
DARWINIAN EVOLUTION IN THE IMMUNE AND DARWINIAN EVOLUTION IN THE IMMUNE AND 
NERVOUS SYSTEMSNERVOUS SYSTEMS
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The continuous dialogue of centripetal (nurture ) and centrifugal (genetic/nature ) 
information pathways.. is caratheristic for immune and neuronal learning
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nature
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SYNERGISM ?!
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Could epigenetic modifications be a molecular environment effect ?
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Epigenetic perturbations early in life



xenobiotics



Nuclear Receptor

Nuclear Receptor DNA
Response Element



Nuclear Receptor
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� nell’interpretazione e valutazione della repentina 
trasformazione-rivoluzione epidemica , manifestatasi 
negli ultimi decenni nei paesi più industrializzati, 
ma in rapida estensione all’intero pianeta

� sintetizzabile nei termini di una drammatica riduzione 
delle patologie acute da causa esogena

� e di un incremento speculare della patologia 
cronico-degenerativa, immuno-mediata e 
neoplastica da cause endogene (epi-genomiche) …

� da interpretare, in questo ambito concettuale, 
come sintomatica di una crisi epocale , concernente 
non soltanto l’uomo , ma anche gli ecosistemi 
microbico-virali e, più in generale, l’intera biosfera

Ma è soprattutto nostra convinzione che non si possa 
prescindere dall’utilizzo di un tale paradigma di lungo periodo

Malattie Acute
da cause esogene

Rivoluzione Epidemica XX Secolo Malattie Croniche
da cause endogene



Waterland R. Nutrition,
Volume 20, Issue 1, Pages 63-68
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Particle Exposure

Alveolar 
Macrophage 
activation 

Acute Inflammation
and Impaired Clearance 
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Mutations 
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Suggested pathogenic sequence of effects of chronic ally inhaled particles
“ Oberdorster Model” (1996)

Cancer

Cronic Inflammation can lead to the 
damage of DNA by reactive 
oxygen species due to release 
of signaling substances 
from inflammatory cells. 
Free radicals and oxidative stress
then are able to affect gene regulation

Hyperplasia 
of the epithelial cells
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Trasmissione 
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Alterazione 
memoria epigenetica-gameti
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CANCER: AN (EPI)-GENOMIC DISEASE

Global DNA hypomethylation
Chromosomal instability

Promoter-specific DNA hypermethylation

Gene repression







Alla luce di quanto sopra esposto, ci sembra 
di poter affermare che chiunque voglia affrontare 
e trattare con la dovuta serietà la grande 
tematica Ambiente/Salute (sintetizzabile 
anche nei binomi Non Self /Self , ma soprattutto 
Nurture /Nature : binomio “classico” che ha 
il merito di mettere in risalto il continuo 
dialogo/confronto dialettico tra
in-formazione centripeta , proveniente 
dall’ambiente, e centrifuga , codificata ed 
espressa a livello genetico-biochimico e quindi 
immunologico e neuro-endocrino), 
non possa prescindere da un simile contesto, 
privilegiando le seguenti linee-guida:

nature
nurture
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- Indagini approfondite sulle sempre più rapide 
trasformazioni genetiche (genomiche ed epi-
genomiche) e fenotipiche (biochimiche e 
morfo-funzionali/comportamentali) a carico 
di microrganismi e virus
(con particolare riferimento a quei batteri, 
parassiti e virus che sono legati in modo 
più stretto e funzionale al nostro equilibrio 
genomico, biochimico, fisiopatologico e 
persino bio-evolutivo );

Pressione 
selettiva ++
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- Indagini sulle drammatiche interferenze 
che alcuni fattori ambientali
[biologici, fisici e chimici: con particolare 
riferimento alle oltre 100mila molecole di sintesi
e alla enorme quantità di ioni metallici che sono 
i sottoprodotti dei processi di combustione ,
veicolati all’interno dei nostri organi-tessuti-
cellule-nuclei cellulari dal particolato (ultra)fine]
hanno sui nostri recettori cellulari , sulle
cascate biochimiche intracellulari , sui
recettori nucleari e sull’assetto (epi)genomico
(metilazione Dna, modifiche post-traduzionali
degli istoni, assetto cromatinico) e quindi 
sull’espressione genica.. e sullo stesso assetto 
(epi)genomico delle future generazioni;
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� privilegiare le valutazioni eco-tossicologiche 
e tossico-genomiche ispirate alla biologia ed 
epi-genomica sistemica , 

� rispetto a valutazioni di rischio ed impatto 
basate su criteri e metodi propri dell’
epidemiologia tradizionale , che si limitano
a confrontare popolazioni più o meno 
direttamente esposte a fonti di inquinamento, 
ma che non possono esserci di aiuto
nella comprensione e valutazione degli effetti 
di una trasformazione chimico-fisica e 
biologico-sanitaria, riguardante non solo tutta 
la popolazione, ma la stessa specie umana
e l’intera geno/bio-sfera .



Mi pare che il problema non possa che 
essere affrontato in due modi, 
diametralmente opposti:

A) chi legge (acriticamente) in positivo 
i dati dell’aumento dell’attesa di vita 
per le popolazioni ricche del I mondo
tende a pensare e a sostenere 
che l’inquinamento e le patologie 
conseguenti sono un prezzo 
da pagare per lo sviluppo/progresso

Per concludere:Per concludere:



(B) Chi mette nel computo
� il rapido esaurimento delle risorse energetiche 

e materiali , la trasformazione chimico-climatica
dell’atmosfera e la deriva biochimica della 
biosfera e della genosfera (alterazione della 
co-evoluzione genomica !)

� vedrà in questo modello/sistema di sviluppo 
incentrato sulla combustione (e sulla guerra)
la strada che può condurci al disastro

� e nell’aumento delle patologie e delle alterazioni 
a carico degli ecosistemi (micro)bici e virali 
i segni/sintomi di una deriva potenzialmente 
auto-distruttiva.



The Olduvai Theory of Industrial Civilization

HERE We are

The Industrial 
Revolution

About 1977
Energy peak

Picco età media
Vittoria sul Vaiolo
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BIODIVERSITY CRISIS

GLOBAL WARMING
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