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Quale relazione
esiste tra i gatti
ed i trifogli?
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| a crisi del sistema medico

tradizionale

Costi insostenibilli

Risultati scarsi

Frequenti errori medici

Scarsa soddisfazione di medici e pazients
Peggioramento delle disparita di salute

The New England Medical Journal 2012
.95 PM Sep, Fani Marvasti, Stafford 5
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Perche?

Cause storiche

Modello obsoleto perche basato sulla cura delle malattie
acute, costruito agli inizi del 20° secolo sulle malattie

acute infettive in popolazioni giovani
21° secolo: prevalenza di malattie croniche non definibili

70% di cause di morte riconducibili a malattie
cardiovascolari, tumori e diabete

The New England Medical Journal 2012
7:25 PM Sep, Fani Marvasti, Stafford 6
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Brevissimo richiamo
all’evoluzione

Il ruolo della storia
(vincoli)




Cervello ridondante

“Formazione di una neocorteccia
dominante, conservazione di un antico
sistema nervoso e ormonale, in parte
rimasto autonomo, in parte posto sotto la
tutela della neocorteccia: questo processo
evolutivo assomiglia molto al bricolage.”
(Francois Jacob, 1977)

Imperfezione e plasticita

fppt.com



Dove sta PANIMA?




Il sacro cuore di Gesu




Il Doppler transcranico
(Bubble test)

nomal
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Gl errori della Scienza
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Eric Kandel

..] nella misura in cui la psicoterapia funziona,
iona allo stesso livello dei farmaci - quello det
circuiti neurali e delle sinapsi - [...]"

(Kandel, 2007, p. XXVI dell'introduzione




Nevrosi e difese
inconsce




C’e dialogo tra neuroscienze
e psicoterapia?
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Neuro
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Wilder Penfield
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Neurobiologia

Gli studi sulla neurobiologia degli effetti delle
psicoterapie hanno creato I presupposti per
la validazione della loro efficacia

23
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L'esposizione a varie espressioni facciali
emotive fa aumentare l'attivita dell'amigdala
di destra
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The impact of processing load on emotion

DGV Mitchelll 2" M Nakic'!, D Fridberg>, N Kamel’, DS Pine'. and RJR Blair’
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Ahctrart

La corteccia pre-frontale, invece, puo
rispondere con un aumento o una diminuzione
dell'attivita di alcune sue parti, sia
all'esposizione alle diverse espressioni facciali
(neutre, ansiogene ecc.) sia agli stimoli verbali,

spesso anche in sinergia con l'amigdala ,;
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02 NION

Neurophysiological mechanisms
underlying the understanding
and imitation of action

Giacomo Rizzolatiy, Leonardn Fagassi and Vittorio Callese

Neuroni specchio

26
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La psiche emerge dalla complessa
attivita del cervello, che realizza un
funzionamento interdipendente di
emozioni, sentimenti e coscienza,
influenzando il comportamento degli
esseri umani

27
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Fisiologia della PNEI G

| 7 Locus cenuleus

_ Sistema rervoso
'*’ SIMPSKD

Cellule
immunaane

Neuropeptidi

() (=] Inibizione e atthaziane della risposta immunitaria 28
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Studi su gemelli omozigoti y ¢

Bokavier Geneties, Vol 23, No. 6, J993

Book Review

Schizophrenia Genesis: 1he Origins of Madness. By
Irving I. Gottesman, with the zssistence of Dorothea
L. Wolfgram, W. H. Freeman, New Yok, 1991,
xiii 4+ 296 pp., £14.95, ISBN (-7167-2147-3
(paperback.

-SCHIZOPHRENTA
GENESES

with an erudile hastoncal averview, it first describas the
definition, and its wvicissitudes, of the phenotype of
schizophremia itself. This is [ollowed by oerhops ke
clearest description of the epidemiology of schizophrenia
availatls, After a genetic primer, the evidence for ge-

29
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L,
NEUROIMAGING 5;:;;

Linking Mind and Brain in the Study of Mental
llinesses: A Project for a Scientific
Psychopathology

MNMancy C. Andreasan

15686 STIENCE » VOL. 275 14 MARCH 1927  htepy/jwww sciencemag, org

t value

Pattern di attivazione di aree cerebrali 30
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L'amigdala

Serotonin Transporter Genetic Variation and the
Response of the Human Amygdala

Ahmad R. Hariri, et al.

Science 297, 400 (2002);

AYAAAS DOI: 10.1126/science. 1071829

The following resources related to this article are available online at
www.sciencemag.org (this information is current as of April 7, 2007 ):

Amrgdala Response: s Group > | Grow
Updated information and services, including hi
version of this article at:
hitp://www.sciencemag.org/cgi‘content/full/'297/5!

Supporting Online Material can be found at.
hitp:/f'www.sciencemag.org/cgi/content/full/297/5!

Firs: Cohort Second Cahort
(Nw1d) IN»14)

32
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homaie possspress
|

|
fGIucocorticoidi Serotonlina e NA
| f BDNF
B?NF ; Glucoc?nicoidi

Ncrmale sopravvivenza neuronale
e crescita l

Aumentata sopravvivenza
e crescita

‘ //v Altri danni neuronali:

Ipossia - Ischemia
Ipoglicemia
Neurotossine
Virus

Fatton Genetici
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Il caso Depressione
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Perché epidemia...?

Prevalenza a 12 mesi: 3,5%
(qualsiasi Disturbo mentale 7.5%)

Fattori rischio:

v'Eta giovanile (2.0 OR)
v'Genere (donne 2.0 OR)
v Disoccupazione (2.0 OR)
v"Malattia cronica (2.4 OR)

Incidenza in aumento..?

36
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Ordinamento delle principali cause di disabilita
nel 1990 e nelle proiezioni del 2020

Condizione

Infezioni basse vie respiratorie
Malattic dissenteriche
Malattie perinatali

\

OB WON -

Cardiopatia ischemica

Malattie cerebrovascolari

Tubercolosi

Incidenti stradali

Malattie congenite
Broncopneumopatiacronica ostruttiva
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Modificata da Michaud CW, etal JAMA 2001
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Il caso Depressione

» TRA [ CASI DI MANIA O IPOMANIA:
- 33,9% DI USO DI ANTIPSICOTICI
- 36.6% D1 USO DI ANTIDEPRESSIVI
- 27,7% D1 USO DI STABILIZZATORI
« 11,7% VALPROATO 8.,6% LITIO
* TRA I CASI DI DISTURBO BIPOLARE:
- 42,7% DI USO DI ANTIPSICOTICI
- 43,6% DI USO DI ANTIDEPRESSIVI
- 58.8% DI USO DI STABILIZZATORI
¢ 24,5% VALPROATO 17,8% LITIO
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] .
Il caso Depressione - i]

Use of Antidepressants
without Mood Stabilizers or Antipsychotics

[ Psychiatry B General Medicine
64.7

426
32.4

Pourcentage

17.0

Calabrese JR, Hirschfeld RM J Clin Psychiatry 2003 Apr;64(4):425-432 39
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Il caso Depressione

NON SOLO FARMACI
E
NON SOLO PSICOTERAPIE

* Necgli cpisodi depressivi:
- Light therapy
- Privazione di sonno

» Ncgli cpisodi maniacal::

- Dark therapy
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Il caso Depressione

THE
Drug-Placebo Differences
ol EMPEROR’S
s§:§ L NEW DRUGS
z g:g Clinical Significance (NICE) 047 | Exp-lodlng the
0:4 1 = Antidepressant
é 03 — | R Myth - ..
:g:f_ 0.1 - e “l.
h Milkd-Mode-ate Severe VerySwam_' ~ 7
Severity of Depression Y
[F::vnl'.taipmlo) O“‘:"
IRVING KIRSCH, Ph.D.
T T

41
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...NON POSSIAMO PIU 'ATTRIBUIRE ALLE
EMOZIONI E AGLIATTEGGIAMENTI MENTALI
MINORE VALIDITA * CHE ALLA SOSTANZA FISICA,
ANZI, DOBBIAMO CONSIDERARLI SEGNALI
CELLULARI COINVOLTI NEL PROCESSO DI
TRADUZIONE DELLE INFORMAZIONI IN REALTA
FISICA, CHE TRASFORMANO LETTERALMENTE
LAMENTE IN MATERIA

Candace Pert 43 43
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(C.Pert e lo studio sui recettori dell'oppio)

La Pert scopri che 'oppio,
somministrato dall’esterno ad un
iIndividuo, si legava a particolari
recettori posti nel cervello e che da
guesto legame scaturiva una cascata
di eventi.

Successivamente individuo e
localizzo tali recettori e osservo che
non solo I'oppio si legava a quei
recettori, ma anche tutta una serie di
sostanze appartenenti alla stessa
famiglia degli oppiacei, quali la
morfina, la codeina, e I'eroina.

7:25 PM
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“...Se il cervello ha recettori per legare sostanze provenienti dall!sterno,

&

e logico supporre che le stesse sostanze possano essere prodotte anche
dal cervello stesso, altrimenti perché dovrebbero esistere tali recettori?”

Fu cosi che la Dott.ssa
C. Pert scopri le
ENDORFINE, oppiacei

endogeni naturali.

Tale scoperta le procuro
la candidatura al premio

Nobel.

'y L -
oW Dynomhlns%
: - iy !:lxlurnou:mn

Families of Endogenous Opioids

Proopiomelanccorin

Endorphins

b\

Emephalms

Elxjmnlpmn 2
Casoararphin:
Glutevenorphies

G protein-coupled receptors i)l'otoln coupled receptors
on lymphocyles and in
endocrine tissues autonomic nervous sytermn

he cantral, peripheral and

45
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Neuropeptidi)

Le scoperte dalla Dott.ssa
Pert furono chiamati in
quanto peptidi sintetizzati da cellule
nervose.

Quando si ando a studiare la mappa dei
recettori delle endorfine, si vide che la
maggiore concentrazione era presente a

livello del del cervello
(40 volte maggiore rispetto alle altre
aree)

46

46
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Il sistema limbico ( ) € la sede delle
emozioni; esso riceve i segnali di pericolo che gli
giungono dall’udito e dalla vista; 'amigdala, in
particolare, é la sede della paura e si forma precocemente
durante lo sviluppo del cervello e puo essere segnata da
traumi o eventi stressanti fin nel grembo materno,
alterando e condizionando il sistema dello stress del
nascituro.

Sono state scoperti piu di , fra cui ormoni
e neurotrasmettitori (fra cui I'insulina che € anch’ssa un
neuropeptide) 47 47
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Continuando a studiare la mappa dei recettori delle endorfine la
Dott.ssa Pert fece una scoperta straordinaria:

| recettori oppiacei non si trovano solo nel cervello e
particolarmente nel sistema limbico, ma in moltissime altre parti del
corpo, molto distanti dal cervello: come il eil

(linfociti e monociti) a loro volta presenti in
modo ubiquitario!

LE EMOZIONI, GRAZIE Al NEUROPEPTIDI, POSSONO CAUSARE
MODIFICAZIONI CORPORALI IMPORTANTI A CARICO DI TUTTI
QUEGLI ORGANI PROVVISTI DEI CORRISPONDENTI RECETTORI
OPPIACEI!

48 48
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Damasio

Le Doux

49

49
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HANS SELYE: la ricerca sullo
stress come ricerca dell’unita

D HYPOPRV

Hans Selye (

) é stato un

Viene ricordato per
le ricerche effettuate
sullo e per la

da lui
identificata e
descritta

Hans (Janos) Selye (1907-1982)
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Il sistema dello stress

IL SISTEMA DELLO STRESS

~ Sy 7 — I sistema dello stress viene stimolato
/ )———' . da neurotrasmetttor: wlinergic e

teratoninergic e inibito da altri
now etrannetlton: SABA, erncior line
- e peptidi derivati dalla POMC

ipotalameo
produzione di CRH ¢
Arginina-Vassopressina
(AVP) dal nucieo
paraventricnlars

locus ceruleus

ipofici .
, cortisolo 3. (principale luogo di produzione
corticotropina ceila noradrenalinas)
ahiandole ipotalamo
surrenali (produzione di peptidi

POMC dal nucieo acuasto)

neuropepntidi noradrenalina in partizolare
ganglio del sistema
Nervoso sensoriale

ganglio del sistema nervose simpatico

neuropeptici

51
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Paolo Pancheri 16/06/1938-12/08/2007

Dal 1983 Professore Ordinario di Psichiatria presso
I'Universita degli Studi di Roma "La Sapienza".

Direttore della | Scuola di Specializzazione in Psichiatria
Universita degli Studi di Roma "La Sapienza".

Autore di oltre 300 pubblicazioni scientifiche su argomenti
di Psicometria, Psicologia Clinica, Psicopatologia,
Psicofarmacologia, Psiconeuroendocrinologia.

7:25 PM
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NEUROBIOLOGIA DEGLI ¥
EFFETTI DELLA PSICOTERAPIA ~

FICURF 1. Fécem of Cognidec-Rehaviaral Therpy (CRTY ar Clalopmm Trearment an Braln Activiey in Pasl onss With Sadal Phabla
While Carryiong Uut a Public Speakiny Lask. Cognitiv e-Bebhavivral Therapy Oeft) and Citalopram (cighth Tocatment are Buth
Assodaled With Decreased Activation of the Amygdala During lerformance of an Arwiogenic Fublic Speaking Task Aller
Therapy, Coampared With Befoee Therapy. Deplesed Are Reglam: Shawling a Skpnlfmne Prawerus Peetrcamens Decrvaae in
Activily. Qeprinied wilh permission from Twrmark et al 20020

53
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NEUROBIOLOGIA DEGLI -
EFFETTI DELLA PSICOTERAPIA ~

13536 J. L. Rofimen et al

40 -

s -

-

Muinber ol studies

. ||—L|_ . N B

1 1 1 1 1 1 1
W0 1001 1032 1003 1902 1005 1906 1047 1008 199%) 2000 2001 2002 23
Yea
Fro | lmayiny.*a‘ watien () ard im.winymm'hmmm (M) smdies my yeor Method: An (rdd vion e search was enome
pheled wsing Koy words rekal o pewonnaging te... PET, IMRI, SPECT). and wed; wien ey paydwtopi] w Dad stedie
meluding both rcn.mnwgmgnndmod)cnncr Fetween the vears 1966 and 200° . Based on the phstructs generated from this search
we sclecizd studies bised om four coterie nincluded studic s were published m Lnglish between 19730 and 20003, used kuman sub)cc'.s

and mvesugated paychiatric ‘e g depression) rather than ncurological (e.g. Perkinson's Discase) disorders. A similar search was
conduetst nang bey wards relved o near mnzing ard pawcratherapy (e g ravehatherany, imtmpersannl thempy, capnitive

belhavical Brerepy, wad psycliody e heapy ), 54
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NEUROBIOLOGIA DEGLI e ¢
EFFETTI DELLA PSICOTERAPIA

e Furmark 55
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Mind does really matter: Evidence from neuroimaging studies of
emotional seli-regulation, psychotherapy, and placebo effect
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Esperienza della relazione
terapeuta-paziente

Interpretazione dinamiche
iInconsce
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Memoria ed emozioni, a livello
cellulare e molecolare

* ]a memoria ¢ in parte localizzata in certe aree
cerebrali, in parte ¢ distribuita

e ]a memoria e strettamente connessa alle emozioni

* il processo di consolidazione mnestica, avviene
attraverso neuromediatori e ormoni

¢ la sede det ricordi ¢ la giunzione tra le cellule
nervose, la sinapst.
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Joseph LeDoux

La risposta ai segnali di
allarme, conscia ed inconscia/g

r -
.
.,
:" .
N
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Un mondo di paura

: "' la paura fa parte della vita di tutti [....] e nelle psicopatologie ¢
onnipresente” (LeDoux, 1998)




La velina delle
Neuroscienze

Aplysia Californica y _
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Cosa fu dimostrato in ...

...soldoni?




Gl effett1 di un processo
psicoterapico

La psicoterapia
produce cambiamenti
nell’espressione genica?

o
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Gl effetti di un processo

psicoterapico

Modulation of Cortical-Limbic Pathways

in Major Depression

Treatment-Specific Effects of Cognitive Behavior Therapy

Kimberly Goldagple, MS¢, Zinded Sega
Peter Bieling,

Background: Functional tmaging studies of majyor
depressive disorder demonstrate response-specific
regional changes following varous modes of antide-

pressant (reaimert.

Objective: To examine changes assocuted with cognl-
tive beharvtor therapy (CBT).

I, FhD: Carol Garson, MA: Mark Law, PAD,
: Sidecy Keanedy, MD; Helen Mayberg, MD

Reswles: A full course of CBT resulted tn sigmbcant chm-
cal improvement in the 14 study completers (meana SD
posttreaiment Hamilton Depression Rating Scale score
of 6.7&4). Treatment response was msocuted wih sig-
nificant metabohi changes: increases in hippocampus and
dorsal cmgulate (Brodmann area [BA] 24) and de-
creases in dorsal (BA 940), ventral (BA 47/11), and me-
dial (BA 91011 frontal cortex. This patiem (s distinct

Goldapple, 2004
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Le fughe dalla guarigione




L’1pnosit e 1l suo ruolo
determinante




