PSICOFARMACOLOGIA IN ETÀ AVANZATA
1. Principi generali della psicofarmacologia nell’anziano
L’anziano presenta caratteristiche fisiologiche e cliniche che rendono il trattamento psicofarmacologico più complesso e rischioso rispetto agli adulti più giovani.
Fattori che aumentano la vulnerabilità agli effetti avversi
· Effetti anticolinergici: costipazione, ritenzione urinaria, delirium, peggioramento cognitivo.
· Effetti antistaminergici: sedazione marcata.
· Effetti antiadrenergici: ipotensione ortostatica → rischio cadute/fratture.
· Alterazioni farmacocinetiche legate all’età:
· ridotto filtrato glomerulare → minore eliminazione
· ridotto metabolismo epatico
· variazione nel volume di distribuzione (↑ grasso, ↓ massa magra)
· cambiamenti recettoriali
· Comorbilità mediche (diabete, insufficienza renale/epatica, patologie cardiovascolari).
· Polifarmacoterapia, con aumento del rischio di interazioni.
· Scarsa aderenza, legata a deficit cognitivi o complessità terapeutiche.
Questi fattori spiegano perché nell’anziano i farmaci possano causare morbosità significativa e perché sia necessario un uso prudente, con titolazioni lente e monitoraggi frequenti.

2. Antidepressivi
2.1 SSRI – Farmaci di prima linea
Gli SSRI (citalopram, escitalopram, fluoxetina, fluvoxamina, paroxetina, sertralina) sono considerati la scelta iniziale per:
· efficacia consolidata
· buona tollerabilità
· sicurezza relativa
Sono stati condotti oltre 40 studi randomizzati in popolazioni geriatriche, con efficacia documentata nella depressione maggiore, disturbi d’ansia, e in alcuni casi sintomi comportamentali della demenza.
Effetti collaterali da considerare:
· nausea iniziale
· iponatriemia da SIADH (più frequente negli anziani)
· rischio di cadute
· possibile aumento del rischio di fratture
· rare reazioni extrapiramidali
· interazioni farmacologiche (soprattutto fluoxetina, fluvoxamina, paroxetina)
Nota importante – Citalopram:
La FDA raccomanda di non superare 20 mg/die ≥ 60 anni (prolungamento QTc).
2.2 SNRI – Preferiti come seconda linea
Comprendono venlafaxina, duloxetina, desvenlafaxina.
Indicazioni:
· depressione resistente agli SSRI
· dolore neuropatico
· disturbi d’ansia
Limiti principali:
· rischio cardiovascolare (ipertensione, aritmie, ischemie) → più documentato per venlafaxina
· minore tollerabilità complessiva rispetto a sertralina/escitalopram
Per questo, non sono consigliati come prima scelta negli anziani.
2.3 Altri antidepressivi
Bupropione
· Utile in caso di effetti sessuali da SSRI, affaticamento, apatia.
· Possibile rischio di convulsioni (controindicato post-ictus).
· Non indicato nei pazienti con psicosi.
Mirtazapina
· Utile in caso di insonnia, perdita di peso, nausea da SSRI.
· Effetti collaterali importanti: sedazione, aumento di peso, delirium, iponatriemia.
· Usata spesso come terza linea.
Triciclici (TCA) e IMAO
· Non raccomandati come prime scelte per gli effetti anticolinergici e cardiovascolari.
· Nortriptilina e desipramina meglio tollerate di amitriptilina/imipramina.
· Richiedono monitoraggio ECG e plasmatico.

3. Psicostimolanti
Utilizzati raramente; evidenze limitate.
Indicazioni possibili:
· apatia e anergia nella depressione geriatrica
· depressione con sintomi somatici marcati
· sintomi depressivi in Parkinson
Rischi:
· ansia, anoressia, psicosi
· peggioramento della pressione o del ritmo cardiaco
· interazioni farmacologiche significative

4. Antipsicotici
Principi generali
Negli anziani gli antipsicotici devono essere usati con estrema cautela:
· aumentano mortalità nei pazienti con demenza
· aumentano rischio di ictus
· aumentano cadute, fratture, eventi metabolici
Vanno sempre valutati rischio/beneficio e utilizzati al dosaggio minimo efficace.

5. Antipsicotici atipici – Analisi dei principali
Risperidone
· Uno dei farmaci più studiati negli anziani.
· Efficace in agitazione e psicosi della demenza.
· Possibili EPs (dose-dipendenti), ipotensione ortostatica.
· Alto rischio di iperprolattinemia.
· Evitare nel Parkinson.
Paliperidone
· Metabolita attivo del risperidone.
· Efficace per schizofrenia; pochi dati nelle demenze.
· Eliminazione renale → attenzione a insufficienza renale.
Olanzapina
· Efficace su psicosi e agitazione.
· Maggior rischio metabolico (aumento peso, diabete, dislipidemia).
· Forte attività anticolinergica → rischio cognitivo e delirium.
· Meno preferita negli anziani fragili.
Quetiapina
(Non descritta integralmente nella parte estratta, ma noto profilo clinico)
· Ben tollerata dal punto di vista extrapiramidale.
· Rischio di sedazione e ipotensione.
· Spesso utilizzata in Parkinson o Lewy Body Dementia.
Clozapina
· Altamente efficace ma raramente utilizzata negli anziani per rischio di agranulocitosi, sedazione, ipotensione, eventi metabolici severi.

CONCLUSIONI GENERALI
Il trattamento psicofarmacologico dell’anziano richiede:
· dosi più basse, titolazioni lente
· monitoraggio clinico e laboratoristico
· considerazione attenta delle comorbilità
· valutazione continua del rischio di effetti collaterali
· selezione di farmaci con miglior profilo di sicurezza
Gli SSRI rappresentano la prima scelta per la depressione; gli SNRI e gli altri antidepressivi sono riservati alla seconda o terza linea.
Gli antipsicotici devono essere utilizzati solo se strettamente necessario e per il tempo più breve possibile.

