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La Comorbilità psichiatrica tra mito, 
realtà e condivisione delle cure

Goldstein and Volkow, Nat. Rev. Neuroscie., 2012

Addiction: compromissione dell’inibizione della risposta e attribuzione della salienza

Addiction

Craving
Drug expectation
And attention bias

Intoxication
Impaired
Self-awareness

Bingeing
Loss of control

Withdrawal
Amotivation and anhedonia



Verso una psicopatologia dell’addiction 

ADDICTION

Quadri psicopatologici misti

Disregolazione Emotiva,relazioni
interpersonali instabili ed
intense

Impulsività (violenza, suicidio)

Umore misto, fortemente
instabile, depressione, ansia
panica

DISTURBO DUALE

Disturbi di personalità

Disturbi dell’umore

ADHD 

Disturbi d’ansia

Psicosi

Uso di nuove sostanze a forte 
impatto pscopatologico e 
dipendenze comportamentali

Nuovi stili d’abuso ed età
precoce

Spesso i pazienti rimangono sintomatici, nonostante il trattamento, con forte impatto sul funzionamento

L’addiction è una condizione di tratto e non una condizione di stato 



Prevalenza dei disturbi psichiatrici in Diagnosi Duale DUS e DUA 
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Disturbi di personalità Disturbi dell'umore ADHD Disturbi d'ansia

DUS DUA

•Disregolazione emotiva con difficoltà a mantenere 
routine quotidiane

•Impulsività che può portare a interruzioni improvvise 
del trattamento

•Instabilità relazionale che compromette l'alleanza 
terapeutica

•Comportamenti autolesivi e rischio suicidario elevato

•Elevato rischio di dropout: i pazienti con disturbi di 
personalità hanno un rischio aumentato di abbandono 
del trattamento, sebbene quelli che completano il 
trattamento rispondano in modo simile ai pazienti 
senza disturbi di personalità

Castillo (2019) Lancet psychiatry 6(12):1068-1080;Grant (2004) Arch Gen Psychiatry. 61(8):807-16 ; Hall W (1996) Drug and Alcohol review. 15(2): 157-70 



La Comorbilità psichiatrica tra mito, 
realtà e condivisione delle cure

Correll CU – Nervenarzt. 2020 Jan;91(1):34-42

Evolution of the Main Treatment Targets in Schizophrenia and Dual Diagnosys

Le linee guida del NICE parlano esplicitamente di recovery, integrandola come principio cardine del trattamento della 
diagnosi duale. In particolare, la linea guida NG58 (Severe mental illness and substance misuse) e la CG120 (Psychosis 
with coexisting substance misuse) definiscono la recovery non solo come assenza di sintomi, ma come un processo 
che mira a migliorare la vita globale della persona



World mental health report 2022

• Sviluppare relazioni positive
• Contribuire allo sviluppo della comunità

• Ottenere un senso appartenenza

• Entrare in empatia con gli altri

• Rafforzare le abilità 

cognitive
• Conseguire un'istruzione

• Guadagnarsi da vivere

• Fare scelte sane

• Imparare nuove abilità
• Affrontare lo stress
• Adattarsi al 

cambiamento

• Adottare nuove idee

• Effettuare scelte complesse

• Capire e gestire le 

emozioni

• Realizzare le nostre abilità

• Sentirsi bene
• Trovare uno scopo nella vita

• Pensare al nostro

• benessere e a quello degli altri

Mental Health Has Intrinsic And Instrumental Value, Helping Us To Connect, Function, 
Cope And Thrive

Nuove sfide nel trattamento della Diagnosi Duale: verso terapie recovery oriented

World Mental Health report 2022



La Comorbilità psichiatrica tra mito, 
realtà e condivisione delle cureFattori predittivi della non aderenza al trattamento

Disturbi Psichiatrici

• Negazione della malattia

• Sintomi della malattia

• Deliri

• Depressione

• Deficit cognitivo

• Credenza che i farmaci non siano più necessari

• Atteggiamenti negativi di familiari e amici

• Stigma

• Uso di sostanze (in particolare cannabis)

• Effetti avversi dei farmaci

• Disforia indotta da farmaci, Acatisia

• Mancanza di una rete di supporto e di un servizio
specializzato per l'assistenza

Velligan et al, J Clin Psychiatry 2009                                                 Raftery et al, addictive behaviors 2020

Disturbi da Uso di Sostanze

• Negazione della malattia, mancanza di 
consapevolezza

• Età più giovane, disoccupazione

• Uso primario di oppioidi da prescrizione, 
benzodiazepine o eroina all'ingresso

• Frequenza elevata di uso di sostanze

• Guida in stato di ebbrezza prima del trattamento

• Stigma

• Barriere logistiche 

• Presenza di diagnosi psichiatriche (PTSD, Psicosi)



La Comorbilità psichiatrica tra mito, 
realtà e condivisione delle cureMancanza di insight: disturbi mentali VS Diagnosi Duale   

La compromissione cognitiva dei pazienti con Diagnosi Duale ostacola il coinvolgimento nel trattamento

Kyte S, Frontiers in Neurology, 2025



Neyra A, Parro-Torres C, Ros-Cucurull E, Carrera I, Echarri E, Torrens M. Ann Gen Psychiatry. 2024 Oct

Principi di Trattamento nella Diagnosi Duale

Integrazione tra Servizi o Servizi integrati?



Principi di Trattamento nella Diagnosi Duale

Principi

• Diagnosi completa (psichiatrica, «addiction», condizioni mediche, 

contesto sociale), un solo progetto individualizzato con obiettivi 

condivisi e coordinati (tra CSM e SERD)

• Un solo team multidisciplinare (psichiatra, psicologo, assistente 

sociale, infermiere, peer-specialist/educatore) 

Team Integrato

PTI Unico

Approccio a 

lungo termine 

fase specifico

Approccio «Trauma-informed» • Molti dei pazienti con Diagnosi Duale hanno PTSD o storie di 

Traumi

• Evitare pratiche che riattivino il trauma e promuovere stabilità e 

fiducia

• «No wrong door» e formazione degli operatori

• Engagement, stabilizzazione, trattamento attivo, prevenzione 

ricadute, recovery a lungo termine (DIFFERENZIARE I 

SETTING)

• Harm reduction e obiettivi personalizzati 



Continuum of care: linee guida American Society of Addiction Medicine

1.Valutazione e Assunzione (Intake and Assessment): Una valutazione approfondita per diagnosticare entrambe le 
condizioni (valutazione di doppia diagnosi) e determinare il livello di cura iniziale appropriato.
2.Disintossicazione Medica (Medical Detoxification): Gestione del ritiro (astinenza) sotto supervisione medica per 
affrontare in sicurezza la dipendenza fisica dalla sostanza.
3.Assistenza Residenziale/Ospedaliera (Residential/Inpatient Care): Il livello di cura più intensivo, in cui i clienti vivono in 
una struttura e ricevono un trattamento strutturato 24 ore su 24. Questo è in genere raccomandato per i casi gravi.
4.Programmi Ospedalieri Parziali (Partial Hospitalization Programs - PHP): Un passo indietro rispetto all'assistenza 
residenziale, che offre un trattamento intensivo durante il giorno, ma consente al cliente di tornare a casa o in una 
struttura di vita sobria (sober living) la notte.
5.Programmi Ambulatoriali Intensivi (Intensive Outpatient Programs - IOP) e Programmi Ambulatoriali (Outpatient 
Programs - OP): Meno intensivi dei PHP, questi programmi prevedono regolari sessioni di terapia individuale e di 
gruppo, consentendo ai clienti di vivere in modo indipendente e gestire le responsabilità quotidiane.
6.Ambienti di Vita Sobria (Sober Living Environments): Case-famiglia supervisionate che forniscono un ambiente di vita 
di supporto e privo di sostanze durante la transizione verso una vita indipendente.
7.Post-trattamento e Supporto tra Pari (Aftercare and Peer Support): Servizi di supporto a lungo termine, tra cui terapia 
individuale, programmi per ex-pazienti e partecipazione a gruppi di supporto della comunità come Alcolisti Anonimi 
(AA) o Narcotici Anonimi (NA).



Esperienze dal Real Word: la UOC Patologia da Dipendenza di Rieti

UOC Patologia da Dipendenza – ASL Rieti

SERD

Distretto 1

équipe GAP

Equipe

Recovery

SERVIZIO SPECIALISTICO AMBULATORIALE 
DISTURBO DA USO DI ALCOL

AMBULATORIO 
ALCOLOGICO 

Distretto 2

Passo Corese

AMBULATORIO 
ALCOLOGICO 

Distretto 1 

Antrodoco

AMBULATORIO 
ALCOLOGICO 

Distretto 1

S. Elpidio

CENTRO SPECIALISTICO 
SEMIRESIDENZIALE 

TRATTAMENTO 
PSICOPATOLOGIA

SERD 

interno al 
CARCERE

• Introduzione dello Psichiatra nelle equipe

• Introduzione dei trattamenti psicofarmacologici nei Ser.D.

• Disintossicazione

• Stretta collaborazione CSM/SERD (ricoveri in SPDC, valutazioni congiunte)



Trattamento farmacologico ed insight nella Diagnosi Duale

Antipsicotici di prima generazione Antipsicotici di seconda generazione Farmaci agonisti per gli oppioidi

ANTIPSICOTICI DI SECONDA GENERAZIONE

• Riduzione dei sintomi psicotici (effetto indiretto): 
sintomi positivi, negativi, e disorganizzazione

• Una meta-analisi di 14 studi su 4243 pazienti ha 
dimostrato che il trattamento con SGA ha prodotto 
un miglioramento dell’insight statisticamente 
significativo (Mattila, 2017)

• Tutti gli SGA sono più efficaci di aloperidolo
• Quetiapina è risultata meno efficace (in 455pz al 

primo episodio (studio EUFEST, 2015)
• Clozapina è associata a probabilità 

significativamente più elevata di non usare sostanze

TRATTAMENTO CON AGONISTI PER GLI OPPIOIDI

• Una meta-analisi del 2023 su 83 trial 
randomizzati e 193 studi osservazionali ha 
riportato tassi di ritenzione a 6 mesi del 56% 
per il metadone e del 52% per la 
buprenorfina sublinguale negli studi 
osservazionali

• Migliorano funzionamento neurocognitivo, 
la salute mentale e il funzionamento sociale, 
che sono domini correlati alla capacità di 
insight e autoconsapevolezza

Clozapina



LAI antipsicotici atipici nel Trattamento della Diagnosi Duale

Vantaggi

• Sicurezza dell’effettiva assunzione

• Miglioramento del cognitivo

• Miglioramento della qualità di vita

Riduzione del rischio 

interruzione 

trattamento

Miglioramento degli 

esiti di trattamento

Vantaggi Clinici

• Monitoraggio facilitato dell’aderenza

• Eliminazione del pill burden

• Differenziazione della resistenza al trattamento reale dalla 

pseudoresistenza dovuta alla non aderenza

• Riduzione della mortalità

• Miglioramento sul piano psicopatologico (biodisponibilità 

maggiore, dosaggio plasmatico costante)

• Riduzione degli esiti avversi e tentativi di suicidio

• Riduzione delle ospedalizzazioni 



Trattamento farmacologico del DD

1. Riconoscere la fase dell’addiction e intervenire di conseguenza farmacologicamente in 
maniera appropriata: non confondere sintomi psichiatrici con i sintomi dell’addiction 
(approccio longitudinale)

2. Utilizzare le proprietà antidepressive/antipsicotiche dei trattamenti agonisti a lungo 
termine

3. Somministrare psicofarmacoterapie in DUS e DUA non risolve i sintomi legati 
all’addicition, non modifica i comportamenti tossicomanici e non risolve le fasi 
depressive

4. Utilizzare la farmacodinamica nelle associazioni agonisti oppioidi/antidepressivi: ad es. 
alcuni SSRI aumentano la metadonemia, migliorando gli esiti di trattamento

5. Evitare la prescrizione di benzodiazepine per la gestione dei sintomi ansiosi 



Trattamento farmacologico del DD

6. Usare con cautela terapie antidepressive nel DUS: ripresa del craving con l’elevazione 
timica (preferire antidepressivi anticraving)

7. Utilizzare i triciclici per ridurre l’ansia e nelle fasi di disimpegno dal metadone, i 
dopaminergici ove prevale la componente dell’anedonia

8. Preferire antipsicotici con azione di neuromodulazione della dopamina. I bloccanti D2 
aumentano il craving

9.  Prediligere lo switch a levometadone nelle polifarmacoterapie
10.  Valutare l’utilizzo del buvidal nei casi di scarsa compliance 



PDTA Diagnosi Duale DSM Rieti



PDTA Diagnosi Duale DSM Rieti



La Comorbilità psichiatrica tra mito, 
realtà e condivisione delle curePDTA DD Rieti

Categoria I: consulenza o 
assunzione in cura

Categoria II e III: presa in 
carico presso il servizio 
competente; consulenza 
presso il servizio 
specialistico

Categoria IV:
Alto livello di complessità 
con presa in carico mista



La Comorbilità psichiatrica tra mito, 
realtà e condivisione delle curePDTA DD Rieti

La condizione Grave con elevato livello di complessità necessita di:

• Equipe congiunta multiprofessionale con più figure professionali

• Case manager

• PTI e stabilire il setting assistenziale (luogo di cura)

• Stabilire l’equipe partendo dai bisogni dei pazienti

• L’equipe deve essere mista (CSM/SERD) 





Progetto molto flessibile articolato in fasi, finalizzate all’inquadramento diagnostico e del grado di funzionamento, alla 
stabilizzazione clinica, al trattamento integrato e al reinserimento sociale

         Valutazione (durata 3 mesi)

– Valutazione psicodiagnostica e del grado di funzionamento

– Impegno a non assumere sostanze 

– Condivisione di norme che regolano la vita quotidiana del centro

– Frequenza strutturata obbligatoria

– Partecipazione ai gruppi

– Coinvolgimento dei familiari

– Obbligo di analisi dei metaboliti urinari

Progetto terapeutico (durata 12 mesi)

Strutturazione di un progetto terapeutico personalizzato 

Reinserimento socio-lavorativo

In questa fase oltre alla frequenza del centro diurno sono previsti percorsi di formazione e di inclusione sociale e lavorativa 
nel territorio

Centro specialistico semiresidenziale per il trattamento del Disturbo Duale



Centro specialistico semiresidenziale per il trattamento del Disturbo Duale

Hanno carattere terapeutico, riabilitativo, educativo e ricreativo. Sono scandite con regolarità nell’arco 
della settimana in modo che si possano sperimentare sia la partecipazione e il confronto nel gruppo, sia 
spazi individuali di riflessione sul proprio vissuto emotivo e relazionale.

Sono cadenzate secondo un orario settimanale e possono comprendere:
• Psicoterapia individuale CBT
• Gruppi terapeutici DBT
• Attività per valutazione del programma terapeutico 
• Riunioni per la programmazione
• Laboratorio di Arteterapia
• Gruppo Life Skills
• Laboratorio autobiografico (scrittura e multimedialità)
• Laboratorio teatrale
• Laboratorio cucina
• Attività di cura e manutenzione del centro
• Preparazione e condivisone dei pasti
• Gite culturali
• Cineforum
• Attività Sportive



Confronto tra esiti al follow up, in 
termini di ricaduta, in:

- 135 pazienti iscritti al SerD di 
Rieti inviati in CTR

- 59 pazienti trattati al CD

Entrambi i campioni sono stati 
sottoposti ad almeno 6 mesi di 
trattamento continuativo

p value = 0,9963 (> 0,05)

Il tipo di trattamento (CD o CTR) 
non influenza l’esito

Valutazione degli esiti: centro specialistico semiresidenziale VS comunità terapeutiche 



• Intercettare il disagio prima che diventi patologia

• Offrire ai giovani uno spazio neutro, non connotato 
in senso patologico, con professionisti della salute 
mentale

• Offrire alle famiglie un luogo di accoglienza

• Effettuare una prima accoglienza, un 
     approfondimento diagnostico e orientare ai  luoghi 
di cura

• Presa incarico degli «esordi»

Esperienze dal Real Word: ambulatorio interventi precoci in salute mentale 



…………Grazie per l’attenzione!!!



Trattamento farmacologico integrato

• Meno del 2% dei pazienti affetti da Disturbo da Uso di Alcol viene trattato 
farmacologicamente

• Scarsa «adherence» alle cure per ridotta formazione sui farmaci e per la tipologia 
dei pazienti

• Effetti collaterali della farmacoterapia e rischio misuso, 
• Cultura del «tutto o nulla» 
• Nei Servizi in Italia viene trattato farmacologicamente solo il 30% dei pazienti in 

carico (Relazione al Parlamento 2023)
• Nel 2023 aumento del 1% del numero
      dei pazienti trattati

Linee guida  per il trattamento del Disturbo da Uso di Alcool ISS - 2024 Fortinguerra et al., Front. Public Health, 15 February 2023.



Trattamento farmacologico ed insight nella Diagnosi Duale

Antipsicotici di prima generazione Antipsicotici di seconda generazione Farmaci agonisti per gli oppioidi

ANTIPSICOTICI DI SECONDA GENERAZIONE

• Riduzione dei sintomi psicotici (effetto indiretto): 
sintomi positivi, negativi, e disorganizzazione

• Una meta-analisi di 14 studi su 4243 pazienti ha 
dimostrato che il trattamento con SGA ha prodotto 
un miglioramento dell’insight statisticamente 
significativo (Mattila, 2017)

• Tutti gli SGA sono più efficaci di aloperidolo
• Quetiapina è risultata meno efficace (in 455pz al 

primo episodio (studio EUFEST, 2015)
• Clozapina è associata a probabilità 

significativamente più elevata di non usare sostanze

TRATTAMENTO CON AGONISTI PER GLI OPPIOIDI

• Una meta-analisi del 2023 su 83 trial 
randomizzati e 193 studi osservazionali ha 
riportato tassi di ritenzione a 6 mesi del 56% 
per il metadone e del 52% per la 
buprenorfina sublinguale negli studi 
osservazionali

• Migliorano funzionamento neurocognitivo, 
la salute mentale e il funzionamento sociale, 
che sono domini correlati alla capacità di 
insight e autoconsapevolezza

Clozapina



La Comorbilità psichiatrica tra mito, 
realtà e condivisione delle cure

Miglioramento degli esiti di trattamento 

70396 pazienti studiati su 16 anni

• riduzione del 37% dei ricoveri per qualsiasi causa 
(IRR, 0,63 [IC 95%, 0,61-0,65])

• riduzione del 48% dei ricoveri per disturbi 
psichiatrici (IRR, 0,52 [IC 95%, 0,50-0,53]) 

• riduzione del 47% delle ospedalizzazioni per 
schizofrenia (IRR, 0,53 [IC 95%, 0,51-0,55])

• riduzione del 44% nei tentativi di suicidio (IRR, 0,56 
[IC 95%, 0,44-0,71]) durante l'intero periodo di 
trattamento



La Comorbilità psichiatrica tra mito, 
realtà e condivisione delle cureConfronto tra LAI e terapia orale in pazienti al primo episodio psicotico

I

Un rischio di mortalità per suicidio più basso del 47% (aHR, 0.53; 95% CI, 0.30-

0.92) è stato osservato in pazienti che iniziano un tratttamento con LAI  

Huang et al. JAMA Netw Open. 2021;4(5):e218810.



LAI antipsicotici nel Trattamento della Diagnosi Duale

Svantaggi

• La carbamazepina (induttore CYP3A4/CYP2D6) può ridurre i livelli di 
aripiprazolo o risperidone, causando breakthrough sintomatico

• Gli inibitori CYP450 (fluvoxamina, fluoxetina) possono aumentare le 
concentrazioni, richiedendo riduzioni di dose

• Nei pazienti con SUD, l'uso concomitante di sostanze può esacerbare 
i sintomi o interferire con l'efficacia del LAI

• Sospensione più lenta qualora si renda necessario

Questioni 

Farmacologiche

Svantaggi Etici e altre 

questioni

Svantaggi Clinici • Rischio di una minore frequenza di accesso al servizio

• Maggiore difficoltà nella gestione dei dosaggi

• Impossibilità di sospensione immediata in caso di discontrollo

• Maggiori costi

• Percezione da parte di alcuni pazienti di una maggiore coercizione 

e paura delle punture



La Comorbilità psichiatrica tra mito, 
realtà e condivisione delle cureLAI antipsicotici nel Trattamento della Diagnosi Duale: Svantaggi



La Comorbilità psichiatrica tra mito, 
realtà e condivisione delle cureEffetti collaterali dei LAI VS Trattamenti orali

Effetto collaterale Incidenza/Rischio Note specifiche Riferimento

Dolore al sito di iniezione 2-3%
Generalmente lieve, durata 
mediana 3 giorni

[1-2]

Sindrome post-iniezione ~1% (solo olanzapina LAI) Richiede osservazione 3 ore [3-4]

Sintomi extrapiramidali Inferiore vs orali
Rischio aumentato solo con 
LAI 1a generazione

[5-6]

Discinesia tardiva Inferiore vs orali
LAI-SGA significativamente 
migliori vs LAI-FGA

[7]

Aumento di peso +4.5-4.9 kg in 18 mesi
Più pronunciato con LAI vs 
orali

[8]

Iperprolattinemia Variabile per farmaco
Risperidone/paliperidone > 
aripiprazolo

[9]

Craving persistente Variabile per farmaco Paliperidone > aripiprazolo [10]



La Comorbilità psichiatrica tra mito, 
realtà e condivisione delle cureEsperienze dal Real Word: Differenze tra i diversi SGA LAI nella Diagnosi Duale

Ridotti drop out rispetto agli antipsicotici orali nella diagnosi duale

Riduzione del craving e dell’uso delle sostanze

Riduzione delle ospedalizzazioni e dei costi sanitari

Efficacia nella prevenzione delle ricadute psicotiche 
Uno studio nationwide finlandese su oltre 130.000 pazienti ha evidenziato che 
il paliperidone 3-mesi LAI era l'antipsicotico più efficace nella prevenzione delle 
ricadute
Paliperidone 3-mesi LAI: AHR 0.66 (95% CI 0.51-0.86) per ricadute vs olanzapina 
orale
Aripiprazolo LAI: AHR 0.77 (95% CI 0.70-0.84)
Olanzapina LAI: AHR 0.79 (95% CI 0.73-0.86)



La Comorbilità psichiatrica tra mito, 
realtà e condivisione delle cure

L'aripiprazolo presenta diversi vantaggi specifici nel trattamento dei pazienti 
in diagnosi duale, grazie al suo meccanismo d'azione come agonista parziale 
dei recettori D2/D3 e 5-HT1A, che lo differenzia dagli altri antipsicotici; 
può normalizzare il rilascio di dopamina limbica senza ridurre 
eccessivamente il rilascio dopaminergico fronto-corticale, evitando così il 
peggioramento dei sintomi negativi:

1. Riduzione del craving per le sostanze e miglioramento della QoL

2. Minori effetti collaterali (profilo metabolico)

3. Attenzione ai comportamenti impulsivo-compulsivi

Esperienze dal Real Word: Differenze tra i diversi SGA LAI nella Diagnosi Duale



La Comorbilità psichiatrica tra mito, 
realtà e condivisione delle cureEsperienze dal Real Word: Differenze tra i diversi SGA LAI nella Diagnosi Duale

Paliperidone palmitato rappresenta un'opzione terapeutica particolarmente vantaggiosa nella diagnosi 
duale
• Beneficio specifico nei pazienti con SUD (riduzione del 36% del rischio di discontinuazione, non 

osservata nei pazienti senza SUD)
• Massima efficacia nella prevenzione delle ricadute (formulazione 3-mesi)
• Riduzione significativa delle ospedalizzazioni correlate all'abuso di sostanze
• Disponibilità di formulazioni a intervallo prolungato (3-mesi, 6-mesi) che riducono ulteriormente il 

carico terapeutico

S. De Filippis, E. Amici, G. Callovini, G. Giordano, I. Cuomo, F. Perrini, A. Carannante, L. Tomassini, G. Kotzalidis;  Ecnp 2019 



Efficacia di aripiprazolo e paliperidone sull’intensita’ del craving in pazienti con sud

S. De Filippis, E. Amici, G. Callovini, G. Giordano, I. Cuomo, F. Perrini, A. Carannante, L. Tomassini, G. Kotzalidis;  Ecnp 2019 

L’intensità del craving decresce 
significativamente (p>0,001) e in maniera 
progressiva a 6, 12, 18 e 24 mesi dall’inizio 
della terapia con Aripiprazolo o Paliperidone

I pazienti trattati con Aripiprazolo riportano 
una riduzione maggiore dell’intensità del 
craving (p<0,05) 

Entrambi i LAI erano associati a miglioramenti 
significativi nella gravità clinica, senza 
differenze significative tra i due

I Cuomo,  G. D. Kotzalidis, S. de Persis, D. Piacentino, F. Perrini, E. Amici, S. De Filippis; Neuropsychiatric  Disease and   Treatment 2018



Aripiprazolo e paliperidone: aderenza al trattamento in pazienti affettivi e non affettivi

I Cuomo,  G. D. Kotzalidis, S. de Persis, D. Piacentino, F. Perrini, E. Amici, S. De Filippis; Neuropsychiatric  Disease and   Treatment 2018
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La Comorbilità psichiatrica tra mito, 
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Focus su clozapina e LAI: una sinergia possibile 
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Focus su clozapina e LAI 



La Comorbilità psichiatrica tra mito, 
realtà e condivisione delle cure

• Aripiprazolo LAI:
• Pazienti con craving elevato per sostanze
• Pazienti a rischio di effetti metabolici (fumatori, obesità)
• Pazienti preoccupati per effetti sessuali/iperprolattinemia
• Pazienti giovani di sesso femminile

• Paliperidone LAI:
• Pazienti che necessitano di intervalli di somministrazione più lunghi (formulazione trimestrale 

disponibile)
• Pazienti con storia di buona risposta a risperidone
• Pazienti in cui l'iperprolattinemia non è una preoccupazione primaria

• RISPERIDONE LAI:
• Rischio aumento craving

Clozapina rimane superiore per la riduzione dell'uso di sostanze, ma richiede 
monitoraggio ematologico

Esperienze dal Real Word: Differenze tra i diversi SGA LAI nella Diagnosi Duale



La Comorbilità psichiatrica tra mito, 
realtà e condivisione delle cure
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Meta-analisi su 104.135 pazienti con OUD ha rilevato una 
prevalenza lifetime di: [1]

•Disturbo antisociale di personalità: 33.6% (95% CI 29.1-
38.0%)

•Disturbo borderline di personalità: 18.2% (95% CI 13.4-
23.1%)



Lai e disturbi di personalità 

Le linee guida internazionali divergono significativamente: le linee guida NICE del Regno Unito raccomandano 
di evitare generalmente il trattamento farmacologico nel DBP, mentre le linee guida americane supportano la 
farmacoterapia mirata ai sintomi

• Antipsicotici atipici riducono la dimensione della rabbia in 
maniera statisticamente significativa

• Aripiprazolo riduce ostilità, aggressività Rabbia
• Instabilità affettiva



La Comorbilità psichiatrica tra mito, 
realtà e condivisione delle cure

JAMA Internal Medicine. 2018. Lofwall MR, Walsh SL, Nunes EV, et al.

•La formulazione depot sottocutanea ha 
una biodisponibilità 6-8 volte superiore rispetto alla 
buprenorfina sublinguale.

•Le fluttuazioni picco-valle e il metabolismo di primo 
passaggio sono significativamente inferiori con la 
formulazione a rilascio prolungato rispetto alla 
sublinguale

•Non-inferiorità per ritenzione in trattamento e tasso 
di risposta

•Superiorità statistica per la riduzione dell'uso di 
oppioidi (p = 0.004)

•Tassi di campioni urinari negativi per oppioidi: 33.9% 
con depot vs 25.4% con sublinguale nella fase mensile

Buprenorfina depot: vantaggi



La Comorbilità psichiatrica tra mito, 
realtà e condivisione delle cure

Gruppo di pazienti Beneficio principale Evidenza Riferimento

Non stabilizzati con 
buprenorfina SL

Livelli plasmatici più stabili 
e elevati

Raccomandazione ASAM [1]

Esposti a fentanyl (uso 
quotidiano)

+15.4% risposta con dose 
300 mg

RCT, probabilità 99.7% [2]

Housing instabile/senza 
fissa dimora

+18.1% aderenza vs SL Studio prospettico [3]

Transizione dal carcere
2x più propensi a provare; 
nessun overdose

Revisione sistematica [4]

Disturbo bipolare 
comorbido

Maggiore durata 
trattamento (OR 9.70)

Studio EHR [5]

Veterani ad alto rischio
81% ritenzione; riduzione 
ospedalizzazioni

Serie di casi [6]

Storia di overdose 
multiple

Protezione continua da 
overdose

Raccomandazione ASAM [1]

Buprenorfina depot: vantaggi



Neyra A, Parro-Torres C, Ros-Cucurull E, Carrera I, Echarri E, Torrens M. Ann Gen Psychiatry. 2024 Oct

Principi di Trattamento nella Diagnosi Duale

Integrazione tra Servizi o Servizi integrati?



Verso un nuovo Sistema di cura: il continuum of care nella DD

Ambulatori Ser.D. Trattamenti 
Residenziali

Programmi Intensivi
Partial Hospitalization

Programmi Intensivi
Ambulatoriali

Differenziare i Setting 
di cura

E’ necessaria una svolta radicale e creativa alle consolidate modalità di presa in carico e di assistenza al di fuori dei
“sistemi rigidi” ancora operanti nei nostril servizi



Esperienze dal Real Word: la UOC Patologia da Dipendenza di Rieti

Pazienti con SMI migliorano l’outcome se rimangono integrati in famiglia, a lavoro e in società



…………Grazie per l’attenzione!!!
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