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Uso ed efficacia clinica nel lungo termine
di lurasidone in una giovane paziente
schizofrenica in un’ottica orientata

al recovery
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Presentazione e storia clinica

Giovane paziente di 24 anni e mezzo, figlia secondogenita di una casalinga
e di un impiegato con i quali vive. Sensibile e introversa ma benvoluta sia in
famiglia sia al di fuori. Il fratello primogenito, in apparente buona salute, vive
al nord ed & coniugato.

Riferita familiarita per disturbi psicotici nel ramo paterno. La giovane non ha
mai avuto problemi di salute e ha sempre condotto una vita regolare e serena.
Diplomatasi con buoni voti ¢/o un Istituto Professionale, si € iscritta all’'Univer-
sita per dedicarsi allinsegnamento. Nel corso degli studi, pero, ha iniziato a
presentare un calo del rendimento, a causa delle difficolta di concentrazione
€ memorizzazione, e progressiva chiusura sociale con allontanamento degli
amici e del fidanzato. Spinta dalla famiglia inizid un percorso di psicoterapia
ma, con il sopraggiungere della pandemia da SARS-CoV-2, incomincio a tra-
scorrere molte ore chiusa nella sua stanza, a presentare insonnia, a mostrarsi
distratta e a trascurare l'igiene personale. Smise anche di utilizzare apparec-
chi tecnologici per timore che altri potessero ascoltare le sue conversazioni,
riferendo ai genitori di sentire “le voci delle persone in strada parlar male di
lei”. Tutto cid generd una netta riduzione del funzionamento sociale e per-
sonale della paziente. Nel corso di una visita specialistica domiciliare le fu
diagnosticata una psicosi schizofrenica e prescritta terapia con aripiprazolo
30 mg/die + lorazepam 20 gtt x 3/die, che ha assunto con regolarita per circa 3
mesi grazie all’'aiuto della madre. La terapia fu efficace in termini di scomparsa
dellideazione delirante e riduzione dei fenomeni dispercettivi, ma comporto
alcuni effetti collaterali che indussero la paziente a sospendere il trattamento
per poi riassumerlo pochi giorni dopo, convinta dai genitori, al presentarsi di
una riacutizzazione sintomatologica. A seguito di tale episodio la giovane fu
condotta dai familiari alla nostra osservazione c/o il Centro di Salute Mentale
territorialmente competente (CSM Area 6, Asl Bari) per una rivalutazione dia-
gnostica e terapeutica. Al primo colloquio si mostrava collaborativa, lievemen-
te trascurata nella cura del sé e con affettivita appiattita. Presentava spunti
deliranti a contenuto persecutorio e dispercezioni uditive seppur ridotte dalla
ripresa della terapia e parzialmente criticate. Lamentava difficolta di concen-
trazione e riduzione delle capacita attentive e mnesiche. Appariva rigida nei
movimenti sebbene non riuscisse a restare seduta durante la visita e riferiva,
inoltre, un aumento di peso, di circa 8 kg, dall'inizio del trattamento.

Trattamento ed esiti

Nel corso della prima valutazione le veniva confermata diagnosi di psicosi schi-
zofrenica. La BPRS (Brief Psychiatric Rating Scale) evidenziava un punteg-
gio di 57, con valori piu elevati negli item relativi alla sintomatologia positiva,
alla trascuratezza del sé e allanaffettivita; peso corporeo di 71 kg e BMI (Body
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A. D'lppolito

Mass Index) pari a 26,7 kg/m?. In un’ottica di recovery, nel-
la scelta del trattamento farmacologico, sono stati consi-
derati come fattori prognostici negativi la persistenza dei
fenomeni dispercettivi, la presenza di sintomi cognitivi e di
effetti collaterali evidenti (acatisia, sintomi extrapiramidali,
aumento di peso) e, come fattori prognostici positivi, la gio-
vane eta, la disponibilita alle cure, 'assenza di alterazioni
comportamentali e la breve DUP (Duration of Untreated
Psychosis), che molta letteratura considera associata a un
impatto positivo sugli outcome di malattia '. Considerata
la buona collaborativita della paziente, ci si & orientati su
una terapia orale che fosse da un lato efficace sulla sinto-
matologia positiva, negativa e cognitiva e, dallaltro, che
presentasse scarsi o nulli effetti collaterali. Nello specifico
la paziente richiedeva un farmaco con un basso impatto
sul peso corporeo e che laiutasse a riprendere gli studi.

Lurasidone ha effetti antagonisti sui recettori D2,
5-HT2A e 5-HT7, un effetto agonista parziale sul recet-
tore 5-HT1A con bassa affinita per i recettori muscari-
nici M1, istaminergici H1 e a1-adrenergici. |l suo profilo
recettoriale € pensato per avere una buona efficacia
sui sintomi positivi ed essere associato a minori effetti
collaterali, quali effetti anticolinergici, dislipidemia, se-
dazione, ipotensione e aumento di peso. Inoltre, studi
farmacologici comportamentali su modelli animali han-
no dimostrato che lurasidone esercita effetti ansiolitici
e antidepressivi migliorando le funzioni cognitive che
sono associate con la modulazione dei recettori 5-HT7
e 5-HT1A 2. In relazione allaumento di peso, inoltre, di-
versi studi clinici hanno evidenziato che lurasidone é tra
gli antipsicotici con il minore impatto su questo parame-
tro ® e, considerata la giovane eta della paziente, & stato
preferito ad altri trattamenti perché diverse metanalisi
hanno sottolineato che lurasidone & uno degli antipsico-
tici meglio tollerati sia dagli adolescenti sia dagli adulti “.
Al primo colloquio, pertanto, con una sospensione im-
mediata (abrupt discontinuation) di aripiprazolo 30 mg/
die (mantenendo lorazepam 20 gtt x 3/die, per le prime 2
settimane, poi riducendolo fino a sospensione) si € de-
ciso di introdurre lurasidone a un dosaggio di 37 mg/die
nella 12 settimana, portandolo a 74 mg/die nella 2@ setti-
mana e a 111 mg/die a partire dalla 32 settimana (Tab. I).
Nei primi giorni di trattamento la paziente riferiva un mi-
glioramento dei sintomi cognitivi. Nei controlli successivi
non presentava piu acatisia e si evidenziava una pro-
gressiva riduzione degli EPS. Non mostrava piu idea-
zione delirante e le dispercezioni si facevano dapprima
sporadiche e poi assenti. La paziente, inoltre, riferiva di
aver perso peso. Tali miglioramenti sono stati rilevati nei
punteggi della BPRS calcolati a T1 (3 mesi), BPRS 47,
e a T2 (6 mesi), BPRS 41, e del BMI (25,2 kg/m?2a T1 e
24,4 kg/m? a T2). La sintomatologia extrapiramidale cosi
come l'acatisia non erano piu presenti gia a T1 (Tab. II).

Conclusioni

Nel caso clinico presentato, lo switch da aripiprazolo a
lurasidone ha generato una serie di benefici clinici impor-
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Tab. I. Abrupt discontinuation.

Trattamento Arrivo 1visita 7g9g 14gg 21499
con

Aripiprazolo 30 mg / / / /

Lurasidone 37 mg 74 111 111 mg

mg mg

Tab. Il. Andamento BPRS, BMI, acatisia ed EPS (TO,
T1, T2).

TO (1 visita) T1 (3 mesi) T2 (6 mesi)
BPRS 57 47 4
BMI 26,7 25,2 24,4
Acatisia Marcatamente Assente Assente
presente
EPS Presenti Assenti Assenti

BPRS: Breif Psychiatric Rating Scale; BMI: Body Mass Index;
EPS: Extrapyramidal Symptoms.

tanti. In primo luogo ha consentito il raggiungimento di un
buon controllo della sintomatologia positiva, ma ha de-
terminato anche un miglioramento dei sintomi cognitivi e
negativi in assenza di riferiti effetti collaterali. Tali risultati
sono stati raggiunti a un dosaggio stabile di 111 mg/die di
lurasidone, per cui non si € reso necessario il suo ulterio-
re incremento a 148 mg/die. Lefficacia terapeutica, asso-
ciata alla buona tollerabilita del trattamento, ha portato a
una buona aderenza alla terapia cosi come sottolineato
in setting naturalistici 5. La paziente a tutt’oggi, dopo circa
3 anni dall’inizio del trattamento con lurasidone, & in buon
compenso clinico e la buona aderenza alla terapia farma-
cologica, associata a interventi riabilitativi e psicoeduca-
tivi, ha determinato un miglioramento del funzionamento
sociale e personale della stessa in assenza di ricadute.
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