
GIORN ITAL PSICOPAT 2006; 12: 178-185

178

ARTICOLO ORIGINALE

ORIGINAL ARTICLE

Caratteristiche del profilo circadiano premorboso
in soggetti con Disturbi Depressivi
Characteristics of pre-morbid circadian profile 
in patients affected by Depressive Disorders

D. RUSSO
S. FIORENTINI
D. PUCCI*

L. LIMPIDO
G. LO GALBO**

G. BERSANI

Dipartimento Scienze Psichiatriche 
e Medicina Psicologica, 
* Dipartimento di Igiene e Sanità
Pubblica, Istituto “G. Sanarelli”,
Università di Roma “La Sapienza”;
** Academic Medical Center,
University of Amsterdam, 
The Netherlands

Key words

Chronobiology • Circadian • Depres-
sion • Sleep

Summary

Objective
Depressive Disorders are complex disorders: psychological, neurobiological, genetic,
social, cultural and also chronobiological factors contribute to the pathogenesis. In
the scientific literature it has been commonly reported that modifications of circadian
rhythms are frequent in patients with Depressive Disorders during symptomatic phas-
es. However, there are no data concerning circadian patterns before the beginning of
the mood disorder. The present study investigates the patterns of pre-morbid sleep and
the general activity circadian profile, which characterizes patients affected by a De-
pressive Disorder compared with healthy individuals.

Methods
A total of 81 patients with a Depressive Disorder (38 patients with a Mild Depressive
Disorder and 45 with a Moderate-Severe disorder) and 79 healthy individuals were
examined. All were asked to indicate, in a questionnaire, the time of awakening, of
falling asleep, of maximum appetite, of maximum energy and of maximum mental fo-
cusing, during “Adolescence” (12-15 years), “Youth” (16-20 years) and “Present
condition” periods. Results from depressive patients and healthy individuals were
compared by Student t test. Results from patients with a Mild Depressive Disorder and
or a Moderate-Severe Depressive Disorder were also compared.

Results
In the first part of the study, it was found that during “Adolescence” in depressed pa-
tients, the time of awakening is anticipated by 25’ (Tab. I) and the time of falling
asleep by 18’ (Tab. II), compared with healthy individuals. During “Youth”, in the pa-
tients group, the time of awakening is anticipated by 47’ (Tab. III); the time of falling
asleep is delayed 23’ (Tab. IV); as far as concerns the time of maximum appetite, pa-
tients have a morning profile while healthy individuals have an evening profile (Tab.
V); the time of maximum concentration is delayed by 72’ in depressed individuals
(Tab. VI). During “Present condition”, in the patients’ class, the time of awakening is
anticipated 49’ (Tab. VII); time of falling asleep is anticipated 24’ (Tab. VIII); time of
maximum concentration is delayed 96’ (Tab. IX).
In the second part of the study, we found that, in patients with Moderate-Severe De-
pressive Disorder, during “Adolescence”, the time of awakening is anticipated by 48’
(Tab. X) and the time of maximum energy is anticipated 171’ (Tab. XI) compared with
patients with a Mild Depressive Disorder. During “Youth”, in the first group, the time
of awakening is anticipated 48’ (Tab. XII); the time of falling asleep is anticipated 25’
(Tab. XIII); the time of maximum energy is anticipated 110’ (Tab. XIV) and time of
maximum concentration is anticipated 114’ (Tab. XV). During “Present condition” the
time of falling asleep is anticipated 36’in patients with a Moderate-Severe disturbance
(Tab. XVI).

Conclusions
Results suggest that modifications in the chronobiological profile could play a role in
the onset of Depressive Disorders as predisposing or precipitating factors. These
modifications could be the result of a dysfunction of circadian endogenous regulators,
like the suprachiasmatic nucleus of the hypothalamus or the epiphysis. Moreover, the
level of the differences could be related to the severity of adult depression.
The analysis of the circadian profile may contribute to recognizing patients with a
specific vulnerability to depression.
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Introduzione

La cronobiologia, branca delle scienze biologiche
che nasce nella metà del XX secolo con gli studi di
Halberg 1, può essere definita quella disciplina che
indaga, quantifica e studia secondo i principi del
metodo sperimentale i processi biologici a carattere
ritmico 2.
I dati ottenuti in più di cinquanta anni di studi di
cronobiologia hanno evidenziato che un numero
estremamente elevato di fenomeni biologici, a di-
versi livelli (dalla replicazione cellulare alle funzio-
ni integrate di organismi complessi), sono regolati
da specifici bioritmi.
I ritmi biologici umani sono il risultato dell’intera-
zione di regolatori d’origine endogena e di stimoli
di natura ambientale. Nell’organismo umano sono
state individuate strutture, localizzate al livello del
sistema nervoso centrale, deputate alla regolazione
e alla sincronizzazione con l’ambiente di tutte le
funzioni a carattere ritmico. Le due principali strut-
ture sono il nucleo soprachiasmatico dell’ipotalamo
(SCN) e l’epifisi 3-5, il cui prodotto è uno dei princi-
pali ormoni coinvolti nella regolazione delle attività
bioperiodiche: la melatonina 3 6 7. Come accennato,
nel controllo dei processi circadiani un ruolo fonda-
mentale è svolto anche da stimoli di natura ambien-
tale, definiti in cronobiologia Zeitgeber (termine te-
desco traducibile come “segnapassi”). Il più impor-
tante, tra questi, è la luce solare; rilevanti anche le
influenze determinate da consuetudini sociali e abi-
tudini individuali 8 9.
Negli ultimi venti anni la cronobiologia ha suscita-
to un fascino crescente sulla psichiatria e in partico-
lare sulla ricerca sui disturbi affettivi: a partire dal-
la descrizione di Rosenthal et al., nel 1984, del Di-
sturbo Affettivo Stagionale 10 il numero di studi che
hanno approfondito le relazioni esistenti tra fattori
cronobiologici e Disturbi Depressivi è aumentato
costantemente. Le attuali conoscenze in ambito psi-
chiatrico suggeriscono che i Disturbi Depressivi
debbano essere considerati delle patologie comples-
se, alla cui patogenesi concorrono molteplici ele-
menti di ordine psicologico, neurobiologico, geneti-
co, sociale e culturale. Tali fattori, nei diversi indi-
vidui, possono di volta in volta avere un peso diver-
so 11-13. Alcuni dati presenti in letteratura evidenzia-
no come, nella genesi di questi disturbi, potrebbero
essere coinvolte anche alterazioni delle funzioni
biologiche ritmiche 14-16 e dei loro regolatori 17 18. Ca-
ratteristiche dei Disturbi Depressivi, non a caso, so-
no modificazioni di attività come il sonno, l’appeti-
to, il livello di energia generale, la capacità di con-
centrazione 19, tutte caratterizzate da un andamento
a periodicità circadiana 20-23.

Obiettivo dello studio

Il presente studio si propone di approfondire l’even-
tuale relazione esistente tra Disturbi Depressivi e
modificazioni dei bioritmi circadiani. Esso è basato
su una dettagliata raccolta anamnestica il cui scopo è
indagare il ruolo di fattori di natura cronobiologica
nel corso della malattia depressiva e in quelle fasi
della vita che ne hanno preceduto l’esordio clinico.
Modificazioni delle attività biologiche ritmiche, in-
dotte da fattori esogeni o espressione di una disrego-
lazione del sistema endogeno circadiano, potrebbero
essere registrate infatti anche in assenza di una sinto-
matologia francamente depressiva, come espressione
di fattori premorbosi in grado di predisporre l’indivi-
duo a sviluppare successivamente il disturbo.
Lo studio s’inserisce in un progetto più ampio, il cui
obiettivo è valutare se l’analisi dei bioritmi circadia-
ni possa rappresentare uno strumento in grado di fa-
vorire l’individuazione, già in una fase premorbosa,
di soggetti caratterizzati da una particolare vulnera-
bilità per alcuni disturbi mentali.
Come riportato precedentemente, è ampiamente do-
cumentato che i Disturbi Depressivi inducono
profonde modificazioni nelle funzioni biologiche a
carattere circadiano. Mentre sono numerosi gli studi
tesi a sottolineare come nel corso della patologia de-
pressiva si manifestino tali alterazioni, non sono al
momento presenti in letteratura lavori che analizza-
no, in soggetti depressi, l’andamento delle funzioni
biologiche circadiane in quelle fasi della vita libere
dalla sintomatologia psichiatrica. Nella prima parte
dello studio si è voluto verificare, dunque, se in indi-
vidui affetti da un Disturbo Depressivo il profilo cir-
cadiano del sonno e dell’attività generale (analizzato
attraverso l’andamento di appetito, energia fisica e
capacità di concentrazione nel corso delle 24 ore)
differisce da quello dei soggetti sani solamente nel
corso della patologia psichiatrica o anche in quelle
fasi della vita che precedono l’insorgenza del distur-
bo affettivo (età adolescenziale ed età giovanile).
È stato osservato in letteratura, inoltre, che in pa-
zienti con Disturbi Depressivi di gravità clinica di-
versa si rilevano alterazioni del profilo circadiano di
diversa intensità: il grado di modificazione delle atti-
vità bioperiodiche sarebbe direttamente correlato al-
la gravità della sintomatologia depressiva. Non è sta-
to indagato, invece, se già in una fase premorbosa
esistono differenze nel profilo circadiano di individui
che successivamente svilupperanno Disturbi Depres-
sivi di diversa intensità. La seconda parte del lavoro,
dunque, si propone di verificare tale ipotesi attraver-
so l’analisi comparativa del profilo circadiano di pa-
zienti con disturbi di diversa gravità clinica. A tale
scopo è stato valutato l’andamento del sonno, del-
l’appetito, dell’energia fisica e della capacità di con-
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centrazione nel corso dell’età adolescenziale, dell’età
giovanile e allo stato attuale.

Materiali e metodi

Lo studio è stato condotto attraverso la somministra-
zione di un questionario a 81 pazienti, afferenti pres-
so la “Unità operativa complessa di Psichiatria e Psi-
cofarmacologia Clinica dell’Università di Roma ‘La
Sapienza’” e ad un campione di controllo costituito
da 79 individui sani. Una parte dei pazienti intervi-
stati è stata seguita in regime ambulatoriale, una par-
te in regime di ricovero.
I criteri d’inclusione nello studio prevedevano la pre-
senza di una sintomatologia psichiatrica in grado di
soddisfare i criteri DSM-IV per un Disturbo Depres-
sivo Maggiore o un Disturbo Distimico o un Distur-
bo Depressivo NAS. Prevedevano, inoltre, che la sin-
tomatologia clinica fosse insorta dopo il diciottesimo
anno di età. Sono stati esclusi dallo studio pazienti
con una diagnosi, secondo i criteri del DSM-IV, di
Disturbo dell’Umore Indotto da Sostanze e Disturbo
dell’Umore Dovuto a una Condizione Medica Gene-
rale. Sono stati esclusi, inoltre, pazienti con una dia-
gnosi in asse II di Ritardo Mentale.
Il campione dei pazienti con un Disturbo Depressivo
è composto da 49 individui di sesso femminile e da
32 individui di sesso maschile. L’età è compresa tra
18 e 89 anni; l’età media del campione è di 51,9 an-
ni (DS: 13,1).
Il campione degli individui sani è composto da 43 in-
dividui di sesso femminile e 36 individui di sesso
maschile. L’età è compresa tra 21 e 84 anni (età me-
dia: 47,4; DS: 13,3).
Il campione dei depressi è stato ulteriormente suddi-
viso in due sottocampioni, in base alla gravità della
sintomatologia clinica al momento della presentazio-
ne: pazienti con un Disturbo Depressivo di Grado
Lieve e pazienti con un Disturbo Depressivo di Gra-
do Moderato-Grave. Tale suddivisione è stata realiz-
zata sfruttando gli specificatori di gravità, conformi
ai criteri del DSM-IV, riportati nella cartella clinica
dei pazienti. Il sottocampione con un Disturbo di
Grado Lieve risulta essere costituito da 38 individui,
di cui 20 di sesso femminile e 18 di sesso maschile.
L’età risulta compresa tra 18 e 83 anni (età media:
51,2; DS: 13,1).
Il sottocampione con un Disturbo di Grado Modera-
to-Grave risulta essere costituito da 43 individui, di
cui 29 di sesso femminile e 14 di sesso maschile.
L’età è compresa tra 21 e 89 anni (età media: 52,4;
DS: 13,3).
Il questionario che è stato chiesto di compilare ai pa-
zienti e ai controlli sani è il “Questionario per l’Os-
servazione Retrospettiva e di Stato del Comporta-
mento Circadiano”, realizzato appositamente per

questo studio e finalizzato a raccogliere informazio-
ni sulle principali funzioni biologiche ritmiche. I
quesiti a cui si è chiesto di rispondere indagano quel-
le attività di base dell’organismo umano che possono
essere considerate diretta espressione dei ritmi biolo-
gici circadiani. Il “Questionario per l’Osservazione
Retrospettiva e di Stato del Comportamento Circa-
diano” è composto da tre schede che rispettivamente
raccolgono dati relativi l’“età adolescenziale” (12-15
anni), l’“età giovanile” (16-20 anni) e lo “stato attua-
le” di ciascun intervistato. Ogni scheda è costituita da
cinque domande che chiedono di indicare, in tutte e
tre le fasce di età, l’orario medio di: 1) addormenta-
mento; 2) risveglio; 3) maggiore appetito; 4) mag-
giore energia fisica; 5) maggiore capacità di concen-
trazione.
I dati, dopo essere stati raccolti su supporto cartaceo,
sono stati inseriti in un foglio elettronico Excel, at-
traverso il quale è stata realizzata l’elaborazione ma-
tematica.
Nella prima parte dello studio le risposte ottenute dai
questionari dei pazienti sono state confrontate, attra-
verso l’analisi statistica “t di Student”, con quelle otte-
nute dai controlli sani per valutare l’esistenza di even-
tuali differenze statisticamente significative (p > 0,05)
o di carattere tendenziale (0,25 < p < 0,05) tra i due
campioni.
Attraverso la medesima analisi statistica, i dati otte-
nuti dai questionari dei pazienti affetti da un Disturbo
Depressivo di Grado Lieve sono stati confrontati con
quelli dei pazienti con un Disturbo di Grado Modera-
to-Grave ricercando, anche in questa seconda parte
dello studio, differenze statisticamente significative
(p > 0,05) o di carattere tendenziale (0,25 < p < 0,05)
tra i due gruppi.

Risultati

DEPRESSI VS. INDIVIDUI SANI

Le risposte ottenute dai pazienti con un Disturbo De-
pressivo presentano delle differenze statisticamente
significative (p < 0,05) e a carattere tendenziale (0,25
< p < 0,05) se confrontate con quelle ottenute da in-
dividui sani, sia nell’“età adolescenziale” che
nell’“età giovanile” che allo “stato attuale”.

Età adolescenziale

Nel corso dell’“età adolescenziale” le differenze tra i
due campioni riguardano prevalentemente il sonno.
Dal confronto dei dati emerge una differenza statisti-
camente significativa (p = 0,01) nell’orario medio di
risveglio tra soggetti depressi e individui sani, essen-
do nei primi anticipato di 25 minuti (Tab. I).
Emerge, inoltre, una differenza di carattere tenden-
ziale (p = 0,12) dal confronto dei dati relativi l’orario
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di addormentamento, risultando nei pazienti depressi
anticipato di 18 minuti rispetto agli individui sani
(Tab. II).

Età giovanile

Nel corso dell’“età giovanile” le differenze tra i due
campioni sembrerebbero rendersi più evidenti.
Emerge, infatti, una differenze statisticamente si-
gnificativa (p = 0,02) nell’orario di risveglio dei
soggetti affetti da un Disturbo Depressivo rispetto
ai sani, risultando mediamente anticipato di 47 mi-
nuti (Tab. III).

L’orario di addormentamento nei depressi, invece, è
posticipato mediamente di 23 minuti rispetto al cam-
pione di controllo (p = 0,10) (Tab. IV). Nel gruppo
dei pazienti, dunque, sembrerebbero complessiva-
mente ridotte le ore di sonno rispetto agli individui
sani.
Emerge, inoltre, una differenza statisticamente signi-
ficativa (p = 0,02) nell’orario di maggiore appetito:
gli individui con un Disturbo Depressivo avvertono
lo stimolo della fame maggiormente nelle ore mattu-
tine, mentre quelli sani nelle ore serali (Tab. V).
Infine si riscontra una differenza di carattere ten-
denziale (p = 0,10) nell’orario di maggiore capacità
di concentrazione, essendo nei controlli sani antici-
pato mediamente di 72 minuti rispetto ai depressi
(Tab. VI).

Stato attuale

Allo “stato attuale” l’orario di risveglio risulta anti-
cipato di 49 minuti nei pazienti affetti da un Distur-
bo Depressivo rispetto ai controlli sani (p = 0,02)
(Tab. VII).
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Tab. I. Orario di risveglio nella “età adolescenziale” (Sani vs.
Depressi). Time of awakening during “Adolescence“
(Healthy individuals vs. Depressed patients).

Diagnosi Orario medio Dev. standard Significatività
(hh:mm) (min) (p)

Sani 7:18 37
Depressi 6:54 48 0,01

Tab. VI. Orario di maggiore capacità di concentrazione nel-
la “età giovanile” (Sani vs. Depressi). Time of maximum
mental focusing during “Youth” (Healthy individuals vs. De-
pressed patients).

Diagnosi Orario medio Dev. standard Significatività
(hh:mm) (min) (p)

Sani 12:13 230
Depressi 13:25 258 0,10

Tab. VII. Orario di risveglio allo “Stato attuale” (Sani vs. De-
pressi). Time of awakening during “Present condition”
(Healthy individuals vs. Depressed patients).

Diagnosi Orario medio Dev. standard Significatività
(hh:mm) (min) (p)

Sani 7:37 132
Depressi 6:48 90 0,02

Tab. II. Orario di addormentamento nella “età adolescen-
ziale” (Sani vs. Depressi). Time of falling asleep during “Ado-
lescence” (Healthy individuals vs. Depressed patients).

Diagnosi Orario medio Dev. standard Significatività
(hh:mm) (min) (p)

Sani 22:06 55
Depressi 21:48 132 0,12

Tab. III. Orario di risveglio nella “età giovanile” (Sani vs. De-
pressi). Time of awakening during “Youth” (Healthy individ-
uals vs. Depressed patients).

Diagnosi Orario medio Dev. standard Significatività
(hh:mm) (min) (p)

Sani 7:36 135
Depressi 6:49 105 0,02

Tab. IV. Orario di addormentamento nella “età giovanile”
(Sani vs. Depressi). Time of falling asleep during “Youth”
(Healthy individuals vs. Depressed patients).

Diagnosi Orario medio Dev. standard Significatività
(hh:mm) (min) (p)

Sani 21:36 310
Depressi 22: 78 0,10

Tab. V. Orario di maggiore appetito nella “età giovanile”
(Sani vs. Depressi). Time of maximum appetite during
“Youth” (Healthy individuals vs. Depressed patients).

Diagnosi Orario medio Dev. standard Significatività
(hh:mm) (min) (p)

Sani 21:36 320
Depressi 14:55 192 0,02



Inoltre si riscontrano differenze nell’orario di addor-
mentamento (p = 0,06) tra i due campioni: nei pa-
zienti depressi è anticipato mediamente di 24 minuti
(Tab. VIII).
Emerge una differenza statisticamente significativa
(p = 0,04) nell’orario di maggiore capacità di con-
centrazione, essendo nei pazienti depressi posticipa-
to di 96 minuti rispetto ai soggetti sani (Tab. IX).

PAZIENTI CON UN DISTURBO DEPRESSIVO DI GRADO

LIEVE VS. PAZIENTI CON UN DISTURBO DEPRESSIVO

DI GRADO MODERATO-GRAVE

Nella seconda parte dello studio, confrontando i dati
ottenuti dal campione dei pazienti con un Disturbo
Depressivo di Grado Lieve con quelli con un Distur-
bo Depressivo di Grado Moderato-Grave sono emer-
se differenze statisticamente significative (p < 0,05)
e a carattere tendenziale (0,25 < p < 0,05) sia nel cor-

so della “età adolescenziale” che nel corso della “età
giovanile” e dello “stato attuale”.

Età adolescenziale

Esiste una differenza di carattere tendenziale (p =
0,18) nell’orario di risveglio, essendo nei pazienti
con un Disturbo di Grado Moderato-Grave anticipa-
to di 48 minuti rispetto a quelli con un Disturbo di
Grado Lieve (Tab. X).
Inoltre la differenza nell’orario di maggiore energia
risulta statisticamente significativa (p = 0,05), essen-
do nei pazienti con un Disturbo di Grado Moderato-
Grave anticipato di 171 minuti rispetto a quelli con
un Disturbo di Grado Lieve (Tab. XI).

Età giovanile

Esiste una differenza statisticamente significativa
nell’orario di risveglio (p = 0,02), essendo nei pa-
zienti con un Disturbo di Grado Moderato-Grave an-
ticipato di 48 minuti rispetto ai pazienti con un Di-
sturbo di Grado Lieve (Tab. XII).
Emerge, inoltre, una differenza di carattere tenden-
ziale (p = 0,11) nell’orario di addormentamento ri-
sultando nei pazienti con Disturbo Moderato-Grave
anticipato di 25 minuti (Tab. XIII).
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Tab. X. Orario di risveglio nella “età adolescenziale” (pazien-
ti con un Disturbo Depressivo di Grado Lieve vs. pazienti
con un Disturbo Depressivo di Grado Moderato-Grave). Ti-
me of awakening during “Adolescence” (patients with Mild
Depressive Disorder vs. patients with Moderate-Severe De-
pressive Disorder).

Diagnosi Orario medio Dev. standard Significatività
(hh:mm) (min) (p)

D. Depressivo 
di Grado Lieve 7:01 48

D. Depressivo 
di Grado 
Moderato-Grave 6:30 49 0,18

Tab. XI. Orario di maggiore energia nella “età adolescenzia-
le” (pazienti con un Disturbo Depressivo di Grado Lieve vs.
pazienti con un Disturbo Depressivo di Grado Moderato-Gra-
ve). Time of maximum energy during “Adolescence” (pa-
tients with Mild Depressive Disorder vs. patients with Mode-
rate-Severe Depressive Disorder).

Diagnosi Orario medio Dev. standard Significatività
(hh:mm) (min) (p)

D. Depressivo 
di Grado Lieve 14:00 298

D. Depressivo 
di Grado 
Moderato-Grave 11:43 270 0,05

Tab. XII. Orario di risveglio nella “età giovanile” (pazienti
con un Disturbo Depressivo di Grado Lieve vs. pazienti con
un Disturbo Depressivo di Grado Moderato-Grave). Time of
awakening during “Youth” (patients with Mild Depressive
Disorder vs. patients with Moderate-Severe Depressive Dis-
order).

Diagnosi Orario medio Dev. standard Significatività
(hh:mm) (min) (p)

D. Depressivo 
di Grado Lieve 7:18 90

D. Depressivo 
di Grado 
Moderato-Grave 6:30 77 0,02

Tab. IX. Orario di maggiore capacità di concentrazione allo
“Stato attuale” (Sani vs. Depressi). Time of maximum men-
tal focusing during “Present condition” (Healthy individuals
vs. Depressed patients).

Diagnosi Orario medio Dev. standard Significatività
(hh:mm) (min) (p)

Sani 11:38 222
Depressi 13:12 274 0,04

Tab. VIII. Orario di addormentamento allo “Stato attuale”
(Sani vs. Depressi). Time of falling asleep during “Present
condition” (Healthy individuals vs. Depressed patients).

Diagnosi Orario medio Dev. standard Significatività
(hh:mm) (min) (p)

Sani 23:24 55
Depressi 23:00 73 0,06



I dati relativi all’orario di maggiore energia, inoltre,
differiscono in modo statisticamente significativo (p
= 0,02): nei pazienti con un Disturbo Moderato-Gra-
ve tale orario è anticipato di 110 minuti (Tab. XIV).

L’orario di maggiore capacità di concentrazione dif-
ferisce tra i due campioni con un carattere tendenzia-
le (p = 0,06) essendo anticipato di 114 minuti nei pa-
zienti con sintomi Moderati-Gravi (Tab. XV).

Stato attuale

Allo “stato attuale” emerge una differenza statistica-
mente significativa (p = 0,04) nell’orario di addor-
mentamento, essendo nei pazienti affetti da un Di-
sturbo Depressivo di Grado Moderato-Grave antici-
pato di 36 minuti rispetto a quelli con un Disturbo di
Grado Lieve (Tab. XVI).

Discussione e conclusioni

I risultati emersi dalla prima parte dello studio evi-
denziano che il profilo circadiano dei pazienti affetti da
un Disturbo Depressivo tende a differire da quello dei
soggetti sani non solo nel corso della malattia, ma an-
che nelle fasi premorbose del disturbo. Il profilo dei pa-
zienti presenterebbe, infatti, alcune differenze già a par-
tire dall’“età adolescenziale”, che andrebbero a rendersi
sempre più evidenti nel corso dell’”età giovanile”.
Tra le diverse attività circadiane analizzate quella che
presenta le più evidenti e precoci divergenze tra il
gruppo dei pazienti e dei sani è il ritmo sonno-veglia.
Nel corso dell’“età adolescenziale”, essendo l’orario
di risveglio e l’orario di addormentamento anticipati
nei depressi, è possibile rilevare quella che in crono-
biologia viene definita la “anticipazione di fase” di un
ritmo biologico. In termini generali quando la perio-
dicità delle funzioni biologiche ritmiche ha un anda-
mento fisiologico il bioritmo si definisce “in fase”.
Quando un bioritmo perde il proprio andamento fi-
siologico, in conseguenza a stimoli interni o ambien-
tali, è definito “fuori fase”. La modificazione della
struttura temporale di un ritmo biologico può presen-
tarsi, dunque, come un “avanzamento di fase” (il bio-
ritmo inizia prima del solito, come in questo caso) o co-
me un “ritardo di fase” (il bioritmo comincia più tar-
di del solito). Nel corso dell’“età giovanile”, invece, è
da rilevare nei pazienti più che una modificazione di
fase del bioritmo, un accorciamento complessivo del-
la durata del sonno, determinato da un orario di ad-
dormentamento tardivo e un orario di risveglio precoce.
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Tab. XIII. Orario di addormentamento nella “età giovanile”
(pazienti con un Disturbo Depressivo di Grado Lieve vs.
pazienti con un Disturbo Depressivo di Grado Moderato-
Grave). Time of falling asleep during “Youth” (patients with
Mild Depressive Disorder vs. patients with Moderate-Se-
vere Depressive Disorder).

Diagnosi Orario medio Dev. standard Significatività
(hh:mm) (min) (p)

D. Depressivo 
di Grado Lieve 23:00 92

D. Depressivo 
di Grado 
Moderato-Grave 22:35 73 0,11

Tab. XVI. Orario di addormentamento allo “Stato attuale”
(pazienti con un Disturbo Depressivo di Grado Lieve vs.
pazienti con un Disturbo Depressivo di Grado Moderato-
Grave). Time of falling asleep during “Present condition”
(patients with Mild Depressive Disorder vs. patients with
Moderate-Severe Depressive Disorder).

Diagnosi Orario medio Dev. standard Significatività
(hh:mm) (min) (p)

D. Depressivo 
di Grado Lieve 23:19 72

D. Depressivo 
di Grado 
Moderato-Grave 22:44 70 0,04Tab. XIV. Orario di maggiore energia nella “età giovanile”

(pazienti con un Disturbo Depressivo di Grado Lieve vs. pa-
zienti con un Disturbo Depressivo di Grado Moderato-Gra-
ve). Time of maximum energy during “Youth” (patients
with Mild Depressive Disorder vs. patients with Moderate-
Severe Depressive Disorder).

Diagnosi Orario medio Dev. standard Significatività
(hh:mm) (min) (p)

D. Depressivo 
di Grado Lieve 15:36 240

D. Depressivo 
di Grado 
Moderato-Grave 13:45 253 0,02

Tab. XV. Orario di maggiore concentrazione nella “età gio-
vanile” (pazienti con un Disturbo Depressivo di Grado Lieve
vs. pazienti con un Disturbo Depressivo di Grado Modera-
to-Grave). Time of maximum mental focusing during
“Youth” (patients with Mild Depressive Disorder vs. patients
with Moderate-Severe Depressive Disorder).

Diagnosi Orario medio Dev. standard Significatività
(hh:mm) (min) (p)

D. Depressivo 
di Grado Lieve 14:24 280

D. Depressivo 
di Grado 
Moderato-Grave 12:30 214 0,06
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I dati relativi lo “stato attuale”, benché evidenzino al-
cune differenze rilevanti tra il campione dei pazienti
depressi e quello degli individui sani, presentano il li-
mite principale di esser stati raccolti anche su sog-
getti che, al momento dell’intervista, risultavano in
remissione parziale dalla sintomatologia depressiva a
causa del trattamento farmacologico. Conducendo
uno studio analogo su pazienti drug-free sarebbe pos-
sibile attendersi, allo “stato attuale”, un maggior nu-
mero di differenze tra i due gruppi.
I risultati ottenuti nella seconda parte dello studio
evidenziano l’esistenza di differenze nel profilo cir-
cadiano dei pazienti con Disturbi Depressivi di gra-
vità clinica diversa. Le differenze si manifesterebbe-
ro non solo nel corso del disturbo, ma anche in quel-
le fasi della vita che ne hanno preceduto l’esordio cli-
nico. Tali dati sembrerebbero suggerire che le altera-
zioni del profilo circadiano, oltre a essere elementi
coinvolti nella genesi del disturbo, potrebbero avere
un peso nel determinare, già in una fase premorbosa,
la gravità clinica della sintomatologia depressiva.
Anche in questa parte del lavoro il ridotto numero di
differenze riscontrate allo “stato attuale” potrebbero
essere giustificate dalla terapia farmacologica assun-
ta dai pazienti al momento dell’intervista.
I risultati esposti, benché siano preliminari, permet-
terebbero d’ipotizzare che alterazioni dei ritmi biolo-
gici circadiani potrebbero concorrere alla genesi dei
Disturbi Depressivi come fattori predisponenti o fat-
tori precipitanti. Potrebbero esprimere, inoltre, la
compromissione di strutture nervose deputate alla re-
golazione delle funzioni circadiane. Secondo una
prospettiva neurobiologica, dunque, nei Disturbi De-
pressivi potrebbero essere coinvolte strutture cere-
brali come il nucleo soprachiasmatico dell’ipotalamo

(SCN) e l’epifisi. Il SCN è, infatti, una struttura ce-
rebrale con un’elevatissima densità di recettori per la
serotonina 24, uno dei principali mediatori coinvolti
nei disturbi depressivi. Il SCN riceve numerose affe-
renze dal nucleo mediale del rafe, struttura ricca di
neuroni serotoninergici e direttamente coinvolta in
diversi disturbi psichiatrici 25-27. Il tono serotoninergi-
co, più in generale, sembrerebbe influenzare la rispo-
sta degli effettori endogeni circadiani agli stimoli
ambientali e soprattutto alla luce solare 28. Dati pre-
senti in letteratura suggeriscono, inoltre, un possibile
coinvolgimento diretto della melatonina (sostanza
prodotta dell’epifisi) nella genesi dei disturbi dell’u-
more 15 29 30. Alcuni Autori, infatti, avrebbero registra-
to in pazienti depressi un’alterata secrezione dell’or-
mone 31 32. Tale osservazione ha portato all’elaborazio-
ne dell’ipotesi della “Low Melatonin Syndrome”, se-
condo la quale l’insorgenza della sintomatologia de-
pressiva sarebbe determinata, in alcuni casi, proprio da
una ridotta produzione dell’ormone epifisario 33 34. 
In particolar modo, la melatonina sembrerebbe coin-
volta nel Disturbo Affettivo Stagionale (SAD), in-
fluenzandone l’andamento circannuale 34 35.
In conclusione: i risultati emersi sembrerebbero con-
fermare che lo studio del profilo circadiano potrebbe
in futuro rappresentare uno strumento in grado di fa-
cilitare l’individuazione di soggetti caratterizzati da
una particolare vulnerabilità per i Disturbi Depressi-
vi, già in una fase premorbosa della patologia.
I dati, a causa della ridotta numerosità del campione
e della mancanza di lavori analoghi in letteratura, de-
vono essere intesi come preliminari. L’indagine, in-
fatti, rappresenta uno studio pilota che dovrà in futu-
ro essere ampliato ed approfondito da ulteriori pro-
getti sperimentali.
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