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RIASSUNTO. La gestione del paziente con schizofrenia richiede un approccio multidimensionale e integrato tra interventi farmacologici, 
psicologici e psicosociali. Tra i farmaci antipsicotici, le formulazioni long-acting (long-acting injectable antipsychotics - LAI) si sono dimostrate 
particolarmente efficaci per la gestione dei pazienti con episodi ricorrenti di malattia e/o con manifestazioni correlate alla parziale o totale non 
aderenza alla farmacoterapia, così come nel trattamento dei pazienti al primo episodio di malattia. Ciononostante, vi sono numerosi ostacoli 
nella prescrizione dei LAI nella pratica clinica. Pertanto, l’obiettivo del presente studio è di indagare, nel panorama clinico attuale, l’attitudine 
degli psichiatri nei confronti dei LAI e di identificare le più frequenti strategie comunicative e prescrittive utilizzate nella pratica clinica. Il 
campione finale è costituito da 274 partecipanti, reclutati tramite interviste telefoniche (n=257) e online (n=17). I risultati ottenuti hanno 
dimostrato che: l’utilizzo di interventi psicoeducativi mirati è diffuso nella pratica clinica soprattutto per migliorare l’aderenza al trattamento, 
il funzionamento sociale e il benessere generale; il coinvolgimento dei familiari/caregiver consente di migliorare l’outcome sull’aderenza al 
trattamento; gli antipsicotici LAI di seconda generazione sono preferiti rispetto ai depot di prima generazione per via di una comparabile 
efficacia clinica a fronte di un profilo migliore di tollerabilità cardiovascolare, neurologica, metabolica e generale. L’efficacia dei LAI nella 
prevenzione delle ricadute viene riconosciuta sia negli esordi di malattia sia nei disturbi cronicizzati. Il target migliore a cui proporre un 
trattamento LAI è rappresentato da pazienti con scarsa aderenza al trattamento orale, per mancata compliance o per ridotta tollerabilità. 
 
PAROLE CHIAVE: schizofrenia, trattamenti farmacologici, antipsicotici, psicoeducazione, modello condiviso. 
 
 
SUMMARY. The management plan of patients with schizophrenia includes a multidimensional and integrated approach, consisting of 
pharmacological, psychological and psychosocial interventions. Among pharmacological approaches, the development of long-acting injectable 
antipsychotics (LAI) has radically changed the treatment plan of patients with schizophrenia. LAI can be successfully used in patients with 
multiple episodes, with partial or poor adherence to treatments and are very useful also in first episode patients. LAIs have been proven to be 
effective and with a good safety and tolerability profile, but they are still used in a few cases in the clinical routine practice. Therefore, the present 
study aims to evaluate attitudes and preferences of psychiatrists in the Italian routine care towards LAI and to identify the communication 
skills adopted in the routine care for the prescription of LAI. The final sample consists of 274 clinicians, recruited by phone call (n=257) and 
online (n=17). The main findings are: the psychoeducational approach is essential for improving patients’ adherence to pharmacological 
treatments and their personal and social functioning; the involvement of family members is essential for improving adherence to treatments; 
LAIs are frequently used due to their efficacy and good tolerability profile, compared to first generation depot antipsychotics. Based on our 
findings, the ideal patient to be switched to LAI treatment is represented by a person with poor adherence to treatments, at the onset of the 
disorder, or with a poor tolerability to side effects.  
 
KEY WORDS: schizophrenia, pharmacological treatments, antipsychotics, psychoeducation, shared-decision making.
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INTRODUZIONE 

La schizofrenia rappresenta un disturbo mentale grave, 
con un tasso di prevalenza life-time dell’1% nella popolazio-
ne generale, a cui si associa un deterioramento clinico e so-
ciale1, soprattutto se non si attuano interventi tempestivi, di 
provata efficacia e/o di assistenza in servizi orientati alla re-
covery. Tra le numerose teorie sullo sviluppo patogenetico2-6, 
la più diffusa e accettata coinvolge una disfunzione dopami-
nergica7 con possibile interessamento anche delle sinapsi 
glutammatergiche8-10. Sulla base di tale ipotesi, la ricerca far-
macologica per il trattamento dei pazienti con schizofrenia si 
è indirizzata, nel corso degli anni, soprattutto verso la sintesi 
di farmaci bloccanti il recettore dopaminergico D211, i cosid-
detti “farmaci antipsicotici”, distinti in farmaci di prima e se-
conda generazione12. Gli antipsicotici di seconda generazio-
ne sono stati progressivamente sempre più utilizzati sia per il 
migliore controllo dei sintomi positivi, rispetto a quelli di pri-
ma generazione, sia per un maggiore controllo dei sintomi 
negativi, oltre che per una minore frequenza di effetti colla-
terali neurologici importanti, quali effetti extrapiramidali 
acuti e discinesie tardive13-19. Il loro impiego è oggi uno stru-
mento chiave sia per il trattamento degli episodi acuti sia per 
la prevenzione delle ricadute e della cronicizzazione del qua-
dro clinico. 

Gli antipsicotici iniettabili a rilascio prolungato sono 
un’alternativa al classico trattamento orale, intramuscolare o 
endovenoso e sono stati introdotti già negli anni Sessanta del 
secolo scorso, con l’immissione in commercio di flufenazina 
e aloperidolo decanoato20. In origine, l’impiego di tali for-
mulazioni era rivolto prevalentemente ai pazienti che mo-
stravano scarsa aderenza alla terapia orale11,21,22. 

Con il passare degli anni e l’introduzione dei primi antipsi-
cotici long-acting (long-acting injectable antipsychotics - LAI) 
di seconda generazione23, sono stati introdotti, a disposizione 
del clinico, strumenti sempre più sofisticati dal punto di vista 
farmacodinamico e farmacocinetico ed efficaci sul piano clini-
co24-26 con un’ampia rosa di alternative possibili, ciascuna con 
la propria specificità: risperidone microsfere, olanzapina pa-
moato, paliperidone palmitato e aripiprazolo LAI27. 

Alcune linee-guida internazionali hanno sottolineato i 
vantaggi dell’impiego dei nuovi antipsicotici LAI nel tratta-
mento dei pazienti con schizofrenia. In particolare, gli antip-
sicotici in formulazione LAI sembrano essere particolar-
mente indicati nei pazienti che presentano episodi ricorrenti 
e/o con manifestazioni correlate alla parziale o totale non 
aderenza alla farmacoterapia28-30. Inoltre, negli ultimi anni 
sono aumentate le raccomandazioni all’uso delle formula-
zioni LAI anche nei pazienti al primo episodio di malattia, 
modificando in maniera sostanziale la strategia di presa in 
carico dei pazienti all’esordio psicotico31,32. 

Permangono tuttavia ancora diversi ostacoli nella prescri-
zione dei LAI, sebbene efficacia, sicurezza e tollerabilità sia-
no state ampiamente dimostrate33. In Europa, infatti, solo il 
40% dei clinici utilizzerebbe i LAI nei pazienti all’esordio 
psicotico34, mentre negli Stati Uniti solo il 15-28% dei pa-
zienti con schizofrenia riceve un trattamento long-acting35,36. 
Tra i principali ostacoli a un utilizzo più esteso dei LAI ci so-
no: il timore dei pazienti per le iniezioni e per gli effetti col-
laterali; la percezione che la somministrazione mensile possa 
avere un significato punitivo; esperienze negative personali 
degli stessi clinici o di altri familiari37-39. 

L’obiettivo del presente studio è quello di indagare, nel 
panorama clinico attuale, l’attitudine di psichiatri e neuro-
psichiatri nei confronti di questa categoria di farmaci, allo 
scopo di verificare quali siano le strategie comunicative e 
prescrittive più di frequente adottate e quali siano gli utilizzi 
dei suddetti presidi terapeutici nella pratica clinica.

MATERIALI E METODI 

L’indagine è stata rivolta a psichiatri e neuropsichiatri italiani 
che hanno aderito volontariamente alla proposta della survey. I 
soggetti sono stati arruolati durante il secondo semestre del 2019 
tramite interviste telefoniche. Il questionario proposto è costitui-
to da domande a risposta multipla concernenti l’attività clinica e 
le credenze teoriche degli intervistati in merito al tema discusso 
e che ha analizzato dapprima le tendenze nell’approccio generi-
co al paziente con disturbi mentali, spostandosi poi a indagare 
maggiormente l’utilizzo delle terapie LAI nella schizofrenia.

RISULTATI 

Hanno risposto 257 psichiatri alle interviste telefoniche e 
17 online per un totale di 274 partecipanti, con una distribu-
zione sostanzialmente omogenea per età, genere, sede di la-
voro (con prevalenza di Dirigenti di primo livello, pari al 
58%). 

Nel primo gruppo di domande era stato richiesto agli in-
tervistati in che misura si avvalessero di interventi psicoedu-
cativi nel contesto della propria attività clinica. A tale pro-
posito, l’87% degli psichiatri ha risposto di aver effettuato in-
terventi psicoeducativi secondo diverse modalità, confer-
mando l’importanza di tale strumento nello svolgimento del-
l’abituale pratica clinica. La tipologia di interventi preferita 
è rivolta direttamente al paziente in assenza dei familiari 
(37%), con sedute individuali o di gruppo. In poco più di un 
terzo dei casi l’intervento è stato effettuato coinvolgendo i 
familiari del paziente (o più raramente senza il paziente) (Fi-
gura 1). 

�

���

���	
��
�����	��������������������	������������

��
��
��
��
��
��
��
��
��
���

���
���

���
�� �� ��

 ���!"��#�����$���	�
���	������$	�$������%�����	&

'�(	��	
����������	�(�
�)����


*��
�'+
)��,�	��������
��
�	���(��	
�	���(	��

'+�
)��,�	��
�	�(���
��(	��

��,���
)��,���
�	�(�

����(	��	

'�(	��	
��	�	�����
����)��,��

'�(	��
��,
�����
�	�(��
�)����


Figura 1. Tipologia di intervento psicoeducativo più frequentemente 
offerto.
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Gli interventi psicoeducativi proposti di routine nei luoghi 
di lavoro dei soggetti intervistati sono stati rivolti a una po-
polazione di pazienti con disturbi mentali senza grosse distin-
zioni tra le diagnosi principali. Disturbi psicotici cronici (schi-
zofrenia, disturbo schizoaffettivo=23%), disturbi dell’umore 
(disturbo bipolare=19%, disturbi depressivi=18%), d’ansia 
(17%) e di personalità (15%) sono stati omogeneamente rap-
presentati, con una più bassa percentuale costituita da pa-
zienti con diagnosi di disturbi alimentari (6%) (Figura 2). 

Nell’esperienza dei soggetti intervistati, la maggiore effi-
cacia degli interventi psicoeducativi è stata descritta soprat-
tutto nell’ambito dell’aderenza ai trattamenti, del funziona-
mento sociale e del benessere generale, mentre appare me-
no soddisfacente l’outcome relativo allo stress management 
(Figura 3). 

Proponendo di immaginare un setting simile a una visita 
svolta dallo psichiatra, con un paziente affetto da schizofre-
nia, è stato richiesto quali siano le strategie maggiormente 
utilizzate nel percorso che porta alla scelta e alla prescrizione 
di un farmaco long-acting. Gran parte degli intervistati ritie-
ne sia importante affrontare il significato della diagnosi clini-
ca di schizofrenia e sottolineare le caratteristiche dei sintomi 
positivi e negativi, depressivi e cognitivi, e dei comportamen-
ti auto- ed etero-aggressivi che possono manifestarsi durante 
il corso della malattia. Questo aspetto psicoeducativo va poi 
affiancato alla spiegazione dell’importanza dell’intervento te-
rapeutico farmacologico sui singoli domini psicopatologici e 
alla sua efficacia nel prevenire riesacerbazioni acute, senza 
tralasciare quali possano essere le eventuali collateralità e co-
me gestirle in caso si presentino. Non va trascurata la discus-
sione sugli interventi riabilitativi non farmacologici, che oggi 
rivestono un ruolo sempre maggiore nella gestione a lungo 
termine del paziente schizofrenico (Figura 4). 

Nella pratica clinica di routine, il 90% degli intervistati af-
ferma di discutere dettagliatamente le opzioni terapeutiche 
disponibili, vantaggi e svantaggi nella scelta di un farmaco ri-
spetto a un altro e quali effetti aspettarsi dall’assunzione del-
lo stesso, illustrando con precisione benefici ed eventuali col-
lateralità. Il colloquio clinico individuale resta la modalità 
principale di comunicazione (61%), tuttavia gli specialisti si 
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Figura 2. Percentuale di utilizzo di interventi psicoeducativi sulla 
base della diagnosi del paziente.
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Figura 3. Opinioni dei partecipanti rispetto all’efficacia degli interventi psicoeducativi.
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avvalgono anche di materiale informativo e di specifici in-
terventi motivazionali che esulano dal colloquio di routine, 
laddove necessario. In questo passaggio i familiari e i caregi-
ver vengono coinvolti nel discutere e concordare la scelta del 
farmaco più adatto per controllare la sintomatologia del pa-
ziente e migliorare l’outcome. 

Tali incontri sono prevalentemente effettuati nella mag-
gior parte dei contesti lavorativi presi in esame. Infatti, oltre 
il 76% degli intervistati riferisce di svolgere interventi psi-
coeducativi che coinvolgano i caregiver e i familiari, con par-
ticolare riferimento alla gestione della terapia farmacologica. 
Va precisato che però tali interventi non rappresentano la 
principale modalità comunicativa in tal senso, poiché la mag-
gior parte predilige, come sopra descritto, il rapporto indivi-
duale. 

Quando interrogati sulla frequenza dell’uso dei LAI in 
percentuale rispetto alla totalità dei pazienti in terapia an-
tipsicotica, si registra un sostanziale equilibrio tra chi ne li-
mita l’impiego a circa il 10-30% del totale e chi la utilizza nel 
40-60% dei casi. Solo una minima percentuale (3%) di spe-
cialisti somministra LAI in oltre il 60% dei pazienti in trat-
tamento antipsicotico. 

Analizzando nello specifico le singole molecole, è stata in-
dagata quale fosse l’attitudine dello specialista nei confronti 
di ciascuna delle terapie a rilascio prolungato, includendo an-
che i neurolettici depot quali aloperidolo decanoato, flufena-
zina decanoato e zuclopentixolo decanoato accanto agli ati-
pici risperidone, olanzapina, aripiprazolo e paliperidone a 1 
e 3 mesi (Figura 5). 

Ciò che emerge è una generale scarsa attitudine a utilizzare 
gli antipsicotici depot di prima generazione, in particolare flu-
fenazina e zuclopentixolo. Nello specifico, i fattori che influen-
zano maggiormente l’opinione degli specialisti sono legati al ri-
schio di encefalopatia porto-sistemica, molto frequente anche 
a dosaggi ridotti, e, in generale, al rischio di effetti collaterali 
neurologici e cardiometabolici a breve, medio e lungo termine. 
È stato evidenziato anche il fattore relativo al rifiuto da parte 
di questi ultimi, sulla base di una differenza non significativa di 
efficacia tra terapia orale e intramuscolare (Figura 6). 

Per quanto riguarda gli antipsicotici di seconda genera-
zione, i riscontri maggiori sono nei confronti di paliperidone, 
in entrambe le formulazioni mensile e trimestrale, e aripi-
prazolo a rilascio prolungato. Le principali resistenze alla 
prescrizione di farmaci LAI di seconda generazione sono di 

��������	�
�����	��������	������	���������������������������	
	������������	��������
��	������	��

��������!�������

����� �!"�������

����� �!�
������

����� �!�
"	
�����

/���
!
!�����	�!��!	������!�
���!�������	
���

0�
	
���!����!�
	�"��!��	 ���������

����������
!
!����	��������
!�
���!�
	�"��

6�
���!"�������!�
���!�
	�"��!��	 ���������

6�
���!������
	���!�
���!�
	�"��!��	 ���������

�	�"����!
!����������
!��! 
	���
���$���	�������
!��!��!��	 ���!70.

����� �!���������

/� "�	�� 
���!
�
	�8���	
�����

/� "�	�� 
���!����8���	
�����

/� �	�����#!�� �����


9
 �!�
�
	���!��!����!�
�!"���
��


.��
	�
���!	������������!��!��	��!�!��!�����	


0��	�

1� 
	�!	��"���
!2!���

1� 
	�!	��"���
!2!���

1� 
	�!	��"���
!2!���

1� 
	�!	��"���
!2!��*

1� 
	�!	��"���
!2!���

1� 
	�!	��"���
!2!�3�

1� 
	�!	��"���
!2!���

1� 
	�!	��"���
!2!��*

1� 
	�!	��"���
!2!��3

1� 
	�!	��"���
!2!���

1� 
	�!	��"���
!2!���

1� 
	�!	��"���
!2!���

1� 
	�!	��"���
!2!���

1� 
	�!	��"���
!2!���

1� 
	�!	��"���
!2!���

1� 
	�!	��"���
!2!��*

1� 
	�!	��"���
!2!��

*� �*�

�!2!"���!�	
��
��
! �! �! 3! �! �2! ����!�	
��
��


�*� �*� 3*� �*� �*� �*� �*� �*� �**�

Figura 4. Percentuale di argomenti discussi durante le visite ambulatoriali con un paziente con schizofrenia.
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fatto sovrapponibili a quelle descritte per i depot, pur con un 
carico relativamente minore di collateralità e una buona ef-
ficacia clinica rispetto alla formulazione orale. Appaiono si-
gnificativamente non rilevanti altri fattori, quali la riduzione 
dei contatti con il servizio, la gestione clinica e pratica di uno 
switch da terapia orale a LAI e la conoscenza pratica dello 
stesso, tenuto conto che questi farmaci sono in commercio da 

diversi anni o addirittura decenni nel caso dei farmaci di pri-
ma generazione (Figura 7). 

La scelta della formulazione a rilascio prolungato viene 
indirizzata soprattutto dai seguenti fattori: maggiore effica-
cia rispetto alla formulazione orale, concentrazioni plasmati-
che più stabili, maggiore collaborazione nei pazienti che 
esprimono la loro preferenza per la formulazione a rilascio 
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Figura 5. Livello di attitudine dei partecipanti rispetto alle diverse molecole di farmaci antipsicotici.
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Figura 6. Motivi più frequenti per NON prescrivere un farmaco LAI di prima generazione.
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prolungato e infine garanzia di trattamento nei pazienti op-
positivi o in coloro che sono scarsamente aderenti per di-
menticanza o resistenze, con conseguente maggiore com-
pliance al trattamento (Figura 8). 

È interessante sottolineare come gli specialisti concordino 
sull’efficacia del LAI sia nei pazienti con malattia di recente 
insorgenza, sia con pazienti cronici con lunga storia di malat-
tia e in generale nella riduzione globale del tasso di recidive. 

Figura 7. Motivi più frequenti per NON prescrivere un farmaco LAI di seconda generazione.

Figura 8. Fattori che influenzano la prescrizione di un farmaco LAI.
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Questo particolare aspetto è stato ulteriormente indagato 
per individuare quale può essere, secondo l’esperienza clini-
ca degli intervistati, il paziente che può giovare maggior-
mente di questo peculiare intervento farmacologico. Come 
prevedibile, in base a quanto sopra descritto, le risposte rac-
colte evidenziano che il target di pazienti verso cui la som-
ministrazione del LAI appare più indicata è rappresentata 
dai pazienti che rispondono in modo non soddisfacente alle 
terapie orali, per scarsa aderenza o per mancato controllo 
della sintomatologia, per il quale non ci sono alternative di-
sponibili (Figure 9 e 10). 

Tali indicazioni si sovrappongono a quanto avviene nella 

pratica clinica, con un’eccezione meritevole di approfondimen-
to. In merito ai pazienti che fanno uso di sostanze, infatti, emer-
ge una disparità tra parere teorico e pratica clinica: pur essen-
doci una maggioranza di pareri favorevoli alla somministrazio-
ne di LAI in questa specifica categoria di pazienti, la pratica cli-
nica smentisce tale tendenza, come mostrato nella Figura 11. 

Uno stile di prescrizione meramente informativo, incen-
trato sul fornire le opzioni terapeutiche disponibili e lasciare 
al solo paziente la responsabilità della scelta, è stato condivi-
so appena dal 27% degli intervistati. Percentuali ancora mi-
nori sono riservate alla scelta di uno stile più paternalistico, 
in cui la decisione risulta imposta dal medico al paziente, il 
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Figura 9. Opinioni rispetto al paziente ideale da candidare a un trattamento con farmaci LAI.
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Figura 10. Percentuali di utilizzo dei farmaci LAI rispetto alla tipologia di paziente.
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quale viene successivamente informato di quale farmaco è 
stato scelto per lui. Per quanto descritto finora, entrambi 
questi stili non sono preferibili a un processo di condivisione 
approfondita, sia per quanto riguarda la prescrizione dei 
LAI sia in generale per qualsiasi prescrizione (Figura 12). 

DISCUSSIONE 

La presente survey ha indicato che le strategie messe in at-
to più frequentemente dagli psichiatri intervistati durante il 
colloquio con i propri utenti e ritenute più efficaci da un pun-
to di vista comunicativo sono state quelle psicoeducative, con 
la conseguente necessità di dedicare il tempo necessario per 
discutere le opzioni terapeutiche disponibili, illustrando i di-

versi farmaci a disposizione e spiegando perché una formula-
zione a lento rilascio possa essere preferibile a una orale.  

I risultati ottenuti, infatti, confermano l’importanza della 
psicoeducazione, individuale e familiare, e il suo ruolo cen-

trale nel determinare un’alleanza terapeutica con il paziente 
con schizofrenia evidenziata già ormai da diversi anni40,41. 
Gli ambiti in cui l’intervento psicoeducativo può essere più 
efficace sono descritti ampiamente in letteratura e in diverse 
linee guida28,42,43. 

Nell’esperienza dei soggetti intervistati, la maggiore effica-
cia degli interventi psicoeducativi è stata descritta soprattutto 
nell’ambito dell’aderenza ai trattamenti, del funzionamento 
sociale e del benessere generale, mentre appare meno soddi-
sfacente l’outcome sullo stress management44. Questo risultato 
è parzialmente in linea con altri riscontri forniti dalla letteratu-
ra, che hanno dimostrato che tali interventi risultano efficaci 
nel miglioramento dell’aderenza ai trattamenti farmacologici, 
riduzione delle ricadute, maggiore consapevolezza e conoscen-
za della propria diagnosi e dei sintomi a essa correlata45-49. Tali 
benefici possono coinvolgere anche i familiari e i caregiver, con 
ulteriore miglioramento negli aspetti sopra citati50. Condivide-
re la scelta di una terapia LAI con il paziente e i suoi caregiver 
è un processo fondamentale per garantire l’aderenza al tratta-
mento, e in ultima analisi l’efficacia dello stesso51. Il problema 
della non aderenza al trattamento farmacologico a lungo ter-
mine rappresenta un fattore molto rilevante nell’assistenza ai 
pazienti con schizofrenia. Infatti, è stato ampiamente docu-
mentato che la scarsa compliance alle terapie prescritte si as-
socia a un rischio maggiore di ricadute e ri-ospedalizzazioni, 
con un ritorno a un livello di funzionamento sociale e persona-
le più scadente dopo ciascuna ricaduta. Pertanto, l’utilizzo dei 
LAI di seconda generazione rappresenta una valida strategia 
per quei pazienti che mostrano scarsa aderenza alla terapia 
proprio nelle fasi iniziali di malattia52,53. 

I risultati ottenuti sono in accordo con alcuni studi che 
hanno dimostrato come la risposta al farmaco, indipendente-
mente dalla categoria e meccanismo d’azione, e la soddisfa-
zione soggettiva del paziente siano direttamente correlate 
con un coinvolgimento diretto e completo del paziente nel 
processo di decision-making51,54. 

Al paziente vanno concessi maggiore spazio e tempo per 
chiedere più informazioni possibili riguardo al farmaco pro-
posto, agli effetti benefici che possono essere attesi e a quel-
li collaterali di cui è necessario effettuare attento monitorag-
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Figura 11. Utilizzo dei farmaci LAI nei pazienti con schizofrenia e uso di sostanze.
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gio. La condivisione di tali informazioni con un familiare 
consente di avere un maggiore supporto nella scelta tera-
peutica, poiché non è raro che resistenze al trattamento da 
parte del paziente siano secondarie a un atteggiamento scar-
samente collaborativo da parte di un caregiver.  

Un altro dato emerso dalla presente intervista è stato che 
la maggior parte degli psichiatri (60%) preferisce uno stile 
comunicativo basato sulla condivisione delle informazioni, 
sia per quanto riguarda la prescrizione dei LAI sia in gene-
rale per qualsiasi prescrizione. Uno stile di prescrizione me-
ramente informativo, incentrato sul fornire le opzioni tera-
peutiche disponibili e lasciare al solo paziente la responsabi-
lità della scelta è stato riportato appena dal 27% degli inter-
vistati, mentre percentuali ancora minori sono riservate a 
uno stile più paternalistico, in cui la decisione risulta imposta 
dal medico al paziente, il quale viene successivamente infor-
mato di quale farmaco è stato scelto per lui.  

Questa indagine ha dimostrato che la scelta della formu-
lazione a rilascio prolungato da parte dei sanitari è motivata  
dai seguenti fattori: la maggiore efficacia rispetto alla formu-
lazione orale, la maggiore stabilità delle concentrazioni pla-
smatiche, la maggiore collaborazione da parte dei pazienti 
che esprimono la loro preferenza per la formulazione a rila-
scio prolungato, e infine le maggiori garanzie di trattamento 
per i pazienti oppositivi o per coloro che sono scarsamente 
aderenti per dimenticanza o resistenze, con conseguente 
maggiore compliance al trattamento.  

Tali indicazioni sono coerenti con alcuni studi che indica-
no come la preferenza dei LAI di seconda generazione ri-
spetto a quelli di prima generazione sia legata a un rapporto 
più favorevole tra efficacia clinica e tollerabilità dal punto di 
vista cardio-metabolico e neurologico55,56.  

La scelta dei nuovi antipsicotici LAI costituisce una stra-
tegia da preferire nel trattamento dei pazienti con schizofre-
nia, soprattutto nei casi con un maggior rischio di recidive. Il 
trattamento con farmaci LAI si associa a una riduzione si-
gnificativa del tasso di riospedalizzazione, anche nel caso di 
pazienti con doppia diagnosi57. 

Persistono, tuttavia, ancora diversi ostacoli nella prescri-
zione dei LAI, soprattutto in fase di esordio34, quali: il timo-
re dei pazienti per le iniezioni e per gli effetti collaterali; la 
percezione che la somministrazione mensile possa avere un 
significato punitivo; esperienze negative personali, degli stes-
si clinici o di altri familiari37,38. 

A proposito dell’utilizzo dei LAI sin dagli esordi, nello 
studio controllato e randomizzato PRELAPSE58, che ha in-
cluso il primo episodio e i pazienti nella prima fase della schi-
zofrenia assegnati a ricevere LAI o trattamento tradizionale, 
i medici frequentano un corso di formazione sull’importanza 
dell’uso di farmaci LAI, sul ruolo del processo decisionale 
condiviso e sulle strategie di comunicazione per migliorare 
l’aderenza dei pazienti al trattamento farmacologico. Al ter-
mine della fase di reclutamento preliminare, gli autori hanno 
dimostrato che il 91% dei pazienti inclusi avrebbe accettato 
LAI nella fase iniziale della malattia, se questa scelta tera-
peutica fosse stata proposta con una scelta condivisa e sup-
portata58. 

È interessante sottolineare come gli specialisti che hanno 
aderito a questa survey concordino sull’efficacia del LAI sia 
nei pazienti con malattia di recente insorgenza sia con pa-
zienti cronici con lunga storia di malattia e in generale nella 
riduzione globale del tasso di recidive. 

È emerso, inoltre, che il target di pazienti verso cui la som-
ministrazione del LAI appare più indicata è rappresentato 
dai pazienti che rispondono in modo non soddisfacente alle 
terapie orali, per scarsa aderenza o per mancato controllo 
della sintomatologia, per il quale non ci sono alternative di-
sponibili.  

L’aderenza al trattamento, infatti, è spesso deficitaria in sog-
getti che soffrono di patologie psichiatriche e in particolare nei 
pazienti con schizofrenia59,60. Numerosi studi stimano una per-
centuale di oltre il 50% di pazienti con schizofrenia che mo-
strano una ridotta o mancata aderenza al trattamento farmaco-
logico11,21. Dal momento che questo è strettamente correlato al 
tasso di ricadute, riospedalizzazioni e visite ambulatoriali32,61-63, 
l’utilizzo di un intervento farmacologico che aumenti l’aderen-
za ai trattamenti, come gli antipsicotici LAI, è fortemente rac-
comandato. Il tipo di paziente che può beneficiare maggior-
mente di tale intervento, infatti, rimane in particolare il pazien-
te con scarsa aderenza alla terapia farmacologica orale64. 

Tale raccomandazione trova riscontro nella pratica clini-
ca, secondo quanto descritto nella presente survey, in quan-
to tra i principali fattori che inducono gli psichiatri alla pre-
scrizione di tale tipologia di farmaci c’è senz’altro l’aumento 
dell’aderenza e della collaborazione del paziente al progetto 
terapeutico. 

Nel presente studio si è evidenziato il frequente fenome-
no relativo all’uso del long-acting in pazienti con schizofre-
nia in comorbilità con uso di sostanze, che esprime una di-
screpanza tra l’opinione del clinico e l’utilizzo nella pratica 
quotidiana, nonostante le evidenze scientifiche supportino 
tale scelta sia in termini di miglioramento della sintomatolo-
gia psicotica sia del craving e dell’abuso di sostanze57,65,66. 

Nella categoria psicopatologica della “Doppia diagnosi”, 
un limite appare costituito dalla presenza di pochi studi signi-
ficativi randomizzati controllati in doppio cieco, con utilizzo di 
LAI. Questo probabilmente influisce sul processo di decision-
making del clinico, nel quale la somministrazione di un farma-
co a così lunga emivita in soggetti che assumono regolarmen-
te sostanze che incidono in modo marcato sull’apparato car-
diovascolare e sul sistema nervoso centrale determina ancora 
perplessità sulla tollerabilità del trattamento con LAI.  

CONCLUSIONI 

I dati raccolti in questa survey consentono di raggiungere 
le seguenti conclusioni: 

• l’utilizzo di interventi psicoeducativi mirati è diffuso nella 
pratica clinica per migliorare l’outcome sull’aderenza al 
trattamento, tema fondamentale nella gestione della pa-
tologia a lungo termine, sul funzionamento sociale e sul 
benessere generale67; 

• un’attenta informazione del paziente riguardo le opzioni te-
rapeutiche disponibili, con una disamina dei vantaggi e svan-
taggi delle singole opzioni tramite colloquio individuale, è lo 
strumento utilizzato dalla gran parte degli intervistati; 

• il coinvolgimento dei familiari/caregiver consente di mi-
gliorare l’outcome sull’aderenza al trattamento; 

• l’utilizzo nella pratica clinica dei LAI da parte degli inter-
vistati è sovrapponibile a quanto emerge dalla letteratura 
presa in esame; 

• gli antipsicotici LAI di seconda generazione sono preferi-
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ti rispetto ai depot di prima generazione in considerazio-
ne di una comparabile efficacia clinica con un profilo di 
tollerabilità cardiovascolare, neurologica, metabolica e 
generale migliore; 

• i fattori che condizionano la preferenza di una sommini-
strazione LAI rispetto a una orale sono: maggiore effica-
cia rispetto alla formulazione orale, concentrazioni pla-
smatiche più stabili, maggiore collaborazione nei pazienti 
che esprimono la loro preferenza per la formulazione a ri-
lascio prolungato e infine garanzia di trattamento nei pa-
zienti oppositivi o in coloro che sono scarsamente ade-
renti per dimenticanza o resistenze, con conseguente mag-
giore compliance al trattamento; 

• l’efficacia dei LAI nella prevenzione delle ricadute viene 
riconosciuta sia negli esordi di malattia sia nei disturbi 
cronicizzati; 

• il target a cui proporre un trattamento LAI è rappresen-
tato da pazienti con scarsa aderenza al trattamento orale, 
per mancata compliance o per ridotta tollerabilità; i pa-
zienti con schizofrenia con comorbilità per abuso di so-
stanze vengono individuati come target teorico, ma con 
un riscontro inferiore nella pratica clinica. 

Conflitto di interessi: gli autori dichiarano l’assenza di conflitto di in-
teressi. 
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