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Quando la mente fa ammalare il corpo?



Examples of risks that determine mental health

World mental health report 2022





Disagio



Causa Del Disagio



Bullismo



Uso Di Sostanze



Consumo Di Sostanze Nella Popolazione Studentesca Italiana. Anno 2022

Comunicata alla Presidenza del Consiglio il 14 settembre 2023



Consumo Di Cannabis Nella Popolazione Studentesca Italiana. Anno 2022

Comunicata alla Presidenza del Consiglio il 14 settembre 2023



Consumo Di Cannabis Nella Popolazione Studentesca Italiana. Anno 2022

Comunicata alla Presidenza del Consiglio il 14 settembre 2023



The Synaptic Hypothesis Of Schizophrenia Version III: A Master Mechanism

Howes OD, Onwordi EC. Mol Psychiatry. 2023 May 2023 



Xenaki LA, Dimitrakopoulos S, Selakovic M, Stefanis N. Curr Neuropharmacol 2024

Stress, Environment And Early Psychosis



< 13 anni
VEOS –Very Early Onset
Schizophrenia (0,04%)

< 18 anni
EOS – Early Onset
Schizophrenia (0,5%)

≥ 18 anni
AOS – Adult Onset
Schizophrenia

• Più sintomi negativi

• Più deficit premorbosi

• Maggiore comorbilità con disturbi del neurosviluppo 

(tratti autistici, ADHD)

• Prognosi peggiore e maggiore gravità

Declino cognitivo

• Declino QI
• Deficit FE
• Deficit working 

memory

Compromissione 
funzionale

• Compromission
e di ruolo

• Compromission
e di stato

Sintomatologia 
negativa

• Appiattimento 
affettivo

• Avolia, apatia, 
anedonia, alogia

Sintomi 
prodromci/UHR

• Sintomi positivi 
attenuati

• Sintomi psicotici 
brevi limitati 
intermittenti

• Sindrome di 
rischio genetico e 
deterioramento

Sintomi positivi

• Deliri
• Allucinazioni
• Comportamento 

bizzarro
• Disturbo del 

pensiero formale

Psicosi In Età Evolutiva

Hjorthøj  C et al, Lancet Psychiatry 2017



Rischio di transizione in psicosi per soggetti CHR:
25% dopo tre anni
35% dopo 10 anni

Probability Of  Transition To Psychosis In Individuals At Clinical High Risk An Updated Meta-analysis 
2021

Salazar de Pablo G. et al,. JAMA Psychiatry. 2021 



Rodríguez-Quiroga A, Flamarique I, Castro-Fornieles J, Lievesley K, Buitelaar JK, Coghill D, Díaz-Caneja CM, Dittmann RW, Gupta A, Hoekstra PJ, Kehrmann L, 
Llorente C, Purper-Ouakil D, Schulze UME, Zuddas A, Sala R, Singh J, Fiori F, Arango C, Santosh P; STOP Consortium. Eur Child Adolesc Psychiatry. 2020

Development And Psychometric Properties Of The "Suicidality: Treatment Occurring In 
Paediatrics (STOP) Risk And Resilience Factors Scales" In Adolescents



• Diagnosi differenziale con Disturbo dello Spettro Autistico 

• ADHD

• Autistic Pseudo-Psychosis

• Disturbi di personalità
-Schizotipico (comportamenti bizzarri, distorsioni cognitive)
-Schizoide (idee paranoidi, ritiro sociale)
-Borderline(pensiero paranoideo nel contesto di episodi di disregolazione
emotiva)

• Disturbi dell’umore (PEs e disturbi umorali spesso coesistono; 
Congruità contenuto PEs con tono dell’umore di base)

• PTSD Esperienze simil-dissociative (flasbacks, derealizzazioni) 

• Psicosi sintetica

Una Visione Più Complessa…

R. Keller et al., 2016



Rates And Correlates Of Cannabis-associated Psychotic Symptoms In Over 230,000 People 
Who Use Cannabis

T Schoeler, J Ferris and A R. Winstock;Translational Psychiatry 2022



The Contribution Of Cannabis Use To Variation In The Incidence Of Psychotic Disorder Across
Europe (EU-GEI): A Multicentre Case-control Study 

Marta Di Forti et al ; Lancet Psychiatry 2019



Schizofrenia: Una Malattia Cerebrale Invalidante

Una delle principali sfide rimanenti
di fronte alla moderna scienza medica



Neuroimaging In Schizophrenia: An Overview Of Findings And Their Implications For Synaptic 
Changes

Howes OD, Cummings C, Chapman GE, Shatalina E. Neuropsychopharmacology. 2023



Focal Clusters Of Peri-synaptic Matrix Contribute To Activity-dependent Plasticity And Memory 
In Mice

Chelini G, Mirzapourdelavar H……A, Berretta S.. Cell Rep. 2024



Distribuzione Percentuale Di Ricoveri Con Diagnosi Multiple Droga-correlate Per Genere E 
Classe Di Eta ̀. Anno 2021 

Comunicata alla Presidenza del Consiglio il 14 settembre 2023



Percentuale Di Ricoveri Con Diagnosi Multiple Droga-correlate Per Macrogruppi Diagnostici Per 
Genere. Anno 2021 

Comunicata alla Presidenza del Consiglio il 14 settembre 2023



Sintomi Dell’esordio Precoce

Sintomi affettivi

Sintomi motori

Sintomi cognitivi
Disturbi del 

comportamento

Psychotic
Experiences

&

Disturbi del 
Pensiero



Responding To Trauma 

Disregolazione
affettiva

Concetto di sé 
estremamente 

negativo

Difficoltà nel 
formare e 
mantenere 
relazioni

Depressione

Comportamenti 
anticonservativi

Quali condizioni premorbose??

Goddard, J Pediatr Health Care. (2021) 



Drug-induced Stress Responses And Addiction Risk And Relapse

S E Wemm, R Sinha; Neurobiology of Stress 2019



Cannabis use and cannabis use disorder

Connor JP, Stjepanović D, Le Foll B, Hoch E, Budney AJ, Hall WD. Nat Rev Dis Primers. 2021 Feb



Stigma Legato Alla Patologia  

Coinvolge il giovane in una serie di fallimenti:

• Paura dell’esclusione sociale
• Vergogna/Isolamento
• Anedonia
• Sensazione di vuoto interiore 
• Riduzione dell’autostima/Fiducia
• Condizionamento dagli altri amici
• Idee suicidarie



NIDA Principles Of Effective Treatment

1. La dipendenza è una malattia complessa ma 
curabile che colpisce la funzione e il 
comportamento del cervello

2. Nessun singolo trattamento è appropriato 
per tutti

3. Il trattamento deve essere prontamente 
disponibile

4. Un trattamento efficace si occupa di 
molteplici bisogni dell'individuo, non solo 
del suo uso di sostanze

5. Rimanere in trattamento per un adeguato 
periodo di tempo è fondamentale

6. Le terapie comportamentali, tra cui la 
consulenza individuale, familiare o di gruppo, 
sono le forme più comunemente utilizzate di 
trattamento da uso di sostanze

7. I farmaci sono un elemento importante del 
trattamento per molti pazienti, soprattutto se 
combinati con la consulenza e altre terapie 
comportamentali

8. Il piano di trattamento e servizi di una 
persona deve essere valutato continuamente 
e modificato se necessario, per garantire che 
soddisfi le sue mutevoli esigenze

9. Molti dipendenti hanno anche altri disturbi 
mentali

11. La disintossicazione medicalmente 
assistita è solo la prima fase del 
trattamento della dipendenza e di per sé 
fa poco per cambiare l'uso di droghe a 
lungo termine

12. Il trattamento non deve essere 
volontario per essere efficace

13. L'uso di sostanze durante il 
trattamento deve essere monitorato 
continuamente, poiché si verificano 
interruzioni durante il trattamento

14. I programmi di trattamento 
dovrebbero testare i pazienti per la 
presenza di HIV/AIDS, epatite B e C, 
tubercolosi e altre malattie infettive, 
nonché fornire consulenza mirata per la 
riduzione del rischio, collegando i pazienti 
al trattamento se necessario

NIDA. Principles of Drug Addiction Treatment: A Research-Based Guide, 3rd edition. 2018



Components Of Comprehensive Drug Abuse Treatment

NIDA. Principles of Drug Addiction Treatment: A Research-Based Guide, 3rd edition. 2018

Servizi
HIV/AIDS

Servizi
Locali

Servizi
Finanziari

Servizi abitativi 
e  di trasporto

Servizi
Familiari

• Ci sono una varietà di 
approcci basati sull'evidenza
per il trattamento della
dipendenza

• La terapia può essere una
terapia farmacologica, una
psicoterapia o una
combinazione di entrambe

• L'approccio terapeutico
specifico per un singolo
paziente varierà, in base alle 
esigenze individuali

Valutazione
ed elaborazione

Piano 
di trattamento

Farmacoterapia

Continuità
delle cure

Terapia
Comportamentale

e consulenza

Assistenza clinica 
e gestione dei casi

Monitoraggio
delle sostanze

Gruppo di
Auto-aiuto e

sostegno tra pari

Servizi
per l’infanzia

Servizi
professionali

Servizi 
di salute mentale

Servizi
Medici

Servizi
educazionali



First-episode Schizophrenia

No effect

The Maudsley® Prescribing Guidelines in Psychiatry; 2021



Components Of Comprehensive Drug Abuse Treatment

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



Components Of Comprehensive Drug Abuse Treatment

 L'alcol provoca 2,5 milioni di morti ogni anno

 Il 50% dei crimini sono dovuti a uso di
sostanze

 Il 25% dei decessi nei paesi industrializzati è
dovuto all'uso di sostanze psicotrope

 I disturbi da uso di sostanze rimangono
gravemente sotto trattati

 Solo l'11% delle persone che necessitano di
cure ha ricevuto cure adeguate nel 2018

World Health Organization 2018;                  Kalin N. H; A J Psychiatry 2020



Fase Di Malattia/Setting Di Trattamento & Obiettivi Terapeutici

 Rapido controllo dei sintomi 
(>>>positivi)

 Efficace gestione di aggressività e/o 
agitazione

 Prevenzione atti auto- e/o etero-lesivi 

 Rendere il paz. più collaborativo

 Ottimizzazione dei tempi di degenza

 Ottimizzazione di dimissione e presa in 
carico dei servizi territoriali

 Prevenzione delle riacutizzazioni e 
ospedalizzazioni

 Controllo dei sintomi residui

 Garantire la continuità di trattamento 

 Migliorare funzionamento sociale/QoL

 Migliorare la funzione cognitiva 

 Favorire un reinserimento sociale e 
lavorativo/scolastico (recovery)

 Limitare comparsa/severità di AEs



Intervento In Acuto Nel Paziente Con Uso Di Sostanze

 Somministrare Lorazepam 4 mg fl im, in alternativa Delorazepam 5 mg im

 Somministrare Aripiprazolo fl  i.m

 Accesso venoso : esami ematici;

 Soluzione fisiologica con sodio valproato fl  in 100 di fisiologica anche 4 volte al dì

 Clonidina 5 mg cerotto ogni 5 giorni

  Verapamile cp

 Soluzione fisiologica con Tiapride fl 2 volte al dì

 Soluzione fisiologica  con Trazodone fl 2 volte al di

 N- Acetilcisteina 1800 mg

 Condroitina solfato 1200 mg



Solmi M, Taipale H, Holm M, Tanskanen A, Mittendorfer-Rutz E, Correll CU, Tiihonen J. Am J Psychiatry. 2022

Effectiveness Of Antipsychotic Use For Reducing Risk Of Work Disability: Results From A Within-subject
Analysis Of A Swedish National Cohort Of 21,551 Patients With First-episode Nonaffective Psychosis



A Brain Imaging Study Of Dopamine Receptor D2 Availability In Cannabis Dependent Users 
After Recovery From Cannabis-induced Psychosis

Weinstein AM. Front Psychiatry. 2023 Oct



Components Of Comprehensive Drug Abuse Treatment

Chan Soon Park et al, European Journal of Preventive Cardiology 2023



Cocaine’s Cerebrovascular Vasoconstriction Is Associated With Astrocytic Ca Increase
In Mice

Liu Y, Hua Y, Park K, Volkow ND, Pan Y, Du C. Commun Biol. 2022



Brexpiprazole In Patients With Schizophrenia With Or Without Substance Use Disorder

Lombardozzi ---De filippis et al; Frontiers Psychiatry 2023 



Lombardozzi ---De filippis et al; Frontiers Psychiatry 2023 
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Brexpiprazole In Patients With Schizophrenia With Or Without Substance Use Disorder



Components Of Comprehensive Drug Abuse Treatment

Fattori 
legati alla 
persona

Fattori 
legati alla 
malattia

Fattori 
legati alla 

terapia

� Abuso di sostanze

� Scarso accesso ai servizi

� Attitudini negative verso i 

medicinali

� Ambiente sfavorevole 

(assenza di supporto)

� Stigma legato alla malattia e 

al trattamento

� Scarsa alleanza terapeutica

� Scarsa consapevolezza della 

propria patologia

� Depressione: può 

compromettere i livelli di 

motivazione o la percezione 

del valore del trattamento

� Deficit cognitivi: 

compromettono la capacità di 

ricordare di assumere i 

trattamenti o di presentarsi 

alle visite

� Scarsa efficacia e sintomi 

persistenti

� Scarsa tollerabilità ed effetti 

collaterali

� Complessità del trattamento e 

delle istruzioni ricevute

Velligan et al, J Clin Psychiatry 2009



Components Of Comprehensive Drug Abuse Treatment

EveningAfternoonMorning

Aripiprazole 
monohydrate 400 mg i.m. 
(LAI)

Aripiprazole 
tablet 10 mg 
p.o.

Aripiprazole vial
9.75 mg (=1.3 mL) 
i.m.Day

1-6


7

11-13

14

15-28

29

35

Trovini, De Filippis et al., Current Neuropharmacology submitted



Components Of Comprehensive Drug Abuse Treatment

Serum concentrations of aripiprazole after LAI injection

Course of aripiprazole + dehydroaripiprazole serum levels after injection of aripiprazole LAI 400 mg

or 400 mg x 2 during the first month post-injection.

Trovini, De Filippis et al., Current Neuropharmacology submitted

TIS 400 MG X 2



Efficacia Di Aripiprazolo Lai Sul Funzionamento Sociale E Personale Nei Pazienti Con 
Esordio Psicotico
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Il funzionamento sociale e
personale migliora
progressivamente a 3, 6, 9 e 12
mesi dall’inizio della terapia con
Aripiprazolo nei pazienti con
esordio psicotico

G Giordano, L Tomassini, I Cuomo, E Amici, F Perrini, G Callovini, A Carannante, G D. Kotzalidis, S De Filippis; Frontiers in Psychiatry 2020



Liberare i Pazienti
dalle loro catene

Una funzione
centrale è la 

gestione dei farmaci

Alleanza Terapeutica

Thompson and McCabe BMC Psychiatry 2012, 12:87  http://www.biomedcentral.com/1471-244X/12/87



Verso Un Modello Di Intervento Integrato Nella Schizofrenia

Sintomi, funzioni
cognitive, social 

cognition

Funzionamento

sociale
Lavoro/
Scuola

Relazioni
interpersonali

Addestramento
alle abilità

sociali

Rimedio
cognitivo

Inserimento
lavorativo

Psicoeducazione

Farmacoterapia
(efficace, tollerata, continuativa)

Cura di sé

Recovery
funzionale

Interventi
psicosociali

Qualità
della vita

Autonomia

Benessere
soggettivo

Motivazione

Tratto da A Vita


