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8.10 Il tabagismo nei pazienti
con malattie mentali
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Punti chiave
e I pazienti con malattia mentale (MM) fumano 2-3 volte
di pit senza alcuna tendenza alla diminuzione come se-
gnalato nella popolazione generale
e I fumatori con MM si ammalano e muoiono di malattie
fumo-correlate in modo significativamente maggiore
dei fumatori della popolazione generale ma ricevono
meno attenzione e supporto
* E un fatto che il fumo venga accettato come connatu-
rale in molti ambienti psichiatrici. Il personale sanitario
operante in ambito psichiatrico tende a fumare in pro-
porzione maggiore rispetto ad altri ambiti. Il fumo, in
realta, rappresenta per questi pazienti una barriera per
le relazioni sociali, per la convivenza comunitaria ed un
serio ostacolo all’attivita lavorativa
* La maggioranza dei fumatori con MM vorrebbe smet-
tere ma non lo fa per timore degli effetti negativi legati
all’astinenza
L'auto efficacia ¢ un punto cruciale in questi pazienti e
quindi I'individuazione di un adeguato counseling ha
un ruolo centrale ma deve essere necessariamente as-
sociato ad un trattamento farmacologico adeguato nei
tempi, nelle dosi ed applicato al tipo di psicopatologia.
Trattamenti dimostratisi validi per ridurre i sintomi asti-
nenziali ed aumentare le probabilita di successo sono
la vareniclina, il bupropione e gli NRT (nicotine repla-
cement treatment). Anche nei soggetti con MM questi
farmaci sono stati riconosciuti efficaci e ben tollerati.
La citisina, ancora pochissimo studiata nei fumatori con
MM, potrebbe essere il farmaco ideale in questi pazien-
ti in quanto ha un costo basso
Smettere di fumare non & stato correlato significativa-
mente ad un peggioramento della malattia mentale di
base. Al contrario. smettere di fumare pud portare netti
miglioramenti in questi soggetti, sia dal punto di vista
clinico che sociale.

Introduzione

L’associazione che lega la dipendenza da nicotina con le
malattie mentali & nota, ben descritta, spiegabile scienti-
ficamente e clinicamente significativa. La dipendenza da
tabacco ha molto in comune con la dipendenza da sostanze
illegali ma differisce in modo significativo da queste per
i fattore letalita: infatti 1'80% dei decessi da dipendenza
da sostanze psicotrope risulta causato dal tabacco e ogni
fumatore che non smette di fumare perde 13 anni circa di
vita (Single, 1999; fiore, 2008). Tuttavia, i fumatori con
patologia psichiatrica presentano una sopravvivenza ancor

Pill diminuita. Essi rappresentano una proporzione minori-
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taria della popolazione generale ma consumano il 44% di
tutte le sigarette fumate nei paesi economicamente svilup-
pati. Se comparati con la popolazione generale i pazienti
con malattia mentale fumano 2-3 volte di pil e in questa
popolazione non ¢ stata notata alcuna tendenza alla ridu-
zione nel tempo della prevalenza dei fumatori come invece
¢ stato riscontrato nella popolazione generale. Questi sog-
getti, di conseguenza, si ammalano e muoiono di malattie
fumo-correlate in modo significativamente maggiore dei
fumatori della popolazione generale ma, paradossalmen-
te, sono scarsamente informati sul rischio legato al fumo
dai loro medici di riferimento (Davidson, 2004; Ziedonis,
2005; Els, 2007).

Cenni epidemiologici, neurobiologici e psico-sociali

La nicotina interagisce di fatto con tutti i neurotrasmettito-
ri del cervello (Balfour, 2002). Ogni disturbo psichico, sia
appartenente alla sfera dell’ansia, dell’umore, ai disturbi di
personalita o ai disturbi psicotici si correla ad una preva-
lenza di consumo di nicotina nettamente piu alta di quella
osservata nella popolazione di riferimento (TAB A).

Dal punto di vista neurobiologico la nicotina sembra agire
positivamente, almeno nelle fasi iniziali, sull’ansia e lo fa
in modo bifasico; mentre 1’effetto piacevole del fumo si
ottiene ai dosaggi minori (ossia fumando lentamente), 1’ef-
fetto ansiolitico si raggiunge a livelli di nicotinemia supe-
riori. Il soggetto con disturbi d’ansia tende quindi a fumare
pit degli altri fumatori gia in eta giovanile, sviluppando un
grado maggiore di dipendenza, tolleranza e di sintomi asti-
nenziali in situazioni di astensione o carenza di nicotina. E
stato da tempo dimostrato che al crescere dei livelli d’an-
sia aumenta in modo esponenziale la probabilita di essere
fumatore (Johnson, 2000). Tra gli adolescenti & soprattutto
il Disturbo di Panico a correlarsi con un piu alto rischio
di fumare, rispetto ad altri disturbi ansiosi (Patton, 1998;
McKenzie, 2010). La modulazione degli stati ansiosi & una
delle possibili spiegazioni della popolarita della sigaretta
tra gli adolescenti o, perlomeno, € il movente principale tra
coloro che fumano con maggior intensita. La sigaretta da,
in effetti, la possibilita al fumatore di acquisire un perfetto
drug control molto piu efficiente rispetto alle altre sostanze
d’abuso; cio significa che il fumatore, attraverso il numero,
la frequenza e I’intensita delle boccate, si pud autodosare
perfettamente la sostanza secondo le sue esigenze psicofi-
siche6. Sul tono dell’'umore la nicotina si comporta come
un vero e proprio antidepressivo, combinando un’azione
diretta sui neuro modulatori attivi nella regolazione delle
varie componenti del tono affettivo (principalmente sero-
tonina, noradrenalina e dopamina) ad un’inibizione sulle
monoamino-ossidasi, svolta da composti non nicotinici del
fumo di sigaretta (Klimek, 2001; Fowler, 2003). L’azione
sul tono dell’umore esercitata dal fumo ¢ nota e rilevante,
ma non pud in nessun modo essere considerata alla stre-
gua di un trattamento farmacologico per la breve emivita
della nicotina ed a causa del fenomeno della tolleranza.
Puo sembrare assurdo o pleonastico puntualizzare queste
cose, parlando di una noxa che & causa diretta in Italia di
oltre 80.000 decessi all’anno, ma nella mente di non po-
chi psichiatri spesso rimane 1’idea che il fumo non sia un
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problema per i pazienti con disturbi d’ansia quando invece
lo & (Lugoboni, 2007). Pit complesso & poi il quadro dei
soggetti con disturbi psicotici e dei soggetti con Distur-
bo Bipolare poiché presentano prevalenze di fumo attivo
tra le piu elevate in questa popolazione clinica (Williams,
2004; Ziedonis, 2008).

Sono rilevanti gli aspetti psico-sociali associati ai distur-
bi psichiatrici. E un fatto che il fumo di sigaretta venga
accettato come connaturale in molti ambienti psichiatrici,
spesso in deroga a precisi divieti ambientali. Il fumo viene
Visto spesso come attivita socializzante in questi pazienti,
che di solio hanno una socialita pill coartata e problema-
tica. Il personale sanitario operante in ambito psichiatrico
tende a fumare in proporzione maggiore rispetto ad altri
ambiti. I fumo, in realta, rappresenta per questi pazien-
ti una barriera per le relazioni sociali, per la convivenza
comunitaria, spesso necessaria, e un serio ostacolo all’at-
tivita lavorativa (Ziedonis, 2008). I pazienti schizofrenici
spendono, mediamente negli Stati Uniti, il 27 4% del loro
reddito mensile nell’acquisto di sigarette (Steiberg, 2004).
Non dimentichiamo poi che, come & noto da molto tempo,
questi pazienti fumano per ridurre gli effetti negativi del-
le terapie antipsicotiche, specialmente degli antipsicotici
tipici. Fumando il paziente riequilibra il tono dopaminer-
gico e colinergico con ricadute positive sull’attenzione e la
concentrazione, oltre che all’ansia ed al tono dell’umore
(Williams, 2004). E stato dimostrato, a questo proposito,
un netto calo del fumo in uno studio dove si procedeva
alla sospensione dell’aloperidolo in una coorte di pazienti
psicotici (McEvoy, 1995). Un altro aspetto poco valutato
¢ l'interferenza che gli idrocarburi policiclici (quindi non
la nicotina) contenuti nel fumo di sigaretta abbia con molti
farmaci comunemente in uso nei pazienti psichiatrici. Tali
composti agiscono come induttori metabolici a livello del
citocromo CYP1A?2 riducendo 1’azione farmacologica di
aloperidolo, clorpromazina, diazepam, flufenazina, olan-
zapina. Altre sostanze coinvolte dall’azione farmacodina-
mica del fumo sono gli antidepressivi triciclici, la fluvoxa-
mina, il trazodone e la duloxetina (Desai, 2001).

Farmacoterapia

Il menu di opzioni per trovare un adeguato trattamento di
supporto alla cessazione del fumo nei soggetti con malattia
mentale € analogo a quanto proposto per i fumatori della
popolazione generale e prevede, in Italia, 7 farmaci di pri-
ma linea, in alcuni casi associabili efficacemente tra loro.
Questi farmaci hanno ampiamente dimostrato efficacia e,
generalmente, sono ben tollerati anche nei pazienti con
patologia psichiatrica (Ziedonis, 2008; Anthenelli, 2016).
L’atteggiamento pill corretto, nei confronti della tipologia
di pazienti considerata, & la flessibilita, accompagnata da
un’intensa attivita di supporto al fine di ottimizzare dosi e
tempi della farmacoterapia e sorvegliare su possibili uso
improprio o inefficaci.

Nicotine replacement therapy

NRT comprende cerotti, gomme, compresse sublinguali e
gli inhaler alla nicotina. I pazienti con patologia psichiatri-
ca presentano generalmente livelli molto elevati di dipen-
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denza da nicotina, facilmente dimostrabili con Fagerstrom
test for Cigarette Dependence (FTCD). Sono quindi indi-
cati alti livelli di nicotina sostitutiva per trattare in maniera
adeguata la sintomatologia astinenziale. La scelta che pare
dare migliori risultati € la terapia combinata che prevede
solitamente un cerotto con nicotina come base su cui il
paziente associa, secondo bisogno o preferenze, le gom-
me oppure le compresse o gli inhaler (Els, 2004; Selby,
2006). Anche I’inizio della terapia prevede un approccio
piu flessibile rispetto ai fumatori tradizionali, dove si con-
siglia solitamente di smettere di fumare quando si inizia la
terapia NRT. Invece, nei pazienti con disturbo psichiatrico
¢ spesso da considerare un uso del cerotto con nicotina per
ridurre il numero di sigarette fumate, avvicinando il pa-
ziente gradualmente alla cessazione. La durata del tratta-
mento pud essere quella raccomandata di 10 settimane ma
¢ bene considerare anche tempi pili lunghi, sebbene i costi
di questi trattamenti incidano in modo sensibile su soggetti
economicamente deboli. Non & da dimenticare, tuttavia,
che il trattamento farmacologico tende a raddoppiare o tri-
plicare le possibilita di successo (Ziedonis, 2008).

Bupropione

Questo farmaco & un inibitore della ricaptazione della
dopamina e, in grado minore, della noradrenalina e per
questo viene utilizzato anche come antidepressivo. Pud
essere usato con successo ed in modo sicuro nei pazienti
con malattia mentale, sia da solo che in associazione con
NRT. Il farmaco riduce significativamente il craving per
la nicotina e riduce la gratificazione al fumo. Il farmaco &
provvisto di un apprezzato effetto anoressizzante, utile in
pazienti che spesso assumono farmaci fortemente oressiz-
zanti. L’uso di bupropione non & stato mai associato con
rischi significativi di psicosi e pud essere efficacemente
usato nei pazienti schizofrenici (Evis, 2005; Anthenelli,
2016). Esiste un rischio di switch maniacale nei pazienti
con disturbo bipolare ma & da rimarcare che il bupropione
¢ considerato I’antidepressivo meno a rischio in tal senso
se confrontato con gli altri antidepressivi (Leverich, 2006;
Dhillon, 2008). Un altro aspetto da considerare (almeno
nel contesto italiano e senza entrare nel contenzioso, spes-
s0 capzioso, delle modalita prescrittive del farmaco) & la
possibilita di prescrivere il farmaco in regime SSN anche
se, paradossalmente, I’indicazione per smettere di fumare
non ¢ riportata sul foglietto illustrativo del prodotto mu-
tuabile. Quando prescriviamo bupropione, & bene effettua-
re un attento monitoraggio della pressione arteriosa ma,
ancor piu importante, & necessario raccogliere un’attenta
anamnesi del paziente escludendo dalla somministrazione
tutti i soggetti con storia di eventi convulsivi, anche remo-
ti. Il bupropione ha dimostrato un marcato effetto pro-con-
vulsivante (con una prevalenza tra 0,1-04%) associato
pero ai prodotti a rilascio immediato ed a dosaggi di 450
mg/die, preparati e dosaggi solitamente non impiegati nel
tabagismo (Beyens, 2008). Una revisione della letteratura
ed un recente trial controllato e randomizzato hanno esclu-
so un aumento di tendenza suicidaria rispetto al placebo
nei pazienti che hanno assunto, per qualsiasi motivo, bu-
propione (Wightman, 2010; Anthenelli, 2016).




Vareniclina

Nei fumatori appartenenti alla popolazione generale la va-
reniclina, un agonista parziale dei recettori alfad-beta2 del-
la nicotina, ha mostrato i piu alti livelli di efficacia per la
cessazione del fumo se confrontato singolarmente con gli
altri farmaci di prima scelta. Ai dosaggi raccomandati (2
mg/die per 12 settimane) il farmaco ha triplicato la proba-
bilita di essere astinente dal fumo a 6 mesi (Cahill, 2005).
Nei pazienti con malattia mentale I’uso del farmaco € stato
accolto con cautela poiché associato ad alcuni casi di sui-
cidio. Studi specifici hanno ridimensionato questo rischio
dimostrando, nei fumatori della popolazione generale, che
gli effetti collaterali di tipo depressivo (eventi suicidari
compresi) del farmaco erano sovrapponibili al placebo
(Tonstad, 2010). Altri studi hanno dimostrato P’efficacia e
la sicurezza del farmaco anche negli specifici contesti psi-
chiatrici (Stapleton, 2008; Anthenelli 2016).

Citisina

Anche se poco studiata nelle popolazioni psichiatriche, la
citisina ha le potenzialita per divenire un farmaco elettivo.
Questo essenzialmente per i seguenti motivi: 1. gli studi
sui fumatori ne hanno testato I’efficacia come superiore
anche alla vareniclina; 2. presenta lo stesso profilo di sicu-
rezza e di mancanza di interazioni farmacodinamiche (ma
sono necessari pil studi in pazienti che assumono polite-
rapie con psicofarmaci); 3. ha un basso costo che consente
di tenere regimi di somministrazione ad alte dosi per tempi
pitt lunghi, anche come riduzione del danno; 4. Ha breve
emivita che favorisce, rispetto alla vareniclina, la perso-
nalizzazione terapeutica. Per questi motivi la citisina ha le
potenzialita per divenire il farmaco di riferimento per tutti
quei pazienti in difficolta economica, che la letteratura ci
dice fumare pit degli altri e con piu difficolta a smettere
(Walker, 2016).

Considerazioni specifiche differenziali

Pazienti schizofrenici o con altri disturbi psicotici. Questi
sono probabilmente i soggetti che meno ricevono informa-
zioni riguardo la dannosita del fumo, meno raccomanda-
zioni e sostegno a smettere. Vi sono forti evidenze scien-
tifiche che la cessazione del fumo non peggiori la malattia
di base mentre pud portare a sensili miglioramenti sotto
molti punti di vista: cognitivi, psichici, lavorativi ed eco-
nomici (Ziedonis, 2008). 1l trattamento utilizzato per la
cessazione deve considerare le limitate capacita cognitive
di questi pazienti, prevedendo necessariamente tempi e
copertura farmacologica adeguatamente lunghi con un ar-
rivo graduale alla cessazione. I trattamenti NRT combinati
e I’associazione NRT e bupropione hanno mostrato mag-
giori evidenze di successo (Ziedonis, 2008; Selby, 2006).
Va sottolineata ancora una volta I’importanza del sostegno
con counseling adeguati (Els, 2007).

Pazienti con disturbi d’ansia

Come gia discusso vi & una forte associazione tra fumo e
disturbi d’ansia, in particolare il Disturbo di Panico ed il
Disturbo Post-Traumatico da Stress. Questi pazienti speri-
mentano una sintomatologia astinenziale molto piu violen-
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ta di altre tipologie di pazienti (Madden, 1997). Anche se
i livelli d’ansia tendono a decrescere notevolmente dopo
2-3 settimane dalla cessazione del fumo, il rischio di una
ricaduta gia nei primi giorni di astinenza & molto elevato.
Vareniclina e una terapia combinata NRT sono i tratta-
menti farmacologici di riferimento per questi pazienti, ma
il sostegno psicologico tramite colloqui, gruppi, hot-line
telefoniche e I’uso della rete possono aumentare la pro-
babilita di successo. Un consiglio aggiuntivo, soprattutto
per questi pazienti, & la risorsa di un buddy, inteso come
la spalla di sostegno: una persona fidata e disponibile ad
essere chiamata nei momenti di difficolta pili intensi.
Pazienti con disturbi dell’'umore. Il legame che unisce il
fumo ai disturbi depressivi, anche se noto da molto tempo,
& complesso e non del tutto chiaro. A fronte di studi che
non segnalano significative ricadute durante la cessazione
nei pazienti con anamnesi positiva per disturbi dell’'umore,
altri evidenziano un aumentato rischio di episodi maniaca-
li e/o depressivi nei 6 mesi successivi all’abbandono del
fumo (Lugoboni, 2017, Ziedonis, 2008). Inoltre, € eviden-
te in questi pazienti il problema dell’incremento ponderale
dovuto alla cessazione che pud peggiorare un quadro di
sovrappeso 0 obesita gia esistente. I fumatori hanno un
rischio di 3-4 volte maggiore, indipendentemente dal trat-
tamento, di atti auto lesivi rispetto alla popolazione gene-
rale (Miller, 2000). Abbiamo gia discusso dell’ideazione
suicidaria. Tuttavia, la comparsa di un’ideazione suicidaria
non deve imporre, tout court, un abbandono del tentativo
di smettere di fumare ma necessita di essere gestita in ma-
niera appropriata con un collegamento con le reti di salute
gia attive (Gunnell, 2009), di utilizzare un livello adeguato
di terapia sostitutiva (NRT combinato), di evitare la terapia
con vareniclina, di effettuare un follow-up attento ed assi-
duo. Un trattamento con bupropione o nortriptilina (anti-
depressivo con potenzialita antifumo, riconosciuto come
farmaco di seconda linea) pud trovare indicazione elettive
(Fiore, 2008). Il bupropione ¢ utile anche come augmen-
tation farmacologica di preesistenti terapie antidepressive.
Ovviamnete il tono dell’umore dovra essere monitoriz-
zato routinariamente in tutti quei fumatori che chiedono
un supporto per smettere di fumare. A tale scopo possono
essere proposte scale auto- o etero-valutative di rapida e
facile compilazione (Lugoboni, 2007).

Particolare attenzione va posta ai sintomi depressivi, a vol-
te sotto-soglia, nei soggetti fumatori con infarto del mio-
cardio o ictus recenti poiché in questi casi tutte le terapie
di prima linea possono essere efficacemente impiegate
(Anthenelli, 2016).

Conclusioni

La maggioranza dei fumatori vorrebbe smettere ma ha
timore degli effetti negativi legati all’astinenza. Questo
aspetto, frequente in tutti i fumatori, diventa addirittura
cruciale in presenza con comorbilita psichiatrica. La sin-
drome astinenziale, se grave e non trattata, correla con
probabilita di successo minime. E paradossale come i sog-
getti con comorbilita psichica, in assoluto tra i pi forti
fumatori sia come prevalenza che come consumo pro-ca-
pite di sigarette, ricevano in assoluto meno informazioni
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sui rischi fumo-correlati, meno consigli su come smette-
re ¢ meno supporto nel farlo. L'auto efficacia & un punto
cruciale in questi pazienti e quindi I’individuazione di un
adeguato counseling ha un ruolo centrale ma deve essere
necessariamente associato ad un trattamento farmacologi-
co adeguato nei tempi, nelle dosi ed applicato al tipo di
psicopatologia. Trattamenti dimostratisi efficaci e ben tol-
lerabili per ridurre i sintomi astinenziali ed aumentare le
probabilita di successo sono la vareniclina, il bupropione e
la terapia sostitutiva con nicotina. Smettere di fumare non
¢ necessariamente e sempre associato ad un peggioramen-
to della malattia di base, sebbene nei pazienti con disturbi

dell'umore debbano essere applicate soluzioni specifiche
ed efficaci. Smettere di fumare pud portare netti miglio-
ramenti nei soggetti con malattia mentale sia dal punto di
vista clinico che sociale. Pazienti ed operatori sanitaria che
lavorano nell’ambito della psichiatria e della psicologia
clinica potrebbero davvero beneficiare di una consape-
volizzazione su questo problema in modo tale da ridurre
e, possibilmente, eliminare la falsa credenza di molti che
ritengono il fumo un problema minore e temono ripercus-
sioni sulla gestibilita di questi pazienti, soprattutto in ter-
mini di ostilita ed aggressivita (Lugoboni, 2011), qualora
cessino le sigarette.
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