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Cento di questi
anni! Mai stati
cosl longevi e felici

Le nuove scoperte

per affrontare

il pit grande problema
della nostra epoca:
I'invecchiamento

della popolazione

di Claudio Franceschi

alungavita: e questoil titolodel

Festival dellaMedicinadiBolo-

gna (7-10 maggio) e nessun ar-

gomento poteva essere piu at-

tuale ed urgente. L’aspettativa

di vita sta aumentando in tutte
le popolazioni del pianeta ed in Europa ed
in altri paesi sviluppati & piu1 del doppio di
quella diunsecolo fa (inItalia 80,2 anniper
gliuomini e 84,9 anni per le donne). E que-
sto uno dei piti grandi successi dell'umanitda
avvenuto in un tempo brevissimo (gli ulti-
micentoanni)echehavistocoinvolte quat-
tro generazioni di umani rispetto alle circa
ottomila vissute fino ad oggi nel pianeta.
Qualchealtro dato: in Italiai centenari, po-
che decine unsecolo fa, sono oggipitidise-
dicimilaesiprevedesarannointornoacen-
tomila nel 2050. A seconda del paeseilloro
numeroraddoppiaognis-10anniealivello
planetario ci si devono aspettare nel pros-
simo futuro centinaia di migliaia se non
milioni di centenari.

Questa sconvolgente rivoluzione demo-
grafica ~ che si accompagna a una dram-
matica diminuzione della fertilita - &€ dovu-
ta alle migliorate condizioni di vita, ovvero
piu igiene, migliore nutrizione, abitazioni
piu confortevoli e sane (riscaldamento,
servizi igienici), lavori meno faticosi e
stressanti, aumentata scolarita e maggiore

consapevolezza dei rischi per la salute (di-
minuzione dei fumatori). Ma certamente
unruolo crucialehannoavutole cure medi-
che (es. gli antibiotici) e chirurgiche, molto
pit efficaci e soprattutto disponibili per un
piu vasto numero di cittadini, le avanzate
strumentazioni (ad es. quelle per immagi-
ni) che permettono diagnosi piti precoci e
accurate dimoltissime malattie,le vaccina-
zioni, una maggiore attenzione alle donne
gravide, al parto e ai primi anni di vita dei
bambini e infine le strategie di monitorag-
gio(pressione sanguigna, lipidi plasmatici,
glicemia) e prevenzione (ad es. tumore del-
lamammella e dell’'utero).

Anche se la Medicina ha avuto un ruolo
preminente siamo oggi consapevoli che
questi grandi successi pongono problemi
nuoviche comportanounaprofondarivisi-
tazione di molti stereotipi e pregiudizi cul-
turali e un riassetto complessivo di tuttala
societa che necessita di strategie integrate
(amministrazioni locali, servizi, trasporti,
scuole e universita) e partecipate (coinvol-
gimento degli anzianinelle decisioni che li
riguardano). La grande direttiva che le
scienze dell’'invecchiamento ci danno & in-
fatti quella di non de-contestualizzare lin-
vecchiamento, dal punto di vista spaziale,
cognitivo e sociale, affinché I'anziano ri-
manga nell’ambiente (casa) a lui familiare,
tra persone che conosce e con le quali puo
interagire (famiglia, microcosmo sociale),
possa muoversi (trasporti adeguati), fare
attivita fisica (parchi e giardini) e ludica(ci-
nema, teatri, concerti, universita della ter-
za e quarta etd) senza pericoli e stress. E
questa la “visione” di una societa “amica”
perglianziani, dicitta“amiche” perivecchi
(le tecnologie dell’informazione e della co-
municazione potranno fare molto) ma an-
che per i bambini e per tutte le persone piu
vulnerabilie condisabilita, dove quindi tut-
ti possano vivere bene e a lungo. R

Le piu avanzate ricerche ci dicono ch
I'invecchiamento sano e attivo deve essere
concettualizzato in modo integrato poiché
comincia fin dai nove mesi che passiamo
nell’utero materno, e poiché i primianni di

vita e di sviluppo sono essenziali (alimen-
tazione, attivita fisica e cognitiva, ovvero
educazione e studio) perraggiungere i pic-
chi di una serie di parametri e funzioni (es.
sviluppo cerebrale e cognitivo, massa os-
sea) che risulteranno cruciali per un invec-
chiamento in salute.

Ma veniamo al punto dolente: I'invec-
chiamento ¢ legato a un declino di molte
funzioni e a una serie di malattie croniche
(cardiovascolari, neurodegenerative, me-
taboliche, articolari) che rappresentano il
lato oscuro di questaaccresciutalongevita.
Idatiaquesto proposito sono incoraggian-
ti:1a vita & e sara universalmente pili lunga
(«compressione della mortalita») ed in al-
cune nazioni (Usa ma non I’Europa) si sta
allungando anche quella che chiamiamo
«vita sana» (con quindi una «compressio-
ne della morbilita»). A questo riguardo la
nuova geroscienza puo e potra fare molto:
innanzitutto sappiamo che queste patolo-
gievannocombattutenonunaallavoltama
tutte insieme poiché, malgrado la loro di-
versita clinica e malgrado siano viste e trat-
tate da specialisti diversi (cardiologi, neu-
rologi, endocrinologi) sono generate da e
condividonoun numerolimitato dimecca-
nismi molecolari e cellulari. Tra questi ri-
cordiamo I'accumulo di prodotti derivati
da eccessiva distruzione delle cellule
(«spazzatura cellulare») e da alterazioni
del microbiota intestinale (un chilo di bat-
teri e 100 trilioni di cellule batteriche nel-
I'intestino), 'accumulodicellule senescen-
tiedicellulecondanninelDnaediorganelli
(mitocondri) disfunzionali, tutti fenomeni
che comportano la produzione di massive
quantita di molecole infiammatorie da
parte di diversi organi e apparati. La fun-
zione di queste risposte e di questi prodotti
sarebbe diriparareidannialivellotessuta-
le e cellulare, ma poiché nell’invecchia-
mento sono prodotte in largo eccesso fini-
SCono per provocare una infiammazione
cronica sistemica e locale («inflamma-
ging») che é alla base delle malattie dell’in-
vecchiamento.

Fenomeni cosi complessi richiedono
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unavisione integrata e sistemica («systems
biology»)anchealivellobiologico, capacedi
utilizzare le pit1 avanzate metodologie sta-
tistiche eipiusofisticatimodellimatemati-
ci(ad esempio quelli ecologici). Sono questi
inoltreifondamentalibersaglimolecolarie
cellulari che potrebbero portare ad una se-
conda rivoluzione farmacologica dopo
quella demografica, nella guerra millena-
ria verso le malattie e 'invecchiamento. La
nuova geroscienza ci dice anche che I'in-
vecchiamento & un fenomeno plastico e
malleabile e forse reversibile, individuan-
do e neutralizzando quelle sostanze che
circolano nel sangue degli animalivecchie
che sembrano capaci di trasmettere e pro-
pagareI'invecchiamento aun animale gio-

GENETICA

Perché tenere d’occhio
I’Rna a interferenza

di Andrew Fire*

iccoli Rna a doppia elica sono capaci

di regolare gli Rna che codificano

per le proteine. Questi piccoli Rna,

dettia interferenza, sono quelli che
regolano lo sviluppo, che sono attivi controle
infezioni virali, che tengono sotto controlloi
geni che si spostano a volte in modo bizzarro
e incontrollato nel genoma. La presenza
degli Rna a interferenza ¢ fondamentalein
quanto la possibilita di silenziare i geni non
solo é essenziale per la normale vita delle
cellule, ma offre grandi opportunita perla
ricerca medica per il trattamento oltre che
delle infezioni virali delle patologie cardio-
vascolari, di patologie metaboliche e di quelle
neoplastiche. Tutte queste nuove frontiere
aprono l'orizzonte a un miglioramento
sostanziale della qualita della vita, ovvero
non solo la cura ma anche la prevenzione di
tante patologie. Al Festival di Bologna trac-
cero le linee fondamentali delle nuove sfide
della ricerca di frontiera per applicare in
modo sempre pit efficace la sua scoperta, ma
allo stesso tempo discutero di quelle che sono
le responsabilita etiche del ricercatore.

- *Premio Nobel per la Medicina 2006
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vane, ma anche individuando quelle so-
stanze circolanti presenti negli animali
giovani che fanno ringiovanire gli animali
vecchi. Si tratta di esperimenti (parabiosi)
ancora preliminari ma che aprono pro-
spettive teoriche (I'invecchiamento come
uno stato che sipropagaallastreguadiuna
malattiainfettiva) e pratiche digrandepor-
tata. Pilt umilmente e realisticamente la
nuova geroscienza ha riscoperto gli enor-
mi benefici dell’attivita fisica (moderata
macontinua), dellanutrizione (dieta Medi-
terranea) e di antichi “trucchi” sponsoriz-
zati da pressoché tutte le religioni quali il
digiuno. Sono questi i pilastri di un invec-
chiamento sano abasso costo e alla portata
di tutti, anche se i meccanismi molecolari

sottostanti sonoancoralargamente scono-
sciuti e oggetto diintenso studio.

Infine ricordiamocichel'invecchiamen-
toinsalute elalongevitavedono grandi di-
sparita tra ricchi e poveri, tra persone con
alta e bassa scolarita, che si riflette in pro-
fonde ineguaglianze tra nazioni ma anche
all’interno di singole nazioni (es. Nord e
SudlItalia) e disingole citta e quartieri, e che
anchele(giovani)generazionidiimmigrati
invecchieranno anch’esse, Tutto questo va
largamente al dila dellaMedicinaerappre-
sentaunasfida epocale per 'intera societa:
bisogna lavorare tutti insieme, medici, e
politici, ingegnerie psicologi, amministra-
torieinsegnanti, inunaritrovatasolidarie-
ta tra generazioni per una societa piu giu-
sta, dove tutti possano vivere una vita lun-
ga, pil1 sana e se possibile pit felice.
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