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Nella pratica psichiatrica i disturbi del son-
no hanno un’incidenza molto elevata ma so-
no spesso mal obiettivati e sottovalutati dal-
lo psichiatra.

Le alterazioni della durata, del ritmo e della
qualita del sonno hanno un importante si-
gnificato diagnostico e prognostico nei con-
fronti del disturbo psichiatrico di base a cui
in genere si accompagnano e sono fonte di
elevata sofferenza soggettiva per il paziente.
Possono essere il sintomo prodromico piu
importante di un disturbo psichiatrico e
spesso sono un sintomo residuo dopo la ri-
soluzione del disturbo di base. Talvolta pos-
sono rappresentare la manifestazione appa-
rentemente monosintomatica di alcuni di-
sturbi psichiatrici.

I disturbi psichiatrici hanno un effetto ‘pato-
plastico’ sugli aspetti formali e strutturali
dei disturbi del sonno. Negli spettri dei di-
sturbi d’ansia, depressivi, bipolari e schizo-
frenici essi si manifestano con modalita dif-
ferenziate.

I disturbi del sonno correlati a disturbi psi-
chiatrici sono stati oggetto di numerosi la-
vori che hanno descritto la loro incidenza e
tipologia e le relative alterazioni polisonno-
grafiche. Gli studi osservazionali pubblicati
risentono tuttavia delle diverse modalita di
selezione dei pazienti, dei differenti stru-
menti di valutazione, della presenza o meno
di gruppi di controllo.

Il controllo e la gestione delle alterazioni del
sonno in psichiatria sono di rilevante impor-
tanza per ridurre la sofferenza dei pazienti,
migliorare la loro qualita di vita, influire sul
decorso del disturbo psichiatrico e preveni-
re le ricadute.

Nella pratica clinica la molteplicita delle va-
riabili interessate rende particolarmente
complessa sia la valutazione che la gestione
dei disturbi del sonno correlati a disturbi
psichiatrici. Variabilita e gravita del quadro
psicopatologico, condizioni di co-morbidita
psichiatrica e somatica, trattamenti specifici
pregressi o in atto per il disturbo di base ri-
chiedono al clinico una valutazione e un in-
tervento sul sonno a vari livelli.
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Le alterazioni del sonno di interesse psi-
chiatrico possono essere inquadrate come
entita nosografico-diagnostiche indipenden-
ti (Disturbi Primari) o come sintomi di un
disturbo medico o psichiatrico di base (Di-
sturbi Secondari). Nella pratica clinica que-
sta seconda evenienza va considerata come
la piu frequente.

In queste linee guida verranno considerati
gli aspetti diagnostici e farmaco-terapeutici
delle alterazioni del sonno che si osservano
nelle quattro aree principali della patologia
psichiatrica, dove esse sono di comune 0s-
servazione nella pratica clinica:

1. Disturbi depressivi

2. Disturbi d’ansia

3. Schizofrenia

4. Disturbo bipolare

Classificazione dei disturbi del sonno
per la clinica psichiatrica

Esistono diverse classificazioni dei disturbi
del sonno.

Alcune sono state messe a punto dalle So-
cieta per i disturbi del sonno (Association of
Sleep Disorders Centers, 1979; American
Sleep Disorders Association, 1997), altre
fanno parte dei due sistemi nosografici dei
disturbi mentali attualmente piu diffusi
(ICD-10, DSM-IV-TR).

Non esistono differenze sostanziali tra i va-
ri sistemi classificatori, soprattutto per
quanto riguarda la distinzione tra disturbi
del sonno primari e secondari. Tuttavia 1’ In-
ternational Classification of Sleep Disor-
ders (ICSD, 2005) ¢ la piu utilizzata nei
Centri di Medicina del sonno, mentre la
classificazione DSM-IV-TR ¢ il sistema di
riferimento piu diffuso in psichiatria. Nel-
I’ambito di una messa a punto dei disturbi
del sonno in psichiatria faremo riferimento a
quest’ultima in quanto integrata in un siste-
ma classificatorio generale dei disturbi psi-
chiatrici.

Il DSM-IV-TR inserisce i disturbi del sonno
in una categoria indipendente in Asse I, sud-
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Tab. I. Classificazione dei Disturbi del sonno secondo il DSM-IV-TR.

Disturbi primari del sonno

DISSONNIE

Insonnia Primaria [307.421

Ipersonnia Primaria [307.441

Narcolessia [3471

Disturbo del Sonno Correlato alla Respirazione [780.591
Disturbo del Ritmo Circadiano del Sonno [307.451
Dissonnia non Altrimenti Specificata [307.471

Parasonnie

Disturbo da Incubi (precedentemente Disturbo d’'Ansia Collegato ai Sogni) [307.471

Disturbo da Terrore nel Sonno [307.46]
Disturbo da Sonnambulismo [307.461
Parasonnia non Altrimenti Specificata [307.471

Disturbi del sonno correlati ad un altro disturbo mentale

Insonnia Correlata ad un Altro Disturbo Mentale [307.42]

Ipersonnia Correlata ad un Altro Disturbo Mentale [307.44]

Altri disturbi del sonno

Disturbo del Sonno Dovuto a una Condizione Medica Generale [780.xx]

Disturbo del Sonno Indotto da Sostanze [780.xx]

dividendoli in Disturbi Primari (Dissonnie e
Parasonnie), Disturbi Correlati ad Altro Di-
sturbo Mentale, Disturbi dovuti ad una Con-
dizione Medica Generale, Disturbi Indotti
da Sostanze (Tab. I).

La classificazione DSM ¢ stata oggetto di
studi che ne hanno mostrato una adeguata
inter-rater reliability e si presta alla creazio-
ne di un semplice algoritmo diagnostico per
1 fini clinici (Fig. 1).

Tra le categorie dei disturbi del sonno del
DSM-IV-TR, quella dove avviene il mag-
gior numero di attribuzioni diagnostiche ¢
quella dei Disturbi del Sonno Correlati ad
Altro Disturbo Mentale.

Il rilevamento di alterazioni del sonno in
corso di disturbi psichiatrici ¢ un’evenien-
za comune. Tuttavia, il loro inquadramen-
to nella categoria diagnostica dei Disturbi
del Sonno Correlati ad Altro Disturbo Psi-
chiatrico del DSM-IV-TR richiede, tra gli
altri, il criterio della durata (almeno un
mese) e quello della significativa altera-

zione del funzionamento. In questi casi il
disturbo del sonno viene diagnosticato co-
me seconda diagnosi accanto a quella del
disturbo psichiatrico ‘primario’. I DSM
precisa comunque che questa diagnosi va
effettuata solo quando 1’alterazione del
sonno ¢ una lamentela predominante, ed ¢
sufficientemente grave da giustificare una
attenzione clinica indipendente (Criterio
C, DSM-IV-TR).

Viene quindi stabilita una distinzione tra di-
sturbi del sonno come sintomi nell’ambito
di un disturbo psichiatrico ‘primario’ o co-
me categorie sindromiche indipendenti, nel-
le quali essi sono dominanti e assumono il
carattere di un disturbo di Asse I a sé stante,
con dignita di autonomia nosografica, in
eventuale co-morbidita con il disturbo psi-
chiatrico di base.

Nella pratica psichiatrica ¢ relativamente ra-
ro I'inquadramento dei disturbi del sonno
come disturbo sindromico inquadrato in As-
se L. In genere i disturbi del sonno sono in-
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Fig.1. DSM IV-TR, Algoritmo diagnostico dei disturbi del sonno.
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fatti considerati come un sintomo del distur-
bo di base anche quando sono di particolare
gravita.

Il rilevamento dei dati

Il rilevamento dei dati nelle alterazioni del
sonno in psichiatria € un aspetto spesso tra-
scurato e comunque di difficile obiettiva-
zione.

E un aspetto trascurato perché gli obiettivi
primari, nella clinica, sono la diagnosi e la
terapia del disturbo psichiatrico, mentre le
alterazioni del sonno sono considerate come
un sintomo il cui controllo puo solo miglio-
rare 1 vissuti soggettivi del paziente, in atte-
sa che la terapia di base manifesti la sua pie-
na efficacia.
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Il problema principale ¢ comunque rappre-
sentato dalle modalita di raccolta dei dati e,
soprattutto dalla loro attendibilita. Le fonti
di informazione sul sonno dei pazienti sono
essenzialmente quattro: 1) il paziente; 2) i
conviventi; 3) il personale di assistenza; 4)
la polisonnografia.

Queste fonti di informazione hanno un ordi-
ne progressivo di attendibilita nella semeio-
tica del sonno e possono essere influenzate
dal quadro psicopatologico concomitante
(Fig. 2).

Il rapporto soggettivo, espressione della
sofferenza del paziente, ¢ la fonte piu diffu-
samente utilizzata nella pratica psichiatrica
ma va considerata anche la meno attendibi-
le (Tab. II). La semeiotica dei disturbi del
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Fig. 2. Rilevamento dei disturbi del sonno in psi-
chiatria.
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sonno ha indicato da tempo una serie di pa-
rametri di valutazione sia quantitativi che
qualitativi alla base di scale di autovaluta-
zione specifiche da parte del paziente o di
interviste strutturate da parte del medico
(Reite et al., 1995). Questi strumenti hanno
una migliore attendibilita nel caso delle in-
sonnie primarie, quando non vi ¢ una rile-
vante patologia psichiatrica concomitante.
L’attendibilita, tuttavia, soprattutto per
quanto riguarda 1 parametri quantitativi
(tempo di latenza, risvegli notturni, tempo
totale di sonno), cala rapidamente in rappor-
to alla gravita del quadro clinico e soprattut-
to al tipo di patologia psichiatrica concomi-
tante. Gli studi che hanno correlato i dati dei
rapporti soggettivi con i dati polisonnografi-
ci ne hanno confermato la bassa attendibi-
lita.

Quanto riferito dai conviventi puo avere una
maggiore attendibilita ma non fornisce in
genere dati relativi ad una continuita di os-
servazione. Va rilevato che, nel caso delle
patologie psichiatriche soprattutto di mag-
giore gravita (disturbi bipolari e schizofreni-
ci), 1 familiari del paziente sono coinvolti e
partecipi nel disturbo emozionale del pa-
ziente e tendono a sotto o a sopravalutare i
parametri quantitativi del suo sonno. Inoltre
una fonte di distorsione del giudizio ¢ data
dalla misura in cui il sonno dei familiari ¢
disturbato dall’insonnia del paziente e dai
suoi comportamenti al di fuori dei periodi di
sonno.

Spesso, quindi, il rapporto soggettivo del
paziente puo essere in contrasto con quello
dei familiari. Quando, tuttavia, i due rappor-
ti coincidono, i dati rilevati acquistano un
maggiore carattere di attendibilita.

Il rapporto del personale di assistenza,
quando ¢ disponibile, pud essere una buona
fonte di informazione. In condizioni di rico-
vero, o comunque di assistenza infermieri-
stica costante, la possibilita di un’osserva-
zione continua sulle 24 ore permette in ge-
nere di avere dati semeiologici del sonno
abbastanza attendibili. Sarebbe auspicabile
che questa obiettivazione, fosse supportata
dalla compilazione di una scala di valuta-
zione dell’andamento del sonno da parte di

Tab. Il. Semeiotica dei disturbi del sonno. | parametri.

Parametri soggettivi di valutazione

Latenza del sonno

Tempo di addormentamento

Durata del sonno

Tempo totale

Risvedli

Precoci senza riaddormentamento

Precoci con riaddormentamento

Frequenza e durata dei risvegli

Sonno disturbato

Cattiva qualita del sonno

Sogni disturbanti

Angosciosi, con risveglio

Attacchi di panico notturni

Cattivo risveglio al mattino
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personale infermieristico addestrato e sensi-
bilizzato al problema.

Ovviamente questa possibilita di osserva-
zione riguarda solo la ristretta minoranza
dei casi psichiatrici dove vi sia un’assisten-
za domiciliare continua o vi sia stato un ri-
covero.

Il rilevamento polisonnografico & ovvia-
mente il metodo piu obiettivo per una valu-
tazione qualitativa e quantitativa del sonno
nei pazienti psichiatrici. Quando ¢ applica-
bile fornisce utili informazioni ai fini sia di
tipo diagnostico che terapeutico. Nella mag-
gioranza dei casi non puo essere applicato
per vari motivi.

Anzitutto per la scarsa disponibilita di Cen-
tri di Medicina del Sonno in rapporto alla
distribuzione territoriale dei servizi psichia-
trici e alle loro potenziali richieste.

In secondo luogo per la difficolta da parte
dei pazienti con una patologia psichiatrica
dominante ad accettare un’indagine stru-
mentale relativamente complessa e protratta
nel tempo, anche se non invasiva.

In terzo luogo per la convinzione degli psi-
chiatri che un’indagine polisonnografica
non possa fornire informazioni clinicamente
piu utili rispetto al rapporto soggettivo, al
rapporto dei conviventi o a quello del perso-
nale di assistenza, nei casi dove 1’alterazio-
ne del sonno non ha un carattere ‘sindromi-
co’ ma solo sintomatico.

Disturbi depressivi

I rapporti tra condizioni depressive e di-
sturbi del sonno sono stati oggetto di
un’ampia letteratura scientifica. Una recen-
te revisione dei lavori sull’argomento ri-
porta 205 pubblicazioni fino al 2005 (Tsu-
no et al., 2005).

Quasi il 50% degli studi polisonnografici in
psichiatria sono stati effettuati in pazienti de-
pressi, favoriti dall’alta prevalenza dei distur-
bi depressivi nella popolazione generale, dal-
la disponibilita dei pazienti a sottoporsi a re-
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gistrazioni notturne in centri specializzati e
dalla presenza quasi costante di disturbi del
sonno in questa popolazione clinica.

I dati polisonnografici (Tab. III) hanno mes-
so in evidenza un quadro caratteristico, an-
che se non specifico, rappresentato da una
aumentata latenza del sonno (SL), da una ri-
duzione del tempo totale di sonno (TST), da
una ridotta efficienza del sonno (SE), da una
riduzione della latenza REM, con aumento
della sua densita e della sua percentuale sul
sonno totale (Benca et al., 1992; Tsuno et
al., 2005).

Questo quadro polisonnografico non ¢ tutta-
via specifico, data anche I’eterogeneita del-
le popolazioni esplorate. Anche quando I’in-
dagine viene ristretta all’episodio depressi-
VO maggiore, raramente viene valutata siste-
maticamente la variabilita dovuta alla uni-
polarita/bipolarita dell’episodio, alla sua
gravita attuale e soprattutto alla sua sottoti-
pizzazione (cronicita, componente psicoti-
ca, caratteristiche melanconiche, caratteri-
stiche atipiche).

Questa variabilita dei disturbi depressivi
condiziona anche la valutazione clinica. 1
disturbi del sonno sono riportati tra i sinto-
mi caratteristici proposti dal DSM-IV-TR
per la diagnosi di episodio depressivo mag-
giore, sulla base dei dati epidemiologici che
stimano I’incidenza dei disturbi del sonno in
pazienti depressi tra il 50 e il 90% dei casi
(Tsuno et al., 2005).

I DSM specifica, in accordo con 1’espe-
rienza clinica, che il disturbo del sonno nel
corso di un episodio depressivo puo essere
caratterizzato anche da un aumento dei tem-
pi di sonno e da ipersonnia diurna. Queste

Tab. lll. Alterazioni polisonnografiche nella depres-
sione. Da Benca et al. 1992.

Riduzione del tempo di sonno
Aumento della latenza del sonno
Riduzione del sonno a onde lente
Riduzione della latenza REM
Aumento della densita del sonno
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alterazioni del sonno sono elencate anche
nei criteri diagnostici per il Disturbo Disti-
mico. In modo piu specifico il DSM-IV-TR
riporta tra i sintomi caratteristici della for-
ma melanconica il risveglio precoce al mat-
tino (almeno 2 ore prima del tempo di ri-
sveglio abituale), mentre, tra i sintomi si-
gnificativi per la diagnosi della forma atipi-
ca, ¢ elencata I’ipersonnia. Viene riportata
in letteratura un’incidenza di ipersonnia nel
16-20% dei casi con diagnosi di disturbo
depressivo, anche se non vi ¢ un adeguato
riscontro polisonnografico di questo dato
(Tsuno et al., 2005). E quindi possibile che
in molti casi, soprattutto nella depressione
stagionale dove essa & riportata con mag-
giore frequenza, si tratti di una condizione
di ‘sonnolenza diurna’ o di ‘desiderio di
dormire’ piu che di vera ipersonnia. Molti
pazienti infatti riferiscono che 1’ipersonnia
diurna puo rappresentare una fuga dalla co-
stante sofferenza soggettiva dovuta alla
condizione depressiva.

1l risveglio precoce al mattino caratterizza
in modo specifico le forme depressive a piu
forte connotazione ‘biologica’ (forme me-
lanconiche) dove sono piu evidenti anche il
ritmo circadiano della sintomatologia, le al-
terazioni dell’appetito o del peso, le nette
variazioni dell’attivita motoria (DSM-IV-
TR). I disturbi del sonno in questi casi pre-
sentano le maggiori difficolta terapeutiche.
Il risveglio precoce, o comunque un distur-
bo del sonno ¢ considerato come il piu fre-
quente sintomo prodromico che compare
prima dei sintomi piu specifici di alterazio-
ne del tono dell’umore.

I dati della letteratura hanno dimostrato che
il rischio di sviluppare un episodio depressi-
vo ¢ elevato nel caso di insonnia persistente
nei dodici mesi precedenti [’episodio
(NIMH Survey, Ford et al., 1989) (39,8% dei
casi vs 1,9% dei controlli). L’insonnia puo
essere quindi un importante fattore preditti-
vo per I'insorgenza di un disturbo depressi-
vo anche in assenza di significative altera-
zioni dell’umore (Breslau et al., 1996). Que-
sti dati clinici hanno ricevuto una recente

conferma polisonnografica in uno studio
che ha mostrato una aumentata densita REM
nei consanguinei sani di pazienti depressi e
come essa fosse predittiva dell’insorgenza
di un episodio depressivo (Modell, 2005).
Questi dati hanno particolare importanza
per una diagnosi precoce di depressione e
per I'inizio di una terapia antidepressiva.
Dopo la risoluzione dell’episodio depressi-
vo e la normalizzazione del tono dell’umo-
re, in un certo numero di casi persistono al-
cune anomalie polisonnografiche che sono
predittive di un alto rischio di ricadute assu-
mendo cosi una caratteristica tratto-dipen-
dente (Tsuno et al., 2005). Queste alterazio-
ni possono essere correlate a sintomi soma-
tici residui che si riscontrano in molti casi
dopo il miglioramento o la risoluzione della
depressione.

L’apparente dissociazione tra un disturbo
del sonno e alterazioni depressive puod assu-
mere una particolare rilevanza nel contesto
dell’entita clinica definita come depressione
mascherata. La depressione mascherata ¢
stata definita come ‘un quadro clinico dove
1 sintomi caratteristici della depressione del-
I’umore sono meno evidenti rispetto ad una
sintomatologia somatica dominante’ (Pan-
cheri, 2006). Questo puo essere il caso di al-
cune forme depressive apparentemente mo-
nosintomatiche (disturbo del sonno) dove in
realta, ad una indagine psicopatologica piu
approfondita, ¢ possibile rilevare un quadro
depressivo ‘latente’ o comunque attenuato.
In questi casi la diagnosi differenziale con
un disturbo primario del sonno ¢ di partico-
lare importanza, dato il diverso tipo di ap-
proccio terapeutico.

Particolari aspetti sembrano caratterizzare
alcune forme di depressione bipolare. I di-
sturbi del sonno nella fase depressiva bipo-
lare in generale, sono simili a quelli rileva-
bili nel disturbo depressivo maggiore. Tutta-
via, alcuni autori, che hanno studiato le pos-
sibili differenze psicopatologiche tra quadri
bipolari e unipolari dei disturbi dell’'umore
(Duncan et al., 1979; Goodwin e Jamison,
1990), concordano che nella forma bipolare
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prevalga I’ipersonnia rispetto all'insonnia.
Tuttavia 1’ipersonnia non pud essere consi-
derata come sintomo patognomonico della
fase depressiva del disturbo bipolare in
quanto sembra essere piu evidente quando il
quadro clinico ¢ meno grave ed ¢ molto piu
comune nei pazienti bipolari I che nei bipo-
lari II. Inoltre, € talvolta difficile differen-
ziare una vera ipersonnia dal marcato rallen-
tamento psicomotorio e dalla riduzione di
piacere e d’interessi, sintomi prevalenti nel
disturbo bipolare I.

Per i pazienti depressi con disturbo bipolare
¢ stata descritta inoltre una peculiare ten-
denza al viraggio in fase maniacale al termi-
ne del sonno notturno, soprattutto per con-
trazione elevata di sonno notturno sia spon-
tanea sia indotta da deprivazione di sonno a
fini terapeutici.

Un rapido cambiamento del pattern di sonno
rispetto alla condizione precedente (superio-
re a 3 ore nelle ultime 48 ore) & considerar-
si un indice di predizione di viraggio d'umo-
re (Bauer et al., 2006).

Nei rapporti tra sonno e depressione vari
problemi restano aperti.

Il primo problema ¢ il controllo dei distur-
bi del sonno ‘primari’ come intervento
preventivo nei confronti dello sviluppo di
disturbi depressivi clinicamente significa-
tivi. E stato rilevato che 1 disturbi del son-
no in eta giovanile sono correlati all’inci-
denza cumulativa di disturbi depressivi nel
corso della vita (31,6% vs 10,4 nei control-
li) (Chang et al., 1997). Si ¢ anche osser-
vato che i disturbi del sonno sono un im-
portante fattore predittivo per i disturbi de-
pressivi anche nell’anziano (Cole et al.,
2003).

La terapia dei disturbi del sonno, anche
quando essi non sono correlati ad un distur-
bo psichiatrico, puod quindi assumere un si-
gnificato protettivo nei confronti della suc-
cessiva comparsa dei disturbi depressivi.
Un secondo problema riguarda la possibilita
che il controllo sintomatico dell’insonnia,
che accompagna un disturbo depressivo,

DISTURBI PSICHIATRICI E ALTERAZIONI DEL SONNO

possa migliorare il decorso di quest’ultimo
sia in assenza che in presenza di un tratta-
mento specifico antidepressivo.

Un razionale per questa ipotesi ¢ dato dal-
le alterazioni del funzionamento diurno
correlate all’insonnia primaria di lunga du-
rata. In quest’ultima sono state descritte al-
terazioni cognitive (attenzione, memoria),
rallentamento motorio, riduzione della ca-
pacita di gestire lo stress, stanchezza, irri-
tabilita, umore disforico. E possibile che
queste alterazioni del funzionamento, di-
rettamente correlate al disturbo del sonno,
possano interferire, peggiorandole, con
analoghe alterazioni dipendenti dal distur-
bo depressivo.

TERAPIA

Nei disturbi del sonno associati ad una con-
dizione depressiva va distinta la terapia pa-
togenetica finalizzata alla remissione di tut-
ti 1 sintomi depressivi e la terapia sintomati-
ca centrata sul disturbo del sonno. Le due te-
rapie possono essere associate con modi e
tempi variabili.

I farmaci antidepressivi (AD) possono avere
un’azione sintomatica sul sonno a breve ter-
mine e un’azione patogenetica sul nucleo
depressivo che in genere ¢ ritardata di 2-3
settimane. L’azione sintomatica sul sonno,
associata ad un’azione ‘sedativa’ o ‘attivan-
te’ a breve termine dei farmaci AD, si mani-
festa dopo pochi giorni e tende a persistere
nel tempo. Essa ¢ variabile nelle diverse
molecole e dipende dalle loro caratteristiche
farmacodinamiche. Azione differenziale di
primo impatto sui diversi sistemi neurotra-
smettitoriali implicati nella depressione
(SHT, NA, DA), azione agonista e antagoni-
sta su altri sistemi recettoriali (H1), caratte-
ristiche farmacocinetiche sono i determi-
nanti di questo effetto sintomatico. In uno
studio (Pancheri et al., 1999) sono stati clas-
sificati alcuni farmaci antidepressivi sulla
base della loro azione ‘attivante’ o ‘sedati-
va’ ricavata dalle tabelle degli effetti colla-
terali riscontrati negli studi controllati di fa-
se 3 (Tab. IV).
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Tab. IV. Effetti attivanti o sedativi degli antidepressivi in trial clinici controllati in doppio cieco secondo I'emer-
genza di effetti collaterali di carattere inibente o attivante (dal piu sedativo, ratio emergenza di effetti attivan-
ti/sedativi). Da Pancheri et al. 1999.

Farmaco Ratio attivanti/sedativi

Doxepina 0,1

Imipramina 0,2 Tendenzialmente sedativi
Amitriptilina 0,3

Nefazodone 0,3

Trazodone 04

Paroxetina 04

Mirtazapina 0,5

Mianserina 0,5 Tendenzialmente neutri
Citalopram 0,7

Clomipramina 0,8

Fluvoxamina 0,8

Venlafaxina 0,9

Sertralina 1.2

Desipramina 1,3 Tendenzialmente attivanti
Fluoxetina 24

Reboxetina 5,9

Moclobemide 6,0

Brofaromina 8.3

Tranilcipromina 8.3

Questi dati hanno un riscontro nella clinica.
Alcune molecole sono raccomandate in
somministrazione serale come induttori del
sonno in corso di depressione; altre sono
considerate ‘attivanti’ e di conseguenza piu
adatte nei casi di ipersonnia diurna € meno
indicate nelle condizioni di insonnia persi-
stente.

Per quanto riguarda I’associazione degli an-
tidepressivi con farmaci sintomatici ad azio-
ne ipnoinducente, le molecole che riportano
questa indicazione in scheda tecnica hanno
dimostrato in genere una significativa effi-
cacia sui disturbi del sonno anche su gruppi
di pazienti depressi. I dati tuttavia sono in
genere riferiti a pazienti depressi non diffe-
renziati in rapporto a livelli di gravita, o al-
la categoria diagnostica o alla sottotipizza-
zione di quest’ultima.

Nella pratica clinica le molecole con azione
agonista sul sistema GABA (benzodiazepi-
nici e non benzodiazepinici) hanno un’azio-
ne variabile in funzione della gravita della
depressione e del tipo di alterazione del son-
no. In genere sono meno efficaci nelle in-

sonnie terminali che caratterizzano le forme
melanconiche della depressione maggiore.
In questi casi, I’aumento dei dosaggi e I’uti-
lizzazione di molecole a pill lunga emivita
plasmatica puo essere di qualche utilita.

Un dato confermato, nella polisonnografia
della depressione, ¢ 1’aumento della densita
e della durata relativa del sonno REM e la
riduzione della sua latenza. E oggetto di di-
scussione quanto questo sia 0 meno una
conseguenza della riduzione del sonno ad
onde lente. D’altra parte ¢ ormai accertato
che tutti 1 trattamenti antidepressivi com-
portano una riduzione del sonno REM. E
stato posto il quesito se 1’azione degli anti-
depressivi sul sonno REM possa anche ave-
re un effetto terapeutico sul nucleo della de-
pressione. L’effetto positivo a breve termi-
ne sul tono dell’umore della deprivazione
di sonno e di sonno REM in particolare
complica ulteriormente il problema. Sfortu-
natamente mancano dati che correlino, con
valutazioni seriate a lungo termine dati po-
lisonnografici, andamento clinico e terapia
antidepressiva.
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Disturbi d'ansia

[’ansia pud essere un sintomo o rappresen-
tare un disturbo categoriale indipendente.
Come sintomo ¢ presente in varie misura in
tutti i disturbi psichiatrici, come disturbo ¢
classificata nelle varie entita sindromiche
che fanno parte dello spettro dei disturbi
d’ansia.

A livello sintomatologico la presenza del-
I’ansia puo indurre disturbi del sonno o peg-
giorarli quando essi sono correlati al distur-
bo psichiatrico di base. A livello sindromico
le diverse categorie diagnostiche sono carat-
terizzare da un’incidenza differenziata dei
disturbi del sonno.

Nel Disturbo d’Ansia Generalizzata (GAD)
I’insonnia ¢ un sintomo estremamente fre-
quente. Esso ¢ presente nell’80-90% dei ca-
si, ¢ rappresentato principalmente da diffi-
colta e ritardo nell’addormentamento, ma
pud essere presente anche come insonnia
centrale e terminale. Quasi costantemente
viene riferita una cattiva qualita del sonno.
Per queste ragioni ¢ nel GAD che si riscon-
tra la maggiore incidenza di abuso o di uso
improprio di ipnoinducenti, in genere ben-
zodiazepinici.

Nel Disturbo di Panico (DP) i disturbi del
sonno sono un sintomo poco frequente, so-
prattutto quando il DP non si associa ad un
quadro di ansia generalizzata. Uno studio
recente (Overbeek et al., 2005) ha tuttavia
riportato una incidenza relativamente eleva-
ta di disturbi soggettivi del sonno (67% vs
20% nei controlli) in parte dipendenti da
una concomitante condizione depressiva e
dalla presenza di attacchi di panico notturni.
L’attacco di panico notturno ¢ un risveglio
improvviso dal sonno non REM in stato di
panico e va differenziato dal sogno terrifico
che ¢ un risveglio dal sonno REM.

Nel Disturbo Post-Traumatico da Stress
(DPTS) 1 disturbi del sonno sono presenti
con elevata frequenza, soprattutto quando il
cluster sintomatologico ‘C’ del DSM (ipera-
rousal) ha un peso dominante nel quadro cli-
nico. Sono presenti difficolta nell’addor-
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mentamento, risvegli precoci, cattiva qualita
del sonno spesso associati a parasonnie
REM (sogni terrifici).

Il Disturbo Ossessivo Compulsivo (DOC) ¢
inserito nel DSM tra i Disturbi d’Ansia an-
che se in realta dovrebbe essere oggetto di
una classificazione separata. I disturbi del
sonno nel DOC sono in genere trascurati,
data la sintomatologia anancastica dominan-
te. Un lavoro recente ha tuttavia dimostrato
un’incidenza del 58.2% di insonnia in un
campione di pazienti ossessivi gravi. L’in-
sonnia ¢ prevalentemente di tipo iniziale
(spesso dovuta all’esecuzione protratta di ri-
tuali), ma, se vi ¢ un disturbo depressivo
maggiore in co-morbidita, assume 1 caratte-
ri dell’insonnia terminale (Maina et al.,
2005).

I dati polisonnografici nei disturbi d’ansia,
considerati nel loro insieme, hanno messo in
evidenza una riduzione del tempo totale
(TST) e dell’efficienza del sonno ed un au-
mento della latenza del sonno in accordo
con i rilevamenti clinici. Tutti gli altri para-
metri polisonnografici non hanno mostrato
differenze significative rispetto ai controlli
(Benca, 1992).

TERAPIA

La terapia delle alterazioni del sonno nei di-
sturbi d’ansia puo essere patogenetica o sin-
tomatica in rapporto al carattere primario o
secondario del quadro d’ansia.

Nei quadri d’ansia primari definiti come di-
sturbi indipendenti (DP, FS, GAD, DPTS) la
terapia patogenetica del disturbo di base ¢
effettuata con farmaci classificati come ‘an-
tidepressivi’. Il miglioramento o la remis-
sione del disturbo d’ansia primario compor-
ta in genere una normalizzazione del sonno.
Data la latenza terapeutica dei farmaci ad
azione patogenetica (2-4 settimane), si ri-
corre in genere all’associazione di una tera-
pia sintomatica con ipnoinducenti (benzo-
diazepinici e non benzodiazepinici).

I farmaci GABA-ergici nei disturbi d’ansia
sono in genere efficaci per ridurre la latenza
del sonno e per aumentarne la durata.
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Particolare cautela va tuttavia prestata ai
tempi di trattamento, soprattutto per quanto
riguarda le BDZ. La rapida azione ansioliti-
ca e sedativa e la buona tollerabilita delle
BDZ ne favoriscono I’uso protratto € non
necessario anche dopo la risoluzione del di-
sturbo di base.

Per quanto riguarda la scelta del farmaco
tutte le BDZ hanno un’azione ipnoinducen-
te ma ¢ in genere preferibile, nei disturbi
d’ansia, utilizzare molecole a breve emivita
plasmatica.

La terapia sintomatica delle alterazioni del
sonno nei disturbi d’ansia ¢ anche complica-
ta dall’azione della terapia patogenetica.
Come gia rilevato in precedenza, 1 farmaci
‘antidepressivi’ hanno, in rapporto alle dif-
ferenti molecole, un diverso potere attivante
o sedativo a breve termine. Questo puo con-
dizionare 1’efficacia di una terapia dell’in-
sonnia con farmaci GABA-ergici o poten-
ziarne gli effetti secondari e collaterali.
L’uso dei farmaci ‘antidepressivi’ nella tera-
pia dei disturbi d’ansia, quasi sempre pro-
tratto per molti mesi come terapia di mante-
nimento, comporta una riduzione protratta
del sonno REM. Questo solleva il problema
del possibile rapporto tra modificazioni del-
I’architettura del sonno indotte dalla terapia
dell’ansia con farmaci AD e persistenza del-
I’insonnia anche dopo la remissione della
sintomatologia ansiosa.

Schizofrenia

La descrizione dei disturbi del sonno nella
schizofrenia ¢ stata oggetto di minore atten-
zione da parte di clinici e ricercatori rispet-
to ai disturbi depressivi e ai disturbi d’ansia,
essenzialmente per tre ragioni.

La prima ragione ¢ che, di fronte alla grave
sintomatologia schizofrenica (deliri, alluci-
nazioni, disorganizzazione, sintomi negati-
vi, scompenso comportamentale), il clinico
tende a considerare le alterazioni del sonno
come sintomo di minore importanza e a tra-
scurarne un adeguato rilevamento.

La seconda ragione & dovuta al fatto che la
schizofrenia ha manifestazioni cliniche di
stato e di decorso estremamente variabili.
Ci0 comporta altrettanto variabili alterazio-
ni del sonno e la difficolta di stabilire un
quadro sintomatico unitario, valido per tutte
le forme e gli stadi della malattia.

La terza ragione ¢ il trattamento antipsicoti-
co concomitante, spesso a dosi elevate che
inevitabilmente condiziona le modalita di
manifestazione dei possibili disturbi del
sonno.

Le osservazioni sui primi episodi acuti non
trattati sono, per quanto riguarda il sonno,
saltuarie e non sistematiche, mentre i dati re-
lativi alle forme stabilizzate si riferiscono a
condizioni cliniche in trattamento o gia trat-
tate in precedenza con farmaci antipsicotici.
I rilevamenti polisonnografici hanno messo
in evidenza, nel loro insieme, una aumentata
latenza del sonno, una riduzione del tempo
totale, una riduzione della latenza REM
(Benca et al., 1992; Monti et al., 2004) (Tab.
V). I dati riportati in letteratura sono tuttavia
relativamente scarsi, non adeguatamente cor-
relati con le condizioni di stato e di decorso e
soprattutto influenzati dai trattamenti antipsi-
cotici, anche se temporaneamente sospesi.
Un lavoro recente ha valutato le alterazioni
polisonnografiche in un gruppo di pazienti
schizofrenici al loro primo episodio mai
trattati (Poulin et al., 2003). I dati indicano
una difficolta nell’iniziare ma non nel man-
tenere il sonno in questo gruppo di pazienti.

Tab. V. Alterazioni polisonnografiche nella schizofre-
nia versus controlli. Da Benca et al. 1992.

Riduzione del tempo di sonno totale (TST)

Riduzione dell’efficienza del sonno (SE; % del tempo di
registrazione passato svegli)

Aumento della latenza del sonno (dall'inizio della regi-
strazione fino allo stadio 1 0 2)

Invariata durata del sonno a onde lente (SWS)
Rapporto SWT/TST invariato

Latenza REM (REM L) invariata

Densita REM (Attivita REM/Tempo REM) aumentata
Invariato REM time

Invariata percentuale REM




Di particolare interesse ¢ la correlazione in-
versa riscontrata tra alterazioni del sonno
REM (latenza, durata, densita) e sintomi po-
sitivi misurati con la BPRS.

A livello clinico possiamo distinguere due
condizioni, che richiedono approcci tera-
peutici diversi.

La prima condizione ¢ rappresentata dagli
episodi psicotici, caratterizzati da deliri, al-
lucinazioni e disorganizzazione cognitiva e
comportamentale. Questi episodi, unici o ri-
correnti si accompagnano ad attivazione
comportamentale e vissuti emozionali parti-
colarmente intensi. Paura-terrore, rabbia-
ostilita, iperattivazione psichica e motoria
possono essere presenti in questi episodi e
influire su tempi e modi del sonno. A volte,
vissuti allucinatori particolarmente intensi
nelle ore serali possono essere un ulteriore
fattore di disturbo.

Negli episodi psicotici acuti la latenza del
sonno € aumentata, il sonno ¢ discontinuo, il
suo tempo totale ¢ ridotto. Il fattore deter-
minante ¢ I’iperarousal emozionale, a volte
aggravato dal timore persecutorio di possi-
bili violenze che possano essere perpetuate
nello stato di incoscienza del sonno.

La seconda condizione ¢ caratterizzata dagli
stadi della malattia schizofrenica dove apa-
tia, abulia, adinamia, perdita della capacita
di programmazione e alogia sono i sintomi
dominanti. In questa condizione, dove I’ipe-
rarousal ¢ in genere scarso o assente, una
frequente alterazione del sonno ¢ [’inversio-
ne totale o parziale del ritmo sonno-veglia.
In questa fase della malattia il tempo totale
di sonno non ¢ ridotto, anzi ¢ spesso aumen-
tato (fino a 10-12 ore), anche in dipendenza
dell’assunzione di farmaci antipsicotici, ma
il tempo dell’addormentamento e quello del
risveglio sono spostati di fase.
L’alterazione del ritmo sonno-veglia avvie-
ne comunque anche con bassi dosaggi di te-
rapia antipsicotica di mantenimento e pud
essere attribuita a vari determinanti. Uno di
essi ¢ probabilmente 1’alterazione neuronale
diffusa che caratterizza la schizofrenia e che
interessa quindi 1 centri regolatori del biorit-
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mo del sonno, come il nucleo sopra-chia-
smatico. Ma giocano un ruolo anche altri
fattori come un disturbato rapporto con
I’ambiente, 1’abuso di sostanze lecite (caffe,
nicotina) o, in alcuni casi, illecite (doppia
diagnosi) e alterazioni proprie della psico-
patologia schizofrenica.

TERAPIA

L approccio terapeutico ¢ evidentemente pa-
togenetico, con i farmaci standard antipsico-
tici. Nella fase acuta gli ipnoinducenti tradi-
zionali attivi sul sistema GABA hanno in
genere scarso effetto, a meno che non ven-
gano usati a dosi elevate che raggiungano il
livello della sedazione. Piu efficace in gene-
re ¢ la scelta, per la terapia antipsicotica di
base, di molecole a maggiore azione ‘seda-
tiva’ (in genere ad azione multi recettoriale
a particolare affinita per 1 recettori H-1) e il
carico dei dosaggi nelle ore serali (Tab. VI).
Alcuni antipsicotici atipici, in particolare
clozapina, hanno una maggiore efficacia nel
prolungare la durata del sonno senza indur-
re ipersedazione diurna. Altri antipsicotici
(i.e. bloccanti selettivi D2), se utilizzati a
dosaggi troppo elevati in funzione ‘sedati-
va’, possono indurre disturbi del sonno ‘ia-
trogeni’ per i loro effetti secondari di tipo
extrapiramidale. L’aggiunta, alla terapia di
base, di fenotiazine nelle ore serali puo ave-
re un’efficacia sintomatica sul sonno.

Tab. VI. Effetti sedativi e attivanti dei farmaci anti-

psicotici.

Aripiprazolo Moderatamente attivante

Amisulpride Moderatamente attivante

Ziprasidone Neutro (dose dipendente)

Aloperidolo Neutro (dose dipendente)

Risperidone Neutro (dose dipendente)

Clotiapina Sedativo + + +

Cloropromazina Sedativo + +

Perfenazina Sedativo + +

Prometazina Sedativo + +

Olanzapina Sedativo +

Quetiapina Sedativo +

Clozapina Sedativo + (allungamento dei tempi
di sonno)
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L’alterazione di fase del sonno nel paziente
schizofrenico ¢ controllabile con difficolta.
[’aumento del dosaggio serale della terapia
antipsicotica o I’uso di farmaci GABA-ergi-
ci in genere hanno una limitata efficacia.
Maggiori possibilita vi sono con interventi
non farmacologici (ad esempio di tipo com-
portamentale come la restrizione del tempo
di letto al mattino) che potenziano la stimo-
lazione del paziente e che progressivamente
riducono le ore di sonno nel mattino.

Disturbo bipolare

L’episodio maniacale, 1’episodio ipomania-
cale, I’episodio misto presentano costante-
mente una riduzione dei tempi di sonno. Nel
DSM-IV-TR il ‘ridotto bisogno di sonno’ ¢
elencato tra i sintomi caratteristici della ma-
nia, dove la latenza del sonno ¢ aumentata,
la sua continuita ¢ interrotta, il tempo totale
di sonno ¢ nettamente ridotto.

E importante rilevare che nei disturbi del
sonno dello spettro maniacale non vengono
riferite dal paziente carenze di sonno, altera-
zioni del funzionamento né malessere sog-
gettivo. Questo rende particolarmente diffi-
cile la gestione del problema del sonno in
questi pazienti. La riduzione del tempo di
sonno si accompagna ad iperattivita moto-
ria, comportamenti incongrui, irritabilita e
manifestazioni aggressive sia nelle ore diur-
ne che nelle ore notturne.

L’insonnia nella mania precede spesso la
comparsa della sintomatologia specifica
dell’episodio e puo persistere anche dopo la
sua risoluzione. In molti casi puo essere ag-
gravata dall’abuso di caffe o dall’assunzio-
ne di psicostimolanti. Il rifiuto di assumere
terapie, conseguenza dell’assenza di critica
di malattia, complica il quadro clinico. Data
la coesistenza di iperattivita motoria e di di-
scontrollo dell’aggressivita, la riduzione dei
tempi di sonno nella mania ha conseguenze
piu gravi rispetto ad altri disturbi sia in con-
dizioni di ricovero che in situazioni di assi-
stenza domiciliare. La trattatistica psichia-

trica ritiene quindi concordemente che la te-
rapia sintomatica dell’insonnia nella mania
sia una priorita terapeutica.

Inoltre numerose linee di evidenza clinica
suggeriscono che il controllo del sonno nel
paziente maniacale possa migliorare 1’evo-
luzione dell’episodio, indipendentemente
dall’efficacia della terapia antimaniacale di
base.

La riduzione dei tempi di sonno € un sinto-
mo prodromico quasi costante dell’episodio
maniacale e pu0 manifestarsi prima della
comparsa di altri sintomi di eccitamento. Di
conseguenza ha una particolare importanza
nella prospettiva di una diagnosi, di una te-
rapia precoce e soprattutto nella prevenzio-
ne degli episodi successivi. E noto infatti
come |’accettazione di ogni tipo di terapia
quando I’episodio maniacale ¢ ormai con-
clamato sia molto scarsa data I’assenza di
coscienza di malattia. E tuttavia possibile
che il paziente accetti un trattamento, sia
specifico per I’incipiente episodio maniaca-
le che sintomatico per il disturbo del sonno,
in questa fase prodromica se viene effettua-
ta una diagnosi precoce.

TERAPIA

Il controllo del disturbo del sonno nella
mania ¢ in genere difficile anche per la bas-
sa compliance del paziente che nega la pre-
senza di un disturbo del sonno. La terapia
antimaniacale specifica con litio e altri sta-
bilizzatori ha un tempo di latenza relativa-
mente lungo, mentre quasi sempre vi ¢ la
necessita e 1’urgenza di avere una rapida
sedazione comportamentale con adeguata
ripresa dei tempi di sonno. I farmaci anti-
psicotici tipici o atipici piu sedativi a do-
saggi iniziali relativamente alti e a carico
serale permettono spesso di raggiungere
questo risultato (Tab. VI).

Le benzodiazepine e gli ipnoinducenti non
benzodiazepinici hanno in genere una limi-
tata efficacia, anche se utilizzati a dosaggi
relativamente elevati, ma possono potenzia-
re I’azione sedativa del dosaggio serale del-
la terapia di base con farmaci antipsicotici.
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Tab. VII. Farmaci utilizzabili in carico serale con ip-
noinducenti nella mania.

Benzodiazepine Emivita lunga

Via orale o parenterale
Dosi elevate
Multirecettoriali

Alta affinita H1

Via orale o parenterale
Affinita selettiva H1

Via orale o parenterale

Antipsicotici

Antistaminici

Un’azione sull’induzione e sulla durata del
sonno nell’episodio maniacale puo essere
ottenuta con una somministrazione serale
che preveda I’impiego di farmaci ad attivita
sedativa per via parenterale anche a dosaggi
elevati da scegliere in eventuale associazio-
ne tra BDZ, antipsicotici e antistaminici
(Tab. VII). In tali casi, per favorire un son-
no adeguato, particolare attenzione andra
posta alla rivalutazione della terapia antima-
niacale durante la giornata.

Le strategie terapeutiche

Nei disturbi del sonno correlati ai disturbi
psichiatrici la terapia patogenetica per il di-
sturbo di base ¢ prioritaria nel progetto tera-
peutico. E in funzione di quest’ultima che
viene impostata la terapia sintomatica del
disturbo del sonno, tenendo presente che vi
¢ comune consenso nel ritenere che il con-
trollo di esso pud migliorare sia il decorso
che la risposta terapeutica del disturbo psi-
chiatrico associato.

Possono essere seguite due procedure. La
prima ¢ 1’utilizzazione esclusiva dell’atti-
vita ‘sedativa’ a breve termine della terapia
patogenetica di base.

La seconda strategia prevede una terapia
sintomatica aggiuntiva con ’utilizzazione di
molecole ad azione sedativa e ipnoinducen-
ti senza azione specifica nel disturbo psi-
chiatrico di base.

Nella depressione e nell’ansia i farmaci pa-
togenetici comunemente utilizzati (SSRI,
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SNRI, NaSSA, TCA) hanno un potere seda-
tivo a breve termine differenziato. Alcuni
farmaci di questo gruppo, data la loro azione
attivante, possono peggiorare 1’insonnia nel
breve termine. Di conseguenza la terapia sin-
tomatica dell’insonnia a breve termine con la
monoterapia patogenetica di base da in ge-
nere scarsi risultati. Pertanto ¢ prassi comu-
ne 1’associazione con farmaci GABA-ergici.
Le benzodiazepine si legano in modo indif-
ferenziato a tutte le sotto-unita del recettore
GABA. Altre molecole si legano in modo
specifico alla sotto-unita ool GABA (Zolpi-
dem).

Le benzodiazepine sono le molecole piu
diffusamente usate come ipnoinducenti da-
ta la loro bassa tossicita, maneggevolezza
e dimostrata efficacia negli studi control-
lati (Holbrook et al., 2000, 2001). In rap-
porto ai dosaggi utilizzati e alle loro carat-
teristiche farmacodinamiche (affinita re-
cettoriale) e farmacocinetiche possono
avere un’azione prevalentemente ansioliti-
ca, sedativa e miorilassante. Svolgono
un’azione ipnoinducente ma con diversa
incidenza di effetti indesiderati. Tra questi,
problemi di alterazioni cognitive e di as-
suefazione con fenomeni di rimbalzo alla
sospensione. Nell’induzione del sonno ¢
stata data importanza alla potenza relativa
delle singole molecole, alla loro liposolu-
bilita e alla concentrazione plasmatica
(Chouinard, 2004). A livello clinico si ten-
de a dare una preferenza alle BDZ con una
emivita breve o medio-breve nell’insonnia
iniziale che caratterizza i disturbi d’ansia e
alcuni tipi di disturbi depressivi e di usare
invece BDZ a vita media lunga o medio-
lunga nelle insonnie terminali piu frequen-
ti nelle gravi forme depressive con caratte-
ri melanconici, nei disturbi psicotici e nel-
la mania.

In casi limitati di disturbi del sonno persi-
stenti che non hanno risposto alla terapia pa-
togenetica puo essere considerato — nell’a-
nalisi costi-benefici — I’impiego anche pro-
tratto di un ipnoducente, che rappresenta
non I’espressione di una dipendenza ma
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I’effettivo impiego di una sostanza in assen-
za di alternative.

Oggi si raccomanda una particolare cautela
nella durata del trattamento con ipnoindu-
centi benzodiazepinici per evitare possibili
fenomeni di dipendenza e di abitudine.
Hanno una dimostrata efficacia, con minori
effetti collaterali e minore rischio di dipen-
denza, anche gli ipnoinducenti non benzo-
diazepinici, soprattutto nelle insonnie ini-
ziali che si accompagnano all’ansia (Zolpi-
dem).

L’efficacia della melatonina nei disturbi del
sonno ¢ in corso di valutazione con studi
controllati e necessita di ulteriori conferme.
Nei disturbi psicotici (spettro schizofrenico
e spettro maniacale) 1 farmaci antipsicotici
(AP) hanno quasi tutti in varia misura un’at-
tivita sedativa. Gli antipsicotici multi recet-
toriali la possiedono in maggior misura. Il
carico serale della terapia AP ¢, nell’ambito
di questa strategia, la procedura pit comu-
nemente accettata. Vi ¢ tuttavia concordan-
za tra i clinici che molecole antagoniste se-
lettive D2 possono avere invece un effetto
paradosso sul sonno dovuto agli effetti se-
condari extrapiramidali.

I farmaci ad elevata affinita per i recettori
H-1 trovano in questo contesto il loro piu
ampio spettro di applicazione. Appartengo-
no a questo gruppo alcuni antistaminici e i
farmaci antipsicotici ad azione antagonista
multirecettoriale. Possono comportare iper-
sedazione, rallentamento e disturbi cognitivi
diurni soprattutto a dosi elevate.

La strategia terapeutica dei disturbi del son-
no associati a disturbi psichiatrici deve pre-
vedere i tempi del trattamento sintomatico.
Tutte le terapie patogenetiche hanno un tem-
po di latenza terapeutica variabile tra 2 e 4
settimane. Ne consegue che, quando il di-
sturbo del sonno ¢ correlato ad un disturbo
psichiatrico, questo ¢ anche il tempo di la-
tenza per il recupero della normalita del
sonno.

La terapia sintomatica di associazione deve
di conseguenza coprire questo tempo di la-
tenza terapeutica. Successivamente, qualun-

que sia la molecola utilizzata, il suo dosaggio
va progressivamente ridotto parallelamente
al miglioramento della sintomatologia di ba-
se fino alla sospensione. Talvolta i tempi di
trattamento sintomatico vanno protratti per
qualche tempo, anche dopo la remissione
completa della sintomatologia. Ci0 si verifica
soprattutto quando sono state usate BDZ ad
emivita breve, dove 1 fenomeni da sospensio-
ne sono piu netti, 0 quando sono stati usati
dosaggi relativamente elevati.

Particolare attenzione va prestata alla ri-
comparsa di alterazione del sonno in corri-
spondenza della riduzione progressiva o
della sospensione della terapia patogenetica
di base. Questo puod essere segno di una in-
completa risoluzione dell’episodio oppure
fenomeno collaterale da sospensione farma-
cologica.

Nel primo caso va considerata la possibilita
di una ripresa del trattamento patogenetico.
Nel secondo caso puo essere effettuato un
trattamento sintomatico a breve termine.

Conclusioni

Gran parte dei farmaci antipsicotici, antide-
pressivi e ansiolitici hanno, al di la della lo-
ro efficacia clinica, un’azione variabile sul-
I’architettura del sonno e in particolare sul
sonno REM. In genere essi tendono a com-
pensare le alterazioni che si accompagnano
ai disturbi psichiatrici. Non ¢ ancora chiaro
se questo effetto possa essere un co-fattore
terapeutico nei confronti del disturbo psi-
chiatrico di base. A livello clinico 1’ opinio-
ne degli psichiatri € che il controllo del son-
no, comunque ottenuto, sia un fattore favo-
revole. Questa impressione clinica andrebbe
tuttavia confermata con studi polisonnogra-
fici seriati. Ci si puo chiedere infatti se la
soppressione del sonno REM che caratteriz-
za molti farmaci psichiatrici ad azione pato-
genetica possa essere un co-fattore terapeu-
tico nei confronti del disturbo di base.

Restano aperti molti interrogativi. Sono an-
cora ignote, nell’'uomo le interazioni tra le
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trascrizioni geniche del sonno/veglia e quelle
che caratterizzano 1 principali disturbi psi-
chiatrici. Non ¢ conosciuto il significato del-
le alterazioni dell’architettura del sonno in
rapporto al tipo di psicopatologia. Manca
un’interpretazione patofisiologica convin-
cente di fenomeni particolari come il miglio-
ramento dell’'umore da deprivazione di son-
no. Sono ignote le correlazioni tra azione dei
farmaci patogenetici e sintomatici sull’archi-
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