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In copertina:

Luke Fildes: The doctor, 1887.

Lartista raffigura il dottor Murray mentre accudisce un bambino morente. Nel quadro ¢ descritto un evento
reale che colpi ’autore. Fildes subi la morte di un figlio e rimase particolarmente colpito dall’'umanita dimo-
strata dal dr. Murray. Il quadro rappresenta quindi una sorta di ringraziamento.

Era I’Inghilterra vittoriana fatta di poverta ma anche di umanita: si noti come il corpo del bambino ¢ ada-
giato su un letto improvvisato fatto da due sedie e come, in maniera dignitosa, I’uomo cerchi di consolare la
povera mamma.

Questo dipinto rappresenta uno spaccato dell’essere medico, in primis il dubbio.

All’universita poco si parla di dubbio. Il medico deve essere uno che risolve i problemi. Il dubbio, quotidia-
no, si incontrera quando si sara incominciato a lavorare “sul campo”. Quando si confrontera I’incertezza del
caso clinico da risolvere con la certezza esibita dai libri di testo, spesso ci si smarrira finché non si sara impa-
rato a convivere col dubbio e, quando necessario, a condividerlo con il malato.

“Avevo pensato in un modo perché mi ero fidato di quanto era stato scritto da altri, ma poi sono ritornato sulla
questione, 1’ho compresa meglio e ho capito che le vecchie idee dovevano essere respinte e cosi ho fatto”
(Mosé Maimonide, Cordova, 1138 - Il Cairo, 1204, filosofo, medico e rabbino spagnolo).

Il dubbio, come parametro costitutivo dell’intelletto ¢ alla base di ogni ricerca di verita, atteggiamento men-
tale virtuoso sulla via della conoscenza: Dubito ergo sum.
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PREFAZIONE

Quattro sono le domande fondamentali della medicina, quelle che il medico di ogni tempo si €
fatto e si fa quando una persona sofferente gli si rivolge: a) che cosa non va? — rispondendo a que-
sta domanda egli arriva a una diagnosi; b) che cosa si puo fare? — rispondere significa capire se ¢
possibile trattare o meno e come quel paziente, cio¢ se riesce a curarlo e a risolvere il problema; c)
che cosa accadra? — in questo caso si interroga sulla prognosi; d) perché e come é accaduto? — con
questa domanda cerca le cause e, quindi, pud eventualmente immaginare qualche strategia di pre-
venzione, volta a evitare che il problema si ripresenti o si presenti in altre persone. Per millenni e
secoli, a queste domande il medico rispondeva ricorrendo alle esperienze trasmesse dalla tradizio-
ne, o ricorrendo a intuizioni. La medicina ¢ diventata scientifica quando Claude Bernard spiego, nel
1865, che, usando il metodo sperimentale, si potevano trovare le cause delle malattie e, quindi, spie-
gare come ci si ammala; applicando quel metodo, i microbiologi cambiarono in pochi decenni la
storia delle malattie infettive. Le performance della medicina sono ulteriormente migliorate, nel
senso che la medicina ¢ riuscita a diventare efficace, sebbene ci sia la difficolta di trovare le cause
delle malattie cronico-degenerative con la stessa facilita di quelle trasmissibili, quando Austin Brad-
ford Hill, nel 1948, dimostro che si puo stabilire validamente 1’efficacia di un principio causale (ad
esempio, un trattamento) anche per via induttiva, cio¢ facendo un trial clinico randomizzato. L’evo-
luzione scientifica della medicina ha portato 1 medici a riassumere le quattro domande fondamen-
tali in una sola: quale malattia causa le sofferenze e i problemi del mio paziente? 1’enfasi sulla
malattia, cio€ sui meccanismi patogenetici o sulle forme cliniche, che ¢ cosi sprezzantemente criti-
cata dai medici che si ritengono “olisti” (in senso filosoficamente vago, e in genere perché adepti
di qualche medicina complementare) e invocano un ritorno al paziente, non ha fatto poi cosi tanti
danni. Al contrario, di fatto ha alimentato epistemologicamente la rivoluzione scientifica in medi-
cina, consentendo un controllo delle malattie ¢ un incremento di benessere che nessuna medicina
olistica preesistente aveva mai reso possibile.

La medicina scientifica, cio¢ evidence based (dove evidence significa prova, che puo essere rica-
vata sia da un esperimento di laboratorio sia da una sperimentazione clinica), racconta, pero, solo
meta della storia delle malattie e delle persone che le contraggono. Nel senso che si tratta di una
medicina che guarda solo alle cause prossime, anche quanto studia i geni associati alle malattie, men-
tre le malattie hanno anche cause remote, cio¢ dipendono dalla storia evolutiva della specie e dalla
storia personale dei pazienti. Ergo, la medicina scientifica assume un senso compiuto solo alla luce
dell’evoluzione biologica, per parafrasare il famoso detto di Theodosius Dobzhansky, o meglio solo
alla luce del pensiero darwiniano. L’idea chiave della spiegazione darwiniana dell’evoluzione ¢ che,
non solo le astrazioni usate per mettere ordine nei fatti (per esempio le specie o i taxa), ma anche i
singoli individui, per come funzionano i meccanismi dell’ereditarieta e dello sviluppo, sono tra loro
diversi, e per questo hanno un diverso differenziale di capacita riproduttiva. Di questa variabilita
fanno parte anche le predisposizioni ad ammalare, per cui la malattia non ¢ la manifestazione di
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un’essenza (quindi, neppure un modello come si insegna nei corsi di medicina sperimentale), ma
semplicemente I’incongruenza fra qualche aspetto della fisiologia individuale, dovuta a variazioni
genetiche o epigenetiche, e I’ambiente della sopravvivenza e della riproduzione.

Ne deriva che, come scrivono spesso Barton Childs e Charles Scriver nei loro saggi, la domanda
scientificamente corretta che il medico dovrebbe farsi &: perché questa persona ha questa malattia in
questo momento? Per rispondere a questa domanda il medico deve ricorrere a un complesso piu
ampio di conoscenze, che sono sia scientifiche sia, per cosi dire, umanistiche (psicologiche, sociolo-
giche, economiche, etc.) e, in questo senso, un approccio evoluzionistico in medicina rappresenta il
contesto naturale per far dialogare sapere scientifico e sapere umanistico, evitando di metterli in con-
trapposizione, come tendono a fare le filosofie formative dei principali curricula che, negli ultimi
decenni, hanno introdotto le cosiddette medical humanities nelle scuole mediche occidentali.

Questo libro ¢ non solo come una rimessa a fuoco introduttiva dei fondamenti della Patologia
generale, ma sarebbe anche un’eccellente guida per istruire intelligentemente una solida, piu avanza-
ta e necessaria riforma dei curricula medici. La Patologia generale ha rappresentato, alle origini e
nella fase di maggior sviluppo scientifico della medicina, lo spazio di incontro e integrazione fra le
piu avanzate istanze sperimentali applicate allo studio delle malattie. Un po’ dismessa nella sua fun-
zione di sintesi teorica dall’avvento dell’ EBM (evidence based medicine), a fronte delle sfide rappre-
sentate dal flusso di dati genomici e dalle aspettative di veder riemergere una nuova medicina perso-
nalizzata (perché anche quella ippocratica nella sua aspirazione metodologica era una medicina rita-
gliata sul singolo paziente), la Patologia generale potrebbe tornare a costituire, e questo libro ne ¢ un
valido esempio, un ambito di riflessione in grado di rifondare teoricamente la medicina, procurando
un quadro scientifico di riferimento capace di acquisire e trasmettere al medico anche i temi pertinen-
ti di carattere umanistico. Come la patologia cellulare prima, e quella molecolare poi, hanno rappre-
sentato due momenti chiave dello sviluppo scientifico della medicina, cosi oggi una patologia e quin-
di una medicina basata sulla teoria dell’evoluzione (ebm, evolution based medicine) costituirebbe un
efficace antidoto alla sottoutilizzazione del potenziale scientifico, clinico e preventivo del sapere
medico, dovuta principalmente alla frammentazione e alla debolezza teorica dell’insegnamento.

Gilberto Corbellini
Storico della medicina, La Sapienza Universita di Roma
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1 dottori si recarono a trovare Natasa singolarmente o radunati a con-
sulto, parlavano molto in tedesco, in francese e in latino, si criticavano [’'un
l’altro, prescrivevano le piu svariate medicine contro ogni malattia di cui
avessero nozione; ma a nessuno di loro passava per la mente la semplice idea
che essi non potevano conoscere la malattia di cui soffriva Natasa, cosi come
non si puo conoscere nessuna malattia da cui sia colto un uomo vivente, giac-
ché ogni uomo ha le sue peculiarita e ha sempre una propria malattia nuova
e particolare, complicata e ignota alla scienza medica: non una malattia dei
polmoni, del fegato, della pelle, del cuore, dei nervi eccetera, cosi come sono
descritti in medicina, ma una malattia dovuta a una delle innumerevoli com-
binazioni che scaturiscono dalle affezioni di tali organi. Questa semplice idea
non poteva passare per la mente dei medici (cosi come non puo passare per
la mente di uno stregone l’idea che egli non possa operare sortilegi), perché
il loro scopo basilare consiste nel curare, perché per questo essi ricevono
soldi, e a tale scopo hanno speso gli anni migliori della loro vita. Ma soprat-
tutto quest’idea non poteva venire loro in mente perché vedevano quanto utile
fosse la loro presenza, in effetti, a tutte le persone di casa Rostov. Essi non
erano utili perché facevano inghiottire alla malata dei medicamenti in gran
parte nocivi (questo danno era poco sensibile, perché le sostanze nocive veni-
vano somministrate in piccole dosi), ma erano utili, necessari, inevitabili (la
stessa ragione per cui ci sono e sempre ci saranno pseudoguaritori, maghi,
omeopati e allopati), perché soddisfacevano l’esigenza morale della malata
e delle persone che alla malata volevano bene. Essi appagavano quell eter-
no bisogno dell’'vomo di sperare in un sollievo, il bisogno di partecipazione
altrui, affettiva e attiva che ['uvomo prova quando soffre. Soddisfacevano a
quell’eterno bisogno umano — rilevabile, nella sua forma primitiva gia nel
bambino — che é il bisogno di nuocere e accarezzare la parte che ci duole. Il
bambino si fa male e subito corre nelle braccia di sua madre, o della bambi-
naia, perché lo bacino e gli massaggino il punto che duole: e in effetti si sente
meglio, quando lo massaggiano o gli baciano quel punto. 1l bambino non puo
non credere che chi é tanto piu forte e sapiente di lui non abbia i mezzi per
alleviare il suo dolore. E la speranza di un sollievo, ['affetto e la tenera soli-
darieta di sua madre mentre massaggia il suo bernoccolo valgono a conso-
larlo. A Natasa i medici erano dunque utili perché baciavano e massaggiava-
no la «buay, assicurandole che sarebbe passata subito: bastava che il coc-
chiere fosse andato alla farmacia sull’Arbat e avesse comperato un rublo e
sessanta copechi di polvere e pillole confezionate in vezzose scatolette, e che
la malata avesse trangugiato quelle polveri sciolte in acqua bollita rispettan-
do rigorosamente un intervallo di due ore tra una dose e l’altra.

Lev Tolstoj, “Guerra e pace”
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INTRODUZIONE

Definizione della Patologia generale

AN

medicina interna® .

Mﬁ-—(

=

PATOLOGIA
GENERALE

-

L’albero della medicina. Per la spiegazione vedi testo.

La Patologia generale (dal greco mwabog
sofferenza e -Aoyia studio)' ¢ la scienza del
come e del perché compaiano i fenomeni pato-
logici, del come e perché avvenga il turbamen-
to dello stato di salute? e compaia la malattia.

!'La parola greca A0yd¢ presenta un ampio spettro di significa-
ti, riconducibili alle idee fondamentali di: parola, discorso,
conto, ragionamento. Sulla falsariga, il latino rinascimentale ha
creato il suffisso Aoyia- che indica il possesso di una conoscen-
za o ’esercizio di una disciplina.

2 Per I’Organizzazione Mondiale della Sanita, la salute & uno
stato di completo benessere fisico, psichico e sociale e non
semplice assenza di malattia (vedi Paragrafo 4.5 per le defini-
zioni meno politiche e piu mediche).

La Patologia generale ¢ una scienza multi-
disciplinare che studia i meccanismi molecola-
ri e cellulari che sono alla base degli eventi
patologici e le cause che ne sono responsabili:
¢ una disciplina chiave nello studio della medi-
cina perché fa da ponte tra le discipline defini-
te cliniche e quelle di base (Figura).

Tra gli eventi patologici si annoverano: 1)
1 fenomeni morbosi, alterazioni semplici di
aspetti morfologici, funzionali e biochimici,
quali ad esempio una ferita cutanea superficiale;
2) 1 processi morbosi, associazione di piu
fenomeni morbosi a decorso acuto o cronico,
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che si susseguono in maniera consequenziale,
quale ad esempio la febbre; 3) gli stati morbo-
si, condizioni patologiche stazionarie e localiz-
zate, quale ad esempio la presenza di un arto
amputato.

Convenzionalmente il termine “malattia” ¢
impiegato per descrivere uno stato in cui vi sia
allontanamento dalla condizione di benessere,
accompagnato da alcuni, eventuali, sintomi o
segni. Il sintomo ¢ un’anormalita rilevata dallo
stesso paziente, ma difficilmente rilevabile dal-
I’esterno. Il segno, invece, ¢ anch’esso un’ano-
malia ma che puo essere rilevata da un osserva-
tore esterno. Le variazioni oggettive dello stato
“normale” (come sara discusso nel Paragrafo
4.5, la “normalita” ¢ solo un concetto statistico)
sono dette lesioni. Queste ultime saranno
riscontrabili a livello anatomico o biochimico
risultando, rispettivamente, di tipo morfologico
o funzionale. Si ricordi, inoltre, che il lemma
latino morbus significa malattia, mentre mala-
to, e quindi malattia, viene dal latino male
habitus ovvero “che ¢ in cattivo stato”.

“Sentirsi malati” ¢ una complessa combi-
nazione di eventi che possono essere avviati
dai tessuti periferici danneggiati (Paragrafo 8.1),
come pure dalla modulazione di questi eventi a
opera di fattori psicosociali. Quindi, come
puntualizza il neuroscienziato Fabrizio Bene-
detti, bisogna considerare il sintomo non tanto
come un’unita singola e isolata, quanto come
qualcosa che coinvolge il paziente anche da un
punto di vista psicologico e sociale. La sensi-
bilita interocettiva® ¢ alla base del processo di
“sentirsi malati”. Mentre gli organi interni non
sono percepiti in condizioni normali, si pud
avere percezione di essi quando 1 recettori
sono attivati. Nella corteccia cerebrale ci sono
regioni chiave per 1’elaborazione dei processi
interocettivi e la consapevolezza; gli stati emo-
tivi e 1 processi cognitivi possono avere pro-
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fonda influenza sulla sensibilita interocettiva,
modificando la percezione che il paziente ha
dei suoi sintomi.

L’analisi dei sintomi e dei segni permette al
medico di formulare una diagnosi (dal greco
dLayvwoig, ovvero“‘riconoscere attraverso”)
cioé di riconoscere la malattia, di formulare la
prognosi (dal greco mEOyvwoig ovvero “rico-
noscere prima”), consentendo di stabilirne la
durata e I’esito e di prescrivere 1’eventuale tera-
pia (dal greco Ogpameia, cura, guarigione)®.

Con il termine “sindrome”, si intende, inol-
tre, un complesso di manifestazioni di sintomi
e segni che non coincide con una e una sola
malattia.

La causa di una malattia ¢ la sua eziologia
(ovvero il “perché” essa si manifesta, dal greco
altia, causa e AOyog, discorso), mentre il
meccanismo di azione della causa costituisce
la patogenesi (ovvero il “come”, dal greco
mabog, sofferenza e yéveous, origine). Se la
causa € sconosciuta ¢ detta idiopatica (i'0tog, se
stesso e wabog, sofferenza, non dovuta quindi
a causa esterna), termine dotto che nasconde
I’ignoranza della causa. Si definisce necessaria
la causa in assenza della quale non pud manife-
starsi alcun evento patologico. Una causa
necessaria spesso non ¢ bastante affinché si
manifesti la malattia. Quando la causa ¢ in
grado di produrre una diretta relazione con gli

3 Capacita di un organismo di percepire stimoli provenienti dal-
I’ambiente interno all’organismo stesso e di reagire a essi con
risposte di tipo diverso che in generale dipendono dalla presen-
za, nei diversi tessuti e organi, di recettori sensibili a determi-
nati tipi di stimoli, meccanici, termici, chimici.

* 11 medico non ha il senso delle proporzioni. La diagnosi, la
prognosi, la terapia sono tutto il suo mondo. Eppure per 1’uo-
mo sano la malattia ¢ solo una disgrazia, una parentesi, un inci-
dente. Per I’avvocato ¢ 1’occasione per una causa di risarcimen-
to. Per il filosofo ¢ una riflessione sulla caducita delle cose
umane. Per il sacerdote ¢ un invito a rivolgersi alla misericor-
dia divina. E tutti hanno ragione.
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effetti, cio¢ quando determina, con la sua sola
presenza, la comparsa di manifestazioni patolo-
giche, questa ¢ definita sufficiente o determi-
nante. Una condizione sufficiente per I’insor-
genza di un evento € una circostanza in presen-
za della quale I’evento deve accadere. Ad
esempio, I’applicazione di una certa quantita di
calore ¢ causa sufficiente per determinare
un’ustione. Talvolta, pur essendo necessaria
per I'insorgenza della malattia, la causa puo
dimostrarsi insufficiente, perché, da sola, non ¢
in grado di determinare manifestazioni patolo-
giche ma necessita di altri fattori, definiti con-
cause o fattori di rischio o coadiuvanti per
determinare effettivamente lo stato di malattia.

La tubercolosi, ad esempio, ¢ provocata da un
germe, il bacillo di Koch (o micobatterio tuber-
colare) che rappresenta la causa necessaria; tut-
tavia, affinché la malattia possa insorgere,
devono presentarsi contemporaneamente altre
concause quali ad esempio un basso livello
socio-economico, causa di scarsa igiene e cat-
tiva alimentazione.

La fisiopatologia studia le modificazioni
delle funzioni organiche nel corso della malat-
tia, mentre I’anatomia patologica ¢ la scienza
che studia le alterazioni morfologiche, lesioni
che si verificano in un organo e ne alterano la
funzione (le lesioni osservate nei vari organi
possono essere causa o effetto della malattia).
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