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L’unicità molecolare della 
Depressione Maggiore: 
considerazioni biologiche  
e implicazioni teoretiche

Massimo Cocchi* **, Lucio Tonello*,  
Fabio Gabrielli*, Assunta Castaldo*

Riassunto

Il riconoscimento del fatto che tre acidi grassi delle piastri-
ne (Palmitico, Linoleico e Arachidonico) hanno aperto 
uno squarcio su conseguenti ipotesi di classificazione 
della depressione maggiore e del disturbo bipolare, nel 
tempo diventate acquisizioni sperimentali anche riguardo 
i concetti di captazione della serotonina in funzione della 
viscosità di membrana, ci ha consentito di configurare la 
piastrina come elemento sempre più simile al neurone. 
Questa evidenza, in contemporanea con la possibilità 
di classificare i due principali disturbi dell’umore, ha 
aperto  la ricerca a considerazioni, appunto, sull’u-
nicità molecolare della depressione maggiore come 
fenomeno appartenente solo all’uomo e circoscritto 
solamente a una porzione del genere umano.

DisoRDini DeLL’uMoRe e inteR-
pRetazione MateMatica

Se si accetta l’inequivocabile capacità della Self Or-
ganizing Map (SOM) di distinguere ciò che è simile 
da ciò che è diverso, allora dobbiamo prendere per 
dato certo il risultato ottenuto nella classificazione di 
soggetti con Depressione Maggiore rispetto ai soggetti 
Bipolari (1, 2). Il riconoscimento di tre acidi grassi 
delle piastrine (Palmitico, Linoleico e Arachidonico) 

ha aperto uno squarcio su conseguenti ipotesi che  nel tem-
po diventano certezze sperimentali anche relativamente ai 
concetti di captazione della serotonina in funzione della 
viscosità di membrana (3, 4, 5) configurando la piastrina 
come elemento sempre più simile al neurone, oltre che per 
derivazione embriogenetica, anche sotto il profilo di certi 
aspetti molecolari. (6, 7). 

Questa evidenza, entrata prepotentemente nei pensieri 
di alcuni eminenti scienziati, indipendenti come Kary 
Mullis (Nobel Prize, 1993 per la PCR) o appartenenti al 
QPP (Quantum Paradigms of Psychopathology)  come 
Mender, Vitiello e Hameroff, ha fatto assurgere il lavoro 
svolto a dignità di scoperta (2).

Il grande fascino dell’operazione, tuttavia, più che 
legarsi alla possibilità di riconoscere inequivocabilmente 
Depressi e Bipolari (risultati Progetto Regione Marche, 
2012), fatto non indifferente, scivola umilmente, ma 
prepotentemente, nella complessità della dimensione 
quantistica del fenomeno della coscienza, conducendo 
alla formulazione di un’ipotesi molecolare della stessa 
legata a caratteristiche chimico-fisiche della membrana, 

Fig 1. Distribuzione dei valori medi degli acidi grassi
di tutti i casi indagati (uomini e animali) sulla SOM
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del suociascuno degli acidi grassi, utilizzati dalla SOM, con 
il loro peso molecolare e il loro punto di fusione, ciascun 
gruppo di soggetti, non solo assume una propria posizione 
in una mappa monodimensionale costruita sui parametri 
e le dimensioni della SOM, ma produce la possibilità di 
nuove interpretazioni (Figura 2).
Le riassumiamo brevemente prima di passare ai commenti 
e alle considerazioni:
 - La popolazione con Depressione Maggiore (DM) si 

stacca completamente dalla caratteristiche di tutti gli 
altri soggetti (umani e animali) oggetto dell’indagine, 
per esprimere il massimo coefficiente di fluidità della 
membrana (indice negativo), riconducibile al massimo 
livello di acido arachidonico;

 - Tutti i soggetti con Disordine Bipolare (DB) assumono 
un indice positivo, a significare una maggiore viscosità 
rispetto ai depressi;

 - Gli animali normalmente ritenuti depressi (ratto, guinea 
pig e maiale) si collocano nell’area patologica, ma con 
segno corrispondente a quello dei Bipolari, cioè positivo;

 - Tutti gli altri animali si collocano dalla parte opposta dei 
patologici, prossimi alla fascia che la SOM attribuisce 
alla normalità o molto vicino.

Nella seguente tabella 1 sono riportati tutti i dati speri-
mentali ottenuti per gli acidi grassi e l’indice B2.

Fig 2. Distribuzione dell’indice B2 su una mappa 
monodimensionale

Tabella 1. Distribuzione dei valori degli acidi grassi e dell’indice B2 di tutti i casi studiati

Soggetti Numero Casi Acido Palamitico Acido Linoleico Acido Archidonico Indice B2

Pecora 4 pool di 3 19.91 8.22 4.73 3.980

Bovino 4 pool di 3 18.37 26.72 6.77 2.937

Gatto 4 pool di 3 17.45 27.75 9.54 2.240

Cavallo 4 pool di 3 14.8 23.17 6.46 2.173

Asino 8 pool di 3 14.39 19.68 6.34 2.154

Guinea Pig Letteratura 17.4 12.4 14.6 1.675

Ratto Letteratura 24.40 9.5 20 2.567

Maiale 80 26.09 8.78 14.12 3.957

1 15.13 20.65 21.77 -0.203

Husky 5 18.25 19 21.2 0.688

1 16.7 17.89 23.9, -0.120

Depressione (DM+DB) 84 17.92 16.71 19.03 1.002

Depressione maggiore 41 17.22 9.34 26.81 -0.310

Bipolare 67 19.75 8.65 23.79 0.819

Ischemici1 (senza satine) 50 23.32 10.51 15.17 3.072

Ischemici 2 (con satine) 87 19.59 4.74 12.72 2.658

Giovani Adulti 45 18.16 21 14.71 1.690

Bambini 59 23.23 11.82 10.77 3.746
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QuaLi DunQue Le RifLessioni?

Se teniamo sempre presente l’inequivocabile e netta di-
visione che SOM e indice fanno tra Depressi e Bipolari 
(giova ripeterlo), queste riflessioni possono essere più 
di una:

La popolazione con Depressione Maggiore presenta 
caratteristiche molecolari completamente diverse rispetto 
agli altri esseri viventi (siano essi uomini o animali). Ciò 
fa dei depressi un gruppo particolare che presenta, ad 
esempio, caratteristiche enzimatiche contrarie a quanto 
descritto per le desaturasi al trascorrere dell’età. La grande 
concentrazione, ad esempio, di acido arachidonico nelle 
membrane piastriniche (ottenuto per la massima parte 
dalla conversione linoleico-arachidonico, mediato da 
un enzima denominato delta6 desaturasi) urta contro il 
concetto che gli animali più longevi hanno basse con-
centrazioni di acido arachidonico, come dimostra la loro 
posizione nella fascia sinistra della SOM, e accorda con i 
reperti della letteratura, che dimostrano nei soggetti con 
DM un forte coinvolgimento del processo infiammatorio, 
fortemente legato agli aspetti metabolici dello stesso 
acido grasso (risultati Progetto Regione Marche, 2012);

Delle specie animali studiate, fra le più caratteristiche 
per longevità e per essere “secundum et iuxta species”, (“Et 
fecit Deus bestias terrae iuxta species suas et iumenta 
secundum species suas)  come descritto in Genesi (1,25), 
cioè per comportamento e utilità, al servizio dell’uomo, 
la maggioranza presenta bassi livelli di acido arachidonico 
ad eccezione, come già detto, del maiale (ritenuto dal 
punto di vista delle neuroscienze il più simile all’uomo 
stesso) del ratto e del guinea pig; la fascia dei soggetti con 
atteggiamento molecolare caratteristico dei Bipolari (cioè 
con indici positivi) si colloca in posizione intermedia fra 
la cosiddetta “normalità” e la DM; per le considerazioni 
fatte, la DM si presenterebbe, a questo punto, come vera 
patologia, ben delineata nei contorni  molecolari e dotata 
di maggiore stabilità di espressione dello stato cosciente, 
anche se patologica; l’atteggiamento molecolare dei 

Bipolari (come maggiore numerosità rispetto ai DM) 
si configurerebbe (anche se patologicamente non meno 
grave della depressione) come l’altalenarsi di espressioni 
comportamentali e, per certi versi, con maggiore possi-
bilità di recupero verso una condizione di normalità, pur 
considerando l’ineluttabile possibilità di una dimensione 
drammatica ed esplosiva del sintomo psicotico.

Certamente l’uso della biochimica, della matematica 
non lineare e la comparazione uomo-animale consente 
riflessioni non lontane dalla reale interpretazione dei 
disturbi dell’umore.

La coscienza è uno dei fenomeni a tutt’oggi scienti-
ficamente più ardui da modellare. In ambito filosofico, 
religioso, spirituale in genere, le ipotesi non mancano, ma in 
ambito scientifico ancora non si sono svelati i meccanismi 
cogenti che conducono al manifestarsi del pensiero. In un 
percorso di ricerca a ritroso, dal macro al microscopico, 
molto è stato scoperto sui meccanismi del sistema nervoso, 
sulle risposte psicofisiche generate da stimoli interni o 
esterni, ma il quesito di fondo è a tutt’oggi inviolato. Da 
dove origina l’input primario che fa sì che a determinate 
condizioni dalla materia grigia scaturisca il pensiero che 
dà avvio alle reazioni già studiate dalla scienza? È tesi 
viepiù avvalorata che ricerche nell’ambito della meccanica 
quantistica potrebbero permettere di compiere decisivi 
passi avanti verso la soluzione del quesito in oggetto. 

A questo punto non rimane che chiedersi se le inter-
pretazioni dei livelli di coscienza (Figura 3) non vedano, 
in quella che appartiene alla DM, la corrispondenza con 
una dimensione a se stante, e se la coscienza della DM 
appartenga alla Classic Consciousness o se, invece, si trovi 
in una dimensione ancora diversa.

Se noi accettiamo il concetto spartiacque così come 
ipotizzato fra Quantum Consciousness e Classic Con-
sciousness (Figura 4) con uno spazio computabile in 10-9 
m, dobbiamo fare una successiva riflessione.

La parte sommersa dell’iceberg (Quantum Con-
sciousness - Fig 4.) concede quella scalarità della coscienza 
che va dal livello più primordiale [proto-se, animali dell’era 
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pre-serotonina circolante (4.000 milioni di anni fa)] per 
passare progressivamente a livelli di coscienza di maggiore 
complessità [(Neuro Correlate of Consciousness, animali 

dell’era serotonina circolante (310 milioni di anni fa)] fino 
a una crescente  complessazione dello stato di coscienza, 
che culmina nell’uomo.
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Fig 3. Classificazione dei livelli di coscienza

Fig 4. La parte sommersa dell’iceberg - Quantum Consciousness
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È a questo punto che, forse, si pone il problema della 
coscienza dell’uomo bipolare e dell’uomo depresso: dove 
collocare quest’ultimo se, tutto sommato, la coscienza 
del soggetto Bipolare, per le caratteristiche molecolari 
individuate e per la plausibilità delle ipotesi fatte, tende-
rebbe a ricondursi, pur dal livello più alto (uomo), alle 
caratteristiche molecolari ritrovate nel mondo animale? 

In che termini disegnare un discorso sull’uomo 
riguardo alla dialettica coscienza-disturbi dell’umore?

ipotesi teoRetiche

L’accostamento biochimico alle patologie mentali, 
nel segno di un’oggettività biologica che potrebbe fare 
da solido punto d’appoggio per diagnosi cliniche ed 
escursioni fenomenologiche nei fenomeni depressivi e 
bipolari, intercetta nelle piastrine un punto fondamen-
tale per concludere ad una ipotesi genetica dei disturbi 
dell’umore e del comportamento.

L’alterazione a livello molecolare, non solo in riferi-
mento ai neuroni ma anche al sangue, soprattutto nel 
citoscheletro delle piastrine, ha forti connessioni con 
la coscienza, e quindi con il comportamento. Infatti, 
la proteina del gruppo G, la Gs-alpha, costituisce una 
rilevante componente della tubulina, i cui filamenti 
costituiscono i microtubuli, i quali compongono la 
struttura interna della cellula, il citoscheletro. I micro-
tubuli, inoltre, hanno la funzione di propagazione dei 
segnali e  intervengono nelle sinapsi (20).

La lettura delle piastrine potrebbe permetterci di ca-
pire davvero i meccanismi neurali del comportamento, 
imponendosi come marcatore biologico dei fenomeni di 
coscienza e delle sue alterazioni, su base genetica. Alla 
luce di queste considerazioni, potremmo avanzare la 
seguente ipotesi, che possiamo articolare nei seguenti 
passaggi:
a. L’uomo è un essere progettante;
b. Il progetto germina dalla volontà, intesa come voler 

far diventare altro da sé se stessi e il mondo (progetto 
trasformatore);

c. La volontà è situazionata, incorporata, incarnata 
nell’hic et nunc:«Io non sono un cogito areo e sovra-
no, librato nel cielo delle idee, ma sono quest’essere 
greve di cui una sola greve espressione definirà il peso: 
io sono un io-qui-adesso-così fra questi uomini-con 
questo passato» (21) 

d. Quindi é volontà fragile, contingente;
e. Il riconoscimento di questa vulnerabilità, cioè la 

comprensione della possibile implosione dei propri 
progetti, così come le fratture biologiche ed esistenziali 
geneticamente determinate, contrassegna l’uomo a 
tre livelli o stati:

1. Normalità, con tutte le riserve che il termine compor-
ta. Si tratta di uno stato umano che oscilla, ovviamente 
con tutta una vasta, policroma gamma di gradazioni 
e oscillazioni, tra uno “stare al mondo” (in der Welt 
sein) nel segno del divertissement  pascaliano delle  
Pensées, cioè dello stordimento di sé nell’indistinta 
molteplicità delle preoccupazioni quotidiane e delle 
dinamiche sociali, o nel segno dell’essere per la morte 
del Sein und Zeit di Heidegger, cioè progettare la vita 
con la consapevolezza che siamo “nulli fondamenti 
di una nullità” (Nichtigkeit). In altri termini, il no-
stro destino più proprio, quindi autentico (proprio 
e autentico, rileva Hidegger, hanno, in tedesco, la 
stessa radice, ossia eigen-: engl. tr. J. Macquarrie and 
E. Robinson (1962). Being and Time [London: SCM 
Press), è, appunto, accettare la morte come possibilità 
insormontabile, cui ci richiama senza posa la “voce 
della coscienza” (Ruf des Gewissens).

2. Bipolarismo: espressivo di una sua specifica connota-
zione biologica e di una radicalità culturale che inter-
cetta nell’apollineo e nel dionisiaco i suoi marcatori 
esistenziali, senza cadere, tuttavia, nel riduzionismo 
psicologico e nel determinismo culturale come quello, 
per esempio, di Benedict (22) 

3. Depressione Maggiore: geneticamente deter-
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minata, esprimibile in termini biologici og-
gettivi (alterazione della concentrazione degli 
acidi grassi nelle piastrine, cui abbiamo fatto rife-
rimento sopra), interpretabile in chiave culturale. 

I primi due stati possono essere definiti ontologico-estesi, 
il terzo,  ovvero la depressione Maggiore, ontologico-
ristretto: tutti e tre gli stati in oggetto s’impongono come 
modalità bio-culturali strutturali dell’uomo in quanto 
uomo, tuttavia lo spettro ontologico della normalità e 
del bipolarismo è più ampio di quello della Depressione 
maggiore, che costituisce una nicchia biologica e, quindi, 
esistenziale (ontologica) ed esistentiva (ontica).

Indubbiamente, la Depressione Maggiore si presenta 
come lo stato più complesso e umbratile, tuttavia pos-
siamo formulare due ipotesi di lettura, che ci sembrano 
particolarmente euristiche:
a. La prima ipotesi, potremmo definirla evoluzionismo 

conservativo: il Depresso Maggiore contiene un er-
rore genetico, forse legato, in chiave evoluzionistica, 
all’istinto di conservazione. Si tratta di un approccio 
etologico, che vede nell’apatia, nella glaciazione 
della volontà , una sorta di nicchia ecologica e an-
tropologico-esistenziale, finalizzata al congedo dalla 
dimensione sociale per non entrare in conflitto con il 
mondo, riducendo la “possibilità di essere attaccati”.  
 «Therefore, in functional terms, depression serves to 
reduce an individuals’ attack provoking stimuli and 
hence the probability of them being subject to attack 
by others in their group. The defensive nature of de-
pression has been recognized by others and it has also 
been suggested that this may have evolutionary origins.  
However, considering depression to be simultaneously 
pathology and evolutionary adaptation is essentially pa-
radoxical, and so a different approach is required» (23).  
Questa interpretazione bio-evoluzionistica potrebbe 
essere oggetto, in altra sede, di una comparazione te-
oretica con la classica lettura genealogica nitzscheana 
dei comportamenti e delle dinamiche etico-esistenziali, 

in particolare “la chimica delle idee e dei sentimenti”, 
la morale dei signori e degli schiavi, il risentimento 
morale e il sacrificio, di cui parla Nietzsche  in Umano, 
troppo umano, Al di là del bene e del male,  Genealogia 
della morale.

b. La seconda ipotesi, che é quella che meglio riflette la 
nostra posizione , potremmo chiamarla interazionismo 
bioculturale aperto o sostanzialismo personalistico: il 
dato biologico influenza, ma non condiziona, fino ad 
assorbirla in toto, la persona, intesa come sostanza, 
identità irripetibile, sintesi di biologia e cultura, genetica, 
evoluzione e autoprogettazione  esistenziale.

In sintesi, questa posizione teoretica comporta:
 - Rivendicazione di un’antropologia capace di cogliere 

l’uomo come un’unica sostanza (24).
 - Persona intesa come sostanza (ens subsistens ratione 

praeditum), ecceità, quale espressione di un corpo 
vivificato, organizzato, informato dalla coscienza, 
come espressione di un continuum organico di livelli 
comunicanti tra loro, tra i quali spicca quello che noi 
chiamiamo livello identitario di senso, che ne specifica 
la dignità (degnificazione ontologica) e la libertà (18).  
In questo contesto, sarebbe interessante, dal punto di 
vista dialettico, confrontarsi con la riflessione, di matrice 
kantiana, di Strawson sulla persona come concetto 
originario predicabile dell’uomo in quanto uomo (25).

La Depressione Maggiore, insomma, ha una base genetica 
(26)), una mappatura biologica ben precisa, espressiva di 
un’irriducibile nicchia molecolare, come emerge dalle ri-
sposte della SOM, tuttavia vicende biografiche, dinamiche 
culturali, contesto sociale fanno di questa patologia un 
evento plastico, sia in chiave ontologica o strutturale, sia 
in chiave ontica o particolare, legata al “qui e ora.

Si capisce, allora, come l’accostamento terapeutico alla 
Depressione Maggiore, e alle patologie in genere, non 
possa limitarsi alla disease, ma debba considerare anche 
la illness (i vissuti della malattia) (27, 28).

 



Sezione Clinico-Scientifica33

concLusioni

In definitiva, potremmo dire che la normalità - nelle 
sue oscillazioni - e il bipolarismo traducono, sul piano 
molecolare e culturale, l’ambivalenza (la duplicità) tipica 
dell’umano stare al mondo, già mirabilmente colta, per 
esempio, dai Greci.
A questo proposito, citiamo un noto passo omerico: 

“Nella dimora di Zeus vi sono due grandi orci che di-
spensano l’uno i mali, l’altro i beni; li mescola il dio delle 
folgori, e colui a cui ne fa dono riceve ora un male ora un 
bene”(Iliade, XXIV, 526-533). E, a suggello di quanto stiamo 
dicendo, ecco i versi paradigmatici di Sofocle: “Niente dura 
per gli uomini, non la notte lucente, non il male, non la 
ricchezza, ma tutto scompare in un momento e subito ad 
altri toccano la gioia e la privazione” (Trachinie, I, 130-
135; per queste tematiche, e in particolare il concetto di 
duplicità, cfr. U. Curi, Endiadi. Figure della duplicità, 
Feltrinelli, Milano 2002; Id.,  Meglio non essere nati. 
La condizione umana tra Eschilo e Nietzsche, Bollati 
Boringhieri, Torino 2009).

Di contro, la Depressione Maggiore presenta irriducibili 
dinamiche molecolari - massimo coefficiente di fluidità 
della membrana (indice negativo), riconducibile al mas-
simo livello di acido arachidonico - che s’incarnano in 
uno scenario culturale che costituisce un unicum: visione 
monistica del vivere, nel segno dell’irredimibile oscurità 
delle tonalità esistenziali e affettive.

Si potrebbe ipotizzare che il livello di coscienza del 
Depresso Maggiore esprima una tale raffinatezza e una 
così vertiginosa sensibilità, che per abbassare le sue tem-
perature bio-esistenziali interne, provocate dal lacerante 
senso dell’ineluttabile implosione della vita, in tutte 
le sue forme, nella morte, si crea nicchie ecologiche di 
conservazione (glaciazione della vita, anestetizzazione 
della progettualità). Tali nicchie ecologiche, lo ripetiamo, 
possiedono una casa genetica comune, ma espressioni 
esistenziali plastiche e irriducibili.

In questo contesto, è di utile confronto dialettico il 

modello ecceità (personalità, natura individuale,  
essenzialità) di Roberta De Monticelli (R. De Monticelli, 
La novità di ognuno. Persona e libertà, Garzanti, Milano 
2009), che parte dalla nota definizione boeziana (Naturae 
rationabilis indivdua substantia: cfr. Liber de persona et 
duabus naturis contra Eutychen et Nestorium, III, 6), 
per approdare a una esaltazione della natura individuale, 
della personalità, della “novità perenne” che ognuno di 
noi incarna (unicità, profondità, iniziativa, creatività).

* Institute “Paolo Sotgiu” for Research in Quantitative & Quantum 

Psychiatry & Cardiology, L.U.de.S. University, Lugano, 

Switzerland

** Department of Medical Veterinary Sciences, University of Bologna
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