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Economia piu attenta al sociale, un convegno alla Luiss s

Giovedi 9 a Roma alla Luiss (via Pola 12) si svolge il convegno «Radici

e prospettive di un’economia pil attenta al sociale», promosso da Assonime, curato
dalla Fondazione Bruno Visentini e NeXt. Alla relazione introduttiva di Sebastiano
Maffettone seguiranno interventi di don Emilio Bettini, Gustavo Visentini, Enrico
Giovannini. Tra i partecipanti anche Stefano Micossi, Innocenzo Cipolletta, Luigi Abete
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CLAUDE BERNARD (1813-1878)

Il padre dell

VIVISEZIONE | Claude Bernard mentre esegue e spiega un esperimento. O

Ha introdotto il concetto chiave di omeostasi,
sezionato fegato, pancreas, studiato il ruolo
dei globuli rossi, gli effetti del curaro. Con lui
la medicina e diventata scienza sperimentale

di Fiorenzo Conti e Gilberto Corbellini

livello di cultura popolare e

anche scientifica, quasi tut-

ti conoscono il contributo

di Louis Pasteur alla medici-

na, o quelli di Darwin o di

Watson e Crick alla biolo-
gia. Ma pochi saprebbero spiegare perché i
fisiologi, i patologieifarmacologiconside-
rano Claude Bernard, di cui quest’anno ri-
correilbicentenario della nascita, unafigu-
ra non meno importante. Chi ha studiato
medicina ricorda vagamente che Claude
Bernard incarna la trasformazione della
medicina da empirica in sperimentale: ma
Bernard non haidentificatola causadialcu-
namalattia né trovato alcuna terapia. Allo-
rain che senso haconcorso allanascitadel-
la moderna medicina scientifica? La saga
che si sta consumando intorno all’uso co-
siddetto "sperimentale" di cellule stamina-
li mesenchimali, una saga che si profila
con conseguenze tragiche nel nostro Pae-
se, dimostra che troppiricercatori e medici
chestudianolafisiologianormale e patolo-
gicadellavita si sono allontanati dai princi-
pirazionalidel "ragionamento sperimenta-
le" che Bernard illustro, anche in bella pro-
sa, nel 1865, scrivendo I'Introduction a la
medecine experimentale. Un testo chiave
del pensiero medico, in cui veniva spiegato
come lo studio della fisiologia e della pato-
logia poteva diventare scientifico e consen-
tire una rivoluzione terapeutica. Rivoluzio-
ne avvenuta di li a qualche decennio e che
hareso la medicina finalmente in grado di
curare malattie e migliorare la salute. L’In-
troduction rimane qualcosa di piu che un
testo di teoria biomedica: con un’enfasi
speciale ma senza sbagliare, addirittura

Henry Bergson, celebrando nel 1913 al Col-
lege de France il primo centenario dellana-
scita di Bernard, lo equiparava al Discorso
sul metodo di Descartes. Infatti, si tratta di
undiscorso sul metodo per studiare scienti-
ficamente lalogica funzionale degli organi-
smiviventi, che nel frattempo erano diven-
tati qualcosa di epistemologicamente del
tutto nuovo.

Claude Bernard é giustamente una gloria
francese: il primo scienziato a cui sono stati
concessi i funerali di Stato. La sua biografia
scientifica e stata passataal setaccio. Se ciso-
no pochi dubbi sui suoi risultati scientifici eil
senso della sua epistemologia, la ricchezza
analitica dei suoiragionamenti filosofici, tal-
voltaanche contraddittori, nonsilascia tutta-
via facilmente schiacciare su qualche sempli-
ficazione radicale.
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IL CONVEGNO A ROMA

Conil patrocinio dell’Ambasciata Francese e
dell’Accademia Nazionale dei Lincei, martedi 7
maggio alle ore 9.00 si terra a Roma presso
I’Accademia Nazionale dei Lincei (via della
Lungara 230) una giornata dedicata a «L’eredita
scientifica di Claude Bernard». L’iniziativa é stata
sostenuta dalla Fondazione Giorginie
organizzata da Fiorenzo Conti e Gilberto
Corbellini. Tra irelatori, anche Giovanni
Berlucchi, Roberto Cordeschi, Laurent Loison,
Paolo Mazzarello e Michel Morange. Per il
programma:
http://www.lincei.it/files/documenti/Bernard.pdf

lio su tela di L.-A. Lhermitte, «Laboratorio di fisiolog:

ia», 1889, Universita di Parigi Sorbona

Dopo l’iniziale aspirazione verso una
carriera letteraria, ha scoperto la passio-
neperlaricerca fisiologica, imparando da
Frangois Magendie le tecniche della speri-
mentazione sugli animali. Ma si &€ anche
impadronito di metodologie per lo studio
o dissezioni a livello fisico-chimico delle
funzioni organiche, nel contesto della ri-
voluzione descrittiva dell’anatomia ani-
mata che, dagli anni Quaranta dell’Otto-
cento, fondava progressivamente tutti i
processi fisiologici sulla cellula come uni-
ta elementare della vita. Bernard ha cosi
potuto fare numerose scoperte fondamen-
tali, in qualche caso con esperimenti indi-
menticabili per la loro geniale semplicita,
che gli avrebbero potuto valere piu di un
Premio Nobel se fosse gia stato istituito.
Tra queste, la funzione glicogenetica del
fegato, gli effetti del curaro che hanno fat-
todellaplaccamotrice (una forma sempli-
ficata di sinapsi che si stabilisce trala ter-
minazione nervosa e la fibra muscolare
scheletrica) una necessita logica, il ruolo
dei globuli rossi nel trasporto dell’ossige-
no; senza dimenticate le ricerche sulla
funzione pancreatica, la corda del timpa-
no, il calore animale, eccetera.

Bernard ha pero soprattutto dimostrato,
attraverso I’analisi del modo di fare ricerca
fisiologica, cheil metodo chele scienze del-
la vita devono e possono utilizzare per far
avanzare le conoscenze scientifiche e lo
stesso delle scienze fisiche e chimiche.
Cioe quello sperimentale. Ilmetodo o ragio-
namento sperimentale per Bernard ha
I’obiettivo e consente di stabilire le leggi
che governano i fenomeni naturali (si trat-
ti della sintesi del glicogeno o dell’anda-
mento di una malattia) creando inlaborato-
rio le condizioni per ottenere fatti o osser-
vazioni controllate che avvallino o confuti-
no un’ipotesi, concepita sulla base di qual-
cheosservazione problematica o anche co-
me intuizione. Bernard ha elaborato, sulla
base di una generalizzazione della logica
che governa i processi fisiologici osservati
nel loro funzionamento operativo, un’idea
chiave per dare alla fisiologia uno statuto
epistemologico autonomo, cioé quella di
milieu intérieur o ambiente interno. L’atti-
vita organizzata delle strutture costitutive
dellavita sono volte a mantenere la stabili-

a fisiologia

ta di tale ambiente, quale condizione per-
chél’organismo possa sopravvivere e agire
nell’ambiente.

Daquestaideasono derivati gli studi spe-
rimentali piu avanzati sui meccanismi di
regolazione che modulano i parametri fi-
siologici vitali, come il pH del sangue, per
mantenerli all’interno di uno spettro com-
patibile conlavita. Ladeviazione da questa
condizione, definita nel 1929 da Walter
Cannon "omeostasi", daluogo a manifesta-
zioni che diventano diinteresse perimedi-
ci, nel senso che possono essere patologie.
Per Bernard fisiologia e patologianon sioc-
cupano di processi che hanno una natura
diversa, per cui salute e malattia non sono
condizioni ontologicamente separabili.

Sitratta di parametribiochimici e attivi-
ta cellulari che se sono mantenute dinami-
camente stabili da meccanismi regolatori
selezionatisi nel corso dell’evoluzione,
consentono all’organismo di condurre
una vita "libera e indipendente". Mentre
cambiamenti negli equilibri dinamici
dell’ambiente interno che hanno luogo in
risposta a stimoli aggressivi o tossici pro-
venienti dall’esterno, possono mettereari-
schio la sopravvivenza e riproduzione
dell’organismo. Il primo insieme di condi-
zioni sono definibili come salute, mentre
le malattie insorgono come risposte a sti-
molinocivi, che producono deviazioni nei
processi che fanno funzionare adattativa-
mente ’organismo.

Bernard ha fornito alla fisiologia e alla
medicina un modo di pensare, che é stato
indubbiamente aggiornato dalle scoperte
dellageneticaeintegrato dalla descrizione
dei meccanismi dell’evoluzione biologica,
grazie al quale le scienze della vita hanno
superato ’empirismo, acquisendolo statu-
to di scienze sperimentali a tutti gli effetti.
Il fisiologo francese ¢ anche riuscito a navi-
gare con grande intelligenza tra la Scilla
del materialismo e la Cariddi del vitalismo,
tenendosioperativamente fermo nel ragio-
namento metodologico, nonostante alcu-
ni passaggi enfatici e filosoficamente am-
bigui, alle condizioni attraverso cui & possi-
bile specificare, su basi sperimentali, sia il
determinismo chimico-fisico sia la creati-
vita della vita.
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SISTEMA NERVOSO CENTRALE

Perché siamo
asimmetrici?

di Arnaldo Benini

llibro e il resoconto delle indagini di

neuroscienza comparata sull’asim-

metria del sistema nervoso centrale,

cui gli autori contribuiscono con la-
vori pionieristici di grande interesse per
la comprensione del cervello umano. So-
no studiati uomini, primati e mammiferi
evoluti, ma anche lucertole, pesci, uccelli,
topi, api, formiche, calamari, pulcini e al-
tri animali grandi e piccoli. La scaltrezza
delle strategie per studiarne il comporta-
mento € interessante quanto i risultati. Fi-
noacirca2oannifa,’asimmetriastruttu-
rale e funzionale degli emisferi cerebrali,
con i centri del linguaggio a sinistra e la
preponderanza della mano destra, era
considerata una caratteristica solamente
umana, dovuta alla rigorosa lateralizza-
zione dellinguaggio. Essainvece & presen-
te in molte specie, in tutti i vertebrati fino
a esseri con un sistema nervoso di pochi
gangli.

Essapotrebbe essere tanto diffusa quan-
to la quasi universale (ed evoluzionistica-
mente non facilmente spiegabile) decussa-
zione delle vie ascendenti e discendenti del
cervello, con eccezione dell’olfatto. Esso
non & non incrociato, ma tuttavia asimme-
trico per la prevalenza destra. L’asimme-
triapotrebbe risalire a un remotissimo pro-
genitore (unvermev), oppure, peralcuni au-
tori, persino a un essere unicellulare.
L’asimmetria funzionale del sistemanervo-
so eantecedente allo sviluppo e all’asimme-
triadel cervello biemisferico. Unadelle pri-
me prove dell’asimmetria cerebrale non
umana fu che gli uccelli canterini, dopo il
taglio del nervosinistro dellalingua, perde-
vanolavoce, intatta dopoil taglio del nervo
destro. L’asimmetria vale anche perla per-
cezione del canto da parte dei passeracei: &
piu intensa nell’area uditiva dell’emisfero
destro per un canto familiare e a sinistra
per un canto di altre specie. L’asimmetria
potrebbe essere (0 esser diventata nel cor-
so dell’evoluzione) una caratteristica uni-
versale dellamateriavivente. Lalateralizza-
zione € un evento della selezione naturale,
e per questo deve aver portato a vantaggi
evolutivi, non sempre evidenti. I passi cru-
ciali dell’evoluzione umana (linguaggio,
prevalenza della mano destra, lavorazione
d’utensili) sarebbero stati preceduti dalle
asimmetrie degli emisferi.

La lateralizzazione del linguaggio nel-
I’emisfero sinistro ha il vantaggio della
prossimita conicentri prefrontali dell’auto-
coscienza (dicuiillinguaggio €lo strumen-
to)edell’areamotoria dellamano prevalen-
te. Essa inoltre evita un inutile duplicato e
lacompetizione conl’emisfero destro, libe-
roper altre funzioni. Lo svantaggio & che in
caso di lesione dei centri del linguaggio,
I’emisfero destro non puo sostituirli, nem-
meno parzialmente. Lo sviluppo di due oc-
chié stato fondamentale nel processo dila-

teralizzazione. In pesci e uccelli, in cuiiner-
vi ottici sono totalmente decussati e quindi
stimolano solo I’emisfero controlaterale,
gli occhi laterali comportano il vantaggio
diun ampiocampo visivo con due immagi-
nidiverse, se necessario con fuochi diversi.
Losvantaggio e che per sincerarsidella pre-
senzadiunapreda o diunaminacciagliani-
mali devono girare la testa, un movimento
che puo attirare ’attenzione della preda o
del predatore. Negli uccelli 'asimmetria
funzionale degli occhi € netta: col sinistro
(che informa I’emisfero destro) si guarda-
no dai pericoli, col destro cercano il cibo e
distinguono forme e colori.

Rospi, lucertole, pulcini, cavalli, alcuni
primati guidano I'approccio sessuale con
l’occhio sinistro. Il calamaro puo assumere
in una meta del corpo un colore amabile
verso lafemmina, e dall’altra un colore mi-
naccioso verso un possibile rivale. La pre-
dominanza del campo visivo destro nella
reazione ai predatori e comune amolte spe-
cie.Inuomini, primati e molti altri vertebra-
ti Pemisfero destro valuta le proprieta glo-
balie nonindividualidi cio che hadi fronte,
ha una maggiore percezione spaziale gra-
zieallobo parietale, prestaattenzioneasti-
moli nuovi, & attivo nelle emozioni negati-
ve e nell’aggressivita, e facilmente distrat-
to (in cio contrastato dall’emisfero sini-
stro) ed e sensibile all’alcol. L’emisfero de-
stro risponde a stimoli inattesi e a emozio-
niintense, quello sinistro a stimoli familia-
ri. Lo stress cronico nell’'uomo pu0 portare
auna dominanza dell’emisfero destro, con
cambiamento di carattere. L’orecchio de-
stro (che informa I’area acustica dell’emi-
sfero sinistro) e attento al significato di cid
chesente, quello sinistroall’emotivita. L’in-
terazione fra i due emisferi e cruciale per
modularelacollaborazione: ’emisfero sini-
stro valuta le possibilita future, quello de-
stro integrale informazioniin una coeren-
tevisione del passato.Idue emisferilavora-
no simultaneamente a compiti diversi e
fondamentali per 'esistenza, senza che la
coscienza ne sia cosciente. La corteccia
dell’emisfero sinistro negli adulti umani &
pitvoluminosa di quella destra.

Alcuni pazienti con demenza senile
frontotemporale manifestano un’inatte-
sa abilita nel disegno e nella pittura. Essa
potrebbe esser dovuta alla diminuzione
della prevalenza dell’emisfero sinistro,
pit colpito dalla lesione degenerativa, su
quello destro. L’asimmetria del sistema
nervoso ¢ decisiva per il comportamento
degli esseri viventi, con costanti (come le
caratteristiche dell’emisfero cerebrale de-
stro) che siripetono in specie distanti nel-
I’evoluzione, fino all’'uomo.

ajb@bluewin.ch
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L.J.Rogers, G.Vallortigara, R.J.
Andrew, Divided Brains The Biology
and Behaviour of Brain
Asymmetries, Cambridge University
Press, Cambridge, New York,

pagg. 229, € 28,00

STAMINALI | Precursore di cellule nervose creato in laboratorio, University of Wisconsin-
Madison

RICERCA FARMACEUTICA

[’Inganno

di Ermanno Bencivenga

uando prendiamo un farmaco per

unapatologia cronica comeI’iper-

tensione o il diabete, lo facciamo

per vivere meglio e piu a lungo,
non per abbassare i nostri valori numerici
in certe misurazioni. Questi valori sono
«parametri surrogati», cioeé segnali che do-
vrebbero corrispondere a benefici (o dan-
ni). Come si determinano i benefici? In una
disciplina empirica qual e la medicina con-
temporanea, sidovrebbe farlo con studi sta-
tistici di ampia portata che valutino I’effet-
to a lungo termine del farmaco rispetto ai
suoiconcorrenti. Maleindustrie farmaceu-
tiche realizzano i loro profitti durante gli

dei test truccati

anni in cui detengono un brevetto, quindi
hanno tutto I'interesse ad accelerare il pro-
cesso di approvazione delle loro scoperte.
La maggior parte degli studi su cui & basato
tale processo € finanziata dalle industrie
stesse e cosi i parametri surrogati vengono
spesso usati per abbreviare i tempi: seivalo-
rinumerici migliorano, si dichiara cheil far-
maco é benefico. Talvolta il punto d’arrivo
di questa scorciatoia € un disastro.

Per annil’aritmia cardiaca era stata con-
siderata un parametro surrogato del ri-
schio di fatalita in pazienti reduci da un
infarto miocardico e numerosi farmaci
erano presenti sul mercato e regolarmen-
te prescritti per ridurla. Quando pero fu
condotto uno studio di ampiezza adegua-
ta per verificare i reali benefici, i risultati
furonoben diversi da quelli previsti. Il Car-
diac Arrhythmia Suppression Trial (Cast)

duro dal 1986 al 1998 e coinvolse oltre
1.700 pazienti in 27 centri clinici, dimo-
strando che tre dei farmaci in questione
riducevano si I’aritmia ma erano correlati
a un numero maggiore, non minore, di

Big Pharma fattura ogni anno
600 miliardi di $ e ne spende
il 25% in attivita promozionali:
rappresentanti, conferenze
corsi di aggiornamento, spot

morti. Oggi quei farmaci sono prescritti
raramente, ma si ritiene che prima di tale
mutamento di paradigma abbiano causa-
to piu di centomila morti inutili.

Ho scelto questo esempio fra i moltissi-

mi descritti in Bad Pharma da Ben Golda-
cre, medico e titolare della rubrica Bad
Science su «The Guardian», perché meglio
dialtri dimostra cheil problemadaluiillu-
strato con dovizia di dettagli e politico, e
non dipende dalla malafede o avidita di
particolariindividui. Una medicina senza
farmaci ¢ impossibile e, siccome in medi-
cina rimangono ancora gravissimi enig-
mi privi di soluzione, la ricerca di nuovi
farmaci € un compito di vitale importan-
za.L’unicomodo sensato distabilirelava-
lidita di un farmaco € quello di confrontar-
loconlealternative, con studirigorosi pri-
ma dell’approvazione e poi con un moni-
toraggio costante e capillare, oggi perfet-
tamente possibile visto che ogni medico
lavora con un computer sulla scrivania.
Questa incombenza pero non puo essere
lasciatanelle manidiun’industria che fat-
tura globalmente ogni anno 600 miliardi
didollaried ¢ in grado di comprare chiun-
que. Nella migliore delle ipotesi, tale scel-
ta provochera occasionali tragici errori co-
me quello messo in luce dal Cast; in situa-
zioni meno rosee, causera I’emergere di
avidita e malafede, e dei mille orrori rac-

contati da Goldacre, il quale non a caso
iniziailsuolibro conl’augurio cheilettori
ne escano furibondi.

Gli studi su cui e basata I’'approvazione
diun farmaco sono condotti su pazienti po-
co rappresentativi della popolazione rea-
le; lo confrontano non con le migliori alter-
native esistenti ma con un placebo (quindi
al massimo dimostrano che il farmaco e
meglio diniente); non dichiaranoinantici-
po gli effetti cercati o non rispettano quel
che hanno dichiarato trovando invece per
strada, dopo aver raccoltoidati, una qualsi-
asi rilevanza statistica favorevole. Se non
sono positivi, non vengono pubblicati; se
lo sono, I'industria si premura spesso di
far scrivere gli articoli relativi dai propri
ghostwriters e poi di ottenerela firmadi op-
portuni accademici dietro lauti compensi
perleloro"consulenze". Le prestigiose rivi-
ste su cui gliarticoli sono pubblicatiricava-
nobuonaparte deiloro utili dalle inserzio-
ni commerciali delleindustrie farmaceuti-
che e dall’enorme quantita di reprints che
leindustrie comprano a caro prezzo per di-
stribuirlia titolo "informativo" ai medici. E
questa e sololapunta dell’iceberg del mec-

canismo pubblicitario: Big Pharma spen-
de il 25% delle sue entrate (il 25% di 600
miliardi di dollari!) in attivita promoziona-
li: rappresentanti che dedicanoilloro tem-
po ad acquisire una sospetta familiarita
con i medici, conferenze e corsi di aggior-
namento che hannolo scopo direclamizza-
re prodotti, spot che manipolano il pubbli-
co e patologizzano semplici disagi. Tutto
questo, ripeto, € orribile, e la lettura di Bad
Pharma € un atto doveroso; ma la soluzio-
ne, insiste Goldacre, non pu0 essere elimi-
nare I'industria farmaceutica. Puo solo es-
sere proteggerlada se stessa: assumere in-
sieme, da cittadini di Paesi democratici, il
compito politico di guidarla con regole ap-
propriate a metodi ed esiti piti ragionevoli,
facendo in modo che avidita e malafede
non siano piu le caratteristiche "vincenti"
in un campo cosi delicato e decisivo per la
nostra esistenza e il nostro benessere.
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Ben Goldacre, Bad Pharma: How Drug
Companies Mislead Doctors and Harm
Patients, Faber and Faber, New York,
Pagg. 448, $ 28,00



