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In utero il feto riceve numerosi stimoli che servi-
ranno a modellare il suo sistema nervoso centra-

le, e che costituiranno anche una forma di appren-
dimento precoce dell’ambiente esterno mediato
dal filtro materno. Ovviamente le sensazioni inviate
direttamente dalla madre sono quelle che arrive-
ranno al feto in modo più diretto e cospicuo.
È il fenomeno dell’imprinting. L’imprinting è il se-
gno indelebile di un’esperienza precoce sullo svi-
luppo psico-affettivo1. Conosciamo le osservazioni
di Karl Lorenz, che veniva seguito, come ne fosse
la madre, dall’uccellino neonato, per il quale rap-
presentava il primo oggetto animato che vedeva.
Erano i primi passi della scoperta dell’imprinting,
che si ritiene oggi legato non solo a esperienze vi-
sive extrauterine, ma a tutti i sensi, e ben prima
della nascita. Vediamo ora come questo fenomeno
possa presentare dei problemi.

Periodo embrionario

Fecondazione
Il più precoce fenomeno di imprinting è l’imprinting
genomico. Si tratta, per la verità, di qualcosa di
molto diverso dall’imprinting di cui vogliamo parla-
re qui, cioè dell’effetto precoce di eventi ambientali
sullo sviluppo psicosomatico. 
In alcuni geni l’espressione differisce a seconda
che siano di origine paterna o materna. Se, a cau-
sa di una delezione, l’allele perduto è quello che di
norma è attivo, il gene risulterà funzionalmente as-
sente, anche se l’altro allele della coppia è presen-
te2. Gli embrioni di topo, derivati dalla duplicazione
del patrimonio cromosomico solo materno o solo
paterno, non sono vitali3. Per lo sviluppo normale
occorre una serie di cromosomi di ciascun genito-
re. Lo stesso fenomeno si è osservato nell’uomo.
La mola idatiforme è caratterizzata dal fatto di ave-
re tutti i cromosomi di origine paterna, e viene dalla
fecondazione di un ovulo enucleato da parte di uno
spermatozoo aploide, mentre le cisti dermoidi ori-
ginano dall’attivazione spontanea di un ovocita
nell’ovaio4.
Gli effetti dell’imprinting possono anche trovarsi in
sindromi dovute a delezione: la sindrome di Pra-
der-Willi e quella di Angelman sono entrambe as-
sociate a delezioni della stessa regione del cromo-
soma 15. Se la delezione avviene nel 15 paterno, si
avrà la sindrome di Prader-Willi, se nel 15 materno
si avrà la sindrome di Angelman. 
Ecco un primo pericolo: è stato recentemente de-
scritto5 il caso di due bambini con la sindrome di

Angelman, concepiti con l’uso della tecnica ICSI
(microiniezione intracitoplasmatica di spermatozoi
negli ovociti), cui si fa risalire l’aver interferito con
l’imprinting materno nell’oocita o nel pre-embrione.
Sono state infatti descritte, dopo ICSI, delle ano-
malie nel rimodellamento nucleare6, dovute forse
alla persistenza dell’acrosoma e della teca perinu-
cleare all’apice dello spermatozoo introdotto nel-
l’oocita7. 
È altrettanto chiaro come possano esservi rischi
nella cosiddetta clonazione, dal momento che nel
prodotto del concepimento si avrebbe solo patri-
monio genetico uniparentale8.

Annidamento
Subito dopo il concepimento possono presentarsi
altri problemi. L’importanza fondamentale della tu-
ba di Falloppio nel concepimento e nell’impianto è
stata descritta bene da Gandolfi9. La tuba agisce
sull’ovulo, secernendo specifiche proteine a lunga
catena e alto peso molecolare, differenti giorno per
giorno nei primi cinque giorni dopo l’ovulazione e
attive al momento dell’impianto e sull’ovulo fecon-
dato con un ruolo attivo sulla divisione e la crescita
e attivazione del genoma. Questa azione è essen-
ziale per i primi passi della crescita, e quasi assen-
te in caso di fecondazione in vitro, con possibili
conseguenze a lunga scadenza dopo la nascita10.

Periodo fetale

Stress fisici
Il dolore fetale è stato ben dimostrato. Ormai si sa
che dalla 18a settimana di vita prenatale il feto av-
verte il dolore. Ci si può dunque immaginare l’effet-
to che possano provocare manovre invasive in ute-
ro sul feto, se eseguite senza adeguata anestesia.
Oggi un’anestesia sul feto viene richiesta da molti,
in caso di interventi chirurgici in utero. Anche l’am-
niocentesi è un esame potenzialmente doloroso, e
dunque anche questo particolare dovrebbe essere
reso noto alle madri al momento di richiedere il loro
consenso informato all’esecuzione.
Un capitolo a parte merita il rumore in gravidanza:
secondo l’American Academy of Pediatrics il rumo-
re può danneggiare il feto. Molte donne incinte so-
no esposte a rumore nei loro posti di lavoro. Molti
lavori descrivono danni uditivi in bambini esposti
prenatalmente a rumori eccessivi, nonché altri dan-
ni alla salute (AAP 1997). In uno studio, bambini
con deficit uditivo per le alte frequenze, esaminati
a 4 e 10 anni di età, risultavano in modo significati-
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vo nati da donne esposte a rumore occupazionale
nel range di 85-95 dB, in gravidanza11.

Stress psicologico
Anche lo stress psicologico è di grande importan-
za: lo stress acuto, ampiamente studiato da
Relier12, è stato dimostrato essere all’origine di
danni psicologici a lungo termine. Questo è il caso,
ad esempio, di un grave lutto per la madre durante
la gravidanza. Lo stress cronico è stato studiato
dalla Richards nel 199013, che intervistò 100 donne
incinte, rilevando il loro stato psicoaffettivo a sei
mesi di gravidanza e poco dopo il parto. I bambini
furono controllati appena nati e all’età di 6-8 mesi.
Le donne furono divise in tre gruppi a seconda del
loro equilibrio psicologico (normale, moderatamen-
te alterato, disordini psicoaffettivi maggiori). La ri-
cercatrice trovò una differenza significativa tra i
due gruppi estremi per nascite premature, compli-
cazioni alla nascita, problemi nell’allattamento. Le
differenze sono ancor più marcate nel successivo
controllo. La Richards interpreta così i dati: «Ogni
influenza negativa, come l’ansia materna, fa corre-
re il rischio di danneggiare la sottile interazione del-
la coppia madre-figlio». D’altronde, altri Autori han-
no dimostrato che il livello di attaccamento prena-
tale è indice dell’attaccamento postnatale tra ma-
dre e figlio14. Anche alterazioni ormonali nell’adulto
sono talora dovute a stress prenatali15. 
Ancor più chiare sono le parole di Vial16, che de-
scrive le alterazioni dell’imprinting sul piano psico-
affettivo. A fronte dei grandi e benefici progressi
della sorveglianza medica della gravidanza, che
hanno permesso di migliorare il futuro dei bambini
e delle loro madri, la responsabile della maternità
di Beclère (Parigi) mette in guardia contro alcuni er-
rori: «Ogni esplorazione fetale, in particolare la rea-
lizzazione del cariotipo, provoca soprattutto nella
madre una vera “interruzione” della relazione con il
bambino, che riprenderà solo dopo il risultato di
normalità. I genitori descrivono quasi tutti questa
“sospensione” del loro progetto, che si manifesta
con l’arresto di ogni preparativo materiale della na-
scita, ma anche con un distacco transitorio da
questo bambino sospetto di non dover sopravvive-
re, nell’ansia di non “attaccarsi inutilmente”». Con-
tinua la studiosa: «Alla minima anomalia, il sospet-
to portato sulla qualità del bambino, induce nei ge-
nitori una reazione di rigetto totalmente sproporzio-
nata alla gravità reale». Sappiamo che il feto risen-
te dello stato di ansia materna, perché è stato de-
scritto che in caso di depressione17,18 o ansia19, mo-
difica i parametri fisiologici (movimenti, frequenza
cardiaca). 

Periodo neonatale

Dopo la nascita varia l’ambiente, ma permane il ri-
schio che stimoli negativi interferiscano con lo svi-
luppo. Anand e Scalzo20 propongono due quadri di
anomala stimolazione postnatale: l’iperstimolazio-
ne e la ipostimolazione.

Iperstimolazione
Nonostante i nostri tentativi per riprodurre un am-
biente quanto più prossimo a quello uterino, il mi-
croambiente dell’incubatrice è sempre un ambito

non naturale. L’innaturalità più evidente è data dal
brusco passaggio tra uno stato di ipostimolazione
continuo, poiché il prematuro è isolato in una spe-
cie di gabbia di cristallo, e l’interruzione di questo
isolamento per eseguire manovre, il più delle volte
dolorose. Il quadro più chiaro di iperstimolazione
neonatale è il dolore acuto. Procedure invasive
provocano nel prematuro sbalzi nella pressione in-
tracranica, che possono anche portare a emorragia
intraventricolare o a leucomalacia21. Grunau e coll22

riportano che ex-prematuri giunti all’età di 18 mesi
sono meno sensibili al dolore in confronto a bambi-
ni della stessa età ma nati a termine. Maggiore è il
numero di procedure dolorose cui erano stati sot-
toposti da neonati, minore è la risposta al dolore
durante l’infanzia. Un comportamento anomalo
continua a età maggiori (4-5 anni), con aumento
della somatizzazione negli ex-prematuri22, fino ai 10
anni23. 

Ipostimolazione
Riguardo all’ipostimolazione, Kuhn e Schanberg24

hanno notato che la stimolazione sensorio-motoria
del piccolo ratto alterava la regolazione della se-
crezione di GH, e Field25 ha riportato i benefici ef-
fetti della stimolazione tattile-cinestesica sull'au-
mento di peso e sullo sviluppo dei neonati prema-
turi. Recentemente questi principi sono stati la ba-
se della formulazione della “kangaroo care”, che
fornisce benefici fisiologici e comportamentali nei
neonati critici. 
Al contrario, la separazione prolungata tra madre e
neonato porta a sviluppare risposte ormonali esa-
gerate e alterazione nella produzione di neurotra-
smettitori26.
Anand e Scalzo20 hanno proposto due ipotesi per
spiegare il legame tra esperienze sensoriali perina-
tali e comportamento adulto: a) una stimolazione
neonatale eccessiva, dovuta a trauma perinatale
causa un’eccitotossicità NMDA-mediata in aree
multiple del cervello in sviluppo; b) l’assenza di sti-
moli sensoriali appropriati nel periodo neonatale
aumenta la normale apoptosi (morte programmata)
nel cervello del neonato. Scrivono: «Se i risultati
epidemiologici che correlano esperienze precoci e
comportamenti autodistruttivi nell’adulto possono
essere spiegati con l’aumento di eccitotossicità o
con l’apoptosi, potrebbero essere sviluppate nuo-
ve strategie terapeutiche. L’importanza clinica di
questi meccanismi risiede nella prevenzione dell’in-
sulto precoce, nello sviluppare trattamenti efficaci
contro il dolore e lo stress neonatali e nello scopri-
re nuovi approcci terapeutici per limitare l’eccito-
tossicità o l’apoptosi. Sarebbe anche importante
provvedere a un intervento precoce per i bambini o
adolescenti esposti a simili condizioni perinatali o
neonatali. Per esempio, dati recenti suggeriscono
che l’arricchimento ambientale durante lo sviluppo
riduce la morte cellulare da apoptosi e protegge
contro il danno eccitotossico da kainato».

Dunque la fragilità delle prime fasi della vita deve
essere tutelata. È una grande sfida per l’ostetrico e
per il pediatra, che vedono allargarsi gli orizzonti
del loro intervento: il primo perché ha ormai la con-
sapevolezza che durante la gravidanza si trova di
fronte alla responsabilità di tutelare oltre alla ge-
stante anche il concepito; il secondo perché vede
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riportata a epoche più precoci, addirittura all’epo-
ca prenatale, il rischio di insorgenza di patologia e
dunque la necessità di tutela e di cura. 
Già da alcuni anni si sta cercando di riconoscere e
promuovere la dignità del prematuro come pazien-
te e come persona: se fino agli anni Ottanta non gli
si attribuiva neanche la possibilità di sentire dolore,
oggi si cerca di creare attorno a lui un ambiente fa-
vorevole, permettendo, anzi incoraggiando, la pre-
senza dei genitori, programmando quella che viene
definita la “care” del neonato. 
Si passa dalla cura alla “care”, all’“aver cura di”.
La sfida nella tutela della salute ci conduce nel
mondo della prevenzione e dell’ecologia ambienta-
le, e vi ritrova degli orizzonti inaspettati27-43.
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