiirrreee   lllooo   sssfffooorrrzzzooo   dddeeellllllaaa   vvvaaallluuutttaaazzziiiooonnneee   iiinnnttteeerrrnnnaaa , in termini di tempo e di costi, 
e possono eeevvviiitttaaarrreee   lll ’’’ iiinnnsssooorrrgggeeerrreee   dddiii   eeerrrrrrooorrriii di “introspezione”, che con le tecniche interne non 
verrebbero rilevati. 
Queste tecniche esterne infatti possono sia confermare la valutazione data con il 

controllo interno, sia evidenziare la mmmaaannncccaaannnzzzaaa   dddiii   aaaccccccuuurrraaattteeezzzzzzaaa.Al crescere dell’importanza della 
globalizzazione dei mercati, diventa essenziale avere dei denominatori comuni che regolino il 
commercio locale ed internazionale. 

LL’’IISSOO, avendo sviluppato una sseerriiee  ddii  nnoorrmmaattiivvee  ppeerr  llaa  
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qquuaalliittàà,, non basate sulle specifiche di prodotto, ma indirizzate 
alla cceerrttiiffiiccaazziioonnee  ddeeii  ssiisstteemmii  ddii  qquuaalliittàà aziendali, è riuscita a 
creare, con le IISSOO  99000000::22000000, i riferimenti ideali, a livello 
internazionale, per garantire la ccrreeddiibbiilliittàà e la ttrraassppaarreennzzaa dei 
processi aziendali, ssiiaannoo  eessssii  pprroodduuttttiivvii  oo  ddii  sseerrvviizziioo. 

Con l’applicazione di tali norme cresce la ddoommaannddaa  ppeerr  llaa  
cceerrttiiffiiccaazziioonnee  di parte terza che garantisca la ccoonnffoorrmmiittàà  ddeeii  
ssiisstteemmii, dei pprrooddoottttii o dei sseerrvviizzii a norme specifiche. 
La certificazione, coinvolgendo tutte le attività di produzione e di 
organizzazione aziendale, scopre il ruolo fondamentale che in tali 
sistemi riveste la capacità di verificare i risultati in modo 
obiettivo, trasparente ed accettabile dal mercato. 

Il “ccoonnttrroolllloo  ddeellllaa  qquuaalliittàà” dei pprrooddoottttii si basa anche sulla 
capacità di eesseegguuiirree  mmiissuurraazziioonnii  ddii  ddooccuummeennttaattaa  aaffffiiddaabbiilliittàà  
con ddiicchhiiaarraattaa  rriiffeerriibbiilliittàà (proprietà del risultato di una 
misurazione, consistente nel poterla riferire a campioni 
appropriati, attraverso una catena ininterrotta di tarature per 
confronto) delle misure ai campioni delle grandezze del SSiisstteemmaa  
IInntteerrnnaazziioonnaallee (SSII). 

CCoonnttrroolllloo  ddii  qquuaalliittàà  aannaalliittiiccoo  
 Lo scopo del ccoonnttrroolllloo  ddii  qquuaalliittàà  aannaalliittiiccoo è assicurare 

ll’’aaffffiiddaabbiilliittàà di ogni misura effettuata sui campioni. 

 Il ccoonnttrroolllloo  ddii  qquuaalliittàà  aannaalliittiiccoo ha lo scopo di assicurare un 
ffuunnzziioonnaammeennttoo aaffffiiddaabbiillee ed eeffffiicciieennttee del laboratori. 

 CCoonnttrroolllloo  ddii  qquuaalliittàà  iinntteerrnnoo: quella parte della valutazione di 
qualità che ha come scopo il mantenere la variabilità di un 
processo all’interno di “lliimmiittii  rriicchhiieessttii”. 

 VVaalluuttaazziioonnee  eesstteerrnnaa  ddeellllaa  qquuaalliittàà: Procedura che utilizza, ai fini 
del controllo di qualità i risultati di laboratori che, in un'area 



10 

geografica più o meno estesa, analizzano materiali di controllo 
appositamente distribuiti. La valutazione esterna della qualità 
consente di ottenere una misura dell'efficacia delle procedure di 
controllo di qualità adottate. 

Elementi della VVaalluuttaazziioonnee  EEsstteerrnnaa  ddeellllaa  QQuuaalliittàà 
   Partecipazione a schemi di pprroovvee  vvaalluuttaattiivvee 
   Studi di ccoonnffrroonnttoo e cceerrttiiffiiccaazziioonnee 
   VVeerriiffiiccaa  iissppeettttiivvaa ("AAuuddiitt") esterna e misure di 

vveerriiffiiccaa rispetto a ssttaannddaarrdd ("BBeenncchhmmaarrkkiinngg"). 

LLLaaa   vvvaaallliiidddaaazzziiiooonnneee   
La vvvaaallliiidddaaazzziiiooonnneee determina lll’’’aaadddeeeggguuuaaattteeezzzzzza di una aaannnaaallliiisssiii a fornire 

lll’’’iiinnnfffooorrrmmmaaazzziiiooonnneee   dddeeesssiiidddeeerrraaatttaaa. 
La vvvaaallliiidddaaazzziiiooonnneee può essere applicata ai: 

cccaaammmpppiiiooonnniii, 
alle mmmeeetttooodddooolllooogggiiieee 
e ai dddaaatttiii. 

La vvvaaallliiidddaaazzziiiooonnneee viene spesso eeessseeeggguuuiiitttaaa dddaaallllll’’’aaannnaaallliiissstttaaa ma può anche 
essere cccooommmpppiiiuuutttaaa   dddaaalll   pppeeerrrsssooonnnaaallleee   sssuuupppeeerrrvvviiisssooorrreee. 

La vvvaaallliiidddaaazzziiiooonnneee dei cccaaammmpppiiiooonnniii spesso viene usata per 
 accettarli come membri della popolazione che si sta 
studiando, 
 per ammetterli alla mmmiiisssuuurrraaa, 
 per stabilire la loro aaauuuttteeennntttiiiccciiitttààà, e 
 per permettere, se necessario, il rrriiicccaaammmpppiiiooonnnaaammmeeennntttooo. 

Nel processo di vvvaaallliiidddaaazzziiiooonnneee, i cccaaammmpppiiiooonnniii possono essere 
rigettati a causa di problemi legati 

 alla loro iiidddeeennntttiiitttààà, 
 al loro tttrrraaattttttaaammmeeennntttooo, 
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 alla cccooonnnsssaaapppeeevvvooollleeezzzzzzaaa che il metodo di raccolta non sia 
appropriato o sia dubbio. 

Per esempio, in uuunnn’’’aaannnaaallliiisssiii di tttiiipppooo   fffooorrreeennnssseee, la contaminazione 
durante la fffaaassseee   dddiii   ppprrreeellliiieeevvvooo   dddiii   cccaaammmpppiiiooonnniii di sssaaannnggguuueee da usare come 
prova, dovrebbe costituire motivo di rigetto. 

Ci sono diversi mmmooodddiii   pppeeerrr   vvvaaallliiidddaaarrreee i mmmeeetttooodddiii   aaannnaaallliiitttiiiccciii. I metodi 
più comuni comprendono 

 lll’’’aaannnaaallliiisssiii di mmmaaattteeerrriiiaaallliii   ssstttaaannndddaaarrrddd   dddiii   rrriiifffeeerrriiimmmeeennntttooo,,, quando 
disponibili, 
 lll’’’aaannnaaallliiisssiii   con un mmmeeetttooodddooo   dddiiivvveeerrrsssooo, 
 lll’’’aaannnaaallliiisssiii   dddiii   cccaaammmpppiiiooonnniii con ssstttaaannndddaaarrrddd   aaaggggggiiiuuunnntttooo (con aggiunta 
esterna di analita alla matrice) 
 lll’’’aaannnaaallliiisssiii mediante cccaaammmpppiiiooonnniii   sssiiinnnttteeetttiiiccciii che simulano la 
composizione chimica dei campioni da analizzare. 

I lllaaabbbooorrraaatttooorrriii e i singoli aaannnaaallliiissstttiii devono periodicamente 
dimostrare la vvvaaallliiidddiiitttààà dei metodi e delle tecniche da loro usate. 

La vvvaaallliiidddaaazzziiiooonnneee   dddeeeiii   dddaaatttiii è la fase finale che precede la 
pubblicazione dei risultati. Questo procedimento inizia con la 
validazione dei campioni e dei metodi utilizzati. Quindi, i dddaaatttiii 
vengono riportati con llliiimmmiiitttiii   dddiii   iiinnnccceeerrrttteeezzzzzzaaa   ssstttaaatttiiissstttiiicccaaammmeeennnttteee   vvvaaallliiidddiii,,, 
dopo aver eseguito un approfondito controllo per eliminare gli 
eeerrrrrrooorrriii::: 

 nel cccaaammmpppiiiooonnnaaammmeeennntttooo, 
 nella mmmaaannniiipppooolllaaazzziiiooonnneee del campione, 
 nnneeellllll’’’eeessseeecccuuuzzziiiooonnneee dell’analisi, 
 nnneeellllll’’’iiidddeeennntttiiifffiiicccaaazzziiiooonnneee del campione e nelle procedure di 
calcolo utilizzate. 

PPPrrreeessseeennntttaaazzziiiooonnneee   dddeeeiii   rrriiisssuuullltttaaatttiii   aaannnaaallliiitttiiiccciii   
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I formati specifici per la presentazione e le procedure variano 
da laboratorio a laboratorio. Comunque, vi sono alcune regole 
generali. 

La ppprrreeessseeennntttaaazzziiiooonnneee   dddeeeiii   rrriiisssuuullltttaaatttiii dovrebbe seguire le procedure 
di bbbuuuooonnnaaa   ppprrraaatttiiicccaaa   dddiii   lllaaabbbooorrraaatttooorrriiiooo (BBBPPPLLL o GLP, Good Laboratory 
Practice) [J.K. Taylor, Quality Assurance of Chemical Measurements, pp. 113-114. Chelsea, 

MI: Lewis Publishers, 1987]. 
Generalmente, i rrriiisssuuullltttaaatttiii   aaannnaaallliiitttiiiccciii dovrebbero essere riportati 

come valori mmmeeedddiii e dddeeevvviiiaaazzziiiooonnniii   ssstttaaannndddaaarrrddd. 
Dovrebbe essere riportato anche lll’’’iiinnnttteeerrrvvvaaallllllooo   dddiii   cccooonnnfffiiidddeeennnzzzaaa   del 

valore medio. Solitamente, un livello di cccooonnnfffiiidddeeennnzzzaaa   dddeeelll   999555%%% 
rappresenta un ragionevole compromesso tra il troppo permissivo 
ed il troppo limitativo. Ancora, lll’’’iiinnnttteeerrrvvvaaallllllooo ed il suo llliiivvveeellllllooo   dddiii   
cccooonnnfffiiidddeeennnzzzaaa dovrebbero essere esplicitamente dichiarati. 

Dovrebbero essere inclusi anche i risultati delle varie aaannnaaallliiisssiii   
ssstttaaatttiiissstttiiiccchhheee   dddeeeiii   dddaaatttiii, se appropriati, come il rrriiigggeeettttttooo   di qualche 
dddaaatttooo   ssspppuuurrriiiooo (outlier), insieme al criterio di rigetto. 

Nel riportare i rrriiisssuuullltttaaatttiii sono importanti anche le ccciiifffrrreee   
sssiiigggnnniiifffiiicccaaatttiiivvveee. Esse dovrebbero essere basate sulla vvvaaallluuutttaaazzziiiooonnneee   
ssstttaaatttiiissstttiiicccaaa   dddeeeiii   dddaaatttiii. Quando possibile, dovrebbe essere seguita la convenzione delle 
cifre significative e l’arrotondamento dei dati dovrebbe essere eseguito prestando molta 
attenzione alle linee guida. 

La ppprrreeessseeennntttaaazzziiiooonnneee   gggrrraaafffiiicccaaa dovrebbe includere llleee   bbbaaarrrrrreee   dddiii   
eeerrrrrrooorrreee   sui pppuuunnntttiii   dddeeeiii   dddaaatttiii per indicare la loro iiinnnccceeerrrttteeezzzzzzaaa. 
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Comparison between the extraction performed with water Comparison between the extraction performed with water 
(and supplemented with NaCl until a final concentration of (and supplemented with NaCl until a final concentration of 

2%) and the extraction performed with NaCl 2% in a short 2%) and the extraction performed with NaCl 2% in a short ––
term test on UCIBO bacteria.term test on UCIBO bacteria.
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lll’’’eeeqqquuuaaazzziiiooonnneee   dddiii   rrreeegggrrreeessssssiiiooonnneee e la sua ssstttaaatttiiissstttiiicccaaa. 
La vvvaaallliiidddaaazzziiiooonnneee e la ppprrreeessseeennntttaaazzziiiooonnneee dei rrriiisssuuullltttaaatttiii   aaannnaaallliiitttiiiccciii non 

rappresentano la parte più affascinante di una analisi, ma possono 
essere considerate tra le più importanti. La vvvaaallliiidddaaazzziiiooonnneee ci dà 
fiducia nel trarre appropriate conclusioni. 

La ppprrreeessseeennntttaaazzziiiooonnneee spesso rappresenta la parte “pppuuubbbbbbllliiicccaaa” della 
procedura e potrebbe essere “portata alla luce” 

 nelle udienze, 
 nei processi, 
 nelle richieste di brevetti 
 e in altre occasioni. 

IIll  ccoonnttrroolllloo  ddii  qquuaalliittàà  aannaalliittiiccoo 

Si riferisce al ccoonnttrroolllloo  nneell  tteemmppoo della iimmpprreecciissiioonnee ed 
iinnaaccccuurraatteezzzzaa, o meglio dell’aatttteennddiibbiilliittàà, di metodi analitici 
impiegati nel laboratorio. 

AAtttteennddiibbiilliittàà//aaffffiiddaabbiilliittàà  di un risultato o di un metodo = 
f (iimmpprreecciissiioonnee, iinnaaccccuurraatteezzzzaa, sseennssiibbiilliittàà, ssppeecciiffiicciittàà). 

IImmpprreecciissiioonnee = f [EErrrroorree  ccaassuuaallee] 

Limiti Fiduciari al 95 % di probabilità:      
µµµ   ===    ΧΧΧ   ±±±   222   sss   oppure   µµµ   ===    ΧΧΧ   ±±±   tttsss///√√√NNN 

CCooeeffffiicciieennttee  ddii  vvaarriiaazziioonnee = CCVV = ss//ΧΧ   xxx 110000 
RRiippeettiibbiilliittàà = variazione entro la serie di misure 
RRiipprroodduucciibbiilliittàà = variazione tra le serie di misure 

RRiippeettiibbiilliittàà << RRiipprroodduucciibbiilliittàà  
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IInnaaccccuurraatteezzzzaa =f [EErrrroorree  ssiisstteemmaattiiccoo  ((EEaa))  ==  XX  --  µµ] 
1. Confronto del metodo in esame con un metodo di 

riferimento. Calcolo del coefficiente di correlazione 
nell’intervallo di riferimento “normale/sano” e patologico. 

2. Metodo delle aggiunte e controllo del recupero %. 
 

SSeennssiibbiilliittàà e lliimmiittee ddii  rriivveellaabbiilliittàà 
SSEENNSSIIBBIILLIITTÀÀ::   Riferita ad un metodo analitico, la sensibilità è 
il rapporto tra la variazione del segnale (strumentale) e la 
variazione della concentrazione dell'analita. In pratica la 
sensibilità misura la pendenza della rreettttaa  ddii  ccaalliibbrraazziioonnee. 

yy  ==  mmxx  ++  qq   
dove: 
mm è la sseennssiibbiilliittàà =        Variazione Segnale       = ∆Se/∆[C] 

Variazione Concentrazione 
SSSeee   ===   ssseeegggnnnaaallleee   aaannnaaallliiitttaaa   
 
La maggior parte dei chimici concorda sul fatto che la 
sensibilità di uno strumento o di un metodo indichi la sua 
capacità di ddiissccrriimmiinnaarree  ffrraa  ppiiccccoollee  ddiiffffeerreennzzee  ddii  
ccoonncceennttrraazziioonnii  ddii  aannaalliittaa..  

LLiimmiittee ddii  rriivveellaabbiilliittàà 

 
Più piccola quantità di aaannnaaallliiitttaaa che si riesce a dosare/rivelare, 
la quantità che si distingue dal bianco per 22ss o 33ss è il limite di 

rivelabilità. 
    SSSeeeLLLOOODDD = SSSbbb    + KKsssbbb 

SSSeee   ===   ssseeegggnnnaaallleee   llliiimmmiiittteee   dddiii   rrriiivvveeelllaaazzziiiooonnneee   
SSSbbb   ===   ssseeegggnnnaaallleee   dddeeelll   bbbiiiaaannncccooo   
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KK  ==  22  oo  33  
Dal segnale del limite di rivelazione si passa al lliimmiittee  ddii  

rriivveellaabbiilliittàà  mediante: 
   SSSeeeLLLOOODDD = m[C] + K SSSbbb 

 
In una forma più sintetica si può scrivere ed utilizzare: 

   SSSeee = m[C] + KKSSSbbb 
SSSeee   ===   ssseeegggnnnaaallleee   aaannnaaallliiitttaaa   
SSSbbb   ===   ssseeegggnnnaaallleee   dddeeelll   bbbiiiaaannncccooo   ooo   iiinnnttteeerrrccceeettttttaaa   
KK  ==  22  oo  33  

SSppeecciiffiicciittàà  

Proprietà del metodo di dosare solo e interamente l’analita 
studiato, senza subire interferenze positive o negative da parte di 
altre sostanze presenti nella matrice reale. 

   Stabilità dei reagenti alla: temperatura, luce, OOO222   atmosferico, 
tipo di materiale del contenitore. 

Errore totale = √ AA² + BB² + CC² + DD² 

AA  = Ripetibilità (entro la serie analitica). 
BB = Riproducibilità fra serie temporali (tra giorni). 
CC  = Riproducibilità interlaboratorio (con operatori diversi). 
DD = Riproducibilità interlaboratori (con laboratori diversi). 

LLLiiimmmiiitttiii   aaacccccceeettttttaaabbbiiillliii   dddiii   EEErrrrrrooorrreee   

ΧΧ   ---   µµµ   xxx   111000000   <<<   333CCCVVV (calcolata tra serie) 
   µµµ   

IIINNNTTTEEERRRVVVAAALLLLLLOOO   DDDIII   RRRIIIFFFEEERRRIIIMMMEEENNNTTTOOO:::   
Intervallo tra due valori di riferimento della grandezza, derivati 
opportunamente dalla distribuzione di riferimento ed impiegati sia a 
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ssscccooopppooo   dddeeessscccrrriiittttttiiivvvooo che a ssscccooopppooo   iiinnnttteeerrrppprrreeetttaaatttiiivvvooo. 

  
NNoorrmmaalliizzzzaazziioonnee  

La nnnooorrrmmmaaallliiizzzzzzaaazzziiiooonnneee del dddaaatttooo   aaannnaaallliiitttiiicccooo consiste nella sua 
trasformazione da vvvaaalllooorrreee   aaassssssooollluuutttooo in uuunnniiitttààà   pppeeerrrccceeennntttuuuaaallliii 
dddeeellllll’’’iiinnnttteeerrrvvvaaallllllooo   dddiii   rrriiifffeeerrriiimmmeeennntttooo   (((lllRRR))). 

In altre parole rappresenta un tentativo di fornire un “pppeeesssooo” 
aaallllll’’’iiinnnfffooorrrmmmaaazzziiiooonnneee   cccllliiinnniiicccaaa che sia il più indipendente possibile dalle 
vvvaaarrriiiaaabbbiiillliii   aaannnaaallliiitttiiiccchhheee (ssstttaaannndddaaarrrddd   dddiii   cccaaallliiibbbrrraaazzziiiooonnneee, ttteeemmmpppeeerrraaatttuuurrraaa, 
ecc.). 

Questa trasformazione viene eseguita con quella che 
geometricamente è definita “tttrrraaassspppooosssiiizzziiiooonnneee   dddiii   aaassssssiii” verso un 
iiinnnttteeerrrvvvaaallllllooo   000   ———   111000000: 

NNNooorrrmmmaaallliiizzzzzzaaazzziiiooonnneee === (ccc - bbb) x 100 
aaa   - bbb 

ccc   ===   vvvaaalllooorrreee   ssspppeeerrriiimmmeeennntttaaallleee 
bbb   === llliiimmmiiittteee   iiinnnfffeeerrriiiooorrreee   dddeeellllll’’’lllRRR 
aaa   === llliiimmmiiittteee   sssuuupppeeerrriiiooorrreee   dddeeellllll’’’lllRRR   

Esempi: 
lllnnnttteeerrrvvvaaallllllooo   dddiii   RRRiiifffeeerrriiimmmeeennntttooo   = 555   - 111555;   
vvvaaalllooorrreee   ssspppeeerrriiimmmeeennntttaaallleee   ===   111000 ⇒ 
(111000 - 555) x 100        vvvaaalllooorrreee   nnnooorrrmmmaaallliiizzzzzzaaatttooo   ===   555000%%% 

111555   - 555 
lllnnnttteeerrrvvvaaallllllooo   dddiii   RRRiiifffeeerrriiimmmeeennntttooo = 222000 - 555000; vvvaaalllooorrreee   
ssspppeeerrriiimmmeeennntttaaallleee   333555 ⇒ 
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LLLIIIMMMIIITTTIII   dddiii   AAACCCCCCEEETTTTTTAAABBBIIILLLIIITTTÀÀÀ   (((OOOBBBIIIEEETTTTTTIIIVVVIII   AAANNNAAALLLIIITTTIIICCCIII)))   

Porsi degli obiettivi analitici e operare per il raggiungimento degli stessi, rappresenta ormai 
un passaggio obbligato per un Programma di Controllo che voglia veramente incidere sulla qualità. A 
questa esigenza il Programma di VEQ regionale si è prontamente adeguato fissando dei limiti di 
accettabilità (L.A.) per il dato analitico e operando in funzione di questi. Allo scopo sono state 
adottate le direttive proposte inizialmente da un accreditato Gruppo di Studio Europeo (4) e 
ormai universalmente accettate, con le quali si è stabilito di assumere quale parametro di 
riferimento la variabilità biologica intra e interindividuale, oppure come fase intermedia, se lo 
“stato dell’arte” non è ancora adeguato, l’intervallo di riferimento. 

Per lll’’’iiimmmppprrreeeccciiisssiiiooonnneee   aaannnaaallliiitttiiicccaaa (CCCvvvaaa) viene raccomandato (dalla 
Regione Emilia-Romagna) di operare affinché si riesca ad ottenere 
un valore che sia inferiore alla metà della vvvaaarrriiiaaabbbiiillliiitttààà   bbbiiiooolllooogggiiicccaaa   
mmmeeedddiiiaaa   iiinnntttrrraaa---iiinnndddiiivvviiiddduuuaaallleee (CCCvvvbbb) e cioè: 

   
CCCvvvaaa ≤≤  0,5 x  CCCvvvbbb   (((rrriiipppeeetttiiibbbiiillliiitttààà))) 

 
Per lll’’’iiinnnaaaccccccuuurrraaattteeezzzzzzaaa   si dovrebbe seguire lo stesso criterio 

assumendo nella circostanza quale riferimento la vvvaaarrriiiaaabbbiiillliiitttààà   
bbbiiiooolllooogggiiicccaaa   tttoootttaaallleee   e più precisamente:  

 

IIInnnaaaccccccuuurrraaattteeezzzzzzaaa   (((bbbiiiaaasss%%%)))   ===   000,,,222555 x   √(CCCVVV222
bbb   (((rrriiipppeeetttiiibbbiiillliiitttààà)))   +++   CCCVVV222

bbb   

(((rrriiippprrroooddduuuccciiibbbiiillliiitttààà))) 
Nel Programma regionale si è preferito adottare un atteggiamento 

più realistico e quindi meno restrittivo a causa dei notevoli problemi 
ancora presenti per la disomogeneità di prestazioni riguardo questa 
variabile analitica. 

Conseguentemente per lll’’’iiinnnaaaccccccuuurrraaattteeezzzzzzaaa   si è preferito optare 
verso llliiimmmiiitttiii   dddiii   aaacccccceeettttttaaabbbiiillliiitttààà   calcolati in funzione di quanto proposto 
da Tonks (metà di quello proposto) e cioè per uno scarto 
percentuale pari a 1/8 dddeeellllll’’’iiinnnttteeerrrvvvaaallllllooo   dddiii   rrriiifffeeerrriiimmmeeennntttooo   (((IIIRRR)))   mmmeeedddiiiooo   
(intendendo come tale lll’’’iiinnnttteeerrrvvvaaallllllooo risultante dalla mmmeeedddiiiaaa dei llliiimmmiiitttiii   
iiinnnfffeeerrriiiooorrreee   eee   sssuuupppeeerrriiiooorrreee degli IIIRRR adottati dai laboratori per quello 
specifico aaannnaaallliiitttaaa): 
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RRReeegggooolllaaa   dddiii   TTTooonnnkkksss   
llliiimmmiiitttiii   dddiii   aaacccccceeettttttaaabbbiiillliiitttààà   (in %%%) ooo   
EEErrrrrrooorrreee   aaacccccceeettttttaaabbbiiillleee           ≤ [1/8 IIInnnttteeerrrvvvaaallllllooo   dddiii   rrriiifffeeerrriiimmmeeennntttooo] x 100 

 MMMeeedddiiieee   vvvaaalllooorrriii   dddiii   rrriiifffeeerrriiimmmeeennntttooo 
Esempio: 
applicando questa formula aaallllll’’’lllnnnttteeerrrvvvaaallllllooo   dddiii   RRRiiifffeeerrriiimmmeeennntttooo...   

mmmeeedddiiiooo osservato per il gggllluuucccooosssiiiooo (666222---111111000   mmmggg///dddLLL) si ottiene: 
 

 
 
Questa regola non viene applicata per gli aaannnaaallliiitttiii del profilo 

“Coagulazione” in ragione di particolari esigenze di valutazione; al 
suo posto si è convenuto di fissare llliiimmmiiitttiii   dddiii   aaacccccceeettttttaaabbbiiillliiitttààà   di ±±±   111   
ZZZ   ssscccooorrreee, cioè utilizzando un indice di scostamento espresso in 
uuunnniiitttààà di dddeeevvviiiaaazzziiiooonnneee   ssstttaaannndddaaarrrddd (sss): 

ZZZ   ssscccooorrreee ===    vvvaaalllooorrreee   ssspppeeerrriiimmmeeennntttaaallleee — vvvaaalllooorrreee   rrriiifffeeerrriiimmmeeennntttooo 
sss   vvvaaalllooorrreee   dddiii   rrriiifffeeerrriiimmmeeennntttooo 

UUUTTTIIILLLIIITTTÀÀÀ   EEE   LLLIIIMMMIIITTTIII   DDDEEELLL   CCCOOONNNTTTRRROOOLLLLLLOOO   DDDIII   QQQUUUAAALLLIIITTTÀÀÀ   
   

Il ccoonnttrroolllloo  ddii  qquuaalliittàà  aannaalliittiiccoo nulla può contro: 
  eerrrraattaa  iiddeennttiiffiiccaazziioonnee del campione (scambio di persone), 
  modalità di pprreelliieevvoo  eerrrraattee, 
  campioni mmaall  ccoonnsseerrvvaattii, 
  ccaallccoollii errati, 
  ttrraassccrriizziioonnee  eerrrraattaa dei risultati. 

   
CCCRRRIIITTTEEERRRIII   DDDIII   RRRIIIGGGEEETTTTTTOOO   DDDIII   UUUNNN   DDDAAATTTOOO   AAABBBEEERRRRRRAAANNNTTTEEE:::   
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  vvaalloorrii notevolmente ddiivveerrssii dagli altri; 
  con aappppoossiittee  ffoorrmmuullee  oo  tteesstt si controlla e si decide dopo 
aver posto i valori in serie crescente (tteesstt  QQ). 

  
CCoonnttrroolllloo  ddii  QQuuaalliittàà::  RRiissuullttaattoo  AAnnaalliittiiccoo  

Nel laboratorio di analisi sia chimiche che microbiologiche ci 
sono tre differenti mezzi che consentono di arrivare ad ottenere un 
risultato analitico: uutteennssiillii,,  ssttrruummeennttii,,  aappppaarreecccchhiiaattuurree. 
 
LL’’uutteennssiillee è un mezzo che non necessita di specifici controlli e 
misurazioni e non richiede validazione. Ci si deve preoccupare solo 
della cccooorrrrrreeettttttaaa   pppuuullliiizzziiiaaa,,,   iiimmmpppiiieeegggooo   eee   cccooonnnssseeerrrvvvaaazzziiiooonnneee. Esempi di 
utensili sono le spatole, le ancorette magnetiche, le bacchette 
di agitazione, il becco Bunsen, etc. 
 

LLoo  ssttrruummeennttoo è un mezzo che rriilleevvaa  uunnaa  mmiissuurraa  ffiissiiccaa e lo 
esprime con un valore analogico o digitale ma non ha un sistema di 
controllo od una funzione analitica. Esempi di strumento sono il 
contasecondi, il temporizzatore, il termometro, 
l’anemometro, il barometro. 

Non richiede validazione ma un controllo di taratura iniziale 
ed un controllo successivo programmato a scadenze fisse. 

 
Questa scadenza è suggerita dallo stesso produttore dello 

strumento. Trattandosi di strumenti di limitato peso e volume che 
non comportano difficoltà di spedizione, il controllo di taratura 
viene in genere eseguito presso il fabbricante. 

 
Anche la vetreria od il materiale in resina plastica graduati, 

utilizzati per misurare un volume, non richiedono validazione, ma 
una cceerrttiiffiiccaazziioonnee  iinniizziiaallee  ddaa  ppaarrttee  ddeell  vveennddiittoorree  solo al 
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momento dello acquisto. 
 

LL’’aappppaarreecccchhiiaattuurraa è un mezzo od un insieme di componenti che 
determina un pprroocceessssoo  ppeerr  pprroodduurrrree  uunn  rriissuullttaattoo e deve essere 
sottoposta a procedimento di verifica. Questo processo produce una 
condizione (ad esempio autoclave, stufa, incubatore, 
bagnomaria) od esegue una determinazione (ad esempio 
fotometro, pHmetro). 

  
CChhee  ccoossaa  èè  llaa  BBuuoonnaa  PPrraattiiccaa  ddii  llaabboorraattoorriioo??  

La BBuuoonnaa  PPrraattiiccaa  ddii  LLaabboorraattoorriioo  ((BBPPLL)) è un approccio di tipo 
gestionale alla attività di laboratorio che coinvolge i pprroocceessssii  
oorrggaanniizzzzaattiivvii e le condizioni con cui gli ssttuuddii  ddii  llaabboorraattoorriioo  sono 

programmati, 
condotti, 
controllati, 
registrati e 
riportati 

PPeerrcchhèè  èè  nnaattaa  llaa  BBPPLL??  
I principi della BBPPLL sono stati sviluppati al fine di pprroommuuoovveerree  llaa  
qquuaalliittàà e la vvvaaallliiidddiiitttààà   dddeeeiii   dddaaatttiii   ssspppeeerrriiimmmeeennntttaaallliii prodotti e utilizzati per 
determinare la sssiiicccuuurrreeezzzzzzaaa   pppeeerrr   lll’’’uuuooommmooo   eee   lll’’’aaammmbbbiiieeennnttteee di sostanze e 
prodotti chimici 

CCoommee  èè  nnaattaa  llaa  BBPPLL??  
La bbuuoonnaa  pprraattiiccaa  ddii  llaabboorraattoorriioo è stata introdotta negli Stati Uniti 
dalla UUUSSS   FFFooooooddd   aaannnddd   DDDrrruuuggg   AAAdddmmmiiinnniiissstttrrraaatttiiiooonnn (FFFDDDAAA) nel 1976, al fine 
di assicurare un aaddeegguuaattoo  ccoonnttrroolllloo  ssuullllaa  qquuaalliittàà  degli studi nnnooonnn   
cccllliiinnniiiccciii di laboratorio comprovanti la non pericolosità dei prodotti 
(farmaci, additivi alimentari ecc.) ssoottttooppoossttii  aa  rreeggiimmee  
aauuttoorriizzzzaattiivvoo. 
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La rreeggoollaammeennttaazziioonnee per la BBPPLL emanata dalla FFFDDDAAA è stata 
utilizzata come base per lo sviluppo dei principi di BBuuoonnaa  
PPrraattiiccaa  ddii  LLaabboorraattoorriioo  ddaa  ppaarrttee  ddeellll’’OOCCSSEE (BBPPLL  OOCCSSEE). 
La nnoorrmmaattiivvaa  iinn  aammbbiittoo  ccoommuunniittaarriioo  ee  nnaazziioonnaallee in materia di 
BBuuoonnaa  PPrraattiiccaa  ddii  LLaabboorraattoorriioo fa riferimento alle norme OCSE. 
 

Il RReessppoonnssaabbiillee  ddeellllaa  QQuuaalliittàà  ddii  llaabboorraattoorriioo incaricato di 
applicare la corrente Buona Prassi di Laboratorio deve eseguire un 
accurato inventario di tutti i mezzi a sua disposizione per chiarire la 
distinzione tra 

utensili, 
apparecchiature, 

ed organizzare/programmare 
il ppiiaannoo  ddii  CCoonnttrroolllloo di TTaarraattuurraa  ddeeggllii  SSttrruummeennttii 
ed il piano di vvveeerrriiifffiiicccaaa   dddeeelllllleee   aaappppppaaarrreeecccccchhhiiiaaatttuuurrreee. 
LLLaaa   vvveeerrriiifffiiicccaaa   dddeeevvveee   eeesssssseeerrreee   eeessseeeggguuuiiitttaaa   ppprrreeessssssooo   iiilll   lllaaabbbooorrraaatttooorrriiiooo   dddiii   

aaannnaaallliiisssiii   dddooovvveee   lll’’’aaappppppaaarrreeecccccchhhiiiaaatttuuurrraaa   vvviiieeennneee   uuutttiiillliiizzzzzzaaatttaaa...   

La verifica può non avere solo lo scopo di garantire un corretto 
funzionamento al fine di un corretto risultato analitico (ad esempio la 
cappa a flusso laminare per test di sterilità), ma anche e 
principalmente qqquuueeellllllooo   dddiii   gggaaarrraaannntttiiirrreee   lllaaa   sssiiicccuuurrreeezzzzzzaaa   dddeeegggllliii   ooopppeeerrraaatttooorrriii   
dddiii   lllaaabbbooorrraaatttooorrriiiooo (ad esempio la cabina di sicurezza microbiologica). 

CCCOOONNNTTTRRROOOLLLLLLOOO:::   MMMEEETTTOOODDDIII,,,   SSSTTTRRRUUUMMMEEENNNTTTIII,,,   SSSOOOLLLUUUZZZIIIOOONNNIII   
CCoonnttrroolllloo  ddeeggllii  ssttrruummeennttii  

   Bilancia 
   Spettrofotometro e colorimetro (λ, A ) 
   Controllo dei dosatori di volumi 
   Elettrometri, pHmetri. 

RReecciippiieennttii  ddii  ccoonnsseerrvvaazziioonnee  
Per i reattivi 
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   evitare i tappi di gomma, 
   precauzioni contro CCOO22 atmosferica, 
   evitare bottiglie di plastica permeabili alla CCOO22. 

 

MMEETTOODDII  AANNAALLIITTIICCII 
I mmeettooddii  aannaalliittiiccii possono essere classificati in 44  ttiippii, secondo il 

loro grado di iinnaaccccuurraatteezzzzaa. 
a) Un mmeettooddoo  ddeeffiinniittiivvoo è un metodo che, dopo essere stato 

sottoposto ad indagini complete, è risultato non avere fonti note di 
inaccuratezza o ambiguità. Il risultato che dà è chiamato rriissuullttaattoo  
ddeeffiinniittiivvoo e costituisce la migliore approssimazione nota al vvaalloorree  
vveerroo. Un esempio è rappresentato dal metodo di diluizione 
isotopica-spettrometria di massa per la determinazione del calcio 
sierico. 

b) Un mmeettooddoo  ddii  rriiffeerriimmeennttoo è un metodo che, dopo essere 
stato sottoposto ad indagini complete, è risultato avere 
un’iinnaaccccuurraatteezzzzaa trascurabile rispetto alla sua iimmpprreecciissiioonnee. Un 
esempio è rappresentato dalla determinazione del calcio sierico 
mediante spettroscopia ad assorbimento atomico. 

Dato che ci possono essere metodi di riferimento alternativi per la 
stessa sostanza da analizzare, bisogna sempre fornire il 
riferimento bibliografico. Il vvaalloorree  ddeell  mmeettooddoo  ddii  rriiffeerriimmeennttoo (che 
può essere dichiarato o attestato) è il valore derivato da una serie di 
risultati ottenuti con quel mmeettooddoo  ddii  rriiffeerriimmeennttoo. 

c) Un mmeettooddoo  aadd  eerrrroorree  nnoottoo è un metodo nel quale l’entità 
dell’errore è stata stabilita (per esempio, mediante confronto con 
un mmeettooddoo  ddii  rriiffeerriimmeennttoo); l’entità dell’errore può essere zero. Il 
risultato che questo metodo dà con uno standard o un campione di 
controllo è chiamato vvaalloorree  aasssseeggnnaattoo (che può essere dichiarato 
o attestato) e devono essere forniti i limiti di sicurezza. L’entità 
dell’errore può dipendere dalla concentrazione o dalla presenza di 
materiali interferenti. Se i risultati vengono rettificati per l’errore, è 
necessario che questo sia dichiarato e che la derivazione della 
correzione sia spiegata. 
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d) Un mmeettooddoo  aadd  eerrrroorree  iiggnnoottoo è un metodo ad 
iinnaaccccuurraatteezzzzaa ignota e il risultato che dà è un vvaalloorree  aasssseeggnnaattoo 
(dichiarato o attestato). 

  

CCLLAASSSSIIFFIICCAAZZIIOONNEE  DDEEGGLLII  SSTTAANNDDAARRDD  
L’Unione Internazionale di Chimica Pura ed Applicata (IUPAC) ha 

ccllaassssiiffiiccaattoo gli ssttaannddaarrdd in cciinnqquuee  ccllaassssii: 
GGrraaddoo  AA:: standard per ppeessii  aattoommiiccii. 
GGrraaddoo  BB:: standard ddeeffiinniittiivvoo. 
GGrraaddoo  CC:: standard pprriimmaarriioo; sostanza disponibile 

commercialmente di purezza 110000  ±±  00,,0022%%.. 
GGrraaddoo  DD:: standard ddii  llaavvoorroo; sostanza disponibile 

commercialmente di purezza 110000  ±±  00,,0055%%. 
GGrraaddoo  EE:: standard sseeccoonnddaarriioo; sostanza di minore purezza 

che può venire standardizzata contro uno ssttaannddaarrdd  pprriimmaarriioo. 
 

TTTaaabbbeeellllllaaa   AAA:::   aaalllcccuuunnniii   ssstttaaannndddaaarrrddd   ppprrriiimmmaaarrriii   
CCCooommmpppooossstttooo          MMMaaassssssaaa   mmmooolllaaarrreee   (((ggg///mmmooolll)))          OOOsssssseeerrrvvvaaazzziiiooonnniii   
AAACCCIIIDDDIII   
  
  
  
FFttaallaattoo  ddii  ppoottaassssiioo     220044,,223333             Il prodotto puro commerciale è 

essiccato a 105° C è utilizzato per 
standardizzare la base. Il punto finale 
viene rivelato dalla fenolftaleina in modo 
soddisfacente. 
CCOOOO22--                                          CCOOOO22--  
                ++  OOHH--                                    ++  HH22OO  
CCOOOOHH                                    CCOOOO22--    

HHCCll    

COOH

COOK
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AAcciiddoo  cclloorriiddiiccoo          3366,,446611                                 HCl e acqua distillano 
come azetropo (una miscela) la cui 
composizione (~ 6 M) dipende dalla 
pressione. La composizione del 
distillato è tabulata in funzione della 
pressione a cui si esegue la 
distillazione.  

KKHH((IIOO33))22  

IIddrrooggeennooiiooddaattoo              338899,,991122  
ddii  ppoottaassssiioo                     È un acido forte, per cui qualsiasi indicatore 

con un punto finale tra  ~ 5  e  ~ 9 è adeguato. 
BBBAAASSSIII   
HH22NNCC((CCHH22OOHH))33                         112211,,113366             Il  prodotto  puro  
commerciale  
TTrriiss((iiddrroossssssiimmeettiillaammmmiinnoommeettaannoo)) viene essiccato a 100-103°C e 
((ddeettttoo  aanncchhee  TTRRIISS  oo  TTHHAAMM))   titolato con un acido forte. Il punto 

finale è  nell'intervallo di pH 4,5-5. 
                                                        H2NC(CH2OH)3 + H+  H3N+C(CH2OH)3 

 
HHggOO    
OOssssiiddoo  mmeerrccuurriiccoo         221166,,5599                  HgO puro è disciolto in un 

grande eccesso di I- o Br-, dopodiché 
vengono liberati 2OH-: 
HgO + 4I- + H2O  HgI42- + 2OH- 
La base viene titolata utilizzando un 
indicatore del punto finale. 

NNaa22CCOO33  
CCaarrbboonnaattoo  ddii  ssooddiioo   110055,,998899                  NNaa22CCOO33 è reperibile in 

commercio come standard primario. 
Altrimenti, si può riscaldare per 1 ora 
a 260-270°C NNaaHHCCOO33 ricristallizzato 
per produrre NNaa22CCOO33 puro. Il 
carbonato di sodio viene titolato con 
acido fino a un punto finale di pH 4-5. 
Immediatamente prima del punto 
finale la soluzione viene bollita per 
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espellere CO2. 
NNaa22BB44OO77··  1100  HH22OO    
BBoorraaccee                               338811,,336677                     Il prodotto ricristallizzato 

viene essiccato in una camera 
contenente una soluzione acquosa 
satura di NaCl e saccarosio. Si ottiene 
così decaidrato in forma pura. Lo 
standard viene titolato con acido fino 
al viraggio del rosso metile. 

                                                      “B4O7· 10 H2O2-“ + 2H+  4B(OH)3 + 5H2O 
 

 
MMEETTOODDII  AANNAALLIITTIICCII,,  EERRRROORRII  DDII  LLAABBOORRAATTOORRIIOO  EE  

CCOONNTTRROOLLLLOO  DDII  QQUUAALLIITTÀÀ 

PPuurreezzzzaa  ddeellll’’aaccqquuaa  

Considerando che la quasi ttoottaalliittàà  ddeellllee  ssoolluuzziioonnii impiegate nel 
laboratorio usano l’acqua come solvente, appare ovvio come la 
bontà di ogni soluzione, qualunque sia la natura e la ppuurreezzzzaa del 
soluto, sia legata al ggrraaddoo  ddii  ppuurreezzzzaa dell’acqua; mentre per 
impieghi comuni (rriisscciiaaccqquuoo  vveettrreerriiaa, aannaalliissii  ccoolloorriimmeettrriiccaa, 
iinnddaaggiinnii  eemmaattoollooggiicchhee ed eemmooccooaagguullaattiivvee, ecc.) è sufficiente 
l’acqua deionizzata (gggrrraaadddooo   IIIIII e III) per alcuni impieghi 
particolari occorre acqua ultrapura (grado I) ottenibile per 
combinazione di diversi procedimenti operativi (Tabella). 

NNoottaa:: la distinzione in acqua tipo I-II-III viene fatta 
fondamentalmente in funzione della rreessiissttiivviittàà  eelleettttrriiccaa; l’acqua 
tipo I, la più pura, deve avere una rreessiissttiivviittàà  ssuuppeerriioorree  aa  1100  
mmeeggaaoohhmmss//ccmm e può essere ottenuta per accoppiamento 
dddeeeiiiooonnniiizzzzzzaaazzziiiooonnneee---dddiiissstttiiillllllaaazzziiiooonnneee o dddeeeiiiooonnniiizzzzzzaaazzziiiooonnneee---tttrrraaattttttaaammmeeennntttooo con 
cccaaarrrbbbooonnneee   aaattttttiiivvvooo---fffiiillltttrrraaazzziiiooonnneee   sssuuu   mmmeeemmmbbbrrraaannnaaa   sssttteeerrriiillliiizzzzzzaaannnttteee. 



27 

 

EEsseemmppii  ddii  uuttiilliizzzzaazziioonnee  ddeellll’’aaccqquuaa  ““ggrraaddoo  rreeaaggeennttee””  
iinn  vvaarrii  sseettttoorrii  ddeell  llaabboorraattoorriioo..  

SSeettttoorree  ddii  aapppplliiccaazziioonnee Purezza dell’acqua 
 1. Assorbimento atomico Tipo I 
 2. Analisi chimica Tipo II 
 3. Emogas-analisi pCO2 pO2 Tipo I 
 4. Soluzioni tampone, Elettroforesi Tipo I 
 5. Citologia Tipo III 
 6. Enzimologia Tipo I 
 7. Fotometria di fiamma Tipo I 
 8. Ematologia Tipo II 
 9. Istologia Tipo III 
 10 Immunologia Tipo I 
 11. Microbiologia Tipo II 
 12. Parassitologia Tipo III 
 13. pH Tipo I 
 14. Radioimmunologia Tipo I 
 15. Ricostituzione dei sieri di controllo 

liofilizzati Tipo I 
 16. Sierologia Tipo II 
 17. Analisi con elettrodi iono-specifici Tipo I 
 18. Tossicologia Tipo I 
 19. Analisi urine Tipo III 
 20. Colture di tessuti Tipo I 
 21. Virologia Tipo II 
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SSTTAANNDDAARRDD  DDII  CCOONNTTRROOLLLLOO                            SSiieerrii  ddii  ccoonnttrroolllloo  
Hanno una composizione molto simile ai sssiiieeerrriii   uuummmaaannniii da 

analizzare. Questo per ridurre gli effetti di “matrice”. 
Il sssiiieeerrrooo   dddiii   cccooonnntttrrrooollllllooo subisce esattamente lo stesso 

procedimento del campione incognito in modo da rilevare gli stessi 
errori cccaaasssuuuaaallliii o sssiiisssttteeemmmaaatttiiiccciii. 

I sssiiieeerrriii   dddiii   cccooonnntttrrrooollllllooo sono in genere ssttaannddaarrdd  SSEECCOONNDDAARRII 

CCLLAASSSSIIFFIICCAAZZIIOONNEE  DDEEII  SSIIEERRII  DDII  CCOONNTTRROOLLLLOO  
PPPeeerrr   qqquuuaaallliiitttààà:::   

  Specifici (enzimi, lipidi, equilibri Acido/Base) 
  Polivalenti 

   
PPPeeerrr   cccooonnnccceeennntttrrraaazzziiiooonnneee:::   

   “Normali/sani” 
   Patologici 

PPPeeerrr   ooorrriiigggiiinnneee:::   
   Umani 
   Animali 

PPPeeerrr   ssstttaaatttooo   fffiiisssiiicccooo:::   
   Liquidi 
   Liofilizzati 

 

TTTrrraaattttttaaammmeeennntttiii   iiimmmpppiiieeegggaaatttiii   dddaaalllllleee   aaazzziiieeennndddeee   nnneeellllllaaa   ppprrreeepppaaarrraaazzziiiooonnneee   dddeeeiii   
sssiiieeerrriii   dddiii   cccooonnntttrrrooollllllooo   llliiiooofffiiillliiizzzzzzaaatttiii   

  CCCooommmpppooonnneeennntttiii   dddiii   bbbaaassseee: miscela di sieri umani, o sieri di origine 
animale (ad es. sieri bovini o equini); 

  AAAggggggiiiuuunnntttaaa   dddiii   cccooommmpppooonnneeennntttiii   vvvaaarrriii, allo scopo di aggiustare il pH e 
di ottenere livelli appropriati dei singolo analiti; in particolare 
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aggiunta di preparati enzimatici, assai spesso di origine 
animale; 

  Eventuale aaallllllooonnntttaaannnaaammmeeennntttooo   dddeeelllllleee   llliiipppoooppprrrooottteeeiiinnneee (soprattutto 
delle beta-lipoproteine, notoriamente instabili);   

  EEEvvveeennntttuuuaaallleee   dddiiiaaallliiisssiii, seguita da aggiunta di quantità note di 
componenti dializzabili; 

  Non di rado, aaaggggggiiiuuunnntttaaa   dddiii   aaagggeeennntttiii   ccchhhiiiaaarrriiifffiiicccaaannntttiii   ooo   ssstttaaabbbiiillliiizzzzzzaaannntttiii;   
  Eventuale tttrrraaattttttaaammmeeennntttooo   aaalll   cccaaalllooorrreee; 
  MMMiiisssccceeelllaaammmeeennntttooo e sssttteeerrriiillliiizzzzzzaaazzziiiooonnneee;   
  DDDiiissstttrrriiibbbuuuzzziiiooonnneee con misure esatte dei volumi, iiinnnfffiiiaaalllaaammmeeennntttooo, 
cccooonnngggeeelllaaammmeeennntttooo e llliiiooofffiiillliiizzzzzzaaazzziiiooonnneee dei campioni. 

 
ESEMPIO: SSSiiieeerrrooo   pppeeerrr   iiilll   cccooonnntttrrrooollllllooo dello ssstttaaatttuuusss   llliiipppiiidddiiicccooo 
La strategia per la individuazione del soggetto a rischio di 

malattia aterosclerotica prevede la sistematica 
determinazione dei tttrrriiigggllliiiccceeerrriiidddiii e del cccooollleeesssttteeerrrooolllooo. 

Ulteriori indagini quali cccooollleeesssttteeerrrooolllooo   HHHDDDLLL, cccooollleeesssttteeerrrooolllooo   LLLDDDLLL 
ed aaapppooollliiipppoooppprrrooottteeeiiinnneee si rendono talvolta necessarie per meglio 
definire il soggetto dislipidemico. 

 
Il PPRREECCIINNOORRMM®®LL è un sssiiieeerrrooo   uuummmaaannnooo   llliiiooofffiiillliiizzzzzzaaatttooo con i valori di 

111111   pppaaarrraaammmeeetttrrriii   llliiipppiiidddiiiccciii nell’ambito normale di concentrazione. Dopo 
ricostituzione è necessario attendere 30 minuti prima del suo utilizzo. 

La ssstttaaabbbiiillliiitttààà   dddeeelll   sssiiieeerrrooo   rrriiicccooossstttiiitttuuuiiitttooo è di : 
 222   gggiiiooorrrnnniii   aaa   +++222666°°°CCC 
   555   gggiiiooorrrnnniii   aaa   +++444°°°CCC   
   111   mmmeeessseee   aaa   ---222000°°°CCC   

   
PPRREECCIINNOORRMM®®  LL  
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PPPaaarrraaammmeeetttrrrooo   PPPrrreeeccciiinnnooorrrmmm®®®   LLL   PPPrrreeeccciiillliiippp®®®   SSSpppeeeccciiiaaalll   
CCCooonnntttrrrooolll   SSSeeerrruuummm  

CCCooollleeesssttteeerrrooolllooo   
CCCooollleeesssttteeerrrooolllooo   
eeesssttteeerrriiifffiiicccaaatttooo   

CCCooollleeesssttteeerrrooolllooo   HHHDDDLLL   
TTTrrriiigggllliiiccceeerrriiidddiii   

AAApppooollliiipppoooppprrrooottteeeiiinnnaaa   AAAIII   
AAApppooollliiipppoooppprrrooottteeeiiinnnaaa   AAAIIIIII   
AAApppooollliiipppoooppprrrooottteeeiiinnnaaa   BBB   

FFFooosssfffooollliiipppiiidddiii   
LLLeeeccciiitttiiinnnaaa   

PPPrrrooottteeeiiinnneee   tttoootttaaallliii   
ßßß---llliiipppoooppprrrooottteeeiiinnneee   

LLLiiipppiiidddiii   tttoootttaaallliii 

XXX   
 

XXX   
XXX   
XXX   
XXX   
XXX   
XXX   
XXX   
XXX   
XXX   
XXX 

XXX   
 

XXX   
   

XXX   
   
   
   

XXX   
XXX   
XXX   
 

XXX 

XXX   
 
   

XXX   
 

 

  UUTTIILLIIZZZZAAZZIIOONNEE  

Quando si usa un sssiiieeerrrooo   dddiii   cccooonnntttrrrooollllllooo preparato in laboratorio e 
conservato in congelatore è necessario ssscccooonnngggeeelllaaarrreee   iiilll   mmmaaattteeerrriiiaaallleee   aaa   
ttteeemmmpppeeerrraaatttuuurrraaa   aaammmbbbiiieeennnttteee; durante il processo di congelamento e di 
scongelamento si verifica una ssseeepppaaarrraaazzziiiooonnneee   fffrrraaa   sssooolllvvveeennnttteee e sssooollluuutttiii 
con concentrazione di questi ultimi sul fffooonnndddooo dddeeellllllaaa ppprrrooovvveeettttttaaa. 

È quindi indispensabile mmeessccoollaarree molto bbeennee il campione 
dopo scongelamento per evitare eeerrrrrrooorrriii anche gggrrrooossssssooolllaaannniii (dal 222000 al 
666000%%%), dovuti al diverso gradiente di concentrazione. Tali errori sono, 
di frequente, cccaaauuusssaaa   dddiii   mmmiiisssuuurrreee   “““   fffuuuooorrriii   cccooonnntttrrrooollllllooo”””. 

Nel caso di sssiiieeerrriii   llliiiooofffiiillliiizzzzzzaaannntttiii è necessario provvedere alla 
ricostituzione con acqua, secondo le esatte indicazioni del 
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produttore. 
Il sssiiieeerrrooo   dddiii   cccooonnntttrrrooollllllooo deve simulare esattamente un campione 

proveniente da un paziente sconosciuto e, idealmente, dovrebbe 
essere introdotto in ciascuna ssseeerrriiieee   aaannnaaallliiitttiiicccaaa anche pppiiiccccccooolllaaa (esami 
di emergenza) ed analizzato quindi almeno una volta al ggiioorrnnoo. 

Quando si impiegano sssiiieeerrriii aaannniiimmmaaallliii o sssiiieeerrriii uuummmaaannniii aaarrrrrriiicccccchhhiiitttiii con 
enzimi preparati da organi animali o da lieviti o da vegetali si 
possono avere, nel caso di misure di attività enzimatiche, fenomeni 
di attivazione e di inibizione dddiiiffffffeeerrreeennntttiii da quelli che si riscontrano 
su sssiiieeerrriii   uuummmaaannniii. Questo fatto è imputabile alla diversa composizione 
isoenzimatica dei vari materiali. 

  
CCOONNTTRROOLLLLOO  DDII  QQUUAALLIITTÀÀ  AANNAALLIITTIICCOO  

ee  
SSTTAANNDDAARRDD  DDII  CCOONNTTRROOLLLLOO 

 

GLI EERRRROORRII EVIDENZIATI SUI CAMPIONI DI CONTROLLO 
DEVONO RISPECCHIARE QUELLI CHE POSSONO VERIFICARSI 
SUI CAMPIONI (SIERI) DEI PAZIENTI. 

 
 

IL MMAATTEERRIIAALLEE  DDII  CCOONNTTRROOLLLLOO DEVE ESSERE 
“COMMUTABILE”. 

CCCOOOMMMMMMUUUTTTAAABBBIIILLLIIITTTÀÀÀ:::      

PPrroopprriieettàà  ddii  uunnoo  ssttaannddaarrdd  ddii  ssuubbiirree  llee  sstteessssee  ppeerrddiittee  ddii  aannaalliittaa  ee  ggllii  
sstteessssii  eerrrroorrii  cchhee  ssuubbiissccoonnoo  ii  ccaammppiioonnii  rreeaallii  cchhee  ssoonnoo  aannaalliizzzzaattii  
aassssiieemmee  aalllloo  ssttaannddaarrdd..  
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CCCOOOMMMMMMUUUTTTAAABBBIIILLLIIITTTÀÀÀ:::   
Il materiale di controllo deve essere “commutabile” rispetto ai 
campioni incogniti, cioè gli errori evidenziati sui campioni di controllo 
(sieri standard di controllo), anche tramite le carte di controllo, 
devono rispecchiare gli errori che si verificano sui campioni incogniti 
(sieri) dei pazienti durante l’analisi. 

  

LLLaaa   rrriiifffeeerrriiibbbiiillliiitttààà   dddeeelllllleee   mmmiiisssuuurrreee   iiinnn   uuunnn   sssiiisssttteeemmmaaa   dddiii   qqquuuaaallliiitttààà   
RRRIIIFFFEEERRRIIIBBBIIILLLIIITTTÀÀÀ:::   
(TRACEABILITY, in inglese, proprietà del risultato di una 
misurazione o del valore di uno standard per la quale esso può 
essere messo in relazione con determinati riferimenti, generalmente 
campioni), 

PPPRRROOOPPPRRRIIIEEETTTÀÀÀ che un dispositivo per la misurazione e/o regolazione 
acquisisce quando viene sottoposto a tttaaarrraaatttuuurrraaa   iiimmmpppiiieeegggaaannndddooo   
mmmiiisssuuurrraaannndddiii le cui misure sono state assegnate con riferimento a 
campioni riconosciuti come primari in un determinato contesto (es. 
standard certificati). 

Stabilita la riferibilità, il dispositivo è in grado di produrre misure 
compatibili con quelle prodotte dai campioni primari. 

La RRRIIIFFFEEERRRIIIBBBIIILLLIIITTTÀÀÀ è assicurata entro una determinata incertezza: 
quanto più essa è stretta, tanto più è sicuro il confronto dei dati e 
l’intercambiabilità dei prodotti. 

Peraltro ogni dispositivo è riferibile a un determinato insieme di 
campioni riconosciuti come primari, purché si assegni alle misure da 
esso prodotte una incertezza sufficientemente ampia. 

IInn  pprraattiiccaa  llaa  rriiffeerriibbiilliittàà  ccoonnffeerrmmaa//cceerrttiiffiiccaa  llaa  vvaalliiddiittàà  ddeellllaa  
mmiissuurraazziioonnee  aannaalliittiiccaa  iinn  uunn  ccoonntteessttoo  iill  ppiiùù  aammppiioo  ppoossssiibbiillee  
nnaazziioonnaallee  oo  pprreeffeerriibbiillmmeennttee  iinntteerrnnaazziioonnaallee.. 

La RRRIIIFFFEEERRRIIIBBBIIILLLIIITTTÀÀÀ delle mmmiiisssuuurrraaazzziiiooonnniii assicura che un numero il più 
possibile elevato di stazioni di misurazioni sia in grado di produrre 
misure tra loro compatibili, assicurando in tal modo una base 
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comune per il confronto dei dati e per lo scambio di prodotti 
industriali. 

La RRRIIIFFFEEERRRIIIBBBIIILLLIIITTTÀÀÀ di una mmmiiisssuuurrraaa interessa tutti gli stadi della 
ppprrroooccceeeddduuurrraaa   aaannnaaallliiitttiiicccaaa   tttoootttaaallleee: 

 campionamento, 
 frazionamento, 
 misurazione, 
 valutazione dei dati, 
 calcolo del risultato, etc. 

Di norma la RRRIIIFFFEEERRRIIIBBBIIILLLIIITTTÀÀÀ è stabilita per mezzo di procedimenti di 
validazione che verificano l'effettiva capacità di produrre ddaattii  
aannaalliittiiccii  uuttiillii per mezzo della metodologia e procedura utilizzate: il 
risultato di un test collaborativo interlaboratorio di validazione è la 
definizione di pprreecciissiioonnee e aaccccuurraatteezzzzaa del metodo in esame. 

Il problema della riferibilità si è rivelato ppiiùù  sseerriioo  ddeell  pprreevviissttoo  
proprio quando si è iniziato ad eseguire test interlaboratorio su scala 
internazionale. I risultati hanno dimostrato che in pratica è 
estremamente difficile controllare sorgenti di errore connesse al 
ccaammppiioonnaammeennttoo, ad eventuali contaminazioni del campione, alla 
sseelleettttiivviittàà del metodo utilizzato, etc. 

Per citare un esempio relativo a campioni di interesse 
ambientale, in uno studio di variabilità interlaboratorio condotto in 
111888   lllaaabbbooorrraaatttooorrriii   qqquuuaaallliiifffiiicccaaatttiii   dddeeegggllliii   UUUSSSAAA su campioni contenenti 
iiddrrooccaarrbbuurrii  ppoolliicciicclliiccii  cclloorruurraattii nell’intervallo 38-100 ppb, la 
deviazione standard relativa calcolata dai risultati ottenuti è risultata 
uguale al 333888---666444%%% a seconda dei campioni considerati. 

In un altro caso, relativo all'aannaalliissii  ddii  iinnqquuiinnaannttii  oorrggaanniiccii nelle 
acque da parte di 5 diversi laboratori, la deviazione standard 
relativa è salita al 555000000%%%... 

DISEGNO SPERIMENTALE 

 Controlli ciechi, semiciechi, aperti 
  SSSiiieeerrriii   dddiii   cccooonnntttrrrooollllllooo e/o sssiiieeerrriii   nnnaaatttuuurrraaallliii 
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  Numero di cccooonnntttrrrooolllllliii per ogni ssseeerrriiieee   aaannnaaallliiitttiiicccaaa 
 Elaborazione dei risultati ssiinnggoollii o delle mmeeddiiee dei controlli 

IL CONTROLLO DI QUALITÀ RICHIEDE L’APPLICAZIONE DI 
PARAMETRI STATISTICI 

 

Le carte di controllo e i limiti di 
accettabilità 

SShheewwhhaarrtt                       CCuussuumm 
 

Calcolo dei parametri necessari nel periodo e 
confronto con “valori bersaglio” 

  

  

IINNTTEERRVVAALLLLOO,,  MMEEDDIIAA,,  ss,,  CCVV%% 

Distribuzione della popolazione e confronto con 
la distribuzione storica 

  

MMEEDDIIAA,,  MMEEDDIIAANNAA,,  MMOODDAA  

CARTE DI CONTROLLO 

Una cccaaarrrtttaaa   dddiii   cccooonnntttrrrooollllllooo   dddiii   qqquuuaaallliiitttààà è un dddiiiaaagggrrraaammmmmmaaa   ttteeemmmpppooorrraaallleee di 
una quantità misurata che si assume costante (con una 
dddiiissstttrrriiibbbuuuzzziiiooonnneee   GGGaaauuussssssiiiaaannnaaa), costruita allo scopo di accertare se la 
misura rimane all’interno di un iiinnnttteeerrrvvvaaallllllooo   ssstttaaatttiiissstttiiicccaaammmeeennnttteee   
aaacccccceeettttttaaabbbiiillleee. 
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Può essere il dddiiiaaagggrrraaammmmmmaaa   dddiii   gggiiiooorrrnnnooo   iiinnn   gggiiiooorrrnnnooo del valore misurato 
di uno ssstttaaannndddaaarrrddd che si fa passare a intermittenza con i campioni e 
che viene aaannnaaallliiizzzzzzaaatttooo nelle stesse condizioni. 

 
La cccaaarrrtttaaa   dddiii   cccooonnntttrrrooollllllooo consiste di uuunnnaaa   llliiinnneeeaaa   ccceeennntttrrraaallleee 

rappresentante il vvvaaalllooorrreee nnnoootttooo o assunto del controllo e una o 
due coppie di linee limite, iii   llliiimmmiiitttiii   dddiii   cccooonnntttrrrooollllllooo   iiinnnttteeerrrnnnooo   (((llliiimmmiiittteee   
dddiii   aaallllllaaarrrmmmeee)))   ed eeesssttteeerrrnnnooo   (((llliiimmmiiittteee   dddiii   iiinnnttteeerrrvvveeennntttooo))). 

Solitamente la ddeevviiaazziioonnee  ssttaannddaarrdd della procedura è 
nota (una buona stima di σσ) ed è utilizzata per stabilire i limiti 
di controllo. 

CCCooonnnccc... 

 
 1   2   3    4    5   6….. N. della serie o giorni 

CCCooossstttrrruuuzzziiiooonnneee   dddiii   uuunnnaaa   cccaaarrrtttaaa   dddiii   cccooonnntttrrrooollllllooo...   
ΧΧ  = valore medio; 

ΧΧ  ±±  22σσ  ((22ss))  = limiti di allarme; 

ΧΧ  ±±  33σσ  ((33ss)) = limiti d'intervento. 
Dalla distribuzione dei valori di misura ottenuti in una fase 

  + 3s 
 
  + 2s 
  + s 
media 
 
- s 
 
- 2s 
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preliminare vengono definiti il valore “bbbeeerrrsssaaagggllliiiooo” (corrispondente alla 
mmmeeedddiiiaaa) e i llliiimmmiiitttiii   dddiii   rrriiifffeeerrriiimmmeeennntttooo (corrispondenti a mmuullttiippllii  ddii  
ddeevviiaazziioonnee  ssttaannddaarrdd). Sulla carta vengono via via riportati i risultati 
ottenuti sul campione di controllo nelle sedute analitiche successive. 

 
77,,66 ΧΧ  ++  33σσ  
77,,55 ΧΧ  ++  22σσ  
77,,44  
77,,33 ΧΧ  
77,,22  
77,,11  ΧΧ  −−  22σσ  
77,,00 ΧΧ  −−  33σσ  
 
 

  55      1100          1155            2200                2255                3300      ggiioorrnnii  
 

Esempio di carta di controllo di qualità, basata sull'uso dei limiti 
di allarme e d'intervento. ΧΧ  = valore medio; ΧΧ  ±±  22σσ  = limiti di 
allarme; ΧΧ  ±±  33σσ = limiti d'intervento. 
Nota: I valori riportati nella figura indicano che il metodo nel 
periodo di tempo considerato è sotto controllo.  
 

Regole semplici e regole multiple utilizzate per la 
individuazione di situazioni “fuori controllo”. 
 
REGOLE SEMPLICI 

   2 su 3 valori successivi/consecutivi oltre ±±22  σσ (nella medesima 
direzione); 

   4 su 5 valori successivi/consecutivi oltre ±±11  σσ (nella medesima 
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direzione); 
   7 valori successivi/consecutivi tutti sopra (superiori) o sotto 

(inferiori) alla mmeeddiiaa; 
   7 valori successivi in tendenza continua; sette valori consecutivi 

progressivamente crescenti oppure sette valori consecutivi 
progressivamente decrescenti 

   1 valore [RRRIIICCCOOONNNFFFEEEMMMAAATTTOOO (   )] oltre ±±33  σσ,,  al di fuori del limite di 
intervento. 

  
ΧΧ  ++  33σσ  
ΧΧ  ++  22σσ  
  
ΧΧ  
ΧΧ  −−  11σσ  
ΧΧ  −−  22σσ  
ΧΧ  −−  33σσ  

 
 
 
 
 
 
 
REGOLE MULTIPLE (ANALISI DI PIÙ CONTROLLI NELLA STESSA SERIE) 

   uno o l’altro dei due valori di controllo oltre ±±22  σσ; 
   uno o l’altro dei due valori di controllo oltre ±±33  σσ; 
   entrambi i valori di controllo oltre ±±22  σσ nella medesima 

direzione; 
   gli ultimi 4 valori di controllo (2 + 2) oltre ±±22  σσ nella 

medesima direzione; 
   gli ultimi 10 valori di controllo (5 + 5) dal medesimo lato 

rispetto alla mmeeddiiaa. 
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ΧΧ  ++  33σσ  

ΧΧ  ++  22σσ  

  

ΧΧ  

  

ΧΧ  −−  22σσ  

ΧΧ  −−  33σσ  

 
 

I VALORI “CONTROLLATI” SERVONO PER 
COSTRUIRE L’INTERVALLO DI RIFERIMENTO. 

 
30 
 
 Dati odierni 
20 Dati storici 
 
 
10 
 
 

0 5,0 10,0 15,0 20,0 
  
CCCaaarrrttteee   dddiii   cccooonnntttrrrooollllllooo   
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Una cccaaarrrtttaaa   dddiii   cccooonnntttrrrooollllllooo è un diagramma sequenziale di alcune 
caratteristiche nella garanzia di qualità., ossia un cccrrriiittteeerrriiiooo   dddiii   
qqquuuaaallliiitttààà. La cccaaarrrtttaaa mostra inoltre i llliiimmmiiitttiii   ssstttaaatttiiissstttiiiccciii di variazione 
consentiti per la caratteristica che viene misurata. 

Come esempio, si consideri il mmmooonnniiitttooorrraaaggggggiiiooo   dddeeelllllleee   ppprrreeessstttaaazzziiiooonnniii   dddiii   
uuunnnaaa   mmmooodddeeerrrnnnaaa   bbbiiilllaaannnccciiiaaa   aaannnaaallliiitttiiicccaaa. È possibile controllare sia 
l’aaaccccccuuurrraaattteeezzzzzzaaa che la ppprrreeeccciiisssiiiooonnneee della bilancia attraverso la 
determinazione periodica della massa di uno standard. 

Si può, dunque, determinare se le misure effettuate in giorni 
consecutivi rientrano entro certi limiti rispetto alla massa dello 
standard. 

Questi limiti sono chiamati llliiimmmiiittteee   dddiii   cccooonnntttrrrooollllllooo   sssuuupppeeerrriiiooorrreee (LLLCCCSSS) 
e llliiimmmiiittteee   dddiii   cccooonnntttrrrooollllllooo   iiinnnfffeeerrriiiooorrreee (LLLCCCIII) e sono definiti nel seguente 
modo 

LLLCCCSSS   = µµµ + 3 σσσ 
             √NNN 
LLLCCCIII   = µµµ   – 3 σσσ 
             √NNN 

 
dove µµµ è la mmmeeedddiiiaaa   dddeeellllllaaa   pppooopppooolllaaazzziiiooonnneee   dddeeelllllleee   mmmiiisssuuurrreee di una mmmaaassssssaaa, 

σσσ è la dddeeevvviiiaaazzziiiooonnneee   ssstttaaannndddaaarrrddd   dddeeellllllaaa   pppooopppooolllaaazzziiiooonnneee e NNN è il nnnuuummmeeerrrooo   dddiii   
rrreeepppllliiicccaaatttiii che devono essere effettuati per ogni campione. La 
mmmeeedddiiiaaa e la dddeeevvviiiaaazzziiiooonnneee   ssstttaaannndddaaarrrddd della popolazione per la mmmaaassssssaaa 
dello ssstttaaannndddaaarrrddd devono essere già state stimate preliminarmente. 

Si noti che LLLCCCSSS e LLLCCCIII rappresentano tttrrreee   dddeeevvviiiaaazzziiiooonnniii   ssstttaaannndddaaarrrddd   
per valori maggiori o minori della media della popolazione e danno 
origine ad un intervallo nel quale, con una ppprrrooobbbaaabbbiiillliiitttààà del 999999,,,777%%%, 
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ci si aspetta di trovare una mmmaaassssssaaa misurata. 
La Figura 8-15 rappresenta una tipica carta di controllo 

strumentale per una bilancia analitica. Sono stati raccolti per 222000   
gggiiiooorrrnnniii   cccooonnnssseeecccuuutttiiivvviii i dati relativi alla mmmaaassssssaaa   ssstttaaannndddaaarrrddd di 222000,,,000000000   ggg 
ccceeerrrtttiiifffiiicccaaatttaaa dal NNNIIISSSTTT (NNNaaatttiiiooonnnaaalll   IIInnnssstttiiitttuuuttteee   ooofff   SSStttaaannndddaaarrrdddsss   aaannnddd   
TTTeeeccchhhnnnooolllooogggyyy). 

Ogni giorno sono state eseguite 555   mmmiiisssuuurrreee   rrreeepppllliiicccaaattteee. 
Da esperimenti effettuati precedentemente, sono state 

valutate la mmmeeedddiiiaaa e la dddeeevvviiiaaazzziiiooonnneee   ssstttaaannndddaaarrrddd della popolazione, che 
sono risultate pari, rispettivamente, a 

µµµ   ===   222000,,,000000000   ggg   

σσσ   ===   000,,,000000000111222   ggg...   

Per la mmmeeedddiiiaaa di ccciiinnnqqquuueee   mmmiiisssuuurrreee si ha 
333 x (000,,,000000000111222/√555) = 000,,,000000000111666. 

Quindi: 
LLLCCCSSS risulta pari a 222000,,,000000000111666   ggg 
LLLCCCIII risulta pari a 111999,,,999999999888444   ggg. 

Con questi valori e con le masse medie relative a ciascun 
giorno, si può rrreeeaaallliiizzzzzzaaarrreee   iiilll   gggrrraaafffiiicccooo   dddiii   cccooonnntttrrrooollllllooo mostrato in 
Figura 8-15. 
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Figura 8-15. Carta di controllo per una moderna bilancia analitica. I risultati 

appaiono fluttuare normalmente intorno alla media, eccetto quelli ottenuti il giorno 
17. L’indagine condusse alla conclusione che il valore anomalo era derivato da un 
piatto sporco della bilancia. LCS = limite di controllo superiore; LCI = limite di 

controllo inferiore. 

Fino a quando la massa media del campione si trova tra LLLCCCSSS e 
LLLCCCIII, la bbbiiilllaaannnccciiiaaa viene definita sotto cccooonnntttrrrooollllllooo   ssstttaaatttiiissstttiiicccooo. 

Il gggiiiooorrrnnnooo   111777 la bbbiiilllaaannnccciiiaaa si trovò fffuuuooorrriii   cccooonnntttrrrooollllllooo e si rese 
necessaria un’indagine per conoscerne la causa. 

In questo esempio, nel caso del gggiiiooorrrnnnooo   111777, è stato osservato 
che la bbbiiilllaaannnccciiiaaa non era stata pulita correttamente, per cui si 
era depositata della polvere sul piatto di pesata. 

Con l’uso di una cccaaarrrtttaaa   dddiii   cccooonnntttrrrooollllllooo, le deviazioni sistematiche 
dalla mmmeeedddiiiaaa dovrebbero essere facilmente individuabili. 

PPPeeerrrooossssssiiidddooo   dddiii   bbbeeennnzzzoooiiillleee   

In un altro esempio, venne usata la cccaaarrrtttaaa   dddiii   cccooonnntttrrrooollllllooo per 
monitorare la produzione di mmmeeedddiiiccciiinnnaaallliii contenenti pppeeerrrooossssssiiidddooo   dddiii   
bbbeeennnzzzoooiiillleee, utilizzati per il trattamento dell’acne. 
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Il pppeeerrrooossssssiiidddooo   dddiii   bbbeeennnzzzoooiiillleee è un battericida che si è dimostrato 

efficace sulla pelle quando vi è applicato in forma di pomata o gel 
contenente il 10% del principio attivo. 

Queste sostanze sono sottoposte a regolamentazione dall’ente 
americano FFFDDDAAA (FFFooooooddd   &&&   DDDrrruuuggg   AAAdddmmmiiinnniiissstttrrraaatttiiiooonnn). Quindi, è 
necessario monitorare e tenere sotto cccooonnntttrrrooollllllooo   ssstttaaatttiiissstttiiicccooo le 
cccooonnnccceeennntttrrraaazzziiiooonnniii del pppeeerrrooossssssiiidddooo   dddiii   bbbeeennnzzzoooiiillleee. 

Il pppeeerrrooossssssiiidddooo   dddiii   bbbeeennnzzzoooiiillleee è un agente ossidante che può reagire 
con un eeecccccceeessssssooo   dddiii   iiioooddduuurrrooo, producendo iiiooodddiiiooo, che viene titolato 
con una soluzione standard di tttiiiooosssooolllfffaaatttooo   dddiii   sssooodddiiiooo, consentendo 
così di ottenere una misura del pppeeerrrooossssssiiidddooo   dddiii   bbbeeennnzzzoooiiillleee nel 
campione. 

La cccaaarrrtttaaa   dddiii   cccooonnntttrrrooollllllooo mostrata in Figura 8-16 evidenzia i 
risultati, ottenuti in gggiiiooorrrnnniii   cccooonnnssseeecccuuutttiiivvviii, delle analisi su 888999   ccciiicccllliii   dddiii   
ppprrroooddduuuzzziiiooonnneee di una crema contenente un quantitativo nominale pari 
al 111000%%%   dddiii   pppeeerrrooossssssiiidddooo   dddiii   bbbeeennnzzzoooiiillleee. 
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Figura 8-16. Carta di controllo per il monitoraggio della concentrazione del 
perossido di benzoile in una preparazione commerciale per l’acne. Il processo 

produttivo andò fuori controllo con il campione 83 ed esibì una variazione 
sistematica nella concentrazione media. 

LCS = limite di controllo superiore; LCI = limite di controllo inferiore. 

Ogni campione è rappresentato dalla pppeeerrrccceeennntttuuuaaallleee   mmmeeedddiiiaaa di 
pppeeerrrooossssssiiidddooo   dddiii   bbbeeennnzzzoooiiillleee determinata dai risultati di cinque 
titolazioni di differenti campioni analitici della crema. 

La carta mostra che fino aaallllll’’’888333eeesssiiimmmooo   gggiiiooorrrnnnooo, il processo di 
produzione era sssooottttttooo   cccooonnntttrrrooollllllooo   ssstttaaatttiiissstttiiicccooo, con fluttuazioni casuali 
normali della quantità di perossido di benzoile. LLL’’’888333eeesssiiimmmooo   gggiiiooorrrnnnooo, 
il sistema andò fffuuuooorrriii   cccooonnntttrrrooollllllooo, con un pronunciato e sistematico 
aumento dei valori superiori a LLLCCCSSS. 

Questo aumento causò notevoli problemi alla casa 
produttrice fino a quando non furono scoperte le cause e vi si 
pose rimedio. Questo esempio mostra come le cccaaarrrttteee   dddiii   cccooonnntttrrrooollllllooo 
siano efficaci per presentare i dati di controllo di qualità in 
svariate situazioni. 
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MMMEEETTTOOODDDOOO   DDDEEELLLLLLAAA   SSSOOOMMMMMMAAA   CCCUUUMMMUUULLLAAATTTIIIVVVAAA   (((CCCaaarrrttteee   cccuuusssuuummm)))   

Un tipico ggrraaffiiccoo  ddii  ssoommmmaa  pprrooggrreessssiivvaa//ccuummuullaattiivvaa, che mostra 
una ppeerrddiittaa  ddii  ccoonnttrroolllloo con uunnaa  ddeevviiaazziioonnee  nneeggaattiivvaa che si 
sviluppa dopo 24 osservazioni. 
 

SSSooommmmmmaaa   
PPPrrrooogggrrreeessssssiiivvvaaa   
 222000   
 111000   
 

            000   
111000   222000   333000   444000   555000   

---111000   
---222000   NNNuuummmeeerrrooo   dddeeellllll'''ooosssssseeerrrvvvaaazzziiiooonnneee   

   
Un metodo alternativo per seguire in maniera continua il 
comportamento di un processo è la ttteeecccnnniiicccaaa   dddiii   sssooommmmmmaaa   ppprrrooogggrrreeessssssiiivvvaaa 
(((cccuuusssuuummm,,,   dddaaa   cccuuummmuuulllaaatttiiivvveee   sssuuummm   ccchhhaaarrrttt). I dddiiiaaagggrrraaammmmmmiii   cccuuusssuuummm 
forniscono un metodo semplice per diagnosticare quando un 
processo inizia ad andare fffuuuooorrriii   cccooonnntttrrrooollllllooo. 
Una ssseeeqqquuueeennnzzzaaa   dddiii   aaannnaaallliiisssiii viene condotta su un processo di 
produzione a intervalli regolari. I vvvaaalllooorrriii   oootttttteeennnuuutttiii vengono 
confrontati con quello ppprrreeefffiiissssssaaatttooo   cccooommmeee   ooobbbiiieeettttttiiivvvooo (tttaaarrrgggeeettt) per quel 
particolare componente e le dddeeevvviiiaaazzziiiooonnniii   vvveeennngggooonnnooo   sssooommmmmmaaattteee in 
sequenza per fornire la sssooommmmmmaaa   ppprrrooogggrrreeessssssiiivvvaaa. 
Per un ppprrroooccceeessssssooo   sssooottttttooo   cccooonnntttrrrooollllllooo le dddeeevvviiiaaazzziiiooonnniii avranno pppiiiccccccooollliii   
vvvaaalllooorrriii   pppooosssiiitttiiivvviii   ooo   nnneeegggaaatttiiivvviii; la sssooommmmmmaaa   ppprrrooogggrrreeessssssiiivvvaaa rimarrà vicina 
allo zero e il grafico presenterà un andamento 
approssimativamente orizzontale. 
Se il ppprrroooccceeessssssooo   vvvaaa   fffuuuooorrriii   cccooonnntttrrrooollllllooo, la sssooommmmmmaaa   cccuuummmuuulllaaatttiiivvvaaa inizierà 
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ad aumentare assumendo valori positivi o negativi con 
cccaaammmbbbiiiaaammmeeennntttooo   nnneeellllllaaa   pppeeennndddeeennnzzzaaa in corrispondenza del pppuuunnntttooo in cui 
si verifica la pppeeerrrdddiiitttaaa   dddiii   cccooonnntttrrrooollllllooo. 

Un grande vantaggio di tali cccaaarrrttteee è che i cccaaalllcccooollliii   rrriiiccchhhiiieeessstttiii sono 
mmmiiinnniiimmmiii e tracciare il gggrrraaafffiiicccooo è molto semplice. Tali carte, perciò, 
possono essere tracciate e utilizzate anche da operatori con scarse 
conoscenze tecniche. 
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RRRiiicccooonnnooosssccciiimmmeeennntttooo di alcuni eeerrrrrrooorrriii   aaannnaaallliiitttiiiccciii per mezzo delle cccaaarrrttteee   dddiii   cccooonnntttrrrooollllllooo. 

AAAnnnooommmaaallliiieee   
RRRiiissscccooonnntttrrraaattteee   

CCCaaauuussseee   ppprrrooobbbaaabbbiiillliii   
dddeeellllll’’’aaannnooommmaaallliiiaaa   

PPPrrrooovvvvvveeedddiiimmmeeennntttiii   dddaaa   aaadddooottttttaaarrreee   

Scarto eccessivo 
fra i due standard o 
fra i due campioni di 
controllo 

Scarsa precisione
nell’espletamento delle 
analisi 

Controllare con maggior rigore i 
volumi, i tempi analitici, la 
temperatura e la vetreria. Controllare la 
stabilità del fotometro. 

Brusco 
abbassamento dei 
valori analitici degli 
standard e del 
campione di controllo 

Incompleto sviluppo 
di colore, o parziale 
decolorazione dei 
campioni e degli 
standard. Eventuale 
presenza di impurità
nei reattivi. 

Ripetere la serie analitica Se 
l’abbassamento dei valori analitici non è 
eccessivo si può ripetere solo qualche 
analisi Isolata; se i risultati 
corrispondono, la serie può essere 
utilizzata. Controllare i tempi delle 
analisi e i reattivi. 

Abbassamento 
progressivo dei 
valori analitici degli 
standard. 

Deterioramento della 
soluzione standard. 

Preparare una nuova soluzione 
standard. 
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