                       Alcol e invecchiamento cerebrale 

Il riferimento che sussiste tra abuso alcolico ed invec-chiamento precoce è talmente evidente e irrefutabile che non richiede conferma alcuna sul piano clinico-statistico, rappresentando ogni alcolista di per sè un eccellente modello sperimentale per lo studio della senescenza prematura. Interessante, a questo proposito, sarebbe piuttosto la conoscenza dei meccanismi patogenetici attraverso i quali l’insenilimento anticipato tende a realizzarsi, perché, con tutta probabilità, i medesimi congegni biologici intervengono, in tempi più lunghi ed in modo più subdolo, anche nel bevitore "adeguato". Lo scopo di questo rapporto, quindi, potrebbe essere quello di evidenziare alcuni dei molteplici effetti che l’uso delle bevande alcoliche, anche in dosi  cosiddette "adeguate", esercita sull’involuzione senile del cervello umano. In altri termini il nostro intendimento è di verificare, attraverso gli studi che si occupano del deterioramento cerebrale provocato dall’etanolo, se nella letteratura sono descritti altresì deficit cognitivi correlati all’alcol anche nei cosiddetti bevitori sociali. Questo particolare aspetto del problema riveste evidentemente una notevole importanza di ordine pratico per l’influenza che esso può avere nella impostazione di un programma geragogico, una volta che sia stata stabilita una sicura interferenza tra età ed alcol a dosi cosiddette adeguate nel processo d’invecchiamento cerebrale.

L’enorme interesse di cui è oggetto, da qualche anno, il cervello senile, sia nelle sue espressioni fisiologiche che in quelle secondarie o patologiche, ha suscitato un grande numero di ricerche, di pubblicazioni e di convegni in ogni parte del mondo. Il fiorire di tali iniziative è legato sia a motivi di ordine demografico per l’allungamento della vita media e, quindi, per l’aumento dei vecchi nella popolazione, sia a cause di carattere dottrinario che identificano nell’invecchiamento del cervello la regolazione biolo-gica dell’invecchiamento di tutto l’organismo. Ci sembra opportuna, pertanto, una breve rassegna delle conoscenze di cui disponiamo, oggi, sull’invecchiamento primitivo del cervello, per meglio comprendere, nello stesso tempo, la natura delle modificazioni molecolari che stanno alla base dei deficit cognitivi provocati dall’alcol, stante la dimostrata somiglianza degli effetti che alcol ed età hanno sui processi intellettivi e comportamentali.

Prima di affrontare però il tema dell’invecchiamento cerebrale, sia pure in modo sommario e da un punto di vista essenzialmente geragogico, ci sembra opportuno premettere alcune considerazioni sui concetti di “normalità”, “norma” e “normatività” in campo gerontologico seguendo il commento esegetico che ne ha dato F.M.Antonini. Per normalità si deve intendere il massimo avvicinamento alla perfezione nel processo di adattamento senile all’ambiente, per cui normale è quel vecchio, che, uniformandosi nel modo migliore alle variazioni ambientali, modifica il suo organismo solo in funzione del fattore età e si pre-senta quindi con i caratteri propri della longevità. Quando si parla di norma, invece, ci si riferisce ad una semplice espressione statistica di determinati livelli funzionali riferibili ad una data classe di età, considerata nel proprio contesto storico, geografico e culturale. La norma, in altri termini, corrisponde a quello che si trova nella maggioranza dei casi e cioè alla media. Per rimanere nel campo della senescenza cerebrale, ad esempio, il fatto che la maggioranza delle persone anziane soffra di ipomnesia è nella norma, non è certo nella normalità, in quanto ci sono anche dei vecchi che non ne sono affetti. Essere sofferenti di presbiopia senile, invece, è sia normale che nella norma in quanto interessa tutta la popolazione che invecchia. Si definisce normatività, infine, la facoltà del vecchio normale di istituire nuove norme in situazioni nuove, vivendo la vecchiaia fisiologica che è normale e normativa al tempo stesso. Se riuscissimo a trovare un centenario senza riduzione delle “clearances” renali, non lo potremmo considerare di certo nella norma, ma ci direbbe quello che è normale a cento anni ed avrebbe un valore normativo. A questo punto, sulla base di tali premesse, verrebbe fatto di chiederci se sia possibile fare una precisa distinzione tra invecchiamento normale e patologico anche nella vasta e multiforme fenomenologia che caratterizza l’invecchiamento cerebrale. Sul piano speculativo potremmo affermare, secondo Antonini, che l’invecchiamento cerebrale fisiologico si segnala per essere normale e normativo a differenza di quello patologico o secondario che si caratterizza, all’opposto, per un adattamento inadeguato alle variazioni ambientali.

In campo geragogico ci sembra, però, di maggiore interesse una definizione clinico-pratica dell’invecchiamento cerebrale primitivo che potremmo identificare, in questo senso, come il complesso di modificazioni che si verificano in individui privi di malattie del sistema nervoso e consistente nel declino di specifiche funzioni quali la memoria, l’apprendimento e certe funzioni sensoriali. Tralasciando ogni altra premessa di tipo semantico ci sembra opportuno, a questo punto, introdurre direttamente l’argomento con alcune cifre che, meglio di qualsiasi dissertazione, servono ad inquadrare la materia nel modo più idoneo.

Le statistiche ufficiali, infatti, mostrano chiaramente perchè l’invecchiamento cerebrale rappresenti oggi un problema che richiama l’attenzione non solo del mondo scientifico, ma anche di quello politico, sociale ed economico. Si pensi solo al fatto, per molti versi sconcertante, che gli Stati Uniti spendono mediamente cinquantamila miliardi di lire all’anno per curare i loro tre milioni di dementi. In Italia si effettuano in media diciassette milioni di visite all’anno per disturbi imputabili alla senescenza e le proiezioni statistiche prevedono che nel 2010, e cioè tra nove anni appena, più del 20% della popolazione con età superiore ai sessantacinque anni sarà affetta da patologia correlata con l’invecchiamento cerebrale. È questo un eufemismo che sta per sindrome demenziale e costituisce, quindi, un problema enorme e preoccupante se si considera che l’Italia è  uno  dei  paesi con la più alta percentuale di anziani nel mondo.

I numeri in nostro possesso sulla distribuzione percentuale della popolazione superiore ai 65 anni vedono in testa l’Italia, infatti, con una cifra del 16,4%, dato che si riferisce comunque ad una indagine statistica di qualche  anno fa. Anche ammettendo che tale percentuale non abbia subito e non subisca variazioni nei prossimi anni resta il fatto significativo che ci saranno in Italia almeno due milioni di dementi entro una  decina di anni  appena. Non è facile, comunque, distinguere nel processo d’in-vecchiamento cerebrale la normalità dalla patologia per il fatto che, con il trascorrere degli anni, la norma si dissocia sempre più dalla normalità e finisce con il comprendere una serie di alterazioni patologiche che, quando sono passibili di compenso, permettono comunque un livello funzionale compatibile con un minimo di vita sociale in un determinato ambiente.

La demenza, scrive Antonini, è ancora quasi del tutto sconosciuta in Africa, “ma non perchè non esista, ma per la grande tolleranza della famiglia, la posizione di rispetto del vecchio e la facilità di assistenza all’interno del nucleo familiare. La vita in simbiosi con la natura e con gli animali rende certe alterazioni del comportamento del tutto indifferenti” e, aggiungiamo, facilmente tollerate e quindi ancora considerate nella norma.

Evidentemente il concetto di normalità non è sempre facile da applicare agli studi sull’invecchiamento cerebrale e la frontiera tra normale e patologico (che spesso corrisponde alla norma) è imprecisa ed alquanto sfumata. È possibile affermare che la patologia cerebrale in geriatria non può essere considerata come una semplice alterazione della funzione, ma deve riguardarsi altresì come un’alterazione dei meccanismi di compenso che il cervello senile mette in atto per sopperire al proprio invecchiamento.

Lo studio della senescenza cerebrale non deve, comunque, essere disgiunto in alcun modo dal complesso generale delle ricerche sull’invecchiamento degli organismi viventi, processo che può essere interpretato in linea di massima come un progressivo deterioramento delle capacità omeostatiche e di adattamento all’ambiente. Nel caso dell’uomo il deterioramento di tali capacità porta ad un abbassamento della soglia di morbilità (e quindi ad un aumento della letalità), con il risultato che l’invecchiamento non si conclude quasi mai in modo fisiologico ed il vecchio soggiace pertanto ad una morte “precoce” o patologica, che risulta essere la morte di più comune riscontro.

Gli studi sull’invecchiamento umano non hanno, quindi, soltanto un interesse speculativo e teorico, ma rivestono ovviamente un’immensa importanza pratica per il fatto che possono tradursi in efficaci interventi educazionali, preventivi e terapeutici. Da un certo punto di vista, infatti, l’invecchiamento dell’uomo può essere riguardato come un processo morboso, nel quale è dato di riconoscere, il più delle volte, una comune interazione tra genotipo ed ambiente. Le due componenti, genetica ed ambientale, assumono naturalmente una diversa importanza nel meccanismo di senilizzazione, con la risultanza di un processo più o meno “fisiologico” a seconda che prevalga l’uno o l’altro dei coefficienti d’invecchiamento. Ora è noto che tra i fattori ambientali dell’invecchiamento umano un peso preminente è riservato a certi tipi di patologia, per lo più a carattere degenerativo, che intervengono sovrapponendosi ed accelerando, quindi, il processo di senescenza fisiologica. I principali fattori medici di rischio sono rappresentati da obesità, ipertensione e diabete, che costituiscono forse la triade capitale, associati naturalmente ad altri agenti non meno rilevanti, quali appunto possono considerarsi la bronchite cronica, la patologia vascolare, le malattie articolari e quelle alcol-correlate. Non possiamo, comunque, soffermarci in questo  resoconto sulla patologia correlata all’alcol e sull’alcol in generale, quali fattori globali dell’invecchiamento umano, perchè dobbiamo limitarci, in osservanza al tema, a valutare il peso del fattore alcol unicamente nel processo di senescenza cerebrale.

L’alcol, infatti, è uno dei tanti fattori extragenetici che possono interferire nel fenomeno della senilizzazione umana o direttamente o attraverso la mediazione del fatto morboso. Secondo Alcuni, infatti, l’abuso di bevande alcoliche può comportarsi come un fattore d’invecchiamento accelerato in quanto causa diretta di senilizzazione e/o di patologia degenerativa correlata. Altri, invece, ritengono tale conclusione troppo assiomatica e preferiscono, allo stadio attuale delle conoscenze, considerarla piuttosto come una semplice congettura che attende di essere definitivamente confermata.

A nostro avviso, come vedremo, non possono sussistere dubbi ragionevoli sull’azione dell’alcol come fattore d’invecchiamento, mentre non ci sembra ancora del tutto accertato se all’alcol possa essere attribuita un’azione diretta, favorente cioè taluni guasti biochimici o molecolari che, forse, caratterizzano anche l’essenza dell’invecchiamento biologico, o se invece l’alcol agisca sempre e soltanto indirettamente attraverso le note manifestazioni cliniche dell’etilismo cronico. In attesa di ritornare brevemente su tale argomento vorremmo delineare intanto il profilo anatomofunzionale del cervello senile che mostra indubbiamente suggestive analogie con gli effetti che l’alcol produce sulle strutture del S.N.C. (negli etilisti giovani, ad esempio) e che, in via non del tutto ipotetica, potrebbero sovrapporsi a quelli determinati dall’età, accelerando, quindi, il processo della senescenza biologica.

Il quadro anatomico dell’invecchiamento cerebrale, come è noto, cataloga il calo ponderale delle strutture cerebrali, il depauperamento neuronale, alcune alterazioni dell’architettura dendritica, accumuli di lipofuscina, rare placche senili, “tangles” neurofibrillari ed una degenerazione granulo-vacuolare delle cellule nervose. Sul versante funzionale possono elencarsi parimenti la diminuzione del flusso ematico cerebrale totale e distrettuale, il declino della performance motoria e sensoriale, le turbe mnesiche ed una specifica rigidità affettiva e comportamentale. Sulla base di queste variazioni età-correlate si può inserire l’azione lesiva dell’alcol che, come abbiamo già rilevato, è in grado di provocare anch’esso atrofia corticale e cere-bellare, riduzione del flusso ematico proprio a livello ippocampale come avviene elettivamente nella senescenza fisiologica, alterazioni della neurotrasmisione e varie commutazioni neuropsichiche. Ma per quanto questi accostamenti possano apparire suggestivi è evidente che finchè non avremo maggiori e più sicure conoscenze sul processo d’invecchiamento “fisiologico”, anche la comprensione degli effetti dell’alcol su tale processo continuerà ad essere piuttosto difficoltosa. Le analogie che abbiamo più sopra riportato, infatti, sono ricavate in gran parte da studi descrittivi, da cui, oggi, la neurobiologia dell’invecchia-mento cerebrale dovrebbe distaccarsi per affrontare l’analisi dei possibili meccanismi fisiopatologici della senescenza neuronale.

La maggior parte delle più diffuse teorie sull’invecchiamento non sono oggi più sostenibili e non vi è più alcun dubbio, ormai, che molte delle modificazioni attribuite all’età possano essere determinate da un programma poligenico. Questo vuol dire che l’invecchiamento può risultare da un complesso di eventi biochimici consecutivi regolati da geni diversi, la cui espressione metabolica a sua volta è controllabile da svariati fattori extragenetici. Tra questi potrebbe collocarsi il fattore alcol che, in un sistema sviluppato come il cervello umano, è teoricamente in grado di intervenire controllando direttamente, e non soltanto attraverso la mediazione dell’evento morboso, il meccanismo dell’espressione genica. Naturalmente tale intervento diretto dell’alcol sul programma poligenico che determina le alterazioni relative all’età dovrebbe avvenire con meccanismi positivi, in grado di aumentare, ad esempio, un prodotto metabolico che si correli positivamente con la senilizzazione cerebrale. Alla luce delle moderne conoscenze, comunque, non è difficile ipotizzare anche altri verosimili meccanismi attraverso i quali l’uso/abuso di bevande alcoliche potrebbe accelerare i processi involutivi del cervello. Non intendiamo però addentrarci in questo campo specifico in quanto, avendo questa trattazione fini eminentemente pedagogici, ci sembra sufficiente accennare soltanto ad alcuni dei più noti effetti che l’etanolo ed i suoi metaboliti avrebbero sulla cellula neuronale. Le principali azioni che vengono riconosciute all’alcol sulle strutture e sulle funzioni del neurone sono rappresentate da un effetto diretto sulle membrane della cellula nervosa, dalla sua intromissione; anch’essa diretta, nel turnover dei neurotrasmettitori e dagli effetti indiretti provocati dai suoi metaboliti sulla compagine cellulare.

Per quanto concerne l’azione dell’alcol sulla membrana neuronale è dimostrato che esso interagisce con la fase lipidica della stessa, ne modifica la fluidità e ne altera la permeabilità ionica, costituendo probabilmente dei legami non polari con le catene idrocarboniose. Per essere più precisi l’etanolo ad alte concentrazioni trasforma in modo aspecifico l’aspetto della membrana, mentre a quote più basse interferisce sul neurone variando soltanto la cinetica del trasporto transmembrana di Na+, K+ e Ca++. L’etanolo, infatti, è in grado di produrre una inibizione della Na+, K+ ATPasi di membrana che agisce sulla pompa cationica responsabile del mantenimento dei gradienti di Na+ e K+ attraverso la membrana citoplasmatica. Per quanto riguarda il calcio, pur mancando una diretta dimostrazione sulla ingerenza dell’etanolo nella cinetica transmembrana di questo ione, è possibile tuttavia ipotizzare una analoga azione inibente dell’alcol anche sulle pompe energia-dipendenti di espulsione del calcio. Queste ultime acquisizioni, di notevole evidenza scientifica, derivano dall’importante evoluzione che in questi ultimi anni ha avuto la neurobiologia dell’invecchiamento e permettono di esplorare nuovi meccanismi fisiopatologici per i vari fattori extragenetici, alcol compreso, della senescenza umana. Per dare ulteriore impulso agli studi sui vari fattori ambientali dell’invecchiamento cerebrale è necessario, come abbiamo già osservato, spostare l’attenzione dalle vecchie indagini descrittive alla moderna neurobiologia molecolare. La dimostrazione che alcuni interventi esterni possono avere un’influenza sull’attuazione del programma genetico ci autorizza a ricercare una via finale comune per le modificazioni cerebrali associate all’invecchiamento.

Vi sono oggi documentazioni valide a conferma che l’alterazione dell’omeostasi calcioionica può rappresentare appunto la via finale comune dell’invecchiamento cerebrale “fisiologico” e, come nel nostro caso, anche dell’invecchiamento “accelerato” per l’intervento di fattori ambientali sovrapposti, quali appunto l’abuso alcolico. Anche se esistono congegni biologici diversi mediante i quali la regolazione della [Ca++]i nel citosol neuronale può venire modificata (alterazioni dei canali del calcio, riduzione delle proteine calcio-leganti, variazioni delle pompe di estrusione e dei meccanismi di sequestro), uno dei più probabili eventi che causano l’alterazione dell’omeostasi calcica è rappresentato dalla modificazione strutturale e funzionale delle membrane. Le variazioni strutturali di membrana, infatti, alterando la funzione di trasporto calcioionico, determinano necessariamente delle modificazioni nella concentrazione del Ca++ citosolico che possono associarsi all’invecchiamento ed alla morte cellulare. In particolare anche piccoli aumenti del calcio intracellulare, prolungati per un lungo periodo di tempo, possono portare al danneggiamento neuronale per l’attivazione di processi metabolici e di attività enzimatiche che, attraverso la liberazione di metaboliti attivi, prostaglandine e leucotrieni, sarebbe in grado di danneggiare ulteriormente, in una sorta di circolo vizioso, la membrana cellulare sino ad arrivare, in ultima analisi, alla necrosi del neurone.

Per quanto concerne l’azione dell’alcol sul turnover dei neurotrasmettitori la maggior parte delle conoscenze odierne deriva da studi sperimentali che sono stati per lo più condotti con somministrazione acuta di etanolo. Sono quindi indagini di scarsa utilità per la nostra ricognizione sull’invecchiamento cerebrale perchè, come si è detto, sono state condotte generalmente su animali da laboratorio, trattati con dose unica e, inoltre, senza che venisse attuata una distinzione di età fra gli animali saggiati.

È presumibile che nell’assunzione cronica le variazioni a livello di neurotrasmettitori possano riconoscere meccanismi più complessi per la coesistenza di fenomeni malnutrizionali che interessano vitamine, aminoacidi, oligoelementi e precursori. Un qualche valore, comunque, può essere attribuito agli studi sperimentali a cui abbiamo accennato in quanto ci confermano la capacità dell’alcol etilico di modificare il “turnover” dei neurotrasmettitori con un’azione di tipo diretto. Gli effetti che si riscontrano negli animali da laboratorio con la somministrazione acuta di etanolo sono depurati, infatti, da tutte le intromissioni di tipo mediato, come ad esempio i fenomeni carenziali che possono accompagnare il trattamento cronico. È appunto sulla scorta di studi condotti nell’animale che Freund è riuscito a individuare le basi molecolari attraverso cui alcol ed invecchiamento biologico concorrerebbero in modo conforme al deterioramento cognitivo e comportamentale, intervenendo simmetricamente sia sul depauperamento neuronale che sul tono neurotrasmettitoriale di regioni cerebrali diverse. È pertanto presumibile che, come avviene nell’invecchiamento naturale, anche nell’assunzione cronica di etanolo possano verificarsi considerevoli modificazioni dei neurotrasmettitori, una variazione della densità recettoriale ed alterazioni dell’affinità che i recettori presentano nei confronti degli stessi mediatori.

Desiderando quindi approfondire i meccanismi d’inter- ferenza tra invecchiamento ed alcol è evidente che nuovi studi dovranno essere indirizzati a livello di sinapsi, sede in cui si realizzano, forse primariamente, i mutamenti funzionali responsabili dei “deficit” cognitivi e comportamentali rilevati negli animali e nell’uomo. Resta comunque il fatto che già le attuali conoscenze sui sistemi neurotrasmettitoriali e sulle loro variazioni metabolico-funzionali nella senescenza cerebrale ci suggeriscono di non sottovalutare, in questo campo, il ruolo dell’alcol che, anche nei cosidetti bevitori sociali, sembra in grado d’interferire po-sitivamente, assieme all’età, nel processo d’invecchiamento.

L’ultima delle principali azioni che vengono riconosciute all’alcol sulle strutture e sulle funzioni del neurone è provocata indirettamente dai suoi metaboliti. Il ruolo dell’acetaldeide e degli alcaloidi di neosintesi è al momento attuale ancora poco conosciuto e non completamente definito, nonostante che gli studiosi rivolgano sempre maggiore attenzione a queste sostanze. Generalmente la biotrasformazione dell’acetaldeide in acetato avviene molto più rapidamente che quella dell’alcol etilico in acetaldeide, per cui l’organismo rimane relativamente poco espo-sto agli effetti tossici dell’aldeide acetica. In alcune situazioni, però, si può avere un aumento di acetaldeide talmente cospicuo da causare lesioni epatiche ed extraepatiche in notevole misura. L’aldeide acetica, infatti, è in grado di agire su tutte le strutture subcellulari, come è sicuramente dimostrato per il fegato e come è probabile che avvenga anche nei confronti di mitocondri, apparato del Golgi e microtubuli della cellula neuronale.

Oltre che nell’intossicazione acuta si può registrare un importante aumento di acetaldeide nell’etilismo cronico e, quel che più ci interessa, nell’età senile, anche se per ora tale incremento è solo ipotizzabile sulla base di studi teorici che prevedono un diverso metabolismo dell’acetaldeide nei vecchi. Da una nostra ricerca, infatti, sulle modificazioni degli organuli subcellulari nella senescenza del fegato umano è risultato che nella età avanzata, oltre ad una ipertrofia del reticolo endoplasmatico liscio, si riscontrano frequenti alterazioni quantitative e qualitative dei mi-tocondri epatocitari.

Questi dati ci permettono di avanzare la congettura che nell’età tardiva ci possa essere un rallentamento nella biotrasformazione dell’acetaldeide a causa della diminuzione numerica e delle alterazioni mitocondriali peculiari del fegato senile e che, parallelamente, possa verificarsi un incremento del metabolismo etanolico per una iperfunzione del MEOS a livello del reticolo liscio ipertrofico. La conseguenza di tali ipotesi è che nel soggetto anziano, analogamente a quanto si riscontra nell’etilista cronico, ci si dovrebbe attendere un aumento dei livelli intraepatocitari e sierici della aldeide acetica, come del resto è stato dimostrato da Wiberg nei ratti vecchi. Sulla base di queste con-getture, facilmente verificabili, esaminiamo ora brevemente quali siano gli effetti dell’acetaldeide sulla cellula neuronale, nella prospettiva di dare una valutazione più completa sull’azione del fattore alcol nel processo d’invecchiamento umano. Sull’attività diretta dell’aldeide acetica a livello neuronale si è già accennato in precedenza e non riteniamo, pertanto, di ritornare sull’argomento, in questo passo conclusivo, se non per ricordare che si tratta di una micromolecola molto diffusibile (e molto più reattiva dell’etanolo) che attraversa rapidamente la barriera emato-encefalica, raggiungendo in breve tempo un rapporto d’equilibrio tra sangue e tessuti. Rimane da puntualizzare, invece, la capacità dell’acetaldeide di interagire con le amine endogene, come adrenalina, noradrenalina, dopamina e serotonina, dando origine per condensazione a prodotti di neosintesi a cui è riconosciuta un’intensa attività biologica.

La condensazione con le due prime amine endogene dà luogo, attraverso una base di Schiff intermedia, alla formazione di alcaloidi tetraidrochinolinici, mentre con la dopamina, tra le varie possibilità, predomina la neosintesi di un alcaloide morfinosimile quale la tetraidropapaverolina. Uno dei prodotti che derivano dalla condensazione con la serotonina è la melanotonina, l’ormone epifisario, che si sarebbe mostrata capace di aumentare il consumo di alcol nell’animale. In definitiva possiamo osservare che gli effetti biologici di questi alcaloidi di condensazione possono divenire rilevanti in quelle evenienze che comportino un aumento dell’acetaldeide nel sangue e nel cervello, come avverrebbe appunto nell’età senile allorquando questa è accompagnata ad un consumo cronico di etanolo. Si è potuto dimostrare, negli animali, che gli alcaloidi di neosintesi possono avere molteplici meccanismi d’intervento sul deterioramento cerebrale, accumulandosi, ad esempio, nei granuli contenenti neurotrasmettitori del sistema adre-nergico, competendo con i meccanismi di re-uptake delle catecolamine e comportandosi talora come falsi neurotra-smettitori.

Dati sperimentali abbastanza recenti hanno dimostrato, inoltre, che nel ratto gli alcaloidi isochinolinici sono in grado di indurre una degenerazione selettiva delle terminazioni adrenergiche. Tutte queste acquisizioni sull’azione indiretta dell’alcol servono, a nostro avviso, a prospettare alcuni importanti ed ignorati meccanismi di accelerazione nel processo di deterioramento cerebrale senile, anche se in taluni casi si tratta ancora di congetture in attesa di una ratifica definitiva. Oltre a quelle che abbiamo sino qui esaminato vi sono probabilmente molteplici altre vie attraverso le quali l’etanolo, anche se assunto in dosi considerate adeguate, può indurre un deterioramento mentale che finisce col sommarsi, accelerandolo, a quello correlato alla sola età. 

Alcol ed età, ad esempio, sono considerati da molti studiosi come fattori additivi di rischio nel determinismo di “deficit” vitaminici e di oligo-elementi, condizioni queste che sarebbero in grado, attraverso svariati meccanismi, di condurre ad uno scadimento delle funzioni cognitive superiori e del comportamento. Ci sono inoltre altre turbe nutrizionali, oltre a quelle vitaminiche e dei metalli-traccia, che vengono da Alcuni considerate nell’invecchiamento cerebrale come ulteriori possibili fattori di rischio. Ci riferiamo ad un improbabile ridotto apporto dietetico, a causa di malnutrizione alcolica, di alcuni precursori neurotrasmettitoriali quali il triptofano, la colina e la tirosina. Noi non riteniamo comunque che questo possa essere un meccanismo patogenetico influente, nemmeno in via secondaria, nel determinismo dei deficit cognitivi negli anziani, sia pure in presenza di abuso alcolico. E soprattutto non riteniamo di poter considerare le carenze vitaminiche e minerali come il meccanismo preminente di deterioramento mentale attraverso cui agirebbe nell’anziano l’uso/abuso di bevande alcoliche.

Nella precedente rassegna, sia pure con fini esclusivamente geragogici, abbiamo affrontato a fondo tale tematica e crediamo di avere a sufficienza esaminato le varie modalità con cui alcol, acetaldeide e prodotti di condensazione sono in grado di attivare autonomamente alcuni congegni neurobiologici di deterioramento cerebrale. È evidente, pertanto, che non possiamo affrontare questo problema limitandoci a proporre la somministrazione di supplementi vitaminici, ma dobbiamo bensì promuovere interventi di tipo educazionale sull’uso veramente adeguato delle bevande alcoliche e, prima ancora, dobbiamo sollecitare la ricerca scientifica perchè definisca con sicurezza la soglia di rischio nell’assunzione cronica di etanolo. Tra gli intendimenti di questa esposizione vi era, per l’appunto, anche quello di suscitare nei lettori alcuni interrogativi sulla definizione di assunzione alcolica adeguata in generale e, soprattutto, in riferimento a quei bevitori che si trovano ben addentro nell’età geriatrica. A questo proposito desideriamo sottolineare con particolare evidenza la scarsità in letteratura di pubblicazioni che si occupino di questo argomento, nonostante che negli ultimi quattro lustri si sia registrato, oltre all’incremento della popolazione anziana, un notevole aumento del consumo di alcol e di patologie ad esso correlate proprio nelle fasce più alte di età. Vien fatto altresì di osservare che i criteri usati per distinguere l’assunzione “adeguata” di alcolici da quella “inadeguata” mancano a tutt’oggi di un supporto scientifico in grado di valutare, come avviene per gli altri xenobiotici, la dose da considerarsi realmente priva di effetti dannosi nel corso di un consumo cronico.

Dopo quanto si è detto sino a questo punto è evidente che per effetti dannosi da etanolo debbono intendersi anche quelli che possono tradursi in un precoce invecchiamento dell’organismo senza richiedere, obbligatoriamente, la mediazione del fenomeno patologico. Il geriatra ed il gerontologo, quindi, di fronte all’uso di bevande alcoliche da parte dell’uomo adulto, devono porsi come compito principale quello di stabilire, anzitutto, la dose consentita con sicurezza alle diverse età della vita, nell’uomo e nella donna, e da cui non ci si debbano ragionevolmente attendere effetti dannosi di alcun genere, incluso un possibile invecchiamento prematuro clinicamente non patologico. Alcuni, come Tiengo, sono dell’opinione che l’apporto calorico inerente all’alcol, nella dieta dell’anziano, non dovrebbe superare il 10% delle calorie totali, percentuale che corrisponde a mezzo litro scarso di vino da assumersi nelle giornata. Non è affatto dimostrato, però, che tale quantità di alcol non comporti inconvenienti o danni nel corso degli anni ed, in particolare, non si hanno per ora studi rigorosi che possano escludere, come si è detto, un precoce invecchiamento dell’organismo riferibile a consuetudini alcoliche, socialmente accettate, che affondano le loro radici nella cultura millenaria di molte popolazioni. Per sopperire a questa lacuna ha preso l’avvio, quest’anno, in Italia un progetto di ricerca epidemiologica, denominato Dionysos 2, che si propone di condurre uno studio longitudinale sulle popolazioni di due cittadine (Campogalliano in Emilia e Cormòns in Friuli) della durata prevista di tre anni. In tale progetto viene precisato l’obiettivo di studiare la relazione esistente tra il consumo di alcolici (e di altre “noxae” alimentari) e la prevalenza di malattie croniche di fegato nei due comuni prescelti, nella convinzione di poter definire, tra l’altro, una soglia tossica nell’assunzione alcolica cronica, sulla base unicamente del danno epatico indotto da tale consuetudine, anche se, in verità, del tutto recentemente si è visto con varie tecniche diagnostiche e test psicometrici che il danno cerebrale da alcol si instaura più precocemente e può rivestire pari importanza clinica e sociale.

Gli studi, comunque, che si occupano del deterioramento cerebrale provocato dall’etanolo si rivolgono, nelle gran parte, all’indagine dei danni neurologici conseguenti ad una assunzione inadeguata di bevande alcoliche, mentre da un punto di vista più specificatamente pedagogico potrebbe interessare maggiormente una valutazione del “deficit” cognitivo nei cosidetti bevitori sociali. Le nuove acquisizioni in questo campo, infatti, potrebbero servire, oltre che per un intervento di educazione sanitaria in senso lato, per una impostazione più corretta e completa dei programmi geragogici. La possibilità, infatti, di accertare nel modo più razionale possibile la dose di alcol concessa all’adulto è un’esigenza particolarmente sentita dal geragogo che deve preoccuparsi di ogni fattore in grado di interagire con l’età nel processo di senescenza.

Parker e collaboratori sono stati i primi a considerare l’eventualità di una interazione con l’età da parte dell’alcol, anche a dosi “adeguate” come si ritiene venga assunto nei bevitori sociali. Gli studi di questi Autori, basati su particolari test psicometrici, hanno dimostrato un deficit sensibile della capacità di astrazione e di adattamento anche con un uso modesto di alcol, mentre carenze nella capacità di memorizzazione e nell’apprendimento sono state rilevate soltanto in bevitori più forti, comunque sempre compresi tra i bevitori cosiddetti adeguati o sociali.

Per concludere, pertanto, la complessa tematica di questa indagine  preliminare, ci sembra opportuno ribadire la necessità di ulteriori studi sulla reversibilità delle disgregazioni cognitive alcol-indotte e, soprattutto, sui limiti di sicurezza in cui l’adulto deve mantenersi nell’uso delle bevande alcoliche. La notevole somiglianza, ampiamente confermata, tra alcuni “deficit” cognitivi prodotti dall’alcol con quelli causati dall’invecchiamento naturale, si riconferma, dopo questa nostra disamina, di estremo interesse per il gerontologo e per quanti si occupano di programmazione geragogica.

