
I Ser.D. sono l’asse portante del Sistema di Intervento italiano per la cura e la preven-
zione delle dipendenze. I Ser.T. sono stati istituiti nel 1990. Con la legge 79 del 2014
sono stati chiamati Ser.D. – servizi pubblici per le dipendenze, un nome consono con
il mandato di affrontare tutto lo spettro delle dipendenze, legali ed illegali, da sostan-
ze e da comportamenti.
Nel tempo abbiamo assistito ad un sostanziale miglioramento della qualità delle pre-
stazioni erogate sostenuto dalle importanti scoperte scientifiche di questi anni e dal-
l’impegno nella formazione degli operatori dei Ser.D.
I Ser.D. fanno una chiara distinzione tra consumatori e malati da droghe.
FeDerSerD ha una posizione chiara su alcuni dei punti presenti nel dibattito nazionale:
• non punire i consumatori e i malati di droga ma curare questi ultimi; 
• non imporre le cure ma valorizzare il concetto di recovery;
• le cure non possono limitarsi alla somministrazione dei farmaci opportuni, ma è

necessario unire a questi un trattamento psicologico. Inoltre è necessario combatte-
re la marginalità e la vulnerabilità non solo economica, ma anche culturale e valo-
riale;

• la lettura del fenomeno droga non può partire dalla malattia droga.
Gli elementi che caratterizzano i nostri Ser.D. sono i seguenti:
• accesso alle cure diretto e gratuito;
• garanzia al paziente dell’anonimato;
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• decisioni terapeutiche fondate su saldi principi di etica medica e sul rispetto al
meglio possibile dei bisogni individuali di ciascun paziente;

• un Piano Terapeutico Individualizzato che rispetta e favorisce la autonomia indivi-
duale e che prevede l’informazione dei pazienti sui rischi e i benefici associati alle
scelte terapeutiche;

• sono diffusi capillarmente sul territorio e questo garantisce un’ampia accessibilità
alle cure, accessibilità favorita anche dai regimi di affidamento dei farmaci agonisti
e, ove possibile, dalla collaborazione alla cura da parte dei medici di Medicina
Generale e delle Cure Primarie;

• effettuano la diagnosi e la predisposizione del Piano Terapeutico per la totalità dei
pazienti;

• curano complessivamente circa 300.000 pazienti ogni anno, per patologie da dro-
ghe illegali (131.000 pazienti, con una età media di 38,5 anni, l’86% di sesso
maschile, il 30% nuovi utenti), per alcol, tabacco e gioco d’azzardo patologico, non-
ché per accertamenti e consulenze. Circa 20.000 di questi pazienti vengono curati
in collaborazione con le comunità terapeutiche che dispongono di 13.700 posti;

• il numero totale degli operatori dei Ser.D. nel 2014 si attesta a n. 7.958 unità (n.
6.924 unità se si considerano le unità equivalenti ovvero il personale part time con-
siderato 50% del full time). Il personale delle CT private nel 2014 si attesta a n. 5.140
unità. 
Mediamente, in Italia, i Ser.D. hanno il 52% di figure professionali corrispondenti al
medico e all’infermiere. Il restante 48% è composto da figure professionali quali:
psicologo, assistente sociale, educatore, altro. 
La capacità di un approccio multiprofessionale è migliorata attraverso una spinta
costante verso la efficace integrazione degli interventi da parte delle diverse figure
professionali operanti nei Servizi.
Infatti le equipe multiprofessionali del Servizio Pubblico sono portate a costruire una
rete di collaborazione con le altre strutture aziendali e sono il punto di riferimento
con le agenzie territoriali coinvolte negli interventi terapeutici, oltre che nella pre-
venzione.
Questa rete di collaborazioni costituisce la premessa e la spinta per una delle espres-
sioni più qualificate del nostro SSN che è quella della integrazione socio-sanitaria;

• i Ser.D. e con essi gli Enti Ausiliari, hanno prodotto in 30 anni di attività un model-
lo di intervento specifico e specialistico. 
Esso rappresenta l’unico modello nella sanità italiana realizzato sul campo e che
consente di affrontare con successo una patologia complessa e multifattoriale come
è la dipendenza da o senza sostanze

Tra i temi emergenti dell’intervento nel settore la nostra Società Scientifica, FeDerSerD,
indica
• la necessaria precocità nell’intervento; 
• la cronicità e la continuità assistenziale; 
• i minori e le funzioni genitoriali; 
• l’intervento di prossimità e di ascolto; 
• le urgenze e le estreme gravità; 
• il tema droga e povertà; 
• la riduzione del danno e dei rischi; 
• il rapporto con i Medici di Medicina Generale (MMG) e la rete delle cure primarie

in genere; 
• la complessità di interpretazione del fenomeno GAP (gioco d?azzardo patologico);
• la formazione specifica e l’intervento dei servizi specialistici Ser.D. per i pazienti in

trattamento con farmaci oppiacei per le cure palliative e la terapia del dolore.
Eppure il Sistema di Intervento, e con esso – diciamolo ancora – mi riferisco ai 581
Ser.D. operanti in 620 sedi di erogazione delle singole prestazioni, a tutte le comunità
terapeutiche e al volontariato, soffre la contrazione delle risorse che lo Stato è oggi in
grado di destinare al SSN.
Per sofferenza intendo:
A. una riduzione della qualità di una offerta che non è in grado di soddisfare tutte le

richieste che emergono dai territori;
B. inoltre si avverte una rigidità nella innovazione delle offerte di cura.
Questa sofferenza viene aggravata dalla esplosione del numero dei malati bisognosi di
cure e dalla trasformazione della espressione clinica e sociale della dipendenza.
Infatti la dipendenza non si produce solo con l’incontro di una sostanza chimica (o con
l’offerta di merci, gioco d’azzardo, stimoli sessuali) con l’organismo, ma è fortemente
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condizionata dalla personalità di ciascuno e dall’ambiente
sociale in cui si vive.
• Per esempio la crisi economica aggrava la condizione di mar-

ginalità sociale e di vulnerabilità.
• La legislazione sul gioco d’azzardo ha determinato un incre-

mento nel tempo di nuovi casi di dipendenza – di GAP –.
In questo contesto, anche in considerazione delle importanti,
nuove conoscenze, che la scienza mette a disposizione, è neces-
sario promuovere una innovazione del nostro Sistema di Inter-
vento che lo renda più capace di rispondere ai bisogni di salute
del territorio.
Le evidenze scientifiche, l’impegno e la motivazione degli ope-
ratori contribuiscono a definire la Qualità Possibile degli inter-
venti di cura per le dipendenze nel nostro Paese.
Una qualità possibile che è condizionata e compromessa da un
rapporto troppo alto di pazienti per ciascun operatore, da strut-
ture a volte inadeguate, da una mancanza di coerenza numeri-
ca delle varie figure professionali presenti all’interno delle equi-
pe di cura ove talvolta mancano specifici profili professionali.
Inoltre, anche interventi normativi regionali rendono l’offerta di
cura per le dipendenze troppo disomogenea nel Paese.
Ancora. 
La spesa complessiva ammonta a circa 675 milioni di euro. Il
61% della spesa (411 milioni di euro) risulta essere destinato alle
attività di tipo ambulatoriale e domiciliare. Il 35% della spesa
(237 milioni di euro) invece è destinato a tutte le attività di tipo
residenziale/semiresidenziale, effettuate perlopiù dai servizi pri-
vati e rivolte a circa il 15% della popolazione complessiva assi-
stita. Il restante 4% (27 milioni di euro) è destinato a sperimen-
tazioni e finanziamenti al terzo settore.
Tutti gli studi di economia sanitaria sono concordi nell’afferma-
re che le risorse investite per la cura e la prevenzione delle
dipendenze producono più salute, per unità di spesa, che in ogni
altro campo della medicina, ed inoltre producono risparmi di
gran lunga superiori ai costi, in altri ambiti, come quelli della
amministrazione della giustizia, del controllo della criminalità, e
di quelli derivanti dal recupero della produttività.

Lo studio Demos ha documentato che circa la metà dei pazien-
ti in cura presso i Ser.D. con farmaci agonisti non ha usato dro-
ghe nell’ultimo anno di osservazione.
Complessivamente si può stimare che per i pazienti la cura per
la sola dipendenza da eroina condotta nei Ser.D. produca in un
anno circa 34 milioni di giorni liberi da droghe e sottragga alla
criminalità organizzata circa 1 miliardo e 700 milioni di euro.
FeDerSerD auspica che la sensibilità di tutti gli esponenti del
Governo presenti oggi determini la necessaria attenzione su que-
sto punto.
L’Italia può svolgere un ruolo di primo piano nella riunione di
UNGASS 2016. I nostri rappresentanti possono presentare e pro-
muovere uno dei modelli di intervento per la cura e la preven-
zione delle dipendenze migliori del mondo. Mi corre l’obbligo
però di sottolineare che sarebbe stato opportuno e utile arrivare
a questo appuntamento con un percorso di riflessione e dibatti-
to diffuso da realizzare nei territori. Sarà necessario farlo comun-
que quanto prima, così come urge rinominare i componenti e
attivare le funzioni della Consulta degli esperti e degli operatori
sociali così come previsto dall’articolo 132 della L. 309/90 e rea-
lizzare la conferenza nazionale sui problemi connessi con la dif-
fusione delle sostanze stupefacenti e psicotrope prevista dall’art.
1 della stessa Legge. 
Un grazie per questo a tutti gli operatori dei Ser.D., delle comu-
nità e un grazie alla dott.ssa Patrizia De Rose per il lavoro svol-
to e a tutti voi.

Presidenza del Consiglio dei Ministri, Roma.

Intervento di Pietro Fausto D’Egidio
Presidente Nazionale di FeDerSerD

4 marzo 2016

UNGASS 2016: incontro con le Amministrazioni centrali, le ONG e le Asso-
ciazioni, in preparazione della Sessione Speciale dell’Assemblea Generale
delle Nazioni Unite
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NOTIZIE IN BREVE

Il presidente nazionale Fausto D’Egidio e il responsabile rapporti
istituzionali Alfio Lucchini hanno presentato ai senatori la posi-
zione della Federazione e depositato documenti e proposte, non-
ché discusso sui quesiti posti.
Da molti anni FeDerSerD si occupa costantemente del tema della
responsabilità professionale degli operatori sanitari nel nostro
delicato e specifico settore e a tal proposito abbiamo messo a
disposizione gli atti del congresso su “La responsabilità dei pro-
fessionisti nei Ser.T., la responsabilità organizzativa, professiona-
le e legale” tenutosi a Roma nel 2011 e gli elementi essenziali
del congresso di Firenze dell’ottobre 2015 su “La diversione e il
misuso dei farmaci agonisti oppiacei nella terapia della eroino-
patia”.
Il nostro approccio al tema di cui al disegno di legge n. 2224
parte dall’impegno nel garantire la migliore qualità possibile

delle cure ai pazienti, la qual cosa si realizza nel convergere di
tre direttrici:
1. la azione dei medici e del personale sanitario che opera nei

Ser.D. deve avere a fondamento le evidenze scientifiche
aggiornate e la valorizzazione della esperienza acquisita;

2. la organizzazione delle strutture pubbliche deve essere in
grado di soddisfare i bisogni di prevenzione e di salute dei ter-
ritori di riferimento;

3. i pazienti e le loro famiglie debbono rapportarsi alla struttura
sanitaria non in maniera strumentale.

In 4 considerazioni principali abbiamo raccolto le nostre propo-
ste. 
In particolare ci siamo a lungo soffermati sul ruolo riservato dal
disegno di legge n. 2224 alle Società Scientifiche che è, a nostro
giudizio, giustificato e opportuno.

Audizione di FeDerSerD il 30 marzo in Commissione Igiene e Sanità
del Senato della Repubblica sul Disegno di legge n. 2224 - Disposizioni in materia

di responsabilità professionale del personale sanitario
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La Giornata Mondiale per la Lotta all’AIDS, che ricorre il 1°
dicembre, è da molti anni l’occasione per ricordare l’esistenza di
questa malattia e ribadire che ancora oggi è uno dei principali
problemi di Salute Pubblica che continua ad interessare milioni di
persone nel mondo, ma verso cui l’attenzione e l’interesse dell’o-
pinione pubblica e dei media si è progressivamente abbassata.
Il virus HIV, responsabile dell’AIDS (Sindrome da ImmunoDefi-
cienza Acquisita), è conosciuto ormai da più di trent’anni. 

Fino a metà degli anni ’90, contrarre questa infezione significa-
va quasi inevitabilmente andare incontro a morte, ma fortunata-
mente, almeno nel mondo occidentale, la storia della malattia è
radicalmente cambiata grazie all’avvento e alla diffusione della
terapia antiretrovirale, la terapia specifica contro l’HIV. 
Da grave malattia a prognosi infausta si è trasformata nel tempo
in una patologia cronica, con la conseguenza però, di diventare
spesso ingiustamente sottovalutata, sia per quanto riguarda la
pericolosità intrinseca che per quanto concerne la diffusione.

L’HIV nel mondo

Per farsi un’idea degli importanti passi avanti compiuti negli ulti-
mi quindici anni nella lotta a questa infezione risulta particolar-

HIV: riflessioni sull’andamento di una pandemia
D.A. Zeme1, G. Desantis1, D. Pini1, A. Gramoni2, E. De Vivo3, D. Aguilar Marucco4,
M. Bellinato3,5, S. Quaglia1, E. Bignamini3 per il gruppo MIND

Summary

� HIV infection natural history is extremely changed, today. When we observed HIV virus infection for the first
time in 80’s, this was a dramatic diagnosis and people were frightened by patients affected. This behaviour
explained the great diffusion of HIV infection in the past time and the usefulness of prevention strategy. Instead
of, in the last two decades, global prevention strategies explained how the infection could be transmitted and they
reduced the HIV seropositive patient’s stigma. In 90’s, the HIV infection turned from a lethal pathology into a
chronic infection. In that period infact, we learn how mixed together some old and new drugs, that combined
became HAART, the first strongly active HIV therapy. Nowadays, the HIV infection is considered as a chronic
one. In 2014, there were 35.000.000 patients living with HIV infection in the world. More than 40.000.000 per-
sons died in the world during this epidemic disease. In the past, the virus transmission was especially related to
parenteral transmission, intravenous drug use and homosexual behaviours. Today, the most important way of
transmission is the sexual one. The reduction of viral transmission in intravenous drug users population is obvi-
ously related to a great prevention work by specialized services, who take care of that kind of patients (Servizio
per le Dipendenze Patologiche: Ser.D). In the last two decades, we observed a reduction of the new HIV sero-
conversions and of the AIDS related deaths. The HAART therapy is now available also in the poorest parts of
the world, like Africa, for example. WHO encourages all the Countries to defeat HIV infection at least in 2030,
but this project seems to be an utopic one. �

Keywords: HIV-infection, AIDS (acquired immune deficiency syndrome), HAART (highly active antiretroviral
therapy), sex transmission.
Parole chiave: infezione da HIV, AIDS, terapia antiretrovirale, trasmissione sessuale.

1. S.C. Ser.D. Sangone ASL TO3.
2. S.C. Ser.D. Pinerolo Asl TO3.
3. S.C. Ser.D. Torino Asl TO2.
4. S.C. Ser.D. Torino Asl TO1.
5. S.C. Ser.D. Moncalieri Asl TO5.
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mente interessante confrontare i dati attuali con quelli relativi al
1999, quando era già presente una raccolta epidemiologica dei
dati relativi alla diffusione dell’HIV e la storia naturale della
malattia cominciava a risentire dei benefici della terapia antire-
trovirale, anche se purtroppo solo nei Paesi occidentali. 
La triplice terapia, intesa come combinazione di tre farmaci spe-
cifici che agiscono su diversi siti di replicazione del virus HIV
inibendone la moltiplicazione, era patrimonio esclusivo dei
Paesi industrializzati, mentre nel cosiddetto Terzo Mondo la
disponibilità di tali farmaci era estremamente limitata e la malat-
tia seguiva ancora quasi sempre il suo decorso fisiologico.
Nel 1999 (vedi figg. 1 e 2), le stime indicavano la presenza di
circa 34,3 milioni di persone portatrici dell’infezione da
HIV/AIDS nel mondo, di cui 1,3 milioni erano bambini. 
Tali dati peraltro sono da considerarsi, con ogni probabilità,
come “sottostimati” per la difficoltà a reperire informazioni certe
in alcune aree geografiche del Mondo (ad esempio in Africa ed
Asia dove comunque si sono registrati la stragrande maggioran-
za dei casi). 
Sul totale, le nuove infezioni nell’anno erano circa 5,4 milioni,
di cui 500.000 riscontrate in età pediatrica, mentre il tasso di
mortalità annuo per AIDS nel mondo era pari a 2,8 milioni di
persone di cui 500.000 bambini. 
Per quanto riguarda i dati attuali ci possiamo riferire a quelli for-
niti dall’Organizzazione Mondiale della Sanità (OMS) alla fine
del 2014 (vedi figg. 3 e 4).
Le persone affette da infezione da HIV/AIDS erano 36,9 milioni
e tra queste circa 2,6 milioni risultavano essere bambini. Sempre
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nel solo 2014, le nuove infezioni diagnosticate nel mondo sono
state circa 2 milioni di cui 220.000 bambini.
Purtroppo, nonostante la diffusione della terapia specifica, nel
mondo l’infezione da HIV/AIDS ha ancora un alto livello di mor-
talità, infatti ben 1,2 milioni di persone sono decedute per que-
sto motivo nel corso del 2014 e tra queste 150.000 erano bam-
bini. 
La distribuzione geografica mondiale, sia dei casi prevalenti che
di quelli incidenti è rimasta squilibrata, interessando maggior-
mente le aree in via di sviluppo, in particolare l’Africa Sub-Saha-
riana, dove vivono quasi 26 milioni di persone affette da HIV ed
il Sud-est asiatico, dove risiedono circa 5 milioni di pazienti. In
queste due aree del mondo peraltro si concentrano la maggior
parte delle morti per HIV/AIDS, circa 1 milione nel solo 2014.
Ciò che appare più evidente nel confrontare i dati relativi a que-
sto periodo è la netta riduzione delle nuove infezioni dal 1999
al 2014, con un dimezzamento del numero assoluto dei nuovi
riscontri, sia per quanto riguarda la totalità dei pazienti che per
quanto concerne la popolazione infantile. 
Lo stesso andamento temporale si può osservare anche per la
mortalità per HIV/AIDS, che risulta praticamente dimezzata dal
1999 al 2014, anche in questo caso sia nel computo globale,
che facendo riferimento alla sola popolazione pediatrica.
Questa significativa differenza che si è verificata nel corso dei 15
anni analizzati, può essere ascrivibile soprattutto a due diverse
cause: da un lato le strategie di prevenzione della trasmissione
del virus HIV/AIDS e dall’altra, come già evidenziato, la diffu-
sione della terapia antiretrovirale.

Fig. 1 - Report on the global HIV/AIDS epidemic. June 2000

Fig. 3 - UNAIDS July 2015 Core Epidemiology Slides

Fig. 2 - Report on the global HIV/AIDS epidemic. June 2000

Fig. 4 - UNAIDS July 2015 Core Epidemiology Slides



La campagne di informazione e prevenzione, che nel tempo
hanno raggiunto discreti risultati, si sono preoccupate di portare
ad una maggior conoscenza della malattia, delle sue cause e
soprattutto delle modalità di trasmissione del virus, informando
non solo le cosiddette “popolazioni a rischio” con un counsel-
ling specifico (tossicodipendenti, emotrasfusi ed omosessuali),
ma tutta la popolazione generale. 
Allo stesso tempo è stato fatto uno sforzo importante per favori-
re l’accesso ai test di screening al fine di identificare il più pre-
cocemente possibile i nuovi casi di infezione da HIV e miglio-
rando così sensibilmente la prognosi.
Quest’insieme di azioni, sono state condotte incessantemente
dall’inizio dell’epidemia da HIV/AIDS nei Paesi Industrializzati,
sia in ambiti particolari (ad esempio i Ser.D., come punto di
approdo di un popolazione di pazienti altamente a rischio di
contrarre l’infezione da HIV, ma anche altre malattie infettive a
trasmissione parenterale), sia in contesti più generali e di popo-
lazione. 
Nelle aree del mondo a minor sviluppo economico invece, in
particolare l’Africa, ancora a fine millennio queste nozioni legate
alla prevenzione non erano ben conosciute e spesso si scontrava-
no anche con approcci culturali diversi da quello tipicamente
occidentale e, seppur osservandosi un miglioramento rispetto al
passato, ad oggi risulta ancora difficile applicare in toto tali cono-
scenze sia per motivi economici che di stabilità geopolitica. 
In secondo luogo, l’altra causa di miglioramento del quadro epi-
demiologico è data dalla diffusione delle terapie che, ben lungi
da essere sufficienti a coprire le esigenze di tutti i malati, risulta-
no comunque essere maggiormente accessibili anche alla popo-
lazioni più povere nel mondo; infatti, se all’inizio del secolo
meno di 1.000.000 di pazienti aveva accesso ad un adeguato
trattamento, attualmente si stima che quasi 13.000.000 di perso-
ne sieropositive possa essere trattata e ciò è stato possibile gra-
zie alla riduzione del costo dei farmaci antiretrovirali e alla loro
diffusione nei Paesi in via di sviluppo, in particolare in Africa e
nel Sud-est asiatico (vedi fig. 5).
Questi risultati, che sicuramente evidenziano un inversione di
tendenza a livello mondiale, non ci permettono tuttavia di dimi-
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nuire la nostra attenzione, in quanto la notevole riduzione della
mortalità ha diminuito in maniera preoccupante nella popola-
zione generale la percezione del rischio di contrarre l’infezione
da virus dell’HIV in modo particolare nei Paesi maggiormente
sviluppati.

HIV in Europa

Proprio gli ultimissimi dati pubblicati dal Centro europeo per il
controllo delle malattie (Ecdc) relativi alla diffusione della malat-
tia nel continente europeo, hanno confermato la preoccupazio-
ne che l’attenzione sulla malattia è calata specialmente in alcu-
ne aree geografiche.
Nel 2014 in Europa (vedi fig. 6) si sono verificati più di 142 mila
nuovi casi, il numero più alto da quando vengono registrati i dati
epidemiologici. 
Gran parte dei casi sono di provenienza dall’Est Europeo (77%
sul totale) ed in particolare nella Federazione Russa (responsabi-
le da sola di circa 85.000 nuovi casi). 
Migliore la situazione nell’area dell’Unione Europea dove i casi
registrati sono circa 30 mila, un numero comunque elevato in
linea con gli anni precedenti, che non risente in modo significa-
tivo di tutte le strategie di prevenzione attuate fino ad ora.
A rendere più preoccupanti questi dati è la constatazione che
l’11% dei nuovi casi avviene in una popolazione molto giovane,
tra i 15 e i 24 anni, e che, tenendo comunque conto che la via
sessuale rappresenta di gran lunga ormai la principale via di tra-
smissione del virus, per ben il 42% dei nuovi casi il contagio è
avvenuto a causa di rapporti omosessuali, un rilevante aumento
rispetto a 10 anni fa quando era pari al 30%. 

HIV in Italia

Venendo ai dati nazionali (vedi figg. 7 e 8), anche in questo
caso, siamo in grado di riportare quelli recentemente pubblicati
dall’Istituto Superiore di Sanità che sono in linea con quelli
riguardanti l’area dell’Unione Europea.
In Italia, risulta stabile il numero delle nuove diagnosi da HIV
rispetto agli ultimi anni; nel 2014 sono state infatti segnalate
3.695 nuove diagnosi pari a 6,1 nuovi casi di sieropositività ogni
100.000 abitanti (all’interno dell’Unione Europea ci collochia-
mo al dodicesimo posto nella poco virtuosa classifica dell’inci-
denza da HIV).
Nel corso degli anni continua a ridursi l’incidenza dell’infezio-
ne tra le donne ed è aumentata l’età alla diagnosi per i nuovi

Fig. 5 - Global AIDS Response Progress Reporting (WHO/UNI-
CEF/UNAIDS)

Fig. 6- AIDS/HIV surveillance in Europe 2014



riscontri di sieroconversione. Infatti tra le persone che hanno
scoperto di essere sieropositive per HIV nel 2014 il 79.6% sono
maschi e presentano un’età mediana di 39 anni, le femmine
sono il 20.4% con un’età mediana di 36 anni, mentre l’inciden-
za di sieroconversione più alta è stata osservata nella fascia di
età 25-29 anni.
Riferendoci alle modalità di trasmissione della malattia, nel
2014 la maggioranza delle nuove sierodiagnosi è attribuibile a
rapporti sessuali non protetti, pari all’84.1% di tutte le diagnosi
di HIV effettuate. 
Esiste una differenza significativa però tra la popolazione italia-
na e quella straniera presente sul nostro territorio, infatti se per
le persone di nazionalità italiana la categoria più colpita dal
virus nel corso dello scorso anno è stata quella dei maschi omo-
sessuali, tra gli stranieri presenti in Italia, invece, la quota mag-
giore di persone che hanno riscontrato una nuova infezione è tra
le donne eterosessuali.
Importante elemento di criticità, che viene confermato nel corso
degli ultimi anni, è dato dal fatto che più della metà delle nuove
diagnosi di sieropositività da HIV avviene in fase avanzata di
malattia. 
Nel 2014, nel 34,9% dei pazienti che presentavano una nuova
diagnosi si riscontravano valori di linfociti CD4 inferiori a 200
cell/µL (valore sotto il quale aumenta notevolmente il rischio di
contrarre infezioni opportunistiche e/o sviluppare tumori HIV
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correlati) e nel 53,4% dei pazienti tale diagnosi veniva posta con
valori di CD4 inferiori a 350 cell/µL (valore sotto il quale viene
riconosciuta universalmente necessaria l’introduzione della tera-
pia antiretrovirale).
Quel che è peggio è che tra il 1999 ed il 2014 è aumentata, pur-
troppo, la proporzione delle persone che arrivano allo stadio di
AIDS conclamato ignorando la propria sieropositività per HIV: si
passa infatti dal 46,3% del 1999 al 71,5% del 2014 in modo par-
ticolare per chi contrae l’infezione per via sessuale e per la
popolazione straniera presente sul nostro territorio.
Questi pazienti si presentano in condizioni cliniche spesso sca-
dute (sempre maggiore è la quota di pazienti che, come sintomi
iniziali, presentavano un’infezione virale od un tumore correla-
bile al virus HIV/AIDS rispetto al passato quando più spesso le
persone risultavano affette da infezioni fungine).
Pertanto, dall’inizio dell’epidemia ad oggi, in Italia sono stati
segnalati 67.000 casi di AIDS (che a differenza della semplice
sieropositività per HIV hanno obbligo di notifica), di cui 43.000
circa venivano segnalati al decesso. 
Nel solo 2014, sono stati notificati 858 nuovi casi di AIDS, con
un’incidenza di 1,4 nuovi casi per 100.000 abitanti: anche il
numero dei nuovi casi di AIDS nell’anno, così come abbiamo
avuto modo di vedere per quello totale di nuove infezioni da
HIV, risulta pertanto stabile negli ultimi tre anni. Diminuiscono
fortunatamente però i decessi in persone con AIDS.
A fianco dei dati ufficiali, bisogna sottolineare che esistono
numerosi casi di infezione misconosciuti che ovviamente sono
un importante veicolo di diffusione della malattia.
Le stime del Joint United Nations Programe on HIV and AIDS
(UNAIDS) parlano, sulla base di un modello statistico standar-
dizzato, di almeno 123.000 persone affette da HIV in Italia di
cui una rilevante parte ancora da diagnosticare, ma altre orga-
nizzazioni arrivano a stimare un numero di 150 mila persone
che hanno contratto l’infezione ne nostro Paese. 
Tra le persone a cui è stato rilevato il virus, più del 90% sono
seguiti da ambulatori specialistici per malattie infettive e quasi il
93% assume terapia antiretrovirale.

Conclusioni

I dati relativi alla distribuzione dell’HIV nel mondo e in partico-
lare nelle aree in via di sviluppo del pianeta hanno risentito posi-

Fig. 7 - Aggiornamento delle nuove diagnosi di infezione da HIV in Italia al 31 dicembre 2014. 

Fig. 8 - Numero dei casi di AIDS e incidenza per anno di diagnosi
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tivamente della maggior disponibilità della terapia antiretrovira-
le e degli sforzi condotti dall’OMS per aumentare la conoscen-
za della malattia e prevenirne la diffusione. 
Rispetto a quindici anni fa, infatti, è sensibilmente diminuito sia
il numero di nuove infezioni che il tasso di mortalità annuo ed è
rimasto pressoché stabile il numero di persone che sono affette
dalla malattia, complice anche l’allungamento della vita media
delle persone affette da HIV/AIDS.
A questo miglioramento si contrappone il fatto che, soprattutto
nei Paesi più ricchi, dove sono maggiormente disponibili i far-
maci e dove già da alcuni anni si è modificata radicalmente la
storia naturale della malattia, si è ridotta considerevolmente la
percezione del rischio di contrarre il virus o comunque non si
riesce più a comprendere la gravità della malattia e le conse-
guenze che deriverebbero da un’eventuale infezione sia da parte
dei media che della popolazione generale.
A tal proposito si è osservato che, a differenza del passato, ormai
l’HIV si trasmette prevalentemente per via sessuale e non colpi-
sce solo alcune categorie specifiche (su alcune delle quali evi-
dentemente il lavoro di “counselling” ha permesso di raggiunge-
re discreti risultati), ma può interessare tutta la popolazione ses-
sualmente attiva che spesso si sente meno a rischio di infettarsi.
Vale anche la pena sottolineare che il lavoro fatto nell’ambito
dei Ser.D nel corso di questi decenni è stato fondamentale nel
campo della prevenzione. 
Da un lato si è lavorato affinché aumentasse la consapevolezza
del rischio di trasmissione tra i pazienti tossicodipendenti evi-
tando scambio di siringhe infette o comportamenti a rischio, dal-
l’altro si è proceduto ad un attento screening favorendo l’esecu-
zione del test per HIV anche tramite test rapidi.
La presenza di questi servizi territoriali è stata fondamentale per-
ché grazie a loro è stato possibile ridurre il numero di nuovi
infetti tra le persone che fanno uso di sostanze stupefacenti per
via endovenosa e identificare precocemente gli individui colpiti
dal virus.
In tal modo è stato possibile contenere un ulteriore diffusione del
virus (qualora i soggetti fossero rimasti inconsapevoli della loro
sieropositività) e favorire un accesso precoce alla terapia antire-
trovirale e di conseguenza un miglioramento delle condizioni
cliniche nei soggetti affetti dall’HIV.

La scommessa che ci attende nei prossimi anni per rendere pos-
sibile o almeno avvicinabile l’ambizioso obiettivo che si è posto
l’OMS di debellare il virus dell’HIV entro il 2030, è quella di
mantenere alto il livello di attenzione dell’opinione pubblica
mondiale e delle istituzioni per prevenire con sempre maggior
efficacia la trasmissione del virus, porre diagnosi di HIV in una
fase iniziale della malattia e garantire sempre più l’accesso alle
terapie specifiche contro il virus.
Questo insieme di azioni volte a ridurre la diffusione della malattia
da HIV e tutte le conseguenze che questa epidemia ha avuto,
potranno e dovranno avvalersi anche in futuro del ruolo di prima
linea che da sempre hanno rivestito i Servizi per le Dipendenze.
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La declinazione di una procedura di accoglienza ha lo scopo di
fornire una guida ai professionisti dei Ser.D. coinvolti in questa
delicata e importante fase dell’intake e di garantire alle persone
che accedono al Servizio un percorso predefinito e meditato. 
Le persone che accedono a un Ser.D. possono essere classifica-
te in: Clienti (colui che sceglie), Utenti (colui che deve) o Pazien-
ti (colui che accetta un contratto terapeutico).
I clienti, accedono al servizio ma ancora non hanno deciso se
accetteranno o meno le offerte terapeutiche. 
Queste persone portano una domanda implicita: è questo il
posto giusto per me? 
Essere in grado di rispondere a questa domanda, spesso non ver-
balizzata, facilita l’intake e il passaggio al ruolo di paziente
ovvero a chi accetta un contratto terapeutico. 
L’utente è una persona che deve, per una costrizione esterna
molto spesso giudiziaria, venire al servizio. 
L’utente porta una domanda chiarissima: cosa devo fare per
ottemperare a quanto dovuto con il minimo sforzo? 
Per questa tipologia di persone la difficoltà sta, a cominciare dal-
l’intake, nel trasformare l’obbligo in una domanda terapeutica,
quindi a farli diventare pazienti. 

Output della procedura 
• ascolto della domanda portata dal cliente;
• risposta immediata a eventuali emergenze reali o percepite;
• informazioni di indirizzo ad altra agenzia qualora la doman-

da portata non sia coerente con l’attività istituzionale del
Ser.D.;

• attivazione della successiva fase di valutazione multi assiale;
• informazioni e supporto alle persone interessate ma non diret-

tamente coinvolte nel problema. 

Ambito di applicazione
La procedura si applica a tutti le persone che afferiscono al Ser.D
nell’orario di apertura dell’accettazione.

Modalità operative

Parte Anagrafica
Qualsiasi persona che afferisce alla sede Ser.D. è accolta da per-
sonale adeguatamente formato, in prevalenza infermieri. 
Se la persona porta un’emergenza di area sanitaria, l’infermiere
prende contatto immediatamente con il medico di guardia che
provvederà a predisporre le misure necessarie per contrastare o
risolvere l’emergenza. 
In assenza di situazioni clinicamente emergenti o percepite tali
dal paziente e, valutata la pertinenza della domanda rispetto alle
attività istituzionali del Ser.D., l’infermiere avvia la procedura di
accettazione che, di norma, prevede: l’apertura di una cartella
clinica e la raccolta delle informazioni previste nella scheda
anagrafica con particolare attenzione, in caso di persona con

riferito uso di sostanze, alla residenza, in quanto collegata all’as-
segnazione territoriale dei pazienti con dipendenza. 
Per documentare la residenza, l’infermiere richiede un docu-
mento d’identità valido di cui conserva fotocopia. 
Nel caso in cui il paziente richiedesse l’anonimato, l’infermiere
accetta la richiesta, ed identifica la persona attraverso una sigla. 
La persona deve essere informata che, con l’anonimato, non
potranno essere rilasciate certificazioni o attivare trattamenti con
farmaci stupefacenti.
Nel caso in cui il cliente non è residente nel territorio di com-
petenza del Ser.D., ma è cittadino italiano, si contatterà il Ser.D.
competente per territorio. 
Se il cliente non è cittadino Italiano, si seguiranno le disposizio-
ni previste dall’USL per la gestione dei pazienti comunitari o
extracomunitari.

Completata questa prima fase, si potrà classificare il cliente
come:
• rientrante, nel caso in cui è già conosciuto dal servizio;
• incidente nel caso in cui non è mai stato in carico da quel

Servizio ma è noto da altri Ser.D.;
• incidente/naive se è la prima volta, in assoluto che la persona

si mette in contatto con un Ser.D. 

Tipologia del bisogno
La tipologia del bisogno inizia con il colloquio di accoglienza
finalizzato ad un primo inquadramento della persona e della
domanda e ad un successivo inserimento in una delle seguenti
coorti.

Uso, abuso o dipendenza da sostanze
Per questa tipologia di persone l’accoglienza medica è priorita-
ria e deve essere erogata appena possibile, comunque non oltre
le 48 ore se non ci sono gli estremi dell’urgenza. 
Se ci sono gli estremi dell’urgenza, come detto precedentemen-
te, la visita medica non ha tempi di attesa. 
Se il paziente è incidente si invia al medico di guardia.
Se il paziente è rientrante si contatta il medico che è stato attivo
sul caso in precedenza e si fissa un appuntamento. 
L’accoglienza psico/sociale è programmata secondo disponibi-
lità in agenda dei professionisti di settore.
L’infermiere di accettazione fisserà gli appuntamenti e dovrà
monitorare se il paziente ha rispettato gli impegni assunti. 

Ex Articoli 75 o 121
Per questa tipologia di pazienti l’accoglienza di area sociale/
educazionale è prioritaria e deve essere erogata appena possibi-
le, comunque, di norma non oltre le 48 ore. 
L’accoglienza psicologica e medica sono programmate secondo
disponibilità in agenda dei professionisti di settore.
L’infermiere di accettazione fisserà gli appuntamenti e dovrà
monitorare se il paziente ha rispettato gli impegni assunti. 

Ad maiora
Raffaele Lovaste

LE RUBRICHE

La procedura di accoglienza
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Altre dipendenze non farmacologiche 
Per questa tipologia di pazienti l’accoglienza psicologica è prio-
ritaria e deve essere erogata appena possibile, comunque, di
norma non oltre le 48 ore. 
Se il paziente è incidente, si fisserà un primo appuntamento con
lo psicologo dell’equipe cui è assegnato il caso.
Se il paziente è rientrante, si prenderà contatto con lo psicologo
attivo sul caso precedentemente. 
L’accoglienza medica e sociale sono programmate secondo
disponibilità in agenda dei professionisti di settore.
L’infermiere di accettazione fisserà gli appuntamenti e dovrà
monitorare se il paziente ha rispettato gli impegni assunti. 

Gioco d’azzardo patologico (GAP)
Per questa tipologia di pazienti l’accoglienza sociale è priorita-
ria e deve essere erogata appena possibile, comunque, di norma
non oltre le 48 ore1. 
L’accoglienza medica e psicologica sono programmate secondo
disponibilità in agenda dei professionisti di settore.
L’infermiere di accettazione fisserà gli appuntamenti e dovrà
monitorare se il paziente ha rispettato gli impegni assunti. 

Altro
Per i casi che non rientrano tra le tipologie su elencate, l’infer-
miere dell’accettazione dopo il primo colloquio individuerà la
figura professionale più adatta e stabilirà i tempi di attivazione in
relazione alla domanda portata. 
L’infermiere di accettazione fisserà gli appuntamenti e dovrà
monitorare se il paziente ha rispettato gli impegni assunti. 

Si elencano di seguito alcuni casi particolari che possono rien-
trare in questa coorte. 

Familiari o terzi
Nel caso in cui c’è una richiesta d’informazioni sul percorso
terapeutico di un paziente da parte di familiare o conoscente, si
applicano le indicazioni sul rispetto della privacy con particola-
re attenzione ai dati sensibili.
Certificazione di non tossicodipendenza 
Gli accertamenti previsti per i lavoratori, con mansioni che com-
portano particolari rischi per la sicurezza, richiedono di certifi-
cazioni di assenza di tossicodipendenza. Queste persone sono
inviate all’area medica secondo disponibilità in agenda dei pro-
fessionisti. Sarà compito del medico, se necessario, estendere la
valutazione alle altre figure professionali del Ser.D. coinvolgen-
do l’infermiere dell’accettazione per la predisposizione degli
appuntamenti.

Urgenze percepite
Può capitare che, alcuni pazienti in carico, percepiscano come
urgenza (non sanitaria) attività solitamente programmabili (certi-
ficazioni, appoggi ecc.). 

Per questi pazienti è previsto un colloquio con l’infermiere del-
l’accettazione che valuta la richiesta e guida la risposta più
opportuna secondo il caso. 

Telefonate di area medica
L’infermiere di accettazione accoglie le telefonate di area medi-
ca, valuta la domanda, controlla, se il paziente è in carico, quan-
to eventualmente registrato nel fascicolo personale e programma
la risposta. 
Di caso in caso, deciderà se passare immediatamente la telefo-
nata al medico o richiamare il paziente in un secondo momen-
to dopo aver sentito il medico referente. 

Discussione in equipe e avvio della procedura dell’Assessment 
L’accoglienza transita, senza soluzione di continuità, nella pro-
cedura di assessment multi assiale che verrà concordata in
equipe. 
L’accoglienza termina quindi con la presentazione del caso in
equipe dei professionisti coinvolti.

Indicatori d’esito
L’accoglienza avrà esito:
• successo se tutte le fasi previste sono state rispettate; 
• successo parziale se per qualsivoglia motivo una o più fasi

sono state saltate;
• insuccesso se la persona ha abbandonato il servizio senza

completare il percorso. 
L’equipe è deputata a stabilirne l’esito. 
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Diagramma di flusso

Anagrafica



Introduzione

Il mandato istituzionale dei Ser.D. individua, tra gli altri, l’impe-
gno per prevenire e/o trattare la dipendenza da oppiacei, anche
se indotta dall’uso terapeutico dei farmaci contro il dolore.
Fino ad oggi i Ser.D. si sono occupati quasi esclusivamente della
presa in carico dei malati per uso di droghe illegali, ed in parti-
colare di eroina.
Oggi lo scenario dei problemi correlati all’uso di sostanze sta
cambiando rapidamente e radicalmente ed i Ser.D. devono esse-
re pronti ad affrontare il tema della prevenzione e del trattamen-
to della dipendenza da oppiacei conseguente all’uso di farmaci
per la terapia del dolore.
In questo senso i medici e le equipe multi professionali dei
Ser.D., forti dell’enorme esperienza accumulata negli ultimi
decenni nel campo del trattamento della dipendenza da eroina,
sono impegnati a poter essere in grado di gestire il tema della
prevenzione e del trattamento della dipendenza da oppiacei per
il trattamento del dolore. Il contributo dei medici dei Ser.D. nella
terapia del dolore è, perciò, duplice: da un lato prevenire e trat-
tare le diverse forme di dipendenza che possono insorgere nei
soggetti in trattamento per la terapia del dolore e dall’altra con-
tribuire ad accrescere la cultura del “trattamento del dolore” nel
nostro Paese, abbattendo lo stigma ed i fantasmi ideologici che
individuano erroneamente la terapia oppiacea per il dolore
come strumento terapeutico estremo ed a forte rischio per lo svi-
luppo di forme di dipendenza, anche gravi.
Non c’è dubbio che in Italia la terapia del dolore severo è stata
profondamente condizionata da un approccio “culturale” della
classe medica che ha rifiutato l’uso dei farmaci oppiacei anche
quando il loro uso era appropriato, tale da relegare il nostro
Paese agli ultimi posti al mondo per diffusione della terapia anti-
dolorifica con oppiacei. D’altra parte negli USA l’uso “indiscri-
minato” degli oppiacei painkiller ha determinato delle conse-
guenze negative come testimoniato dai seguenti numeri: 259
milioni di prescrizioni di farmaci oppiacei per la cura del dolo-
re nel 2012; 20% dei pazienti con sindromi dolorose per cause
non neoplastiche trattati con farmaci oppiacei; 165.000 persone
decedute per overdose da oppiacei prescritti tra il 1999 e il 2014
[CDC Guideline for Prescribing Opioids for Chronic Pain,
MMWR March 15, 2016] (23). In Italia, di contro, ci troviamo in
una condizione diametralmente opposta, non tanto per un uti-
lizzo appropriato dei suddetti farmaci quanto dal fatto che l’uso
dei farmaci oppiacei per il dolore è molto poco diffusa. Per lun-
ghi anni i pazienti sono stati lasciati “in un letto di dolore”. Da
alcuni anni con l’avvento della legge 38 del 15 marzo 2010, sta
cambiando in maniera positiva l’approccio e il trattamento della
terapia del dolore severo, in particolar modo con l’uso di farma-
ci agonisti del recettore mu degli oppiacei.

In questo senso la classe medica italiana sarebbe nella condi-
zione di mettere in atto un sostegno alla promozione etica e
deontologicamente corretta della terapia con farmaci oppiacei
supportandola con una serie di interventi utili ad evitare la deri-
va che si è verificata negli USA e nello stesso tempo essere in
grado di supportare, anche attraverso l’aiuto dei Ser.D., azioni di
prevenzione e di trattamento di forme di dipendenza iatrogena
da oppiacei.
Più in generale non c’è dubbio che i pazienti trattati con farma-
ci oppiacei per il dolore e gli specialisti prescrittori (centri per la
terapia del dolore, anestesisti – rianimatori, ortopedici, neurolo-
gi ecc.) potranno ricevere un grande contribuito dagli specialisti
dei SerD che potranno aiutarli ad inquadrare nei pazienti la pre-
senza di fattori di vulnerabilità in grado di favorire lo sviluppo di
forme anche gravi di dipendenza ed eventualmente prendere in
carico i pazienti che hanno sviluppato dipendenza. 
A questo proposito non c’è dubbio che molti pazienti in terapia
con farmaci oppiacei per un dolore severo correlato a diverse
patologie, non solamente quella neoplastica, guariscono da que-
st’ultima, non hanno più dolore, ma continuano ad usare oppia-
cei per la dipendenza residua che con il tempo rappresenterà
per loro e la Società il problema sanitario più importante .
Non c’è dubbio che, per questa tipologia, i pazienti dovrebbero
essere:
a) precocemente presi in carico dai Ser.D.;
b) adeguatamente valutati e motivati al trattamento;
c) disassuefatti;
d) compensati sul piano farmacologico e comportamentale.
Con questo primo articolo FeDerSerD intende aprire un filone di
ricerca, di formazione e di supporto all’intervento dei medici e
delle equipe dei Ser.D. nel settore della terapia del dolore severo.

Discussione

Gli analgesici oppioidi rappresentano indubbiamente uno stru-
mento terapeutico fondamentale nella terapia del dolore. Tutta-
via come molte sostanze agenti sul sistema nervoso centrale, essi
possono indurre il fenomeno della tolleranza, che consiste in
una riduzione dell’effetto farmacologico al protrarsi della som-
ministrazione di una stessa dose. Questo, in una parte vulnera-
bile di pazienti, trattati a lungo termine con tali farmaci e già
recanti altri fattori di rischio, può essere alla base di comporta-
menti di abuso (1,2). Questi comportamenti non sono semplice-
mente collegati all’esposizione a farmaci oppioidi, ma dipendo-
no anche da una complessa serie di fattori che possono essere di
natura sia neurobiologica che contestuale e che possono porta-
re alla perdita del controllo durante l’utilizzo del farmaco (3).
Recenti dati epidemiologici e clinici dimostrano che solo una
bassa percentuale di pazienti trattati con oppioidi per il dolore
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cronico ha un rischio di sviluppare dipendenza, con un tasso di
prevalenza simile a quella osservata nella popolazione generale,
a patto che essi non presentino particolari fattori di vulnerabilità
allo sviluppo di forme di dipendenza (4).
È per questa ragione che è importante identificare soggetti che
sono potenzialmente a rischio e quindi sulla base di questi piani-
ficare con gli specialisti del dolore delle adeguate strategie tratta-
mentali. In questo senso gli autori americani hanno sviluppato
strumenti per valutare il potenziale abuso da oppioidi, in quanto
negli USA si è evidenziato un uso scorretto di questi farmaci (5). 
Diversamente, in Italia vi è un consumo maggiore di classi di
analgesici diversi dagli oppiacei, come gli antiinfiammatori non
steroidei (FANS). L’alto consumo di questi farmaci, utile in alcu-
ne situazioni cliniche, è dovuto sia alla possibilità di utilizzarli
in automedicazione che dal bisogno di utilizzarli per i loro effet-
to antiinfiammatorio. 
È noto come i fenomeni di abuso e uso improprio degli oppioi-
di analgesici abbia creato in alcuni Paesi un problema sanitario
serio (6), tale da comportare gravi rischi di salute al paziente,
dovuti al sovradosaggio, alle interazioni tra farmaci e a tutta una
serie di conseguenze negative sul piano sociale, legale e com-
portamentale che una dipendenza da una qualsiasi sostanza psi-
coattiva può provocare (7,8). 
Non c’è dubbio che i timori di poter contribuire al problema del-
l’abuso possono, di riflesso, indurre il personale sanitario ad una
sorta di “oppiofobia” e ad essere meno propenso alla prescrizio-
ne, somministrazione e dispensazione di oppioidi analgesici,
limitandone l’accesso ad un gran numero di pazienti che invece
ne potrebbero realmente beneficiare (9-11). 
Poiché la prevalenza e le conseguenze dell’autolimitazione da
parte dei medici della prescrizione di farmaci oppiacei sono in
aumento, sempre più frequentemente si chiede alla comunità
medica e scientifica di saper bilanciare i costi ed i benefici del
trattamento del dolore utilizzando specifici ed appropriati per-
corsi diagnostico terapeutici in modo da massimizzare il risulta-
to terapeutico, ma al contempo minimizzare il rischio di abuso
ed uso improprio. 
Lo scopo di questo articolo è quello di presentare come le pro-
prietà tecnologiche farmaceutiche che sono in grado di scorag-
giare e di ridurre i fenomeni di abuso ed uso improprio, con un
cenno particolare al rischio di esposizione accidentale pediatri-
ca, che rappresenta un problema clinico degno della massima
attenzione. 

1. Preferire medicinali con formulazioni ‘abuse deterrent’
Molto spesso per poter mettere in pratica l’abuso, il paziente
deve manipolare il farmaco, estrarre il principio attivo ed usare
vie di somministrazione alternative a quelle terapeutiche, come
l’iniezione, l’inalazione o il fumo (12) che favoriscono l’insor-
genza di effetti gratificanti che agiscono da rinforzo positivo. 
Un approccio promettente nella gestione dei rischi della terapia
con oppioidi è rappresentato dalle formulazioni farmaceutiche
abuse deterrent. Le formulazioni abuse deterrent impediscono, o
rendono molto complicata e scoraggiante, l’estrazione dell’op-
pioide dalla sua formulazione originale, rendendo il farmaco
meno attrattivo o meno gratificante per l’abuso, ad esempio limi-
tandone la biodisponibilità, o rendendo la somministrazione per
vie alternative impraticabile (13). 

2. Preferire confezioni che prevengono l’intossicazione acciden-
tale nei bambini
I bambini, soprattutto quelli con una età inferiore a 6 anni, sono
particolarmente suscettibili all‘ingestione di farmaci, per la

curiosità tipica dell’età, perché possono scambiarli per caramel-
le, e perché non sono consapevoli delle conseguenze. Inoltre i
bambini sono più suscettibili all’avvelenamento poiché molte
vie metaboliche non sono completamente “mature” e per le loro
dimensioni corporee ridotte rispetto ad un adulto (14). 
Uno studio ha provato che la prescrizione di farmaci per adulti
è statisticamente correlata all’esposizione ed avvelenamento nei
bambini (15). 
È certamente opportuno ricordare ai pazienti di conservare il
prodotto al di fuori della portata dei bambini, ma avere a dispo-
sizione un farmaco che sia dotato di un confezionamento a
prova di bambino aumenta significativamente i margini di sicu-
rezza del prodotto. Basterebbe che il farmaco oppioide fosse
dotato di un confezionamento tale da rendere estremamente
improbabile che un bambino possa aprire la confezione o acce-
dere alla sostanza. Un esempio è rappresentato dai Rapid Onset
Opioids (ROO) che hanno in alcuni casi un contenitore a prova
di bambino da cui si deve estrarre il flacone immediatamente
prima dell’uso (16). Diversi studi hanno dimostrato che queste
confezioni contribuiscono ad una importante riduzione della
mortalità infantile da avvelenamento accidentale (17,18). Inol-
tre, visto che l’avvelenamento avviene principalmente per inge-
stione (15), è evidente che la scelta di formulazioni orale, solide
o liquide, sono intrinsecamente associate ad un maggior rischio
di avvelenamento accidentale, rispetto a formulazioni che non
sono deglutibili. 

3. Preferire prodotti distinguibili, in caso di poli-prescrizione,
per ridurre l’errore terapeutico non intenzionale
Gli errori terapeutici sono, per definizione, eventi estremamente
pericoliosi, anche potenzialmente letali, che possono essere evi-
tati (19) e rappresentano un problema relativamente comune
nella pratica clinica. Sono stati pubblicati molti studi sull’argo-
mento che hanno studiato gli errori terapeutici nelle strutture
sanitarie, ma pochi si sono soffermati sugli errori terapeutici che
avvengono fuori le strutture sanitarie (20). Eppure i pazienti,
spesso a domicilio, possono confondere i medicinali perché
hanno confezioni o nomi o forme simili (21), a volte con conse-
guenze fatali (22). 
Per il paziente, il confezionamento di un farmaco svolge la fun-
zione fondamentale di identificare il medicinale in modo chiaro
ed evidente. Il rischio che si crei confusione e che venga assun-
to il medicinale sbagliato aumenta nelle situazioni dove il
paziente deve assumere più medicine, tutte sostanzialmente
simili tra loro. Avere un oppioide analgesico che si differenzia
rispetto ai diversi farmaci riduce questo rischio e contribuisce ad
un suo uso più sicuro. 

4. Evitare i farmaci a rilascio prolungato e preferire i farmaci a
rilascio normale di principio attivo (p.a.)
Le recenti Linee Guida americane CDC (Centers for Disease
Control and Prevention), rivolte ai medici di medicina generale
e internisti che sono coloro che prendono in carico per primi i
pazienti con dolore cronico raccomanda che, “quando viene
iniziata la terapia con oppioidi per il dolore cronico, i medici
devono cominciare con oppioidi a rilascio normale, invece di
quelli a rilascio prolungato/long acting (ER/LA)” (23).
La FDA indica l’uso di oppioidi ER/LA, per la “gestione del dolo-
re continuo e abbastanza grave da richiedere un trattamento
quotidiano con oppioidi a lungo termine”, “quando” le opzioni
di trattamento alternative (oppioidi o non oppioidi a rilascio nor-
male) sono inefficaci, non tollerate e comunque almeno dopo 1
settimana di trattamento con oppioidi a rilascio normale. Anche

Mission 45............................................................................................................................................................................................................14



in Italia i farmaci a lento rilascio a base di tapentadolo, ossico-
done e ossicodone/naloxone sono indicati per il trattamento del
dolore severo (RCP Targin e Palexia).
L’FDA osserva inoltre che gli oppioidi ER/LA sono appropriati
solo per i pazienti tolleranti agli oppioidi, (60 mg di morfina per
os/die o dosi equianalgesiche di altri oppioidi) per almeno 1 set-
timana. Questo perché, da un lato la terapia con farmaci a rila-
scio normale consente di controllare il dolore in tempi più brevi:
con l’associazione di oppioidi e paracetamolo ad es., il sollievo
dal dolore viene avvertito dal paziente già dopo 30’ dalla som-
ministrazione (24), mentre il lento rilascio impiega qualche gior-
no per raggiungere lo steady state. Dall’altro lato, il REMS (Risk
Evaluation and Mitigation Strategy) (25) introduce nuove misure
di sicurezza perché l’uso degli oppioidi a orari fissi è associato
con una dose media totale giornaliera maggiore rispetto all’uso
di oppioidi al bisogno a rilascio normale, con un potenziale
rischio di aumento di effetti collaterali, accumulo e rischio di
dipendenza (23).
Inoltre, i farmaci a rilascio prolungato non riescono a coprire
bene l’arco delle 24h a causa dell’emivita troppo breve dei p.a.
che li compongono e lasciano scoperte delle ore della giornata
in cui il dolore cronico può ricomparire (26-30)). Questo può
portare ad un uso scorretto dei farmaci ER/LA, ad esempio ad
aumentare il dosaggio per aumentare la durata d’azione o ad
aumentare il numero di somministrazioni giornaliere oltre le 2
prescritte dalla farmacocinetica: questi comportamenti possono
provocare il rischio di accumulo di oppioide nell’organismo e
potenzialmente aumentare gli effetti collaterali.

5. Porre attenzione a situazioni che possono interferire con l’as-
sorbimento del farmaco
L’assorbimento dei farmaci è legato, oltre che alle caratteristiche
intrinseche del p.a., alle condizioni del paziente, alla via di som-
ministrazione e alla forma farmaceutica con cui il p.a. viene vei-
colato nell’organismo. Questo ragionamento è ancora più
importante quando si parla della classe degli oppiacei. Per evi-
tare il rischio di abuso e di aumentati effetti collaterali o di ipe-
ralgesia dovuta ad eccessivo dosaggio, è necessario che il clini-
co valuti attentamente le tre caratteristiche da cui dipende l’as-
sorbimento.
Un esempio è il fentanil nella forma farmaceutica a rilascio
immediato (ROO – rapid onset opioid) che trova indicazione nel
trattamento dei picchi di Breakthrough cancer Pain (BTcP). Il fen-
tanil è una base debole, il cui assorbimento è funzione del pH:
variando il pH da 7.7 a 6.6 aumenta di 10 volte il grado della
forma ionizzata del fentanil e si riduce di 5 volte il coefficiente
di permeabilità (31). La presenza di alterazioni del cavo orale
come stomatiti e mucositi aumentano nel paziente oncologico,
portando ad una potenziale variazione di assorbimento del fen-
tanil. L’assunzione di chemioterapici o la radioterapia inducono

disfunzione delle ghiandole salivari e possono modificare il pH
a livello della bocca (32). Un recente studio di farmacocinetica
conferma che con il fentanil per via sublinguale, l’assorbimento
è influenzato negativamente in pazienti oncologici con ipofun-
zione salivare (33). In queste condizioni cliniche, l’uso della via
nasale per veicolare il fentanil potrebbe risultare più efficace e
sicura, in quanto consente di somministrare una dose costante e
riproducibile. Questo è confermato in particolare, dai dati pub-
blicati per FPSN (Fentanil Pectina Spray Nasale), che mostrano
che dopo 3 anni il farmaco è in grado di controllare il BTcP
senza necessità di modificare il dosaggio nel 70% dei pazienti
(34).

Conclusioni

Gli analgesici oppioidi rimangono farmaci cardine nella terapia
del dolore, tuttavia insieme alla loro efficacia e potenza, porta-
no con sé dei rischi. È importante che il trattamento sia affidato
a medici specialisti del dolore che sappiano massimizzare il
risultato terapeutico e, al contempo, minimizzare i rischi. Alcu-
ni dei rischi possono essere minimizzati efficacemente predili-
gendo l’uso di farmaci che sfruttano particolari proprietà tecno-
logiche farmaceutiche atte a ridurre i fenomeni di abuso. I rischi
di abuso ed uso improprio posso essere gestiti preferendo for-
mulazioni che scoraggiano l’abuso (abuse deterrent), mentre il
pericolo di una intossicazione accidentale nei bambini può
essere evitato con formulazioni non deglutibili o che rendono
molto complicato l’accesso alla sostanza. Nel paziente poli-trat-
tato, l’oppioide analgesico dovrebbe essere facilmente distingui-
bile dagli altri medicinali. Le formulazioni a rilascio normale
sono da preferirsi per via della loro maneggevolezza. Infine biso-
gnerebbe preferire formulazioni che non subiscono l’influsso di
quelle condizioni del paziente che possono modificare l’assor-
bimento e gli effetti del farmaco. 
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Più di mezzo secolo è trascorso da quando Olds e Milner pose-
ro le basi empiriche e speculative per lo studio dei sistemi di gra-
tificazione e rinforzo, dando avvio a quella profonda revisione
del concetto di dipendenza, su cui ancora oggi, fondiamo gran
parte delle nostre riflessioni e studi.
Uno dei temi oggi più studiati dalle neuroscienze riguarda la
motivazione, ossia quei comportamenti che implicano il soddi-
sfacimento di alcuni bisogni e pulsioni, e la valutazione della
realtà in modo positivo o negativo. 
Gli studi in questo settore, da quelli condotti dagli etologi sul
campo a quelli effettuati dai fisiologi in laboratorio, hanno indi-
cato che alla base degli istinti c’è una pulsione, uno stato inter-
no che dev’essere soddisfatto attraverso un ‘atto di consumazio-
ne’ che procura una gratificazione. 
Quale pulsione (Bandura, 1973) anima la mente di esseri umani,
fino a prova contraria, che mettono in atto comportamenti auto
ed eterodistruttivi, come farsi esplodere ed uccidere chi sta loro
intorno o sgozzano senza alcuna pietà uomini ritenuti nemici e
colpevoli di avere un pensiero diverso sulla natura della fede o
sul senso della vita. 
Di quale pulsione sono l’atto finale consumatorio queste ferocie? 
Qualcuno può dire che guerra e barbarie sono un binomio
inscindibile, e queste atrocità hanno accompagnato sempre i
conflitti, anche se le guerre moderne sembravano fino a poco fa,
aver filtrato in parte la ferocia, consentendo di prendere distan-
za fisica ed emozionale dai fatti più crudeli, presentandoli poi
sapientemente elaborati dalla comunicazione mediatica, per
attenuare l’impatto emozionale.
Oggi ci troviamo a fronteggiare un fenomeno quale l’adesione
sempre più numerosa e apparentemente convinta, di giovani e
ragazzini, ad un pensiero politico e un modo di intendere la vita
e i rapporti tra le persone, dove concetti come empatia, ovvero
la capacità di comprendere a pieno lo stato d’animo altrui, sia
che si tratti di gioia, che di dolore, sembra del tutto scomparsa e
sostituita da filtri emozionali così potenti da far pensare che le
regioni talamiche di queste persone abbiano smesso di funzio-
nare. 
Cosa fanno i neuroni specchio di questi soggetti quando parte-
cipano o assistono a carneficine e massacri di persone non
responsabili di altro che la propria condotta di sopravvivenza?
Qualcuno potrebbe giustamente obiettare che anche chi gover-
na un drone porta la stessa responsabilità di chi sgozza o si fa
esplodere in un mercato; voglio subito sgombrare il campo da
ogni equivoco e precisare che non sto dando alcun giudizio
morale di responsabilità e colpa. 
Mi sto interrogando su cosa succede nella mente di persone che
sembrano mosse da motivazioni difficilmente spiegabili con le
teorie della gratificazione, volte a soddisfare una pulsione che
mette in conto o presuppone l’annientamento dell’altro, come

base fisiologica di attivazione dei processi biologici di rilascio
del glutammato e di rinforzo dopaminergico. 
Allo stesso tempo non intendo depotenziare l’impatto emotivo di
queste riflessioni richiamando le basi neurologiche dei compor-
tamenti per sterilizzare una riflessione che mette in causa molte
delle cose che pensiamo di sapere sul nostro cervello e sulle
ragioni dei nostri comportamenti. 
Ci siamo forse illusi che i modelli di gratificazione e rinforzo, sia
quelli sperimentalmente adottati che quelli studiati in vivo,
abbiano a che fare prevalentemente con la sopravvivenza del-
l’individuo e della specie, ipotizzando una risposta evolutiva che
ne riconosce entrambe le componenti come elementi fondanti e
paritari – se non mangio e non bevo muoio come individuo, se
non mi riproduco muoio come specie. 
Ma è davvero così?
Sembrerebbe che il concetto biologico di specie e anche quello
di individuo non siano stati accolti ed integrati nei costrutti cul-
turali che guidano le scelte di un certo numero di umani, sem-
pre più numerosi a giudicare dagli eventi bellici degli ultimi 30
anni e drammaticamente esplosi in questo ultimo periodo. 
Si tratta solo di un fatto politico e culturale che potrebbe trovare
risposte e adattamenti in recondite e sempre più inaspettate sag-
gezze, o dobbiamo riconoscere che le radici delle motivazioni
basilari sono più complesse di quelle che abbiamo ipotizzato e
che utilizziamo come euristiche per comprendere e spiegare i
comportamenti di appetizione e scelta, per limitarci al nostro
campo osservativo e di azione professionale.
Se è vero che l’esperienza potrebbe ristrutturare le reti neurali
implicate nei sistemi motivazionali e gli stessi significati dei vis-
suti individuali, cosa dobbiamo pensare a proposito delle centi-
naia di persone, per lo più giovani, che hanno fatto, stanno
facendo e faranno esperienze di vita così emotivamente forti e
drammatiche. 
Esperienze in apparenza prive, per coloro che le vivono, di ogni
connotato emozionale riguardo alla sopravvivenza e ai suoi
diritti, a meno di ammettere che in talune condizioni, la cultura
prende talmente il sopravvento sui determinanti biologici della
motivazione e ne condiziona a tal punto l’espressività, da ridur-
li a fenomeni marginali nella economia delle relazioni umane e
sociali.
Quali conseguenze dunque, se e quando questa massa di perso-
ne saranno costrette dalle circostanze a rivedere i loro piani
palingenetici e a ripensare il loro rapporto con un consesso
sociale e relazionale meno fanatico e brutale. 
Ci troveremo a rapportarci con persone che possiamo conside-
rare affette da una qualche forma di danno organico o funziona-
le così grave da dover essere curato per poter essere considerati
reincludibili? 

Contaminazioni
Maurizio Fea

Fanatismo, motivazione e crudeltà

LE RUBRICHE
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Non si tratta del tema noto dei reduci, persone che hanno vissu-
to le guerre degli ultimi cento anni magari controvoglia o
comunque senza una contropartita di gratificazione personale,
come sembrerebbe essere invece per coloro che partecipano
attivamente e con passione oggi, a questi eventi cataclismatici
nel loro potere ciecamente distruttivo. 
Si tratta di persone che hanno incluso nei loro determinanti
motivazionali, il bisogno prima ed il piacere poi, di annientare
le esistenze di tutte quelle persone che per la loro non apparte-
nenza alla cultura di cui si sentono interpreti indiscussi, non
meritano di vivere, trasformando la categoria dell’umano uni-
versale in un sottoprodotto che deve essere legittimato dalla
appartenenza ad un credo religioso o ad una visone specifica ed
univoca dello stare al mondo. 
Secondo Eibl-Eibesfeldt, in tali contesti vengono represse dispo-
sizioni innate, come quella alla solidarietà umana, che in con-
dizioni normali creano inibizioni all’uccisione dei congeneri. 
Gli appartenenti a un gruppo possono ‘indottrinarsi’ coltivando
l’idea che i membri del gruppo nemico non siano propriamente
uomini, ed il conflitto viene così spostato artificiosamente sul
piano della lotta interspecifica, in cui viene a mancare ogni ini-
bizione.
Non è nuovo tutto ciò, il nazismo, le guerre balcaniche, e i
pogrom dell’estremo oriente, hanno dato prova della loro fero-
cia distruttiva, con una differenza a mio parere decisiva verso gli
attuali protagonisti della brutalità, ovvero la presunta gratifica-
zione personale che sembra essere alla base del processo moti-
vazionale di queste persone. 
Ci troviamo di fronte non a quella solubilità della coscienza
morale individuale (De Monticelli) che si verifica sotto la forza
della pressione sociale o dell’autorità costituita, e che ha fatto
parlare Hannah Arendt di “banalità del male” per descrivere l’e-
stensione e la passiva condivisione del male morale da parte di
consistenti fette di società, ma siamo in presenza di forme molto
attive di adesione e partecipazione volontaria alla costruzione di
universi morali raccapriccianti per la loro disumanità.
Se dunque l’esperienza potrebbe ristrutturare le reti neurali
implicate nei sistemi motivazionali e gli stessi significati dei vis-
suti individuali, ci potremmo trovare a trattare con persone espo-

ste, come sta avvenendo, ad una formazione esperienziale e ad
addestramenti specifici, diretti ad inibire totalmente alcune di
quelle che consideriamo disposizioni innate, come pietà e com-
passione verso esseri della stessa specie e non solo. 
La categoria dell’antisociale si sta arricchendo di nuove caratte-
ristiche, non solo l’insensibilità verso i sentimenti altrui ed il
dolore procurato, con mancanza di sensi di colpa e responsabi-
lità, ma un coacervo di schemi cognitivi costruiti attraverso una
potente filtrazione culturale e probabili effetti selettivi della fun-
zione talamica di tali individui, di cui non abbiamo verosimil-
mente alcuna esperienza né competenza. 
Siamo ben oltre le pur inquietanti osservazioni frutto degli espe-
rimenti di Milgram (1974) e Zimbardo (2007) che tanto scalpore
e domande angoscianti hanno prodotto sulla natura e l’origine
del male morale nell’essere umano. 
Dunque non solo non siamo estranei come persone a quanto di
terribile sta accadendo nel mondo, sia quello più prossimo che
quello apparentemente più distante, ma siamo professionalmen-
te coinvolti, per ora solo a ragionare e forse domani ad operare,
in un campo di significati e comportamenti che richiederanno
una profonda revisione dei concetti di motivazione e gratifica-
zione, a partire dai costrutti neurobiologici che ne sostengono i
relativi correlati comportamentali e cognitivi e forse anche delle
nostre attuali pratiche cliniche.

maurizio.fea@gmail.com
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La terapia farmacologia dell’alcolismo:
il disulfiram e il naltrexone i primi due farmaci
anti-alcol approvati dagli organismi regolatori
per la pratica clinica. Parte II
Ezio Manzato*, Felice Nava**, Gisella Manzato°, Sara Rosa***, Fabio Caputo°°

La terapia farmacologica dell’alcolismo: i far-
maci vecchi e nuovi per il controllo della
dipendenza alcolica e del craving 

Una review sugli approcci farmacologici per ridurre il
craving in pazienti con disturbi da uso di alcol (AUD),
che ha discusso i modelli interdisciplinari sviluppati per
comprendere il craving, i differenti approcci usati per
valutarlo e misurarlo e i farmaci utilizzati e testati per
diminuirlo nei pazienti con disturbi da uso di alcol, ha
osservato che la ricerca sul concetto di craving ha por-
tato a una migliore conoscenza dei circuiti biocompor-
tamentali che contribuiscono alla complessità dei
disturbi da uso di alcol. In particolare, per quanto
riguarda le attuali farmacoterapie per ridurre il cra-
ving per l’alcol, specificamente prendendo come bersa-
glio gli aspetti psicologici associati al modello psicobio-
logico a tre vie nervose del craving alcolico (Verheul e
coll., 1999), gli approcci sperimentali per valutare le

farmacoterapie per ridurre il craving si sono basati
sulla teoria della disregolazione dei meccanismi neuro-
biologici del craving associato con sintomi clinici nei
soggetti alcolisti. Le farmacoterapie attualmente usate
che hanno come bersaglio la via nervosa reward (con
craving reward caratterizzato da disregolazione della
dopamina e/o degli oppiodi) sono gli antagonisti dei
recettori degli oppioidi come il naltrexone, approvato
dalla Food and Drug Administration (FDA) nel 1994 per
il trattamento dell’alcolismo, e farmaci attivi sul sistema
della dopamina, quali gli antagonisti del recettore della
dopamina, come gli antipsicotici atipici (APA) aripipra-
zolo (agonista parziale dei recettori D2 e 5-HT1A e anta-
gonista del recettore 5-HT2A), quetiapina (che si lega
con i recettori D1-2, 5-HT1A-2A e adrenergici α1-2) e olan-
zapina (antagonista atipico dei recettori D2,4 e 5-HT2).
Le farmacoterapie attualmente usate che hanno come
bersaglio la via nervosa relief (con craving relief carat-
terizzato da disregolazione GABA-ergica e gltammater-
gica) sono farmaci autorizzati come AED dagli organi-
smi regolatori, FDA ed European Medicines Agency
(EMA), cioè topiramato (antagonista del recettore alfa-
amino-3idrossi-5metilisioxazolo-propionico-AMPA/kai-
nato del glutammato, facilitante l’azione inibitoria del
recettore GABAA e inibente l’anidrasi carbonica), lamo-
trigina (bloccante dei canali del sodio), gabapentin (ini-
bitore dei canali del calcio con legame specifico con la
subunità α2δ riducendo il rilascio di neurotrasmettitori
eccitatori e strutturalmente correlato al GABA ma
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senza azione diretta sullo stesso), levetiracetam (inibito-
re dei canali del calcio e legante la proteina SV2A della
vescicola sinaptica che è coinvolta nel rilascio dei neu-
rotrasmettitori cerebrali) e zonisamide (bloccante i
canali del sodio, inibente la trasmissione del glutamma-
to e potenziante indirettamente quella GABA-ergica e
direttamente il release della dopamina e della serotoni-
na); sullo stesso sistema inoltre agiscono il baclofene
(agonista del recettore GABAB), approvato dalla FDA
per controllare la spasticità muscolare, e il sodio oxiba-
to (acido gamma-idrossibutico-GHB) (agonista dei
recettori GABAB) approvato in Italia e in Austria come
trattamento della dipendenza alcolica e dalla FDA e dal-
l’EMA per trattare la narcolessia; inoltre vi sono far-
maci con attività sul sistema del glutammato, quali gli
antagonisti del recettore NMDA, come l’acamprosato
(con attività sul recettore metabotronico del glutamma-
to 5-mGluR5), approvato in Europa nel 1989 dall’EMA
e dalla FDA nel 2004 per il trattamento della dipenden-
za alcolica e la memantina (antagonista non competitivo
del recettore NMDA del glutammato e bloccante del
recettore 5-HT3 della serotonina e del recettore nicoti-
nico dell’acetilcolina) proposto per il trattamento della
malattia di Alzheimer e autorizzata dall’EMA nel 2002.
Le farmacoterapie attualmente usate che hanno come
bersaglio la via nervosa obsessive (con craving obsessive
caratterizzato da disregolazione della serotonina-5-
HT), sono farmaci attivi sul sistema della serotonina,
quali gli antagonisti dei recettori 5-HT, come l’ondanse-
tron (antagonista del recettore 5-HT3) approvato dalla
FDA come antiemetico post-operatorio e gli inibitori
specifici del reuptake della serotonina (SSRI), come la
fluoxetina e la sertralina. Vi sono farmacoterapie,
attualmente usate, che hanno come bersaglio altri mec-
canismi. Tra queste, i farmaci che agiscono sul metabo-
lismo dell’alcol, come il disulfiram, in grado di inibire
l’aldeide deidrogenasi (ALDH-1 e ALDH-2) e di blocca-
re il metabolismo dell’alcol con incremento della con-
centrazione sanguigna di acetaldeide, approvato dall’F-
DA nel 1951 per il trattamento dell’alcolismo. Vi sono
anche farmaci che agiscono sul sistema adrenergico,
quali gli antagonisti del recettore nicotinico, come la
vareniclina (agonista nicotinico parziale con alta affi-
nità per il recettore α4β2 nAChR) approvata dall’FDA
per il trattamento di cessazione del fumo e la prazosina
(antagonista del recettore α1) approvata dall’FDA per
trattare la pressione sanguigna e l’iperplasia prostatica
benigna. In conclusione, il naltrexone, valutato in modo
estensivo in studi clinici, ha mostrato di essere superio-
re al placebo e ad altri interventi (come la terapia cogni-
tivo-comportamentale-CBT, il disulfiram e l’acampro-
sato) nel ridurre il craving; comunque non è risultato
efficace nel ridurre il bere alcol come outcome del trat-
tamento a lungo termine; invece le farmacoterapie che
hanno come bersaglio l’effetto antagonista sul sistema
limbico (cioè gli antipsicotici) non hanno fornito risulta-

ti consistenti, malgrado abbiano dimostrato benefici
terapeutici nei pazienti con concomitanti malattie psi-
chiatriche; gli studi randomizzati controllati con gli
SSRI hanno riportato risultati non conclusivi nel preve-
nire le ricadute e nel ridurre il craving per l’alcol; la
vareniclina, che utilizza gli aspetti simili del craving e
gli effetti sinergici del fumo e dell’alcol, ha mostrato di
ridurre il craving alcolico e il fumo sia in fumatori che
in non fumatori, comunque il craving non è stato sem-
pre associato con la riduzione del consumo di alcol
(Haass-Koffler e coll., 2014).
In Italia sono quattro i farmaci approvati dall’organi-
smo regolatorio (Agenzia Italiana del Farmaco-AIFA)
per il trattamento della dipendenza da alcol (AD): il
disulfiram, il naltrexone, il sodio oxibato e l’acampro-
sato (Vignoli, 2013). Attualmente tre farmaci sono stati
approvati per il trattamento della dipendenza da alcol
(importante problema di salute pubblica) sia dall’Euro-
pean Medicines Agency (EMA) che dalla Food and Drug
Administration (FDA) e sono: l’acamprosato, il disulfi-
ram e il naltrexone in forma orale; la FDA ha anche
approvato l’uso del naltrexone in forma iniettabile ad
azione prolungata; in Austria e in Italia è stato appro-
vato anche il sodio oxibato. Il Comitato dell’EMA, per i
medicinali a uso umano, ha recentemente autorizzato la
commercializzazione del nalmefene come agente farma-
cologico per la riduzione del consumo di alcol; tale auto-
rizzazione è stata recepita anche dall’AIFA (Testino e
coll., 2014).
I farmaci utilizzati per il trattamento dell’alcolismo, o
in fase di sperimentazione, sono fondamentalmente di
tre tipi e agiscono con tre meccanismi d’azione: 1. bloc-
cano il target d’azione dell’alcol, 2. mimano l’azione
dell’alcol e 3. interferiscono con il metabolismo dell’al-
col (Spanagel & Kiefer, 2008; Olive, 2010; Franck &
Jayaram-Lindstrom, 2013). 
I principali farmaci per il trattamento dell’alcolismo e il
loro meccanismo d’azione sono elencati nella Tab. 1
(Nava & Manzato, 2015).
Ognuno dei farmaci sopraccitati presenta un diverso
grado di efficacia, dimostrato sulla base del numero
degli studi clinici effettuati e sulla capacità di permette-
re di raggiungere l’astinenza. In particolare, i farmaci
per l’alcolismo si possono classificare, in base alla loro
efficacia, in quattro categorie: 
grado A, che comprendono farmaci per cui gli studi con-
dotti sono adeguati per numero e metodologia e che
dimostrano che il farmaco è più efficace del placebo; 
grado B, che comprendono farmaci per cui gli studi con-
dotti sono adeguati per numero e metodologia ma che
non dimostrano chiaramente una maggiore efficacia del
farmaco verso il placebo; 
grado C, che comprendono farmaci per cui gli studi
sono indicativi di una non evidente superiorità del far-
maco verso il placebo; 
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grado I, che comprendono farmaci per cui non esistono
dati certi di efficacia per l’esistenza di un limitato
numero di soggetti del campione in studio e una inade-
guatezza della metodologia utilizzata. 
Nella Tab. 2 è rappresentato, in base alla classificazio-
ne sopraccitata, il grado di efficacia dei principali far-
maci anti-alcol utilizzati nella terapia farmacologica
dell’alcolismo (Nava & Manzato, 2015).
In una review sistematica della letteratura (studi e
review pubblicati tra gennaio 1960 e agosto 2010) rela-
tiva alle terapie farmacologiche da sole o in combinazio-
ne con interventi psicologici brevi, fattibili nei setting
delle cure primarie e specialistici, che ha preso in consi-
derazione 85 studi randomizzati controllati (RCT) coin-
volgenti 18.937 soggetti, ha dimostrato che i farmaci più
efficaci per il trattamento dell’alcolismo sono: il nal-
trexone orale (+6% di giorni di astinenza raggiunta
rispetto al placebo nello studio più ampio), il topirama-
to (prescritto fuori tabella) (+26,2% di giorni di asti-
nenza raggiunta rispetto al placebo in uno studio recen-
te) e il naltrexone depot (+25% di riduzione della per-

centuale di bere pesante rispetto al placebo in uno degli
studi più ampi). Invece l’acamprosato mostra efficacia
modesta con i pazienti con astinenza recente (con gli
studi europei che mostrano migliori risultati di quelli
statunitensi) e le evidenze per il disulfiram sono equivo-
che. Riguardo ai trattamenti psicosociali, alcuni studi
suggeriscono che vi sono pazienti che migliorano con
trattamenti psicosociali estensivi associati ai farmaci,
mentre altri mostrano che un supporto breve può esse-
re egualmente efficace. In conclusione, sebbene gli effet-
ti del trattamento siano modesti, i farmaci per la dipen-
denza da alcol, in associazione con supporto breve o
trattamento psicosociale più estensivo, possono essere
efficaci nei setting delle cure primarie e specialistici
(Miller e coll., 2011). Il suddetto studio, però, non ha
compreso farmaci di provata efficacia, come ad es. il
sodio oxibato, poiché utilizzato solo in alcuni Paesi
europei.
A questi farmaci anti-alcol va aggiunta una serie di far-
maci, con effetto di riduzione dell’uso di alcol, che sono
in fase di sperimentazione e che rappresentano poten-
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Tab. 1 - Terapie farmacologiche utilizzate nell’alcolismo

Farmaci Meccanismo d’azione

(modificata da Nava & Manzato, 2015)

Tab. 2 - Grado di efficacia delle terapie farmacologiche per l’alcolismo

Farmaci Grado di efficacia

Disulfiram Grado B

Naltrexone/Nalmefene Grado A

Acamprosato Grado A

Sodio oxibato Grado A

Agenti serotoninergici: Citalopram, Fluoxetina, Fluvoxamina, Grado I
Ondansetron, …

Litio Grado C

(modificata da Nava & Manzato, 2015)

Disulfiram

Naltrexone/Nalmefene

Acamprosato

Sodio oxibato

Agenti serotoninergici: Citalopram, Fluoxetina, Fluvoxamina…

Ondansetron

Litio

Inibizione dell’acetaldeide deidrogenasi

Antagonismo dei recettori degli oppiodi

Antagonismo dei recettori del glutammato e dei canali del calcio

Potenziamento della trasmissione GABAergica

Inibizione selettiva del reuptake della serotonina

Antagonismo del recettore della serotonina (5-HT3)

Sconosciuto: potrebbe influenzare il segnale cellulare dei fosfoi-
nositidi e aumentare i livelli di serotonina
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ziali strategie terapeutiche per il trattamento dell’alco-
lismo e che in futuro probabilmente potranno essere uti-
lizzati routinariamente nella comune pratica clinica:
baclofene, tiagabina, memantina, lamotrigina, topira-
mato e neuropeptidi Y e S (Soyka & Rosner, 2010).

Il disulfiram: farmaco avversivante

Il disulfiram è stato il primo farmaco a essere approva-
to dalla Food and Drug Administration (FDA) per il
trattamento dell’alcolismo nel 1951. Per il suo meccani-
smo d’azione può essere considerato un farmaco avver-
sivo, cioè capace di indurre effetti avversi, a seguito del-
l’assunzione di alcol; il disulfiram è, infatti, in grado di
inibire l’aldeide deidrogenasi (ALDH-1 e ALDH-2) e di
bloccare il metabolismo dell’alcol, in modo da determi-
nare un accumulo nell’organismo di acetaldeide, i cui
alti livelli nel sangue determinano un grave malessere
generale con sudorazione, cefalea, dispnea, incremento
della pressione arteriosa, rossore, palpitazioni, nausea
e vomito; tale malessere generale è definito reazione
disulfiram-etanolo (DER); in particolare, ciò accade
ogni qual volta il paziente che assume il farmaco beve
alcol. La sintomatologia avversiva indotta dalla contem-
poranea assunzione dell’alcol con il disulfiram determi-
na, perciò, un forte disincentivo al consumo alcolico e
permette di mantenere l’astinenza (Ait-Daoud & John-
son, 2003). Il disulfiram rimane uno dei farmaci anti-
alcol più utilizzati al mondo e le sue indicazioni tera-
peutiche si sono allargate agli alcolisti con comorbilità
da sostanze d’abuso e psichiatrica, in particolare per i
soggetti che soffrono di co-abuso di cocaina e di distur-
bo post-traumatico da stress (PTSD) (Petrakis e coll.,
2000; Barth & Malcolm, 2010). Tuttavia, il disulfiram
non è un farmaco maneggevole e il suo uso può determi-
nare l’insorgenza di gravi effetti collaterali fra cui epa-
totossicità, epatiti, depressione e anche reazioni psicoti-
che (O’Shea, 2000). In una a review di 13 studi clinici
pubblicati dal 2000 al 2008 è stato evidenziato che i pro-
grammi di trattamento che sfruttano gli effetti psicologi-
ci del disulfiram assunto sotto supervisione farmacolo-
gica hanno risultati migliori rispetto ai programmi che
trascurano tali effetti psicologici (Krampe & Ehrenrei-
ch, 2010).
In uno studio controllato multicentrico (condotto pres-
so strutture della Veterans Administration) di 52 setti-
mane 605 alcolisti maschi sono stati randomizzati a 250
mg/die di disulfiram (202 soggetti), a 1 mg/die di disulfi-
ram (204 soggetti), controllo per il trattamento della
reazione alcol disulfiram, e a non disulfiram (199 sog-
getti), controllo per il counseling che ricevevano tutti i
soggetti trattati. I pazienti sono stati valutati due volte
al mese per 1 anno; sono state fatte interviste a parenti
e amici e analisi urinarie ed ematiche per confermare i

report dei pazienti. Non sono state riscontrate differen-
ze significative tra i gruppi in vari outcome del tratta-
mento: astinenza totale, tempo per il primo drink, occu-
pazione o stabilità sociale. Tra i pazienti che hanno
bevuto e che hanno completato le interviste di asses-
sment, quelli in trattamento con 250 mg/die di disulfi-
ram hanno riportato in modo significativo meno giorni
di bere (49.0±8.4) rispetto a quelli in trattamento con 1
mg/die (75.4±11.9) o a quelli senza disulfiram
(86.5±13.6); è stata riscontrata una relazione significa-
tiva tra l’aderenza al regime di trattamento e l’astinen-
za completa in tutti i gruppi di trattamento. In conclu-
sione, il disulfiram è risultato d’aiuto nel ridurre la fre-
quenza del bere dopo ricaduta, ma non ha migliorato
l’effetto terapeutico del counseling riguardo ad aiutare
gli alcolisti a mantenere l’astinenza continuativa o a
ritardare la riassunzione di alcol, cioè ha mostrato di
prevenire le ricadute nei pazienti aderenti al trattamen-
to ma è apparso inefficace a mantenere l’astinenza per
lunghi periodi di tempo (Fuller e coll., 1986).
In uno studio multicentrico sull’efficacia dell’acampro-
sato (antagonista dei recettori NMDA del glutammato)
nel trattamento di pazienti con dipendenza da alcol cro-
nica o episodica, 118 pazienti sono stati assegnati a ran-
dom a ricevere o acamprosato o placebo e entrambi i
gruppi di trattamento sono stati stratificati per concomi-
tante uso volontario di disulfiram; il trattamento è dura-
to 380 giorni, con un ulteriore periodo di follow-up di
360 giorni. I parametri primari di efficacia valutati sono
stati: la percentuale di ricaduta e la durata dell’astinen-
za cumulativa (CAD). Dopo 30 giorni di trattamento, 40
dei 55 (73%) pazienti trattati con acamprosato erano
astinenti in confronto con 26 di 55 (43%) pazienti trat-
tati con placebo (p = 0.019). Tale vantaggio terapeutico
si è mantenuto durante il periodo di trattamento ed è
risultato statisticamente significativo fino a 270 giorni (p
= 0.028). Dei pazienti trattati il 27% in acamprosato e il
53% in placebo ha bevuto il primo drink entro i primi 30
giorni dello studio; la durata media dell’astinenza cumu-
lativa è stata di 137 giorni (40% di giorni di astinenza)
per i pazienti trattati con acamprosato e 75 giorni (21%
di giorni di astinenza) per i pazienti trattati con placebo
(p = 0.013). Non si sono presentate interazioni avverse
tra acamprosato e disulfiram e il sottogruppo che ha
ricevuto entrambi i farmaci ha avuto un migliore outco-
me nella durata dell’astinenza cumulativa rispetto a
quelli con un farmaco o senza farmaco. L’acamprosato è
stato ben tollerato; la diarrea è stato il solo effetto inde-
siderato significativo. In conclusione, l’acamprosato è
risultato una farmacoterapia utile e sicura nel tratta-
mento a lungo termine dell’alcolismo e la somministra-
zione contemporanea di disulfiram ne ha migliorato l’ef-
ficacia (Besson e coll., 1998).
Una review, che aveva come obiettivo la valutazione del-
l’efficacia di cinque categorie di farmaci usati per il
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trattamento della dipendenza da alcol (disulfiram, nal-
trexone e nalmefene, acamprosato, vari SSRI e litio), ha
incluso studi controllati e non controllati su pazienti
dipendenti da alcol in setting di ricovero e ambulatoria-
li pubblicati da 1966 al 1997, graduando la qualità degli
articoli indipendentemente dalla forza dell’evidenza per
ciascuna classe farmacologica: A, evidenza forte e
costante di efficacia in studi di ampia dimensione e/o
alta qualità; B, evidenza di efficacia non chiara; C, evi-
denza di mancanza di efficacia e I, evidenza insufficien-
te. Su 375 articoli valutati, sono stati selezionati 41
studi e 11 studi di follow-up o di sottogruppo, di cui
sono stati analizzati i dati clinici. Il naltrexone (grado
A) è risultato ridurre il rischio di ricaduta nel bere
pesante e la frequenza del bere in confronto con il pla-
cebo, ma non aumentare in modo sostanziale l’astinen-
za, come evitamento di qualsiasi consumo alcolico; l’a-
camprosato (grado A, da studi europei su larga scala) è
risultato ridurre la frequenza del bere, sebbene i suoi
effetti di aumentare l’astinenza o di ridurre il tempo per
il primo drink siano meno chiari; gli studi controllati sul
disulfiram (grado B) hanno rilevato un andamento non
chiaro rispetto agli outcome alcolici, nel senso che alcu-
ne evidenze indicano che la frequenza del bere si ridu-
ce, ma evidenze minime supportano il miglioramento
delle percentuali di astinenza continuativa; i dati clinici
limitati sugli SSRI sono molto promettenti (grado I),
sebbene nella maggior parte degli studi vengano confusi
da alte percentuali di disturbi dell’umore comorbili; il
litio (grado C) manca di efficacia nel trattamento della
dipendenza da alcol primaria. In conclusione, i report
recenti, che documentano che il naltrexone e l’acam-
prosato sono più efficaci del placebo nel trattamento
dell’alcolismo, giustificano l’interesse clinico nell’uso di
tali farmaci per i pazienti dipendenti da alcol; l’uso del
disulfiram è diffuso ma meno chiaramente supportato
dall’evidenza di studi clinici, comunque studi specifici
sulla somministrazione supervisionata possono essere
autorizzati; l’uso degli SSRI o del litio per pazienti con
dipendenza alcolica primaria non appare ad oggi sup-
portato da dati clinici disponibili di efficacia, tuttavia
questi farmaci possono avere effetti terapeutici positivi
in pazienti con copresenti disturbi psichiatrici (Garbutt
e coll., 1999).
Il disulfiram che, in caso di assunzione di alcol in dosi
adeguate (250 mg/die come dose media) è comunemente
in grado di dissuadere il comportamento alcolico grazie
alla sua reazione sgradevole disulfiram-etanolo; tutta-
via il farmaco, eccetto nel caso in cui la sua assunzione
sia supervisionata strettamente da un tutore come parte
integrante di un contratto terapeutico, viene comune-
mente sospeso e l’effetto deterrente viene quindi perdu-
to. Nonostante ciò, in molti studi clinici la somministra-
zione del disulfiram non viene supervisionata e pur-
troppo la maggior parte delle review trascura o mini-

mizza la cruciale importanza della supervisione farma-
cologica, per verificare la quale è stata condotta una
review su studi clinici (13 controllati e 5 non controlla-
ti) in cui la somministrazione del disulfiram era super-
visionata almeno 1 volta alla settimana; tutti gli studi,
tranne uno, hanno riportato risultati positivi, con signi-
ficatività statistica nelle situazioni di valutazione con-
trollata; nella sola eccezione in cui sono stati coinvolti
alcolisti senza fissa dimora non è stata raggiunta un’a-
deguata supervisione farmacologica. In generale, una
migliore supervisione farmacologica è risultata associa-
ta a un migliore outcome del trattamento; i supervisori
del trattamento con disulfiram necessitano di un trai-
ning appropriato e la supervisione farmacologica
dovrebbe essere un’aggiunta semplice ed efficace dei
programmi di trattamento psicosociale e gestita con un
approccio specifico, con definizione di alcuni aspetti
terapeutici: 1. tutore che effettua il monitoraggio, 2.
luogo, tempo e modo di assunzione in presenza del tuto-
re, 3. contatto periodico con il terapeuta alla presenza
del quali è assunto il farmaco, 4. eventuali contatti
telefonici in caso di omissione dell’assunzione per 3
giorni, 5. periodica prescrizione del farmaco, 6. discus-
sione in caso di riluttanza di assunzione del farmaco, 6.
insegnamenti al paziente di considerare l’assunzione
rituale del farmaco come un mezzo per fornire fiducia a
se stesso e ai familiari ed enfatizzazione, riguardo a
essa, della caratteristica centrale del desiderio del
paziente e non di una sua coercizione. In confronto con
disulfiram non supervisionato o gruppi di controllo
senza disulfiram, è stato evidenziato che la supervisione
farmacologica riduce il bere, prolunga la remissione cli-
nica, migliora la ritenzione in trattamento e facilita la
compliance con gli interventi psicosociali, come il
rinforzo nella comunità ambientale (CRT), la terapia di
coppia comportamentale (CCT) e la terapia delle reti
(network) sociali (NT). È stato segnalato che il supervi-
sore può essere un professionista della salute, un com-
pagno di lavoro, un ufficiale giudiziario o un operatore
di ostello, ma solitamente è un membro della famiglia. È
stato sottolineato che il trattamento con disulfiram
dovrebbe continuare per un minimo di 12 mesi. Infine,
è stato inoltre segnalato che il disulfiram sotto supervi-
sione farmacologica appare più efficace del naltrexone
supervisionato e dell’acamprosato non supervisionato
(Brewer e coll., 2000).
In uno studio naturalistico, basato su revisioni globali
delle cartelle di 33 pazienti con alcolismo e malattie
mentali severe (70% schizofrenia o disturbo schizoaffet-
tivo), a cui era stato prescritto il disulfiram, è risultato
che il 21% dei pazienti riportava effetti indesiderati da
disulfiram, mentre non sono state riportate significative
complicazioni psichiatriche. Sebbene il 76% dei pazien-
ti abbia riportato di bere con disulfiram, solo il 28% ha
avuto esperienza di reazioni negative all’alcol. Il 64%
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dei pazienti è risultato in remissione clinica dall’alcoli-
smo per almeno 1 anno durante 3 anni di follow-up e il
30% ha sperimentato una remissione clinica di 2 anni.
Il trattamento con disulfiram è stato associato con ridu-
zioni nei giorni di ospedalizzazione, ma non in cambia-
menti nello stato lavorativo. In conclusione, i risultati
suggeriscono che il disulfiram può essere un trattamen-
to aggiuntivo utile per l’alcolismo nei pazienti con
malattie mentali severe e pertanto sono necessarie ricer-
che controllate per valutare tali effetti terapeutici in
questa popolazione (Mueser e coll., 2003).
Durante gli ultimi 55 anni, sia gli studi di ricerca che l’e-
sperienza clinica hanno portato favorevoli informazioni
cliniche circa l’efficacia e la sicurezza del disulfiram.
Per quanto riguarda l’efficacia, nello studio randomiz-
zato controllato multicentrico su 605 pazienti con
dipendenza da alcol è stato trovato che il disulfiram non
si concretizza in una maggiore astinenza totale, ma si
caratterizza per minori giorni di bere nel sottogruppo di
uomini trattati che sono leggermente più anziani e che
hanno maggiore stabilità della loro residenza rispetto al
totale dei partecipanti; inoltre lo studio ha dimostrato
che il disulfiram assunto in modo discrezionale ha limi-
tata efficacia; la ragione più importante per l’inefficacia
del disulfiram è la compliance farmacologica scadente
con il regime farmacologico, quando i pazienti lo assu-
mono in proprio; lo studio ha anche documentato che la
compliance farmacologica con il disulfiram non monito-
rizzato è generalmente scadente. Al riguardo è stato
segnalato che il modo appropriato di assumere il disul-
firam è che lo staff curante o i familiari osservino l’as-
sunzione del farmaco. In uno studio randomizzato con-
trollato su 126 pazienti con dipendenza da alcol che
paragonava la somministrazione supervisionata di 200
mg/die con la somministrazione supervisionata di 100
mg/die di vitamina C ha trovato un bere significativa-
mente minore con il disulfiram. Recenti review sul trat-
tamento con disulfiram hanno concluso che la sommini-
strazione non supervisionata di disulfiram è di utilità
limitata, mentre hanno approvato il disulfiram supervi-
sionato. Per quanto riguarda il dosaggio, sia l’esperien-
za clinica che la ricerca hanno fornito informazioni cli-
niche circa la dose appropriata. Rispetto alle alte dosi
(1000-3000 mg/die) impiegate all’inizio, la pratica clini-
ca ha indicato che c’è una tossicità considerevolmente
minore e una piccola attenuazione della reazione disul-
firam-etanolo con la dose di 250 mg/die; alle dosi di 1-3
g/die erano state riportate morti da reazione disulfiram-
etanolo, mentre le morti appaiono molto più rare con la
dose corrente; la tossicità, come reazioni psicotiche e
neuropatia, è apparsa correlata con la dose. Uno studio
dose-risposta su 52 volontari sani non alcolisti ha
mostrato che 200 mg o meno di disulfiram e 0,15 g di
etanolo/kg di peso corporeo è risultato correlato a una
diminuzione della pressione sanguigna diastolica di 20 o

più mmHg in 31 dei volontari e a un incremento del
ritmo cardiaco di 20 o più battiti per minuto in 40 dei
volontari; pertanto, in considerazione di questi dati cli-
nici è stato concluso che per la metà dei soggetti la dose
appropriata è 200 mg mentre per l’altra metà è di 300
mg. Pertanto, bilanciando la dose sufficiente a causare
la reazione disulfiram-etanolo senza aumentare eccessi-
vamente il rischio di tossicità, è ragionevole iniziare con
una dose di 250 mg/die e se il paziente beve e non speri-
menta la reazione disulfiram-etanolo è possibile aumen-
tare la dose a 500 mg. Per quanto riguarda gli effetti
indesiderati e le reazioni avverse da farmaco (ADR) 2
studi controllati con placebo non hanno trovato una
maggiore incidenza di effetti indesiderati con il disulfi-
ram eccetto che per la sonnolenza, che usualmente è di
breve durata; in uno studio che ha analizzato i report di
reazioni avverse farmacologiche durante un periodo di
22 anni (1968-1990) in Danimarca sono state riportate
155 reazioni avverse farmacologiche, con quelle epati-
che più frequenti (34%) seguite da quelle neurologiche
(21%), cutanee (15%), psichiatriche (4%) e altre
(26%); lo studio però non ha riportato quali erano le
dosi implicate nelle reazioni avverse farmacologiche.
Nello studio danese sono state anche riportate 14 morti,
di cui 11 determinate da insufficienza epatica e questo si
collega con la rara e idiosincrasica epatotossicità poten-
zialmente fatale che occorre con il disulfiram; la stima
della percentuale dell’epatite fatale indotta da disulfi-
ram è di 1 per 25.000 pazienti trattati/anno; il picco di
epatotossicità, non-fatale o fatale, si presenta a 60 gior-
ni dopo l’inizio del trattamento. In una review sull’epa-
totossicità del disulfiram, che ha preso in considerazio-
ne 17 casi di epatotossicità associati al farmaco e che ha
discusso le strategie per evitare questo effetto indeside-
rato raro ma pericoloso per la vita, è stato raccoman-
dato di eseguire i test di funzionalità epatica (LFT)
prima del trattamento, a intervalli di 2 settimane per 2
mesi e successivamente a intervalli di 3-6 mesi. In una
review sulla sicurezza del disulfiram è stato sottolineato
che l’inizio dell’epatite è particolarmente rapida e che i
test di funzionalità epatica frequenti non riescono a
individuarla, per cui è stato raccomandato di informa-
re il paziente, i suoi familiari e il medico di famiglia del
rischio ed è stato enfatizzato che l’ittero è solitamente
preceduto da febbre e di stoppare il farmaco; è stato
suggerito un approccio clinico prudente, che è quello di
informare il paziente sui segni e sintomi dell’epatite e
anche di eseguire test frequenti nei primi mesi di tratta-
mento. In uno studio in cui il disulfiram è stato pre-
scritto a pazienti con modesti innalzamenti delle transa-
minasi è stato concluso che questi sono facilmente pre-
vedibili se viene attivato un frequente monitoraggio dei
test epatici; infine, a causa della serietà dell’epatotossi-
cità del disulfiram è stato raccomandato di non prescri-
verlo a soggetti con test epatici anormali. Il disulfiram

VI/



Mission 45 - Newsletter “Clinica dell’Alcolismo” n. 21................................................................................................................25I/VII/

non deve essere prescritto a pazienti con malattie car-
diovascolari o cerebrovascolari poiché si può presenta-
re ipotensione in conseguenza della reazione disulfiram-
etanolo; non deve essere prescritto a donne in gravi-
danza a causa di possibili anormalità fetali e a pazienti
con disturbo da convulsioni idiopatiche. È importante
ricordare che il disulfiram influenza negativamente la
farmacocinetica e di conseguenza gli effetti dei farmaci
metabolizzati dal citocromo p450 (warfarin, fenitoina,
triciclico-TCA-amitriptilina e BDZ, come clordiazepos-
sido e diazepam, ma non lorazepam e oxazepam), per
cui tali farmaci possono avere livelli plasmatici più alti
ed emivite più lunghe se usati in concomitanza con il
disulfiram. Riguardo alla combinazione del disulfiram
con l’acamprosato e il naltrexone, in uno studio con-
trollato con placebo sull’acamprosato 118 pazienti con
dipendenza da alcol, che assumevano volontariamente il
disulfiram in combinazione con l’acamprosato, hanno
mostrato in modo significativo più giorni di astinenza
(maggiore durata dell’astinenza cumulativa-CAD)
rispetto a quelli che ricevevano acamprosato da solo,
comunque i pazienti che assumevano il disulfiram erano
più motivati; poiché i pazienti non erano assegnati a
random al regime disulfiram-acamprosato non è stato
possibile conoscere se la combinazione farmacologica o
la motivazione siano i responsabili di questi risultati. In
uno studio sulla sicurezza, non sono state riportate inte-
razioni avverse tra acamprosato e disulfiram in 24
pazienti trattati per 12 mesi. In uno studio su 30 pazien-
ti con 25 mg/die di naltrexone associato al disulfiram
per 6 mesi i pazienti con la combinazione hanno ottenu-
to migliori risultati rispetto a disulfiram o a calcio car-
bimide da soli. Riguardo alla prescrizione di antide-
pressivi contemporaneamente al disulfiram gli antide-
pressivi triciclici (TCA) e gli inibitori delle momoamino
ossidasi (IMAO) non dovrebbero essere prescritti; in
una review sul trattamento della depressione negli alco-
listi è stato sostenuto l’uso degli inibitori selettivi del
reuptake della serotonina (SSRI). Riguardo a particola-
ri sottogruppi di pazienti, in assenza di un numero
importante di studi controllati, i pazienti che possono
avere migliori risultati con il disulfiram non supervisio-
nato sono quelli più anziani, più stabili socialmente e
con maggiore motivazione; gli studi osservazionali di
pazienti trattati con disulfiram supervisionato hanno
indicato che quelli che vogliono rimanere in trattamen-
to hanno maggior beneficio. In conclusione, sono neces-
sari studi clinici randomizzati per determinare se la
somministrazione di disulfiram supervisionata sia utile
per gruppi a maggiore rischio (come soggetti che hanno
fallito precedenti tentativi di trattamento o delinquen-
ti/criminali), se sia meglio gestita da membri dello staff
curante o da familiari e se possa migliorare l’outcome
del trattamento quando combinata con nuove farmaco-
terapie (Fuller & Gordis, 2004).

In 254 pazienti con dipendenza da alcol e comorbilità
per disturbi psichiatrici di Asse I del DSM-IV (Diagno-
stic and Statistical Manual of Mental Disorders) dell’A-
merican Psichiatric Association (APA, 1994) diagnosti-
cati con la Structured Clinical Interview for DSM-IV
Axis I Disorders Patient Edition (SCID-P) (First e coll.,
1996), in particolare disturbi psicotici (schizofrenia nel
16%, disturbo schizoaffettivo nell’11% e disturbo bipo-
lare nel 73%), trattati in un setting di rabilitazione
ambulatoriale e stabilizzati con terapia psicofarmacolo-
gica, è stato condotto uno studio di 12 settimane presso
tre cliniche ambulatoriali della Veterans Administra-
tion. I pazienti sono stati randomizzati a uno dei
seguenti quattro gruppi di trattamento: 1. naltrexone
(50 mg/die) da solo, 2. placebo da solo, 3. disulfiram
(250 mg/die) in aperto e naltrexone in cieco, 4. disulfi-
ram in aperto e placebo in cieco. La compliance farma-
cologica è stata valutata con il Microelectric Events
Monitoring System (MEM); le misure primarie di outco-
me del trattamento erano rappresentate dall’uso di
alcol (come riduzione dell’uso di alcol e dei giorni di
bere e contemporaneo maggior numero di giorni conse-
cutivi di astinenza) e le misure secondarie di outcome
erano basate su sintomi psichiatrici, craving alcolico,
livelli di gamma-glutamiltransferasi (GGT) ed eventi
avversi. I pazienti sono stati valutati con interviste e
scale per verificare l’assunzione alcolica con la Timeline
FollowBack Interview (TLFB) (Sobell & Sobell, 1992),
la severità della dipendenza da alcol con l’Alcohol
Dependence Scale (ADS) (Skinner & Horn, 1984), il
craving con l’Obsessive Compulsive Drinking and
Abstinence Scale (OCDS) (Anton e coll., 1996), la sinto-
matologia psicotica con la Psychotic Positive and Nega-
tive Symptom Scale (PANSS) (Kay e coll., 1987), gli
effetti indesiderati e le reazioni avverse con la Hopkins
Symptom Checklist (HSCL) (Derogatis e coll., 1974); le
scale sono state utilizzate sia al basale che settimanal-
mente per 12 settimane. Al termine del trattamento è
stato evidenziato che i pazienti psicotici presentavano
ritenzione in trattamento e compliance farmacologica
analoghe ai soggetti non psicotici (oltre l’80%) e non
manifestavano esacerbazione dei sintomi psicotici e pre-
senza importante di effetti indesiderati e reazioni avver-
se. È risultata un’alta percentuale di astinenza comple-
ta tra i gruppi di trattamento (177 soggetti 69.7%); i
pazienti trattati con farmaci attivi (naltrexone e disulfi-
ram) hano presentato in modo significativo minori gior-
ni di bere per settimana (P = .02) e più giorni consecuti-
vi di astinenza (P = .04) rispetto a quelli trattati con pla-
cebo, ma non si è avuta alcuna differenza significativa
nelle altre misure di consumo alcolico (percentuale di
giorni di bere pesante o numero di giorni di astinenza);
rispetto al craving i pazienti in complesso hanno ripor-
tato in modo significativo misure minori durante il
periodo di trattamento senza effetto da parte delle con-
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dizioni di trattamento; infine non si è avuto un vantag-
gio terapeutico dalla combinazione dei due farmaci. In
conclusione, i risultati suggeriscono che è opportuno
utilizzare disulfiram e naltrexone in questo gruppo di
pazienti con dipendenza alcolica e disturbi psicotici in
doppia diagnosi, anche se il vantaggio terapeutico è
modesto; invece non vi è vantaggio terapeutico con la
combinazione farmacologica (Petrakis e coll., 2005). 
Nello studio di 12 settimane condotto presso tre cliniche
ambulatoriali della Veterans Administration in 254
pazienti con dipendenza da alcol e comorbilità per
disturbi psichiatrici di Asse I del DSM-IV (APA, 1994),
trattati in un setting di riabilitazione ambulatoriale e
stabilizzati con terapia psicofarmacologica, la rando-
mizzazione includeva randomizzazione in aperto a
disulfiram o non disulfiram e randomizzazione in dop-
pio cieco a naltrexone o placebo, il che risultava in quat-
tro gruppi di trattamento: 1. naltrexone da solo, 2. pla-
cebo da solo, 3. disulfiram e naltrexone e 4. disulfiram
e placebo. Le misure di outcome del trattamento erano
l’uso di alcol, i sintomi del disturbo post-traumatico da
stress, il craving alcolico, i livelli di GGT e gli eventi
avversi. Il 36,6% dei soggetti totali, cioè 93 soggetti, ha
soddisfatto i criteri diagnostici secondo il DSM-IV per il
disturbo post-traumatico da stress e tali pazienti hanno
avuto migliori outcome alcolici con i farmaci attivi (nal-
trexone, disulfiram o la loro combinazione) rispetto a
quelli trattati con il placebo; in complesso i sintomi del
disturbo post-traumatico da stress sono risultati miglio-
rati e tali soggetti hanno riportato di più alcuni effetti
indesiderati se trattati con la combinazione farmacolo-
gia. In conclusione, i risultati suggeriscono che il disul-
firam e il naltrexone sono efficaci e sicuri per i soggetti
con dipendenza da alcol e disturbo post-traumatico da
stress in comorbilità (Petrakis e coll., 2006).
Nello studio di 12 settimane condotto presso tre cliniche
ambulatoriali della Veterans Administration in 254
pazienti con dipendenza da alcol e comorbilità per
disturbi psichiatrici di Asse I del DSM-IV (APA, 1994),
in cui la randomizzazione risultava in quattro gruppi di
trattamento: 1. naltrexone da solo, 2. placebo da solo,
3. disulfiram e naltrexone e 4. disulfiram e placebo, le
misure primarie di outcome del trattamento riguarda-
vano l’uso di alcol e quelle secondarie includevano i sin-
tomi del disturbo depressivo misurati con l’Hamilton
Depression Rating Scale (HDRS) (Hamilton, 1960), il
craving alcolico, i livelli di GGT e gli eventi avversi. Il
54,7% dei soggetti totali, cioè 139 soggetti, ha soddisfat-
to i criteri diagnostici secondo il DSM-IV per il disturbo
depressivo maggiore; non si è osservata alcuna relazio-
ne tra diagnosi di depressione e farmacoterapia rispetto
agli outcome dell’alcol, ai sintomi psichiatrici o agli
effetti indesiderati riportati per questi farmaci; si è
osservata invece un’interazione significativa tra diagno-
si, gruppo di trattamento e craving, dove i soggetti con

depressione in disulfiram nel tempo riportavano meno
craving rispetto i soggetti con depressione in naltrexo-
ne. In conclusione, i risultati suggeriscono che il disulfi-
ram e il naltrexone sono sicuri per i soggetti in doppia
diagnosi con depressione per il trattamento dei disturbi
da uso di alcol (Petrakis e coll., 2007).
In uno studio in doppio cieco randomizzato controllato
con placebo è stata valutata l’efficacia del disulfiram,
del naltrexone e della loro combinazione in pazienti con
contemporanea dipendenza da cocaina e da alcol; 208
pazienti (su 245 che avevano acconsentito alla parteci-
pazione) sono stati randomizzati a disulfiram (250
mg/die con raggiungimento della dose piena al giorno 5)
(53 soggetti), a naltrexone (100 mg/die al giorno 3 dopo
2 giorni di induzione a 50 mg) (52 soggetti), alla loro
combinazione (49 soggetti) e placebo (54 soggetti) per 11
settimane (fase di trattamento), con 2 settimane di fase
di screening pre-trattamento. I pazienti, uomini e donne
con età media di 41 anni (per l’88.9% americani di ori-
gine africana e per il 78.9% fumatori di cocaina) con
diagnosi di dipendenza da cocaina e alcol secondo i cri-
teri diagnostici del DSM-IV (APA, 1994), sono stati
reclutati presso il Treatment Research Center (TRC),
Department of Psychiatry, University of Pensylvania
School of Medicine a Philadelphia; i pazienti avevano
completato con successo una disintossicazione ambula-
toriale e avevano conseguito 3 giorni di astinenza da
alcol prima di iniziare il farmaco in studio; in aggiunta
al farmaco o al placebo i soggetti partecipavano due
volte alla settimana a sedute di terapia cognitivo-com-
portamentale (CBT) individuale, manualizzata e riceve-
vano materiale di supporto sviluppato dal National
Institute on Alcohol Abuse and Alcoholism Projaect
MATCH (Kadden e coll., 1992). I pazienti sono stati
diagnosticati con la Structured Clinical Interview for
DSM-IV (SCID) (First e coll., 1996) e sottoposti a valu-
tazione medica e a test di laboratorio su sangue e urine.
Gli outcome del trattamento erano l’astinenza da cocai-
na e/o da alcol; l’uso di alcol e cocaina era verificato con
self-report mediante il metodo TLFB (Sobell & Sobell,
1992) sia relativamente al consumo nei 3 mesi immedia-
tamente precedenti l’entrata in trattamento che a ogni
visita di controllo durante il trattamento settimanal-
mente; ai pazienti a ogni visita era effettuato il test del-
l’etilometro ed eseguito lo screening urinario per le
sostanze d’abuso (con ricerca di benzoilecgonina consi-
derata positiva con un valore ≥300 ng/ml) per tre volte
a settimana durante la fase di screening e settimanale
nelle 11 settimane di trattamento. I pazienti nel mese
precedente il trattamento avevano: usato cocaina per il
45.8% dei giorni, per il 56% dei giorni avevano bevuto
e per il 48.8% avevano bevuto in maniera eccessiva.
Riguardo alla frequenza al trattamento, le dichiarazio-
ni auto-riportate con il TLFB riguardo a cocaina e alcol
sono state complete per l’85.1% del campione e i
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pazienti hanno partecipato a 9.7 o 44% delle 22 possi-
bili sessioni di CBT e hanno frequentato almeno una
sessione di CBT a settimana per un numero medio di 6.2
o 56% delle 11 settimane di trattamento; la percentuale
dei pazienti per gruppo di trattamento che lo ha inter-
rotto prima della fine è stata: 22.6% per il disulfiram,
32.7% per naltrexone, 40.8% per la combinazione
disulfiram-naltrexone e 40.7% per il placebo, senza
significativa differenza tra i quattro gruppi (p = 0.16).
Riguardo all’aderenza farmacologica il 45.8% dei
pazienti ha assunto l’80% delle proprie pillole durante
il trattamento e questa percentuale è stata paragonabile
per tutti i quattro gruppi di trattamento (p = 0.19) senza
differenze tra le percentuali di aderenza tra i pazienti in
naltrexone e in disulfiram; solo il 35.1% dei pazienti ha
ricevuto l’80% o più del numero massimo possibile di
compresse di disulfiram in confronto con il 58.7% del
naltrexone, con ciò suggerendo che i pazienti riceveva-
no un’esposizione maggiore al naltrexone rispetto al
disulfiram, sebbene la differenza nelle percentuali di
esposizione tra i due farmaci non sia stata significativa
(p = 0.36). Complessivamente, i risultati hanno mostra-
to poche preoccupazioni per la sicurezza, sebbene l’a-
derenza farmacologica sia stata scarsa in un certo
numero di pazienti per entrambi i farmaci, da soli o in
combinazione. Nelle analisi primarie focalizzate sui
risultati dello screening urinario e sui self-report dell’u-
so di cocaina e alcol, l’astinenza da cocaina misurata
come urine negative alla cocaina e i giorni di astinenza
da cocaina o alcol da self-report non è differita tra pla-
cebo e ciascun gruppo farmacologico; dei campioni rac-
colti (1.807 in totale) il 75.7% (1.368) era coerente con i
self-report e del totale raccolto il 19.8% (358) era posi-
tivo per cocaina, ma i pazienti negavano l’uso, e il 4.5%
(81) era negativo per cocaina, a dispetto dell’ammissio-
ne di uso di cocaina. Per quanto riguarda l’astinenza da
cocaina, sulla base dello screening urinario tutti i grup-
pi hanno mostrato un incremento nel tempo negli odds
ratio (OR) di urine mancanti e/o positive alla benzoilec-
gonina, con un incremento dell’OR di un coefficiente di
1.25 a settimana (p = 0.001, 95%CI = 1.09-1.40); i
pazienti che avevano fornito urine positive alla benzoi-
lecgonina nel periodo di screening avevano percentuali
maggiori di urine mancanti e/o positive durante la fase
di trattamento (OR = 5.21, p < 0.001, 95%CI = 3.06-
8.88); per quanto riguarda l’astinenza da cocaina sulla
base dei self-report sull’uso di cocaina si è osservato un
trend in direzione di un numero più limitato di pazienti
che usavano cocaina nei gruppi con disulfiram (OR per
uso = 1.45, p = 0.06, 95%CI = 0.98-2.16); i pazienti che
auto-riportavano uso di cocaina nella fase dello scree-
ning presentavano in modo significativo self-report di
uso di cocaina nella fase di trattamento (p = 0.001),
senza effetti significativi del tempo o del farmaco. Per
quanto riguarda l’astinenza da alcol sulla base dei self-

report sull’uso di alcol con il TLFB sul bere alcol si è
osservato un trend lineare e quadratico delle interazio-
ni del tempo con i gruppi farmacologici (rispettivamen-
te p = 0.04 e p = 0.02); tali interazioni erano dovute al
disulfiram da solo e al naltrexone da solo e mostravano
percentuali iniziali più rapide di incremento nel bere
rispetto agli altri due gruppi farmacologici, seguite da
un livellamento più tardivo nella fase di trattamento;
comunque, non si sono avute significative differenze tra
i gruppi di trattamento a ogni punto di verifica e simil-
mente per il bere pesante si è osservato per i gruppi di
trattamento un incremento complessivo nelle percen-
tuali di uso di alcol nel tempo (OR = 1.13, p = 0.02,
95%CI = 1.02-1.26), ma non ci sono stati significativi
effetti per i gruppi farmacologici. Riguardo all’astinen-
za combinata da cocaina e alcol l’analisi ha mostrato
una significativa maggiore astinenza nei pazienti che
assumevano disulfiram (da solo o in combinazione) (OR
= 1.64, p = 0.04, 95%CI = 1.02-2.65), sebbene i giorni di
astinenza non fossero significativamente differenti dal
gruppo placebo in analisi post-hoc; non ci sono stati
significativi effetti del tempo o del naltrexone con l’indi-
ce combinato di astinenza. Riguardo al periodo di asti-
nenza, analisi primarie hanno rivelato che in modo
significativo più pazienti che assumevano la combina-
zione disulfiram-naltrexone conseguivano più verosi-
milmente 3 settimane consecutive di astinenza da cocai-
na e alcol in confronto con gli altri tre gruppi di tratta-
mento (combinazione disulfiram + naltrexone = 34.7%,
naltrexone = 17.3%, disulfiram = 17.0% e placebo =
15.0%, p = 0.05); tale capacità di astinenza durante il
trattamento è risultata essere un predittore significativo
di percentuali maggiori di astinenza da alcol e cocaina
durante il trattamento e al follow-up a 6 mesi (nel 64%
dei pazienti che sono stati presenti alla visita di follow-
up). Tra gli eventi avversi riportati, la nausea e l’au-
mentato desiderio sessuale sono stati gli unici effetti
indesiderati differenti tra i gruppi di trattamento; la
nausea è stata riporta meno nel gruppo del placebo
rispetto agli altri gruppi (26% vs. 42% per disulfiram
vs. 38% per naltrexone e vs. 57% per combinazione
disulfiram-naltrexone, p = 0.01) e l’aumentato desiderio
sessuale è stato riportato di più nella combinazione
disulfiram-naltrexone (33% vs 11% per disulfiram vs.
19% per naltrexone vs. 28% per placebo, p = 0.05). In
conclusione, in alcuni pazienti (oltre il 30%) è stato
osservato un beneficio terapeutico con la combinazione
di 250 mg/die di disulfiram e 100 mg/die di naltrexone
nell’aumento dell’astinenza combinata di cocaina e
alcol, inoltre un numero maggiore di pazienti (34.7%)
che assumevano la combinazione disulfiram-naltrexone
hanno conseguito 3 settimane consecutive di astinenza
durante il trattamento rispetto ai pazienti trattati con
placebo. Complessivamente, i pazienti aderenti al trat-
tamento sono stati pochi e la non aderenza ha verosi-
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milmente contribuito all’inconsistenza nei risultati; per-
tanto dal punto di vista clinico sarebbe necessario iden-
tificare i pazienti che vogliono essere aderenti all’assun-
zione farmacologica prima di iniziare questi due farma-
ci. Lo studio ha fornito modeste evidenze che il tratta-
mento della contemporanea presenza della dipendenza
da cocaina e alcol con la combinazione di disulfiram e
naltrexone può avere un beneficio terapeutico per alcu-
ni pazienti (Pettinati e coll., 2008).
In una review di 13 studi pubblicati dal 2000 al 2008
relativi alla sicurezza e all’efficacia della somministra-
zione supervisionata del disulfiram è risultato che il
disulfiram è uno strumento terapeutico efficace, che in
confronto con altri agenti farmacologici (naltrexone,
acamprosato, topiramato e gamma-idrossibutirrato)
presenta risultati simili in 2 studi, ma superiori nella
maggior parte degli altri. Il disulfiram inoltre presenta
migliori outcome del bere, indipendentemente dalla
dose, nei programmi terapeutici dove è presente l’effet-
to psicologico della supervisione farmacologica. Come
conseguenza, viene sostenuto che l’uso di basse dosi di
disulfiram (non superiori a 100 mg/die) sotto supervi-
sione farmacologica presenta maggiori successi terapeu-
tici quando tale uso è accuratamente integrato con la
psicoterapia per l’alcolismo; il programma di psicotera-
pia dell’alcolismo comprende diversi step: 1. psico-edu-
cazione iniziale sull’effetto terapeutico del disulfiram e
le sue implicazioni terapeutiche, 2. psicoterapia avan-
zata e 3. disulfiram come abilità di coping ed estensione
del repertorio delle abilità di coping. Come meccanismi
psicologici collegati alla supervisione farmacologica
sono indicati: 1. la dissuasione, 2. l’auto-suggestione, 3.
il contesto terapeutico ritualizzato, 4. il processo deci-
sionale frequentemente rinnovato e 5. il continuo
rinforzo dello stile di vita sobrio e lo sviluppo di nuove
abilità sociali (Krampe & Ehrenreich, 2010). 
Essendo che ~30-40% dei soggetti alcolisti sono non
responder al trattamento con sodio oxibato e che nella
pratica clinica la combinazione di disulfiram con sodio
oxibato può essere in grado di ottenere una specie di
effetto antagonista con il “trattamento psicologico” del
disulfiram (effetto avversivo) mentre si impiega l’effetto
anti-craving del sodio oxibato, malgrado la limitazione
del suo effetto di non blocco sull’alcol, in tale contesto
per migliorare gli outcome in alcolisti in trattamento a
lungo termine con sodio oxibato, è stato aggiunto il
disulfiram (400 mg/die) al sodio oxibato (con ottimizza-
zione della dose a 100 mg/kg/die in tre o sei sommini-
strazioni giornaliere) nel management clinico di alcolisti
resistenti al trattamento con sodio oxibato; la resistenza
era definita come almeno due periodi di trattamento nei
precedenti 2 anni con ricadute per abuso di alcol duran-
te l’ultimo periodo di trattamento e presenza di molte-
plici problemi psicosociali o ambientali negli ultimi 2
anni. Nello studio condotto presso l’Unità di Doppia

Diagnosi del Dipartimento di Psichiatria dell’Università
di Pisa in Italia nel periodo 2007-2010, è stata compa-
rata la ritenzione in trattamento di 52 pazienti (23
maschi, con età media di 40±11 e con uno o più disturbi
psichiatrici comorbili in 39 soggetti) trattati con la com-
binazione sodio oxibato-disulfiram fino a 6 mesi, con la
ritenzione per gli stessi soggetti considerando i loro
recenti insuccessi in trattamenti ambulatoriali a lungo
termine con solo sodio oxibato; un’ulteriore compara-
zione è stata portata avanti sui giorni di astinenza com-
pleta da alcol. La valutazione del consumo alcolico era
in numero di drink giornalieri e la cessazione del bere
era basata su self-report e valutazione dei familiari;
l’outcome positivo del trattamento di combinazione
sodio oxibato-disulfiram era l’astinenza completa e il
miglioramento nell’adattamento sociale; il fallimento
del trattamento era rappresentato dai seguenti outcome
negativi (non-risposta): rifiuto di assumere il disulfi-
ram, drop-out volontario dal programma e ricaduta
nell’uso di alcol. La severità della malattia, il migliora-
mento globale e l’indice di efficacia sono stati valutati
con la Clinical Global Impressions (CGI) (Guy, 1976);
l’adattamento sociale è stato valutato con la Global
Assessment of Functioning (GAF) (APA, 2000). È risul-
tato che il 65.4% (34) dei soggetti in terapia combinata
ha completato il trattamento a 6 mesi e sono stati consi-
derati responder; il 34.6% (18) dei soggetti ha lasciato il
programma e sono stati considerati non responder; un
risultato chiave è stato che 34 pazienti (65.4%) erano
ancora in trattamento dopo 6 mesi; i pazienti in tratta-
mento a lungo termine con la combinazione sodio oxiba-
to-disulfiram sono rimasti in trattamento più a lungo (p
<0,0001) rispetto a quelli trattati con solo sodio oxibato.
Considerando i giorni di completa astinenza dall’alcol,
36 pazienti sono rimasti in trattamento più a lungo con
la combinazione sodio oxibato-disulfiram, 12 sono rima-
sti per un tempo più breve e 4 per lo stesso tempo; tali
variazioni sono risultate statisticamente significative (p
<0,0001). I pazienti responder rispetto ai non responder
sono differiti come minore severità di malattia, maggio-
re miglioramento, maggiore effetto terapeutico, non
effetti indesiderati o effetti indesiderati non interferenti
e maggiore punteggio alla GAF (p = 0.000). In conclu-
sione, i risultati indicano una maggiore efficacia dell’as-
sociazione sodio oxibato-disulfiram in confronto con
sodio oxibato da solo; comunque sono necessari studi
randomizzati controllati per verificare questa ipotesi
(Maremmani e coll., 2011). 
In uno studio multicentrico randomizzato in aperto su
243 pazienti (71% maschi e con età media di 43 anni)
ambulatoriali con dipendenza da alcol, condotto tra il
2000 e il 2005 nel sud della Finlandia e attuato in due
fasi (la prima di 12 settimane di assunzione continuati-
va del farmaco seguita da assunzione “al bisogno” di 52
settimane e la seconda di follow-up a 67 settimane, nel-
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l’insieme 119 settimane, cioè 2.5 anni), sono stati som-
ministrati sotto supervisione farmacologica il naltrexo-
ne (50 mg/die), l’acamprosato (666 mg x tre volte die,
1.998 mg/die o 1.333 mg/die con peso <60 kg) o il disul-
firam (100-200 mg/die o 2 cp due volte la settimana) in
associazione con terapia cognitivo-comportamentale
breve (SCBT). Le misure primarie di outcome del trat-
tamento erano il tempo in giorni per il primo giorno di
bere pesante (HDD) e il tempo durante i primi 3 mesi
per il primo giorno di bere dopo l’inizio del farmaco; le
misure secondarie di outcome del trattamento erano i
giorni/settimane di astinenza (0 drink per giorno), il
consumo medio di alcol alla settimana e i punteggi
all’Alcohol Use Disorder Identification Test (AUDIT)
(Fleming e coll., 1991), alla Severity of Alcohol Depen-
dance Data (SADD), della qualità della vita (dormire,
attività, dolore e umore) (QL) misurata con la Visual
Analogue Scale (VAS) (Scott & Huskinsson, 1976), la
Koskenvuo Quality of Life Scale (KQL) (Koskenvuo,
1997) e una modificazione della European Quality of
Life (EQ-5D) (Euroquol Group, 1990), della severità
della depressione misurata con il Beck Depression
Inventory (BDI) (Beck e coll., 1961) e con la Depression
Scale (DEPS) (Salokangas e coll., 1995) e il fumare; il
monitoraggio clinico e strumentale era attuato alle setti-
mane 0, 6, 26, 52 e 119. I pazienti sono stati sottoposti
anche a valutazione dei test di laboratorio (alanina ami-
notransferasi-ALT e GGT). Al termine delle prime 12
settimane il 25.1% dei pazienti reclutati ha droppato e
al termine dello studio a 52 settimane ha droppato il
51,8%. Tutti e tre i gruppi di trattamento hanno
mostrato una significativa riduzione nel bere dal basale
alla fine del trattamento; durante il periodo di assun-
zione continuativa (1-12 settimane) come anche nel
periodo di assunzione al bisogno (13-52 settimane); il
disulfiram è risultato significativamente superiore al
naltrexone o all’acamprosato nel ridurre il bere pesan-
te e il consumo medio settimanale e nell’aumentare il
tempo per il primo bicchiere e il numero dei giorni di
astinenza con riduzione significativa dei punteggi
all’AUDIT e alla SADD (p < 0.0001). I pazienti hanno
anche presentato in modo significativo cambiamenti
positivi nelle variabili secondarie di outcome del tratta-
mento durante tutto il periodo di trattamento e al fol-
low-up (settimane 52 e 119, cioè 1.5 anni di follow-up),
come miglioramenti nella qualità della vita alle scale
VAS, KQL e EQ-5D (p <0.0001), riduzione dei punteggi
della severità della depressione alla BDI e alla DEPS (p
< 0.0001) e riduzione significativa nella proporzione dei
pazienti che riferivano di fumare, diminuito di più nel
gruppo del disulfiram (durante le prime 26 settimane
dal 55.7 al 35.1% e alla settimana 52 dal 55.7 al 34.3%)
rispetto a quelli del naltrexone (p < 0.0001) o dell’a-
camprosato (p < 0.02). In conclusione, la combinazione
di terapia medica (naltrexone, acamprosato o disulfi-

ram) con CBT appare aiutare a ridurre i sintomi della
depressione e migliorare la qualità della vita, il tratta-
mento è associato anche a successo nello smettere di
fumare specialmente con il disulfiram. Durante il perio-
do di follow-up la media del consumo alcolico è rimasta
significativamente sotto i valori basali. Riguardo ai
drop-out la ragione più frequente per la cessazione pre-
matura del trattamento è risultata la compliance farma-
cologica o il cambio del farmaco; il rischio maggiore di
drop-out è risultato correlato con l’età più giovane e i
sintomi dolorosi al basale e la scarsa compliance farma-
cologica a mantenere il diario del bere durante il tratta-
mento (Laaksonen e coll., 2013). 
In uno studio di valutazione sull’efficacia, sulla tollera-
bilità e sulla prevenzione della ricaduta del disulfiram,
29 pazienti con dipendenza da alcol, già in terapia di
mantenimento con oppioidi, sono stati osservati per 6
mesi durante un trattamento ambulatoriale. I pazienti,
trattati con disulfiram (300 mg/die) in associazione alla
loro consueta dose giornaliera di oppioidi, sono stati
monitorati almeno due volte al mese mediante lo scree-
ning urinario per l’alcol (con etilglucuronide-EtG) e per
le altre sostanze d’abuso; le analisi di laboratorio sono
state effettuate dopo 1, 3 e 6 mesi e i colloqui clinici
dopo 3 e 6 mesi. La maggior parte dei pazienti è risulta-
ta presentare al basale comorbilità somatica e psichia-
trica e/o poliassunzione; la metà dei pazienti ha comple-
tato i 6 mesi di trattamento con disulfiram. I risultati
hanno evidenziato che l’uso di alcol è stato limitato
durante il trattamento con disulfiram, mentre i livelli di
utilizzo delle altre sostanze d’abuso non sono variati.
Per la maggior parte dei pazienti sono stati segnalati
uno o più effetti collaterali, anche se spesso lievi e/o di
breve durata; 3 pazienti hanno invece avvertito gravi
effetti collaterali attribuibili al disulfiram. In conclusio-
ne, il disulfiram è risultato essere una valida opzione di
trattamento per questa popolazione ad alto rischio; tut-
tavia è risultato necessario un attento monitoraggio cli-
nico degli effetti collaterali e degli eventi avversi in par-
ticolare nei pazienti con poliabuso di sostanze (Specka e
coll., 2014). 
A dispetto del suo successo con pazienti complianti e
supervisionati, il disulfiram è un farmaco controverso
nel trattamento dell’alcolismo e per dirimere questa
controversia è stata attuata una metanalisi, i cui obiet-
tivi erano di analizzare l’efficacia e la sicurezza del
disulfiram in studi randomizzati controllati per il sup-
porto dell’astinenza e di confrontare studi in cieco verso
quelli in aperto, ipotizzando che gli studi in cieco non
mostrino differenza tra il disulfiram e i gruppi di con-
trollo perché il rischio sarebbe parimenti distribuito in
tutti i gruppi. La metanalisi ha incluso 22 studi pubbli-
cati fino a novembre 2012, con 2.414 partecipanti. I
soggetti presentavano dipendenza da alcol in 18 studi e
dipendenza o abuso di alcol negli altri 4; in 6 studi sono
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stati valutati soggetti con dipendenza da cocaina, dei
quali tutti o in parte presentavano anche dipendenza o
abuso di alcol; in 20 studi i pazienti trattati ricevevano
settimanalmente terapia cognitivo-comportamentale di
gruppo (GCBT) o counseling sull’alcol; solo in 2 studi
non era richiesto il counseling. In 12 studi era richiesta
l’assunzione del farmaco sotto supervisione clinica da
parte di un componente della famiglia, di un amico o di
un componente dello staff di cura, mente 8 non richie-
devano supervisione clinica; nei 2 studi rimanenti, in
uno la metà dei soggetti era supervisionata e nell’altro il
farmaco era assunto con il metadone ed era supervisio-
nato solo in coloro che non avevano il privilegio di assu-
merlo a domicilio; in 10 studi con supervisione clinica,
il gruppo di controllo era supervisionato quando era
basato su un altro farmaco o sul placebo. La misura del
consumo basale di alcol era costituita dal numero di
drink assunti per giorno di bere. Il disulfiram è stato
paragonato al placebo, alla condizione non disulfiram,
al naltrexone, all’acamprosato, al topiramato e al sodio
oxibato; 15 studi erano in aperto, 5 in doppio cieco e 2
contenevano un disegno in cieco e in aperto. La com-
pliance farmacologica era monitorata con: self-report
(14 studi), report di amici o familiari (7 studi), proce-
dura alla riboflavina (3 studi), conta delle compresse (3
studi), assunzione collegata al metadone (2 studi), tappi
basati sul Microelective Events Monitoring (MEM) (1
studio) e supervisione clinica (13 studi). L’endpoint pri-
mario della metanalisi era la dimensione dell’effetto al
termine del trattamento, la cui durata era compresa nei
diversi studi da 8 a 52 settimane; l’effetto terapeutico
era basato in modo variabile su: astinenza totale, pro-
porzione di giorni di astinenza rispetto ai giorni di trat-
tamento, media dei giorni di uso di alcol, assenza di
ricadute, tempo prima del primo giorno di bere pesante
e 3 o più settimane di astinenza consecutiva. Nella com-
binazione dei 22 studi randomizzati controllati la meta-
nalisi ha mostrato una percentuale significativa di suc-
cesso terapeutico del disulfiram rispetto alle condizioni
terapeutiche di controllo (g = .58, 95%CI = .35-.82); l’a-
nalisi di sottogruppo nella comparazione tra gli studi
randomizzati controllati in cieco e in aperto ha indicato
che solo gli studi in aperto mostravano una superiorità
significativa del disulfiram rispetto alle condizioni tera-
peutiche di controllo (g = .70, 95%CI = .46-.93), mentre
gli studi randomizzati controllati in cieco non hanno
mostrato alcuna efficacia del disulfiram se paragonato
alle condizioni terapeutiche di controllo (g = .01, 95%CI
= .29-.32). In considerazione della convalida dell’ipote-
si che il disegno cieco è inadatto a valutare l’efficacia del
disulfiram, sono stati scartati gli studi in cieco dalle suc-
cessive analisi. L’analisi di sottogruppo dei trattamenti
con supervisione farmacologica ha mostrato che il disul-
firam è significativamente superiore alle condizioni
terapeutiche di controllo quando la compliance del far-

maco è supervisionata (g = .82, 95%CI = .59-1.05);
quando il trattamento con disulfiram non è supervisio-
nato il farmaco non ha mostrato avere alcuna efficacia
significativa rispetto alle condizioni terapeutiche di con-
trollo (g = .26, 95%CI = -.02-.53). L’analisi di sotto-
gruppo con diverse condizioni terapeutiche di controllo,
ha mostrato una superiorità significativa del disulfiram
in confronto al naltrexone (g = .77, 95%CI = .52-1.02) (9
studi), all’acamprosato (g = .76, 95%CI = .04-1.48) (3
studi) e alla condizione terapeutica senza disulfiram (g =
.43, 95%CI = .17-.69) (8 studi). La metanalisi ha
mostrato anche che il disulfiram è più efficace del topi-
ramato, ma non differente in efficacia dal sodio oxiba-
to. In sintesi, la dimensione dell’effetto del disulfiram in
confronto con diverse condizioni terapeutiche di con-
trollo è media (g = .70) quando sono considerati gli studi
in aperto, o grande (g = .82) quando sono considerati
solo gli studi in cui la compliance farmacologica è super-
visionata. Riguardo agli eventi avversi, il disulfiram è
risultato associato con un rischio aumentato per qual-
siasi evento avverso in confronto con le condizioni tera-
peutiche di controllo (rate ratio/rapporto dei tassi-RR =
1.40, 95%CI = 1.01-1.94); gli eventi avversi sono stati
riportati nel 73% degli studi e sono state riscontrate
anche 13 morti (1 dai gruppi di trattamento con disulfi-
ram, 6 dai gruppi controllo e 6 non specificate). La
metanalisi ha chiaramente mostrato un’efficacia signifi-
cativa del disulfiram rispetto all’endpoint primario,
cioè la dimensione dell’effetto terapeutico. La prima
ipotesi che il disulfiram sarebbe efficace in confronto ai
controlli solo negli studi in aperto, piuttosto che negli
studi randomizzati controllati in cieco, è stata confer-
mata. Negli studi in aperto il disulfiram è risultato più
efficace delle condizioni terapeutiche di controllo, men-
tre non si è avuta differenza di efficacia del disulfiram
in confronto al placebo negli studi in cieco. Rispetto alla
seconda ipotesi che il disulfiram sarebbe più efficace
negli studi con supervisione farmacologica rispetto a
quelli senza supervisione farmacologica, l’ipotesi è stata
confermata perché la differenza tra studi con supervi-
sione e senza supervisione era significativa. Infatti, il
disulfiram con supervisione farmacologica (con contem-
poranea migliore compliance farmacologica) ha avuto
risultati significativamente migliori rispetto alle condi-
zioni terapeutiche di controllo, mentre negli studi privi
di supervisione farmacologica il disulfiram non è stato
migliore rispetto ai gruppi di controllo. I limiti riscon-
trati negli studi includono: la popolazione costituita per
89% da soggetti maschi e una grande e inevitabile ete-
rogeneità degli studi. In conclusione, gli studi in cieco
non si sono dimostrati in grado di distinguere una diffe-
renza tra i gruppi di trattamento e pertanto incompati-
bili con la ricerca sul disulfiram; complessivamente, la
metanalisi ha dimostrato negli studi in aperto l’efficacia
del disulfiram in confronto ai gruppi di controllo nel
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mantenere l’astinenza e nel prevenire la ricaduta, men-
tre non si è rilevata efficacia negli studi in cieco. In ter-
mini di sicurezza e tollerabilità, non si è avuta differen-
za tra il disulfiram e i gruppi di controllo negli studi che
riportavano decessi o eventi avversi gravi che richiede-
vano l’ospedalizzazione; comunque, eventi avversi sono
stati riportati di più con disulfiram rispetto ai gruppi di
controllo; il disulfiram complessivamente è apparso un
farmaco sicuro nelle popolazioni scrinate attentamente.
Nonostante le limitazioni menzionate, la metanalisi ha
permesso di trarre conclusioni forti circa l’efficacia del
disulfiram, se paragonato con altre terapie farmacologi-
che di supporto all’astinenza, o alla condizione senza
disulfiram in studi in aperto e in studi con supervisione
farmacologica per problemi di abuso o dipendenza da
alcol (Skinner e coll., 2014).
Il disulfiram è stato utilizzato in uno studio (Scand-
Ankle Project) che ha reclutato pazienti con consumo
alcolico rischioso (21 o più drink settimanali per almeno
3 mesi prima dell’ammissione) durante un trattamento
chirurgico per frattura all’anca a cui hanno partecipa-
to vari reparti ortopedici di ospedali universitari in
Danimarca, Svezia e Norvegia. I pazienti sono stati
assegnati o a un trattamento standard o a un program-
ma “gold standard” indirizzato all’astinenza completa
prima, durante e dopo 6 settimane dal trattamento chi-
rurgico; tale programma “gold standard” comprendeva
un programma strutturato educativo, meeting settima-
nali (5 in totale) di intervento ambulatoriale, terapia
farmacologica con tiamina e vitamine del gruppo B,
profilassi e trattamento per l’astinenza alcolica e sup-
porto all’astinenza con disulfiram (200 mg due volte la
settimana, supervisionato durante i meeting settimana-
li). Il consumo alcolico era valutato con marker biologi-
ci alcolici (con analisi del sangue, delle urine ed etilo-
metro) durante i meeting settimanali e le visite di follow-
up a 6 settimane e a 3, 6, 9 e 12 mesi post-trattamento
chirurgico. L’effetto del programma “gold standard”, è
stato valutato paragonando le misure di outcome del
trattamento rispetto al gruppo di controllo costituito dal
trattamento standard a ogni verifica di follow-up; gli
outcome primari erano: complicazioni post-operatorie
richiedenti un trattamento, astinenza alcolica continua-
tiva e bere non pericoloso verificato biochimicamente e
costi/efficacia; gli outcome secondari erano: permanen-
za in trattamento, convalescenza (cioè tempo per il
ritorno al lavoro), autovalutazione della qualità di vita,
grado dei sintomi di astinenza e costi/ efficacia relativi
al cambiamento nella qualità di vita. Lo studio ha por-
tato nuove conoscenze su come prevenire le complica-
zioni post-operatorie alcol-correlate durante un tratta-
mento per intervento chirurgico per frattura acuta con
miglioramento del decorso clinico, con beneficio per i
pazienti, che hanno avuto un’esperienza positiva come
astinenza alcolica, e per la società con riduzione dell’u-

so di servizi sanitari in conseguenza di minori complica-
zioni alcol-correlate (Tønnesen e coll., 2015).

I farmaci che modulano il sistema oppioide

Il naltrexone

Sia studi pre-clinici, che clinici iniziali, hanno suggerito
che l’antagonista dei recettori Ì degli oppioidi naltrexo-
ne poteva essere un farmaco efficace nel trattamento
della dipendenza da alcol; infatti è stato osservato che
mentre piccole dosi di morfina incrementano il consumo
volontario in animali, gli antagonisti degli oppioidi
naloxone e naltrexone mostrano di essere in gado di
ridurre il consumo in varie circostanze (Volpicelli e
coll., 1986; Reid & Hunter, 1984; Reid e coll., 1991).
Negli uomini il potenziale valore del naltrexone nel trat-
tamento dell’alcolismo è stato valutato per la prima
volta in uno studio in doppio cieco controllato con pla-
cebo, in cui il naltrexone è stato usato come trattamen-
to aggiuntivo a una psicoterapia standard in 58 pazien-
ti con dipendenza da alcol disintossicati di recente; i
risultati preliminari dello studio hanno suggerito che i
pazienti trattati con naltrexone presentavano livelli di
craving inferiori, meno giorni di bere e percentuali di
ricaduta inferiori in confronto con i pazienti in placebo
(Volpicelli e coll., 1990). Nel 1994 la FDA ha approvato
il naltrexone, antagonista dei recettori Ì degli oppioidi,
per il trattamento dell’alcolismo sulla base di 2 studi in
doppio cieco randomizzati controllati con placebo di 12
settimane (O’Malley e coll., 1992 e Volpicelli e coll.,
1992). La World Health Organization nel 1996 in una
pubblicazione ha concluso che il naltrexone è un tratta-
mento sicuro ed efficace per la dipendenza alcolica
(WHO, 1996). Otto studi clinici in doppio cieco control-
lati con placebo condotti in cinque Paesi (Stati Uniti,
Regno Unito, Svezia, Finlandia e Australia) hanno
dimostrato la sicurezza e l’efficacia del naltrexone nel
trattamento dell’alcolismo; comunque l’efficacia dipen-
de da come il naltrexone è usato. I risultati clinici sono
stati coerenti con gli studi pre-clinici in cui il naltrexo-
ne, il naloxone e il nalmefene si sono dimostrati efficaci
quando erano accoppiati con il bere, ma inefficaci
quando erano somministrati durante l’astinenza; que-
sto ha sostenuto l’ipotesi che il meccanismo primario
coinvolto è l’estinzione (analogamente a quanto conclu-
so in precedenza per gli effetti del naltrexone nel tratta-
mento dell’addiction da oppioidi), perché l’estinzione
indebolisce solo le risposte presentate mentre il rinforzo
è bloccato. Su questa base sono state definite alcune
proposte terapeutiche per avere risultati positivi: 1. il
naltrexone è l’aggiunta al trattamento dell’alcolismo che
è stata maggiormente dimostrata in maniera scientifica,
2. il naltrexone non dovrebbe essere usato contempora-
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neamente con terapia supportiva per rinforzare l’asti-
nenza, 3. il naltrexone può essere usato in modo sicuro
in alcolisti senza una disintossicazione precedente, 4. il
naltrexone è efficace anche se assunto quando i pazien-
ti stanno ancora bevendo, 5. l’uso del naltrexone, quan-
do il bere è precedente, dovrebbe essere continuato
indefinitamente, 6. il successo del trattamento dovrebbe
essere valutato in termini di salute e soddisfazione dei
pazienti. Successivamente, studi clinici hanno dimostra-
to che il naltrexone usato con questa modalità è sicuro
ed efficace (Sinclair, 2001). Il naltrexone sulla base
della valutazione di dati di efficacia di studi clinici sta-
tunitensi ed europei riguardo a differenti sottogruppi di
pazienti, in particolare differenziati sulla base della
tipologia di Cloninger come Tipo 1 (alcolismo tardivo) e
Tipo 2 (alcolismo precoce) (Cloninger, 1987; Cloninger e
coll., 1988), ha evidenziato che specialmente gli alcolisti
precoci del Tipo 2, costituiscono il bersaglio preferen-
ziale per il trattamento di prevenzione della ricaduta
con il naltrexone (Kiefer e coll., 2008). Il naltrexone è
stato il primo farmaco, successivamente al disulfiram, a
essere approvato dalla FDA negli Stati Uniti per il trat-
tamento della dipendenza da alcol. All’inizio, già dal
1990 gli studi clinici sul naltrexone orale a 50 mg/die
sono risultati ridurre significativamente il rischio di
ricaduta nel bere pesante in confronto con il placebo;
questi studi clinici iniziali sono stati seguiti da altri studi
in tutto il mondo cosicché al 2010 sono stati studiati
circa 4.000 soggetti. Le metanalisi di questi studi hanno
rivelato che il naltrexone orale è efficace nel ridurre le
ricadute nel bere pesante, ma meno efficace nell’au-
mentare l’astinenza; la dimensione dell’effetto è mode-
sta (nel range di 0.15-0.2), il che ha impattato l’adozio-
ne dell’uso del naltrexone da parte dei clinici. La ver-
sione intramuscolare del naltrexone attiva per 1 mese
ha pure mostrato efficacia. La tollerabilità del naltrexo-
ne è ragionevole con il più comune effetto indesiderato
rappresentato dalla nausea; l’epatotossicità del nal-
trexone non è emersa come problema clinico alla dose
standard di 50 mg/die, comunque ad alte dosi l’epato-
tossicità è una preoccupazione clinica. La durata del
trattamento con il naltrexone non è stata ancora studia-
ta a sufficienza, sebbene molti clinici raccomandino
trattamenti della durata di 1 anno. Attualmente sono in
atto sforzi per identificare i predittori della risposta
terapeutica al naltrexone, ma fino ad oggi nessun pre-
dittore ha raggiunto l’utilità clinica. È da prevedere che
il ruolo del naltrexone e di altri antagonisti degli oppioi-
di nel trattamento della dipendenza da alcol continui a
essere ridefinito e che questa classe di farmaci arrivi a
essere un’importante opzione terapeutica nella cura dei
pazienti con dipendenza da alcol (Garbutt, 2010). Il
fatto che le farmacoterapie che richiedono una sommi-
nistrazione giornaliera, come il naltrexone, presentino
un’aderenza farmacologica inconsistente nelle popola-

zioni con abuso di sostanze e che l’esposizione farmaco-
logica costante possa incrementare il rischio di eventi
avversi, come l’epatotossicità, ha favorito un approccio
“al bisogno” del trattamento con gli antagonisti dei
recettori Ì degli oppioidi, in cui i farmaci sono usati solo
in anticipo o durante situazioni ad alto rischio, inclusi i
momenti di craving intenso. Gli studi sulla capacità del
naltrexone “al bisogno” di ridurre il consumo alcolico
inizialmente condotti su bevitori problematici, successi-
vamente hanno dato risultati positivi anche in studi con-
trollati multicentrici verso placebo; l’altro antagonista
degli oppioidi nalmefene è stato studiato sulla base del-
l’approccio “al bisogno” per ridurre il bere pesante in
soggetti dipendenti da alcol; questi studi comprendono 3
ampi studi multicentrici fino a 1 anno di durata, con-
dotti in Europa e serviti come base per l’approvazione
nel 2012 del nalmefene da parte dell’EMA come tratta-
mento aggiuntivo “al bisogno” per la dipendenza da
alcol. In complesso, l’approccio “al bisogno” del tratta-
mento con antagonisti degli oppioidi è un efficace stra-
tegia di riduzione del danno per il bere problematico e
la dipendenza da alcol (Niciu & Arias, 2013).
Nel primo studio, utilizzato dall’FDA per l’approvazio-
ne, comprendente 97 pazienti con dipendenza da alcol
(di 104 considerati eligibili allo studio) ammessi al trat-
tamento ambulatoriale dell’Alcohol Treatment Unit of
the Connecticut Mental Health Center, i pazienti erano
randomizzati a ricevere per 12 settimane naltrexone (50
mg/die) o placebo e o una terapia di prevenzione della
ricaduta (coping skills training-CST), psicoterapia pro-
gettata per migliorare l’abilità del paziente a evitare o
affrontare le situazioni ad alto rischio e a ridurre la pro-
babilità di ricaduta, o una terapia supportiva (ST). I
pazienti avevano soddisfatto i criteri per la dipendenza
da alcol secondo il Diagnostic and Statistical Manual of
Mental Disorders dell’American Psychiatric Association
(DSM-III-R) (APA, 1987) sulla base della Structured
Clinical Interview (SCID-P) for DSM-III-R (Spitzer &
Williams, 1985) e avevano raggiunto un’astinenza da 7
a 30 giorni; i comportamenti del bere per i 60 giorni
prima del trattamento erano valutati con il metodo
TLFB (Sobell e coll., 1980), la dipendenza e l’abuso di
sostanze con la SCID-P, gli altri disturbi psichiatrici con
la Renard Diagnostic Interview (RDI) (Helzer e coll.,
1981) e la severità dell’uso di sostanze e dei problemi
familiari, sociali, psicologici, medici e legali con l’Ad-
diction Severity Index (ASI) (McLellan e coll., 1980). I
pazienti erano valutati settimanalmente dal terapeuta
per la quantità di alcol assunta durante la settimana
precedente, per il craving, per la soddisfazione appor-
tata dal farmaco usato, per il grado di cambiamento
nella condizione clinica e per gli effetti indesiderati con
una checklist; l’ASI era somministrato da un intervista-
tore indipendente alle settimane 4, 8 e 12; a 4 e 12 setti-
mane dopo il basale erano valutati gli indici di funzio-
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nalità epatica (aspartato aminotransferasi-AST e alani-
na aminotransferasi-ALT). I risultati hanno mostrato
che in generale la maggior parte dei pazienti ha tollera-
to bene il naltrexone, sebbene tre effetti indesiderati si
sono presentati più frequentemente tra i soggetti che
ricevevano naltrexone; i soggetti trattati con naltrexone
hanno sperimentato di più nausea (32.7% vs. 13.7%),
perdita di peso (24.5% vs. 7.89%) e vertigini (34.7% vs.
15.7%) in confronto con i pazienti in placebo (P < .5). I
risultati hanno evidenziato che gli alcolisti che assume-
vano naltrexone, in confronto a quelli che ricevevano
placebo, avevano migliori misure del bere e dei proble-
mi alcol-correlati (PAC), come percentuali di astensione
dall’alcol, numero di giorni di bere, ricadute e severità
dei problemi alcol-correlati. Le differenze tra i gruppi
circa le percentuali di astinenza erano statisticamente
significative (P = .01); il 61% dei pazienti in naltrexo-
ne/ST era astinente in maniera continuativa durante le
12 settimane, mentre le percentuali di astinenza conti-
nuativa erano del 28% per i soggetti in naltrexone/CST,
del 21% per i soggetti in placebo/CST e del 19% per i
soggetti in placebo/ST; riguardo alla ricaduta (definita
come consumo di alcol a breve o lungo termine appros-
simativamente di 60 g/die per gli uomini e 40 g/die per le
donne, o come cinque o più drink per gli uomini o quat-
tro o più drink per le donne in un’unica occasione) il
tempo cumulativo precedente la prima ricaduta era
significativamente differente tra i gruppi di trattamento
(P = .007); il tempo medio per la ricaduta era di 35 gior-
ni e di 25 giorni rispettivamente per i gruppi placebo/ST
e placebo/CST; in contrasto sostanzialmente meno della
metà dei soggetti in naltrexone/ST (34%) e naltrexo-
ne/CST (43%) erano ricaduti al termine delle 12 setti-
mane. Riguardo alla frequenza e alla quantità del bere,
i soggetti trattati con naltrexone bevevano per meno
giorni rispetto a quelli trattati con placebo, in specifico
nel campione totale quelli in naltrexone bevevano nel
4.3%±1.4% dei giorni dello studio rispetto al
9.9%±1.3% di quelli in placebo; tra i soggetti che hanno
completato lo studio, la percentuale di giorni in cui l’al-
col era consumato era del 3.8%±1.4% e del 8.2%±8.2%
rispettivamente per i soggetti trattati con naltrexone e
quelli trattati con placebo. Sia per il campione totale
che per i soggetti che hanno completato lo studio, sono
stati osservati effetti del farmaco sul numero totale di
drink standard di alcol consumato; in particolare, per il
campione totale i pazienti in naltrexone bevevano
13.7±6.5 drink in media in confronto a 38.0±6.2 drink
di quelli in placebo (P < .05); per i pazienti che hanno
completato il trattamento, le medie erano rispettiva-
mente di 12.0±7.5 drink e 44.0±8.2 per i soggetti in nal-
trexone e quelli in placebo. Per quanto riguarda i pun-
teggi del craving, quantificato con una scala analogica a
20 punti, i soggetti in naltrexone/CST riportavano livel-
li inferiori di craving rispetto ai soggetti in placebo/CST

(campione totale 3.1±0.8 vs. 5.3±0.8; soggetti che hanno
completato lo studio 2.8±1.0 vs. 5.9±0.9); i soggetti che
ricevevano placebo/ST riportavano livelli inferiori di
craving di quelli in placebo/CST (campione totale
4.7±0.8 vs. 5.3±0.8; soggetti che hanno completato lo
studio 3.2±1.0 vs. 5.9±0.9). I self-report sul consumo
alcolico sono stati confermati con i livelli di alcol otte-
nuti con l’etilometro a ogni appuntamento per la tera-
pia; si sono avute 11 positività da 6 soggetti e pressoché
in ogni occasione i self-report dei soggetti sul consumo
alcolico erano coerenti con la positività all’etilometro.
Riguardo alla severità dei problemi alcolici valutata con
l’ASI, i pazienti trattati con naltrexone avevano pun-
teggi meno severi al termine del trattamento rispetto a
quelli trattati con placebo (3.9±0.2 vs. 4.7±0.3, P < .05).
In complesso, il naltrexone è stato accettato bene dai
pazienti (solo il 26% dei soggetti eligibili ha declinato di
partecipare rispetto al 62% dello studio sul disulfiram
della Veterans Administration, Fuller e coll., 1986) ed è
risultato superiore al placebo nel miglioramento del
consumo alcolico e dei problemi alcol-correlati; in con-
fronto con i soggetti in placebo, i soggetti in naltrexone
bevevano la metà dei giorni e consumavano un terzo di
drink standard; il naltrexone è risultato associato con
migliori outcome riguardo all’astinenza e alle percen-
tuali di ricaduta; infine, i soggetti trattati con naltrexo-
ne hanno presentato al termine del trattamento all’ASI
minore severità nei problemi di alcol, sostanze d’abuso
e di occupazione. Il farmaco ha interagito con il tipo di
psicoterapia utilizzata (CST o ST); infatti l’astinenza
continuativa è risultata maggiore per i pazienti che sono
stati trattati con naltrexone e terapia supportiva, men-
tre per quei pazienti che hanno iniziato a bere, i pazien-
ti che ricevevano naltrexone e terapia per le abilità
sociali ricadevano meno. In conclusione, i risultati sug-
geriscono l’utilità del naltrexone nel trattamento della
dipendenza da alcol e un’influenza combinata con il
tipo di psicoterapia offerta, infatti i pazienti che riceve-
vano il naltrexone e la CST riducevano il rischio di rica-
duta e aumentavano la qualità di vita. I risultati inoltre
suggeriscono che durante il periodo iniziale di recupero,
che è particolarmente critico, la combinazione di tratta-
menti comportamentali e farmacologici riduce significa-
tivamente la probabilità di ricaduta (O’Malley e coll.,
1992). 
Nel secondo studio, utilizzato dall’FDA per l’approva-
zione, comprendente 70 pazienti maschi con dipenden-
za da alcol ammessi al trattamento riabilitativo ambula-
toriale del Substance Abuse Treatment Unit of the Phi-
ladelphia Veterans Affairs Medical Center, i pazienti
erano randomizzati a ricevere per 12 settimane nal-
trexone (50 mg/die) (35 soggetti) o placebo (35 soggetti)
dopo un trattamento di disintossicazione. I pazienti
durante il primo mese seguivano un programma riabili-
tativo di 6 ore al giorno costituito da terapia di gruppo
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e interventi di counseling individuale relativi alla dipen-
denza da alcol e alla salute in generale. I pazienti soddi-
sfavano almeno cinque dei nove criteri diagnostici per la
dipendenza da alcol al DSM-III-R (APA, 1987) e un
punteggio superiore a cinque al Michigan Alcohol Scre-
ning Test (MAST) (Selzer, 1971). I pazienti erano valu-
tati settimanalmente con il test dell’etilometro e per le
misure del consumo di alcol, con un questionario su fre-
quenza e quantità di alcol assunto nella settimana pre-
cedente, per il craving alcolico, con punteggio da 0 a 9,
e per l’umore con la 90-Item Symptom Checklist (SCL-
90) (Derogatis e coll., 1974); ogni 4 settimane i pazienti
erano intervistati sugli effetti indesiderati farmacologici
e sullo stato psichiatrico con la Brief Psychiatric Rating
Scale (BPRS) (Overall & Gorham, 1962); i pazienti
erano anche sottoposti a esami di laboratorio, tra cui
AST e GGT. Dei 35 soggetti nel gruppo placebo, 14
(40%) non hanno completato lo studio, mentre nel grup-
po naltrexone non lo hanno completato 11 (35%); 11
soggetti (79%) dei 14 che non hanno completato lo stu-
dio nel gruppo placebo sono ricaduti in alcol, mentre
solo 5 (45%) degli 11 nel gruppo naltrexone. La media
del craving durante le 12 settimane dello studio è risul-
tata significativamente minore nel gruppo del naltrexo-
ne rispetto al gruppo del placebo (1.41 vs. 3.42, P <
.01). I livelli di AST e GGT sono risultati minori nel
gruppo del naltrexone ed entro il range normale anche
se le differenze tra il gruppo naltrexone e il gruppo pla-
cebo non sono state statisticamente significative.
Riguardo ai giorni di bere per settimana, i soggetti in
placebo bevevano in media nell’8.3% dei giorni dello
studio, mentre i soggetti in naltrexone bevevano in
media nell’1.6%, con una differenza statisticamente
significativa (P < .025). Il naltrexone non ha mostrato di
prevenire i soggetti dall’assaggiare alcol, infatti 16
(46%) dei 35 soggetti in naltrexone hanno ammesso di
avere bevuto almeno un drink, mentre 20 (57%) dei 35
in placebo hanno bevuto; comunque il naltrexone ha
mostrato il suo effetto più importante nel diminuire il
bere successivo una volta che i soggetti avevano bevuto;
infatti il gruppo in placebo beveva in media nel 14.0%
dei giorni dello studio, mentre il gruppo in naltrexone
beveva in media nel 3.6% dei giorni dello studio, con
una differenza statisticamente significativa (P < .05). La
percentuale dei soggetti che è ricaduta nel gruppo del
naltrexone è risultata significativamente minore rispet-
to al gruppo del placebo, in specifico 19 (54,3%) dei 35
soggetti in placebo sono ricaduti, contro solo 8 (23%)
dei 35 soggetti in naltrexone e tale differenza è risultata
statisticamente significativa (P < .01). Il naltrexone non
è risultato associato con cambiamenti nell’umore o in
altri sintomi psichiatrici al BPRS e all’SCL-90, anche se
le differenze con il placebo non sono state statistica-
mente significative. Complessivamente, i risultati hanno
dimostrato che gli alcolisti che assumevano naltrexone

presentavano in modo significativo minore craving alco-
lico e meno giorni di bere, con solo il 23% di ricaduti
contro il 54,3%. L’effetto principale del naltrexone è
stato osservato nei pazienti che hanno bevuto alcol
durante il trattamento ambulatoriale; infatti 19 (95%)
dei 20 pazienti in placebo è ricaduta dopo avere assag-
giato alcol, mentre solo 8 (50%) dei 16 trattati con nal-
trexone esposti all’alcol è di fatto ricaduto. Significativi
effetti indesiderati (nausea) si sono manifestati in 2 sog-
getti trattati con naltrexone, 1 soggetto trattato con nal-
trexone si è lamentato di aumento di dolore da artrite.
In conclusione, questi risultati suggeriscono che il nal-
trexone può essere una sicura ed efficace aggiunta al
trattamento nei soggetti dipendenti da alcol, in partico-
lare nella prevenzione delle ricadute (Volpicelli e coll.,
1992). 
In uno studio in doppio cieco randomizzato controllato
121 soggetti con dipendenza da alcol, secondo i criteri
diagnostici del DSM-IV (APA, 1994), non astinenti sono
stati trattati ambulatorialmente con sessioni di terapia
cognitiva di coping skills (CST) (58 soggetti) o terapia
supportiva (ST) (54 soggetti) e naltrexone 50 mg/die (63
soggetti) o placebo (58 soggetti) giornalmente per le
prime 12 settimane e per le successive 20 settimane solo
in presenza di craving alcolico (cioè come farmacotera-
pia “al bisogno”). Le percentuali di drop-out sono state
del 16,5% durante le prime 12 settimane e approssima-
tivamente del doppio alla fine dello studio; non si sono
osservate significative differenze tra i gruppi di tratta-
mento nelle percentuali di partecipazione e completa-
mento dello studio. Dopo le 12 settimane di farmacote-
rapia continuativa il gruppo naltrexone/CST ha avuto i
migliori outcome e quello placebo/CST i peggiori; tale
differenza si è mantenuta anche nelle successive 20 set-
timane di farmacoterapia “al bisogno”. Il naltrexone
non è stato migliore del placebo nei gruppi di ST, ma
invece ha avuto un effetto terapeutico significativo nei
gruppi della CST, il 27% dei pazienti in naltrexone/CST
non ha avuto ricadute nel bere pesante durante le 32
settimane dello studio, in confronto con solo il 3% dei
pazienti in placebo/CST. In conclusione, i risultati con-
fermano quelli originali sull’efficacia del naltrexone in
combinazione con la terapia di coping skills; in aggiun-
ta i risultati suggeriscono che non è necessaria la disin-
tossicazione e che l’utilizzo “al bisogno” del naltrexone
in caso di craving è efficace nel mantenere la riduzione
del bere pesante (Heinälä e coll., 2001).
In uno studio in doppio cieco randomizzato controllato
con placebo di 12 settimane su 160 pazienti (su 196 scri-
nati) con dipendenza da alcol (dopo la disintossicazione)
è stata valutata l’efficacia del naltrexone e dell’acam-
prosato, come monoterapia o come terapia di combina-
zione. I pazienti sono stati arruolati durante un periodo
di 2 anni (dal 1 novembre 1998 al 30 novembre 2000)
presso il Department of Psychiatry, University Hospital
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e Northern Hospital di Amburgo in Germania. I criteri
di inclusione erano: almeno cinque criteri diagnostici
per dipendenza da alcol secondo il DSM-IV (APA,
1996), astinenza completa per 12-15 giorni, assenza di
sintomi astinenziali e screening negativo per sostanze
d’abuso, oltre a età tra 18 e 65 anni e peso da 60 a 90 kg.
I pazienti (divisi in quattro gruppi di 40 soggetti ciascu-
no) ricevevano naltrexone (50 mg/die, 1 capsula al mat-
tino), acamprosato (1.998 mg/die, 2 compresse tre volte
al giorno), naltrexone più acamprosato o placebo; non è
stato permesso l’uso di nessun farmaco psichiatrico
(antidepressivi, neurolettici, benzodiazepine-BDZ o
barbiturici); è stata condotta una terapia di gruppo set-
timanale, orientata all’astinenza, che includeva training
sulle abilità sociali (CST) e prevenzione della ricaduta
(RP) sulla base della terapia cognitivo-comportamenta-
le (CBT); le sessioni di gruppo con 8-14 partecipanti
duravano 90 minuti. I pazienti erano valutati al basale
su consumo alcolico nei 30 giorni precedenti all’ingres-
so nella disintossicazione, sul craving con l’OCDS
(Anton e coll., 1995; Mann & Ackermann, 2000) e sui
sintomi psicopatologici con l’SCL90 (Derogatis e coll.,
1974) e successivamente settimanalmente oltre alla com-
pilazione di una checklist sugli effetti avversi; i pazienti
erano sottoposti al basale e alle settimane 4, 8 e 12 a
esami di laboratorio, tra cui AST, ALT, GGT, fosfatasi
alcalina (ALP), volume corpuscolare medio (MCV) e
transferrina carboidrato carente (CDT); le concentra-
zioni dell’alcol con etilometro e lo screening urinario
delle sostanze d’abuso erano verificate a random (tre o
quattro volte per ogni paziente durante il trattamento);
veniva anche eseguita un’intervista ai parenti per para-
gonare la consistenza dei self-report dei pazienti tratta-
ti. Le misure principali di risultato erano: tempo per il
primo drink, tempo prima della ricaduta e tempo di
astinenza cumulativo. I risultati hanno evidenziato che
il 46,9% (75 soggetti) ha completato i 3 mesi di tratta-
mento essendo astinente, il 10,6% (17 soggetti) era asti-
nente al momento del drop-out e il 42,5% (68 soggetti) è
ricaduto. Al termine del trattamento il naltrexone, l’a-
camprosato e i farmaci combinati sono risultati più effi-
caci del placebo; è stato dimostrato che la proporzione
di pazienti che rimaneva astinente in modo completo era
circa doppia nella terapia combinata naltrexone +
acamprosato rispetto alla monoterapia (placebo 25%,
naltrexone 65%, acamprosato 50% e combinazione
73%). Per quanto riguarda le percentuali di non rica-
duta sono emerse significative differenze tra naltrexone
e placebo (P = .02), tra acamprosato e placebo (P = .05),
tra terapia combinata e placebo (P = .008), invece non è
risultata differenza significativa tra naltrexone e acam-
prosato; comunque, la terapia combinata è risultata più
efficace dell’acamprosato (P = .04) ma non del nal-
trexone. Le percentuali di ricaduta sono state di circa il
43% durante la monoterapia anti-craving e quelle del

passo falso (cioè prima assunzione alcolica) di circa il
68% (paragonabili con gli studi su naltrexone e acam-
prosato); la terapia combinata ha avuto una percentua-
le di ricaduta di circa il 25%. Per quanto riguarda la
ricaduta sono emerse significative differenze tra nal-
trexone e placebo (P = .02), tra acamprosato e placebo
(P = .05) e tra terapia combinata e placebo (P = .008),
la terapia combinata è risultata più efficace dell’acam-
prosato (P = .04). Per quanto riguarda il passo falso,
sono emerse significative differenze tra naltrexone e
placebo (P = .03), tra acamprosato e placebo (P = .04) e
tra la terapia combinata e placebo (P = .002); non si è
avuta significativa differenza nel tempo per il primo
drink tra naltrexone e acamprosato, invece la terapia
combinata è risultata significativamente più efficace
dell’acamprosato (P = .04), ma non del naltrexone. Tra
i gruppi di trattamento si è avuta una differenza signifi-
cativa marginale riguardo alle misure del craving (P =
.05), con craving minore nel gruppo della terapia com-
binata rispetto al placebo; il craving al basale era signi-
ficativamente maggiore che durante il trattamento indi-
pendentemente dalla modalità dello stesso (P < .001).
Non sono stati riportati eventi avversi gravi. I valori
della GGT al termine del trattamento erano diminuiti
significativamente rispetto al basale senza differenze
significative tra i gruppi di trattamento; anche i valori
della CDT e dell’MCV non sono differiti tra i gruppi. Lo
screening urinario per le sostanze d’abuso non ha dato
risultati positivi. La compliance farmacologica è risulta-
ta simile tra i gruppi di trattamento, con in complesso
una percentuale media dell’81% sulla base delle capsu-
le ritornate o della conta delle compresse. In conclusio-
ne, i risultati supportano l’efficacia delle strategie far-
macoterapeutiche nella prevenzione delle ricadute nel-
l’alcolismo, con naltrexone e acamprosato superiori al
placebo, con tendenza a un outcome migliore per nal-
trexone in confronto ad acamprosato nel mantenere l’a-
stinenza e con la terapia combinata (naltrexone + acam-
prosato) significativamente superiore alla monoterapia
con acamprosato e al placebo per la prevenzione delle
ricadute. Sono necessari ulteriori studi per identificare
i pazienti che rispondono favorevolmente a distinte far-
macoterapie (Kiefer e coll., 2003).
Il naltrexone long-acting (XR-NTX) (190 mg o 380 mg
in unica somministrazione mensile intramuscolare) è
stato utilizzato, combinato con 12 sessioni di intervento
di supporto psicosociale secondo il modello BRENDA
(Biopsychosocial, Report, Emphaty, Needs, Direct
Advice, and Assessment) (Volpicelli e coll., 2001) a
bassa intensità, in uno studio in doppio cieco randomiz-
zato controllato con placebo della durata di 6 mesi,
attuato da febbraio 2002 a settembre 2003 presso venti-
quattro ospedali pubblici, privati e della Veterans
Administration negli Stati Uniti, su 627 pazienti con
dipendenza alcolica, di cui 624 (423 68% maschi; con



Mission 45 - Newsletter “Clinica dell’Alcolismo” n. 21................................................................................................................36XVIII/

età media di 45 anni, range 19-74) hanno ricevuto alme-
no una iniezione; in specifico 205 hanno ricevuto la dose
di 380 mg, 210 la dose di 190 mg e 209 hanno ricevuto il
placebo. I pazienti soddisfavano i criteri della dipen-
denza da alcol secondo il DSM-IV (APA, 1994) e pre-
sentavano un minimo di due episodi di bere pesante (?5
drink/die per gli uomini e ≥4 per le donne) per settima-
na durante i 30 giorni prima dello screening. La misura
principale di outcome del trattamento era la percentua-
le di giorni di bere pesante (≥5 drink per giorno per i
maschi e ≥4 per le donne) registrati sulla base dei calen-
dari dell’uso alcolico; le misure secondarie di outcome
del trattamento erano la percentuale di giorni di bere a
rischio (>2 drink per giorno per i maschi e >1 per le fem-
mine) e la percentuale di ogni giorno di bere. I soggetti
erano valutati anche per i cambiamenti sierici di GGT e
per gli eventi avversi. La media (M) e la deviazione stan-
dard (SD) dei giorni di bere pesante nei 30 giorni prece-
denti la randomizzazione era di 20 (8) giorni; comples-
sivamente 53 pazienti (8,8%) erano astinenti nei 7 gior-
ni prima di ricevere la prima iniezione e 270 (43%) ave-
vano come obiettivo del trattamento l’astinenza totale.
A 401 pazienti (64%) sono state somministrate tutte le
sei iniezioni e 463 (74%) hanno ricevuto almeno quattro
iniezioni. La percentuale media di sessioni di terapia
completata è stata del 92% (11 di 12 possibili) e 267
(43%) pazienti hanno partecipato a tutte le sessioni di
terapia. Il dosaggio di 380 mg ha portato una riduzione
del 25% dei giorni di bere pesante (P = .03), mentre con
il dosaggio di 190 mg si è ottenuta una riduzione del 17%
(P = .07); coerentemente con la riduzione nel bere
pesante si è osservata una riduzione del 15% della GGT;
la media dei livelli di AST e ALT non è cambiata signifi-
cativamente nel corso del trattamento. Riguardo alle
interazioni tra fattori clinici e trattamento si sono avuti
significativi effetti per il sesso (P = .002) e per l’essere in
astinenza (P = .02), infatti i maschi e i soggetti che ave-
vano una situazione di astinenza pre-trattamento hanno
presentato un maggiore grado di riduzione di bere
rispetto a quelli che aspiravano a ridurre il loro bere.
Gli eventi avversi si sono presentati in almeno il 10% dei
pazienti; con 7 pazienti (circa l’1%) che hanno interrot-
to per reazioni locali; l’interruzione del trattamento per
effetti indesiderati è risultata del 14.1% (29 soggetti)
per il dosaggio di 380 mg, del 6.7% (14 soggetti) per il
dosaggio di 190 mg e del 6.7% (14 soggetti) per il place-
bo; complessivamente, la percentuale e il tempo dell’in-
terruzione del trattamento sono risultate simili tra i
gruppi di trattamento. In conclusione, il XR-NTX, che
è risultato ben tollerato e ha prodotto una significativa
riduzione del bere pesante in questo campione molto
ampio di alcolisti attivi durante il trattamento di 6 mesi,
può essere considerato uno strumento terapeutico utile
nel trattamento della dipendenza alcolica. Sono neces-
sarie ulteriori ricerche per determinare la durata otti-

male del trattamento con il XR-NTX, come anche gli
indicatori che favoriscono l’interruzione del trattamen-
to (Garbutt e coll., 2005).
Per valutare l’efficacia di farmacoterapie, di terapie
comportamentali e delle loro combinazioni per il tratta-
mento della dipendenza da alcol e per valutare l’effetto
placebo sugli outcome del trattamento, tra gennaio 2001
e gennaio 2004, è stato attuato in undici centri universi-
tari degli Stati Uniti lo studio COMBINE (Combined
Pharmacotherapies and Behavioral Interventions),
sponsorizzato dal National Institute on Alcohol Abuse
and Alcoholism (NIAAA); lo studio randomizzato con-
trollato ha reclutato 1.383 alcolisti (428 donne e 955
uomini) astinenti da breve tempo con età media di 44
anni; i criteri di inclusione erano: 1. dipendenza da
alcol primaria, diagnosticata secondo i criteri diagnosti-
ci del DSM-IV (APA, 1994) con la Structured Clinical
Interview for DSM-IV (SCID) (First e coll., 1997), 2. 4-
21 giorni di astinenza, 3. consumo di più di 14 drink set-
timanali per le donne e di più di 21 per gli uomini, con
almeno 2 giorni di bere pesante (corrispondente a ≥4
drink al giorno per le donne e ≥5 per gli uomini) duran-
te un periodo consecutivo di 30 giorni entro i 90 giorni
prima della valutazione basale. I pazienti sono stati ran-
domizzati a uno di nove gruppi di trattamento ambula-
toriale per 16 settimane e otto di questi gruppi (1.226
pazienti) ricevevano management medico (MM) (inter-
vento in 9 sessioni focalizzato sul miglioramento dell’a-
derenza farmacologica e dell’astinenza) adottato dai
setting di cure primarie; quattro di questi gruppi (619
pazienti) ricevevano anche un intervento comportamen-
tale combinato (CBI) derivato da trattamenti speciali-
stici dell’alcolismo. I pazienti in tutti gli otto gruppi
ricevevano per 16 settimane naltrexone (100
mg/die)/placebo o acamprosato (3 g/die)/placebo, pro-
ducendo 4 condizioni farmacologiche (placebo, acam-
prosato, naltrexone e acamprosato + naltrexone) all’in-
terno di ciascun livello di counseling comportamentale
(CBI vs. non CBI); un nono gruppo ha ricevuto solo
CBI senza pillole o MM, incluso per affrontare la que-
stione separata dell’effetto placebo. I pazienti sono stati
valutati 9 volte durante le 16 settimane di trattamento e
alle settimane 26, 52 e 68 dopo la randomizzazione, cioè
fino a 1 anno dopo l’inizio del trattamento; al basale i
parametri del bere sono stati ottenuti con l’intervista
strutturata Form 90 (Miller, 1996; Tonigan e coll., 1997)
e durante le 16 settimane di trattamento con il TLFB
(Sobell & Sobell, 1992); è stata eseguita anche un’anali-
si secondaria dei parametri del bere riferita a 1 anno
dopo il trattamento; nelle 9 visite di management medi-
co era valutato il consumo alcolico con il TLFB e il cra-
ving alcolico con l’OCDS (Anton e coll., 1996) e gli effet-
ti avversi farmacologici con l’intervista Systematic
Assessment for Treatment Emergent Effects (SAFTEE)
(Levine & Schooler, 1986; Johnson e coll., 2005). Al
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basale e ogni 4 settimane erano eseguiti test di laborato-
rio: conta delle cellule del sangue e test di funzionalità
epatica e renale; al basale e alle settimane 8 e 16 erano
valutati i marker biologici alcolici (GGT e percentuale
di transferrina carboidrato carente-%CDT). Le misure
principali di outcome del trattamento erano la percen-
tuale di giorni di astinenza dall’alcol (PDA) e il tempo
per il primo giorno di bere pesante. Il MM era gestito
con 9 sessioni (alle settimane 0, 1, 2, 4, 6, 8, 10, 12 e 16)
con dispensa delle pillole. Il CBI era basato su aspetti
integrati di terapia cognitivo-comportamentale (CBT)
(Kadden e coll., 1992), programma dei 12 Passi (TSF)
(Nowinski e coll., 1995), intervento motivazionale
(MET) (Miller e coll., 1994) e sistema di supporto ester-
no (Azrin e coll., 1982; Meyers & Smith, 1995). Nei 30
giorni precedenti la randomizzazione il 2.3% dei
pazienti è stato disintossicato con farmaci e il 7.7% ha
ricevuto un trattamento in regime di ricovero; la per-
centuale di pazienti astinenti alla randomizzazione per
4, 5-7, 8-14 o 15-21 giorni è stata rispettivamente del
42%, 24%, 18% e 15%. Non si sono avute differenze
statisticamente significative nella ritenzione in tratta-
mento tra i gruppi; sebbene un numero di pazienti non
abbia completato uno o più aspetti del trattamento, il
94% (range nei gruppi 92%-94%) ha fornito dati com-
pleti del bere entro il periodo di trattamento (settimane
1-16); la percentuale di dati completi del bere a 1 anno
post-trattamento è stata dell’82.3% (range 80%-87%).
L’aderenza farmacologica come rapporto tra pillole
assunte e ritornate con la conta del blister prescritte
nelle 16 settimane di trattamento è stata dell’85.8%; le
percentuali di aderenza farmacologica media sono risul-
tate simili per acamprosato (84.2%), naltrexone
(85.4%) e per i soggetti che ricevevano CBI (85.3%) o
non CBI (86.3%); la riduzione continua o periodica
della dose è stata del 7.8% per il placebo, 11.9% per
acamprosato, 12.1% per naltrexone e 20.9% per acam-
prosato + naltrexone (P < 0.001); in media sono stati
assunti giornalmente 88 mg di naltrexone e 2.537 mg di
acamprosato. La media delle sessioni di CBI e MM com-
pletate è stata di 10 e 9 rispettivamente; le percentuali
della frequenza ai meeting di Alcolisti Anonimi (AA)
sono state simili tra i gruppi di trattamento, comprese
tra 17% e 35% (frequenza media a 6-15 meeting).
Rispetto alla %CDT, i partecipanti che hanno riferito
astinenza completa durante lo studio (212 soggetti)
hanno avuto una riduzione del 15% nel livello della
%CDT, mentre quelli che hanno riferito di bere (694
soggetti) hanno avuto un 5% di incremento dal basale
alla settimana 16 (P < 0.001). Per quanto riguarda gli
eventi avversi seri, il più comune è stata l’ospedalizza-
zione per disintossicazione (38 segnalazioni); le percen-
tuali di eventi avversi seri sono state simili tra i gruppi
e hanno portato al drop-out da trattamento; comunque,
si sono avute significative differenze nella percentuale

di report per nausea (P < 0.001), vomito (P < 0.001),
diarrea (P < 0.001), diminuzione di appetito (P = 0.002)
e sonnolenza (P = 0.003); 12 partecipanti, principal-
mente nel gruppo naltrexone, hanno avuto livelli di
enzimi epatici (AST o ALT) maggiori di 5 volte il limite
di norma (ULN) (P = 0.02), che si sono risolti dopo la
sospensione del farmaco, eccetto che per 2 casi (un
paziente non è ritornato per il controllo e l’altro ha con-
tinuato a bere molto). Tutti i gruppi di trattamento
hanno mostrato una sostanziale riduzione del bere;
durante il periodo di trattamento, i pazienti che riceve-
vano naltrexone + MM (302 soggetti), CBI + MM e pla-
cebo (305 soggetti) o naltrexone + CBI + MM (309 sog-
getti) hanno avuto la più alta percentuale di giorni di
astinenza (rispettivamente 80.6%, 79.2% e 77.1%)
rispetto a 75.1% dei pazienti che ricevevano placebo e il
solo MM (305 soggetti), con una significativa interazione
tra naltrexone e CBI (P = 0.009); infatti i pazienti che
ricevevano naltrexone e CBI mostravano maggiore asti-
nenza, diversamente da quelli che non ricevevano né
naltrexone né CBI che mostravano minore astinenza; la
terapia combinata con naltrexone + CBI non ha mostra-
to un incremento di beneficio terapeutico nei confronti
di CBI o nalterxone da solo; la dimensione dell’effetto
per la comparazione del naltrexone con il placebo in
assenza di CBI è stata di 0.22 (97.5%CI = 0.003-0.40).
Il naltrexone ha anche ridotto il rischio di giorni di bere
pesante (hazard ratio/rapporto tra i rischi-HR = 0.72,
97.5%CI = 0.53-0.98, P = 0.02) per tutto il periodo,
maggiormente evidente nei soggetti che ricevevano MM,
ma non in quelli che ricevevano CBI. L’acamprosato
non ha mostrato significativi effetti o interazioni sul
bere in confronto con il placebo, sia da solo che con
qualsiasi combinazione di naltrexone, CBI o di entram-
bi. Per quanto riguarda gli outcome secondari, le anali-
si di tali misure del bere, comprendenti drink per gior-
ni di bere (P = 0.03), drink per giorno (P = 0.03) e gior-
ni di bere pesante al mese (P = 0.006) sono state coeren-
ti con le misure primarie del bere, mostrando tutte una
interazione significativa tra naltrexone e CBI. L’OCDS
ha mostrato un effetto principale (P = 0.01) in cui il nal-
trexone è risultato associato con minore craving rispet-
to al placebo (rispettivamente 9.7, SD 7.60 vs. 10.9, SD
7.64, P = 0.01); il trend per l’effetto principale che ha
favorito il naltrexone (P = 0.08) è stato osservato anche
sulle misure delle conseguenze alcol-correlate misurate
con Drinker Inventory of Consequences (DrInC) (Miller
e coll., 1995); inoltre non sono stati osservati effetti sui
livelli di GGT e di %CDT: L’analisi delle misure compo-
site di outcome al termine del trattamento ha rivelato
una significativa interazione tra naltrexone e CBI (P =
0.02), in cui il naltrexone, la CBI ed entrambi hanno
migliorato gli outcome positivi in presenza di MM. La
percentuale di outcome clinici buoni è stata del 58% per
placebo/MM, del 74% per naltrexone/MM, del 71% per
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placebo/CBI + MM, e del 74% per naltrexone/CBI +
MM; non si sono osservati altri effetti principali o inte-
rattivi. Gli uomini hanno avuto outcome, nella percen-
tuale di giorni di astinenza, leggermente migliori delle
donne (78.0 vs. 75.4 rispettivamente, P = 0.04), comun-
que il genere non ha influenzato significativamente la
risposta a ciascun trattamento. Riguardo alla valutazio-
ne del CBI senza pillole (effetto placebo), durante il
trattamento i pazienti che ricevevano CBI senza pillole
o MM (157 soggetti) hanno avuto una minore percen-
tuale di giorni di astinenza (66.6) rispetto a quelli che
ricevevano placebo + MM da solo (153 soggetti) o place-
bo + MM e CBI (156 soggetti) (rispettivamente 73.8 e
79.8, P < 0.001); un’analisi secondaria ha mostrato una
differenza significativa tra i pazienti che ricevevano pil-
lole + MM rispetto a quelli che ricevevano pillole + MM
+ CBI (P = 0.04) e quelli che ricevevano CBI da solo (P
= 0.03); c’è stata una differenza maggiore tra i pazienti
che ricevevano pillole e MM + CBI e quelli che riceveva-
no CBI da solo (P < 0.001). Ci sono state più ricadute
nel bere pesante nei pazienti che ricevevano CBI da solo
(senza pillole o MM) (79.0%) in confronto a quelli che
ricevevano pillole + MM + CBI (71.2%) (HR = 0.77,
97.5%CI = 0.60-1.00, P = 0.05); la percentuale di rica-
dute nel bere pesante per pillole di placebo e MM
(75.2%) è stata intermedia tra gli altri due gruppi di
trattamento e non è differita significativamente da loro.
La percentuale di pazienti che ricevevano solo CBI che
ha avuto outcome clinici globali buoni (60.6%) è stata
intermedia tra quelli che ricevevano placebo + MM
(58.2%) e quelli che ricevevano placebo + MM + CBI
(71.3%); complessivamente, le differenze tra i tre grup-
pi non sono state significative (P = 0.07). Riguardo agli
outcome del bere a 1 anno di follow-up post-trattamen-
to questi effetti terapeutici tra i gruppi sono rimasti
simili ma non più significativi; in complesso, la percen-
tuale di giorni di astinenza è diminuita tra i gruppi
durante l’anno dopo la fine del trattamento e, mentre la
direzione delle differenze osservata durante il tratta-
mento è rimasta nel periodo post-trattamento, l’intera-
zione naltrexone e CBI non è stata più significativa;
complessivamente, una maggiore quantità di pazienti ha
avuto almeno 1 giorno di bere pesante rispetto al perio-
do di trattamento e la direzione degli effetti osservati
durante il trattamento si è mantenuta solo per i soggetti
che ricevevano naltrexone che mostravano un rischio
minore (HR = 0.77, 97.5%CI = 0.58-1.02, P 0 0.04) di
ritornare ad almeno 1 giorno di bere pesante nel tempo;
non ci sono state in complesso significative differenze
nei gruppi di trattamento, negli outcome clinici globali,
valutate durante le ultime 16 settimane per periodo di
follow-up di 1 anno. In conclusione, i pazienti che rice-
vevano MM con naltrexone, CBI o entrambi, hanno
avuto i migliori outcome del bere mentre l’acamprosato
non ha mostrato evidenza di efficacia, con o senza CBI;

nessuna combinazione ha prodotto migliore efficacia
che naltrexone, o CBI da sola, in presenza di MM. Le
pillole placebo e i meeting con professionisti della salute
hanno avuto un positivo effetto al di sopra di quello del
CBI durante il trattamento. Pertanto, il naltrexone con
il MM potrebbe essere utilizzato efficacemente in diver-
si setting sanitari (cure primarie e altri) offrendolo a
pazienti con dipendenza alcolica, che diversamente non
riceverebbero un trattamento efficace (Anton e coll.,
2006).
Relativamente al sottogruppo dei pazienti, tutti trattati
con counseling, che prima della terapia con iniezione di
naltrexone a rilascio prolungato (XR-NTX) presentava-
no 4 o più giorni di astinenza volontaria, quelli trattati
con il dosaggio di 380 mg di naltrexone (82 soggetti)
hanno mostrato migliori outcome rispetto a quelli trat-
tati con placebo. In particolare, i pazienti in XR-NTX
380 mg, confrontati con quelli in placebo, presentavano
un tempo più lungo per il primo drink (mediamente 41
giorni rispetto a 12 giorni dei soggetti in placebo) (P =
0.02) e per la prima situazione di bere pesante (>180
giorni vs. 20 giorni) (P = 0.04); questi pazienti inoltre
hanno avuto in media solo 0.7 giorni di bere al mese (il
che corrisponde a un 90% di riduzione) rispetto a 7.2
giorni dei pazienti in placebo (P = 0.005) e hanno avuto
in media solo 0.2 giorni di bere pesante (il che corri-
sponde a un 93% di riduzione) rispetto a 2.9 giorni dei
pazienti in placebo (P = 0.007); la percentuale di asti-
nenza continuativa a 6 mesi è stata per questi pazienti
del 32% rispetto all’11% di quelli in placebo. Questi
pazienti, in confronto con quelli in placebo, sono risul-
tati responder più del doppio (70% vs. 30%, P = 0.006);
l’essere responder corrispondeva ad avere non più di 2
giorni di bere pesante in un periodo consecutivo di 28
giorni; infine questi pazienti hanno presentato un
miglioramento maggiore nei livelli di GGT (P = 0.003). I
pazienti trattati con il dosaggio di 190 mg di XR-NTX
(26 soggetti) hanno avuto outcome del trattamento
intermedi; ciò indica che l’effetto terapeutico è dipen-
dente dalla dose. In conclusione, il XR-NTX 380 mg
prolunga l’astinenza e riduce il numero di giorni di bere
pesante e di giorni di bere nei pazienti che sono astinen-
ti da un minimo di 4 giorni prima dell’inizio del tratta-
mento; pertanto il periodo di 4 giorni, anche se breve, è
sufficiente a prolungare significativamente l’astinenza e
a ridurre il bere in pazienti con dipendenza da alcol
(O’Malley e coll., 2007).
I dati clinici dello studio COMBINE relativi a 1.226
pazienti (69% uomini e 31% donne, con età media di 44
anni) con dipendenza da alcol sono stati utilizzati per
valutare le interrelazioni tra l’aderenza farmacologica,
la combinazione dei trattamenti e gli outcome del bere.
Lo studio COMBINE ha testato la combinazione di due
farmaci, naltrexone e acamprosato, e due trattamenti
comportamentali, a bassa intensità, il management
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medico (MM) e a moderata intensità, l’intervento com-
portamentale combinato (CBI); il MM era focalizzato
sull’aumento dell’aderenza e sul supporto al raggiungi-
mento dell’astinenza con sessioni di 20 minuti (9 in 16
settimane) (Pettinati e coll., 2004); il CBI era composto
da tre componenti efficaci, cioè terapia per aumentare
la motivazione (MET), terapia cognitivo-comportamen-
tale (CBT) e programma dei 12 Passi (TSF) (Miller,
2004); le sessioni di trattamento durante le 16 settimane
erano 20 e duravano in media 50 minuti. Gli outcome
primari del bere erano: la percentuale di giorni di asti-
nenza (PDA) e il tempo per il primo giorno di bere
pesante (definito come cinque o più drink per gli uomi-
ni e quattro o più per le donne) derivati dal Form 90
(Miller, 1996) somministrato al basale e dal TLFB
(Sobell & Sobell, 1992) somministrato durante le 16 set-
timane di trattamento; l’aderenza farmacologica era
definita come una proporzione tra il numero di pillole
assunte e il numero massimo di pillole da assumersi
durante il corso dello studio, l’aspettativa era che i
pazienti assumessero 8 pillole al giorno (100 mg di nal-
trexone e/o 3.000 mg di acamprosato o equivalenti pla-
cebo) per 112 giorni o 896 pillole durante la fase di trat-
tamento dello studio. Riguardo all’interazione tra ade-
renza farmacologica e percentuale di giorni di astinen-
za, al termine delle 16 settimane la media della percen-
tuale dei giorni di astinenza era dell’82% vs. 72%
rispettivamente per i pazienti aderenti rispetto ai non
aderenti (p < 0.0001); a 16 settimane, è stata trovata
una significativa interazione tra naltrexone e CBI e nal-
trexone senza CBI (cioè solo MM) con una media mag-
giore nella percentuale di giorni di astinenza (79.84%) e
con placebo senza CBT con una media minore nella per-
centuale di giorni di astinenza (73.93%) (p = 0.01); nes-
suna altra interazione è risultata significativa. Riguardo
alla percentuale di giorni di astinenza il rischio era
significativamente ridotto se i pazienti rimanevano ade-
renti (aderenza a 80% o più della dose massima) al far-
maco attivo o inattivo (HR = 0.439, CI = 0.319-0.605, p
< 0.0001); l’HR della ricaduta era 0.476 (CI = 0.340-
0.666, p < 0.0001) per i pazienti che erano aderenti al
naltrexone in contrasto con quelli che erano aderenti al
placebo; è stato anche osservato un effetto principale
che ha quasi raggiunto la significatività per l’acampro-
sato (p = 0.06). Riguardo al tempo per il primo giorno di
bere pesante, è stata trovata una significativa interazio-
ne a tre vie tra aderenza farmacologica, CBT e nal-
trexone (p = 0.016) con impatto terapeutico sulla popo-
lazione in studio e con la riduzione del rischio per la
ricaduta, apparsa dipendere dal fatto che i pazienti che
erano aderenti al farmaco, ricevevano CBI e/o nal-
trexone. Nel gruppo del MM più placebo (senza CBI)
sono state trovate significative differenze nelle percen-
tuali della condizione di recupero/guarigione (cioè
assenza di giorni di bere pesante) tra soggetti aderenti e

non aderenti al trattamento (40% vs. 10%, p < 0.001);
tali differenze sono divenute non significative (p = 0.12)
quando il CBI è stato introdotto nella relazione; il CBI
non ha aggiunto nessun vantaggio terapeutico ai pazien-
ti trattati con naltrexone. In conclusione, i pazienti con
maggiore aderenza farmacologica avevano migliori
risultati di quelli con minore aderenza farmacologica
tra i gruppi di trattamento. Il CBI ha offerto una fun-
zione protettiva per i pazienti non aderenti al tratta-
mento nel gruppo placebo; il tempo medio di ricaduta è
risultato ridotto quando, tali pazienti non aderenti,
sono stati esposti a un intervento specifico per l’alcol. Il
CBI ha offerto un piccolo beneficio terapeutico addizio-
nale ai pazienti non aderenti nel gruppo naltrexone. Tra
i pazienti non aderenti nel gruppo naltrexone, le per-
centuali di ricaduta sono risultate essere maggiormente
in funzione di una inadeguata esposizione al farmaco
attivo e meno influenzate dal CBI. Il successo delle
nuove strategie per il trattamento della dipendenza da
alcol, coinvolgenti farmacoterapie, interventi compor-
tamentali o la loro combinazione, è fortemente legato a
una buona aderenza farmacologica dei pazienti e alla
partecipazione agli interventi comportamentali; tali
questioni terapeutiche devono essere considerate nella
pratica clinica (Zweben e coll., 2008).
Lo studio farmacogenetico più ampio condotto sul nal-
trexone (da gennaio 2001 a gennaio 2004) ha usato un
sottoinsieme di campioni genetici tratti dai partecipanti
allo studio COMBINE. È stata analizzata l’efficacia del
naltrexone in 604 pazienti di origine caucasica reclutati
in undici centri accademici negli Stati Uniti; tutti i par-
tecipanti allo studio avevano soddisfatto i criteri dia-
gnostici per la dipendenza da alcol primaria e presenta-
vano astinenza recente; è stato verificato se Asn40Asp
(polimorfismo del gene del recettore degli oppioidi-
OPRM1) poteva predire la risposta al naltrexone, in
particolare se gli eterozigoti (Asp40/Asn40) o gli omozi-
goti (Asp40/Asp40) per l’allele Asp40 dell’OPRM1
rispondevano meglio al naltrexone. I pazienti sono stati
trattati per 16 settimane con 100 mg/die di naltrexone
(234 omozigoti Asn40 e 67 con almeno una copia dell’al-
lele Asp40) o con placebo (235 omozigoti Asn40 e 68 con
almeno una copia dell’allele Asp40); tutti i partecipanti
ricevevano inoltre management medico (MM) da solo o
in combinazione con intervento comportamentale com-
binato (CBI); le misure di outcome erano: percentuale
di giorni di astinenza, percentuale di giorni di bere
pesante e percentuale di outcome clinici positivi. È stato
trovato che i pazienti con un allele Asp40 che riceveva-
no MM da solo (senza CBI) avevano un incremento nella
percentuale di giorni di astinenza (P = .07) e una ridu-
zione nella percentuale di giorni di bere pesante (defini-
to come >5 drink standard per gli uomini e >4 drink
standard per le donne) (P = .04), se trattati con nal-
trexone in confronto con placebo, mentre quelli con il
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genotipo Asn40/Asn40 non mostravano differenze tra i
farmaci. Se trattati con MM da solo e naltrexone,
l’87.1% dei portatori di Asp40 avevano outcome clinici
positivi, in confronto con solo il 54,8% dei pazienti con
genotipo Asn40/Asn40 (OR = 5.75, CI = 1.88-17.54),
mentre se trattati con placebo, il 48.6% dei portatori di
Asp40 e il 54.0% dei pazienti con genotipo Asn40/Asn40
avevano outcome clinici positivi (interazione tra farma-
co e genotipo P = .005). Non sono state osservate inte-
razioni farmaco-gene nei pazienti trattati con la combi-
nazione di MM e CBT. In conclusione, questi risultati
confermano ed estendono l’osservazione che l’allele
Asp40 di OPRM1 predice la risposta al trattamento del
naltrexone in pazienti alcolisti. Questa relazione può
essere nascosta, comunque, da altri trattamenti efficaci;
pertanto la genotipizzazione di OPRM1 nei pazienti
alcolisti può essere usata per aiutare nella selezione
delle opzioni del trattamento (Anton e coll., 2008).
Dai dati dello studio COMBINE, che ha investigato otto
gruppi di trattamento in 1.226 pazienti (378 donne e 848
uomini) con dipendenza da alcol che ricevevano per 16
settimane management medico (MM), naltrexone (100
mg/die), acamprosato (3 g/die), o la loro combinazione
con o senza intervento comportamentale combinato
(CBI), sono state analizzate separatamente le misure di
efficacia per gli uomini e per le donne. Paragonate agli
uomini, le donne presentavano un’età più tardiva del-
l’inizio della dipendenza alcolica, approssimativamente
di 3 anni, mostravano meno di avere ricevuto un prece-
dente trattamento per l’alcolismo e bevevano meno
drink per giorno di bere. Le analisi di due outcome pri-
mari del bere (percentuale di giorni di astinenza e
tempo per il primo giorno di bere pesante) e di due
secondari (risposta terapeutica buona e percentuale di
giorni di bere pesante) hanno evidenziato complessiva-
mente lo stesso andamento (pattern) in entrambi i gene-
ri, come osservato in analoghi report dello studio COM-
BINE. Per quanto riguarda la percentuale dei giorni di
astinenza, solo per l’interazione tra il naltrexone con il
CBI è stata raggiunta, o si è avvicinata, la significatività
nelle donne come negli uomini (p = .05 e p = .061 rispet-
tivamente); per quanto riguarda il tempo per il primo
giorno di bere pesante negli uomini l’interazione tra
naltrexone e CBI è risultata significativa (p = .048) con
CBI e naltrexone che indipendentemente producevano
ricadute più lente per il primo giorno di bere pesante,
ma la combinazione non mostrava ulteriore beneficio
terapeutico; un risultato simile è stato ottenuto per le
donne, l’interazione si è avvicinata ma non ha raggiun-
to la significatività statistica (p = .12). Relativamente
alla risposta clinica buona, l’interazione tra naltrexone
e CBI è risultata significativa negli uomini (p = .043),
mentre nelle donne si è solo avvicinata alla significati-
vità statistica (p = .12). Per quanto riguarda la percen-
tuale di giorni di bere pesante l’interazione tra nal-

trexone e CBI è risultata significativa nelle donne (p =
.0034) e si è avvicinata alla significatività statistica negli
uomini (p = .075). Per quanto riguarda il craving misu-
rato con l’OCDS (Anton e coll., 1996), sia negli uomini
che nelle donne, il naltrexone ha avuto un effetto prin-
cipale rispetto al placebo (p = 0.11 e p = 0.32 per gli
uomini e le donne rispettivamente); le dimensioni del-
l’effetto sono risultate simili per i due generi: d = 0.22 e
0.18 per uomini e donne rispettivamente. In conclusio-
ne, l’analisi focalizzata sul genere ha dimostrato che le
donne con dipendenza da alcol rispondevano al nal-
trexone (100 mg/die) associato con MM in modo simile
agli uomini con dipendenza da alcol in un ampio range
di misure di outcome alcolici (percentuale di giorni di
astinenza, tempo per il primo giorno di bere pesante e
percentuale di giorni di bere pesante). Questi risultati
suggeriscono che i clinici possono sentirsi confortati a
prescrivere, con buona efficacia, il naltrexone nella
cura della dipendenza da alcol sia negli uomini che nelle
donne. In questo studio è anche stato osservato che le
donne, meno degli uomini, ricevevano un trattamento
per l’alcol prima di entrare nello studio COMBINE e
che tendevano a rivolgersi più frequentemente al setting
delle cure primarie, piuttosto che ai programmi di trat-
tamento delle sostanze d’abuso; complessivamente, il
beneficio terapeutico per le donne da parte del nal-
trexone associato a MM ha implicazioni pratiche per il
trattamento delle donne con dipendenza da alcol
(Greenfield e coll., 2010).
In una review Cochrane su 50 studi randomizzati con-
trollati in doppio cieco (con confronto del naltrexone e
del nalmefene con placebo o controllo attivo), compren-
dente 7.793 soggetti reclutati, il naltrexone si è dimo-
strato in grado di ridurre, rispetto al placebo, dell’83%
il rischio di consumo pesante (“heavy drinking”) (rela-
tive risk/rischio relativo-RR = 0.83, 95%CI = 0.76-0.90)
e di diminuire, di circa il 4%, il numero di drink gior-
nalieri (mean difference/differenza nelle medie-MD =
-3.89, 95%CI = -5.75- -2.04); sono migliorati significati-
vamente anche gli outcome secondari, giornate di bere
pesante (MD = -3.25, 95%CI = -5.51- -0.99), quantità
assunta di alcol (MD = -10.83, 95%CI = -19.69- -1.97) e
GGT (MD = -10.37, 95%CI = -18.99- -1.75), mentre l’ef-
fetto sul ritorno a bere ha fallito di raggiungere la signi-
ficatività statistica (RR = 0.96, 95%CI = 0.92-1.00). Gli
effetti indesiderati del naltrexone erano maggiormente
rappresentati da problemi gastrointestinali (come nau-
sea risk difference/rischio differenziale-RD = 0.10,
95%CI = 0.07-0.13) ed effetti sedativi (come sonnolenza
diurna RD = 0.09, 95%CI = 0.005-0.14). Sulla base dei
ridotti campioni degli studi, gli effetti del naltrexone
iniettabile e del nalmefene hanno fallito di raggiungere
la significatività statistica. In conclusione, il naltrexone,
che ha il vantaggio terapeutico di poter essere iniziato
nonostante l’assunzione attiva di alcol, si è mostrato



Mission 45 - Newsletter “Clinica dell’Alcolismo” n. 21................................................................................................................41XXIII/

come una strategia farmacologica efficace e sicura nel
trattamento dell’alcolismo, anche se la dimensione del-
l’effetto è apparsa moderata (Rösner e coll., 2010). 
In analisi post-hoc (secondarie) sono stati esaminati i
dati di uno studio multicentrico controllato con placebo
di 24 settimane sul naltrexone a rilascio prolungato
iniettabile una volta al mese (XR-NTX 380 mg) in 624
pazienti con dipendenza da alcol. Sono stati analizzati
gli effetti terapeutici nei pazienti con dipendenza da
alcol più severa al basale, secondo i punteggi dell’A-
cohol Dependance Scale (ADS) (Skinner & Allen, 1982)
o come disintossicazione medica nelle 3 settimane pre-
cedenti la randomizzazione; l’efficacia inoltre è stata
esaminata circa la relazione tra la severità pre-tratta-
mento e la presenza di almeno 4 giorni di astinenza
prima del trattamento, come maggiore predittore di
buon outcome nello studio originale. I pazienti con mag-
giore severità della dipendenza da alcol in naltrexone
XR-NTX 380 mg (50 soggetti) paragonati a quelli in pla-
cebo (47 soggetti) hanno avuto in modo significativo
minori giorni di bere pesante (HR = 0.583, p = 0.0049) e
hanno mostrato una riduzione media del 37,3% dei
giorni di bere pesante rispetto al 27,4% di quelli in pla-
cebo (p = 0.039); tra i pazienti che avevano avuto una
disintossicazione appena prima della randomizzazione,
la riduzione è stata del 48,9% per i pazienti in XR-NTR
380 mg (11) rispetto al 30,9% dei pazienti in placebo
(15) (p = 0.004). I pazienti con almeno 4 giorni di asti-
nenza pre-trattamento (82 soggetti) rispetto a quelli
senza astinenza (542 soggetti) avevano pre-trattamento
una severità maggiore all’ADS (p = 0.002) e richiedeva-
no una disintossicazione prima della randomizzazione
(p < 0.001); i pazienti già in astinenza sperimentavano
un’astinenza significativamente migliore nel manteni-
mento iniziale e dopo 6 mesi. In conclusione, le analisi
secondarie supportano l’efficacia di XR-NTX (380 mg)
nei pazienti con maggiore severità della dipendenza da
alcol, sia per la riduzione del bere pesante che per il
mantenimento dell’astinenza, con implicazioni cliniche
relative al ruolo dell’aderenza alla farmacoterapia (Pet-
tinati e coll., 2011). 
In uno studio sono stati testati gli effetti farmacogeneti-
ci sul naltrexone del polimorfismo a singolo nucleotide
(SNP) Asn40Asp in un campione di americani di origine
asiatica; infatti a tale riguardo è stato osservato in modo
sostanziale che le frequenze alleliche per questo poli-
morfismo sono funzionali all’ambiente etnico, come nel
caso dei soggetti con discendenza asiatica che sono più
facilmente portatori dell’allele minore Asp40. Lo studio
attivato sul naltrexone era un trial laboratoristico in
doppio cieco controllato con placebo; tra i 35 parteci-
panti (di cui 10 femmine, con età media di 22.3 anni, SD
= 1.98, range = 21-29), 13 portatori di Asn40Asn e 22 di
Asp40 erano bevitori pesanti non in trattamento reclu-
tati dalla comunità locale. I soggetti presentavano un

punteggio di otto o più all’Alcohol Use Disorders Identi-
fication Test (AUDIT) (Allen e coll., 1997) e riportava-
no una frequenza di tre o più drink (due per le donne)
almeno due volte alla settimana; sono stati somministra-
ti il TLFB (Sobell e coll., 1986) per valutare la frequen-
za e la quantità del consumo alcolico nei 30 giorni pre-
cedenti, la forma ridotta del Systematic Assessment for
Treatment Emergent Events (SAFTEE) (Jacobson e
coll., 1986; Levine & Schooler, 1986) per verificare gli
effetti indesiderati, l’Alcohol Urge Questionnaire (AUQ)
(Bohn e coll., 1995; MacKillop, 2006) per verificare il
craving, la Subjective High Assessment Scale (SHAS)
(Schuckit, 1984) per verificare le sensazioni soggettive
di intossicazione e la Biphasic Alcohol Effects Scale
(BAES) (Martin e coll., 1993; Erblich & Earleywine,
1995) per valutare le sensazioni alcoliche di stimolazio-
ne e sedazione. Dopo l’assunzione di naltrexone (25 mg
per i giorni 1 e 2 e 50 mg per i giorni 3 e 4) per 4 giorni
i soggetti partecipavano a una sessione di somministra-
zione intravenosa di alcol e a una vi partecipavano dopo
aver assunto placebo per 4 giorni (7 giorni di wash-out
tra le condizioni terapeutiche); la compliance farmaco-
logica è stata verificata con l’inserimento nelle capsule
di 50 mg di riboflavina, ricercata nelle urine; le misure
primarie di outcome erano rappresentate dall’intossica-
zione soggettiva di alcol e dal craving alcolico. Tutti i
test urinari sulla riboflavina sono risultati positivi, sug-
gerendo che i soggetti erano complianti alla farmacote-
rapia; riguardo al farmaco cieco il 55% dei partecipan-
ti lo ha azzeccato mentre era nella condizione placebo e
il 63% ha azzeccato di essere nella condizione naltrexo-
ne. Riguardo agli effetti indesiderati è stato osservato
un effetto farmacologico significativo come difficoltà a
dormire, presente nel 20% dei soggetti in naltrexone in
confronto al 13% di quelli in placebo (p < 0.05), invece
non si è avuto nessun significativo effetto farmacologico
su alcuno degli altri 23 effetti indesiderati misurati con
la SAFTEE (p > 0.05) e non si sono avute significative
differenze negli effetti indesiderati in funzione del geno-
tipo (p > 0.05). I risultati hanno suggerito un’interazio-
ne significativa farmaco genotipo; cioè che i portatori di
Asp40 sperimentavano maggiore sedazione indotta dal-
l’alcol (al crescere delle concentrazioni alcoliche) (p <
0.001) e intossicazione soggettiva (p < 0.05) e minor cra-
ving alcolico (p < 0.05) con naltrexone, in confronto con
placebo e con gli omozigoti Asn40. Questi risultati si
sono mantenuti con il controllo dei marker ALDH2
(rs671) e ADH1B (rs1229984) e dopo l’esame dei tre
livelli del genotipo OPRM1, con ciò supportando una
dose risposta del gene OPRM1. Questi risultati forni-
scono un’estensione oltremodo necessaria degli studi
precedenti della farmacogenetica del naltrexone nei sog-
getti con discendenza asiatica, gruppo etnico che più
probabilmente esprime l’allele minore putativamente
associato con migliore risposta biocomportamentale e
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clinica al naltrexone. Questi risultati aiutano ulterior-
mente a delineare il meccanismo biocomportamentale
del naltrexone e la sua farmacogenetica (Ray e coll.,
2012).
Centosette pazienti ambulatoriali maschi (americani di
origine europea) con dipendenza da alcol e comorbilità
per altri disturbi di Asse I del DSM-IV-TR (APA, 2000),
come a esempio la depressione maggiore, sono stati
reclutati in centri affiliati al New England Mental Illness
Research and Education Clinical Center (MIRECC),
diagnosticati con la Stuctured Clinical Interview for
DSM-IV-TR Axis I Disorders, Clinical Trials Version
(SCID-CT) (First e coll., 2007), verificati per astinenza
da non più di 29 giorni e quindi sono stati trattati per 12
settimane con solo naltrexone, solo placebo, disulfiram
con placebo o disulfiram con naltrexone, oltre a una
sessione settimanale di Clinical Management/Complian-
ce Enhancement Therapy (Carrol e coll., 1998). Nello
studio sono state indagate le interazioni farmacogeneti-
che con i genotipi dei soggetti stessi; in particolare, i
pazienti sono stati genotipizzati per OPRM1 rs1799971
(Asn40Asp) e DBH rs1611115 (C-1021T). I risultati
hanno evidenziato l’assenza di interazioni significative
con OPRM1. Il genotipo DBH invece ha mostrato inte-
razioni con il naltrexone rispetto alla capacità di asti-
nenza dal bere pesante (p = 0.02). Tra i pazienti con
DBH che hanno assunto disulfiram, quelli con genotipo
CC hanno avuto minori drink per giorno di bere rispet-
to ai portatori dell’allele T (p = 0.01), questi ultimi
hanno mostrato migliori risultati di astinenza dall’alcol
(>90% di astinenza) assumendo naltrexone (p = 0.01).
In conclusione, questi risultati sono simili a recenti
studi che suggeriscono che il sistema dopaminergico, in
relazione a varianti genetiche, può interagire con il nal-
trexone e il disulfiram; specificatamente il genotipo
DBH*rs1611115*T è risultato associato a migliore
risposta terapeutica al naltrexone, mentre il genotipo
CC assegnato a disulfiram è risultato associato a miglio-
re risposta terapeutica rispetto al genotipo con allele T.
Per l’rs1799971*G non sono stati replicati i risultati di
precedenti studi clinici che mostravano una risposta
terapeutica più favorevole al naltrexone, forse a causa
del piccolo campione disponibile. Pertanto, la genoti-
pizzazione di DBH rs1611115 può essere utile per com-
prendere le differenze interindividuali nella risposta al
trattamento della dipendenza da alcol; inoltre sono utili
ulteriori studi farmacogenetici su DBH rs1611115
(Arias e coll., 2014).
Per valutare se la risposta ai farmaci per i disturbi da

uso di alcol possa variare in funzione del genotipo, è
stata condotta una review sistematica e metanalisi che
non ha trovato studi che valutavano l’utilità clinica
delle strategie di somministrazione guidate dal genotipo
o della selezione farmacologica guidata dal genotipo e
nessun studio randomizzato per mezzo del genotipo.

Tutti gli studi inclusi valutavano l’associazione tra il
genotipo e la risposta al farmaco. Dei 15 studi inclusi, 8
(con 1.365 partecipanti) valutavano la variazione della
risposta terapeutica al naltrexone e il polimorfismo di
OPRM1. La metanalisi, riguardante il ritorno al bere
pesante, non ha trovato alcuna significativa differenza
tra i soggetti con l’allele A omozigote e quelli con alme-
no un allele G, sia senza (RD = 0.26, 95%CI = -0.01-
0.53; 174 soggetti ) sia con inclusione di studi stimati con
alto o incerto rischio di bias (RD = 0.14, 95%CI = -0.03-
0.3; 382 soggetti). Per tutte le altre coppie polimorfi-
smo-farmaco è stato trovato soltanto uno studio eligibi-
le. In conclusione, le stime dell’effetto per non ritorna-
re al bere pesante suggeriscono la possibilità che i
pazienti, con almeno un allele G del polimorfismo
A118G di OPRM1, possano verosimilmente rispondere
di più al naltrexone, ma gli intervalli di confidenza sono
ampi; pertanto sono necessari ulteriori studi per miglio-
rare la confidenza nelle stime (Jonas e coll., 2014).
Una review sistematica, attuata per identificare i mode-
ratori dell’efficacia del naltrexone nel trattamento della
dipendenza da alcol ha trovato 622 articoli su studi,
analisi riunite e review pubblicati dal 1990 al 2012 e di
questi 28 (relativi a 20 studi) presentavano i criteri (evi-
denza di caratteristiche demografiche o biologiche come
moderatori con influenza sulla risposta terapeutica del
naltrexone nella dipendenza da alcol) per la sintesi dei
dati clinici. Questi includevano 26 pubblicazioni da 12
studi randomizzati controllati con placebo, da 3 studi
non randomizzati e senza placebo e da 1 studio rando-
mizzato senza placebo; in aggiunta c’erano 2 pubblica-
zioni da analisi riunite di 4 studi randomizzati control-
lati con placebo. La storia familiare di problemi di alcol
e il polimorfismo a singolo nucleotide (SNP) Asn40Asp
del gene del recettore Ì degli oppioidi (OPRM1) hanno
mostrato una positiva associazione con l’efficacia del
naltrexone rispettivamente in 4 studi su 5 e in 3 studi su
5. Altri moderatori che sono stati riportati associati con
l’efficacia includevano il sesso maschile (2 studi su 5), il
bere pre-trattamento (2 studi su 2) e il craving elevato
(2 studi si 5); comunque il rischio complessivo di bias
nella letteratura pubblicata era alto. In conclusione, l’i-
dentificazione di pazienti dipendenti da alcol responder
al naltrexone è ancora in sviluppo; a oggi, gli studi sui 2
potenziali moderatori, storia familiare e presenza del
polimorfismo Asn40Asp del gene OPRM1, hanno l’evi-
denza più forte; comunque, attualmente i dati clinici
sono ancora insufficienti per raccomandare un qualsia-
si moderatore da usarsi nel determinare il trattamento
clinico (Garbutt e coll., 2014).
Per definire l’importanza delle reti sociali sugli outcome
del bere, come pure i potenziali effetti del naltrexone
nel ridurre la reattività ai cue (stimoli condizionanti),
che può essere particolarmente importante tra i sogget-
ti con bere più pesante e con maggiori cue nelle loro reti
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sociali, sono state esaminate in un’analisi secondaria le
variabili pre-trattamento della rete sociale come poten-
ziali moderatori degli effetti del trattamento con nal-
trexone nello studio COMBINE. I partecipanti del cam-
pione in analisi (dopo l’esclusione di 157 soggetti in
intervento comportamentale combinato-CBI come sola
condizione di trattamento e di altri 29 di cui erano stati
smarriti i responsi clinici) erano 1.197 pazienti con età
media di 44 anni, di cui il 69% era maschio; i parteci-
panti sono stati assegnati a random a una delle nove
condizioni di trattamento, ciascuna per 16 settimane di
trattamento; a quattro condizioni di trattamento per 16
settimane (con 594 partecipanti) comprendenti: 1.
management medico (MM), placebo naltrexone e non
CBI (297 soggetti); 2. MM + placebo naltrexone + CBI
(301 soggetti); 3. MM + naltrexone + non CBI (297 sog-
getti) e 4. MM + naltrexone + CBI (302 soggetti); il MM
era un intervento breve con massimo 9 appuntamenti,
mentre il CBI comportava fino a 20 sessioni integrate di
terapia cognitivo-comportamentale (CBT), terapia
motivazionale (MET) e coinvolgimento del sistema di
supporto dei 12 Passi (TSF). Il gruppo CBI da solo è
stato escluso dalle analisi. I partecipanti sono stati
seguiti per 1 anno dopo il trattamento, ma questo studio
ha focalizzato solo la fase attiva del trattamento. L’out-
come primario del bere era la percentuale di giorni di
bere pesante (PHDD) misurata con il Form-90 (Tonigan
e coll., 1997) al basale e il TLFB (Sobell & Sobell, 1992)
durante il trattamento mensilmente e nell’anno di post-
trattamento in tre momenti (alla settimana 26, 52 e 68
post-randomizzazione); la rete sociale del bere era valu-
tata con l’Important People Inventory (IPI) (Longabau-
gh e coll., 2010) al basale prima del trattamento; lo stru-
mento, con la compilazione di una lista di dieci soggetti
che sono importanti per il partecipante allo studio e che
lo stesso ha contattato negli ultimi 4 mesi, riflette la pre-
senza di bevitori frequenti nella rete sociale e la fre-
quenza dei contatti con gli stessi; il craving al basale è
stato valutato con l’OCDS (Anton e coll., 1996). Nello
studio sono stati testati gli effetti della condizione di
trattamento, le variabili pre-trattamento della rete
sociale e le loro interazioni sulla percentuale di giorni di
bere pesante, con il controllo delle variabili basali
demografiche e cliniche. Dei 1.197 partecipanti è risul-
tato che l’81% aveva settimanalmente frequentazioni
con bevitori nella propria rete sociale, riportando alme-
no un bevitore frequentato a settimana; la frequenza
media dei contatti con bevitori è stata di 4.43 (SD =
2.39). Nelle condizioni di trattamento comprendenti il
MM associato con il CBI, gli effetti terapeutici del nal-
trexone sul bere pesante sono risultati significativamen-
te maggiori per i soggetti con bevitori frequenti nella
loro rete sociale settimanalmente (z = -2,66, p < 0.01) e
con contatti maggiormente frequenti settimanalmente
con tali bevitori (z = -3,19, p < 0.01). Queste variabili

della rete sociale non hanno moderato gli effetti tera-
peutici del naltrexone senza CBI. Nel follow-up post-
trattamento settimanalmente la rete sociale di bevitori
non ha moderato gli effetti terapeutici del naltrexone
sulla percentuale di giorni di bere pesante, con il CBI (b
= -2.37, p = 0.06) o senza il CBI (b = -4.29, p = 0.41); i
risultati relativi alla frequenza dei contatti settimanali
con bevitori sono stati simili e questa non ha moderato
gli effetti terapeutici del naltrexone sulla percentuale di
giorni di bere pesante nel post-trattamento con CBI (b =
-0.55, p = 0.54) o senza CBI (b = -0.50, p = 0.56). Le
interazioni tra questi fattori della rete sociale e il nal-
trexone nelle condizioni con CBI pertanto si sono
mostrate limitate alla fase del trattamento con farmaco
attivo. Complessivamente, lo studio fornisce un certo
razionale per dare il naltrexone ai pazienti con bevitori
frequenti nella propria rete sociale, tuttavia non è chia-
ro se il beneficio terapeutico associato con il naltrexone
in questi pazienti sia efficace come costi e meriti di esse-
re incorporato nella decision making clinica; lo studio
fornisce inoltre una certa evidenza che i pazienti, senza
alcun bevitore frequente nella propria rete sociale, pos-
sono avere outcome del bere pesante simili con nal-
trexone o CBI da solo e pertanto possono essere dei can-
didati ideali per una singola modalità di trattamento. Le
conclusioni inoltre sono limitate solo agli outcome del
bere pesante, in considerazione del fatto che non sono
stati esaminati altri outcome del trattamento valutati
nello studio COMBINE. Infine, mentre lo studio ha tro-
vato preliminari evidenze per l’interazione di effetti che
potrebbero potenzialmente guidare la personalizzazione
del trattamento, le dimensioni di effetto di queste inte-
razioni sono risultate relativamente piccole ed è consi-
gliata la replicazione di questi risultati prima che guidi-
no la pratica clinica. In conclusione, i risultati suggeri-
scono che l’integrazione di CBI con il naltrexone debba
essere garantita, specialmente per i soggetti con elevato
rischio ambientale e interpersonale per il bere pesante
pre-trattamento, cioè i soggetti con dipendenza da alcol
che hanno maggiori contatti con bevitori frequenti.
Inoltre, questa è la prima evidenza che gli effetti tera-
peutici della combinazione di farmacoterapia e psicote-
rapia sugli outcome del trattamento dell’alcol possano
essere moderati da fattori di rischio ambientali e inter-
personali e che questi sono una via potenziale per gui-
dare il trattamento personalizzato della dipendenza da
alcol. Future ricerche dovrebbero continuare a esplora-
re i potenziali moderatori di trattamenti alternativi e
questo potrebbe portare a un trattamento della dipen-
denza da alcol più attento a un approccio di medicina
personalizzata (Worley e coll., 2015).
Per valutare l’efficacia e la sicurezza del naltrexone,
somministrato giornalmente più una somministrazione
“al bisogno” in confronto con il placebo, per ridurre il
bere in giovani adulti con bere pesante è stato attivato
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uno studio in doppio cieco randomizzato controllato con
placebo in centri di ricerca ambulatoriali (Department
of Psychiatry at New Haven, Cancer Center at Yale,
Deparment of Psychology at Tempe, Department of
Psychology at Columbia, Schools of Public Health and
Medicine at New Haven, Department of psychiatry and
Philadelphia VAMC at Philadelphia) tra marzo 2008 e
gennaio 2012; i partecipanti avevano un’età compresa
tra 18 e 25 anni e riportavano ≥4 giorni di bere pesante
nelle 4 settimane precedenti. Gli interventi comprende-
vano naltrexone (25 mg/die) più 25 mg “al bisogno” (al
massimo al giorno) in previsione del bere (61 soggetti) o
placebo “al bisogno” giornalmente (67 soggetti). Tutti i
partecipanti ogni altra settimana ricevevano una sessio-
ne di feedback personalizzato (PF) e counseling breve
(BC), secondo il modello BASICS (Brief Alcohol Scree-
ning and Intervention for College Students) (Dimeff,
1999). Per quanto riguarda la valutazione degli outco-
me del trattamento, gli eventi avversi sono stati valutati
in sessioni settimanali oltre al basale con il SAFTEE
(Levine & Schooler, 1986); il bere è stato verificato con
self-report con il metodo TLFB (Sobell & Sobell, 1992)
al basale e a ogni visita settimanale; al basale e alle set-
timane 4 e 8 è stato somministrato il Brief Young Adult
Alcohol Consequences Questionnaire (BYAAQ) (Kahler
e coll., 2005) per la valutazione delle conseguenze alcol-
correlate; al basale e mensilmente sono state misurate le
concentrazioni degli enzimi epatici. L’aderenza farma-
cologica è stata monitorata con la conta delle compresse
e i report del diario giornaliero. Gli outcome primari
erano la percentuale di giorni di bere pesante (PHDD) e
la percentuale di giorni di astinenza (PDA) durante 8
settimane di trattamento; gli outcome secondari inclu-
devano il numero di drink per giorno di bere (DDD) e la
percentuale di giorni con livelli di concentrazione alco-
lica nel sangue (BAC) ≥0.08 g/dl. Dei 140 pazienti ran-
domizzati, 128 hanno iniziato il trattamento e hanno
costituito il campione valutato. Durante il trattamento,
la percentuale di giorni di bere pesante (naltrexone: M
= 21.60, SD = 16.05; placebo: M 22.90, SD = 13.20) (p =
0.58) e la percentuale di giorni di astinenza (naltrexone:
M = 56.60, SD = 22.52; placebo: M 62.50, SD = 15.75) (p
= 0.39) non sono differite tra i gruppi di trattamento ed
entrambe non sono risultate significative (p = 0.58 e
0.39). Il naltrexone è risultato associato con minore
intensità di bere come rispecchiato nelle misure secon-
darie di outcome; infatti il naltrexone ha ridotto signifi-
cativamente il numero di drink per giorno di bere (nal-
trexone: M = 4.90, SD = 2.28; placebo: M 5.90, SD =
2.51) (p = 0.009) e la percentuale di giorni di bere con
BAC ≥0.08 g/dl (naltrexone: M = 35.4, SD = 28.40; pla-
cebo: M 45.7, SD = 26.80) (p = 0.042). Per quanto
riguarda le conseguenze alcol-correlate, sebbene il pun-
teggio totale per il periodo di trattamento era numerica-
mente più piccolo per il naltrexone (M = 4.7, SD = 3.59)

rispetto al placebo (M = 5.6, SD = 3.90) la differenza
non è stata significativa (p = 0.19). Per quanto riguarda
l’aderenza al trattamento non si sono avute differenze
tra i gruppi nella frequenza alle sessioni di counseling (p
= 0.41) o all’aderenza farmacologica, come conta delle
capsule (p = 0.80), somministrazione giornaliera (p =
0.97) e somministrazione “al bisogno” (p = 0.15). Non si
sono avuti eventi avversi seri e la sonnolenza (p = 0.01)
e la cefalea (p = 0.006) sono risultate maggiormente
comuni con il naltrexone. L’incidenza dei livelli nel san-
gue degli enzimi epatici (superiori ai criteri di entrata)
nella condizione naltrexone (n = 6, 10%) e placebo (n =
9, 13%) sono risultati equivalenti (p = 0.57). In conclu-
sione, in questo studio che è il primo che valuta l’effica-
cia della farmacoterapia nel ridurre il bere tra i giovani
adulti, i risultati dimostrano che il naltrexone, in com-
binazione con un intervento specifico e follow-up brevi,
può aiutare alcuni giovani adulti a ridurre il loro bere;
sebbene i risultati non sono stati significativi per la
riduzione degli outcome primari del trattamento (fre-
quenza del bere o dei giorni di bere pesante), il nal-
trexone è stato significativamente migliore del placebo
nelle misure secondarie di intensità del bere (drink per
giorno di bere e bere come misurato con il BAC ≥0.08
g%); il profilo di sicurezza inoltre è stato buono. Men-
tre gli effetti terapeutici sono stati modesti, il rapporto
rischio/beneficio favorisce l’offerta di naltrexone per
aiutare i giovani adulti bevitori pesanti a ridurre la
quantità di alcol bevuta che è associata con conseguen-
ze alcol-correlate maggiormente severe. Questi risultati
hanno importanti implicazioni di salute pubblica, per il
fatto che nei giovani adulti durante l’intossicazione si
hanno lesioni o morti; in ogni caso in conseguenza degli
effetti terapeutici modesti lo sviluppo di nuove farmaco-
terapie rimane una priorità (O’Malley e coll., 2015). 
In una review sistematica degli studi sull’efficacia del
naltrexone per il trattamento della dipendenza da alcol
condotta per valutare il livello di monitoraggio dell’ade-
renza farmacologia, su 49 studi identificati, ne sono
stati inclusi 22 (49%) randomizzati in doppio cieco con-
trollati con placebo che riportavano l’aderenza farma-
cologia, di cui è stato calcolato il livello di certezza come
basso, moderato o alto. Dei 22 studi valutati solo 3
(14%) hanno presentato un livello alto di certezza di
aderenza farmacologica, 5 (23%) un livello medio e 14
(64%) un livello basso. Dei 3 studi con livello alto di cer-
tezza di aderenza farmacologia 1 utilizzava la supervi-
sione farmacologia diretta tre volte la settimana della
dose orale di naltrexone e 2 usavano formulazioni per
via iniettiva a rilascio prolungato di naltrexone sommi-
nistrate una volta al mese. La correlazione tra i RR per
il ritorno al bere pesante (per naltrexone vs. placebo) e
il livello di certezza di aderenza farmacologia (basso vs.
medio vs. alto) è risultata significativa (r = - .62, p =
.025). In conclusione, i risultati suggeriscono che la
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dimensione modesta dell’effetto del naltrexone riporta-
ta in review sistematiche e metanalisi può essere attri-
buita, almeno in parte, alla variabilità nelle percentua-
li di aderenza farmacologia al naltrexone; pertanto le
strategie di alta certezza di aderenza farmacologia
dovrebbero essere pratica clinica standard negli studi
clinici dei farmaci da valutarsi per il trattamento della
dipendenza da alcol (Swift e coll., 2015).
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Introduzione

L’alcolismo è una malattia cronica recidivante che con-
duce ad un deterioramento progressivo e spesso ineso-
rabile delle condizioni di vita di chi ne soffre. 
Tra le conseguenze, infatti, non ci sono solo danni fisici,
già di per sé consistenti, ma anche ripercussioni di ordi-
ne psico-sociale.
Nelle famiglie in cui uno dei componenti ha un proble-
ma alcol correlato, alta è la percentuale di separazioni,
divorzi e perdite delle relazioni significative. Il bevitore
si isola progressivamente, spesso perde il lavoro e nel
tempo la situazione economica tende a compromettersi.
Il disgregarsi del nucleo familiare, il deterioramento dei
legami più importanti e la mancanza di lavoro portano
in molti casi anche alla perdita della casa, costringendo
di fatto la persona ad una condizione di estrema margi-
nalità.
Nell’ambito del territorio di competenza dell’Azienda
per l’Assistenza Sanitaria 1 “Triestina” si stima che
circa tre persone su quattro tra i 18-69 anni consumino
bevande alcoliche e più di una su quattro abbia abitu-
dini di consumo considerabili a rischio per quantità o
modalità di assunzione; sotto ai 25 anni quasi un giova-
ne su due è classificabile come bevitore a rischio.
L’elevata prevalenza di problemi e patologie alcol cor-
relate nella città di Trieste rende ragione dell’esistenza
di una pluralità di percorsi terapeutici dedicati a questa
problematica, graduati sull’entità della patologia e tara-
ti sulle specifiche esigenze del singolo soggetto con con-
seguente presa in carico individuale di intensità e dura-
ta molto variabili. 
Per tale motivo alle attività ambulatoriali e semi-resi-
denziali all’interno della Struttura Complessa Dipen-
denza da Sostanze Legali (SCDSL) incardinata nel
Dipartimento delle Dipendenze dell’Azienda Sanitaria è
stata istituita la Residenza Alcologica Specialistica
(RAS).
La Residenza dispone di 20 posti letto ed accoglie per-
sone con gravi problematiche alcol correlate, attuando
un trattamento multi familiare ad indirizzo cognitivo-
comportamentale.
Uno dei cardini del trattamento è il percorso educati-
vo/riabilitativo, che si propone di riattivare, o attivare,

aree di funzionamento della persona in relazione alla
cura di sé, del proprio ambiente di vita e di promuove-
re stili di vita sani.
Il trattamento può avere una durata massima di 3 mesi
e può esitare in trattamenti semi-residenziali e ambula-
toriali sempre nella prospettiva del lavoro di rete con le
agenzie sanitarie e sociali cittadine, pubbliche e del pri-
vato sociale. 
Uno dei possibili esiti del percorso residenziale è la
Residenza Intermedia per Alcolisti (RIPA).

Finalità

Il progetto RIPA ha come finalità la creazione di una
struttura residenziale intermedia che funga da risorsa
ponte tra il servizio pubblico ed un completo reinseri-
mento nel tessuto sociale. 
Tale soluzione abitativa consente alla persona di con-
cludere la prima fase del percorso terapeutico e con-
temporaneamente permettere alla stessa di essere anco-
ra sostenuta nel suo processo di autonomizzazione. 
Agli ospiti viene fornito un appoggio medico-psico-socia-
le volto a ripristinare l’inserimento nella vita socio-cul-
turale-ricreativa e lavorativa del territorio.
Il progetto si propone, attraverso l’astinenza dalle
sostanze alcoliche, stabilizzata eventualmente anche
con trattamenti farmacologici, di favorire e consolidare
il cambiamento cognitivo-comportamentale già avviato
durante il trattamento terapeutico presso la RAS e/o
dare una prima risposta in situazioni di persistente dif-
ficoltà alloggiativa. anche attraverso il coinvolgimento
degli enti pubblici attivi sul territorio.

Destinatari

I destinatari del progetto sono soggetti alcoldipendenti
con gravi problematiche psico-sociali che hanno conclu-
so il trattamento presso la SCDSLe che, superata la fase
acuta della dipendenza, necessitano di proseguire il
programma terapeutico per riacquisire la capacità di
provvedere autonomamente alle esigenze della propria
quotidianità (spesa, preparazione pasti, cura di sé e
della casa, gestione del denaro, ecc.), riequilibrare rap-
porti familiari compromessi o patologici, riattivare le
proprie risorse e capacità lavorative compromesse;
risolvere un problema occupazionale; trovare nuove
soluzioni abitative.

Residenza Intermedia per Alcolisti:
da progetto sperimentale a realtà operativa
Rosanna Ciarfeo Purich, Ottaviano Cricenti, Enrico Tommaselli, Roberta Balestra*

* Struttura Complessa Dipendenza da Sostanze Legali, Diparti-
mento delle Dipendenze, Azienda per l’Assistenza Sanitaria n. 1
Triestina.
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Storia del progetto

Il progetto “Struttura Intermedia Residenziale per
Alcolisti in Trattamento” è nato nel 2003 con l’idea di
strutturare, in via sperimentale, un programma riabili-
tativo di tipo residenziale complementare al trattamen-
to comunitario presso la residenza Residenza Speciali-
stica per Alcolisti (RAS), del Dipartimento delle Dipen-
denze dell’allora Azienda Sanitaria n1 Triestina.
Inizialmente finanziato attraverso il Fondo Nazionale
per la Lotta alla Droga al termine del triennio previsto
(2003-2005), visto il buon esito della sperimentazione,
l’erogazione delle risorse è passata a carico dell’Azien-
da Sanitaria, che ha continuato a gestirlo attraverso la
stipula di una convenzione con l’AsTRA, Associazione
Alcolisti in Trattamento avvalendosi di quanto previsto
dal “Testo unico delle leggi in materia di disciplina degli
stupefacenti e sostanze psicotrope, prevenzione, cura e
riabilitazione dei relativi stati di tossicodipendenza”
(DPR 309/90 - GU n. 255 del 31-10-1990 - Suppl. Ordi-
nario n. 67).
In una fase iniziale, dopo una opportuna formazione
degli operatori della RAS, è stata avviata la selezione
del personale previsto per la conduzione delle attività di
progetto (un laureato coordinatore e due educatori con
competenze specifiche in ambito di tossicodipendenze e
alcoldipendenze), che ha poi effettuato uno stage for-
mativo pratico all’interno della Struttura Complessa.
La ricerca di un appartamento idoneo ad ospitare le
attività riabilitative è risultata particolarmente indagi-
nosa. 
Si sono interpellati a tal fine l’ASS n. 1 Triestina ed
anche vari Enti pubblici ed organizzazioni del privato
sociale, coi quali sono state avviate comunque collabo-
razioni allo scopo di costruire una rete attivabile all’av-
vio della struttura. 
Nel frattempo sono stati avviati programmi riabilitati-
vi di tipo residenziale per alcuni utenti del Servizio,
attraverso una collaborazione stretta con la Casa di
Accoglienza “Teresiano” della CARITAS di Trieste,
che ha riservato ad hoc, pro tempore, una zona abita-
tiva costituita da una stanza da letto, una stanza adi-
bita a salotto ed una stanza per riunioni e colloqui.
Questo primo nucleo è stato seguito quotidianamente
dal personale di progetto, in collaborazione con quello
della Casa di Accoglienza e del Dipartimento delle
Dipendenze. 
Nel settembre 2004, con la stipula da parte dell’ASS n.
1 Triestina di un contratto di locazione con privato, si è
proceduto all’inserimento a pieno titolo dei primi quat-
tro utenti .
La definitiva stabilizzazione dell’attività si è concretiz-
zata nell’ottobre 2005 quando è 
l’ ATER della Provincia di Trieste (Azienda Territoria-
le per l’Edilizia Residenziale) ha messo a disposizione

dell’AAS n. 1 Triestina un idoneo alloggio secondo
quanto previsto dalla Legge Regionale n. 15 del 2004,
art. 15 (cit., l’ATER può “mettere a disposizione allog-
gi del proprio patrimonio, anche in deroga alla predi-
sposizione delle graduatorie di edilizia sovvenzionata
e/o convenzionata, fino al 10% delle stesse, per la rea-
lizzazione dei progetti socio-assistenziali previsti dagli
strumenti vigenti della programmazione sanitaria,
sociale e socio-sanitaria”; per un canone mensile di
locazione pari a Euro 143,00.- oltre agli oneri accesso-
ri per presunti Euro 50,00/mese).
Questo ha consentito di ampliare il numero degli inseri-
menti a 7 persone e di ridurre notevolmente i costi di
gestione. 
La spesa giornaliera complessiva attestatasi sui 30 euro
circa a persona è risultata essere altamente competitiva
non solo rispetto a percorsi in comunità terapeutiche
ma anche ad altre soluzioni puramente residenziali
reperibili sul territorio (casa comunale, locande). 
Il progetto quindi è proseguito regolarmente ed è tutto-
ra attivo.

L’équipe

La composizione attuale dell’équipe prevede il seguente
gruppo di lavoro:
1. due educatori, esperti nella conduzione di gruppi,

assunti attraverso l’Associazione Alcolisti in Tratta-
mento (AsTRA) di Trieste;

2. 1 tutor di inserimento lavorativo incardinato nella
SCDSL. 

L’équipe della RIPA che segue le persone accolte si
interfaccia con un gruppo di lavoro multidisciplinare
(medico, psicologo, infermiere, assistente sociale, edu-
catore) incardinato nella SCDSL che garantisce le fun-
zioni di direzione, programmazione individualizzata,
supervisione tecnica, coordinamento generale e forma-
zione. 
All’interno della SCDSL, infatti, operano due équipe,
ciascuna delle quali organizza, coordina e attua gli
interventi terapeutico-riabilitativi rispondendo ai biso-
gni di salute di un bacino d’utenza corrispondente a 2
distretti sanitari della città di Trieste.
Nel complesso la RAS ha una propensione centripeta: le
persone accolte vengono messe a contatto con le risorse
di rete. 
Il trattamento comunitario, residenziale, istituzionale si
integra così con quello territoriale.

Il trattamento

L’équipe del “gruppo appartamento” formula, di con-
certo con l’équipe di riferimento della SCDSL, un pro-
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getto personalizzato per ciascun utente accolto in RIPA. 
È previsto un colloquio di accoglimento dove viene deli-
neato il progetto, definendo obiettivi, inizio e durata sti-
mata del programma che viene registrato in un’apposi-
ta scheda.
L’accoglimento in RIPA ha una durata estremamente
variabile in relazione alla progettualità che viene a deli-
nearsi per ogni singolo paziente, in generale compresa
tra un mese ed un anno.
La finalità del percorso è quella della riabilitazione psi-
cosociale, attraverso il consolidamento degli strumenti
acquisiti nei percorsi terapeutici a monte in relazione al
mantenimento dell’astinenza ed all’acquisizione di stili
di vita sani.
I progetti individuali si articolano a più livelli, il gover-
no dei quali è affidato ad un case manager:
• livello clinico-terapeutico;
• livello educativo;
• livello socio-riabilitativo.

Livello clinico-terapeutico

Ciascun utente è seguito dall’équipe multidisciplinare
(medico, psicologo, infermiere, educatore, assistente
sociale) in relazione ai propri bisogni di salute.
All’interno del “gruppo appartamento” è prevista una
sessione settimanale di terapia di gruppo. 
Accanto a questa ogni utente ha la possibilità di avva-
lersi di visite mediche di controllo, colloqui psichiatrici,
colloqui psicologici e setting psicoterapici all’interno del
Servizio dove si svolgono a cadenza mensile anche
momenti strutturati di verifica.
Spesso questi soggetti sono ancora inseriti in un pro-
gramma semiresidenziale (Day Hospital, Centro Serale
etc) presso il Servizio.

Livello educativo

Il programma presso il “gruppo appartamento” rappre-
senta in questo senso una prosecuzione del percorso
educativo cominciato in RAS (normalmente gli utenti
accolti in RIPA provengono direttamente dall’Alcologia
residenziale).
È prevista una riunione 3 volte la settimana dove viene
affrontata la quotidianità della vita nell’appartamento
con un taglio prettamente educativo: dalla spesa all’or-
ganizzazione di uscite conviviali di gruppo o partecipa-
zione ad eventi ricreativo/culturali, agli acquisti per la
manutenzione ordinaria ecc.
È previsto un badget di gestione di circa 600 euro al
mese, laddove gli utenti contribuiscono con il 20% delle
entrate, laddove ne abbiano una.

Livello socio-riabilitativo

Ogni soggetto viene seguito nel proprio percorso di rein-
serimento sociale, lavorativo e famigliare.
Viene favorita la ricerca di un lavoro, a volte attraver-
so gli strumenti di finanziamento previsti dal badget
aziendale (borsa lavoro, borsa di studio) o della altre
agenzie della rete (comune, provincia).
Laddove la persona abbia mantenuto il proprio lavoro,
particolare attenzione viene posta alla cura dei rappor-
ti con i colleghi e con il datore di lavoro: gli utenti accol-
ti in “gruppo appartamento” hanno infatti l’indicazione
di riprendere immediatamente l’attività lavorarativa ed
a proseguirla con regolarità.
I rapporti famigliari vengono incoraggiati e i parenti; se
presenti, sono fortemente invitati a prendere parte alla
sessione di gruppo settimanale.
L’équipe cura inoltre i rapporti con i gruppi delle asso-
ciazioni di volontariato degli alcolisti in trattamento
presenti sul territorio provinciale. 
Le persone accolte sono sollecitate, infatti, a mantenere
una continuità nella frequentazione dei gruppi di auto-
aiuto loro assegnati già nella fase di trattamento intensi-
vo in Servizio.

Risultati

Nell’arco temporale 2004-2014 sono stati inseriti in que-
sto percorso 80 soggetti, di cui alcuni più volte, per un
totale di 93 ingressi. 
Va segnalato che 10 persone sono decedute per patologie
alcol correlate/concomitanti e solo 4 sono stati i drop
out effettivi in quanto per tutti gli altri soggetti che
hanno avuto una ricaduta sono stati avviati altri per-
corsi terapeutici ed attualmente sono ancora in carico al
Servizio di cui 4 inseriti in un programma di monitorag-
gio dell’astinenza.
Ad oggi la RIPA si è dimostrata un valido presidio per il
consolidamento dell’astinenza, infatti 44 delle 80 perso-
ne inserite cioè il 55% non hanno presentato ricadute,
con periodo di astinenza variabile da 10 anni a 6 mesi. 
La percentuale di astinenti sale al 60% se si considera
che 4 dei 10 soggetti deceduti in questo arco temporale
erano astinenti.
Ma questo progetto si è rivelato anche una importante
risorsa nel percorso di cambiamento dello stile di vita
per le persone ospitate. 
Infatti l’ingresso nel “gruppo appartamento” ha reso
possisibile il reinserimento dei singoli nella vita sociale,
attraverso il recupero di rapporti compromessi (fami-
glia, amici, ecc.) il reperimento di una nuova occupa-
zione o risanamento una situazione lavorativa critica e
la concretizzazione di una soluzione abitativa stabile e
pienamente autonoma.
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Un progetto parallelo 

Recentemente è stata inaugurata con l’inserimento di
due utenti la Residenza Intermedia per donne con pro-
blemi alcol correlati. 
L’esigenza è nata da una considerazione: per problemi
culturali, sociali e per il cambiamento profondo di
modelli e stili di vita, che è avvenuto negli ultimi anni, i
problemi alcol-correlati sono in rapida espansione tra le
donne. 
Al giorno d’oggi le loro abitudini nei confronti dell’alcol
sono profondamente cambiate, tanto che l’alcolismo
femminile ha un tasso d’incremento superiore a quello
maschile. 
Solo negli ultimi anni, questo fenomeno ha assunto rile-
vanza sociale, anche perché spesso l’etilismo femminile
non è facilmente rilevabile, in quanto frequentemente
confinato nel privato o dissimulato a causa dell’ancora
elevata riprovazione sociale. 
È ragionevole pensare che in un futuro prossimo il tasso
di problemi da alcol nelle donne possa superare quello
degli uomini, dato che, causa della loro maggiore sensi-
bilità fisiologica nei confronti della sostanza, sviluppano

patologie più severe in tempi più brevi, dimostrano
danni più rilevanti nei processi cognitivi e nella presta-
zione psicomotoria, con maggiore rischio di rimanere
vittime di incidenti e di violenze. 
Pertanto partendo dalle osservazioni fin qui riportate e
dall’esperienza positiva maturata negli anni di attività
della RIPA per uomini si è ritenuto di strutturare spazi
specifici, in cui accogliere donne con problemi alcol-cor-
relati, dove possano essere attivati percorsi atti a modi-
ficare lo stile di vita delle pazienti ed affrontare temati-
che specifiche di genere.
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Il lavoro psicologico all’interno di un Ser.T. presso una Casa Cir-
condariale è caratterizzato da alcune peculiarità, che accrescono
la complessità dell’intervento e lo differenziano dall’analogo lavo-
ro che si svolge presso Case di Reclusione e Ser.T.-Smi territoriali.
Il tipo di motivazione, il contesto dell’istituzione carceraria e il
passaggio “dentro-fuori” possono condizionare la relazione tera-
peutica, che acquisisce sfumature che andremo di seguito a trat-
teggiare.
Il momento dell’arresto, oltre a rappresentare una rottura con la
quotidianità della propria esistenza, funziona spesso da evento
precipitante che induce il detenuto a prendere atto del proprio
stato e lo mette di fronte alla realtà dell’uso di sostanze; per alcu-
ni rappresenta la prima occasione di confronto con una realtà che
avevano misconosciuto, per altri la riattualizzazione di dinamiche
e tematiche affrontate in altre occasioni ma non ancora risolte.
Al tempo stesso la possibilità di avere accesso ad una misura
alternativa al carcere per motivi terapeutici rappresenta una
motivazione estrinseca, dalla quale non si può prescindere. 

Lo psicologo ne tiene conto quando incontra l’utente per la
prima volta e avvia il processo di conoscenza, ma al contempo
interroga se stesso su quanto ciò costituisca di per sé un pregiu-
dizio nei confronti delle intenzioni del detenuto.
Il caso di A. ci offre l’opportunità di evidenziare la forte ambiva-
lenza che contraddistingue dai primi momenti la relazione tera-
peutica tra lo psicologo del Ser.T. e il paziente detenuto. 
A. si affaccia alla cura motivato dal vantaggio secondario che
rappresenta il dichiarare la propria tossicodipendenza in carce-
re ed avanza delle “pretese” verso lo psicologo e l’équipe. 
Riconosce la propria dipendenza ma ancora non appieno il pro-
prio bisogno di cura e non riesce ad affidarsi agli operatori.
A. ha fatto ingresso per la prima volta in carcere presso la Casa
Circondariale San Vittore di Milano all’età di 34 anni; non accet-
ta l’imputazione per spaccio di marijuana e hashish, si sente per-
seguitato dalla giustizia e successivamente ritiene la condanna
in primo grado troppo elevata, pertanto decide di ricorrere in
appello. 
Non considerando che marijuana e hashish siano delle “vere
droghe”, non comprende il motivo per cui si siano “accaniti” nei
suoi confronti, anche a seguito di continue richieste di modifica
della misura cautelare in arresti domiciliari, sempre rigettate.
All’inizio della presa in carico al Ser.T., avviata a seguito della
rilevazione dello stato di dipendenza da cocaina A. si mostra
poco compliante, difeso e agisce modalità manipolative e pre-
tenziose.

Mission 45............................................................................................................................................................................................................53

AREA CLINICA

Lo psicologo del Ser.T. e il paziente detenuto
presso la Casa Circondariale S. Vittore di Milano:
fattori caratterizzanti la relazione terapeutica
M.A. Monti^, C. Galassi°, B. Ruffa*

Summary

� The article presents a vision of the work of the Sert psychologist inside C.C. San Vittore Prison in its distinc-
tive features compared with the assistance at a Sert territorial, such as: the type of motivation to the care of the
addiction, the context Prison Institution, the passage “inside-out” and the setting. 
An important factor is the “go to”: in the territorial service the psychologist waits for the patient, who performs
the “move to go to the service”; paradoxically, whit the detained patient is the psychologist who “go to the vis-
iting room”. A further aspect is the time of imprisonment which also affects the duration and the type of treat-
ment.
All these factors taken together can be considered as barriers to treatment, but if well-known and shared can
become important resources.
It will be through the exposure of two clinical situations that will point out the strong ambivalence that marks
the difficulty in building a relationship of trust and the adaptation to a “non-traditional” setting in the psycho-
logical work �.

Keywords: psychotherapy, prison, setting, addiction treatment, therapeutic relationship.
Parole chiave: psicoterapia, carcere, setting, clinica delle dipendenze, relazione terapeutica.
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“La resistenza è la difficoltà che i pazienti provano nel rivelare a
se stessi le proprie parti difficili e sofferenti e a sperimentarle
nella relazione con noi. All’inizio identificano il terapeuta con i
loro oggetti interni critici e per noi è molto difficile mostrare loro
le parti del Sé che non approvano. Con il procedere del tratta-
mento il paziente, utilizzando la nostra accettazione nei suoi
confronti, aumenta sia in fiducia che in tolleranza verso di sé.
Ciò significa che il paziente passa da un’identificazione proietti-
va, nella quale il terapeuta è sentito come un oggetto antilibidi-
co, a un’identificazione introiettiva, nella quale l’oggetto antili-
bidico è compreso e quindi il paziente ha meno bisogno di esse-
re severo e critico verso di sé” (Scharff, 1999).
Dai colloqui psicologici è stato possibile, nel corso della carce-
razione, rilevare continui cambiamenti nelle modalità di rela-
zione con i curanti, dovuti ai ricorrenti sbalzi d’umore e alla fru-
strazione data dal non vedere accolte le sue richieste da parte
delle Autorità Giudiziarie: A. oscilla da modalità richiedenti e
simbiotiche, a modalità svalutanti, difensive e di allontanamen-
to, da momenti di interesse verso il proprio mondo interno a
momenti in cui il pensiero e il ragionamento rimangono a un
livello superficiale.
I continui cambiamenti che rileviamo in A. sono consueti in que-
sto ambito: i pazienti, infatti, si trovano a rivedere affermazioni
fatte in precedenza, ad aggiungere e smussare contenuti, così
che lo stesso evento raccontato e rinarrato nel corso delle setti-
mane si trasforma e acquisisce una nuova forma narrativa man
mano che ci si lascia alle spalle la fase diagnostica e ci si avvia
verso quella trattamentale. 
Questo movimento trasformativo non avviene però sempre e
solo in progressione evolutiva, ma registra anche battute d’arre-
sto e involuzioni in funzione degli stati emotivi interni o di even-
ti esterni.
Non è infrequente, per esempio, che le vicende giudiziarie
influenzino la relazione con lo psicologo del Ser.T., il quale, pro-
prio in quanto parte integrante dell’Istituzione Carceraria, può
essere vissuto come un’appendice del “sistema” che lo giudica e
che gli infligge frustrazioni.
Il detenuto quando si sente “rifiutato” dalle istituzioni e dalla
società reagisce spesso “rifiutando” l’aspetto trattamentale pro-
posto, in quanto per lui incarna una contraddizione delle istitu-
zioni stesse. Come scrive un altro detenuto sulle pagine del gior-
nale L’Oblò del Reparto a Trattamento Avanzato “La Nave”: “La
privazione (…) provoca frustrazione, squilibri e rabbia che spes-
so si tramutano in odio, da parte non solo del detenuto ma anche
della sua famiglia, nei confronti dello Stato e di tutto ciò che esso
rappresenta. 
L’odio diventa repulsione verso le attività rieducative messe in
essere rendendo vano l’obiettivo che la pena stessa si pone come
fondamento”.
Lo psicologo e l’équipe hanno anche un mandato istituzionale
di valutazione diagnostica ai fini dell’eventuale certificazione
dello stato di dipendenza avente valore legale; può quindi acca-
dere che, in maniera inconsapevole, il detenuto attribuisca lo
stesso ruolo e lo stesso valore a istituzioni diverse ed estenda al
rapporto con lo psicologo le stesse modalità di relazione e con-
siderazione che il detenuto ha dello Stato, della Giustizia, del-
l’Autorità.
Talvolta accade che il paziente detenuto metta in atto meccani-
smi di difesa quali la scissione, distinguendo in modo netto i
buoni dai cattivi: i buoni sono quelli da cui si sente ascoltato
senza giudizio, da cui si sente aiutato, verso i quali nutre delle
aspettative, da cui è valorizzato come soggetto e persona; i cat-
tivi sono quelli che lo giudicano, che lo hanno rifiutato quando

ha provato a riscattarsi e reinserirsi, quelli che lo umiliano facen-
dolo sentire un oggetto, un numero, uno scarto della società. È
lo stesso processo di idealizzazione e svalutazione a cui sotto-
pone il proprio Sé e sul quale la terapia psicologica cerca di
intervenire per una maggiore integrazione tra le parti. 
Come vedremo, il caso di A. è rappresentativo non solo del tipo
di relazione terapeutica che si instaura “dentro” il carcere ma
anche di come si può evolvere una volta “all’esterno”.
A. presenta una struttura di personalità caratterizzata da tratti di
immaturità e tratti narcisistici, quali senso grandioso di Sé, appa-
rente scarsa empatia, tendenza alla manipolazione per raggiun-
gere i propri fini, bisogno di sentirsi riconosciuto in un valore
unico; si evidenzia inoltre una tendenza alla razionalizzazione,
la presenza di stati di apprensione e ansia e la difficoltà a darsi
dei limiti.
Durante la presa in carico al Ser.T. emerge la richiesta da parte
di A. di essere agganciato a un servizio territoriale, al quale si era
rivolto autonomamente per via epistolare, dove poter proseguire
il programma terapeutico avviato internamente al carcere. 
Dopo un anno di carcerazione viene accolta la richiesta di arre-
sti domiciliari a casa della sorella con prescrizione di program-
ma terapeutico ad un Servizio Multidisciplinare Integrato (Smi-
Ser.T. privato accreditato); per garantire una continuità terapeuti-
ca, l’équipe del servizio territoriale decide di far proseguire il
lavoro psicologico con la stessa psicologa che lo ha seguito
durante la carcerazione e che collabora con lo Smi.
A cinque mesi dall’avvio del percorso territoriale, e a seguito
della modifica della misura cautelare in una misura meno restrit-
tiva, A. inizia a porre la questione se debba obbligatoriamente
proseguire il percorso terapeutico: ritiene, infatti, di non avere
più un problema con le sostanze e di non avere più bisogno di
un sostegno, se non per il reinserimento lavorativo. Emerge una
presa di distanza difensiva sia dal lavoro introspettivo sia dal
desiderio di proseguire nell’indagare le motivazioni che lo
hanno indotto a sviluppare comportamenti devianti. 
Progressivamente, durante i colloqui, esprime nuovamente gli
antichi atteggiamenti seduttivi e manipolatori, rendendo più
complessa la possibilità di accedere al suo mondo interno.
Dopo un periodo di riflessione sull’andamento del lavoro psico-
logico, l’équipe decide di concludere la presa in carico psicolo-
gica a sette mesi dall’avvio del programma territoriale; a undici
mesi si conclude anche la presa in cura sociale e medica dal
momento che il paziente, avendo trovato un lavoro stabile e sen-
tendosi affrancato dall’uso delle sostanze, non è più sufficiente-
mente motivato a proseguire nel percorso terapeutico. A., seppur
la terapeuta sia la stessa, non sente più la vicinanza affettiva che
lo aveva agevolato nell’atto di aprirsi sulle proprie sofferenze,
disattivando le proprie difese; una volta “fuori” progressivamen-
te prende distanza dal lavoro introspettivo e riemergono rinfor-
zate le difese a sostegno di un’organizzazione di personalità nar-
cisistica.
Il senso del movimento di A. nel percorso di cura si comprende
meglio se si considera che la relazione all’interno del carcere
appare caratterizzata da un particolare clima affettivo, che diffi-
cilmente si potrà rivivere qualora la diade terapeutica si ritrovi in
un servizio territoriale. 
“Dentro” si condivide giocoforza una quotidianità: i colloqui
vengono svolti per lo più in reparto, in piccole stanze adibite a
sala colloquio, di fronte alle celle dei detenuti, mentre passa il
carrello con il pranzo; i pazienti si presentano come se fossero a
casa propria, in ciabatte e canottiera, offrono il caffè… 
Anche i temi affrontati sono molto carichi di emotività: molte
lacrime, la sofferenza dei primi giorni, la vergogna e la lonta-
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nanza dai propri affetti, l’incertezza verso il futuro e il senso di
impotenza; non si tratta solo di emozioni raccontate, ma di espe-
rienze tangibili: è l’operatore stesso che le respira mentre con i
pazienti percorre gli stessi corridoi. 
“Fuori” la differenza di ruolo è più marcata, ognuno respira la
propria aria e sceglie di quale particolare della propria vita far
partecipe l’altro. 
Un altro fattore che caratterizza la relazione terapeutica all’in-
terno del carcere è “l’andare verso”.
Nel servizio territoriale lo psicologo fissa un appuntamento e
aspetta il paziente, che compie il movimento di “andare al ser-
vizio” così da interrogarsi ad un certo punto sul significato e sul
senso di questo “andare”. 
Talvolta il paziente chiede “devo ancora venire?” segnalando
una flessione della motivazione. È quello che succede ad A. che
chiede se è ancora “obbligato” a seguire un percorso. 
I pazienti detenuti, invece, non sono attivi nel movimento di
andare dallo psicologo, ma aspettano di essere chiamati; even-
tualmente sollecitano un incontro attraverso vari canali (la
domandina, il personale di polizia, i colleghi), ma sono nella
condizione di attesa e impotenza. 
Paradossalmente è dunque lo psicologo che compie il movi-
mento di entrare in carcere e “andare al colloquio”, peculiarità
che diventa occasione per analizzare oscillazioni della propria
motivazione a incontrare il paziente quali importanti segnali di
controtransfert e possibili spartiacque per la ridefinizione degli
obiettivi terapeutici. 
Ancora una volta rileviamo l’importanza di dare ascolto al con-
trotransfert che come sostiene Racker (1983) “rappresenta una
condizione fondamentale per la ricezione delle proiezioni del
paziente, che vengono organizzate in identificazioni proiettive. 
Questo può succedere solo senza la consapevolezza del tera-
peuta”. Egli deve essere disponibile a ricevere queste identifica-
zioni proiettive perché possa diventarne consapevole ed elabo-
rare l’esperienza; solo in questo modo il paziente può sentire di
essere stato profondamente compreso. Occorre anche distingue-
re tra controtransfert diretto, inteso come il responso al pazien-
te, e controtransfert indiretto, inteso come risposta ad un’altra
persona significante esterna al setting terapeutico (per es. istitu-
zioni, colleghi, inviante…), presenza forte nel contesto carcera-
rio (Schaffer, 1999). 
Un aspetto fondamentale è cogliere come il detenuto risponde
alla visita: c’è chi si pone in forma del tutto passiva, come se pre-
standosi al colloquio facesse un favore allo psicologo, vivendo-
lo come un intervistatore da agevolare nel suo lavoro; oppure c’è
chi si pone con gratitudine per questo venire incontro ai suoi
bisogni di ascolto; oppure ancora chi si sorprende per la costan-
za con la quale lo psicologo lo chiama a colloquio.
In personalità fragili, con scarsa autostima e tratti depressivi, l’es-
sere chiamato a colloquio può essere molto gratificante e per lo
psicologo può costituire una sorta di strumento funzionale
all’aggancio e all’alleanza terapeutica. 
Persone con stile d’attaccamento insicuro o disorganizzato si
sentono rassicurate dalla cadenza regolare e dall’affidabilità con
cui lo psicologo mantiene fede agli appuntamenti dati; questo
permette loro, spesso per la prima volta nella vita, di provare
quello sconosciuto sentimento di fiducia verso l’Altro. Il primo
fondamentale pilastro su cui si baserà la relazione terapeutica.
È il caso di M., che durante il primo colloquio esprime perples-
sità all’idea di iniziare un nuovo percorso: tossicodipendente da
30 anni è in carico da molto tempo presso un Ser.T. territoriale
dal quale si aspetta solo la terapia farmacologica sostitutiva; ha
subito diverse carcerazioni, in Istituti diversi, conoscendo e

instaurando relazioni anche significative con molti operatori psi-
cosociali. Ha paura e bisogno di affezionarsi al tempo stesso. 
Al secondo incontro afferma di averci pensato e di essersi accor-
to che il metadone non gli basta. 
È al terzo incontro che si presenta con una lettera che legge con
la psicologa, in cui chiede garanzie di durata sul percorso di
sostegno psicologico che vorrebbe intraprendere. 
È la richiesta di una promessa che non può essere siglata, ma alla
quale la psicologa risponde garantendo la stessa cadenza setti-
manale dei primi tre colloqui e regolarizzata dalla scelta di un
giorno fisso.
È soprattutto sul fattore temporale che lo psicologo può incidere
andando a costruire un “setting”: stabilendo una durata equa e
costante della seduta, cadenzandola a seconda delle esigenze o
delle fasi della terapia, formalizzando insieme al paziente un
orario e un giorno in cui ci si incontrerà. 
È sempre M. a posteriori a riconoscere questo momento come
una fase di svolta nell’aggancio, che gli ha permesso di provare
su se stesso fino a che punto riuscisse a fidarsi, nell’incertezza
sulla durata complessiva del trattamento ma rassicurato dal sape-
re quale fosse il giorno deputato agli incontri di sostegno. 
Quel giorno lo aiutava a scandire la settimana, a gestire l’ansia
dell’attesa, a organizzare i pensieri in vista del confronto. 
Già solo il fatto di sapere che sarebbe arrivato quel giorno lo
faceva stare bene, quasi più dell’incontro stesso.
Il termine setting, nella sua accezione spaziale, male si adatta al
contesto di cura carcerario: i rumori sono invadenti, l’odore di
cibo e fumo pervade gli ambienti, i suoni e gli odori ricordano
incessantemente il luogo in cui ci si trova. 
Come affermato in precedenza, gli spazi della cura non vengono
distinti nettamente dagli spazi del vivere in reparto: poche le sale
unicamente riservate ai colloqui, spesso vengono adattate le pic-
cole sale frigorifero, la stanza con il telefono, la sala socialità usata
in compresenza con altri colleghi o con il personale volontario.
Quando lo spazio di per sé non è garanzia di un significato,
occorrono altre forme di tutela del setting: dalla semplice ma
non scontata porta chiusa, all’allontanamento fermo dei distur-
batori, per dare una forma ritualizzata al colloquio nonostante le
continue interruzioni. 
Anche questo è un compito dello psicologo che si mostra in qua-
lità di garante del senso e della serietà del momento terapeutico,
nonostante tutto. 
“Io mi fido di lei e non so spiegarle perché ma è come se, quan-
do ho il colloquio con lei, sono in un posto sicuro, confortevo-
le, sereno” (M.).
Un altro aspetto importante che caratterizza il lavoro presso la
Casa Circondariale, anche in confronto ad altri Istituti di Reclu-
sione, è il tempo di permanenza che condiziona pesantemente
anche la durata e la tipologia dei percorsi di cura. 
Spesso il detenuto rimane presso la Casa Circondariale solo
alcune settimane o pochi mesi, per poi essere trasferito – senza
alcun preavviso – in altri Istituti oppure per conversione della
misura cautelare in altra misura. In questo breve lasso di tempo,
l’équipe curante riesce a portare a termine la prima fase di accer-
tamento e valutazione dello stato di dipendenza e ad abbozzare
un’idea di programma terapeutico. 
Poco tempo a disposizione per costruire l’alleanza terapeutica
necessaria ad approfondire il funzionamento della personalità e
iniziare a definire gli obiettivi di cura. 
Qualora, per la tipologia del paziente o per la motivazione alla
cura, il tempo a disposizione risulti sufficiente all’instaurarsi di
un rapporto di fiducia, spesso subentra il trasferimento ad inter-
rompere la psicoterapia, come una frattura. 
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Tale interruzione è per lo più improvvisa e priva della possibilità
di chiudere adeguatamente ed affrontare le emozioni legate ai
temi della separazione, della perdita o dell’abbandono, inoltre
impedisce di costruire un efficace passaggio di consegne ai futu-
ri curanti: aspetti fondamentali in qualsiasi trattamento psicolo-
gico, ma caricati di un’ulteriore valenza emotiva quando si trat-
ta di clinica delle dipendenze proprio per le caratteristiche di
personalità dei pazienti. 
Non è azzardato ritenere che per alcuni individui l’uso delle
sostanze rappresenti un tentativo, pur disfunzionale, di far fron-
te a situazioni di disagio, in particolar modo, su quella forma di
depressione definita “depressione vuota” che ha origine dalla
deficitaria presenza interna dell’oggetto d’amore primario (Pina-
monti, Rossin, 2004).

Conclusioni

Motivazione al cambiamento e alla cura, vissuti verso l’istituzio-
ne, setting, caratteristiche emotive della relazione terapeutica e
tempi di chiusura contraddistinguono ovunque il lavoro psicolo-

gico, ma assumono connotazioni particolari nel contesto carce-
rario e, in particolare all’interno di una Casa Circondariale come
San Vittore, diventano parte integrante del lavoro. 
Questi fattori tendono una fune su cui si muovono gli operatori:
approfondirne la conoscenza e condividerli permette di muo-
versi con equilibrio nel passaggio da un contesto all’altro e di
trasformare in risorse potenziali ostacoli al trattamento. 
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Gli effetti sanitari e sociali prodotti dal consumo patologico dell’al-
cool hanno un rilevante impatto sulla comunità.
Ciononostante non abbiamo assistito ad una decisa azione di con-
trasto dei fenomeni che ingenerano tale dipendenza.
Prevenzione, cura, riabilitazione sono attività non sempre efficace-
mente perseguite nei Servizi pubblici, soprattutto non risulta anco-
ra vincente l’idea che solo un’azione diffusa ed integrata può con-
sentire l’individuazione di situazioni di rischio, la precoce presa in

carico e l’accompagnamento, anche nel contesto familiare, dell’as-
sistito.
Per questo è necessario promuovere una “rete di patologia” che col-
leghi i servizi delle dipendenze (Ser.T. e NOA) con il sistema delle
cure primarie, i presidi specialistici ospedalieri e ambulatoriali.
È indubbio che il medico di medicina generale è l’operatore sanita-
rio potenzialmente più idoneo alla precoce identificazione di una
condizione di rischio e a compiere la prima valutazione. Grazie al
rapporto fiduciario che si è instaurato con l’assistito, può orientar-
lo verso i centri di riferimento. I medici ospedalieri avvicinando
pazienti con patologie alcool correlate nel corso del ricovero posso-
no sensibilizzarli affinché, esaurita la fase di acuzie, vengano presi
in carico dai servizi per le dipendenze garantendo così una conti-
nuità tra ospedale e territorio del percorso di cura.
Il manuale di alcologia prodotto da ASL Brescia nasce dal bisogno
di disporre di uno strumento di aggiornamento professionale che
aiuti a formare una visione comune dell’approccio all’alcool dipen-
denza tra gli operatori sanitari conducendo ad un impegno efficace
nell’affrontare una delle aree di fragilità più complessa.

Carmelo Scarcella, Direttore Generale dell’ASL di Brescia



Introduzione

Nel determinismo del comportamento umano non si può consi-
derare esclusivamente e separatamente la dimensione intra-psi-
chica da quella extra-psichica. In particolare, alla base della
strutturazione della personalità, la cui fenomenologia si svilup-
pa in età infantile e adolescenziale, si concepisce una multi-fat-
torialità causale che comprende aspetti psichici, temperamenta-
li e ambientali, in primis la relazione del soggetto col contesto e
il modello di riferimento, soprattutto parentale. 
Nella prospettiva della valutazione psicologica, ne deriva che la
persona non può essere esaminata in maniera monista: solo indi-
viduo o relazione, è rilevante, altresì, una visione olistica, che
consideri l’individuo come un Essere nel Mondo che sviluppa
una coscienza psichica in funzione dell’interrelazione tra il Sé
(inteso come senso onnicomprensivo della dimensione organi-
smica: Corpo-Psiche-Spirito-Relazione) e l’Altro. 
Di fatto, lo stile genitoriale risulta condizionante il modo d’Esse-
re del giovane, influenzandone la visione che ha di Sé e del
Mondo.
Già Freud (1914) nel testo: “Introduzione al Narcisismo”, evi-
denziava la tendenza alla trasmissione di aspettative narcisisti-
che dai genitori ai figli. 
Questa modalità, nei nostri tempi, è riproposta da Pietropolli
Charmet (2008) che descrive, nell’adolescente, la “figura identi-
ficativa” di “Narciso” che viene riflessa sia dal contesto parenta-
le sia dal modello esterno-sociale. 

Oggi il modello genitoriale risulta diverso rispetto al passato,
quando era prevalentemente normativo, superegoico, per cui
favoriva la strutturazione di “personalità edipiche” declinate,
nella condizione di patologia, nella dimensione nevrotico-
depressiva della colpa, mentre la prevalenza odierna di “perso-
nalità narcisiste” caratterizza maggiormente patologie del com-
portamento.
Date queste premesse, il nostro dato osservazionale, derivante
dall’esame clinico e anamnestico di giovani pazienti tossicodi-
pendenti e dei loro genitori, ha evidenziato, preliminarmente,
differenze significative e obiettivamente problematiche nei ruoli
svolti dal padre e dalla madre nella relazione familiare. 
Ne è originato l’interesse di approfondire le caratteristiche di
questa dinamica. 
In particolare, vista la multi-fattorialità alla base della fenome-
nologia della Dipendenza, è stato analizzato uno dei fattori rite-
nuti causali di questa patologia: la relazione familiare e in modo
specifico come viene percepito il ruolo dei genitori da parte di
un campione di giovani tossicodipendenti afferiti al Servizio. 
Diverse ricerche evidenziano dei pattern specifici nella percezio-
ne dello stile genitoriale da parte dei soggetti tossicodipendenti. 
Questi studi hanno preso in considerazione differenti strumenti
diagnostici atti alla definizione della funzione auto-percettiva
del giovane rispetto alla relazione parentale. 
V.C.S. Cavaco e coll. (2009), utilizzando il PBI (Parental Bonding
Instrument), ha valutato 100 soggetti di sesso maschile che pre-
sentavano una Dipendenza da sostanze stupefacenti, confron-
tandoli con un gruppo di controllo. 
Lo studio ha rilevato, nel campione dei tossicodipendenti, la
percezione di un “controllo senza affetto” da parte dei genitori,
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rispetto a una relazione ottimale presente nel gruppo di con-
trollo. 
In maniera simile, A. Espina e coll. (1996), applicando il PBI, ha
osservato in 60 tossicodipendenti un “minor accudimento” e
uno stile di “controllo senza affetto” nella percezione dei geni-
tori, mentre nei 36 soggetti del gruppo di controllo non si evi-
denziavano problematicità nel rapporto genitore-figlio.
B.R. Garcia (2014), somministrando il PBI ha rilevato, nelle
risposte di 100 tossicodipendenti, la percezione di genitori
“iperprotettivi e poco accudenti”, con un “controllo senza affet-
to”, mentre la FACES III ha evidenziato come questi genitori fos-
sero “distaccati” a livello affettivo, determinandosi un sistema
familiare “caotico”. 
Tali aspetti contrastano con il dato di famiglie “coesive” e “affet-
tive” presente nel gruppo di controllo, costituito da 109 indivi-
dui di sesso maschile.
In una ricerca su un campione di 846 adolescenti di età com-
presa tra i 15-20 anni, S.E. Clausen (1996) ha utilizzato una ver-
sione “breve” del PBI, riscontrando una correlazione tra consu-
mo di sostanze e percezione genitoriale che è risultata di tipo
“controllo senza affetto”, con “basso livello di accudimento” e
“alto livello di protezione”.
Allo stesso modo, R.D. Schweitzer e R.D. Lawton (2006), appli-
cando il PBI su un campione di 63 tossicodipendenti maschi e
femmine, hanno individuato una percezione della relazione
parentale di tipo “fredda”, “indifferente”, “controllante” e “intru-
siva”.
Tra gli studi italiani è da segnalare quello di C. Agostino e coll.
((2008). 
Nel corso della ricerca è stata somministrata la FACES III a 24
nuclei familiari in cui era presente un figlio tossicodipendente. 
L’autore ha evidenziato la percezione di “genitori distanti e rigi-
di”, con l’area della “flessibilità” critica rispetto a quella della
“coesione”.
Nell’ambito degli studi clinici ricordiamo, infine, la ricerca di
Cirillo e coll. (1996). 
Questi, analizzando un campione di circa 200 soggetti di sesso
maschile e le loro famiglie, ha verificato che la “storia ricorren-
te” dei tossicodipendenti maschi si differenzia da quella delle
ragazze tossicodipendenti, soprattutto per la trasmissione di
“carenze di accudimento” genitoriale, con una modalità trans-
generazionale. 
Cirillo ha osservato una disfunzionalità relazionale in entrambi i
genitori del soggetto tossicodipendente, riferendola a un disagio
sperimentato nella relazione problematica con i rispettivi genitori. 
La deficitarietà vissuta nell’infanzia e nell’adolescenza non
viene da loro riconosciuta in quanto in essi operano meccanismi
di minimizzazione e di misconoscimento del “trauma” subito: il
padre spesso è stato adultizzato precocemente per l’”assenza”
del genitore e col figlio, non riconoscendo il suo stigma, ripete
un ruolo “periferico” in maniera inconsapevole, delegando alla
moglie il compito di ordinatrice e latrice delle regole rispetto
all’educazione del giovane. 
La madre del tossicodipendente, a sua volta, ha vissuto un invi-
schiamento relazionale con la propria madre, derivandone una
coartazione affettiva, per cui divenuta adulta abdica dal ruolo di
accudimento del figlio, affidandolo spesso alla sua stessa geni-
trice. 
L’accudimento difettuale si riflette nella disposizione del giova-
ne a sviluppare problematicità comportamentali, correlate, in
particolare, al consumo di sostanze stupefacenti. 
In questa prospettiva, risulta significativa la riflessione di Pietro-
polli Charmet (1990) che rileva, alla base della tossicodipen-

denza, una maternalizzazione della relazione parentale: il padre
non svolge un ruolo ordinativo come dovrebbe, demandando
alla moglie la definizione delle norme educative del figlio. 
Perciò, il giovane, soprattutto in età adolescenziale, vive una
crisi esistenziale che origina dall’impossibilità di strutturare un
progetto personale per il futuro che gli appare incerto e indefini-
to, essendo assorbito totalmente nell’area materna.

Soggetti e metodi

Sono stati esaminati n. 12 soggetti di sesso maschile, di età com-
presa tra i 18-24 anni, con diagnosi di “Dipendenza da oppia-
cei” definita secondo i criteri diagnostici del DSM IV-TR e di
“Disturbo da uso di oppiacei” in osservanza dei criteri diagno-
stici del DSM 5. 
Il campione, esclusivamente di sesso maschile, è stato così indi-
viduato per rendere omogenei i risultati del vissuto percepito
rispetto allo stile genitoriale.
La valutazione del campione è stata effettuata utilizzando i
seguenti strumenti psicodiagnostici:
1. SCL 90 (Symptom Checklist-90), di L. Derogatis (1973): è un

questionario di 90 item che riflette la configurazione di sinto-
mi psicologici di soggetti non clinici e clinici, la SCL-90 valu-
ta nove dimensioni sintomatologiche primarie: somatizzazio-
ne, ossessività-compulsività, ipersensibilità interpersonale,
depressione, ansia, ostilità, ansia fobica, ideazione paranoi-
de, psicoticismo.

2. PBI (Parental Bonding Instrument), di G. Parker et al. (1979).
È un questionario auto-compilato che misura la percezione
dei comportamenti ricevuti dal giovane nel corso dell’infan-
zia da parte dei genitori. Le informazioni devono basarsi sul
ricordo che il paziente ha dei rapporti sperimentati con i geni-
tori nei primi 16 anni di vita. Il questionario è costituito da 25
item: 12 item esplorano la dimensione delle cure parentali,
mentre 13 item la dimensione dell’iperprotezione/controllo. 

3. FACES III (Family Adaptation and Cohesion Scales), di D.H.
Olson (1985). È un questionario costituito da 2 fogli conte-
nenti 20 item ciascuno. Nel primo foglio il paziente descrive
com’è la propria famiglia a livello reale, nel secondo foglio
come vorrebbe che fosse (livello ideale).
La discrepanza tra il livello reale e quello ideale permette di
avere informazioni sul grado di soddisfazione del soggetto in
rapporto alla famiglia. Dal questionario si evincono diverse
tipologie di funzionamento familiare, prendendo in conside-
razione due dimensioni: la Coesione e la Flessibilità.
Per Coesione s’intende il legame emotivo tra i membri di una
famiglia, per Flessibilità la capacità del sistema di cambia-
mento di regole, ruoli e funzioni. 
Il funzionamento ottimale è caratterizzato da confini flessibi-
li e comunque definiti sia all’esterno sia all’interno, da un’e-
lasticità dei ruoli, da una leadership condivisa e da una strut-
tura sistemica tale da favorire un equilibrio tra appartenenza
e separazione. Questo funzionamento lo ritroviamo nell’area
centrale, considerata dall’autore l’Area Bilanciata, che com-
prende, nella dimensione della Coesione, un funzionamento
definito “separato-connesso” e nella dimensione della Flessi-
bilità, un funzionamento “strutturato-flessibile”, mentre agli
estremi troviamo sistemi rigidi, caotici, invischiati e disimpe-
gnati. 
In particolare, i livelli di coesione molto alti (invischiamento)
e i livelli di coesione molto bassi (disimpegnato) possono
risultare problematici per i membri della famiglia; lo stesso
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vale per la dimensione della Flessibilità i cui livelli molto alti
(caotici) e i livelli molto bassi (rigidi) possono risultare, a
lungo andare, disfunzionali; il funzionamento familiare che si
situa nell’area centrale/bilanciata, caratterizzata da relazioni
strutturate e flessibili, promuove, altresì, in modo funzionale,
un equilibrio tra i cambiamenti e la stabilità.

4. Il vissuto percepito dai soggetti è stato valutato, inoltre, per
mezzo dell’Analisi del craving (M.G.L. De Rosa, 2005), una
tecnica psicologica originale che prevede l’elicitazione emo-
zionale e del desiderio precedente al craving, col fine di com-
prendere il “senso” della dipendenza della persona, essendo
il craving l’epifenomeno equivalente della dipendenza psico-
logica.

Risultati

Rispetto all’uso di sostanze stupefacenti n. 8 soggetti usano eroi-
na come sostanza primaria, n. 2 cannabinoidi, n. 2 cocaina.
Da un punto di vista psichico tutti i giovani esaminati presenta-
no una personalità narcisistico-borderline. Tale valutazione è
derivata dall’elaborazione della testistica psicodiagnostica (SCL
90), dall’applicazione dei criteri diagnostici del DSM-IV TR e del
DSM 5 integrati con un inquadramento personologico secondo
l’organizzazione psicopatologica proposta da Otto Kernberg
(1975). 
Rispetto alla relazione parentale, elaborando il PBI si evidenzia,
nel campione, la percezione di “genitori disimpegnati”, con una
scarsa “vicinanza” ai figli e una spinta alle singole autonomie. 
La figura materna è prevalentemente “controllante senza affet-
to”, più “normativa-controllante” della figura paterna che appa-
re “negligente/assente”, “non normativa” e non risulta essere
neppure affettiva. Relativamente alle risposte del PBI rispetto alla
percezione della madre, n. 7 soggetti hanno una percezione di
tipo “controllante-senza affetto”, n. 4 di “genitore ottimale”, n. 1
di “genitore negligente”.
Riguardo alla figura paterna: n. 7 soggetti percepiscono un
“genitore negligente”, n. 2 soggetti un “genitore controllante
senza affetto” e solo n. 3 soggetti un “genitore ottimale”.
La FACES III ha individuato, nel campione esaminato, un ideale
parentale di genitore normativo, affettivo, non controllante,
mentre nella percezione della famiglia “reale”, n. 8 soggetti
hanno descritto il nucleo parentale come “rigidamente disimpe-
gnato”, n. 3 come “flessibilmente separato”, n. 1 come “struttu-
ralmente separato”.
La diagnosi del quadro psicopatologico e della Dipendenza si è
avvalsa anche dell’Analisi del craving che ha permesso di corre-
lare la condizione di Dipendenza con la problematica psicopa-
tologica del soggetto (M.G.L. De Rosa, 2013). 
In particolare, dall’analisi dei vissuti relati al craving, è emersa la
frustrazione del desiderio di “affermazione di sé” che caratteriz-
za il costrutto identitario di questi soggetti. Si è rilevata la stretta
connessione tra la disconferma di sé e la percezione di una rela-
zione parentale disarmonica. 
Il senso della mancanza, nell’ottica di un rispecchiamento emo-
tivo-affettivo inadeguato con i genitori, si associa a un modo
d’essere disregolato, a una personalità difettuale nella dimensio-
ne emotivo-affettiva, derivandone una coscienza di sé dereistica
e ipertrofica, fragile e poco definita. 
L’ideale di sé di questi soggetti, deprivati a livello affettivo e nel-
l’auto-percezione emotiva, è orientato su istanze pulsionali edo-
nistiche, alla ricerca di un piacere nel versante sensoriale, essen-
do carenti nella capacità di esperire un piacere affettivo. 

Dal vissuto percepito, risulta la figura di un padre “fuori ruolo
educazionale” che esprime un modo d’essere infantile al pari
del figlio, mentre la madre vive un ruolo frustrato come moglie,
con una modalità di relazione familiare di tipo ambivalente,
instabile da un punto di vista emotivo-affettivo. 
La frustrazione che prova verso il marito riguarda il desiderio di
“essere riconosciuta come donna da amare”, mentre come
madre avverte la disconferma del desiderio di: “essere amata dal
figlio” che di fatto, gradualmente, si separa da lei. Ciò implica
nella donna un’ipercompensazione narcisistica che si riflette in
una relazione simbiotica con il figlio, condizione che ipertrofiz-
za ulteriormente la sua dimensione personologica narcisistica. 
Rispetto al marito, il sentirsi rifiutata nel desiderio, le induce,
altresì, sentimenti di rabbia, rancore e rivendicazione.
Questi aspetti contrastano con il ruolo genitoriale fisiologico: il
padre nella dinamica familiare dovrebbe risultare “ordinativo”,
un modello razionale che trasmette al figlio la “dimensione del
Senso”, guidandolo nell’esame di realtà e nell’adattamento alle
regole e alle leggi sociali, mentre la madre dovrebbe svolgere il
ruolo del caregiver che rispecchia nel giovane una maturazione
affettiva.
Di fatto, il padre tende a colludere col figlio nelle richieste nar-
cisistiche, la madre risulta, altresì, disorientata, arrabbiata, ipo-
affettiva: entrambi evadono, in questo modo, dal loro ruolo edu-
cativo.

Conclusioni

L’originalità della nostra ricerca si basa su tre aspetti essenziali: 
1. si è preso in esame un campione di tossicodipendenti di sesso
maschile con un range di età giovanile, 18-24 anni, rispetto al
dato della letteratura esaminata che prevede studi, generalmen-
te, senza definizioni di pattern specifici di età. 
Questo significa che la percezione dello stile genitoriale, essen-
do il campione costituito da giovani, non deriva da un ricordo
adolescenziale, ma da un vissuto recente che può considerarsi
autentico, non contaminato da ulteriori esperienze avvenute nel
corso della vita adulta. 
Inoltre, l’analisi di un campione omogeneo per sesso, ha per-
messo di elicitare i vissuti dei soggetti esaminati in maniera
uniforme, evitando confrontazioni di genere potenzialmente
confusive. 
2. Relativamente alla percezione dello stile genitoriale sono stati
utilizzati due questionari: il PBI e la FACES III. 
Ciò ha facilitato l’individuazione della percezione dei soggetti
esaminati, grazie anche alla comparazione dei dati ottenuti nei
singoli test. 
Nella letteratura specifica, di norma, è stato utilizzato solo un
questionario. 
3. I dati percettivi sono stati valutati anche come vissuti indivi-
duali e analizzati tramite una tecnica psicologica originale: l’A-
nalisi del craving che ha permesso di evidenziare ed elaborare il
senso del vissuto emozionale percepito dal giovane. In questa
prospettiva si è potuto definire, nel soggetto, l’ideale personale
frustrato in relazione al contesto familiare, correlando tale vissu-
to con la strutturazione del modo d’essere patologico che il gio-
vane manifesta, elicitandone il significato esistenziale e l’evolu-
zione tossicomanica. 
Riguardo al fenomeno della Dipendenza, analizzando i dati
anamnestici e il vissuto che emerge dall’Analisi del craving, è
stato rilevato, in tutti i soggetti esaminati, l’iniziazione e lo svi-
luppo del consumo di sostanze stupefacenti secondo la seguen-
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te modalità: le prime esperienze tossicofile sono avvenute in
un’età compresa tra i 13-14 anni, caratterizzate da un uso spo-
radico di cannabis. 
Il consumo è diventato giornaliero nel corso di 1-2 anni. Intorno
ai 15-16 anni, il giovane ha sperimentato la cocaina e droghe
anfetaminiche, quindi l’eroina “fumata”, prima saltuariamente
poi in modo continuativo. 
In merito ai vissuti, risultano specifici e omogenei rispetto alla
percezione del ruolo svolto dal padre e dalla madre nella dina-
mica familiare, evidenziando una modalità relazionale proble-
matica.
Nella dinamica familiare il padre dovrebbe risultare “ordinativo-
razionale”, autorevole figura-guida del figlio col compito di
favorirne l’acquisizione di un Senso personale rispetto al mondo
esterno e alle sue regole e leggi, mentre la madre dovrebbe rap-
presentare il rispecchiamento della dimensione affettiva, finaliz-
zata alla strutturazione di un sentire interiore nel figlio.
La discrepanza tra il ruolo atteso dai genitori e quello percepito
dai giovani tossicodipendenti conferma il dato osservazionale di
uno stile e una configurazione parentale centrata soprattutto su
istanze narcisistico-onnipotenti. 
Si è rilevato, inoltre, che la problematicità dei genitori, in base ai
dati anamnestici in nostro possesso, segue una modalità di tra-
smissione transgenerazionale.
In particolare, il padre tende a colludere col figlio nelle richieste
narcisistiche, al contrario la madre rimane disorientata e perva-
sa da un sentimento di rabbia, una volta che esperisce nella rela-
zione con il marito e con il figlio una disconferma rispetto al suo
desiderio affettivo che appare ipertrofico, simbiotico, dereistico,
mosso da un “volere” onnipotente. 
Nel corso della crescita fisiologica, l’adolescente dovrebbe
bilanciare da un lato la relazione parentale per separarsi e al
contempo sperimentare la sua capacità relazionale, cognitiva
(Sé intellettuale) e corporea (Sé corporeo). 
Questo processo comporta una ristrutturazione del Sé e una
valutazione del proprio senso di efficacia, operazione molto
delicata. 
Perciò se si verifica una rigidità intra-familiare come quella
descritta e se vive al contempo stressors esterno-ambientali, può
esperire un “break-down” che gli determina una profonda e
intensa frattura interiore.
La discrepanza esistenziale verte soprattutto tra l’ideale che il
giovane ha del genitore: maggiormente normativo, affettivo e
non controllante, rispetto al dato realistico che viene vissuto in
maniera problematica. 
Di fatto, la dimensione narcisistica genitoriale riflette la preva-
lente dimensione narcisistica dell’odierno modello sociale, per
cui il giovane, pur aspirando a un’educazione armonica, deve
confrontarsi spesso con pattern di riferimento e identificativi
disfunzionali e pervasivi sia intra che extra-familiari. 
Questa condizione può determinare una regressione pulsionale
e una disregolazione emotivo-affettiva che non contempla una
progettualità esistenziale definita ed equilibrata nel mondo, ma
un progetto proiettato sull’immediato.
La fenomenologia esistenziale descritta risulta ulteriormente
destrutturante quando il giovane presenta un temperamento con-
dizionato al “reward” e/o al “sensation seeking”, associato a
un’ipersensibilità emotiva costituzionale o comunque derivata
da una Relazione d’attaccamento disfunzionale (ambivalente,
evitante o disorganizzata). 
Tale condizione psico-relazionale, se particolarmente intensa e
deficitaria nelle life-skills e nella capacità di coping, può orien-
tare il giovane a sperimentare sostanze stupefacenti col fine

auto-terapeutico di placare lo stato di angoscia e di smarrimen-
to che prova. 
Da queste osservazioni che descrivono una potenzialità evoluti-
va problematica, in cui l’indefinitezza personologica si associa a
comportamenti incongrui e compulsivi, relata a un rispecchia-
mento emotivo-affettivo disfunzionale col genitore, deriva l’im-
portanza di strutturare una modalità di relazione educativa che
sia quanto più fondata su codici formativi solidi, chiari, orienta-
ti a definire un’identità autentica e armonica, in rapporto, soprat-
tutto, col mondo esterno. 
In questa prospettiva, come intervento di prevenzione primaria,
si considera congrua la possibilità che i genitori usufruiscano, se
motivati, di Centri di ascolto dove operino figure specialistiche
in grado di fornire loro risposte adeguate e professionali rispetto
a domande di tipo educativo.
Riguardo al quadro personologico associato alla condizione di
Dipendenza che è stato rilevato essere essenzialmente di tipo
“narcisistico-borderline”, la letteratura scientifica conferma la
prevalenza di questa strutturazione psichica, evidenziando, di
fatto, nella popolazione dei tossicodipendenti, frequenti disturbi
di personalità caratterizzati da una maggiore difficoltà nel con-
trollo degli impulsi, da una disposizione agli agiti autolesivi e al
comportamento antisociale, riconducibili, in particolare, al
Disturbo Borderline, al Disturbo Narcisistico e al Disturbo Anti-
sociale di Personalità (Gabbard, 2007). 
Tali quadri psicopatologici si sviluppano da vissuti infantili di
trascuratezza, dalla mancanza di una “vicinanza amorevole” del
caregiver, fino al maltrattamento/abuso (Benjamin, 1996). 
Nel corso di questi sviluppi problematici, come rilevano Cancri-
ni (2012) e Colacicco (2013), i giovani possono risultare a
rischio di evoluzioni tossicomaniche.
Nello specifico della nostra ricerca, la condizione psicopatolo-
gica e la strutturazione della Dipendenza da sostanze stupefa-
centi evidenzia una correlazione significativa tra questi disturbi
e una storia relazionale, soprattutto familiare, nella quale il rap-
porto del figlio con i genitori è risultato disfunzionale: non si è
definito un accudimento parentale adeguato e armonico, preva-
lendo relazioni distanzianti, svalutanti, ipo-anaffettive e control-
lanti.
In conclusione, il nostro studio, di tipo preliminare, visto il cam-
pione ridotto di soggetti esaminato, seppure limitato in termini
quantitativi, rileva un dato qualitativo suggestivo: la presenza,
nei soggetti esaminati, di un’associazione tra Dipendenza da
oppiacei, Disturbi di Personalità del Cluster B (DSM 5) e la per-
cezione problematica del caregiver: padre e madre.
Il dato clinico-osservazionale, derivato dall’analisi del vissuto
dei giovani pazienti, da cui si evince che la dimensione psico-
relazionale dei genitori presenta primariamente tratti di tipo nar-
cisistico-borderline, sottolinea la trasmissione trans-generazio-
nale della problematica psichica. 
Al contempo, si evidenzia il rischio che tali strutturazioni perso-
nologiche, carenti e disregolate a livello emotivo-affettivo, deter-
minino nel giovane modalità comportamentali disfunzionali alla
ricerca di relazioni oggettuali in grado di colmare e “regolare” il
vuoto e la frustrazione affettiva ed emotiva che prova, che risul-
ta associata a una mal-strutturazione personologica derivante da
una Relazione d’attaccamento vissuta come problematica e
insoddisfacente. 
Il craving verso le sostanze psicoattive e stupefacenti può essere
interpretato in quest’ottica fenomenologica e psicopatologica,
anche se nel determinismo dei percorsi di Dipendenza risultano
comunque significative le predisposizioni temperamentali e i fat-
tori extra-familiari. 

Mission 45............................................................................................................................................................................................................60



In particolare, nella definizione dello stile parentale agiscono
anche i modelli di riferimento sociali: quelli odierni enfatizzano,
soprattutto, la dimensione individuale narcisistica e borderline e
favoriscono, di conseguenza, la strutturazione di un modo d’es-
sere disfunzionale, centrato, in maniera autoreferenziale su un
Sé Grandioso. 
Lo stile personale non prevede quindi solo determinanti endo-
psichiche: il “pressing” esterno, se particolarmente intenso, è in
grado di condizionare, già a livello infantile, i comportamenti
dell’individuo. 
Per questo motivo, riteniamo che gli obiettivi clinici e di ricerca
applicati a queste problematiche debbano considerare non solo
la modalità relazionale di tipo duale: caregiver-figlio, ma anche
la dinamica che avviene all’interno della triade: caregiver-figlio-
modello sociale.
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Introduzione

Nel corso degli ultimi anni grande attenzione è stata dedicata
alle Dipendenze “comportamentali”, il cui correlato neurofisio-
patologico è risultato essere affine a quello delle più note sostan-
ze psicoattive. 
Il clamore suscitato dalle problematiche legate al Gioco Patolo-
gico ha impressionato significativamente l’opinione pubblica e
la presenza di una offerta di “giochi” molto più ampia del pas-
sato incoraggia larghe fasce della popolazione ad accedervi,

amplia la numerosità dei Giocatori “sociali” e quelle dei gioca-
tori “problematici“ e “patologici”. 
La complessità degli aspetti clinici, sociali e legali incute grande
preoccupazione per le risorse umane, materiali e finanziarie da
dedicare alla cura ed alla riabilitazione.
Non meno preoccupante per la risonanza dei dati pubblicati è
la situazione correlata alla tematica dei Disturbi da eccessivo
utilizzo delle tecnologie digitali (Internet Addiction Disorder o
IAD). 
Essi insorgono quando un utilizzo ludico-ricreativo, (che si
potrebbe definirebbe “sociale”) lascia il posto a quadri clinici
ben classificati ad hoc da Goldberg già nel 1995. 
Egli ne evidenziò la capacità di indurre tolleranza (necessità di
aumentare il tempo di connessione per soddisfare un livello di
gratificazione sufficiente) ed astinenza (da qualche giorno a un
mese dopo la “disconnessione” dalla rete) con ripercussioni
negative nella vita dell’individuo che si riverberano negli ambiti
relazionale e familiare: isolamento, ritiro sociale, peggioramen-
to delle performances lavorativa e scolastica causate dal tempo
prioritariamente dedicato alla connessione informatica, ma
anche alterazioni dello stile di vita, tendente alla sedentarietà,
disturbi “somatici” (dorsalgie, cefalee, fastidi oculari, insonnia)
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� There are many studies and researches dedicated to the IAD from 15-20 years approximately. Nowadays it’s
so easy to surf the Internet that the number of Internet users has increased, especially among teenagers (also
called digital natives); that’s why in this generation it’s easy to think that the risk of developing a IAD is high-
er than before. 
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nonché problemi in ambito finanziario quando il Disturbo si
concentra in scommesse on line, shopping on line, ecc. 
Quest’ultimo aspetto, poi, rende lo IAD trasversale anche ad
altre Dipendenze comportamentali: non solo Gioco Patologico
(o Net gaming) e Shopping compulsivo ma anche Sexual Addic-
tion (o ciber sessuale) ampliando, quindi, le difficoltà terapeuti-
che di fronte a Polidipendenze Comportamentali che hanno
verosimili aspetti comuni ma anche peculiarità e specificità esi-
genti approcci diversificati. 
Negli adolescenti i Disturbi assimilabili all’IAD sono spesso
inquadrati in una sottocategoria nosologica tipica della giovane
età: la dipendenza ciber-relazionale, o da Social Networks (per
esempio Facebook, FB) nella quale si arriva a preferire le rela-
zioni “virtuali” a quelle reali tanto che lo psicologo inglese D.
Smallwood (2008) coniò il termine di friendship addiction per la
elevata frequenza con la quale gli utenti di FB collezionano il
maggior numero di amici sul proprio profilo oppure su nuovi
profili, questi ultimi quasi delle identità alternative mediante le
quali diversificare ed assegnare i numerosi amici contattati. 
Spesso i nuovi profili (talora anche profili fake), sono omonimi di
colui che li ha creati ma, ovviamente, più “performanti” e accat-
tivanti. 
A questa iniziale situazione “artificiale” ed inebriante della ricer-
ca continua di nuovi amici fa seguito, soprattutto se nella vita
reale emergono difficoltà nelle relazioni con controparti “in
carne e ossa”, una fase di intensificazione della connessione a
FB (il controllo continuo dello “stato”, dei post e dei “mi piace”)
alla ricerca non solo di nuovi contatti ma, in primis, di una gra-
tificazione che nelle relazioni reali sembra mancare. 
Ad uno stadio ulteriore la friendship addicton diviene pervasiva,
si incomincia a non distinguere più nitidamente il confine tra la
propria identità privata e quella pubblica della “rete” e ne risen-
tono ancora i rapporti reali e la gestione dell’emotività nella vita
di relazione vera (F. Saccà-Roma), nella quale persino lo stile
comunicativo verbale di FB diventa predominante. A questo
punto, come in altre dipendenze, l’impulso a “collegarsi” (ini-
zialmente finalizzato alla sola gratificazione) si confonde con la
compulsività (collegarsi diventa necessario per attenuare una
sensazione pervasiva di disagio), l’isolamento sociale prende il
sopravvento e, talora, possono comparire idee persecutorie ( la
“rete” complotta contro il soggetto) con ansia associata fino a
pensieri rimuginanti e paranoidi. È evidente, a questo stadio, la
necessità di un percorso diagnostico e di cura.

Contesto culturale e scopo della indagine dell’ASL
Milano 1

Nell’attuale epoca è oramai fisiologico “collegarsi” e sfruttare i
vantaggi innumerevoli offerti dalla “rete”, quotidianamente, a
domicilio o in mobilità, per cui il numero degli utenti è elevatis-
simo, in particolare tra i giovanissimi o “nativi digitali”. 
Nel confronto con le generazioni adulte, infatti, essi hanno
acquisito l’uso del web in età prepuberale (ovvero in periodo di
grande “plasticità” cerebrale), spesso per fini ricreativi e socia-
lizzanti quindi non solo scolastico-culturali. 
Questa differenza generazionale è, apparentemente, una ovvietà
tuttavia è utile approfondirla, provare a quantificarla, non accon-
tentandosi solo di intuirne e constatarne l’entità. 
Questa indagine si propone, infatti, di misurare le differenze tra
adulti ed under 18, di cercare il punto di partenza dal quale
muovere per parlare veramente di rischio di IAD come se si
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dovesse stabilire il punto al quale posizionare una asticella per
una competizione di salto in alto: va da sé che si debba rappor-
tare il primo punto di posizionamento con il livello degli atleti
(principianti o campioni). 
Fuor di metafora, infatti, è chiaro che di scarsa utilità sarebbe
ipotizzare che il punto di partenza per gli adolescenti sia pari a
quello degli adulti: facile sarebbe concludere che larga parte dei
teen agers sia a rischio di IAD sottostimando che le maggiori
assiduità e continuità di interazione con la “rete” da parte dei
giovanissimi sono l’esito di un contesto culturale diverso da
quello degli adulti. 
Solo in un secondo momento, reperito il loro preciso punto di
partenza, è sensato valutare se le abitudini degli adolescenti
rivelino un uso più evoluto e più consapevole della “rete” oppu-
re un rischio verosimile di avvicinamento ad un disturbo addi-
tivo. 
Al fine di chiarire tali riflessioni, il presente lavoro procede con
un’analisi dei risultati ottenuti da un test rivolto sia ad un grup-
po di studenti sia ad un gruppo di adulti in merito alle loro abi-
tudini di frequentazione del web. 
Si vedrà che l’esito della comparazione è riconducibile ad una
“tendenza” ampiamente attesa ed in linea con il contesto cultu-
rale attuale, e sembra indicare, per i giovanissimi, un rischio di
prognosi sfavorevole più elevato di quello degli adulti, sugge-
rendo futuri interventi di prevenzione selettiva o indicata. 
Tuttavia l’analisi più approfondita dei risultati permette di for-
mulare una ipotesi alternativa che promuove, in vece, la desti-
nazione di eventuali risorse ad interventi di prevenzione univer-
sale. 
A conferma della diffusione del fenomeno e della necessità di
intraprendere azioni preventive di “massa” si riporta la proposta
di alcuni ricercatori inglesi (Raian et al., 2015) sintetizzata nella
applicazione incondizionata di etichette su tablet e smartphone
con avvisi sui pericoli correlati all’uso senza limite delle tecno-
logie digitali come accade per le sigarette.

Materiali, metodi, gruppi analizzati 

La ricerca origina all’interno del progetto “Salute e Lavoro”,
organizzato dal Dipartimento Dipendenze della ASL Milano 1 in
partnership con il Consorzio CS&L, un progetto di promozione
alla Salute nei luoghi di lavoro, di prevenzione dei comporta-
menti “additivi” ed il cui fine è di sensibilizzare i lavoratori
rispetto all’uso, anche occasionale, di sostanze (alcool, farmaci,
THC) che per la loro interferenza con l’ambito professionale
potrebbero causare infortuni sul lavoro o incidenti correlati (per
esempio per l’assunzione di alcool durante la pausa pranzo o
prima dei turni lavorativi). 
Fin dal 2007 il Progetto si è articolato in numerosi interventi
nelle aziende del territorio: pianificazione condivisa, questiona-
ri, corsi di formazione, valutazione e monitoraggio a distanza
della ricaduta delle azioni intraprese, anche nell’auspicio della
“moltiplicazione” di una corretta informazione nella comunità
territoriale (inoltre confutando “false credenze” e “luoghi comu-
ni” sulle sostanze psicoattive). 
Esso è stato inserito nella banca dati dell’Osservatorio sulle
Dipendenze di Lisbona come da scheda EDDRA (Excange on
Drug Demand Reduction Action) in quanto progetto di interesse
europeo in particolare per l’aspetto della valutazione degli esiti
degli interventi svolti. 
Il Progetto prosegue tuttora in alcune aziende del territorio del-
l’ASL. 



Una declinazione progettuale è stata l’organizzazione di eventi,
denominati “Mind Trick”, che prevedevano, in ambienti allestiti
ed arredati ad hoc, l’interazione dei lavoratori con supporti
audiovisivi e postazioni informatiche, presso le quali essi si
cimentavano in giochi e test all’interno di un percorso “a tappe”
atto a promuovere riflessioni relative ai rischi correlati alle
Dipendenze e a diffondere informazioni da spendere anche in
altri ambiti di vita (in quanto genitori, tecnici sportivi, catechisti,
ecc.). 
Tra le varie “tappe” proposte ne è stata organizzata una dedica-
ta alla abitudine di collegarsi al world wide web: essa propone-
va all’interlocutore (collegato singolarmente ad un PC) la visio-
ne e l’ascolto di un cortometraggio di fattura “amatoriale” muni-
to di scenografia e accompagnamento musicale nel quale diver-
si attori comparivano in successione recitando una breve affer-
mazione (assimilabile ad un item) legata all’abitudine di connet-
tersi alla “rete informatica” (vedi fig. 1).
Allo spettatore veniva lasciato il tempo di compilare una scheda
dove, per ognuna delle 7 affermazioni proposte, egli barrava la
risposta più vicina alla propria situazione. 
Al termine delle 7 scene filmate, la voce guida del cortometrag-
gio indicava di conteggiare il numero delle risposte “mai, ogni
tanto, sempre” ed, in base alla frequenza, assegnava al parteci-
pante un profilo tra i 3 possibili (fig. 2).
In base al profilo ottenuto la “voce guida” del cortometraggio
forniva suggerimenti ed eventuali proposte correttive. Veniva
offerto anche di prelevare materiale cartaceo al riguardo. 
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L’evento Mind Trick ha registrato buoni apprezzamenti, per cui è
stato riproposto in altri contesti (centri commerciali, centri cul-
turali comunali) infine è stato richiesto da una scuola frequenta-
ta da alunni di 14-16 anni. 
L’attualità dell’argomento nonché gli strumenti ludici utilizzati
ben si conciliavano anche con tale target.
La disponibilità dei dati raccolti nella scuola e nell’azienda
(poste nel medesimo territorio) mediante il medesimo format di
Mind Trick ha promosso una comparazione dei risultati ottenuti
da 119 lavoratori di vari profili professionali tra i 30 e i 50 anni
da un lato (Gruppo 2) e 90 alunni tra i 14 ed i 16 anni dall’altro
(Gruppo 1). 
L’analisi ha compreso: il confronto statistico dei profili di rischio
ottenuti; il calcolo della frequenza delle 3 risposte possibili
(“mai”,”ogni tanto”, ”sempre”) e la loro distribuzione nei 2 grup-
pi, ma anche la valutazione di alcuni singoli items scelti quali
indicatori di rischio “additivo”. Il test statistico prescelto è stato
quello del “confronto tra proporzioni” integrato a quello del “chi
quadrato” svolti mediante software applicativo di Stanton
Glantz, Statistica per discipline biomediche (Ed. McGraw-Hill,
Edizione quarta). 
Il valore di significatività è stato posto a P < 0,005.
Il questionario proposto fa riferimento a quello della dr.ssa K.
Young (Center for Internet Addiction Recovery di Pittsburgh) con
alcune modifiche: nella versione originale si compone di 20
quesiti e cinque risposte (mai, raramente, ogni tanto, spesso,
sempre) con punteggi abbinati ad ogni risposta (da 1 a 5 punti),
richiede circa 10 minuti per lo svolgimento ed il punteggio fina-
le assegna uno tra 3 profili possibili (utente normale, utente a
rischio, utente problematico). 
Nella nostra indagine, dovendo conciliare esigenze di vario gene-
re (tempi di esecuzione del test non superiore a 3/4 minuti, pre-
senza di una singola postazione informatica, brevità del corto-
metraggio), sono state scelti 7 item tra i 20 del test americano,
giudicati significativi e sufficienti a rivelare abitudini “improprie”. 
Analogamente al test della dr.ssa Young le risposte sono state
ordinate secondo scala nominale (mai, ogni tanto, sempre) eli-
minando le voci ”raramente” e “spesso” ma identificando,
comunque, i medesimi 3 profili di rischio. 

Fig. 1

Fig. 2



Risultati e ipotesi correlate

Come visibile dal diagramma circolare (fig. 3), il gruppo degli
adulti si è posizionato in grande maggioranza (89,92%) nel pro-
filo 1 (utente normale) in minor misura (4,2%) nel profilo 2
(utente a rischio), infine in misura piccolissima (0,84%) nel pro-
filo 3 (uso improprio della rete).

Diversamente, nel gruppo degli adolescenti il profilo 1, benché
maggiormente rappresentato (58,9%), è controbilanciato da una
significativa presenza del profilo 2 (34,5%), infine il profilo 3 è,
anche in questo caso, il meno rappresentato (1,10%) (fig. 4).

Confrontando le proporzioni dei profili (Profilo 1 adulti versus
profilo 1 studenti, profilo 2 e 3 adulti rispettivamente versus gli
omologhi degli studenti) mediante il metodo del confronto di
proporzioni si ottengono dei valori di p < 0.001 per quanto
riguarda il profilo 1 ed il profilo 2. 
Nessuna significatività, in vece, per la comparazione del profilo
3 ovvero quello di maggior gravità.
A verifica del dato acquisito sono state comparate le percentua-
le di risposte, ignorando, in questo caso, i profili assegnati: gli
adulti hanno scelto l’80% di risposte “mai”, il 15% di risposte
“ogni tanto” e l’1,32% di “sempre”; i ragazzi il 53,8% di mai, il
40% di “ogni tanto” ed il 4,7% di “sempre”. 
Utilizzando il test del “Chi quadrato” (per 3 gradi di libertà) si è otte-
nuto un valore di significatività statistica consistente (p < 0.001).
Poiché lo scopo dell’indagine era quello non solo di comparare
le risposte degli adolescenti con quelle degli adulti, ma anche
verificare la presenza di “sintomi” da sovraesposizione al www
è stata condotta un’analisi di alcune singole risposte, ritenute
“spie” di comportamenti potenzialmente problematici, 
Nelle figure 5 e 6 si osserva la loro distribuzione nei 2 gruppi.
All’item n. 5 (“Cerco di nascondere il tempo che passo on line.
Dico: ancora qualche minuto e spengo, ho provato a ridurre il
tempo che passo collegato, ma non ci sono riuscito”) si nota che
il 56,6% dei ragazzi si ritrova nella situazione proposta “ogni
tanto” (52,2%) o addirittura “sempre” (4,4%). 
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Ma anche all’item 6 (“Non vedo l’ora di collegarmi a internet; mi
collegherei ovunque perché spesso la mia tranquillità è associa-
ta alla possibilità di connettermi”) il 51% degli studenti ha tro-
vato corrispondenza con la propria situazione personale, il
42,2% ogni tanto, l’8.8% sempre. 
Dalla figura 6 si può notare, invece, che gli adulti non hanno
mai raggiunto il 20% di risposte “ogni tanto” o “sempre” in nes-
suno dei 3 items analizzati a conferma che il cambio generazio-
nale, in tema di approccio alla “rete”, è di proporzioni significa-
tive (e non solo dal punto di vista statistico).
Come già rilevato, i profili ottenuti dagli studenti comprendono
una esiguità di Profili 3 (rischio concreto), ovvero l’1,1%, dato
che autorizza a pensare ad una situazione complessivamente
accettabile e scarsamente preoccupante anche per l’assenza di
significatività statistica nella comparazione con gli adulti di pari
profilo (0,84%). 
Tuttavia, se si ragionasse sul “peso” del Profilo 2 (rischio inizia-
le), raggiunto dal 34,5% dei teen agers (laddove gli adulti si atte-
stano al 4,2%), unitamente ai dati emersi dagli items 5 e 6,
sarebbe naturale sospettare un diffuso segno di sovraesposizione
al mezzo informatico (quindi non una innocua abitudine) e,
quindi, temere che una parte di Profili 2, nel breve o medio ter-
mine – vista la giovane età degli intervistati – possa evolvere al
Profilo peggiore. 
Oltretutto i ragazzi dell’indagine sembrano ben consapevoli
della situazione: il dato dell’item 7 (“Spesso i miei familiari e
colleghi si lamentano perché sono sempre collegato a internet,
trascuro quello che devo fare e perdo anche ore di sonno”) lo
confermerebbe ampiamente (le risposte “ogni tanto” e “sempre”
raggiungono il 46,6%).

Fig. 3

Fig. 4

Fig. 5

Fig. 6
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Discussione

I Disturbi da uso improprio ed eccessivo della “rete” (meglio
definiti come Internet Addiction Disorder) sono oggetto di atten-
zione oramai da circa 15-20 anni. 
L’abitudine a collegarsi ad essa è senza dubbio segnale di pro-
gresso per i numerosi vantaggi diffusamente distribuiti nelle più
disparate aree della vita umana. Tuttavia, come già osservato nel
GAP, la maggior disponibilità dell’“oggetto” ricreativo può far
emergere, in soggetti con latente vulnerabilità individuale, qua-
dri clinici patologici ascrivibili ad una addiction. 
Nel caso dell’interazione con le reti informatiche le generazioni
più giovani (“nativi digitali”) sono cresciute con un più agevole
accesso al web (praticamente dovunque e sempre), in particola-
re nei confronti dei vari social network. 
È da capire, però, se gli adolescenti attuali utilizzino la rete con
modalità evolute e consapevoli rispetto agli adulti (che vi si sono
avvicinati a maturità cerebrale acquisita e a stili di vita consoli-
dati), oppure se siano esposti a maggiori potenzialità di rischio
“additivo”. 
Questa indagine, frutto di una interazione tra ASL e CS&L, uti-
lizza i dati raccolti da due gruppi (adulti in età lavorative versus
adolescenti di 14-16 anni appartenenti al medesimo ambito ter-
ritoriale), allo scopo di misurare le loro differenze (e conseguen-
ze) nella interazione con la “rete”. Se da un lato, infatti, è facile
attendersi che gli adolescenti siano utenti di Internet degli adul-
ti, il problema è capire, anche in un’ottica previsionale, se il
riscontro di numerosi Profili 2 (34.5% contro il 4,2% degli adul-
ti) misurati in questo gruppo nasconda un ampio e diffuso rischio
futuro di evoluzione verso il Profilo peggiore (Profilo 3) a meno
di una rimodulazione della abitudine a “collegarsi”.
In effetti l’analisi parcellare del test (item 5-6-7) sembra suppor-
tare l’ipotesi di un futuribile peggioramento poiché una larga
parte dei nostri adolescenti ci dice (tra il 45 ed il 55%) che,
almeno saltuariamente, fatica a disconnettersi benché provi a
farlo; giudica la connessione altamente gratificante e prioritaria
per arrivare ad una sensazione di tranquillità soddisfacente; è
consapevole che tale comportamento desta insofferenza e
preoccupazione altrui. 
Per contro gli adulti che hanno risposto analogamente agli ado-
lescenti a questi item non oltrepassano mai la soglia del 20% ed
il profilo 2 viene raggiunto solo dal 4,2% del loro gruppo,
espressione verosimile di un contesto di “nicchia”. 
Si dovrebbe, quindi, concludere, per la rappresentatività del pro-
filo 2 e per i segnali emersi dai 3 item analizzati, che i teen agers
siano a rischio addiction elevato rispetto agli adulti, temendo un

futuribile loro posizionamento in profili di rischio più gravi, ele-
mento che solleciterebbe l’adozione di interventi correttivi spe-
cifici.
È possibile, però, anche una “lettura” alternativa dei risultati,
correlata al dato dei profili “gravi” riscontrati nella nostra inda-
gine (profilo 3), bassissimo negli adolescenti –1,1% – così come
negli adulti, 0,8%. Focalizzando l’attenzione su questo dato si
potrebbe pensare che per gli adolescenti il punto di partenza per
catalogare il rischio di IAD sia molto diverso da quello del
mondo adulto. Infatti, se a fronte di un elevato numero di under
18 posizionato all’interno del profilo 2 (34,5%) fa riscontro un
numero così contenuto di utenti problematici (profilo 3 –1,1%),
sarebbe realistico ipotizzare che il contesto culturale in cui essi
sono cresciuti potrebbe aver promosso in molti di loro una sorta
di “immunità comportamentale” che limita un futuribile peggio-
ramento lasciandoli in una situazione semplicemente da sorve-
gliare nel tempo.
L’antitesi tra le due possibili conclusioni – ovvero che i “nativi
digitali” siano ampiamente a rischio di IAD oppure, al contrario,
che sia “fisiologico” ritrovarne molti potenzialmente a rischio
(profilo 2), ma pochissimi davvero problematici (profilo 3) non
appare questione banale in un’ottica di politiche sociali e di
investimenti, poiché nel primo caso andrebbero promossi inter-
venti di prevenzione indicata e selettiva, nel secondo sarebbe
preferibile intervenire con iniziative di prevenzione primaria e
“universali” (decaloghi di comportamento corretto, disponibilità
ampia di tests di autovalutazione nelle scuole, avvisi sulle con-
fezioni di tablet e smartphones, ecc.). 
Questa indagine potrebbe essere, quindi, un verosimile punto di
partenza dal quale sviluppare eventuali conferme o smentite e
aumentare l’attenzione dedicata al tema dell’ IAD da parte degli
operatori dei Ser.t. e non solo dei ricercatori.
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È proprio del dibattito attuale l’allarme che è sorto negli USA
dove la mortalità acuta indotta da pain killers ha superato di 5
volte quella da eroina.
L’iper prescrizione di questi farmaci, ma soprattutto la gestione
delle pratiche prescrittive negli Stati Uniti, hanno favorito la
diversione e il misuso delle terapie con farmaci oppiodi; a que-
sto si associa la mancanza di un sistema d’intervento diffuso che
sia in grado di rispondere a quello che gli organi di stampa, ma
anche i servizi federali considerano un problema davvero grave.
La situazione italiana è assai differente, al momento, almeno su
due punti: 
la prescrizioni di oppioidi da parte dei medici di medicina gene-
rale è ancora lontana dal raggiungimento di quegli standard che
possano garantire la gestione efficace del dolore, oltre al fatto
che esistono sistemi in atto che prevengono la iperprescrizione; 
d’altra parte esiste un sistema di intervento sulle dipendenze dif-
fuso su tutto il territorio nazionale che potrebbe garantire una
risposta adeguata.

Intorno a questo tema si articolano questioni epidemiologiche,
cliniche ed organizzative

FeDerSerD propone un premio nazionale con la presentazione
di lavori scientifici su questi temi:

1. epidemiologia locale della dipendenza da oppioidi prescritti;
2. esperienze di trattamento della dipendenza da oppioidi pre-

scritti nella terapia del dolore;
3. organizzazione dei servizi con modelli orientati al tratta-

mento di questi pazienti.

I lavori devono pervenire entro le ore 12 del 20 settembre 2016
all’indirizzo federserd@expopoint.it

Si prega di scrivere con times new roman 11 in word 
Sono ammesse tabelle e grafici
Non devono essere superate le 8 cartelle per lavoro

Saranno assegnati fino a 5 premi del valore di 2.000,00 euro
cadauno.

I lavori presentati saranno valutati sulla base della solidità meto-
dologica, della accuratezza della bibliografia, della ampiezza
della casistica o della rilevanza degli aspetti trattati, della gene-
ralizzabilità delle considerazioni conclusive, della originalità del
lavoro.

Tutti i lavori inviati saranno pubblicati in un volume cartaceo e/o
on line con evidenza di tutti gli autori partecipanti e segnalati.

La commissione giudicatrice è composta dalla direzione del
comitato scientifico nazionale di FeDerSerD e da esperti di
fama.

Le premiazioni avverranno nel corso del Congresso Nazionale
che FeDerSerD terrà a Palermo dal 19 al 21 ottobre 2016.

FeDerSerD/STUDI E RICERCHE

XII Premio Nazionale
La dipendenza da pain killers:

i Servizi delle Dipendenze per la gestione del problema

Per informazioni - Segreteria FeDerSerD
EXPOPOINT - Organizzazione Congressi Eventi
Via Matteotti, 3 - 22066 Mariano Comense - Co
Telefono 031/748814 - fax 031/751525
Email - federserd@expopoint.it

Si ringrazia Molteni Farmaceutici per il supporto non condizionato.
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Il concetto di recovery è comune nel campo della malattia e
disabilità fisica: non significa che la sofferenza è scomparsa, i
sintomi sono stati rimossi, la funzionalità ristabilita, ma che la
persona ha recuperato le capacità di svolgere compiti/ruoli
sociali.
Non significa guarigione, né remissione dei sintomi, ma mini-
mizzazione del loro impatto sulle possibilità di vita della perso-
na. 
Non coincide con la nozione di recupero di alcune abilità (che
ribadisce l’identità di malato).
Secondo il documento, prodotto nel 2005, dalla Commissione
Federale Americana per l’abuso di sostanze e la salute mentale
(SAMHSA) il processo di “recovery” è considerato “l’obiettivo
più importante” e identifica 10 componenti principali:
1. diretto dall’utente (che guida, controlla, sceglie e determina

il proprio percorso recovery);
2. individualizzato e centrato sulla persona (i percorsi sono

molteplici in base ai bisogni irripetibili della persona, alle
sue preferenze e alle sue esperienze);

3. tale da dare all’utente la potestà e la capacità di prendere le
decisioni che avranno un impatto sulla sua esistenza; 

4. olistico cioè che comprende i vari aspetti della vita dell’in-
dividuo (mente, corpo, spirito e comunità);

5. non lineare (in quanto è un processo che non procede gra-
dualmente, ma è basato su una continua crescita e su possi-
bili ricadute);

6. basato sui punti di forza dell’utente per potenziare le sue
capacità;

7. basato sul rispetto dei valori della persona;
8. basato sulla assunzione di responsabilità del proprio tratta-

mento da parte dell’utente;
9. basato sul supporto tra pari che è promosso e incoraggiato

dal servizio;
10. basato sulla speranza (aspettativa di cambiamento sempre

presente ed esplicitata).

FeDerSerD propone un bando nazionale per operatori dei Servi-
zi delle Dipendenze.

Gli autori devono presentare casi clinici significativi rispetto al
ruolo del trattamento con farmaci sostitutivi, del dosaggio, del
possibile affiancamento di un counselling psicologico e sociale
nel processo di recovery

I lavori devono pervenire entro le ore 12 del 20 settembre 2016
all’indirizzo federserd@expopoint.it 

Si prega di scrivere con times new roman 11 in word 
Sono ammesse tabelle e grafici
Non devono essere superate le 8 cartelle per lavoro

Si prega di indicare la data di nascita poiché fino a n. 2 premi
saranno riservati a professionisti under 40. 

Saranno assegnati fino a 5 premi del valore di 2.000,00 euro
cadauno.

I lavori presentati saranno valutati sulla base della solidità meto-
dologica, della accuratezza della bibliografia, della ampiezza
della casistica o della rilevanza degli aspetti trattati, della gene-
ralizzabilità delle considerazioni conclusive, della originalità del
lavoro.

Tutti i lavori inviati saranno pubblicati in un volume cartaceo e/o
on line con evidenza di tutti gli autori partecipanti e segnalati.

La commissione giudicatrice è composta dalla direzione del
comitato scientifico nazionale di FeDerSerD e da esperti di
fama.

Le premiazioni avverranno nel corso del Congresso Nazionale
che FeDerSerD terrà a Palermo dal 19 al 21 ottobre 2016.

FeDerSerD/STUDI E RICERCHE

Bando Nazionale
I trattamenti con farmaci sostitutivi

nel processo di “recovery”

Per informazioni - Segreteria FeDerSerD
EXPOPOINT - Organizzazione Congressi Eventi
Via Matteotti, 3 - 22066 Mariano Comense - Co
Telefono 031/748814 - fax 031/751525
Email - federserd@expopoint.it

Si ringrazia Indivior per il supporto non condizionato.









Sede legale: Via Giotto 3, 20144 Milano

aderente a:

COGNOME ______________________________________ NOME ______________________________
NATO A ___________________________________________________________ IL ________________
INDIRIZZO (personale) ________________________________________________________________
CITTÀ _________________________________________ PROVINCIA ________ CAP _____________
TEL. _______________________ FAX ____________________ CELL. __________________________
E-MAIL (per invio news e comunicazioni)___________________________________________________
TITOLO DI STUDIO ___________________________________________________________________
DATA CONSEGUIMENTO TITOLO DI STUDIO____________________________________________
SPECIALIZZAZIONE__________________________________________________________________
POSIZIONE PROFESSIONALE ATTUALE________________________________________________
INDIRIZZO (lavorativo) ________________________________________________________________
TEL. ______________ FAX ______________ CELL. ______________ E-MAIL ___________________

Chiedo
�� Di essere iscritto in qualità di SOCIO ORDINARIO per l’anno 2016
�� Di rinnovare l’iscrizione in qualità di SOCIO ORDINARIO per l’anno 2016
a FeDerSerD - Federazione degli Operatori dei Dipartimenti e Servizi delle Dipendenze
______________________ lì _____ / _____/_____       Firma ____________________________________

Si autorizzano FeDerSerD e la Segreteria Expopoint al trattamento dei dati inclusi nella presente scheda

Versamento quota associativa di    �� € 50,00 (laureati)    �� € 30,00 (non laureati)
(allegare copia bonifico bancario o ricevuta versamento)
Visto il Segretario Esecutivo Nazionale_____________________________________________________
Visto per approvazione: Il Presidente _____________________________________________________

Direttivo Nazionale 
Pietro Fausto D’Egidio (presidente) 
Felice Nava (vicepresidente)
Guido Faillace (segretario esecutivo)
Alessandro Coacci e Alfio Lucchini (past president)
Giancarlo Ardissone, Roberta Balestra,
Emanuele Bignamini, Giovanni Cordova,
Edoardo Cozzolino, Francesco De Matteis,
Tommaso Di Marco, Donato Donnoli,
Giuseppe Faro, Maurizio Fea, Roberta Ferrucci,
Mara Gilioni, Maria Luisa Grech,
Fernanda Magnelli, Ezio Manzato,
Gianna Sacchini, Giorgio Serio,
Vincenzo Simeone, Cristina Stanic,
Concettina Varango, Franco Zuin, 
Margherita Taddeo 

Comitato Scientifico Nazionale
Emanuele Bignamini (direttore)
Edoardo Cozzolino e Carmela Costa (vicedirettori)
Vincenzo Caretti e Maurizio Fea (esperti)
Presidenti dei Comitati Scientifici 
delle Federazioni Regionali

RICHIESTA DI ISCRIZIONE IN QUALITÀ DI “SOCIO ORDINARIO”

Il versamento della quota associativa, pari a € 50,00 per i laureati e a € 30,00 per i non laureati, si può effet-
tuare tramite:
�� versamento sul Conto Corrente Bancario n. 000003417x16 intestato a FeDerSerD presso la Banca Popo-
lare di Sondrio - Agenzia di Carimate -  CIN D ABI 05696   CAB 51090
�� versamento diretto ai referenti regionali con rilascio di ricevuta
L’accoglimento dell’istanza di iscrizione a FeDerSerD in qualità di Socio Ordinario avverrà nella prima riunione in calen-
dario del Consiglio Direttivo e ne verrà data comunicazione e conferma con il rilascio e l’invio della Tessera Annuale.

ANNO 2016 - RICHIESTA DI ISCRIZIONE IN QUALITÀ DI “SOCIO ORDINARIO”
Da trasmettere per posta a Expo Point - via Matteotti, 3 - Mariano Comense (Co)

o tramite fax al numero 031/751525 o per e-mail federserd@expopoint.it

Poste Italiane Spa - Sped. in Abb. Post. - D.L. 353/2003 (conv. in L. 27/02/2004 n. 46) art. 1, comma 1 - DCB Milano - Franco Angeli srl, viale Monza 106, 20127 Milano
In caso di mancato recapito inviare a CMP Roserio per la restituzione al mittente previo pagamento resi.

PUBBLICAZIONI / ESPERIENZE CURRICOLARI DA SEGNALARE / PROGETTI SCIENTIFICI
IN CORSO / AREE DI INTERESSE SCIENTIFICO / INTERESSI CULTURALI
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