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La Regione Emilia-Romagna, su proposta della Consulta regionale salute mentale — istituita per
favorire la partecipazione dei soggetti coinvolti nei percorsi di cura di salute mentale — ha promosso
lo svolgimento di un audit per misurare I'appropriatezza dei trattamenti con antipsicotici in un
campione di utenti con disturbi schizofrenici nei CSM, costituendo a tal fine un gruppo di lavoro
composto da rappresentanti delle associazioni di utenti e familiari e professionisti dei DSM-DP, con
il coordinamento del DSM-DP di Bologna.

| risultati dellaudit sono stati restituiti alla Consulta e sono state individuate le azioni di
miglioramento, tra cui la redazione di un documento regionale sulla tutela della salute fisica e le
strategie di modulazione degli antipsicotici in base alle evidenze scientifiche attualmente disponibili.

Il documento, oltre a fornire un riferimento generale sull'uso appropriato degli antipsicotici basato
sulle linee guida per il trattamento dei disturbi schizofrenici, individua specifiche raccomandazioni
per la promozione della salute cardiometabolica. L'utilizzo di antipsicotici comporta infatti numerosi
effetti collaterali di tipo metabolico e concorre all'insorgenza della cosiddetta “sindrome metabolica”.
Inoltre, gli studi realizzati negli ultimi anni mostrano che le persone con disturbi mentali gravi sono
esposte a fattori di rischio come fumo, sedentarieta, abitudini alimentari errate, che comportano
l'insorgenza di obesita, diabete, ipertensione, dislipidemie.

Le presenti indicazioni si integrano con le “Raccomandazioni regionali per la promozione della salute
e del benessere in persone all’esordio psicotico” (circolare 2/2016 DG Cura della persona, salute e
welfare).
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Il documento & stato presentato e discusso con i Direttori dei Dipartimenti di Salute Mentale e
Dipendenze Patologiche e con la Consulta regionale salute mentale; € stato inoltre inviato per
consultazione anche ai Direttori dei Dipartimenti Cure Primarie, alle Direzioni delle professioni
sanitarie delle Aziende USL del’Emilia-Romagna, alla Federazione Nazionale degli Ordini delle
Professioni Infermieristiche - Coordinamento dellEmilia-Romagna (PG/2019/0904361 del

11/12/2019).

Si invia il documento affinché le raccomandazioni contenute siano rese operative in ambito
aziendale.
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Kyriakoula Petropulacos
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PREMESSA

La Regione Emilia-Romagna dedica grande attenzione all’appropriatezza e alla sicurezza delle cure e
nell’ambito della salute mentale ha attivato vari gruppi di lavoro per implementare buone pratiche specifiche
per patologie e percorsi diagnostico-terapeutico-assistenziali.

Per quanto riguarda i disturbi psicotici, nel 2016 le “Raccomandazioni regionali per la promozione della salute
e del benessere in persone all’esordio psicotico” (circolare 2/2016 DG Cura della persona, salute e welfare)
hanno delineato gli aspetti qualificanti delle modalita di valutazione diagnostica e di trattamento, ribadendo
in particolare la necessita che il trattamento farmacologico sia specifico per eta, fase e stadio del disturbo,
integrato con trattamenti psicologici e riabilitativi, all’'interno di un programma personalizzato che tenga
conto del punto di vista e delle preferenze della persona.

Successivamente & stato avviato un primo ciclo di audit regionali sull'impiego dei farmaci antipsicotici nel
trattamento dei disturbi schizofrenici. L’audit, promosso dalla Consulta Salute Mentale della Regione Emilia-
Romagna, ¢ stato svolto da rappresentanti di utenti e familiari e da professionisti dei Dipartimenti di Salute
Mentale in collaborazione con la Societa Italiana di Epidemiologia Psichiatrica (SIEP). Utenti e familiari hanno
evidenziato nei focus groups preliminari gli aspetti dei trattamenti percepiti come migliorabili, specie le
prescrizioni farmacologiche di lungo o lunghissimo termine non adeguatamente modulate in funzione del
rapporto tra benefici e rischi, o caratterizzate da deficit di comunicazione, carente coinvolgimento familiare
e insufficiente ricorso a trattamenti non farmacologici®. A partire da queste sollecitazioni e dalle indicazioni
della letteratura, si sono individuati dieci indicatori di qualita ed & stata effettuata un’indagine nei Centri di
Salute Mentale (CSM) per misurare I'appropriatezza dei trattamenti in un campione di utenti con disturbi
schizofrenici. | risultati della rilevazione sono stati riassunti in un articolo sulla rivista Sestante? e ampiamente
discussi in vari incontri regionali.

Dall’analisi dei dati sono emerse principalmente le seguenti criticita:

- Molte prescrizioni di antipsicotici rimangono immodificate per anni.
- Il monitoraggio di reazioni avverse e fattori di rischio non e standardizzato e consolidato.

- | trattamenti psicologici, di inclusione sociale e rivolti alla famiglia non sono sufficientemente implementati.

Sulla base delle criticita si sono messe a punto alcune azioni di miglioramento, di tipo formativo, comunicativo
e organizzativo, tra cui questo documento, che fornisce evidenze e indicazioni per ottimizzare la sicurezza
delle pratiche prescrittive e deprescrittive con farmaci antipsicotici e illustra gli ambiti di applicazione delle
disposizioni anticipate di trattamento, introdotte con la Legge 219 del 2017.

E importante sottolineare che le raccomandazioni qui presentate non si occupano di tutte le decisioni che
servizi, pazienti e famiglie devono affrontare lungo le varie fasi del processo terapeutico: non entrano nel
merito, per esempio, dei criteri di scelta per singoli farmaci o formulazioni o trattamenti alternativi non
farmacologici. Si propongono piuttosto di mettere a fuoco le modalita piu appropriate per gestire il rapporto
tra benefici e rischi dei trattamenti con antipsicotici, soprattutto a lungo termine. In altre parole, le linee
guida su schizofrenia e su antipsicotici ampiamente richiamate nel testo e nella bibliografia rimangono

1 https://salute.regione.emilia-romagna.it/dipendenze/salute-

mentale/Analisifocusgroupfarmaciantipsicotici.pdf/at_download/file/Analisi focus group farmaci antipsicotici.pdf&usg=A0OvVaw
0cO0 _DMoGnxdPSiPr9giiAl

2 (Piazza et al, 2018)
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indispensabili riferimenti generali, mentre il percorso che ha portato a questo documento, scaturito
dall’audit promosso da rappresentanti di utenti e familiari, ha individuato specifiche prospettive di
miglioramento nella tutela della salute fisica e nelle strategie di modulazione della terapia farmacologica,
anche tramite la possibile applicazione delle direttive anticipate di trattamento.

Le presenti indicazioni si integrano e si pongono in continuita con l'orientamento delle citate
raccomandazioni sugli esordi psicotici per quanto attiene il medio-lungo periodo, tenendo conto della
complessita psicopatologica, della grande variabilita dell’evoluzione e degli esiti, compresi quelli relativi al
decadimento funzionale, dell’elevato abbandono delle terapie, della compresenza di altre patologie e
disturbi, nonché delle condizioni di vita, familiari e sociali, in particolare I'elevata eta dei caregivers, la
solitudine e la poverta. Alla luce di questi elementi occorre una particolare attenzione e cautela nella
conduzione e nella condivisione delle cure, che andranno modulate nel tempo e dovranno prevedere non
solo gli aspetti medici ma anche quelli assistenziali e psicosociali.

Quanto e scritto nelle pagine seguenti e stato preparato dal gruppo di lavoro nel quarantesimo anno della
Legge 180, a testimoniare che il metodo migliore per definire e costruire la qualita dei trattamenti richiede il
coinvolgimento di tutti coloro che partecipano al processo di cura e I'integrazione tra punti di vista diversi.
La Regione Emilia-Romagna e le direzioni dei Dipartimenti di Salute Mentale e Dipendenze Patologiche, dopo
aver sostenuto e condiviso il percorso di elaborazione delle raccomandazioni, si impegnano a monitorarne
I'effettiva implementazione, allo scopo di perseguire standard sempre piu elevati di appropriatezza e
sicurezza nel trattamento delle persone con disturbi schizofrenici.



OBIETTIVI
* Tutelare la salute fisica delle persone con disturbi schizofrenici.

* Introdurre anche per i casi con trattamenti a lungo termine lo schema per il monitoraggio-intervento della
salute cardio-metabolica proposto a livello regionale per gli esordi psicotici.

* Realizzare trattamenti con antipsicotici
- Centrati sul paziente

- flessibili
- con il coinvolgimento dei familiari
- integrati con interventi psicosociali orientati all'inclusione, all’'empowerment e alla recovery

- basati su decisioni condivise, ricorrendo quando opportuno alle direttive anticipate di trattamento o
ad altre forme di accordo sottoscritto dall’'utente e dai suoi familiari.
* Adottare I'approccio personalizzato; consistente nell’analisi del rapporto rischi/benefici di ogni farmaco e
delle possibili interazioni con altri farmaci, nell’attenta modulazione dei dosaggi in base ad aspettative,
fattori di rischio, reazioni avverse, e nella valutazione periodica della durata ottimale del trattamento.

CAMPO DI APPLICAZIONE

Le raccomandazioni si applicano ai servizi di salute mentale per adulti dei Dipartimenti di Salute Mentale e
Dipendenze Patologiche (DSM-DP) e riguardano le persone con diagnosi di disturbi schizofrenici (codice ICD9-
CM = 295.%; ICD-10 = F20.*, F25.*) in trattamento a lungo termine con farmaci antipsicotici.

RESPONSABILITA

Il personale dei Dipartimenti di Salute Mentale e Dipendenze Patologiche & responsabile dell’applicazione
delle raccomandazioni. Le direzioni DSM-DP si impegnano a verificare I'implementazione da parte dei
professionisti che prendono in cura le persone con disturbi di tipo schizofrenico e a coinvolgere i rispettivi
Dipartimenti di Cure Primarie e Medici di Medicina Generale (MMG) per definire le modalita organizzative di
collaborazione nella realizzazione del monitoraggio-intervento per la salute fisica.



LE EVIDENZE ATTUALI
“Nonostante i farmaci antipsicotici siano a tutt’oggi indicati come il trattamento di
elezione per la schizofrenia, gli studi disponibili sul trattamento a lungo termine con
antipsicotici hanno durate troppo brevi e non forniscono evidenze certe sul rapporto
tra benefici e rischi; non vi sono sufficienti evidenze in particolare per quanto
riguarda gli effetti sul funzionamento globale e la qualita della vita”
(Joanna Moncrieff, 2015)

Le linee guida piu autorevoli sui trattamenti dei disturbi schizofrenici sono state elaborate sulla base delle
evidenze disponibili a partire dall’inizio degli anni Duemila® Rimandando a queste fonti e alla vastissima
letteratura precedente per una trattazione piu sistematica, di seguito si sono messi a fuoco gli aspetti piu
rilevanti e controversi delle attuali conoscenze su efficacia e rischi dei farmaci antipsicotici in rapporto alla
durata delle terapie, strategie di modulazione/discontinuazione e trattamenti non farmacologici.

- Le evidenze attualmente disponibili sull’efficacia dei farmaci antipsicotici

In questi decenni si sono accumulati moltissimi studi controllati randomizzati (RCT) a breve o brevissimo
termine che dimostrano I'efficacia dei farmaci antipsicotici (AP) nel ridurre in acuto i sintomi positivi e
negativi dei pazienti con disturbi schizofrenici. Si cita per tutti un’estesa revisione sistematica con metanalisi
di 167 RCT di confronto in doppio cieco tra AP e placebo su un totale di 28.102 pazienti che, per una durata
mediana degli studi di 6 settimane, evidenzia una risposta “almeno minima” nel 51% dei trattati con AP
rispetto al 30% del gruppo con placebo e una risposta “buona” nel 23% a fronte del 14% di chi ha ricevuto
placebo *

Per quanto riguarda il trattamento di mantenimento, una revisione Cochrane ha preso in considerazione 65
RCT di confronto tra AP e placebo. Nonostante i limiti metodologici e I'eterogeneita dei pazienti negli studi
considerati, gli autori rilevano che gli AP sono chiaramente piu efficaci rispetto ai placebo nel prevenire le
ricadute. Tuttavia, siccome la grande maggioranza degli studi dura meno di un anno e le differenze tra AP e
placebo diminuiscono negli studi di durata piu lunga, gli autori commentano che “non si sa nulla degli effetti
a lunghissimo termine degli AP”>. Inoltre, in molti RCT la misurazione dell’efficacia si riferisce
prevalentemente alla dimensione sintomatologica o a ricadute non meglio precisate: occorre superare questi
limiti, legati alla complessita di conduzione di studi clinici con esiti multidimensionali e lunghi periodi di
follow-up, in modo da documentare meglio se gli AP contrastano sul lungo periodo solo i sintomi positivi o
aiutano anche il funzionamento sociale e la qualita della vita.

Pil recentemente rispetto alla revisione di Leucht del 2012, sono stati pubblicati altri RCT che confrontano
I'esito a seguito del mantenimento o della sospensione degli AP e che forniscono evidenze controverse. In
particolare, uno studio olandese ha confrontato per un minimo di 18 mesi, in 103 persone con esordio
psicotico in remissione, la riduzione/sospensione del trattamento AP con il mantenimento del trattamento
stesso. Dopo 7 anni di follow-up (durante i quali nei pazienti dei due gruppi le terapie sono state prescritte
“naturalisticamente”, ovvero senza alcuna scelta preordinata), i casi che avevano ridotto o sospeso gli AP
durante lo studio hanno mostrato percentuali di recovery funzionale piu alte di coloro che li avevano

3 (Lehman et al, 2004; Buchanan et al, 2009; SIGN, 2013; NICE, 2014; Galletly et al, 2016; Pringsheim e Addington,
2017).

4 (Leucht et al, 2017).

5 (Leucht et al, 2012)



mantenuti. Questo risultato, gia di per sé rilevante, appare ancor piu inaspettato considerando che le
evidenze ottenute sette anni prima, alla conclusione della sperimentazione, erano esattamente opposte®.

Alle evidenze che mettono in discussione la terapia a lungo termine con AP contribuiscono anche indagini
osservazionali. Uno studio inglese ha mostrato il declino delle condizioni cliniche in 175 casi con schizofrenia
seguiti per 20 anni, nonostante la grande maggioranza fosse in trattamento continuativo con AP’. In una
coorte finlandese, seguita per quasi 20 anni, i pazienti senza AP andavano pil spesso in remissione di quelli
con AP%. A Chicago uno studio prospettico con follow-up multipli su 70 pazienti all’esordio psicotico ha
confrontato per 20 anni 25 casi trattati continuativamente con AP con altri 15 non trattati con AP dopo il
primo biennio, riscontrando che vi erano alcuni pazienti in trattamento AP a lungo termine con un basso
livello di sintomi, ma che per la maggior parte dei pazienti trattati con AP i sintomi psicotici erano frequenti
e di una certa gravita, spesso con alterazioni nel funzionamento. | pazienti per molti anni senza trattamento
AP mostravano invece esiti clinici significativamente migliori®. Questi risultati hanno dato luogo a piu
interpretazioni (come, ad esempio, una “causalita inversa”, per cui sarebbero i casi meno gravi a
interrompere piu facilmente e prima la terapia AP). Gli autori osservano comunque che solo i trattamenti con
AP in acuto o inferiori a 3 anni sono stati sistematicamente indagati e danno esiti favorevoli, mentre in base
alle evidenze del loro e di altri studi longitudinali & ipotizzabile che i pazienti che rispondono all’assunzione
di AP per piu di tre anni siano un limitato sottogruppo, le cui caratteristiche distintive occorrerebbe
individuare con future ricerche.

- Le evidenze attualmente disponibili sulla mortalita e i rischi connessi ai farmaci antipsicotici

Molti studi in vari Paesi mostrano negli ultimi anni che le persone con disturbi mentali gravi continuano ad
avere una mortalita in eccesso e un’aspettativa di vita inferiore rispetto alla popolazione generale,
prevalentemente per disturbi cardiovascolari, metabolici, respiratori. 1°

La situazione & presumibilmente ascrivibile a una pluralita di cause e condizioni. Si tratta soprattutto di fattori
di rischio come fumo, sedentarieta, abitudini alimentari errate, che comportano l'insorgenza di obesita,
diabete, ipertensione, dislipidemie. La maggiore esposizione al rischio & paradossalmente aggravata da un
minore accesso alle cure e alle opportunita di interventi preventivi, a causa di molteplici barriere, in gran
parte legate allo stigma auto- o etero-indotto.

L'utilizzo di AP entra in questo quadro di rischi, in quanto gli AP, soprattutto di seconda generazione,
comportano indiscutibilmente numerosi effetti collaterali di tipo metabolico e concorrono all’insorgenza

& (Wunderink et al, 2013)
7 (Kotov et al, 2017)

8 (Moilanen et al, 2013)

9 (Harrow et al, 2014)

10 (saha et al, 2007; Brown et al, 2010; Wahlbeck et al, 2011; Nordentoft et al, 2013; Hayes et al, 2017; Hjorthgj et al,
2017).

11 (Magliano e Piazza, 2018).



della cosiddetta “sindrome metabolica”, caratterizzata da obesita, diabete, aumento di colesterolo e
trigliceridi 2.

In base all’ipotesi che gli AP contribuiscano al rischio di ammalarsi e di morire di disturbi cardiovascolari, ci si
aspetterebbero pil frequenti malattie e maggior mortalita tra le persone con schizofrenia che assumono AP
a lungo termine rispetto a quelle che non li assumono. Tuttavia le evidenze non sembrano andare in questa
direzione.

Un grande studio pubblicato su Lancet e basato sui registri nazionali finlandesi dal 1996 al 2006, ha indagato
66.881 casi con schizofrenia trattati nel periodo dai servizi territoriali ** E stato riscontrato che in Finlandia
I'attesa di vita delle persone con schizofrenia e rimasta inferiore rispetto alla popolazione generale (di 25
anni nel 1996 e di 22,5 anni nel 2006), ma la mortalita appare superiore nei casi che non hanno assunto AP
rispetto a quelli in trattamento continuativo (almeno 7 anni su 11), mostrando una tendenza inversamente
proporzionale alla durata del trattamento AP. Questi risultati suggeriscono un effetto protettivo del
trattamento AP sulla mortalita delle persone con schizofrenia: la comprensione del fenomeno richiede
secondo gli autori ulteriori indagini, ma puo essere spiegata ipotizzando una benefica relazione tra impiego
di AP, miglioramento dei sintomi psichici, mantenimento del supporto familiare e funzionamento sociale, stili
di vita piu salutari e anche maggiore accesso alle cure. Un grande studio longitudinale, effettuato tramite i
registri sanitari svedesi, ha confermato la maggior mortalita che colpisce le persone con schizofrenia, con
rischi piu elevati a carico dei casi senza trattamento AP e, a seguire, dei casi trattati con i dosaggi piu alti,
suggerendo che la mortalita in eccesso non & dovuta agli AP quando questi sono utilizzati al dosaggio
appropriato!®. Va segnalato che gli studi appena citati — le cui conclusioni hanno avuto molto risalto - sono
stati oggetto di significative critiche sul versante metodologico *°.

Una diversa preoccupazione legata all’utilizzo a lungo termine degli AP € quella della diminuzione del volume
cerebrale. Alla luce delle attuali evidenze, rimane ipotizzabile che gli AP abbiano una sottile ma misurabile
influenza sulla perdita di tessuto cerebrale nel corso del tempo®®. Sebbene resti da dimostrare che questa
perdita di sostanza abbia un ruolo causale nel declino cognitivo e funzionale, viene suggerita I'importanza di
rivedere attentamente il rapporto rischi-benefici dei dosaggi e della durata del trattamento, oltre che
dell’utilizzo off-label degli AP. Conclusioni simili si possono trarre da una revisione sistematica, che ha
individuato 10 studi longitudinali su utilizzo a lungo termine degli AP e riduzione del volume dei lobi frontali
in pazienti schizofrenici. Seppure con limiti metodologici riconosciuti dagli autori, la revisione fornisce
evidenze che I'atrofia non puo essere spiegata solo dalla gravita della malattia, ma molto probabilmente &
anche una manifestazione degli effetti a lungo termine degli AP 7.

12 (Nasrallah, 2003; Tarricone et al 2010; Pope et al, 2010; Foley et Morley, 2011; Caemmerer et al, 2012; Tosh et al,
2014; Gardner-Sood et al, 2015; Hirsch et al, 2018).

13 (Tiihonen et al, 2009).

14 (Torniainen et al, 2015)

13 (Moncrieff & Steingard, 2019).
16 (Ho et al, 2011)

17 (Weinmann et al, 2015).



Gli AP sono spesso distinti in AP di prima e di seconda generazione, ma a prescindere da questo
inquadramento i vari AP differiscono tra loro per specifici profili di effetti collaterali. 8La maggior parte degli
AP di prima generazione possono causare disturbanti effetti neurologici di tipo extrapiramidale (distonie,
acatisia, parkinsonismo, discinesie tardive), comunque possibili anche con i composti di seconda generazione,
soprattutto con alcuni di questi. Dal canto loro, alcuni AP di seconda generazione, piu di altri, possono
produrre importanti effetti soprattutto di tipo metabolico anche dalle prime fasi del trattamento e devono
percio essere monitorati molto attentamente fin dall’inizio. | risultati di due metanalisi esplorano piu in
dettaglio le differenti probabilita degli AP di seconda generazione di produrre effetti collaterali neurologici o
metabolici, indicando la necessita di scegliere I’AP di seconda generazione piu adatto in base a questi profili
di rischio®.

Tra le reazioni avverse di tipo neurologico, la discinesia tardiva & particolarmente preoccupante e ne e stata
ipotizzata I'associazione causale con I'ipersensibilizzazione dopaminergica. E un disturbo consistente in
movimenti involontari e ripetitivi, spesso bucco-facciali, conseguenza clinica dell’'uso a lungo termine degli
AP. La discinesia tardiva puo arrivare a provocare difficolta di deglutizione e di deambulazione, linguaggio
incomprensibile e coinvolgimento dei muscoli della respirazione; comporta frequentemente un impatto
negativo su autostima e funzionamento sociale, peggiorando lo stigma e diminuendo la compliance al
trattamento farmacologico. Ogni anno si stima che circa il 4% delle persone che assumono AP cominci a
mostrare segni di discinesia tardiva: le stime vanno dal 0,8% con AP di seconda generazione al 5,4% con AP
di prima generazione?. Complessivamente si ritiene che sia colpito almeno il 20% di coloro che usano AP di
prima generazione per piu di tre mesi?..

La discinesia tradiva e difficile da trattare, in alcuni casi e irreversibile, ed & ritenuta la pil certa reazione
avversa sul funzionamento del cervello conseguente al trattamento a lungo termine con AP?2, Sono state
proposte varie strategie di trattamento: una revisione di 13 RCT con 711 partecipanti ha indagato I'efficacia
di interventi basati su riduzione o sospensione degli AP, oppure su utilizzo di specifici AP per trattare i sintomi
della discinesia tardiva, senza fare emergere evidenze convincenti?®. Altre revisioni Cochrane hanno
esaminato svariati approcci farmacologici (utilizzo di benzodiazepine, di agonisti GABA, di anticolinergici e di
colinergici, di Vitamina C, di Valbenazina, etc) sempre senza riscontrare evidenze significative a favore di uno
o pill interventi®*,

La sindrome maligna da neurolettici & una condizione rara e potenzialmente letale caratterizzata da febbre,
rigidita, tremore, disregolazione del sistema nervoso simpatico e aumento delle creatinchinasi °. Pud essere
causata dagli AP sia di prima che di seconda generazione e richiede diagnosi e trattamento tempestivi, di
solito in ambiente ospedaliero.

18 (Leucht et al, 2013).

1 (Rummel-Kluge et al, 2010; Rummel-Kluge et al, 2012)
20 (Carbon et al, 2018)

2! (Bergman et al, 2017)

22 (Correll et al, 2018)

23 (Bergman et al, 2018)

2 (Soares-Weiser et al, 1997; Soares-Weiser et al, 2011; Bergman et al, 2017; Soares-Weiser et al, 2018; Tammenmaa-
Aho et al, 2018; Alabed et al, 2018)

25 (Tse et al., 2015).
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- Le evidenze attualmente disponibili su come ridurre o sospendere i farmaci antipsicotici

In sintesi, appare condivisibile I'affermazione di alcuni autorevoli psichiatri che I'utilizzo a lungo termine degli
AP & basato piu sulla speranza che sulle evidenze?®. Le considerazioni conclusive della meta-analisi di
Takeuchi riassumono cosi lo stato dell’arte: “[...] i clinici dovrebbero prendere decisioni sul trattamento a
lungo termine con AP nei disturbi schizofrenici in base ai bisogni individuali dei pazienti. E stato suggerito che
vi siano sottogruppi di pazienti che non richiedono una terapia AP continuativa, ma come si fa a individuare
questi pazienti, o quando é sicuro discontinuare una terapia di mantenimento in coloro che sono stabilizzati,

sono ancora domande senza risposte”?’.

Come & stato sottolineato anche in recenti contributi ?®le evidenze contraddittorie e complesse sul rapporto
benefici/rischi degli AP incoraggiano a introdurre nella pratica un approccio prescrittivo particolarmente
prudente, personalizzato e integrato con trattamenti psicosociali non farmacologici, in cui abbiano piena
voce le preferenze e le aspettative dei pazienti e dei loro carers.

Cio appare di primaria importanza anche al fine di preservare I'aderenza alla terapia, un altro rilevantissimo
esito del trattamento AP. La non aderenza alle prescrizioni &€ comune in tutti i disturbi cronici, ma costituisce
una sfida particolare per la schizofrenia, sia a causa della sintomatologia stessa, sia per I'associazione con
I'isolamento sociale, lo stigma e la comorbidita con abuso di sostanze. La non aderenza, spesso nascosta e
sottostimata dai clinici, sembra colpire piu di un terzo dei pazienti in cura ogni anno, aumentando il rischio
di ricadute e ricoveri e diminuendo la qualita della vita. Sono state consigliate varie strategie per contrastarla,
dalla psicoeducazione e altri interventi psicosociali, all'impiego di formulazioni long-acting, a interventi
organizzativi dei servizi, a incentivi economici. L’approccio preferibile appare comunque sempre basato sulla
personalizzazione, la condivisione delle decisioni terapeutiche, la semplificazione della posologia, il controllo
dell’efficacia clinica del trattamento, la gestione degli effetti collaterali, il miglioramento della comunicazione
e il rafforzamento dell’alleanza terapeutica .

Clinici, ricercatori e utenti esperti si sono occupati dei metodi piu appropriati per ridurre la terapia con
successo evitando ricadute o sindromi da sospensione®’. Tutti sono concordi nel sostenere che questo
processo deve essere pianificato e portato avanti in base alle aspettative e alle caratteristiche del paziente,
con estrema gradualita e flessibilita, con tempi direttamente proporzionati alla durata e ai dosaggi degli AP,
controllando accuratamente le condizioni cliniche e condividendo con il paziente e la famiglia le informazioni
sui trattamenti farmacologici e non farmacologici, e le decisioni su possibili interruzioni o rallentamenti nel
percorso di modulazione dei dosaggi (in rapporto, ad esempio, al rischio di recidive).

|ll

La deprescrizione &€ un termine usato in geriatria per indicare il “processo sistematico di riduzione o
interruzione di farmaci quando i potenziali rischi superano i potenziali benefici, considerando le condizioni
fisiche dei pazienti, il loro stato funzionale e le loro preferenze”. Per deprescrizione degli psicofarmaci nei
pazienti con disturbi mentali si intende pil specificatamente un processo centrato sul paziente, basato sulla

condivisione delle scelte, su interventi psicosociali e su un approccio prescrittivo flessibile3?.

26 (Murray et al, 2016)

27 (Takeuchi et al, 2017)

28 (Tibaldi, 2016; Tibaldi e Piazza, 2017),

2 (Haddad et al, 2014).

30 (Jcarus Project, 2012; Larsen-Barr et al, 2018; Breggin, 2018; Gupta et al, 2018)

31 (Gupta e Cahill, 2016; Gupta et al, 2018)
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Il razionale della deprescrizione di AP si basa sui seguenti elementi:
e Le evidenze a favore di trattamenti con AP a tempo indeterminato sono limitate e imperfette.
¢ Vi sono evidenze emergenti di migliori esiti funzionali con riduzioni controllate e/o interruzioni degli AP.
e Le politerapie di AP sono in aumento, nonostante le principali linee guida le considerino inappropriate.
e L'impiego off-label degli AP € in aumento.

e Nel rapporto rischi-benefici, i rischi tendono ad aumentare con 'aumentare dell’eta, della durata di malattia, della
durata e della posologia del trattamento con AP.

- Le evidenze attualmente disponibili sui trattamenti non farmacologici

Per le persone con psicosi le linee guida raccomandano la farmacoterapia, sia nella fase di esordio che in
seguito, ma raccomandano anche di integrare il trattamento farmacologico con interventi psicosociali,
perché la gestione standard del paziente tramite gli psicofarmaci non affronta tutti gli aspetti della malattia,
escludendo in particolare i deficit cognitivi, le complicazioni a livello relazionale e sociale e il deterioramento
funzionale®. Vi & un nutrito corpo di evidenze, riguardanti soprattutto persone al primo episodio di psicosi,
che sostiene I'impiego di psicoterapie e di strategie psicosociali, da rendere disponibili insieme con la terapia
AP nel contesto di trattamenti centrati sulla persona e individualizzati: il progetto GET-UP, che ha coinvolto
117 Centri di Salute Mentale italiani compresi quelli dell’'Emilia-Romagna, € un importante esempio di questo
tipo di studi. Ha fornito evidenze sull’esito a 9 mesi di interventi psicosociali integrati costituti da piu
componenti (terapia cognitivo-comportamentale, intervento familiare, case management) in una coorte di
persone all’esordio psicotico®.

Anche il progetto RAISE, condotto con un follow-up di almeno due anni in 34 centri territoriali negli USA su
204 pazienti con psicosi all’esordio, sembra dimostrare che un approccio di trattamento integrato,
multidisciplinare, basato sul lavoro di équipe, ha un esito migliore, sia clinico che funzionale (qualita della
vita, inserimento lavorativo o scolastico), rispetto al trattamento tradizionale. |l trattamento sperimentale
ha incluso quattro interventi: la gestione personalizzata della farmacoterapia, assistita da un algoritmo
decisionale appositamente sviluppato per lo studio, psicoeducazione familiare, una terapia individuale di
stampo cognitivo-comportamentale e un supporto all'inserimento lavorativo o scolastico. Le componenti del
trattamento sono state offerte e sviluppate all’'interno di un processo decisionale condiviso e centrato sulle
preferenze del paziente3.

Un’altra sperimentazione di approccio integrato e stata svolta in Germania, mostrando i positivi risultati di
un programma di cure basato su trattamenti domiciliari, interventi sulle 24 ore in situazioni di crisi, assistenza
infermieristica ambulatoriale, case-management, interventi psicosociali, psicoeducazione e sostegno ai
familiari. Questo programma ha consentito, in confronto ai trattamenti abituali, una riduzione dei ricoveri,
dimostrando una buona efficacia anche in rapporto ai costi®.

Una delle pratiche psicosociali evidence-based rivelatasi particolarmente efficace, se offerta come
trattamento integrato alla farmacoterapia soprattutto nelle fasi di riduzione dei dosaggi e di deprescrizione,
e I'lllness Management and Recovery (IMR), i cui obiettivi primari consistono nell’accrescere negli utenti la
capacita di gestire la propria malattia, individuare i propri obiettivi di recovery, prendere decisioni informate

32 (SIGN, 2013; NICE, 2014; Galletly et al, 2016)
33 (Ruggeri et al, 2015)

34 (Kane et al, 2016)

35 (Kerkemeyer et al, 2017)
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rispetto al proprio trattamento con l'acquisizione delle conoscenze e delle abilita necessarie (Hasson-Ohayon
et al, 2007; Mueser et al, 2002; Mueser et al, 2006; Salyers et al, 2009; Salerno et al, 2011).

Due sono i concetti essenziali per comprendere le finalita e gli obiettivi dell’'IMR:

o |l recovery, soprattutto nel contesto di una malattia mentale grave, abbraccia una visione di speranza per
le persone che soffrono di disturbi psichiatrici. Dal momento che I'obiettivo finale del programma IMR &
quello di supportare i processi di guarigione degli utenti, & importante concentrarsi su questo concetto.

¢ |l modello Stress-Vulnerabilita fornisce un quadro di riferimento utile per comprendere le malattie mentali
e i fattori che ne influenzano I'esordio e il decorso. Il modello Stress-Vulnerabilita offre anche un quadro di
riferimento per ragionare sulle informazioni e sulle abilita che gli utenti hanno bisogno per il recovery.

Per questi motivi, quando gli utenti, nella fase di riduzione del dosaggio farmacologico, sono pil esposti allo
stress, perché privi della “coperta dei farmaci”, il programma IMR puo offrire loro altri strumenti, attraverso
sessioni di trattamento. Tra queste, nel percorso di svezzamento dalle medicine sembrano particolarmente
indicati il modulo sul modello stress-vulnerabilita e strategie di trattamento, il modulo sull’ uso efficace dei
farmaci, il modulo sulla riduzione delle ricadute, il modulo sulle strategie per fronteggiare lo stress, il modulo
per fronteggiare problemi e sintomi persistenti e il modulo sugli stili di vita salutari.

Per la vastissima letteratura su IMR, cosi come su terapia cognitivo-comportamentale, psicoeducazione
individuale o di gruppo a utenti e famiglie, altre forme di terapia familiare, I'innovativo approccio del “dialogo
aperto”, i molti interventi psicosociali orientati al lavoro, alla residenzialita o al tempo libero, si rimanda in
Appendice alla bibliografia ragionata, che traccia un quadro di evidenze non sempre certe e di scommesse
ancora aperte sia nella ricerca valutativa che nella pratica dei servizi. Anche le raccomandazioni della Regione
Emilia-Romagna per la promozione della salute e del benessere in persone all’esordio psicotico forniscono in
merito ampia documentazione e indicazioni.

Tra le tante esperienze interessanti e promettenti, € opportuno segnalare che nei servizi di salute mentale di
vari Paesi si sta progressivamente sperimentando il “sostegno tra pari”, inserendo nelle équipe persone che
hanno avuto o hanno problemi di salute mentale. Con formalizzazioni e ruoli diversi a seconda dei contesti
organizzativi, i “pari-esperti” hanno in comune la funzione di sostenere i percorsi di recovery ed
empowerment: se adeguatamente supportati e formati, possono essere un’importante risorsa per le équipe
multidisciplinari, contribuendo a costruire relazioni di fiducia fondate sulla condivisione dell’esperienza
vissuta e favorendo di conseguenza la compartecipazione attiva e consapevole al trattamento®. Anche in
Emilia-Romagna sono in corso esperienze con “facilitatori sociali” o “utenti/familiari esperti”, che
testimoniano, oltre alle complessita e specificita dei percorsi dipartimentali, come pud cambiare il punto di
vista nelle équipe dei servizi quando si dismettono i panni degli unici esperti e ci si apre ad un diverso
ascolto¥.

- Le evidenze attualmente disponibili sugli interventi per tutelare la salute fisica

Gli interventi per la salute fisica appaiono necessari per i motivi gia esposti: a causa di molteplici fattori di
rischio le persone con schizofrenia tendono ad ammalarsi piu spesso di diabete, malattie vascolari e
respiratorie, e cio si ripercuote sulla mortalita in eccesso rispetto alla popolazione generale. Queste
condizioni di rischio sono note da tempo e hanno portato a prese di posizione di associazioni mediche e

36 (Kemp e Henderson, 2012; Gillard e Holley, 2014)
37(Grassi et al, 2017)
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societa scientifiche, come quella nel 2009 dell’Associazione degli Psichiatri Europei (EPA), sostenuta
dall’Associazione Europea per lo Studio del Diabete (EASD) e dalla Societa Europea di Cardiologia (ESC),
finalizzata a migliorare la cura dei pazienti con disturbi mentali gravi tramite la collaborazione e la cura
condivisa tra i diversi professionisti del sistema sanitario, aumentando la consapevolezza di psichiatrie MMG
di fare screening cardiovascolare e trattare il diabete e altri fattori di rischio 2.

Varie indagini continuano purtroppo a documentare con dati circostanziati la persistente discrepanza tra
condizioni di rischio per la salute e opportunita di prevenzione e cura, indicando priorita e modelli di
intervento per ridurre il gap. Ad esempio, in Gran Bretagna per valutare la qualita dell’accertamento e del
trattamento dei problemi di salute fisica nelle persone con schizofrenia, e stato svolto un audit retrospettivo
in 60 servizi di salute mentale territoriali, su 5091 cartelle cliniche. L’Indice di massa corporea (BMI) era stato
rilevato solo nel 51% delle cartelle, con il 22% che aveva una valutazione completa su tutti i 9 indici di rischio
considerati. Tra coloro con glicemia elevata, un intervento appropriato era stato offerto al 54% delle persone;
per I'ipercolesterolemia questa percentuale scendeva al 20%. Il problema del fumo era stato rilevato al 51%
dei casi, di cui solo il 57% aveva avuto la possibilita di un aiuto per smettere di fumare. Nonostante lo standard
emerso sia questo, ben inferiore a quanto raccomandato e stabilito, la maggior parte dei pazienti esprimeva
nel questionario soddisfazione per l'intervento ricevuto. Per migliorare questa situazione gli autori dello
studio ritengono che siano necessarie griglie di monitoraggio/intervento metabolico validate e propongono
I’algoritmo che anche questo documento raccomanda alla pagina 22 nell’adattamento e traduzione italiana®®.
Appare inoltre necessario migliorare la collaborazione e I'integrazione tra servizi di salute mentale e delle
cure primarie, approvando a livello locale precisi modelli di monitoraggio-intervento della salute fisica che
stabiliscano, tra i due servizi, “a chi compete fare cosa” lungo tutte le fasi del processo di cura®.

La rassegna di evidenze, di qualita non sempre soddisfacente, potrebbe continuare a lungo: esperienze e
ricerca sono in rapida evoluzione in questo campo®!, ed & tuttora aperta la sfida per gestire i fattori di rischio
cardio-metabolico e individuare le priorita nel percorso verso interventi efficaci e sostenibili.

38 (De Hert et al, 2009).

39 (Shiers et al, 2014; Ferrara et al, 2015)
%0 (Ccrawford et al, 2014)

. (Bruins et al, 2014)
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LE DISPOSIZIONI ANTICIPATE DI TRATTAMENTO NEI SERVIZI DISALUTE MENTALE

La Legge 219 del 22.12.17 (“Norme in materia di consenso informato e disposizioni anticipate di
trattamento”), entrata in vigore il 31.01.18, ha rappresentato un significativo passo in avanti sul piano dei
diritti civiliin Italia, in quanto garantisce una esplicita tutela delle decisioni personali riguardantii trattamenti
sanitari, presenti e futuri, cui accettare o rifiutare di sottoporsi (dopo aver ricevuto tutte le informazioni
necessarie per assumere tali decisioni). Anche se il dibattito che ha preceduto ed accompagnato l'iter di
approvazione della legge si & concentrato quasi esclusivamente sul “fine vita”, le norme appena approvate
hanno ambiti di applicazione molto piu ampi, in quanto riguardano tutte le situazioni in cui € prevedibile
“un’eventuale futura incapacita di autodeterminarsi” e la possibilita di nominare un “fiduciario, che ne faccia
le veci” in quei frangenti. Uno degli ambiti di applicazione della nuova Legge € quello della salute mentale.

Sul piano internazionale, le Disposizioni (o Direttive) Anticipate di Trattamento (DAT) sono gia state
approvate ed utilizzate in molti Paesi e sono gia state adottate in salute mentale, a partire dall’inizio degli
anni 90*. Le principali finalita di applicazione sono state rappresentate, finora, dalla prevenzione delle
ricadute e dalla riduzione degli interventi coercitivi (come i TSO). Entrambe queste finalita sono state fatte
proprie dalle principali associazioni di utenti e familiari, che chiedono di essere considerati partner
imprescindibili rispetto alle decisioni che li riguardano, soprattutto in situazioni critiche.

Anche se esistono ricerche che le hanno considerate alla stregua di un intervento terapeutico, od
assistenziale, e ne hanno valutato I'impatto in termini di esiti*, il valore delle DAT va molto al di |a della loro
efficacia “terapeutica”. Analogamente a quanto accaduto negli altri campi della medicina, il rispetto delle
preferenze e delle priorita dei pazienti & diventato un imperativo etico, per gli operatori sanitari**. Le DAT
possono rappresentare quindi un’occasione preziosissima per costruire percorsi terapeutici pienamente
condivisi, che includano tutti i dettagli relativi alla gestione concordata delle situazioni critiche (come le
recidive o le fasi di “rottura” degli accordi) e che vedano la piena partecipazione delle persone significative
della rete sociale dell’interessato (in particolare, del suo “fiduciario”).

Qualcosa di simile & gia presente, nelle pratiche dei Dipartimenti di Salute Mentale: i contratti di cura sono
gia entrati a far parte, in alcune Regioni Italiane (come I’'Emilia-Romagna), delle procedure cliniche evidence-
based da garantire in modo costante all'interno di uno specifico percorso di cura. Nel caso dell’Emilia-
Romagna, cid avviene per tutti i pazienti con un Disturbo Borderline di Personalita, siano essi seguiti
ambulatorialmente, siano essi collocati in strutture terapeutiche o riabilitative. All'interno di questo
contratto, si definiscono sia le scelte a breve termine che le scelte anticipabili (ad es. come gestire il
discontrollo degli impulsi — il cosiddetto joint crisis planning). Le DAT, per molti aspetti, rappresentano una
delle forme che potra assumere, nel prossimo futuro, un contratto di cura, per tutte le situazioni a rischio di
crisi future in cui € necessario un negoziato trasparente (che coniughi le proposte terapeutiche e le esplicite
preferenze dei diretti interessati: utente, familiari ed altri significativi).

Uno dei contenuti della Legge 219 che puo facilitare un coinvolgimento attivo dei professionisti nella
formulazione delle DAT & quello dell’assunzione esplicita di responsabilita da parte del soggetto che le
propone e le sottoscrive.

42 (Appelbaum, 1991; Swanson et al, 2000; Zelle et al, 2015)
43 (Campbell e Kisely, 2009)
44 (Drake e Deegan, 2009)
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I possibili ambiti di applicazione nei servizi di salute mentale

| tre principali ambiti di applicazione delle DAT hanno molti elementi di contiguita, sul piano “clinico”: il
principale e sicuramente rappresentato dalla prevenzione e dalla gestione preordinata e condivisa delle crisi
che possono verificarsi dopo la stesura dell’accordo. Alcuni dei termini utilizzati per descrivere questi accordi,
fanno, infatti, un riferimento specifico alle crisi future (joint crisis planning). Si propone I'utilizzo delle DAT
per i seguenti gruppi di persone:

1. Le persone che soffrono di disturbi bipolari sono state le prime a considerare la necessita di uno strumento

come le DAT. Le fasi critiche che determinano le conseguenze piu destabilizzanti, sul piano interpersonale e
sociale, sono certamente quelle euforiche; & sembrato necessario includere anche le fasi depressive, che
possono generare, oltre alle scelte suicidarie, altre decisioni molto controproducenti (come la rinuncia
volontaria al lavoro). Le persone con un disturbo bipolare sono, in genere, circondate da una rete di persone
che considerano il disturbo come un ostacolo ad una relazione degna di valore e meritevole di essere
proseguita. Questo aspetto relazionale facilita il loro coinvolgimento, sia sul piano del riconoscimento dei
segni pill precoci di recidiva, sia sul piano della ricerca degli interventi da adottare in quei frangenti, sia per
I'identificazione del “fiduciario” che puo intervenire in fase di crisi conclamata, assumendo le veci del diretto
interessato.

2. Le persone che sono state sottoposte a ricoveri, o0 altre misure, coercitive sono spesso poco disponibili a

proseguire un rapporto di collaborazione terapeutica con i Servizi e/o con i professionisti che hanno loro
imposto forme di trattamento senza consenso. Una scelta coercitiva € una scelta con un prevedibile impatto
negativo su tutta la relazione successiva. Non é raro che chi venga sottoposto ad un primo TSO mantenga,
quindi, una sostanziale resistenza o diffidenza verso i professionisti e che, quindi, sia esposto ad un rischio
molto elevato di vedersi riproposti ulteriori provvedimenti coercitivi. In una cornice di questo tipo, una delle
possibili vie d’'uscita da questa “porta girevole coercitiva” & rappresentata da un accordo trasparente sulle
opzioni alternative al ricovero e sulle modalita di gestione delle situazioni critiche che hanno generato i
precedenti provvedimenti coercitivi. E plausibile che, in situazioni come queste, il percorso di stesura della
DAT possa essere affidato ad un “facilitatore”, che abbia una posizione di terzieta rispetto al Servizio e che

possa candidarsi a svolgere, eventualmente, la funzione di “fiduciario”.

3. Le persone che desiderano intraprendere percorsi di modulazione, riduzione e sospensione dei trattamenti

psicofarmacologici si trovano spesso ad affrontare le resistenze dei professionisti, che mettono in primo

piano le preoccupazioni rispetto al rischio di recidive, con le implicazioni medico-legali che ne potrebbero
derivare. Alcuni procedimenti penali hanno certamente contribuito ad alimentare queste preoccupazioni. Le
perplessita espresse dai professionisti contribuiscono, almeno in parte, a indurre chi vuole ridurre o
sospendere gli psicofarmaci a farlo in modo inappropriato (con un’interruzione brusca, o troppo rapida): cio
determina un sensibile aumento delle probabilita di recidiva. Le evidenze presentate in questo documento
spiegano che e particolarmente necessario individualizzare il piano di trattamento in base alle caratteristiche
ed esigenze dei pazienti, ricercando attivamente e tenendo in piena considerazione, oltre all’obiettivita delle
reazioni avverse, I'esperienza soggettiva della farmacoterapia, lungo tutte le fasi del percorso di cura. Cio
richiede un attento monitoraggio clinico, la partecipazione di varie figure professionali, possibilmente anche
di “pari-esperti”, il coinvolgimento dei familiari e la disponibilita di interventi non farmacologici aggiuntivi o
alternativi ai farmaci. Ancor prima di tutto questo, € indispensabile impostare fin dall’inizio la presa in cura
sulla condivisione delle informazioni e la co-progettazione delle decisioni con pazienti e familiari.
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Ogni proposta di riduzione o sospensione® implica, dunque, una chiara consapevolezza sul rischio di recidive
ed una, conseguente, necessita di prevederne la presenza e la gestione. Inoltre, va tenuto presente quanto
segnalato dalle associazioni di utenti che hanno sintetizzato le loro esperienze e le loro raccomandazioni per
chi vuole intraprendere percorsi analoghi*: i percorsi di riduzione e sospensione devono prevedere una
estrema gradualita e devono essere accompagnati dalla definizione di modalita alternative di
fronteggiamento delle situazioni di instabilita o di crisi.

Le DAT possono diventare lo strumento per costruire percorsi condivisi di riduzione graduale dei trattamenti
farmacologici, in quanto possono offrire — a tutti i soggetti coinvolti — la possibilita di contribuire alla
definizione delle tappe, delle modalita di gestione delle eventuali recidive, degli interventi non farmacologici
Su cui investire, in alternativa al farmaco.

4 (Drake e Deegan, 2009)
46 (Icarus Project, 2012)
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LE RACCOMANDAZIONI

Nell’ambito delle linee guida canadesi sulla schizofrenia sono state messe a punto le raccomandazioni per la
salute fisica e la sicurezza dei farmaci, adattando e modificando le raccomandazioni delle linee guida NICE e
SIGN secondo il processo ADAPTE, come accuratamente descritto dagli autori negli articoli a cui si rimanda
per ulteriori dettagli*’.

Le raccomandazioni sono presentate nel riquadro della pagina 21, tradotte e adattate al contesto italiano®;
a fianco di ogni raccomandazione sono indicate le linee guida di provenienza e il livello in base alle evidenze
a sostegno.

Il gruppo di lavoro propone di adottare queste raccomandazioni nei CSM e negli altri servizi psichiatrici,
ospedalieri e residenziali, della Regione Emilia-Romagna, affidandone I'implementazione e il monitoraggio ai
DSM-DP.

In sintesi, le raccomandazioni riguardano:
- Dosaggio e politerapie (RACCOMANDAZIONI 1-2)

Un appropriato dosaggio degli AP & almeno altrettanto importante della scelta del farmaco. La letteratura
disponibile non sostiene I'uso di dosi al di sopra o a disotto del range consigliato dalle case produttrici.
Una recente revisione sistematica di RCT non evidenzia vantaggi terapeutici con incrementi del dosaggio
in confronto alla continuazione del dosaggio standard in monoterapia in pazienti non responders con
disturbi schizofrenici e non ha trovato differenze in alcuna misura di esito; si puo ipotizzare che questo
accada per un “effetto soffitto” dovuto alla totale occupazione di tutti i recettori D,*. Le linee guida NICE,
SIGN, canadesi e neozelandesi-australiane unanimemente segnalano la mancanza di evidenze a favore di
alte dosi di AP.

Si dovrebbe iniziare il trattamento AP con il dosaggio piu basso possibile e modularlo in modo cauto,
lasciando abbastanza tempo tra ogni variazione per osservare una risposta. La durata del periodo di
osservazione per ogni modifica del dosaggio varia in funzione dell’'urgenza clinica, delle preferenze e
caratteristiche fisiologiche/patologiche del paziente e delle possibili interazioni farmacologiche. Di solito
si raccomandano almeno due settimane.

Anche la politerapia con AP (almeno 2 in associazione) non ha una consistente base di evidenze a supporto
e dovrebbe essere evitata nell’uso routinario. Una recente revisione di 62 RCT non ha mostrato vantaggi
delle politerapie AP rispetto alle monoterapie per quanto riguarda le ricadute, I'ospedalizzazione, le
reazioni avverse, l'interruzione del trattamento o dello studio, mentre un qualche miglioramento
sintomatologico forse & stato riscontrato; tuttavia la durata breve e la bassa qualita degli RCT non
permette conclusioni a riguardo.

47 (Pringsheim e Addington, 2017; Pringsheim et al, 2017)

48 |’adattamento da parte del nostro gruppo di lavoro & consistito nell’incorporare I'originaria raccomandazione 9
(indicazione a usare Metformina in caso di obesita) nella raccomandazione successiva, piu generale e riguardante
I'utilizzo di linee guida su obesita, dislipidemie e diabete. Con questa modifica, le raccomandazioni qui presentate
sono 13 invece delle originarie 14.

4 (Dold et al, 2015)
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La pratica di utilizzare due AP per ottenere un miglioramento sintomatologico o, a dosi medio-basse, per
ridurre il rischio di effetti collaterali, richiede molta attenzione e controlli, a causa della possibilita di un
aumento cumulativo dei dosaggi e di un incremento del rischio di interazioni farmacologiche.

Monitoraggio della salute cardiovascolare e della sindrome metabolica (RACCOMANDAZzIONI 3-7)

Prevenzione e gestione degli effetti collaterali (RAccOMANDAZIONI 8-9)

Le raccomandazioni canadesi sono state integrate proponendo come strumento cardine del monitoraggio
I'algoritmo presentato a pagina 22, completato dalla crono-tabella a pagina 23°°. Si sottolinea che tale
strumento, del tutto coerente con il contenuto originario delle raccomandazioni, & gia stato sperimentato
in vari Paesi ed e stato adottato in Emilia-Romagna dalle raccomandazioni regionali per la promozione
della salute e del benessere in persone all’esordio psicotico.

All’'avvio del monitoraggio si raccolgono anamnesi familiare e individuale, informazioni dettagliate sui
comportamenti (regime alimentare, esercizio fisico, uso di sostanze e abitudine tabagica) e i parametri di
riferimento (peso, altezza, circonferenza addominale, pressione arteriosa). Il monitoraggio prevede
controlli con frequenza regolare ed include I'offerta di programmi di intervento sugli stili di vita (attivita
fisica e sana alimentazione). L’infermiere di riferimento verifica periodicamente peso corporeo,
circonferenza addominale, pressione arteriosa, rendendo partecipe il paziente, e fornisce suggerimenti
relativi ad un corretto stile di vita. | referenti di ciascun caso, in collaborazione con il medico di medicina
generale e/o pediatra di libera scelta, promuovono |'effettuazione degli esami ematochimici previsti dalla
tabella a pagina 23, secondo le cadenze indicate e tenendo conto di eventuali anomalie dei parametri
rilevati, adottando modelli di intervento approvati a livello locale, anche all’interno delle Case della Salute.

Per gli utenti che durante il trattamento con AP presentano aumento di peso si raccomanda di adottare
interventi sugli stili di vita (attivita fisica, cambiamenti dietetici e comportamentali, anche in riferimento
ad eventuali problemi correlati al fumo, all’alcool e a sostanze d’abuso). Per gli utenti con rapido od
eccessivo aumento di peso, o obesita, o livelli abnormi di lipidi, o problemi nella gestione della glicemia,
sono raccomandati interventi in linea con le linee guida sull’obesita, dislipidemie e diabete.

Tale schema di monitoraggio-intervento riguarda specificamente la salute cardiovascolare e metabolica:
oltre a cio, il monitoraggio completo della salute fisica comprende la prevenzione e gestione degli altri
possibili effetti collaterali, come disturbi neuro-motori, alterazioni della prolattina e aritmie (v.oltre).

| CSM si impegnano ad offrire approcci cognitivo-comportamentali, programmi di tipo psicoeducazionale
individuali e di gruppo, che forniscano ai partecipanti informazioni relative alle corrette abitudini
alimentari, ed interventi psicosociali orientati al tempo libero per effettuare attivita fisica regolare e
raggiungere uno stile di vita sano.

Aritmie (RACCOMANDAZIONE 10)

Tra i rischi piu gravi degli AP vi sono aritmie e morti cardiache improvvise (MCI). La causa & associata con
I'allungamento del tratto Q-T dell’ECG, che puo essere indotto dagli AP e da numerosi altri farmaci. Si
segnala che l'incidenza di MCl sembra dose-dipendente, ed & importante controllare anche che gli AP non

50 (Ferrara et al, 2012; Shiers et al, 2014)
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siano associati ad altri farmaci che allungano il tratto Q-T L. Il genere femminile, antibiotici e alimenti
come il succo di pompelmo (per I'azione sul citocromo CYP3A4) favoriscono I'allungamento del Q-T.
Aripiprazolo e Paliperidone non sono risultati associati ad allungamento del Q-T.

Effetti extrapiramidali (RAccomANDAZIONI 11-13)

Gli effetti extrapiramidali da AP consistono in disturbi neuro-motori, come le distonie acute, I'acatisia, il
parkinsonismo e le discinesie tardive, tutti piu frequenti con gli AP di prima generazione. Gli utenti
dovrebbero essere informati del rischio di effetti collaterali extrapiramidali ed incoraggiati a riferire agli
operatori di riferimento I'eventuale insorgenza di questi sintomi. | professionisti dovrebbero prestare
attenzione costante all’insorgenza di questi effetti, anche quando non riferiti dagli utenti.

CLASSIFICAZIONE DEL LIVELLO DELLE RACCOMANDAZIONI IN BASE ALLE EVIDENZE SCIENTIFICHE

Linee A
Guida Almeno una metanalisi, revisione sistematica o studio controllato randomizzato. Evidenze
SIGN scientifiche complessivamente di buona qualita e consistenza.

BeC
Studi clinici metodologicamente corretti, ma osservazionali e non sperimentali.
La validita delle evidenze scientifiche, che decresce da B a C, & intermedia tra A e D.

D
Documenti come case-reports o opinioni di comitati di esperti. Sono comprese anche le opinioni di
esperti di quella specifica area clinica.

Buona pratica
Buona pratica raccomandata in base all’esperienza clinica del gruppo che ha sviluppato la linea
guida.

Linee | porTE
Guida Quando le evidenze danno una ragionevole sicurezza che per la grandissima maggioranza dei
NICE pazienti un intervento faccia piu bene che male e sia costo-efficace.

NON SPECIFICATA
Quando le evidenze danno una ragionevole sicurezza che un intervento faccia piu bene che male e
sia costo-efficace, ma altre opzioni di scelta possano essere altrettanto costo-efficaci.

51 Si rimanda alla determinazione AIFA del 28 Febbraio 2007, pubblicata nella Gazzetta Ufficiale del 13 Marzo 2007, che
stabilisce che negli stampati dei singoli AP siano esplicitate le varie controindicazioni all’'uso, che sia effettuato un
elettrocardiogramma all’inizio del trattamento, seguito da successivi controlli in base alle condizioni cliniche,
specificando particolari cautele (es., controllo elettroliti, interazioni con altri farmaci che allungano il tratto Q-T, etc)
soprattutto nell'impiego di Aloperidolo, Droperidolo e Pimozide.
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LE RACCOMANDAZIONI PER LA SALUTE FISICA NELLE PERSONE CON SCHIZOFRENIA *

1. | professionisti dei servizi e gli utenti dovrebbero lavorare insieme per trovare il farmaco piu appropriato al piu
basso dosaggio efficace. Dovrebbe esserci una dettagliata discussione con gli utenti dei potenziali benefici e rischi
dei singoli farmaci. Si dovrebbe chiedere e tenere in conto per la decisione della preferenza degli utenti.

(SIGN, buona pratica)

2. Non dovrebbe esserci un uso routinario di associazioni di antipsicotici (AP). Qualora si prenda in considerazione
la politerapia, vantaggi e svantaggi dovrebbero essere discussi con gli utenti.
(SIGN, buona pratica)

3. Alle persone con psicosi, specialmente a coloro che assumono AP, dovrebbe essere offerta dal loro CSM un
programma integrato di attivita fisica e sana alimentazione.
(NICE, raccomandazione forte)

4. Controllate regolarmente il peso e gli altri indicatori di morbidita cardiovascolare e metabolica nelle persone con
psicosi. (NICE, modificato)

5. Utilizzate lo schema consigliato di monitoraggio per la sicurezza dei farmaci antipsicotici
(v.Algoritmo per la Salute cardio-metabolica e Tabella). (SIGN, modificato)

6. All’avvio della prescrizione di antipsicotici si dovrebbero prendere accordi specifici per il monitoraggio della salute
fisica. (SIGN, buona pratica)

7. | MMG e altri professionisti dei servizi delle Cure Primarie dovrebbero controllare la salute fisica delle persone con
psicosi almeno una volta all’anno. Il controllo dovrebbe essere completo e includere una valutazione dei rischi
cardiovascolari. (NICE, modificato)

8. Per gli utenti che presentano aumento di peso durante trattamento con AP si dovrebbero adottare interventi sugli
stili di vita (includendo attivita fisica, cambiamenti dietetici e componenti comportamentali).
(SIGN, grado A)

9. Per gli utenti che presentano un rapido o eccessivo aumento di peso, o obesita, o livelli abnormi di lipidi o problemi
nella gestione della glicemia, offrite interventi in linea con le rispettive linee guida su obesita, dislipidemie e
diabete. (NICE, madificato, forte)

10. Prima di iniziare o modificare la terapia AP a seconda del farmaco scelto e della situazione clinica, si raccomanda
di effettuare un ECG in particolare se:
* Indicato nel foglietto illustrativo
* L’esame obiettivo ha evidenziato specifici fattori di rischio cardiovascolare (es., ipertensione)
* Vi e anamnesi personale di malattia cardiovascolare
* Vi e anamnesi personale o familiare di allungamento Q-T (NICE, modificato)

11. Gli utenti dovrebbero essere informati del rischio di effetti collaterali extrapiramidali e incoraggiati a riferire a ogni
visita sintomi riferibili a questi. | professionisti dovrebbero prestare attenzione costante all'insorgenza di questi
effetti, anche quando non riferiti dagli utenti. Si dovrebbe effettuare almeno annualmente un esame obiettivo,
utilizzando preferibilmente una scala validata.

(SIGN, modificato, buona pratica)

12. Se vi e particolare preoccupazione per effetti collaterali extrapiramidali, dovrebbero esser considerati AP di seconda
generazione (soprattutto olanzapina, quetiapina) o fenotiazine a bassa potenza.
(SIGN, modificato, grado B)

13. Se vi @ particolare preoccupazione per I'insorgenza di discinesia tardiva, di dovrebbe impiegare un AP di seconda
generazione. (SIGN, grado B)

* Adattato e tradotto da: Pringsheim T et al. Physical Health and drug safety in individuals with schizophrenia. Canadian J Psychiatry,
2017, 62: 672-683
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1M. Ferrara, F. Mungai, F. Starace. Adattamento italiano di “Positi

(

-

Risorsa Operativa per la Salute Cardiometabolica

[ PARAMETRI ANTROPOMETRICI ]

| SCHEMA DI INTERVENTO PER PAZIENTI CHE ASSUMONO FARMACI ANTIPSICOTICI Modificato da *

FUMO STILE DI VITA PRESSIONE ASSETTO ASSETTO
mi ) ( circonterenzavita | ARTERIOSA GLICEMICO LIPIDICO
Fumatore mﬂdm Maschi: >34cm Glicemia a digiuno LDL > 100
o
>=100mg/dl mg/di

4

d

oppure: HbA,, >=6%

[ Chiedere consulenza specialistica per visita, diagnosi e suggerimenti terapeutici

quando necessario ]

! ! [ Psicoeducazione sul benessere fisico, che includa suggerimenti su una sana alimentazione e I'attivita fisica. Rivedere i farmaci. ]

Intervento
individuale breve.

Considerare invio
al centro/gruppo

1

Ad alto rischio Diabete:

Fino a Grado I: agire sugli stili
di vita (ridurre consumo di sale

1. Cercare altri fattori
rischio o fare OGGT

2. agire su fattori rischio e

aumentare esercizio fisico
3.5e inefficace, valutare

metformina (offlabel) *

Intervenire su stili
di vita.

Se & insufficiente,

Diabete (Glicemia>126 proporre terapia.

mg/dl in 2 prelievi, o OGGT

antifumo. e alcolici, controllare peso, fare
esercizio fisico, stop fumo).
Se Grado Il o Ill: considerare
terapia antipertensiva
\
OBIETTIVO OBIETTIVO OBIETTIVO
Cessazione Migliorare la dieta BMI: 18,5-24,9 kg/m”
abitudine Ridurre apporto calorico CIRCONFERENZA VITA:
tabagica Attivita fisica >=30 min/die <94 (M) <80(F)

positiva o HbA,. >= 6,5%):
Visita endocrinologica
V. Linee Guida Diabete**

Abbreviazioni:
BMI =

Indice massa corporea: peso/altezza (mt)’; Col tot = Colesterclo totale; LDL = Frazione colesterolo LDL; HOL = Frazione colesterolo HOL; TG

Interventi:

Counselling nutrizionale: ridurre pasti gia pronti & “junk”
food, ridurre introito calorico per prevenire lincremento
ponderale, evitare bevande zuccherate o succhi di frutta,
aumentare [introduzione di fibre.

Attivita fisica: intervento strutturato di tipo psicoeducative
riguardo un salutare stile di vita. Consigliare aftivita fisica per
almeno 30 minuti al giomo (ad es. camminata) o 150 minuti
alla settimana

Se inefficace, dopo 3 mesi considerare specifici interventi
farmacologici (vedi box a lato).

J

Anamnesi e visita a seguito \
dell'introduzione o della rivalutazione della
terapia antipsicotica.

Durante la valutazione:

Anamnesi: storia di incremento ponderale soprattutto quando &
stato rapido (es. = 5% in 1 mese).

Valutare fumo, attivitd fisica, anamnesi familiare (diabete,
obesita, malaftia cardiovascolare in parenti di primo grado con
eta inferiore ai 60 anni), diabete gestazionale, sindrome
dell'ovaio policistico

Visita medica: peso, altezza, circonferenza vita, PA. Per i primi
due mesi di terapia il peso va rilevato ogni 2 settimane, poi ogni
sei mesi

Esami di laboratorio (a digiuno): glicemia,
lipidico {colesterolo totale, LDL, HDL, trigliceridi).
ECG: MNecessario se presente un'anamnesi personale o
familiare pesitiva per malattia cardiovascolare, o se il paziente
sta assumendo alcuni farmaci noti per causare alterazioni
allECG (es: eritromicina, antidepressivi triciclic, anti aritmici....
vedi -ficrediblemeds. ne/composite-list-all-

HbA,; assetto

gtdrugs/?ri=All ).

Lo screening non basta 2>
INTERVIENI!

SU TUTTI | PAZIENTI NELLA
“ZONA ROSSA”

Questo algoritmo riguarda i pazienti cul sono stati prescritti

OBIETTIVO

% OBIETTI
2 L Ridurre 30%Col Tot
Impedire Finsorgere o
o ridurre le . - dl e
complicanze diabete 200me/
1bAy, <T% LDL <=100 TG<150

Glicemia < 100mg/dl

rigliceridi; OGGT = Curva da carico di glucosio; HbAlc = emoglobina glicata

\

Linee guida Ipertensione Arteriosa: Mancia G, Fagard R, et al
2013 ESH/ESC guidelines for the management of arterial
hypertension: the Task Force for the Management of Arerial
Hypertension of the European Society of Hypertension (ESH) and of
the European Society of Cardiology (ESC). Eur Heart J. 2013
Jul;34(28):2159-219_ doi: 10.1093/eurheartj/'ent151. Epub 2013 Jun
14.

(Specifici interventi farmacologici:

antipsicotici; cid non vieta che lo stesso possa essere

applicato anche ad altri pazienti in terapia con psicofarmaci IJnee guida Dislipidemie: Catapano AL Reiner Z, et al, ESC/IEAS
differenti. NB: alcuni farmaci psicotropi (es: litio, ac. G ines for the of ias The Task Force for
Valproico, clozapina) necessitano di esami di lak 0 the of d of the E Society of

specifici, non contemplati in guesio algoritmo.

I MMG e lo psichiatra lavoreranno insieme per
assicurare al paziente un attento monitoraggio ed un
appropriato intervento clinico, rendendo partecipe il
paziente nel processo decisionale.

Il MMG sara la figura professionale di riferimento nel
seguire gli interventi sulla salute fisica.

Lo psichiatra sara invece il responsabile degli
adeguamenti della terapia antipsicotica.

Sogaetti ad alto rischio di DMT2
IFG o IGT o pragrasso disbets gestazionale o HbA,, 6-6.49% (vedi pag. 7)
Eta = 45 anni, specizimante se con BMI = 25 kg/m?

Etd < 45 anni & una o piil tra le seguenti condizioni:

* inaftwit3 fisica

 famifiarita di primo grado per DMT2 Igenitor, ratelll

* appartenenza a gruppe etnico ad akto rschio

+ ipartensione arferiosa = 140/90 mmHg o terapia antipertensiva in atio

# bassi livelli i colestercio HDL |= 35 mg/dll efo elevat valor di triglicend (=250 mgidll

* nelz dorna, pario di un neonate di peso > A kg

# bassa peso alis nascita (<25 kgl

» sndrome dell‘ovaic polizistico o ghre condizion di nsuincresstenza come | acambos’s
nigricans:

* evidanra clinica di malsttie cardiovascolar

Ragazzi/o di st >~10 anni, con BMI -85 percantile e due tra le seguenti condizioni:
+ famalarita di primo o secondo grade per DMTZ

* madra con dabete gestazonae

insulno-resistenza o condizioni sssociate ipertansions, dslividemia, acanthosis
basso peso &lla nescits)

etnico ad ahio risthio

* appartenes

Cardi bali

maﬂen cardiometabolic care in youth with psychosis. Early Intervention in Psychiatry, 2012; 6. 347-353.

Cardiology (ESC) and the European Atherosclerosis Society (EAS).
Atherosclerosis. 2011 Jul;217(1):3-46.

Linee guida Dlabeie
Dt /iwww. ivpages/lir e ioni/

Tratt: dei i @ rischio di

Quando gli interventi sullo stile di vita falliscono, considerare la
metformina (MMG). Nota bene che l'uso off-label deve essere ben
specificato in cartella e richiede uno specifico consenso informato.
Cominciare con una dose bassa es 500 mg/die a salire, se tollerata
dal punto di vista gastro intestinale, fino a 1500—2000 mg/die.

la scelta dell : & la prionita se ¢'@ un rapido
incrementc ponderale (es: 5 % in un mese) dope [inizio
dell'antipsicotico oppure se si presentano dislipidemie, alterazioni della
PA o della glicemia entro i primi 3 mesi.

Allo psichiatra & richiesto di identificare quale antipsicotico sia il
possibile responsabile di queste alterazioni metaboliche e di
considerare una prescrizione differente con minori effetti collaterali

| dosaggi prescritti dovrebbero seguire le linee guida, la terapia va
razionalizzata ed evitata la quando

Ponderare hene rischi e benefici di un eventuale switch di
antipsicofico. | vantaggi di uno switch verse un nuovo antipsicotico
sono minimi se il paziente & in terapia da olire un anno con beneficio.

\ _/

Health Algorithm” da Curtis, J., Newall H. & Samaras, K. (2012) The heart of the

Adapted for use with permission from Curtis J, Newall H, Samaras K. @ HETI 2011
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Monitoraggio della salute cardiometabolica per i pazienti con farmaci antipsicotici

FREQUENZA DEI CONTROLLI

Ogni due
Inizio terapia | settimane A 3 mesi Annuale*
per le prime
8 settimane
Anamnesi individuale e familiare e
revisione degli stili di vita X X X
(fumo, attivita fisica, alimentazione)
Peso X X X X
Circonferenza vita X X
Pressione arteriosa e
. X X X
frequenza cardiaca
Glicemia a digiuno/Emoglobina
; giuno/Emog X X X
glicata
Assetto lipidico X X X
(Colesterolo TOT, LDL, HDL; TG)

*Nel caso si rilevino anomalie della salute fisica, occorre mettere in atto adeguate misure e rivedere la situazione

almeno ogni tre mesi.

Adattamento e traduzione da: Shiers D et al. 2014 update. Positive Cardiometabolic Health Resource: an intervention framework for

patients with psychosis and schizophrenia. Royal College of Psychiatrists. London.
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LA TERAPIA CON ANTIPSICOTICI E LA DEPRESCRIZIONE

Poiché vi € un’alta variabilita interindividuale nella risposta agli AP, sia in termini di efficacia che di
tollerabilita, & particolarmente necessario che i clinici lavorino con i pazienti per trovare il miglior farmaco
possibile, a un dosaggio che minimizzi I'impatto degli effetti collaterali sul funzionamento quotidiano. La
scelta dell’AP dovrebbe essere sempre discussa con la persona e possibilmente con la sua famiglia,
informando accuratamente sui possibili benefici ed effetti collaterali e tenendo in considerazione preferenze,
aspettative ed esperienze precedenti.

Inoltre, come si pud evincere dalla rassegna presentata, le evidenze a favore di trattamenti con AP a tempo
indeterminato sono limitate e imperfette. Non vi & unanimita nella letteratura scientifica sulla durata
ottimale del trattamento con AP e le linee guida non forniscono indicazioni omogenee sulla sua durata
minima: a seconda delle varie fasi (esordio, riacutizzazioni successive, prevenzione delle ricadute a lungo
termine) sono raccomandati in generale da uno a cinque anni di completa remissione prima di considerare
la possibilita di interrompere il trattamento®2.
In questo quadro di certezze relative, alcuni raccomandano un piano con disposizioni anticipate di
trattamento, sviluppato in collaborazione con il paziente, la sua famiglia e le persone piu vicine, da utilizzare
in caso di ricadute®. In ogni caso rimane piu che mai fondamentale basare il trattamento con AP su alcuni
fermi capisaldi >*:

a) cura centrata sul paziente

b) decisioni condivise

c) coinvolgimento famigliare e altri interventi psicosociali raccomandati per le psicosi

d) prescrizioni flessibili
Questi principi sono centrali nell’approccio deprescrittivo, il cui scopo ultimo non & necessariamente di
ridurre i dosaggi o il numero di composti prescritti, ma di assicurare da parte dei prescrittori un’analisi
personalizzata del rapporto rischi-benefici di ogni farmaco per ogni paziente in un determinato momento,
tenendo presenti le comorbidita mediche e le circostanze psicosociali®.

Le indicazioni per deprescrivere in psichiatria sono generalmente legate a:
1. SBILANCIAMENTO DEL RAPPORTO RISCHI-BENEFICI (se i potenziali rischi superano i potenziali benefici)
2. NON ADERENZA ALLE TERAPIE (necessita di evitare rischi di sindrome da sospensione, di effetti di rimbalzo
e di ricadute)
3. MANTENIMENTO DELL’ ALLEANZA TERAPEUTICA (se il paziente chiede di ridurre la terapia AP)
4. PRESCRIZIONE DI POLITERAPIE

Occorre inoltre tener presente che per la deprescrizione di psicofarmaci valgono sempre alcune regole:

- Devono essere applicati precisi step: rivedere I'anamnesi, sollecitare le preferenze del paziente, quando
possibile anche dei suoi famigliari e dell’équipe, giungere a una valutazione condivisa sull’opportunita
di fare un piano deprescrittivo e, se si, sulle caratteristiche del piano.

- Gli interventi psicoterapeutici/psicosociali potenzialmente utili devono essere introdotti prima di
iniziare la riduzione dei dosaggi. E utile un approccio che valorizzi le capacita di autogestione e recovery
della persona secondo il modello dell’lliness Management and Recovery (IMR).

- Le riduzioni devono procedere lentamente, un farmaco alla volta, e in corso di riduzione devono essere
svolti controlli regolari delle condizioni cliniche, con eventuale annullamento o rimodulazione del piano.

52 (SIGN, 2013; NICE, 2014; Galletly et al, 2016; Remington et al, 2017)
53 (Galletly et al, 2016)
54 Gupta e Cahill (2018)
55 (Gupta e Cahill, 2016)
24



Nel riquadro viene presentato lo schema deprescrittivo di Gupta e Cahill, che si conviene di adottare,
unitamente alle raccomandazioni e agli strumenti di monitoraggio descritti nelle pagine precedenti.

LA DEPRESCRIZIONE DEGLI PSICOFARMACI IN SETTE PASSI*
Step 1: Scegliere il momento giusto

e Evitate i periodi di crisi o di fase acuta di malattia

e Siate certi che I'alleanza terapeutica sia ben consolidata

e Fate attenzione se il paziente abusa di sostanze

Step 2: Effettuare una ricognizione completa della farmacoterapia
¢ Specificate il dosaggio, la via di somministrazione, la durata prevista e le indicazioni originarie
o Specificate gli effetti terapeutici e collaterali attuali

« Valutate le potenziali interazioni farmaco-farmaco e il rapporto rischi-benefici

Step 3: Parlare della farmacoterapia con il paziente
¢ Quali sono le conoscenze del paziente e le sue aspettative sui farmaci?
¢ Che percezione ha il paziente dei benefici e rischi di ciascun farmaco?
¢ Che cosa significano i farmaci per il paziente?

Step 4: Presentare la deprescrizione al paziente
¢ Informate il paziente delle potenziali indicazioni del processo di deprescrizione
¢ Richiedete pareri, preoccupazioni e aspettative
¢ Affrontate le ansie da parte del prescrittore, del paziente, della famiglia e dell’équipe

¢ Ottenete il consenso della famiglia e del caregiver

Step 5: Individuare per quale terapia sarebbe pill appropriata la riduzione
* Pesate collaborativamente i pro e i contro della deprescrizione di ogni farmaco
¢ Richiedete le preferenze del paziente

Step 6: Sviluppare un progetto
e Stabilite la data di inizio e il tempo necessario per la riduzione

E indicato il passaggio a un altro farmaco o formulazione?

Rafforzate strategie alternative di tipo psicosociale per trattare i sintomi

Informate il paziente sui possibili e previsti effetti della sospensione e sulla loro tempistica

Concordate uno schema di monitoraggio/follow-up e un piano anti-crisi

Step 7: Monitorare e modificare, se necessario

e Modificate la velocita di riduzione (in caso di perplessitd del paziente o se intervengono sintomi da
sospensione o da ricadute o eventi stressanti)

¢ Trattate la sindrome da sospensione o la ricaduta **

*
Sebbene per la deprescrizione occorra considerare I'intera terapia assunta dalla persona, gli psichiatri dovrebbero concentrare
sforzi sulla psicofarmacoterapia, e favorire la deprescrizione di altri farmaci attraverso il coordinamento con i MMG.

** Spesso vengono attribuiti a ricadute quelli che sono propriamente sintomi “da rimbalzo”, conseguenti alla sospensione o
riduzione troppo veloce dell’AP, caratterizzati da inquietudine, ansia, agitazione, disforia, insonnia. Tale quadro sintomatologico
pud causare molto disagio e preoccupazione, e pud a sua volta innescare una vera propria riacutizzazione della psicosi. E percid
particolarmente importante procedere con molta lentezza nel processo deprescrittivo e, nel caso si manifestino questi sintomi,
porre molta attenzione alla diagnosi differenziale tra ricaduta e sospensione, coinvolgendo il paziente e la sua famiglia nella
valutazione della situazione e degli interventi da intraprendere [ndr].

Adattato e tradotto da: Gupta S, Cahill JD. A prescription for “deprescribing” in psychiatry. Psychiatric Services, 2016, 67: 904-90
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IMPLEMENTAZIONE DELLE RACCOMANDAZIONI E INDICATORI DI MONITORAGGIO

Sono state individuate alcune azioni formative e organizzative, da attivare in tutti i DSM-DP per facilitare
I'implementazione locale delle presenti raccomandazioni e sperimentare in tutta la Regione una base
operativa comune:

1. Eventi formativi nei DSM-DP

In continuita con la formazione a livello regionale iniziata in collaborazione con SIEP nel 2018, & previsto un
incontro in ogni DSM-DP con i prescrittori e figure infermieristiche dei CSM, allo scopo diillustrare le presenti
raccomandazioni. Per creare una sinergia ottimale, altri incontri formativi sul tema degli antipsicotici possono
essere in futuro programmati e inseriti nei Piani Aziendali della Formazione, eventualmente in collaborazione
con i Dipartimenti Farmaceutici e/o con Dipartimenti Universitari.

2. Individuazione di facilitatori medico-infermieristici in ogni DSM-DP

Per facilitare I'implementazione, in ogni DSM-DP ¢ prevista I'individuazione di almeno due psichiatri e due
infermieri, a cui dovrebbero essere attribuite funzioni di coordinamento locale e raccordo con le équipe. Cio
allo scopo di valutare 'andamento, pianificare gli incontri di verifica ed eventuali ulteriori momenti formativi,
segnalare le criticita, curare la diffusione dei report annuali di controllo.

3. Declinazione operativa delle modalita organizzative con cui assicurare il monitoraggio-
intervento.

Alle figure infermieristiche sara affidato un ruolo chiave nella gestione del monitoraggio cardio-metabolico,
in stretta collaborazione con i MMG e le Case della Salute.

Sara possibile variare I'organizzazione interna ai CSM in base alle specificita locali e in relazione ad altri
eventuali progetti attivati localmente sulla farmacoterapia (come ad esempio, il progetto “Farmaci e
famiglie” a Bologna, o precedenti audit dipartimentali in Romagna).

4, Coinvolgimento dei Dipartimenti Cure Primarie e dei MMG

Eventi formativi congiunti con i Dipartimenti di Cure Primarie devono essere realizzati in ogni Azienda USL
nel triennio 2019-2021, allo scopo di condividere con i MMG i motivi e gli scopi delle raccomandazioni sulla
tutela della salute fisica e cardio-metabolica e delimitare gradualmente con i MMG i rispettivi compiti anche
in rapporto all’organizzazione locale nelle Case della Salute. Saranno opportuni protocolli operativi per
I'effettivo conseguimento di una proficua collaborazione.

5. Partecipazione di rappresentanti di utenti e familiari.

Nelle sedi dipartimentali saranno svolti periodici incontri di verifica, a cui dovra essere assicurata la
partecipazione di rappresentanti di utenti e familiari. Laddove possibile & auspicabile che utenti-familiari
esperti, o facilitatori sociali, partecipino al lavoro all’interno delle équipe, dopo adeguata formazione locale
sul tema della farmacoterapia con antipsicotici. Alle riunioni dei Comitati Utenti Familiari Operatori (CUFO)
aziendali saranno svolte analisi e discussioni periodiche con i professionisti e responsabili dei CSM
sull’'andamento dell’'implementazione.

6. Valutazioni periodiche in sede di Consulta Salute Mentale.

La Consulta regionale della Salute Mentale esaminera e discutera le evidenze e le esperienze riportate, cosi
come i report annuali prodotti dal Servizio Assistenza Territoriale sulla base dei dati pervenuti dai DSM-DP,
proponendo eventuali azioni correttive.

A queste azioni possono naturalmente affiancarsene altre, individuate e decise nelle sedi dipartimentali, sulla
base delle risorse, esigenze e caratteristiche del contesto organizzativo e partecipativo locale.
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Si propone di impiegare questo cruscotto di indicatori per monitorare lI'implementazione a livello
dipartimentale. | rapporti annuali saranno elaborati a livello locale dalle AUSL e a livello regionale dal Servizio
Assistenza territoriale. In base all’analisi dei risultati, si prevede di rivedere indicatori e standard dopo tre
anni di applicazione delle raccomandazioni.

Criteri di selezione
Utenti con disturbi schizofrenici (Codici ICD9-CM: 295*. Codici ICD-10: F20*, F25*) eta < 65 anni, in
trattamento con AP per piu di 1 anno presso i CSM.

Fonte dati

- Cartella informatizzata dei Dipartimenti Salute mentale e dipendenze patologiche della Regione Emilia-
Romagna (CURE)

- Flusso informativo del DSM-DP

Frequenza rilevazione

La rilevazione verra effettuata a partire dall’attivazione di CURE in tutti i servizi di salute mentale adulti della
regione. Il monitoraggio degli indicatori avverra dal primo anno, mentre il raggiungimento degli standard
verra monitorato entro tre anni dall’attivazione della cartella informatizzata CURE.

INDICATORI STANDARD

1. Almeno un BMl rilevato in cartella nell’anno > 50% assistiti

2. Anamnesi familiare o individuale per diabete mellito riportata in

Osservativo
cartella

3. Valorizzazione del trattamento Controllo periodico dello stato di

. o . > 50% assistiti
salute fisica nel progetto individualizzato 0

4. Almeno un trattamento psicologico o di inclusione sociale in corso
nell’anno tra:
e Trattamento clinico-psicologico
e Trattamento clinico-psicoterapeutico
e Trattamento psicoeducativo e di supporto
e  Gruppo clinico o di supporto
e Trattamenti socio-riabilitativo formazione e/o lavoro
e Trattamenti socio-riabilitativo casa-abitare
e Trattamenti socio-riabilitativo socialita-espressivita
e Trattamento semiresidenziale sanitario
e Trattamento residenziale socio-sanitario o educativo

> 40% assistiti

e Trattamento semiresidenziale socio-sanitario o educativo

5. Evidenza in cartella della condivisione del progetto individualizzato

. . - > 30% assistiti
tramite la firma dell’assistito ’

6 Ultima prescrizione di terapia AP immodificata (cioe rinnovata senza

o I
alcuna modifica) da piu di 3 anni =30% assistiti

7. Report regionale con i risultati annuali dei DSM-DP Annuale
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