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EDITORIALE

Psicologia molecolare

Francesco Bottaccioli — Direzione Master in PNEI Universita di Torino e dell’Aquila, Fondatore SIPNEI

L e scienze psicologiche, a partire dagli anni “7o del
Novecento, hanno costantemente cercato di aggan-
ciare la performance delle scienze biomediche, che, so-
prattutto nella seconda meta del secolo scorso, erano
orgogliosamente riduzioniste e meccaniciste. Da qui, il
prevalere di teorie ed esperienze cliniche che assegnava-
no centralita ai sintomi trascurando il “terreno psicolo-
gico” del paziente e cioe la sua personalita e i suoi pat-
tern stabili di relazione con sé e con gli altri. Abbiamo
assistito a veri e propri deliri di imitazione del modello
biomedico, con la proposta di interventi psicologici di
“tipo chirurgico” con l'obiettivo di estirpare le idee errate
giudicate all’origine della sofferenza del proprio cliente.
A cavallo del secolo presente, lo stato delle cose ha iniziato a
virare, a causa di una serie di cambiamenti che sono venuti
maturando in tutte le principali tradizioni psicologiche, che
piu volte abbiamo analizzato'. Tuttavia, un contributo fon-
damentale € venuto anche dai cambiamenti nelle scienze di
base, segnatamente nella biologia molecolare.

Anche in questo grande campo del sapere scientifico, 1'il-
lusione riduzionista, ben rappresentata dal riduzionismo
genico, ha subito pesanti colpi. L’emergere dell’epigeneti-
ca ha non solo frantumato il “monocolo” con cui i ricerca-
tori lavoravano alla ricerca del singolo gene o del singolo
polimorfismo genico, ma ha anche aperto la strada alla
ricerca delle tracce molecolari della vita di una persona,
della sua personalita, dei suoi problemi, sofferenze, gioie,
derivanti dalle sue relazioni sociali e con 'ambiente fisico.
Si & aperto cosi un campo di ricerca di grande interesse.
Un’occasione straordinaria per le scienze psicologiche
per contribuire, senza complessi di inferiorita, all’avanza-
mento della conoscenza scientifica e, in questo processo,
risolvere la secolare questione della fondazione scientifica
della psicologia.

L’intervista ad Elissa Epel, che ospitiamo in questo nume-
ro, dimostra che la collaborazione tra biologi molecolari
e psicologi non solo €& possibile ma ¢ anche una strada
ricca di risultati. Epel collabora da anni con Elizabeth H.
Blackburn, biologa statunitense, premio Nobel per la me-

dicina nel 2009 per le sue ricerche sui telomeri?, “il fiocco
finale” dei cromosomi, quel complesso nucleo-proteico
che rende stabile il materiale genetico in essi contenuto.
L’invecchiamento, inevitabilmente, produce un accorcia-
mento dei telomeri, esponendo la cellula a perturbazioni
che possono produrre patologia. Analogamente i traumi
nelle prime fasi della vita causano una riduzione dei te-
lomeri, che puo persistere nell’eta adulta ed essere epige-
neticamente tramandata alla prole3, ma abbiamo evidenze
che coltivare la resilienza, cioé la capacita di fronteggia-
re lo stress e di prospettare una nuova stabilita tramite
il cambiamento (allostasi), con il sostegno di chi ci vuole
bene, puo contrastare questa tendenza+.

Si & aperta l’era della psicologia molecolare, che combi-
na lo sguardo alla persona intera con l'indagine sulle sue
componenti biologiche di base.

E’ una sfida difficile, ma anche entusiasmante per le scien-
ze psicologiche, per I'Universita e per gli psicologi che,
se vorranno raccoglierla, necessariamente, dovranno dar
vita a una radicale rivoluzione dei paradigmi di riferimen-
to, nati all’lombra della scissione mente-corpo, che ha as-
segnato la prima alla psicologia e il secondo alla medicina.

1. Vedi Prei News n.3-4 2018 e da ultimo: Bottaccioli F (2018) I cambiamenti
strutturali in corso in psicologia e neuroscienze. Un contributo al cambiamento.
Prnei Review 2: 83-102

2. Blackburn EH, Epel ES, Lin J (2015) Human telomere biology: A
contributory and interactive factor in aging, disease risks, and protection.
Science 350: 1193-1198

3. Mitchell AM, Kowalskya JM, Epel ES et al (2018) Childhood
adversity, social support, and telomere length among perinatal women.
Psychoneuroendocrinology 87: 43-52

4. Connolly SL et al. (2018) Posttraumatic Stress Disorder Symptoms,
Temperament, and the Pathway to Cellular Senescence. J Trauma Stress.
Oct;31(5):676-686. doi: 10.1002/jts.22325. Epub 2018 Oct 19
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INTERVISTA

LAsse psiche-telomeri

A colloquio con Elissa Epel, psicologa, direttrice dell’Aging Metabolism and
Emotion Center dell’Universita di San Francisco

Massimo Agnoletti — Psicologo, ricercatore

Il lavoro pionieristico della psicologa Elissa Epel, insieme a quello della biologa molecolare premio Nobel Elisabeth
Blackburn, ha contribuito in maniera molto significativa ad esplorare I'influenza che i fattori psicologici hanno sulla
dinamica epigenetica delle strutture cromosomiche chiamate telomeri, principali marker dell'invecchiamento
cellulare. Questi ed altri studi simili hanno dato avvio ad un nuovo settore di studio della psicologia chiamato

Psicologia Epigenetica

umerose ricerche accumulate soprattutto nell’ultimo

decennio hanno ormai dimostrato che la tipologia di
esperienze di vita che facciamo influenza I’espressione
del livello del nostro organismo considerato come il piu
rilevante ed intimo dal punto di vista biologico: i geni.
Elissa Epel € una psicologa che ha fortemente contribu-
ito a studiare questo aspetto ricco di conseguenze molto
importanti per la nostra salute oltre che per la nostra
longevita.
Le ricerche della Epel a partire dal 2004 hanno fatto
emergere che, ad esempio, il personale modo di gestire
lo stress ed il vivere o meno uno stress cronico determi-
na un modo specifico di accelerare o rallentare I'invec-
chiamento cellulare alterando la longevita potenziale
cioé la durata residua di vita.
Oltre al fatto stesso di stabilire per la prima volta una
connessione tra caratteristiche psicologiche e longevita
cellulare, ad impressionare € anche la magnitudo dell’
impatto dimostrato scientificamente in questa ricer-
ca: 13 anni di longevita. In altre parole chi & soggetto
a stress cronico riduce la propria aspettativa di vita di
almeno 13 anni. Riletto in una chiave positiva significa
che chi riesce a non soffrire di stress cronico prolunga
la propria vita di almeno 13 anni.
Il potenziale impatto psicologico sulle dinamiche epige-
netiche cellulari € una reale rivoluzione rispetto il para-
digma precedente che stentava ad accettare che fattori
psicologici avessero una potenzialita causale sulle dina-
miche biologiche in generale. Diversamente da prima

il nuovo paradigma definito dall’epigenetica stabilisce
in maniera univoca che fattori quali, ad esempio, I'ot-
timismo, l'efficacia nel gestire lo stress psicosociale, la
frequenza delle ruminazioni, la depressione, la pratica
della meditazione (tutti aspetti studiati dalla dott.ssa
Epel) influenzano le strutture cromosomiche che de-
terminano la nostra longevita cellulare attraverso uno
specifico meccanismo molecolare ormai conosciuto nel
suo funzionamento principale.

La dott.ssa Epel insieme alla collega Elisabeth Blackburn,
biologa molecolare premio Nobel per il contributo nell’i-
dentificare il ruolo dei telomeri (strutture cromosomiche
che determinano la longevita cellulare), hanno scritto
un interessante libro “La scienza che allunga la vita. La
rivoluzione dei telomeri” dove, con un linguaggio molto
accessibile, si trova riassunta tutta 'impressionante co-
noscenza scientifica sui telomeri accumulata soprattutto
nell’arco degli ultimi due decenni.

Un altro Premio Nobel, il neuroscienziato Eric Kandel,
ha descritto il libro come “uno dei libri sulla salute piu
importante degli ultimi anni” per le preziose informazio-
ni che si trovano all’interno del testo relative il come ral-
lentare in modo radicale il processo di invecchiamento.
Gia da qualche anno lo studio dei telomeri aveva rivo-
luzionato il concetto di invecchiamento cellulare per-
ché si era visto che queste strutture rappresentano il
nostro “orologio” biologico cellulare che determina la
nostra “durata” di vita. La cosa molto interessante ed
originale sottolineata all’interno del libro citato & che
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queste strutture sono modificate epigeneticamente da
fattori quali I’'alimentazione, il sonno, I’attivita motoria,
la qualita di supporto sociale e, cosa tutt’altro che scon-
tata, da specifiche caratteristiche ed aspetti psicologici.

Dottoressa Epel potrebbe spiegarci brevemente
cosa sono i telomeri e perché sono cosi impor-
tanti per la nostra salute?

Per far capire brevemente il ruolo e la funzione dei telo-
meri si utilizza generalmente una metafora dove i telo-
meri sono rappresentati dai “terminali” plastificati dei
lacci delle scarpe mentre i lacci stessi sono rappresen-
tati dai nostri geni, il nostro DNA che viene espresso in
proteine che realizzano il nostro funzionamento cellu-
lare. La metafora serve per comprendere che i telome-
ri, proprio come i terminali di plastica dei lacci delle
scarpe, hanno lo scopo di evitare che il nostro conte-
nuto genetico si “sfilacci” strutturalmente quindi serve
essenzialmente a proteggere e scongiurare la situazione
in cui il nostro patrimonio genetico e I’ informazione in
esso contenuta non sia piu utilizzabile dai processi cel-
lulari determinandone la morte cellulare stessa. Nello
specifico i telomeri sono costituiti da DNA non codifi-
cante, che quindi non viene mai espresso in proteine.
La funzione fondamentale dei telomeri e conservare il
DNA cellulare dai danni potenziali dovuti all'instabilita
strutturale della doppia elica e dalla possibilita rappre-
sentata dalla fusione con gli altri cromosomi. Ad ogni
divisione cellulare queste strutture che chiamiamo te-
lomeri si accorciano progressivamente, questo processo
di accorciamento € cid che viene comunemente chia-
mato “invecchiamento” e si conclude con I'incapacita
cellulare di dividersi ulteriormente determinando la
morte cellulare. L’obiettivo che possiamo avere & dun-
que quello di possedere telomeri che compiono il loro
fisiologico accorciamento in maniera piu lenta possibile
rafforzando la capacita dei telomeri di rimanere stabili
e strutturalmente efficaci prolungando piu possibile la
nostra longevita residua. L'ottima notizia emersa da-
gli studi sui telomeri & che se € vero che la genetica ne
stabilisce la lunghezza massima iniziale, &€ vero anche
che esistono molti fattori quali lo stile di vita, le carat-
teristiche psicologiche, la nutrizione, la qualita della
rete sociale che abbiamo e altri aspetti che influenzano

la velocita con la quale avviene questo accorciamento
determinando un cambiamento del ritmo di invecchia-
mento dell’organismo.

Sembra quindi che la lunghezza dei telomeri sia
l’obiettivo fondamentale per contrastare l’'in-
vecchiamento cellulare e molti altri problemi
che sono correlati con la dinamica dell’accorcia-
mento telomerico. Pensiamo alla depressione, a
molte patologie cardiovascolari, etc...... Potreb-
be commentare questo punto?

Si, la ricerca sembra essere abbastanza univoca nell’af-
fermare che la lunghezza dei telomeri € molto sensibile
a molti fattori quali I'esposizione a fattori stressanti, lo
stato mentale, il nostro comportamento inteso come stile
di vita, etc.. e tutti questi elementi contribuiscono a in-
fluenzare il ritmo con il quale i nostri telomeri si riduco-
no. Anche se le ricerche sui modelli animali non sono pa-
ragonabili alla complessita di fattori presenti nella specie
umana possiamo affermare che in generale misurando la
lunghezza dei telomeri di un organismo & possibile ave-
re una stima relativa della storia delle sue esperienze di
stress negativo vissute in precedenza. Ci sono ad esem-
pio studi molto interessanti che mettono in correlazione
la frequenza di esperienze traumatiche vissute soprattut-
to durante l'infanzia, un periodo caratterizzato da una
crescita particolarmente intensa combinata ad una vul-
nerabilita altrettanto alta, con la lunghezza dei telomeri
in eta adulta. Ecco perché un obiettivo che promuoviamo
& proteggere i bambini in questo periodo cosi sensibile da
questi stressors tossici come la poverta, la violenza e ’ab-
bandono visto che la ricerca scientifica dimostra come
questi aspetti incidono molto negativamente sull’invec-
chiamento cellulare telomerico.

La cosa che trovo particolarmente interessante
del suo libro scritto con la dott.ssa Blackburn &
che le scelte che facciamo quotidianamente, i no-
stri stati emotivi ed il nostro stile di vita influen-
zano direttamente la nostra biologia in un modo
molto chiaro e misurabile. Dottoressa Epel,
come vede le implicazioni di questa nuova sco-
perta nella pratica clinica dei professionisti della
salute psicologica?




Sono convinta che il ruolo dei professionisti della salute
psicologica sara sempre piu cruciale e strategico se con-
sideriamo quanto dimostrato dal nuovo paradigma epi-
genetico perché questi specialisti possono aiutare a risol-
vere e fortificare le persone che soffrono, ad esempio, di
stress post-traumatico. Oggi sappiamo che I’esposizione
a traumi psicosociali incide sia psicologicamente che a
livello fisiologico e cellulare e per questo € importante
intervenire su entrambi questi aspetti. Il fatto di suppor-
tare anche psicologicamente una persona che, ad esem-
pio, sta vivendo un periodo di stress cronico o € depressa,
rappresenta la realizzazione del paradigma proposto dal-
la dinamica epigenetica dei telomeri perché integra uno
dei fattori chiave, I’aspetto psicologico, che la scienza ha
dimostrato essere fondamentale per determinare la velo-
cita d’invecchiamento delle nostre cellule e quindi della
nostra longevita e qualita di vita generale.

La ricerca sui telomeri indica che differenti fat-
tori come l’esercizio fisico, la qualita del sonno,
la capacita di gestire lo stress, etc. alterano la
lunghezza dei telomeri. Personalmente ho co-
niato il termine “effetto imbuto telomerico” per
descrivere questo processo che vede differenti
e, almeno parzialmente indipendenti, percorsi
causali convergere in un unico codice biologico
riconosciuto dai telomeri. Si pensi, ad esempio,
a quanto possa differire il percorso relativo il
fattore del supporto sociale rispetto quello nutri-
tivo o motorio anche se sono tutti determinano
un cambiamento della medesima struttura bio-
logica rappresentata dai telomeri. Di conseguen-
za il fenomeno di accelerazione o rallentamento
dell’invecchiamento telomerico sembra essere
indipendente dal tipo di percorso informazio-
nale “sorgente” che ha prodotto il cambiamento
epigenetico. Dottoressa Epel, ci sa dire se esiste
uno o piu fattori tra quelli descritti anche nel suo
libro (gestione dello stress, esercizio motorio,
etc.) che ha una capacita maggiore degli altri nel
modificare la lunghezza dei telomeri?

Mi piace molto questo suo concetto di “effetto imbuto
telomerico” perché coglie un aspetto molto importante
e complesso, anche se non molto evidente, dei processi

fondamentali che caratterizzano i telomeri. Attualmen-
te la letteratura scientifica non evidenzia la dominanza
di una fattore “sorgente” pitt importante rispetto gli al-
tri ma descrive un effetto quantitativo dose dipendente
per ciascuno di essi. Ad esempio, lo stress tossico che
permane da anni, ’esposizione prolungata a sostanze
chimiche usate in ambito agricolo o relativa i metalli
pesanti soprattutto derivanti da professioni particolari
o l’assunzione continua di soda dovrebbero comportare
effetti dose dipendenti molto evidenti sui telomeri.

La ricerca scientifica sui telomeri e ’epigenetica
in generale descrivono una visione dell’ essere
umano meno deterministica di quella proposta
fino a pochi anni fa centrata sull’importanza as-
soluta della qualita dell’informazione genetica.
Pensa che questo rappresenti un cambiamento
radicale nel modo di migliorare il benessere psi-
cofisico delle persone? Se si, perché?

Si, penso che questa sia la piti importante lezione moder-
na relativa la salute umana nel senso che viene finalmente
riconosciuto anche scientificamente che I'esperienza ¢ un
fattore fondamentale nel modificare il nostro modo di in-
vecchiare, nel modificare la nostra salute psicologica e nel
modificare la nostra longevita cioé quanto effettivamente
viviamo. Non si tratta quindi di un concetto “o questo o

«© »

quello” cioe “o

« »

genetico “0” relativo le esperienze di vita
ma si tratta di come entrambi questi aspetti interagiscono.
La genetica influenza quanto sensibili siamo nei confronti
del nostro ambiente e quanto velocemente ci ammalia-
mo ma gli stili di vita e 'esposizione ad intense situazioni
stressanti adesso sappiamo essere fattori piu importanti
nel determinare quanto vivremo e quanti anni ancora in
salute abbiamo a disposizione. La longevita, in termini
statistici, si € sicuramente allungata nell’ultimo secolo ma
€ ancora caratterizzata da lunghi periodi di anni dove si
convive con malattie invalidanti e sofferenze che tutti evi-
teremmo volentieri quindi penso che la nuova sfida colta
dal paradigma epigenetico sia comprendere le interazioni
tra le esperienze di vita e le dinamiche telomeriche con-
centrandoci su come possiamo rallentare I'invecchiamen-
to in modo da vivere godendo di una vita gioiosa e signi-
ficativa in sufficiente buona salute permanendo meno a
lungo possibile nella malattia e nella disabilita.




Una delle aree di cui mi occupo sono le Espe-
rienze Ottimali, chiamate anche Flow Experien-
ces, particolari tipologie di esperienze comples-
se caratterizzate dall’essere molto piacevoli e
coinvolgenti anche se sono molto costose dal
punto di vista energetico. La ricerca scientifica
sta indicando che queste esperienze hanno un
effetto positivo a livello cerebrale e dei processi
fisiologici neuroendocrini implicati nella rispo-
sta di stress. E’ possibile ipotizzare che ad una
maggiore frequenza di queste esperienze positi-
ve corrisponda una migliore situazione relativa
i telomeri?

Questa ¢ una domanda molto interessante e potenzial-
mente molto importante, personalmente penso che le
Esperienze Ottimali sono un po’ come la “ciliegina sul-
la torta” della vita nel senso che sono un qualcosa che
da molta soddisfazione ottenere anche se sono piutto-
sto difficili da raggiungere. Sono convinta che vivere le
Esperienze Ottimali sia qualcosa di molto benefico sia
dal punto di vista psicologico che fisiologico e cellulare.
Che io sappia nessuno ha mai esplorato questo aspetto
molto interessante anche in relazione alla lunghezza dei

telomeri quindi & un’ottima domanda che meriterebbe
senza dubbio una ricerca scientifica dedicata.

La Psicologia Epigenetica si occupa di studiare
I’interazione tra fattori psicologici/esperienzia-
li e le loro conseguenze epigenetiche che quindi
modificano in maniera selettiva I’espressione
del nostro patrimonio genetico. In alcuni casi
queste modifiche sono trasmesse intergenera-
zionale. Puo parlarci brevemente anche di que-
sto ambito di studi?

Si, ’epigenetica e senza dubbio un’affascinante nuovo
settore che abbiamo cominciato a capire da relativa-
mente pochi anni quindi fino ad oggi la maggior par-
te degli studi si sono concentrati sugli aspetti basilari
che caratterizzano le dinamiche ontogenetiche relative
quindi i processi che avvengono durante I’arco di vita
dell’organismo ma ci sono studi che hanno esplorato
anche le dinamiche che riguardano le influenze epige-
netiche intergenerazionali.

Studiando soprattutto modelli animali ma anche, in al-
cuni casi umani, stiamo vedendo che ci sono modifica-
zioni epigenetiche prodotte da differenti esperienze che
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