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BRUCE S. MCEWEN, UN SOCIOLOGO MOLECOLARE

Francesco Bottaccioli

INTEGRARE SOCIOLOGIA E BIOLOGIA, A COLLOQUIO CON CRAIG MCEWEN

Paola Emilia Cicerone

Far collaborare discipline diverse, per capire meglio gli effetti dello stress e trovare strumenti efficaci
per prevenirlo: & uno dei temi su cui ha lavorato nell’ultima parte della sua vita Bruce Mc Ewen,
in collaborazione col fratello Craig, sociologo e docente alla Bowdoin University di Brunswich, nel
Maine. In questa intervista esclusiva a Pnei News, Craig illustra come con Bruce hanno analizzato il
disagio sociale in tutte le sue dimensioni, sociologiche, fisiologiche e molecolari.

STRUTTURA SOCIALE, AVVERSITA, STRESS TOSSICO E POVERTA
INTERGENERAZIONALE: UN MODELLO PER LA PRIMA INFANZIA

Craig A. McEwen, Bruce S. McEwen

Perché i figli di genitori poveri hanno maggiori probabilita di essere poveri da adulti? Le avversita
della prima infanzia derivanti da strutture e relazioni sociali si ripercuotono sui sistemi corporei e sullo
sviluppo del cervello attraverso lo stress cronico. | processi biologici sui quali operano i fattori sociali
influenzano la riproduzione dei pattern sociali.

CORONAVIRUS
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INSEGNAMENTI DALLEPIDEMIA IN CORSO

Francesco Bottaccioli

Scrivo ai primi di marzo, quindi con ancora scarsi elementi per capire le dimensioni, la durata e la
diffusione in Italia e nel mondo dell’epidemia sostenuta dal COVID-2. Tuttavia mi pare possibile e utile
fissare gia da ora alcune riflessioni che riguardano la scienza, la salute e la societa.
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37

IL BAGNO D’INVERNO FA BENE AL SISTEMA IMMUNITARIO E ALLA PSICHE

llaria Demori, Tommaso Piccinno, Daniele Saverino, Erika Luzzo, Stefano Ottoboni, Davide Serpico,

Marco Chiera, Roberto Giuria

Una ricerca di nostri soci liguri e del’Universita di Genova, recentemente pubblicata su
EXPLORE, ha documentato gli effetti positivi della balneazione invernale su parametri
psiconeuroendocrinoimmunologici.
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Bruce S. McEwen, un sociologo
molecolare

Francesco Bottaccioli - Fondatore e presidente on. SIPNEI, Universita dell’Aquila e di Torino

ella sua autobiografia, pubblicata nel novero delle
N autobiografie dei principali neuroscienziati da parte
della Societa di Neuroscienze', Bruce Sherman McEwen si
definisce un “sociologo molecolare”. Definizione a prima
vista stravagante perché la sua laurea di base, conseguita
all’ Oberlin College nell’Ohio, era in chimica e il successivo
dottorato di ricerca, ottenuto alla Rockefeller University di
New York, era in biologia molecolare. Eppurela sociologia ela
chimica dovrebbero aver permeato 'ambiente della famiglia
McEwen perché il fratello Craig, sociologo, nell'intervista
che ci ha concesso e che pubblichiamo in questo numero,
confessa che pensava di iscriversi a chimica! Bruce racconta
che il padre George, professore universitario di letteratura
inglese, che si definiva un “fisico frustrato”, ha trasmesso ai
figli 1a passione per la scienza, ma € ben evidente che questa
¢ solo la meta della storia della famiglia McEwen, trasferita
da Chicago in Colorado a causa dell'incarico ottenuto del
padre nella locale Universita. La madre Esther, laureata in
letteratura francese, con una spiccata competenza in storia
dell’arte, & stata con ogni evidenza la fonte che ha trasmesso
ai figli la passione per la cultura umanistica.

I primi semi nella testa del giovane Bruce combinano
chimica e psicologia

Per questo, pur essendo molto preso dalle scienze di base,
ad un certo punto degli studi, Bruce sente la necessita di un
break e decide di seguire un corso di psicologia fisiologica,
che — scrive - “piantera i semi che mi condurranno alle
neuroscienze comportamentali”. L’ “inseminatrice” era
una giovane studiosa dei meccanismi della visione, Celeste
McCollough, che avra tra i suoi allievi anche Larry Squire,
amico di Bruce, che diventera un celebre neuroscienziato
della memoria, autore tra 'altro di un fondamentale testo di
neuroscienze.

Un altro seme verra piantato nel dipartimento di Fisiologia
dell’'Universita del Michigan dove Bruce studiera i mitocondri
e gli effetti della carnitina sulla produzione di energia, con

una pubblicazione all'etd di 21 anni nientemeno che su
Science®. Una linea di ricerca che sviluppera fino alla fine
della sua vita cercando di identificare gli effetti antidepressivi
della carnitinas.

Alla Rockefeller University, dove rimarra praticamente tutta
la vita (con una breve parentesi di studio in Svezia), potra
approfondire lo studio dei mitocondri nel Laboratorio di
Alfred Mirsky e Vincent Allfrey. E qui che per la prima volta
entrera in contatto con I'epigenetica e con le pioneristiche
ricerche di Conrad Waddington, praticamente oscurate alla
fine degli anni ’60, ma che il suo mentore Allfrey coltivava
con ricerche specialistiche. Questa linea di indagine sara alla
base dei suoi pitt importanti contributi degli ultimi vent’anni.

Ormoni e cervello

Ma il nome di Bruce McEwen ¢ certamente legato allo
studio degli ormoni e delle loro relazioni con il cervello.
Nel 1968 fa una scoperta fondamentale: identifica nel
sistema limbico, ed esattamente nell’ippocampo del cervello
dell’animale da esperimento, il recettore per il cortisolo.

Scoperta che si guadagna la pubblicazione su Natures.

1. BK-SFN-NEUROSCIENCE-131211-05_McEwen.indd 190 16/04/14

Society of Neuroscience www.sfn.org

2. Fritz IB, McEwen B. Effects of carnitine on fatty-acid oxidation by
muscle. Science. 1959;129(3345):334-335.

3. Cherix A, Larrieu T, Grosse ], Jodo Rodrigues, Bruce McEwen et al.
Metabolic signature in nucleus accumbens for anti-depressant-like effects
of acetyl-L-carnitine. Elife. 2020; 9:¢50631. Published 2020 Jan 10.
doi:10.7554/¢Life.50631

4. McEwen BS. Allostasis and the Epigenetics of Brain and Body
Health Over the Life Course: The Brain on Stress. JAMA Psychiatry.
2017;74(6):551-552. doi:10.1001/jamapsychiatry.2017.0270

5. McEwen BS, Weiss J, Schwartz L. 1968. Selective retention of
corticosterone by limbic structures in rat brain. Nagure 220: 911-12
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Questascopertasiinseriscein un clima di grande effervescenza,
che segna la nascita della neuroendocrinologia e della ricerca
sullostress. Una ventina d’anni prima, I'inglese Geoffrey Harris
aveva avanzato lipotesi, corredata di dati sperimentali, che
l'ipofisi non lavorasse in autonomia bensi fosse controllata dal
cervello®. Una tesi che venne considerata senza fondamento,
potremmo dire “pseudoscientifica” e quindi rigettata dalla
comunita scientifica. Ma, per fortuna come spesso accade,
soprattutto giovani ricercatori cominciarono a ipotizzare che il
cervello avesse a che fare con gli ormoni. La scoperta di Bruce
del recettore ippocampale per il cortisolo certamente ha aperto
la strada alla valutazione del cervello come organo endocrino
che governa gli assi neuroendocrini e che ¢ influenzato dagli
ormoni circolanti.

Qualche anno fa, in un ampio saggio che ¢ comparso in un
numero speciale del Journal of Endocrinology, dedicato ad
Harris e a “sessant’anni di neuroendocrinologia”, McEwen
cosi scriveva: “Il feedback ormonale sul cervello non solo
regola le funzioni ipotalamiche, ma influenza anche le
funzioni neurologiche, cognitive ed emozionali. [...] Occorre
ridefinire la neuroendocrinologia come un campo che studia
anche la comunicazione a due vie cervello-corpo, tramite il
sistema neuroendocrino, 'immunitario, il neurovegetativo e il
metabolico.””.

In queste parole c’¢ il percorso che ha condotto la scienza dalla
neuroendocrinologia alla neuroendocrinoimmunologia e poi
alla Psiconeuroendocrinoimmunologia.

La ridefinizione del concetto di stress

Alla fine degli anni ’80 Bruce viene coinvolto da Eliot Stellar,
psicofisiologo di grande prestigio e accademico delle scienze,
nel Network di ricerca della MacArthur Foundation che da
decenni porta avanti gli studi sulle relazioni tra contesto sociale
e salute individuale. E da questa collaborazione che nasce la
pit importante innovazione, dopo Hans Selye, sulla ricerca
sullo stress, il cui concetto chiave non sara pitt omeostasi bensi
allostasi e carico allostatico®. 1l laboratorio di McEwen diventa
cosi il centro di ricerca di eccellenza mondiale per lo studio del
“carico allostatico” prodotto dallo stress innanzitutto sul cervello,
con due avanzament di rilievo: 1) la dimostrazione che lo stress
altera strutturalmente il cervello con riduzione dell'ippocampo e
incremento dell’amigdala®; 2) la dimostrazione che il giro dentato
dell'ippocampo ¢ sede di produzione di nuove cellule nervose
(neurogenesi)*. Infine, qui ricordo solo di sfuggitail fondamentale
filone di ricerca su stress, cervello e immunita portato avanti

assieme a Karen Bullock che poi diventera sua moglie*.
Insomma, un biologo molecolare capace di studiare I'essere
umano intero inserito nel suo contesto sociale. Una nuova
specie di scienziato, che ci impegniamo e ci impegneremo
sempre piu a far fiorire per la salvezza dell'umanita.

Prof. Bruce S. McEwen, Rockefeller University

6. Harris GW. 1948. Electrical stimulation of the hypothalamus and the
mechanism of neural control of the adenohypophysis. /. Physiol. 107: 418-29

7.McEwenB.S.,Gray].D.,NascaC.(2015) 60yearsof neuroendocrinology:
Redefining neuroendocrinology: stress, sex and cognitive and emotional

regulation, J Endocrinol 226(2): T67-T83.

8. McEwen BS, Stellar E. 1993. Stress and the individual: mechanisms
leading to disease. Archives of Internal Medicine 153: 2093-101

9. Sapolsky RM, Krey LC, McEwen BS. 1986. The neuroendocrinology
of stress and aging: the glucocorticoid cascade hypothesis. Endocr.

Rev. 7: 284-301

10. Gould E, McEwen BS, Tanapat B, Galea LAM, Fuchs E. 1997.
Neurogenesis in the dentate gyrus of the adult tree shrew is regulated
by psychosocial stress and NMDA receptor activation. J. Neurosci. 17:
2492-98

11. Bulloch K. 1985. Neuroanatomy of lymphoid tissue: a review. In R.
Guillemin, M. Cohn, and T. Melnechuk, (Eds.), Neural Modulation of
Immunity (pp. 111-41). NY: Raven Press.
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Paola Emilia Cicerone - goirnalista scientifica

Far collaborare discipline diverse, per capire meglio gli effetti dello stress e trovare strumenti efficaci per prevenirlo:
e uno dei temi su cui ha lavorato nell’'ultima parte della sua vita Bruce Mc Ewen, in collaborazione col fratello
Craig, sociologo e docente alla Bowdoin University di Brunswich, nel Maine. In questa intervista esclusiva a Pnei
News, Craig illustra come con Bruce hanno analizzato il disagio sociale in tutte le sue dimensioni, sociologiche,

fisiologiche e molecolari.

a collaborazione tra i fratelli McEwen, interrotta
L solo dalla morte dello scienziato, ha portato tra
laltro alla stesura di un importante saggio pubblicato
nel 2017 sulla Annual Review of Sociology, e dedicato
alla relazione tra strutture sociali, stress tossico e
poverta intergenerazionale!.

“All’inizio del mio percorso scolastico avevo preso in
considerazione I'idea di studiare chimica, ma si trattava
di una passione giovanile, rimasta dormiente per
decenni”, spiega ora Craig Mc Ewen, che ha accettato di
ripercorrere per noi questa esperienza. “Sono tornato a
occuparmidiscienza quando hocominciato a collaborare
con Bruce: stavo lasciando l'insegnamento attivo, e
abbiamo fatto una presentazione congiunta alla United
Way, un’associazione no profit che si occupa di garantire
educazione e assistenza a persone svantaggiate. E stata
la prima volta che abbiamo lavorato insieme, ho dovuto
studiare alcuni temi, anche se potevo contare sulla sua
consulenza - ricorda il docente - poi ci sono state altre
occasioni e abbiamo cominciato a scrivere “. Anche se
inizialmente non é stato facile far accettare un articolo
che rompe gli schemi tradizionali delle pubblicazioni
accademiche.

11 difficile dialogo tra sociologia e biologia

“La prima rivista cui I’abbiamo presentato riteneva
che una review di questo tipo, che integrava le due
discipline, non fosse interessante perché non si trattava
di una ricerca originale”, spiega McEwen. Un esempio
tra tanti delle difficolta di costruire un dialogo tra

scienza e sociologia: “Il linguaggio scientifico & basato su
concetti complessi, strettamente collegati tra loro: puo
essere difficile capire le neuroscienze, se non sappiamo
bene come funziona il corpo umano”, prosegue il
sociologo: “uno degli obiettivi che avevamo con questo
articolo & proprio quello di fornire un’introduzione per
rendere piu accessibili questi temi”. Che per Mc Ewen
hanno un interesse al tempo stesso professionale e
politico: “I temi della disuguaglianza sono centrali per
la nostra disciplina”, osserva. E le ricerche di Bruce
McEwen - piu in generale i progressi della biologia -
aiutano a capire quanto il nostro benessere psicofisico
sia influenzato, nel bene e nel male, dalle condizioni
sociali in cui viviamo. Lo vediamo dagli studi che
confermano I'importanza dei processi epigenetici, della
trasmissibilita delle mutazioni prodotte dall’ambiente.

Lo scetticismo della sociologia verso la biologia
“L’integrazione della biologia con la sociologia, e piu
in generale con le discipline che analizzano i percorsi
degli individui, &

perché stiamo cominciando a capire quanto gli organismi
possono pensiamo  all’epigenetica, ma
anche alle scoperte sulla plasticita cerebrale”, spiega il
sociologo. E studi come quelli di Bruce Mc Ewen sullo
stress ci aiutano a comprendere la complessita dei
fattori di rischio ma anche degli elementi protettivi:

esistenziali fondamentale proprio

modificarsi:

1. Social Structure, Adversity, Toxic Stress, and Intergenerational Poverty: An
Early Childhood Model, di cui pubblichiamo la versione italiana in questo
numero alle pagine 8-35.




“In effetti le cose sono sempre state complesse”, osserva
Craig Mc Ewen, “la novita € che ora stiamo cominciando
a rendercene conto: lo sforzo che dobbiamo fare e
quello di far collaborare persone di discipline diverse,
per comprendere sempre meglio questa complessita”.
Anche se il percorso non € agevole, per vari motivi: “I
sociologi hanno una lunga tradizione di scetticismo nei
confronti della biologia, soprattutto peri problemilegati
al determinismo genetico, che negli Stati Uniti ha una
forte connotazione razzista”, osserva Mc Ewen. “Uno dei
miei obiettivi nello scrivere questo articolo era proprio
quello di mostrare che esiste un approccio biologico
che ribalta totalmente queste convinzioni, mostrando
come la nostra biologia non determini l’ambiente
sociale in cui viviamo ma al contrario ne sia plasmata”.
E anche i metodi di ricerca stanno cambiando: “Oggi
molte ricerche sullo stress tossico hanno un approccio
di tipo sociale, mettono a confronto popolazioni con
modalita simili a quelle utilizzate dei sociologi”, precisa
il sociologo.

Tra i dati che emergono con piu forza dalla review
dei fratelli McEwen c’¢ I'importanza di un intervento
precoce per prevenire il disagio sociale: “Oggi sappiamo
quanto siano importanti i primi anni di vita di un
bambino: il contesto sociale, la struttura familiare in cui
cresce hanno un effetto diretto sulla sua salute”. Il che
non significa che le nostre traiettorie esistenziali siano
rigidamente determinate dalla prima infanzia:
“Sappiamo che, grazie alla plasticita cerebrale, interventi
successivi possono servire a superare i problemi generati
da fattori di stress precoce”, ricorda Mc Ewen. Tenendo
conto del fatto che non tutti reagiscono allo stesso
modo agli stress: “Ci sono soggetti particolarmente
vulnerabili, per cui ¢ fondamentale crescere in un
ambiente favorevole, mentre altri bambini, quelli che
definiamo dandelion children - bambini dente di leone
- possono superare esperienze negative senza gravi
conseguenze”, prosegue il sociologo.

Genetica ed epigenetica delle avversita nelle
prime fasi della vita

La genetica ha il suo peso, il problema, osserva McEwen,
€ che ¢ necessario analizzare variabili spesso molto
complesse: “Molte ricerche scientifiche sull’indice ACE
- Adverse childhood experience - utilizzano la ‘poverta’

come indicatore di stress ”, spiega il sociologo, “ma si
trattadiun dato grossolano, che rende piu difficile tenere
conto di altri elementi importanti , come il razzismo, la
violenza domestica, la variabilita delle strutture familiari
e sociali, elementi che richiederebbero un’analisi piu
sottile”. In molti casi, infatti, famiglia e struttura sociale
possono avere un effetto protettivo anche a fronte di
serie difficolta economiche. “Una buona relazione con
adulti affettuosi € un’ottima rete di protezione, che puo
prevenire danni generati da altri fattori stressanti”,
sociologo. equivale
necessariamente a stress tossico, sappiamo che ad
attivarlo € una situazione difficile non mitigata da fattori
protettivi”. Pensando alla differenza tra la struttura
sociale dei paesi anglosassoni e quella di paesi come il
nostro, in cui la struttura familiare & ancora abbastanza
solida, viene da chiedersi se il fatto che la maggior parte

ricorda il “L’avversita non

degli studi sul tema nascano in ambito anglosassone
non abbia influenzato queste valutazioni. “In effetti ,
non ci sono studi neurobiologici che tengano conto della
differenza tra varie culture”, ricorda McEwen, “Esistono
pero studi comparativi su sviluppo e percorsi di vita che
mostrano come i paesi che cercano di minimizzare le
differenze tra i bambini nati in famiglie di buon livello
socioculturale e quelli che vivono in situazioni disagiate
con interventi adeguati - scuola, assistenza, possibilita
di congedi parentali - vedono diminuire le differenze tra
i diversi gruppi sociali. Qualcosa dunque si puo fare, e
il sociologo sottolinea come la scuola giochi un ruolo
particolarmente importante.

Il ruolo della scuola e della famiglia

“Non serve solo a trasmettere conoscenze, ma anche
a fornire calore umano, una supervisione da parte di
persone adulte e, almeno nelle situazioni migliori, un
ambiente sereno e ordinato”. Diversi studi evidenziano
i danni generati da un ambiente caotico o stressante:
“Puo trattarsi di una situazione di sovraffollamento
abitativo o di famiglie in cui nessuno ci si prende cura dei
bambini perché i genitori lavorano e questi sono affidati
ogni giorno ad adulti diversi, senza avere un punto di
riferimento stabile”, osserva McEwen . In qualche
modo, sembra che lo stress dei genitori si trasferisca
sui bambini, “perché ovviamente i bambini recepiscono
questo stress, e anche perché fattori epigenetici possono




essere trasferiti attraverso le generazioni”. Non stiamo
parlando solo di ambiente, ma di una sorta di eredita
biologica che si trasmette nel modo in cui si esprimono i
geni, “anche se ovviamente”, precisa McEwen, “si tratta
di probabilita, non di una condanna senza appello”.
Il problema ¢ anche quando intervenire e come.
“Negli Stati Uniti si tende a medicalizzare I’approccio,
intervenendo dove si manifesta un problema sociale
per limitarne le conseguenze”, spiega McEwen.
“Uno studio avviato nel 1998 e ancora in corso mostra
come esperienze avverse nell’infanzia- trascuratezza,
divorzi o lutti in famiglia, genitori in carcere - possano
collegarsi a patologie cardiovascolari, cancro o
alcolismo”. Da questo studio € nato un movimento che
punta a fare screening dei bambini - in California lo si
sta gia facendo -per vedere se sono vittime di questi
eventi negativi, e nel caso a supportarli con interventi
mirati: “Non e sbagliato, ma da sociologo sarei piu
interessato a intervenire per quanto possibile sui fattori
che sono generati da condizioni sociali avverse, per
prevenirli, piuttosto che limitarsi ad aiutare le vittime”,
osserva Mc Ewen.

I vantaggi, anche economici ci sono: “ Studi importanti
che hanno seguito un certo numero di persone
dall’infanzia fin verso i quarant’anni , confrontandoli
con un gruppo di controllo, mostrano che un percorso
prescolastico e scolastico adeguato, con sostegni
adeguati, assicura maggior ricchezza economica e minor
rischio di malattie mentali e delinquenza - osserva
Mc Ewen - I vantaggi sono notevoli con un ritorno di
sette/nove dollari per ogni dollaro speso, anche senza
tenere conto dei vantaggi in termini di qualita di
vita”. Il problema, secondo il sociologo, € che i politici
tendono a perdere di vista 'importanza degli interventi
a lungo termine: “Forse ascolteranno le aziende, che
hanno bisogno di lavoratori adeguatamente preparati
— conclude - anche per questo sono indispensabili una
formazione adeguata e un welfare funzionante”.

Craig A. Mc Ewen si e
laureato e specializzato in
sociologia all’'Universita di
Harvard. Dopo una breve
docenza al Morgan State
College si é trasferito al
Bowdoin College dove
ha insegnato Sociologia
e politica economica dal
1975 al 2012 e dove ¢
oggi Daniel B. Fayerweather Professor of Political
Economy and Sociology Emeritus. Negli ultimi
anni si € occupato attivamente di iniziative mirate
a combattere la poverta e favorire ’educazione
dei bambini provenienti da famiglie disagiate, un
tema che ha sviluppato nei suoi studi piu recenti.
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IVCONGRESSO
NAZIONALE

E RINVIATO AL

16-17-18 OTTOBRE 2020
BENEFIT PER CHI MANTIENE L'ISCRIZIONE

A causa dellandamento dell'epidemia virale in corso e delle deliberazioni del
Governo italiano siamo costretti a rinviare il IV Congresso nazionale della SIPNEI,
previsto per il 20-22 marzo. Il congresso si terra nei giorni 16-17-18 Ottobre 2020.
La sede e sempre Firenze Hotel Albani, via Fiume 12.

Poiché non pensiamo che l'epidemia si risolvera nel giro di qualche settimana, il
Direttivo nazionale della SIPNEI ha deciso di spostare il Congresso a Ottobre, in
un'epocain cui dovremmo essere tutti pit tranquilli e anche piu saggi per le riflessioni
che questo evento sollecita in ognuno di noi. Riflessioni scientifiche, sociali, politiche
e, non ultime, sulla cura della salute. Il congresso, dedicato alla prevenzione e alla
terapia in ottica PNEI, sara quindi ancora pil ricco di elementi utili agli operatori
sanitari.

Per questo, chiediamo a tutti di non revocare la propria iscrizione. Gli iscritti che la
manterranno avranno come premio | abbonamento telematico gratuito alla nostra
rivista Pnei News per tutto il 2020. Se liscritto gia ricevesse la rivista in quanto socio
Sipnei 0 abbonato, avrebbe un ulteriore sconto, in aggiunta a quelli previsti, del 20%
su tutte le iniziative formative e convegnistiche, di tipo nazionale e regionale, della
Sipnei fino a marzo 2021.

Va da sé che chi non volesse accettare questa generosa offerta, puo comunicare il
proprio recesso e richiedere il rimborso della quota versata scrivendo a segreteria.
sipnei@gmail.com.

E' un momento difficile, ma proprio in questi momenti servono idee nuove: la
Psiconeuroendocrinoimmunologia & il paradigma entro cui esse germogliano; la
SIPNEI ¢ la fucina aperta dove collettivamente si producono.

Ci vediamo in Ottobre a Firenze. Non mancate!

WWW.CONGRESSOSIPNELIIT

SEGRETERIA:
segreteria.congressosipnei@gmail.com




