LE COSTITUZIONI  SEMEIOTICO-BIOFISICHE.

Uno strumento clinico fondamentale per la prevenzione primaria delle più importanti e frequenti malattie umane.

(Il presente lavoro è tratto, con opportune modifiche, dal volume “Semeiotica Biofisica. Microangiologia Clinica”, Stagnaro-Neri M. e Stagnaro S., in avanzata preparazione).

Una necessaria riflessione epistemologica.
                      Indipendentemente dalla sua natura infiammatoria, infettiva, degenerativa, metabolica, neoplastica, una malattia insorge e decorre in funzione della costituzione individuale, poichè il fattore ambientale, sicuramente determinante, interferisce con il fattore genetico, sempre presente.

Come esempio estremo consideriamo una patologia “traumatica”: quando la gravità non è tale da provocare la morte del paziente, ovviamente, il decorso e l’esito  sono correlati alla costituzione del malato, poichè esistono notoriamente casi di identica gravità iniziale, dei quali alcuni esitano nella pronta e completa risoluzione ed invece altri sono gravati da invalidanti complicazioni, in rapporto evidentemente con la capacità di riparazione tessutale, di formazione di callo osseo, di cicatrizzazione tessutale, geneticamente orientati.

L’importanza del ruolo svolto dalla costituzione è evidente anche nelle malattie infettive, incluse quelle virali della prima infanzia, il cui decorso risente specialmente, sebbene non esclusivamente, dallo stato psico-fisico del singolo individuo e certamente dalla risposta alla terapia, anche se al momento, notoriamnente, non esistono farmaci anti-virali, impiegati con successo nelle malattie infettive dell’infanzia, eccezione fatta per la vaccinazione specifica.

Certamente il fattore costituzionale rivela il suo ruolo di primo piano nelle patologie degenerative, metaboliche, nelle infiammazioni croniche e nei tumori, come da noi dimostrato (Terreno Oncologico, in attesa di uno Sponsor per la pubblicazione. V. www.semeioticabiofisica.it e Staibene.it).

E’ ormai generalmente ammesso che il “genotipo” influenza l’insorgenza ed il decorso delle più frequenti e gravi malattie umane, magari con l’intervento del fattore ambientale, poichè appare evidente che “senza risaia il riso non cresce” (Terreno Oncologico).

D’altra parte, data la nostra forma mentis, caratterizzata da una visione della realtà in cui tesi ed antitesi esitano nella superiore sintesi, dove le polarità dialogono in modo fruttuoso, noi non troviamo un’insuperabile contrasto nè contrapposizione nell’evento morboso tra genotipo e ambiente, che cosideriamo – come tutte le serie di tesi-antitesi –  armonizzabili tra loro, secondo la saggezza orientale. Detto altrimenti, al determinismo meccanicistico ed al dualismo cartesiano (Marte), fondato su una epistemologia della visione, sec. Serres M. (Lucrezio e l’origine della fisica, Sellerio, Palermo), preferiamo nettamente una filosofia della natura (Venere), fondata su una epistemologia del contatto, che ci permette di cogliere quelle qualità che la scienza classica escludeva a scapito della quantità. “Una natura vista, sentita, piena di emanazioni, di fragranze, di rumori, di amarezze e di salsedine (Serres: opera citata). Dal solido della scienza classica si passa fluido della termodinamica di non-equilibrio,  poichè più aderente alla realtà. Alludiamo al caos deterministico ed al concursus oppositorum,  che meglio ci hanno aiutato ed ci aiutano nel tentativo di comprensione di quella natura di cui, come dice Proust,  noi stessi facciamo parte, anche se non la conosciamo.

 Infine, noi siamo favorevoli alla visione olistica, globale sia dell’uomo che della realtà alla quale partecipa,  fermamente convinti, tuttavia, che la “mappa” non è il “territorio”, come si legge nella prefazione della nostra “Introduzione alla Semeiotica Biofisica”.

Definizione clinica di costituzione semeiotico-biofisica. 

            Per poter definire clinicamente una particolare costituzione, che però non esclude la co-presenza di altre, è necessario riflettere sull’attuale possibilità di raccogliere bed-side dati semeiotico-biofisici, ricchi di informazioni biologiche e biologico-molecolari dei vari apparati, organi e tessuti del soggetto da studiare, tali da consentire la descrizione, appunto, di un ben definito tipo costituzionale.

Senza dubbio alcuno questi dati non possono essere osservati con l’aiuto della semeiotica fisica tradizionale, incapace di trasferire eventi biologico-molecolari sulla dimensione clinica, che rappresenta la parte più originale e feconda della Semeiotica Biofisica.

Ci rendiamo perfettamente conto che quanto è contenuto nel presente lavoro incontrerà lo scetticismo di molti, corroborando l’affermazione che “i grandi spiriti hanno sempre incontrato l’opposizioni delle menti mediocri” (1), purtroppo sempre più numerose.

Dopo questa indispensabile premessa, bisogna pensare che il genoma notoriamente contiene tutte le informazioni necessarie per lo sviluppo e la conservazione dell’individuo: una mutazione, un’alterazione dei fini ed articolati processi riparativi del DNA, un freno oppure uno stimolo all’azione di alcuni geni portano al tumore o ad altre patologie o ne favoriscono l’insorgenza in particolari situazioni ambientali.

I “clinici”, che ancora poco numerosi resistono all’estinzione della loro specie ed ai quali noi siamo orgogliosi di appartenere, non sono direttamente interessati alla “diretta” comprensione degli eventi biologico-molecolari alla base di questi processi e neppure alla quotidiana scoperta di geni mutati, presunta causa di patologie differenti. Tuttavia, noi “clinici” supponiamo che qualsiasi accadimento di questa natura sia seguito ed accompagnato da altri eventi, estrinsecantisi in una differente dimensione, per esempio a livello microvascolotessutale, ormai confortati e convinti dalle osservazioni condotte in una esperienza di 44 anni al letto del malato, che parenchima e relativi microvasi sono intimamente correlati, sia sul piano funzionale sia su quello strutturale, andando ben oltre il noto concetto tischendorfiano di Angiobiopatia. 

In breve, per chiarire senza fraintendimenti il nostro cencetto ci esprimiamo con una analogia, che rappresenta non solo una “forma” del pensiero, ma una sua “struttura” : noi “clinici” non ci preoccupiamo, sia per vocazione sia per elezione, “di analizzare la composizione dell’acqua delle cime alpine prima che scorra nel suo alveo, ma preferiamo analizzarla ad iniziare dalle  prime sponde durante la sua lenta crescita a formare un fiume, accompagnandola pazientemente, poi,  fino alla completa maturazione a valle, osservandone, infine, i caratteri propri in prossimità della sua foce” (Terreno Oncologico).

Per questi motivi di fondo, come abbiamo più volte scritto nella Introduzione alla Semeiotica Biofisica, Krogh aveva ragione: “lo studio dei microvasi oggi finalmente mostra la sua originale, essenziale e favorevole ripercussione sopra l’indagine di tutti i tessuti e sistemi biologici, oltre ovviamente quello macro- e micro-circolatorio, in condizioni fisiologiche e patologiche”.

Molti anni  orsono, abbiamo rivolto la nostra attenzione sugli interessanti rapporti tra parenchima e relativi microvasi a proposito del sistema nervoso centrale (2, 3, 4, 5, 6), dimostrando clinicamente la perfetta “simmetria”, nel sano, tra i due sottosistemi biologici: se, per esempio, l’esaminando “pensa” di muovere (o, naturalmente, muove) un dito della mano o del piede, compare immediatamente, sebbene transitoriamente, l’attivazione microcircolatoria di tipo I, associata, nel relativo centro motorio neuronale parietale (V. avanti).

In successive ricerche (7) (V. sito Piazzetta, Cose Serie, Professione Medica, Diagnosi semeiotico-biofisica della Malattia di Alzheimer) abbiamo dimostrato che nell’Alzheimer il picco acuto di insulina endogena non attiva il microcircolo cerebrale (regione parietale inferiore, frontale, temporale), a differenza di quanto si osserva in “tutte” le altre patologie cerebrali, inclusa la  demenza arteriosclerotica, anche se con differente intensità, configurandosi un prezioso contributo alla diagnosi clinica, anche precoce, della malattia.

 A questo proposito recentemente è stata dimostrata la possibilità di evidenziare il rischio dell’Alzheimer – fasi iniziali della malattia – mediante  l’attivazione microcircolatoria delle regioni inferiori parietali, ippocampali, prefrontali ed occipitali di sinistra, mediante metodiche sofisticate. Dal punto di vista semeiotico-biofisico, l’argomento è stato trattato ampiamente nelle malattie cerebrali (lavori citati). 

Tuttavia, in questa sede è opportuno dire che l’iperemia cerebrale circoscritta (meglio definita “attivazione microcircolatoria tipo I, associata”, caratterizzata dal fatto che sia le piccole arterie ed arteriole, sec. Bucciante, che i capillari e venule post-capillari presentano un incremento della vasomozione) è finalizzata a conservare la fisiologica attività neuronale in aree del cervello inizialmente sofferenti, dimostrando, ancora una volta, la perfetta relazione tra parenchima e relativi microvasi. Solo quando la malattia è ormai instaurata subentra lo “scompenso microcircolatorio”, preceduto dalla fase di “attivazione microcircolatoria di tipo II, dissociata” e prima ancora dal tipo III intermedio.(Notizie semplici, ma non superficiali, di Microangiologia clinica saranno fornite al lettore in successivi articoli( 

Si tratta della ennesima prova della coerenza interna ed esterna della teoria semeiotico-biofisica, a dimostrazione che noi ci muoviamo in modo irreprensibile dal punto di vista metodologico anche nell’affrontare questo specifico problema di fondamentale importanza per la definizione “clinica” delle varie costituzioni, anche se ci rendiamo conto di muoverci in un campo pieno di insidie. Una ormai lunga esperienza, tuttavia, ci consente di affermare che i fatti sono questi; allora, una domanda si impone: 

“Come interviene il genoma sulla funzione e struttura dei microvasi e, di conseguenza,  sulla microcircolazione dei sistemi biologici interessati, sia in fisiologia che in patologia ?”.

Dal genotipo al sistema microvascolotessutale.

             Senza dubbio alcuno chi affronta simili argomenti cammina su di un “terreno dove neppure gli angeli oserebbero posare il piede” (G. Bateson. “Nature and Mind: A Necessary Unity”, versione ital, Adelphi, 1987). Tuttavia, noi siamo spronati costantemente dal famoso frammento (XLVII) dell’oscuro di Elea, Eraclito, “Solo se l’uomo spera l’insperabile lo raggiunge...”, utilizzando “tutti” i regimi di pensiero, incluso quello “orizzontale”, sec. E. De Bono, liberi da ogni dogmatismo nella scienza e nel progresso scientifico, riservando, invece, al dubbio il posto che giustamente gli spetta.

 Il punto di partenza – Anfangspunkt – del nostro ragionamento è la “intuizione” che il genoma, attraverso eventi biologico-molecolari solo parzialmente noti (apertura dell’elica di DNA, sintesi di mRNA, sintesi proteiche, ecc.), presiede alla formazione e alla conservazione dei vari parenchimi, ma contemporaneamente ed inevitabilmente esercita, in modo diretto e/o indiretto,  una determinante azione sulla struttura e sulla funzione dei relativi microvasi, nel rigoroso rispetto del principio espresso da Sherington, con riferimento al cervello (2, 3, 4, 5, 6), a proposito della correlazione anatomo-funzionale esistente tra tessuto e i rispettivi microvasi. 

Secondo la nostra “intuizione” (momento iniziale e metafisico di ogni scoperta scientifica di portata epocale), le informazioni contenute nel genoma sono trasmesse sia al parenchima sia ai relativi microvasi, inclusi i vasa vasorum:
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Una volta accettata, anche se provvisoriamente, questa nostra “intuizione” (teoria 0), subito si impone una seconda e fondamentale domanda:

 “Come interviene il genoma sullo sviluppo e sulla conservazione dei sotto-sistemi microvascolotessutali dei vari sistemi biologici ?”.

Nel sano, l’informazione genetica fornisce notoriamente le necessarie istruzioni per la formazione, riparazione e mantenimento dei singoli sottosistemi microvasali, che oggi finalmente possiamo studiare, valutare di base e mediante stress tests, e, quindi,  conoscere  anche bed-side con l’originale Semeiotica Biofisica  (8, 9, 10).

Fermo restando il fatto che la “mappa” non è il “territorio”, essa, tuttavia, ci permette di ottenere su di esso informazioni utili per fare previsioni, poichè un sistema microvascolotessutale sano dispone di una struttura, a noi sufficientemente nota, in grado di svolgere una precisa ed assai articolata attività funzionale, ampiamente illustrata dal punto di vista clinico, in modo “statico” e dinamico, nel sito e nei lavori citati.

Sempre nel sano, la maggiore richiesta di energia da parte del parenchima, comunque originata, magari durante prove di simulazione (test dello sforzo simulato, come sopra riferito), provoca immediatamente l’attivazione dei fini meccanismi alla base della Riserva Funzionale Microcircolatoria (RFM), notoriamente finalizzata a soddisfare le attuali richieste tessutali di materia-energia-informazione, magari improvvisamente aumentate, mediante l’attivazione microcircolatoria tipo I, associata.

Noi “intuiamo”, poi pensiamo logicamente ed infine prevediamo che eventuali alterate informazioni del genoma, causate da mutazioni o da altre modificazioni (polimorfismi a varia sede: geni catalitici e/o promotori, ecc.) devono necessariamente estrinsecarsi in due direzioni, sotto la forma di eventi biologico-molecolari patologici, sia a livello parenchimale sia a livello microvascolotessutale, come indicato nello schema appena illustrato.

In conformità al rigore logico-deduttivo, a seguito di quanto sopra scritto,  noi neghiamo la presenza  di un sistema microvascolotessutale “sano” associato ad un parenchima magari al momento solo “potenzialmente” malato, per quanto l’alterazione microvasale possa essere limitata nello spazio e non sistemica. 

In altre parole, noi “congetturiamo” che l’errata informazione genetica, comunque determinata, deve avere ripercussioni inevitabilmente sia sul parenchima che sui relativi microvasi, indipendentemente dalla qualità e gravità delle alterate informazioni, “anche” nel rispetto del noto concetto tischendorfiano di  Angiobiotopia, secondo il quale il sotto-sistema  microvascolotessutale è strutturalmente e funzionalmente correlato a quello parenchimale, come dimostra,  per esempio, la struttura-funzione microvasale in un tessuto sede di fibrosi: abbondanza di strutture emoderivative e scarsità di nutritional capillaries.

Nello spirito della nostra filosofia, cioè il realismo critico-dialettico-analettico (Introduzione alla Semeiotica Biofisica), e del fecondo e rivoluzionario pensiero “orizzontale”, dopo l’iniziale momento “metafisico”, nella scoperta scientifica è necessario procedere in modo rigorosamente logico-deduttivo, sulla base della logica fondata sul principio della non-contraddizione e della coerenza interna ed esterna, la quale, senza alcuna pretesa di coincidere con la verità, ne rappresenta certamente la condizione necessaria.

Ancora una volta, partendo da premesse “intuitive, assiomatiche ed apodittiche”, transitoriamente accettate come vere, procediamo con ordine logico-deduttivo per giungere, infine, ad affermazioni “empiriche”, che sono passibili di falsificazione o di provvisoria corroborazione, mediante il confronto con la realtà clinica.

Microangiologia clinica e costituzioni.

(Rimandiamo il lettore ai prossimi articoli per la “pratica” e dettagliata descrizione delle singole costituzioni semeiotico-biofisiche).

            A questo punto possiamo esaminare le differenti costituzioni dal punto di vista microangiologico-clinico, evidenziandone eventuali caratteristiche, osservando subito che i vari quadri, di volta in volta descritti, necessariamente si differenziano tra loro e appaiono facilmente individuabili bed-side, sebbene si presentano come variazioni di uno stesso tema. Ne consegue che non è possibile tracciare un unico modello microangiologico-clinico di costituzione semeiotico-biofisica, valido per patologie così variabili per natura e patogenesi anche se il loro fondamento è praticamente identico. 

Per esempio, pensiamo alla similitudine-differenza sul piano microangiologico tra la costituzione ipertensiva (stadio pre-ipertensivo) (11), da un lato, e la costituzione diabetica (stadio-prediabetico), dall’altro (12), dove le alterazioni istangiche sono comuni, ma quelle pancreatiche, epatiche e del tessuto  adiposo si osservano esclusivamente nel secondo caso. 

In realtà, come abbiamo più volte ricordato, le più gravi patologie umane, da quelle metaboliche ai tumori maligni, insorgono sulla base dell’ICAEM-( (Terreno Oncologico nel sito citato, e 13, 14, 15), che ne rappresenta la conditio sine qua non ed è l’espressione clinica del loro legame genotipico, sicuramente esistente, da noi dimostrato clinicamente.

Negli anni ’80, mediante una diapositiva proiettata in numerosi congressi e conferenze, abbiamo illustrato questi concetti con l’efficace analogia di un albero, le cui radici e tronco rappresentavano l’ICAEM-(, mentre i numerosi rami  raffiguravano le malattie metaboliche ed endocrine, l’ipertensione arteriosa, la litiasi epato-renale, i tumori, ecc.

Allora  non avevamo, comprensibilmente, le necessarie conoscenze semeiotico-biofisiche, indispensabili per suggerire l’attuale teoria delle differenti  costituzioni. Infatti, la Semeiotica-Biofisica e la Microangiologia Clinica hanno avuto origine successivamente, a partire dal 1990. 

Se è facile evidenziare il “legame”, di natura genetica, esistente tra le più gravi malattie umane, cioè l’ICAEM-( (in stampa una lettera sul NEJM), non è affatto facile  illustrare in modo sintetico le “differenze” che contraddistinguono l’espressione del genoma sul piano microangiologico-clinico descrivibile in termini semeiotico-biofisici. Di conseguenza procediamo con chiarezza logica descrivendo, senza tuttavia contrapporli ma superandoli nella sintesi, concetti generali e aspetti particolari alla base della nostra interpretazione della costituzione microangiologica o ereditarietà.

E’ un dato di fatto che non “tutte” le donne ICAEM-( positive, in una età preferibilmente tra i 20 e i 55 anni, colpite da virus influenzali vanno incontro alla Polimialgia Reumatica Acuta Benigna Variante (PRABV), da noi descritta (16, 17, 18), che presenta punti in comune e nette differenze con la polimialgia classica. 

Detto altrimenti, in un gruppo di pazienti ICAEM-( positive, confrontabili per età, sesso, malattia di base (influenza), vi è un fortunatamente limitato sotto-insieme predisposto alla PRABV e/o alle altre connettiviti. A questo proposito bisogna ricordare che, trattandosi di pazienti con patologie autoimmuni, dove si osserva una aumentata e disordinata sintesi anticorpale, è generalmente assente il terreno oncologico.

Pertanto, si tratta d’indagare la differenza, di natura biologico-molecolare e geneticamente orientata, sicuramente esistente tra i due sotto-gruppi di donne (o uomini, sebbene con minore frequeunza), solo apparentemente uguali, per giungere auspicabilmente alla definizione della costituzione reumatica.
La possibile realtà di una simile condizione è suggerita dalla presenza di forme reumatiche nella stessa famiglia e la frequente associazione di più manifestazioni reumatiche nello stesso individuo (CREST), a cui si contrappone l’assenza di queste patologie in altre persone, appartenenti a determinati gruppi familiari, confrontabili con i primi  per l’ambiente di vita, la cultura e lo stato sociale.

Come riferito ampiamente più avanti, l’espressione microangiologica-clinica del genotipo “reumatico” è simile all’istangiopatia reumatica, anche se di lieve intensità.

A questo proposito è necessario ricordare e sottolineare un dato di estremo interesse, che corrobora la verità scientifica della teoria semeiotico-biofisica alla base della costituzione reumatica: nella polimialgia reumatica esclusivamente le articolazioni rizomeliche – quelle che sono colpite dalla connettivite – sono sede delle caratteristiche alterazioni microvascolari, causa dei segni semeiotico-biofisici autoimmuni (SAL), come sarà ampiamente descritto in successivi articoli, mentre le altre articolazioni – sempre risparmiate – mostrano un fisiologico sistema microvascolotessutale. 

Inoltre, donne a rischio reale della PRABV o da questa malattia guarite ormai da anni o decenni, presentano i segni caratteristici semeiotico-biofisici della costituzione reumatica, con una intensità decrescente  a partire dalle grandi articolazioni rizomeliche fino a quelle periferiche (le piccole articolazioni sono risparmiate da questa reumopatia). 

L’evidenza clinica, dunque, corrobora il valore scientifico della nostra teoria oggetto di discussione e, in particolare, della  costituzione reumatica.

 In realtà, essa sottolinea la generale validità della nostra interpretazione dell’intuizione iniziale di una contemporanea estrinsecazione microangiologica, clinicamente accertabile quantitativamente, dell’informazione contenuta nel genoma, anche quando è sede di mutazioni o di altre alterazioni, notoriamente rilevate finora da modificazioni del parenchima e, naturalmente, del genoma stesso con metodiche assai sofisticate. Analoghe considerazioni si possono applicare alla costituzione osteoporotica (21).
Una ulteriore evidenza clinica a sostegno della teoria semeiotico-biofisica da noi sostenuta è rappresentata dal tipo di microcircolo del tessuto adiposo addominale (non periferico) di soggetti a rischio “reale” di dislipidemia, dei dislipidemici e di individui al momemnto sani, ma che in passato hanno presentato livelli ematici di colesterolo, totale e/o LDL, e/o trigliceridi elevati.

In una ormai lunga e sicura esperienza al letto del malato abbiamo osservato che in “tutti”  questi individui, senza alcuna eccezione (l’affermazione “tutti”, dal punto di vista epistemologico è assai ricca d’informazione e di valore scientifico perchè può essere facilmente falsificata), da sempre è presente una caratteristica alterazione dei Dispositivi Endoarteriolari di Blocco (DEB) (V. avanti), cioè la durata d’apertura, valutata come durata del riflesso ureterale medio (= dilatazione del terzo medio dell’uretere: V. Pagine  Tecniche, N° 3, nel sito) durante stimolazione di “media” intensità dei relativi trigger-points mediante pizzicotto persistente e di media intensità della cute di un fianco, è < 20 sec. (NN = 20 sec.) e la durata della chiusura o della scomparsa del riflesso è > 6 sec. (NN = 6 sec.).

 Dal punto di vista emoreologico, questa situazione corrisponde al diminuito flusso capillare-venulare, espressione di alterazione parenchimale locale. L’alterazione microcircolatoria descritta precede di anni e decenni l’insorgenza della dislipidemia, la quale ovviamente può rimanere “potenziale”, cioè non manifestarsi “clinicamente”, quando il soggetto segue attentamente il corretto programma dietetico, intendendo la dieta in senso etimologico.

Come il lettore certamente comprende, numerosissime evidenze cliniche, del tipo di quelle sopra brevemente riferite, corroborano la nostra “intuizione” a proposito della valenza microcircolatoria delle varie costituzioni e della loro interpretazioni patogenetica quale azione svolta dal genoma sull’anatomia e sulla funzione dell’unità microvascolotessutale dei differenti sistemi biologici, di volta in volta interessati, e non soltanto sui relativi parenchimi.

A questo punto, se esistono veramente le varie costituzioni semeiotico-biofisiche, il problema che si pone è quello del loro riconoscimento clinico con l’aiuto della nuova semeiotica, oggetto dei prossimi articoli.

Il ruolo delle alterazioni dei DEB, geneticamente dirette, e del precondizionamento nel riconoscere le costituzioni semeiotico-biofisiche.

Il coinvolgimento delle strutture emoderivative (cioè anastomosi arteriolo-venulari e DEB, regolatori del flusso nella rete capillare) ed in particolare dei DEB, che sono praticamente ubiquitari, agevola la diagnosi clinica delle alterazioni microcircolatorie ereditarie (geneticamente dirette), nella pratica clinica: in individui nei primi due decenni di vita, per esempio, l’impiego dell’utile strumento del precondizionamento semeiotico-biofisico, di rapida e facile applicazione, consente di riconoscere l’alterata informazione genetica in organi, tessuti e persino in loro piccole aree, come un quadrante mammario, in modo veramente semplice e rapido (Precondizionamento: dopo 5 sec. esatti dalla valutazione di base dei numerosi valori parametrici, si procede immediatamente alla seconda valutazione degli stessi parametri. Nel sano, i valori migliorano nettamente, mentre in caso patologico o restano immutati – fase pre-morboso o iniziale – o peggiorano chiaramente in rapporto alla gravità della sottostante alterazione).

 Infatti, l’esito del precondizionamento è in rapporto col modo di essere e di funzionare del locale microcircolo – Riserva Funzionale Microcircolatoria (RFM) – poichè rivela la compromissione anatomo-funzionale di una parte del microcircolo distrettuale, espressione della errata informazione genetica, che modifica più o meno intensamente la fisiologica attuazione della RFM durante il precondizionamento, provocando, quindi, il risultato patologico. 

Per esempio, nella costituzione gottosa, passibile di eventuale evoluzione nella sindrome metabolica o malattia clinica, il precondizionamento semeiotico-biofisico dell’elice (= pressione sopra l’elice ripiegata su stessa e valutazione del tl del riflesso elice-gastrico aspecifico o -ciecale, ripetuta dopo 5 sec. d’intervallo) risulta patologico sebbene con differente gravità, correlata con quella del rischio stesso oppure della malattia in atto: tempo di latenza (tl) del riflesso elice-gastrico aspecifico di base ( 7 sec. (NN = 8-10 sec., età dipendente) e dopo precondizionamento ( 7 sec. (NN ( 10 sec.).

Un altro esempio: il precondizionamento, ancorchè circoscritto ad una parte di mammella a rischio di tumore, mostra un risultato patologico con intensità proporzionale all’entità del rischio: mancato allungamento del tl oppure suo accorciamento di alcuni secondi quando la malattia è iniziata: terreno oncologico con rischio reale quantizzabile di tumore mammario o tumore in situ: tl del riflesso mammella-gastrico aspecifico di base  ( 9 sec. (NN 9,5 sec. esatti); dopo il precondizionamento il tl risulta  ( 9 sec. (NN ( 10,5 sec.).

La costituzione litiasica, presente esclusivamente in pazienti con sindrome di Reaven “variante” (19, 20), conditio sine qua non della litiasi in qualsiasi sede, è riconosciuta mediante il precondizionamento dei reni e/o della vescica biliare, il cui esito patologico quantizzabile informa sulla presenza del rischio reale e sulla sua gravità.

A questo punto, l’approfondita indagine del microcircolo di questi organi e visceri permette di porre in evidenza un fatto di notevole interesse, cioè la congenita modificazione strutturale e funzionale dei DEB, come sopra riferito – durata del riflesso ureterale medio o apertura < 20 sec.(NN = 20 sec. esatti) e durata della loro chiusura > 6 sec. (NN = 6 sec.) –  a dimostrazione del ruolo di primo piano svolto a livello microcircolatorio da queste poco conosciute strutture emoderivative. 

Noi auspichiamo che in un prossimo futuro i DEB diventino oggetto di approfondito studio, già iniziato con le personali ricerche illustrate i questo volume, diventando una nuova e promettente disciplina microangiologica-clinica, che proponiamo di definire Microangiologia Clinica dei Dispositivi Endoarteriolari di Blocco.. 

Infatti, dalla conoscenza dell’anatomia e fisiologia dei DEB si ottengono preziose informazioni da utilizzare nella prevenzione, nella diagnostica e diagnostica differenziale, nel monitoraggio terapeutico, nella terapia e nella stessa ricerca. 

In giovani “sani” nei primi due decenni di vita, con familiarità positiva per la cardiopatia ischemica, abbiamo osservato iniziali alterazioni anatomo-funzionali dei DEB coronarici e, quindi, precondizionamento cardiaco patologico, di lieve intensità ma statisticamente significativo: la pressione digitale di media intensità provoca un riflesso ureterale medio della durata di 19-18 sec. (NN = 20 sec. esatti) e un durata della chiusura di 6-7 sec. (NN = 6 sec.). Accanto a ciò, la pressione manuale medio-intensa, applicata sopra il precordio provoca il riflesso gastrico aspecifico dopo 7-8 sec. (NN = 8 sec.), che non si allunga dopo il precondizionamento, al contrario di quanto si osserva nel sano (NN ( 9 sec.)

 Informati con precisione sulla loro situazione di rischio anche se asintomatica e sui “possibili” sviluppi dell’alterazione geneticamente provocata in condizioni di dieta – etimologicamente intesa – sfavorevoli, questi individui sono stati sottoposti ad opportuno stile di vita e trattati con ACE-inibitori, che hanno “sempre” portato alla scomparsa delle modificazioni anatomo-funzionali microcircolatorie coronariche, inizialmente presenti, dopo circa 15 giorni di trattamento. La sospensione della terapia era seguita in “tutti” i casi dalla ricomparsa, dopo circa dieci giorni, della disfunzione dei DEB coronarici e dal precondizionamento cardiaco patologico, a causa della parziale attivazione della riserva funzionale mirocircolatorio. Un successivo ciclo di terapia, a questo punto instaurato, ha ancora una volta eliminato l’anomalo funzionamento delle strutture emoderivative, ristabilita la fisiologica RFM e, quindi, il precondizionamento cardiaco mostrava risultati normali. A questo punto abbiamo consigliato cicli di terapia con ACE-inibitori, intervallati da periodi personalizzati di sospensione, accanto alla corretta dieta, etimologicamente intesa.

Per quanto parziali e da verificare su vasta scala, i dati riferiti consentono di prevedere positive ripercussioni di natura preventiva in soggetti a rischio “reale” di cardiopatia ischemica, quale diretta conseguenza della nostra migliorata conoscenza dei DEB in generale e di quelli coronarici in particolare. In realtà, il ruolo svolto da queste strutture emoderivative microcircolatorie è di primaria importanza nel caratterizzare le varie costituzioni e – interessante dal nostro punto di vista diagnostico clinico – nel tempestivo, rapido e facile riconoscimento delle differenti costituzioni semeiotico-biofisiche.

In una visione generale, cioè valida per le numerose costituzioni o stati pre-morbosi (rischio “reale”), i vari quadri semeiotico-biofisici, osservati a partire dai primi decenni di vita in forme ovviamente lievi  a seguito verosimilmente dell’intervento di fattori ambientali, si accentuano ed esitano nelle differenti manifestazioni cliniche con l’aggravarsi del rischio stesso fino a giungere alla massima espressione semeiotico-biofisica, la malattia in atto con la sua fenomenologia clinica, insorta dopo anni o decenni dalle osservazioni microangiologico-cliniche riferite.

Ne consegue che, da un lato, è quantizzabile il rischio e, dall’altro, è attuabile il monitoraggio terapeutico con evidenti vantaggi per la prevenzione, condotta in modo efficace su individui razionalmente e precocemente selezionati.

Ricorriamo ad un esempio per esplicitare nel modo migliore la valenza astratta del concetto: esclusivamente nel “sano”, ma portatore della sindrome di Reaven “variante”, ha senso attuare una preventiva terapia dietetica  della litiasi. Tuttavia, quando tale rischio è intenso (precondizionamento renale  e/o colecistico patologico: tl 7-8 sec. di base (NN = 8 sec.) e, poi, tl 

< 6 sec. (NN > 8 sec.) è consigliabile aggiungere alla dieta, etimologicamente intesa, anche la opportuna terapia fino alla riduzione della intensità del rischio.

Analogamente, in donne sottoposte a quadrantectomia per cancro della mammella e che rifiutano, per motivi ingiustificabili di gusto, l’utilizzo della capsaicina – polvere di peperoncino – se la dieta e i farmaci non sono in grado di ridurre la gravità del rischio reale nella rimanente ghiandola, è “assolutamento” necessario convincere le pazienti ad impiegare sostanze contenenti l’anello vanilloide, che consegue generalmente la scomparsa del rischio oncologico, come altrove descritto (Terreno Oncologico). Ricordiamo a questo proposito, che la capsaicina ha la struttura chimica di 8-metil-N-vanillil-6 nonenamide.

Nelle condizioni microangiologiche cliniche sopra illustrate, è presente di base costantemente l’ampliamento interstiziale (= riflesso ureterale “in toto”), la cui valutazione semeiotico-biofisica, di rapida attuazione, rappresenta un evento di notevole valore per la diagnosi e per la prevenzione.

In realtà, il volume dello spazio interstiziale di un tessuto varia intensamente in rapporto allo stato di riposo funzionale o di attività, come ampiamente riferito nella illustrazione della microangiologia clinica del post-absorptive state. Ricercato a riposo con stimolazione “intensa” il riflesso ureterale “in toto”  (= interstizio) appare aumentato in condizione patologica (NN = 0,5 cm.), ad indicare una locale condizione morbosa magari clinicamente silente, successivamente quantizzata con altri numerosi segni semeiotico-biofisici. Il fatto ha la sua origine nei rapporti esistenti tra volume interstiziale e modo di essere e di funzionare del locale microcircolo. 

L’attenta valutazione di questo semplice segno  permette di riconoscere prontamente e rapidamente condizioni patologiche senza fenomenologia clinica per anni o decenni, che finora non erano purtroppo riconosciute, come illustreremo in prossimi articoli.

 Un esempio interessante, che introduce il tema del prossimo articolo, è rappresentato dalla Ridotta Tolleranza al Glucosio (RTG), dove la stimolazione intensa del VI dematomero cutaneo, in pratica la cute dell’epigastrio subito sotto l’emiarcata costale di ds. o sn. (V. Sito citato: Glossario), provoca un riflesso ureterale “in toto” ( 2 cm. (NN = 0,5 cm., fase di secrezione insulinica), consentendo di riconoscere, in modo raffinato ed affidabile, una situazione dis-metabolica silente ma pericolosa, attraverso la valutazione dell’interstizio delle isole di Langherans. 
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