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Summary. Depression is a prevalent and burdensome psychiatric disorder, with a lifetime prevalence of up to 15-20%. Major depressive disorder is
a leading cause of disability. Worldwide, depression is the first cause of years lived with disability in 56 Countries and the second cause in another 56
Countries. The role of the primary care physician is paramount to identify and treat depression, which very often goes unrecognized, underdiagnosed
or untreated. Depression is medical iliness, not so different in terms of being a medical iliness, nor less burdensome, than diseases such as myocar-
dial infarction or a stroke. Similar to what happens for those illnesses, depression often stems from the interplay between a biological (e.g. genetic)
predisposition and a number of important other factors (acting as mediators, moderators or modulators), such as lifestyle, stresses and psychological,
personality, temperamental or social factors. Hence, each type of depression is associated with peculiar mixtures of causes and trajectories. For a very
large part of depressed patients, the general practitioner represents the first and key clinical contact. It therefore becomes essential to provide the
primary care physician with appropriate information, as well as with the most appropriate diagnostic and treatment tools. This paper examines practical
aspects related to epidemiology, diagnosis and treatment of depression in general, and then focuses on the particular characteristics of one of the latest
drugs that have been added to the armamentarium available for the treatment of depression, vortioxetine (VTX). VTX is a multimodal drug that adds to

the activity of inhibiting the reuptake of serotonin, which is shared with many other antidepressants, the following characteristics:

1 direct activity on several key receptors;

2 relatively favorable tolerability profile, with a low risk of weight gain, sexual dysfunction and anticholinergic side effects (e.g. urinary retention, consti-

pation, xerostomia);

3 low risk of interactions with other medications;

4 encouraging data about a peculiar efficacy on particularly important symptoms, such as cognitive dysfunction;
5 effectiveness on residual symptoms of depression, which increases the chances of a complete functional recovery.

Introduzione

Definizione - Epidemiologia - Cause
globali - Focus depressione maggiore

La depressione & ampiamente riconosciuta
come un grave problema di salute pubbli-
ca in tutto il mondo. Lincidenza annuale
del disturbo depressivo maggiore (DDM) &
approssimativamente del 3%, e la durata
media di un episodio & di 30 settimane.
La prevalenza globale si approssima al 5%
(equivalente a pit di 300 milioni di perso-
ne). Quasi la meta di queste persone vive
nelle regioni Sud Est Asiatiche e Pacifiche
Occidentali. | valori percentuali pi elevati
si registrano nelle donne (circa 5%) rispetto
agli uomini (circa 4%) e nell’eta avanzata
(circa 8%) rispetto a quella giovanile (circa

6%) 3. La prevalenza nel corso della vita
raggiunge valori molto piu alti, spesso
influenzati dalla disponibilita di professioni-
sti in grado di fare una diagnosi e curare
la malattia. Negli Stati Uniti, ad esempio,
si calcola una prevalenza annuale del
15-20% *. La depressione € una causa pri-
maria di disabilita. In 56 Paesi del mondo,
la depressione € la prima causa di anni vis-
suti con disabilita e in altri 56 Paesi ¢ la
seconda °.

L'impatto sulla salute pubblica & importante
sia a livello diretto che a livello indiretto. La
depressione infatti aumenta i costi socio-
sanitari, la sofferenza personale, la disa-
bilita psicosociale, il rischio co-morbilita e
mortalita associate ® 6%, Secondo I'Orga-
nizzazione Mondiale della Sanita (OMS), nel
2020 la depressione sara la piu diffusa al
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mondo tra le malattie mentali e in genera-
le la seconda malattia pit diffusa dopo le
patologie cardiovascolari .

Nonostante la disponibilita di numerosi trat-
tamenti efficaci, i disturbi depressivi sono
spesso sottovalutati e poco riconosciuti 2.
Le cause di questa bassa identificazione
includono lo stigma della depressione stes-
sa e la relativa mancanza di formazione, di
tempo e di strumenti che consentano una
diagnosi rapida e sistematica di ogni sinto-
mo depressivo.

Solo il 57% dei pazienti depressi cerca
attivamente un aiuto medico per curare
la propria depressione e, fattore molto
importante, molti di loro consultano un
medico di medicina generale come primo
step clinico. Il ruolo del medico di medicina
generale nell’identificazione e nel tratta-
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mento della depressione & dunque crucia-
le. Diversi studi hanno confermato che il
tasso di mancate diagnosi di depressione
si awicina al 50%. E dunque fondamen-
tale fornire ai medici, e in particolare ai
medici di medicina generale, informazioni
sulle migliori strategie per la diagnosi ¢ il
trattamento della depressione nella popo-
lazione che afferisce alle loro cure ™4,

E opportuno tenere presente che una parte
dei pazienti affetti da Depressione Maggiore
manifesta il primo episodio affettivo duran-
te I'infanzia o I'adolescenza e che il rischio
di recidiva in questi casi &€ maggiore del
50%. Inoltre, & opportuno tenere sempre
presente che la depressione & una malattia
altamente ricorrente e che, soprattutto nei
pazienti che hanno avuto pit di un episodio
depressivo nel corso della loro vita, il rischio
di recidiva raggiunge il 90%.

Alcune categorie di pazienti risultano piu
esposte alla patologia depressiva per la
presenza di riconosciuti fattori di rischio
quali: poli-patologia, i cardiopatia, i diabete,
presenza di dolore cronico, sesso femmini-
le, eventi stressanti della vita, esperienze
infantili avverse e alcuni tratti personologici.
Una delle principali sfide del professionista
sanitario € dunque quella di identificare
precocemente la depressione, misurare il
suo impatto sulla vita del paziente, e valu-
tare sistematicamente i cambiamenti nei
sintomi favoriti dal proprio intervento. La
misurazione oggettiva di segni e sintomi dei
disturbi depressivi facilita infatti un approc-
cio piu razionale al trattamento stesso,
aumentando le possibilita di successo.

| pazienti che soffrono di depressione mani-
festano tipicamente una costellazione di
sintomi appartenenti alla sfera psicologi-
ca, comportamentale, fisica e cognitiva. Le
caratteristiche nucleari, secondo il Manuale
Diagnostico Statistico dei Disturbi Mentali
5 (DSM-5) 5 sono definite come “umore
depresso” (o irritabile in bambini e ado-
lescenti) e “perdita di interessi/piacere”
presenti in contemporanea ma sufficienti
anche singolarmente per porre diagnosi
se associati, per almeno 2 settimane, ad
almeno altri quattro sintomi tra: insonnia/
ipersonnia; ridotto interesse/piacere; senso
di colpa/inutilita; ridotta energia o fatica;
ridotta concentrazione/capacita di deci-
dere; perdita 0 aumento di appetito/peso;
agitazione/rallentamento psicomotorio;
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ideazione/pianificazione/tentativo suicidari.
Sebbene i disturbi depressivo e bipolare
siano distinti dal punto di vista categoriale
e terapeutico essi appaiono sovrapponibili
per alcune caratteristiche all’osservazione
clinica. Infatti circa il 50% di pazienti con
Depressione osservati in studi prospettici
a lungo termine hanno manifestato episodi
ipomaniacali 0 maniacali essendo riclas-
sificati come disturbo bipolare. Questo si
ripercuote sul trattamento farmacologico
rendendo necessario, in pazienti che mani-
festano elevazione dell’'umore in corso di
terapia antidepressiva, I'aggiunta di stabi-
lizzanti dell’'umore o antipsicotici al fine di
trattare non solo I’episodio acuto ipomania-
cale maniacale ma anche di prevenire futuri
e pit severi episodi depressivi. Particolare
attenzione deve essere riservata anche ai
pazienti con agitazione, discontrollo degli
impulsi o0 ideazione suicidaria. Molto spes-
S0, infatti, tali pazienti devono essere trat-
tati come se avessero un disturbo bipolare
(e.g. con stabilizzanti o antipsicotici) anche
quando i sintomi bipolari sono ancora sotto-
soglia (Fig. 1).

Convalidato dalle nuove linee guida NICE
2017 '°, I'Albero Decisionale & uno stru-
mento innovativo e pratico per il medico di
assistenza primaria. La struttura dell’albero
guida il medico attraverso le possibili traiet-
torie da seguire durante il percorso di cura
del paziente depresso.

DSMYV

Criteri valutativi e orientativi per il
medico di base - Scale di valutazione
e opzioni di trattamento - Quando
indirizzare il paziente allo specialista

Uno strumento diagnostico molto impor-
tante per il medico di medicina generale &
I'esame obiettivo dello stato mentale, che
Si svolge sia attraverso un’attenta osserva-
zione che attraverso specifiche domande
poste con I'obiettivo di accertare i sintomi
presenti. Lesame esame psichico permette
di stabilire la relazione tra i sintomi psichia-
trici e importanti aspetti relativi al funziona-
mento nella vita quotidiana, formulando una
diagnosi piu articolata e completa.

La struttura basilare del’esame prevede
I'osservazione e I'interazione medico-
paziente su 5 aree principali:

e aspetto, comportamento, eloquio;

umore, affettivita, ansia;

e cognitivita, ideazione/pensiero,
sensopercezione;

e consapevolezza;
e rischio suicidario.
I medico di medicina generale pud avvaler-
si anche di specifiche scale di valutazio-
ne per la descrizione accurata e obiettiva
del livello di gravita dei segni e sintomi di
depressione. Le scale valutative sono utili
nelle fasi di diagnosi e follow-up, e rap-
presentano una strategia che spesso aiuta
i pazienti a esprimersi meglio e sentirsi
meglio valutati e capiti. Possiamo suddivi-
dere le scale di valutazione in due tipologie:
scale somministrate dal medico (0 assi-
stente) e scale di auto-report (0 auto som-
ministrazione). Le scale di valutazione pil
comunemente utilizzate nella depressione
includono:

e Hamilton Rating Scale for Depression
(medico) & ritenuta un parametro di rife-
rimento indispensabile per qualsiasi trial
sulla depressione. Consiste di 17 0 21
item, alcuni a 3 (0-2), altri a 5 (0-4) livel-
li di gravita e con ogni livello associato
a una definizione. Gli elementi investi-
gati attengono per lo pitl a 6 aree: ansia
e somatizzazioni, alterazioni del peso,
disturbi cognitivi, variazioni diurne della
sintomatologia, rallentamento depressivo
e disturbi del sonno;

e Montgomery - f\sberg Depression
Rating Scale (medico) valuta fattori di
cambiamento nell’ambito della patologia
depressiva. Composta da 10 item con
punteggi da 0 a 6 che mirano alla valuta-
zione di sintomi quali 1a tristezza, la ten-
sione interna, il sonno, i disturbi cognitivi
e I'ideazione pessimistica o suicidaria;

e Public Health Questionnaire - 9
(paziente) € breve strumento auto-
somministrato per screening, diagnosi,
monitoraggio composto da 9 item che
corrispondono ai sintomi della depres-
sione maggiore secondo il DSM-5. |I
punteggio ha un range compreso tra 0
e 27. | punteggi compresi tra 0 e 10.

La terapia farmacologica della depressio-

ne & basata su antidepressivi che mostra-

no diversi pattern di risposta ed effetti
collaterali basati sulle proprie caratteristi-
che farmacologiche adatte a diversi profili
sintomatologici. Il tasso di miglioramen-
to massimo awviene gia nelle prime 2-3
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FIGURA 1.
Albero decisionale trattamento depressione (da Taylor et al., 2018, mod.) ™°.

Diagnosi e trattamento della depressione maggiore: strumenti valutativi
e nuove opzioni terapeutiche per il medico di medicina generale

Trattamento Farmacologico della Depressione

1

. Sintomatologia

Discutere con il paziente la scelta del medicinale sulla base di:

. Rapporto Rischio (Effetti Collaterali)/Beneficio (Effetti Terapeutici)
. Tempi e Modalita di Risposta

NB: (una buona collaborazione influenza sulla risposta ai farmaci)

ELABORARE UN TRATTAMENTO PERSONALIZZATO

Suggerire:

e Trattamento personalizzato, basato su fattori come: efficacia, tollerabilita,
importanza di specifici effetti collaterali per il singolo caso

i

Inizio Terapia Antidepressiva

* Titolare alla dose terapeutica (se necessario)
* Valutare I'efficacia a 2-3 settimane

Inefficace

/

Efficace

Scarsamente
Tollerata

* Valutazione Settimanale per
1-2 ulteriori settimane

* Se non ci sono risposte
considerare un incremento di
dosaggio

¢ Continuare per 6-9 mesi
a dose piena

* Considerareiil
trattamento a lungo

Cambiare Antidepressivo
Stabilire il dosaggio
terapeutico e rivalutare
efficacia a 3-4 settimane

termine
1
Inefficace Efficace » Scarsamente
- . . Tollerata
e  Passare a un diverso Antidepressivo o inefficace

*  Stabilire il dosaggio terapeutico, rivalutando a 3-4
settimane e, se necessario, aumentare la dose

1 Inefficace

Fare riferimento allo specialista

settimane e si mantiene nelle settimane
successive. Esistono diverse classi di anti-
depressivi: °

inibitori selettivi del reuptake della sero-
tonina (SSRI) citalopram, escitalopram,
paroxetina, fluoxetina, fluvoxamina, e
sertralina;

triciclici (TCA) imipramina, amitriptilina,
clomipramina, doxepina, dosulepina,
trimipramina, nortriptiling; °
inibitori  delle  monoamino  ossidasi

(IMAQ) tranilcipromina, fenelzina, iso-
carboxazide, moclobemide;

inibitori della ricaptazione della seroto-
nina-norepinefrina (SNRI) venlafaxina,
duloxeting;

inibitori della ricaptazione della nora-
drenalina (NaRI) reboxeting;

inibitori del reuptake della noradrenali-
na e della dopamina (NDRI) bupropione;
altri/multimodali vortioxetina mirtazapi-
na, trazodone, agomelatina;
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Gli SSRI sono stati a lungo ritenuti farmaci
di prima scelta nel trattamento farmacologi-
co della depressione perché meglio tollerati
comparati ai pitl datati TCA e IMAQ. Gli SNRI
possono essere meno tollerati degli SSRI
ma hanno comunque un rischio di effetti
collaterali che & piu basso di quello dei TCA
e IMAO. Con tutti i trattamenti farmacologici
C’e una marcata variazione inter-individuale
in termini sia di efficacia che tollerabilita dif-
ficile da prevedere. Pertanto si ritiene utile
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e necessario un approccio flessibile rispetto
alla scelta del giusto schema terapeutico.
Tuttavia, gli attuali antidepressivi sono asso-
ciati con seri e spiacevoli effetti collaterali
come ad esempio disfunzione sessuale,
sintomi gastrointestinali, insonnia, aumento
di peso. Questi e altri effetti avversi sono tra
i pill importanti fattori coinvolti nella scarsa
aderenza e sospensione del trattamento. Di
seguito sono riassunti gli effetti avversi di
maggior rilevanza clinica degli attuali anti-
depressivi disponibili 7' (Tab. 1.
['evoluzione della farmacoterapia impiegata
nel trattamento della depressione, ¢ focaliz-
zata verso nuove proposte farmacologiche
in grado di contrastare efficacemente il pro-
blema della sintomatologia attiva e residua
nel paziente depresso che € stata associa-
ta a una maggiore probabilita di ricadute e
recidive di malattia. Il paziente depresso ha
una probabilita molto elevata, fino all'80%,
di avere ricadute e il rischio di cronicizza-
zione nei casi di depressione maggiore puo
arrivare anche al 20%. La risposta iniziale
del paziente al trattamento farmacologico &
generalmente positiva, tuttavia, risulta fre-
quente la persistenza di una sintomatologia
residua riguardante la sfera cognitiva, affet-
tiva e psicomotoria. | sintomi residui hanno
un grosso impatto sulla qualita di vita sociale,
relazionale e lavorativa del paziente soprat-
tutto nella fase di remissione della patologia
dove ci si aspetta una maggiore stabilizzazio-
ne fisiologico-terapeutica 2%,

Una volta diagnosticata la depressione e il
medico di medicina generale (MMG) decide
di trattare con un antidepressivo, & neces-
sario scegliere il farmaco pit adatto per il
singolo paziente. Un alto tasso di fallimen-
to terapeutico del primo farmaco che viene
scelto & comune e, purtroppo, la medicina
personalizzata deve ancora fornire una guida
specifica per MMG in termini di selezione
del trattamento. In molti casi, si deve quindi
scegliere un farmaco e procedere con una
strategia “prova, valuta i risultati e decidi se
proseguire o cambiare”. Non esiste una chia-
ra base di prove per aiutare a scegliere con
sicurezza matematica quale, tra i farmaci
esistenti, sia il migliore per il singolo paziente
in termini di efficacia e tollerabilita. La cono-
scenza approfondita delle caratteristiche di
ogni singolo farmaco, tuttavia, puo aiutare a
aumentare le possibilita di scegliere la mole-
cola pit adatta a ogni specifico paziente. Nei
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paragrafi che seguono, saranno descritte
le caratteristiche di uno degli ultimi farmaci
antidepressivi introdotti in Italia: vortioxeti-
na. Come tutti i farmaci antidepressivi, vor-
tioxetina & adatto per alcuni pazienti e meno
adatto per altri. E tollerato da alcuni pazienti
e meno tollerato da altri. La sua approfon-
dita conoscenza, tuttavia, aiuta a sceglierlo
per i pazienti potenzialmente pi adatti e a
aumentare le possibilita di ottenere il meglio
da questo farmaco (ad esempio, scegliendo
le dosi piti congrue allo specifico caso) una
volta che si decida di prescriverlo.

Vortioxetina

Definizione - FKT FKD - Efficacia globale
- Efficacia nella depressione maggiore

Vortioxetina & un farmaco multimodale che

aggiunge all’attivita di inibizione del reup-

take della serotonina, condivisa con molti
antidepressivi:

1 svariate attivita dirette su recettori chia-
ve come 5HT-1A, bHT3 e 5HT7;

2 un buon profilo di tollerabilita, con
basso rischio di aumento di peso,
disfunzione sessuale e effetti collaterali
anticolinergici (e.g. ritenzione urinaria,
stipsi, xerostomiay);

3 dati clinici di buona efficacia in gene-
rale, compresa ['efficacia su sintomi
particolarmente importanti, come la
disfunzione cognitiva.

Profilo farmacologico della vortioxetina

La vortioxetina e farmaco ad azione “mul-
timodale” poiché associa I'inibizione del
re-uptake serotoninergico, mediato dal tra-
sportatore della serotonina (SERT), all’azio-
ne diretta su molteplici recettori. Ad esem-
pio, vortioxetina & antagonista dei recettori
serotoninergici  5-HT3 5-HT7, 5-HT1D;
agonista del recettore 5-HT1A e agonista
parziale del recettore 5-HT1B).
L'interazione “multimodale” della vortioxe-
tina awviene sia direttamente sia indiret-
tamente e coinvolge sistemi chiave per
il trattamento della depressione come il
sistema serotoninergico e il sistema nora-
drenergico, entrambi fondamentali per il
controllo dell’'umore e per funzioni capitali
come quella cognitiva 2%,

La farmacocinetica della vortioxetina &
caratterizzata da un’esposizione di tipo
lineare, priva di picchi di assorbimento, e

dose-dipendente. La biodisponibilita orale
¢ moderata e, fattore importante, non
viene influenzata dall’assunzione di cibo.
L’emivita del farmaco arriva a 66 ore.
Vortioxetina ha una bassa probabilita di
interazioni farmacologiche rispetto ad altri
farmaci antidepressivi, grazie alla suo iter di
metabolizzazione epatica che non prevede
attivita clinicamente rilevanti di induzione o
inibizione del citocromo P450. La vortioxe-
tina, infatti, viene catabolizzata nel fegato
grazie a un processo ossidativo mediato
da alcuni isoenzimi del citocromo P450
(CPY2D6, CYP3A4/5, CYP2C19, CYP2C9,
CYP2A6, CYP2C8, CYP2B6) e tramite la suc-
cessiva glucuronazione. Il principale respon-
sabile della catalizzazione della vortioxetina
al suo metabolita primario, privo di attivita
farmacologica, € I'enzima CYP2D6 %, Tale
enzima, similmente agli enzimi epatici del
citocromo P450 non viene né indotto né ini-
bito dall’azione della vortioxetina la cui azione
farmacologica rimane, quindi, potenzialmen-
te priva di interazioni.

Il programma di sviluppo clinico di vortioxe-
tina ha coinvolto pit di 9000 pazienti e
dimostrato efficacia e buona risposta in un
ampio range di condizioni patologiche inclu-
S0: depressione severa, depressione con alti
livelli di ansia e depressione nella popolazione
anziana 2° 22, In tre ampi studi randomizzati
controllati vortioxetina ha peraltro dimostrato
miglioramento dei sintomi cognitivi associati
alla depressione 2?2, Uno degli aspetti inno-
vativi della vortioxetina, emerso dagli studi cli-
nici, & I'efficacia (comparata ad agomelatina)
anche verso i pazienti non-responder o con
risposta sub-ottimale ad SSRI o SNRI. Questo
crea nuove opportunita  farmacoterapiche
utili, soprattutto, negli switch farmacologici
legati alla sintomatologia residua. Dunque
tale principio attivo rappresenta una nuova
arma per limitare I'eventuale sintomatolo-
gia attiva e residua in pazienti con distur-
bo depressivo maggiore *. Vortioxetina ha
dimostrato di essere ben tollerata in termini
di effetti avversi a livello metabolico, cardiova-
scolare, e sessuale. Gli effetti collaterali sono
solitamente limitati, di media-lieve entita e i
verificano nelle prime due settimane di tratta-
mento. Leffetto collaterale piu frequente nei
trial clinici € stato la nausea che tuttavia non &
risultata significativamente superiore a quella
di composti di controllo come venlafaxina o
duloxetina 28 313,
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TAS=ELLA L
Caratteristiche dei farmaci antidepressivi (da Stern et al. Massachusetts General Hospital. 6th Ed. London: Elsevier Health Sciences 2010, mod.).
Caratteristiche dei farmaci antidepressivi
Emivita Poten_za Potgnza ) Ipotensi(_Jne E_ffet_ti _ D?:fge%io t erzggﬂfi -

(ore) sedativa anticolinergica ortostatica aritmici (mg/die) (mg/die)
Antidepressivi (CLASSE)
Amitriptilina (TCA) 21 Alta Massima Alta Si 150 75-300
Bupropione (NDRI) 15 Bassa Bassa Minima Bassi 200 75-300
Citalopram (SSRI) 33 Bassa Bassa Bassa Bassi 20 20-80
Clomipramina (TCA) 23 Alta Alta Alta Si 150 75-300
Desipramina (TCA) 21 Bassa Moderata Moderata Si 150 75-300
Desvenlafaxina (SNRI) 10 Bassa Bassa Bassa Bassi 50 50-400
Doxepina (TCA) 17 Alta Moderata Alta Si 200 75-400
Duloxetina (SNRI) 12 Bassa Bassa Bassa Bassi 40 40-120
Escitalopram (SSRI) 22 Bassa Bassa Bassa Bassi 10 10-20
Fluoxetina (SSRI) 87 Bassa Bassa Minima Bassi 20 40-80
Fluvoxamina (SSRI) 19 Bassa Bassa Bassa Bassi 200 50-300
IMAO - Inibitori delle = Bassa Bassa Alta Bassa = =
MonoAmminoOssidasi
Imipramina (TCA) 28 Moderata Moderata Alta Si 200 75-400
Maprotilina (TCA) 43 Alta Moderata Moderata Si 150 75-300
Mirtazapina (NaSSA) 30 Alta Bassa Bassa Bassi 15 15-45
Nafazodone (SARI) 3 Moderata Bassa Bassa Bassi 300 300-600
Nortriptilina (TCA) 36 Moderata Moderata Moderata Si 100 40-150
Paroxetina (SSRI) 21 Bassa Bassa/moderata Minima Bassi 20 20-60
Protriptilina (TCA) 78 Bassa Alta Moderata Si 30 15-60
Selegilina (TCA) 18 Bassa Bassa Moderata Bassi 6 6-12
Sertralina (SSRI) 26 Bassa Bassa Minima Bassi 50 50-200
Trazodone (SARI) 35 Alta Minima Moderata Si 150 50-600
Trimipramina 13 Alta Moderata Alta Si 150 75-300
Venlafaxina (SNRI) 3.6 Bassa Bassa Bassa Bassi 300 75-375
Vortioxetina (multimodale) 66 Bassa Bassa Bassa Bassi 20 5-20

Nella nostra esperienza, un inizio a basso
dosaggio di vortioxetina (portata comunque
al dosaggio target di 10-20 mg) entro 7-10
giorni riduce nettamente il rischio di nausea.

Conclusioni

La depressione € un disturbo dell’'umore
comune e grave, che provoca sintomi che

influiscono sulla qualita di vita, sul senso
di benessere, sul pensiero e sul modo in
cui le persone vivono le loro attivita quoti-
diane, come dormire, mangiare o lavorare.
La depressione deve essere diagnosticata
prima possibile e il trattamento deve essere
personalizzato e adattato alle esigenze del
singolo paziente. La vortioxetina rappresen-
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ta una nuova opportunita farmacologica nel
trattamento della depressione maggiore. Le
peculiarita positive della farmacocinetica e
della farmacodinamica della vortioxetina,
unite alla buona tollerabilita e alle ridotte
possibilita di interazioni farmacologiche,
indicano un’elevata sicurezza, tollerabilita ed
efficacia del farmaco, che si caratterizza per
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aspetti peculiari come I'efficacia su sintomi
cognitivi, la scarsa tendenza a dare aumento
di peso, disfunzioni sessuali come riduzione
della libido, o altri effetti collaterali come stip-
si, ritenzione urinaria o xerostomia. Gli studi
clinici randomizzati sia a breve che a lungo
termine confermano I'efficacia della vortioxe-
tina nei pazienti con depressione maggiore,
anche nelle forme pit severe, nei pazienti
anziani e nei pazienti recidivanti. L'azione
multimodale della vortioxetina, diversa da
quella di altri farmaci antidepressivi, la rende
inoltre efficace nel contenere la sintomato-
logia residua e a raggiungere un completo
recupero funzionale e di qualita di vita.
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