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DESCRIZIONE SINTETICA DELLE LINEE DI RICERCA DEL GRUPPO

1) Valutazione delle variabili che condizionano il funzionamento sociale nella vita reale delle
persone con diagnosi di schizofrenia

Negli ultimi decenni, nonostante la provata efficacia degli strumenti terapeutici disponibili, il
funzionamento sociale nella vita reale delle persone con diagnosi di schizofrenia non ¢ migliorato in
misura significativa. Di molte variabili ¢ stato esplorato il possibile impatto sul funzionamento
sociale di queste persone, ma con risultati parziali e a volte contraddittori. Le variabili in gioco
possono essere suddivise schematicamente in tre categorie principali: a) aspetti legati alla malattia;
b) risorse della persona; c) fattori inerenti al contesto. Il nostro gruppo di ricerca ha coordinato uno
studio multicentrico, che ha coinvolto 26 centri universitari italiani, per indagare 1 fattori
appartenenti a tutte queste categorie. Tra i fattori inerenti alla malattia sono stati valutati i sintomi
negativi, la dimensione depressiva, i deficit neurocognitivi e la compromissione della cognizione
sociale. Attraverso la valutazione dei fattori inerenti alla malattia nei familiari di primo grado non
affetti, lo studio indaga anche la ereditabilita di tali fattori e le varianti genetiche ad essi associate,
nonche la loro relazione con alcuni endofenotipi elettrofisiologici e di neuroimmagine strutturale e
funzionale, rilevanti per la schizofrenia. Inoltre, viene valutato il ruolo delle risorse della persona, in
particolare, lo stato di salute fisica, la resilienza, le strategie di coping, i “recovery styles” e
I’autostima) e dei fattori legati al contesto (in particolare, status socio-economico della famiglia,
opportunita finanziarie e lavorative, incentivi familiari e sociali, stigma e rete sociale) nel modulare
I’impatto delle variabili inerenti alla malattia sul funzionamento nella vita reale.

2) Ottimizzazione del trattamento in pazienti al primo episodio di schizofrenia

Il nostro gruppo di ricerca contribuisce nell’ambito di ampi studi multicentrici europei alla
valutazione dell’efficacia dei trattamenti correntemente in uso per la schizofrenia in pazienti al
primo episodio di malattia, ad esplorare nuove opzioni terapeutiche, a stabilire linee guida per
I’ottimizzazione della sequenza dei trattamenti antipsicotici, a valutare 1’accettabilita e 1’efficacia
della clozapina nei pazienti nonresponder entro le prime 10 settimane dall’inizio del trattamento
antipsicotico, a valutare se marcatori glutamatergici predicono la risposta a trattamenti di prima e
seconda linea o se una combinazione di marcatori farmacogenetici, proteomici ¢ metabolici possa
fornire una predizione della risposta clinicamente utilizzabile. Viene, inoltre, valutata I’efficacia di
un intervento psicosociale implementato su web nel migliorare I’aderenza al trattamento e I’esito
funzionale negli stessi pazienti. Infine, viene indagata la natura e la prevalenza di alterazioni
cerebrali strutturali nei pazienti con schizofrenia al primo episodio di malattia e la possibilita che
esse predicano la risposta al trattamento successivo con antipsicotici.

In pazienti al primo episodio di malattia sono state anche indagate le relazioni tra qualita della vita e
bisogni insoddisfatti di cura, nonché 1’andamento longitudinale e i predittori di questi ultimi.



3) I sintomi negativi della schizofrenia: prevalenza, valutazione e studio delle basi
neurobiologiche

Numerosi studi hanno mostrano che i sintomi negativi primari e persistenti condizionano
sfavorevolmente I’esito funzionale dei pazienti affetti da schizofrenia. Di fatto tali sintomi
caratterizzano un sottotipo di schizofrenia, la schizofrenia deficitaria (SD), che ha un esito
sfavorevole e non migliora con le cure. Il nostro gruppo ha coordinato un network italiano sullo
studio della schizofrenia deficitaria per verificare la stabilita e I’esito a lungo termine della SD,
migliorare la valutazione e la caratterizzazione dei sintomi negativi e indagarne 1 substrati biologici
e I’impatto sull’esito funzionale. Nell’ambito di tale linea ¢ stata condotta la traduzione italiana e la
validazione della della Brief Negative Symptom Scale in un ampio campione di pazienti affetti da
schizofrenia. Sono stati studiati i correlati clinici e neurobiologici dei due fattori principali di tali
sintomi: anedonia/avolizione e ridotta espressione emotiva, trovando che solo il primo discrimina i
pazienti con SD da quelli con il sottotipo non deficitario. Per migliorare la comprensione della
patofisiologia dell’anedonia/avolizione, che potrebbe contribuire in maniera rilevante a chiarire 1
meccanismi neurobiologici che sottendono i sintomi negativi primari della SD, sono stati indagati i
substrati neuronali di tale dimensione mediante la valutazione di indici elettrofisiologici e di
Risonanza Magnetica Nucleare funzionale. Infine, nell’ambito di uno studio multicentrico europeo,
¢ stata indagata la prevalenza, i correlati neuro cognitivi e I’impatto dei sintomi negativi persistenti
sull’esito a lungo termine della malattia in un ampio campione di pazienti al primo episodio.

4) Deficit delle funzioni neurocognitive e della cognizione sociale nei pazienti affetti da
schizofrenia: valutazione e interventi riabilitativi

Nei pazienti affetti da schizofrenia ¢ stata largamente documentata la presenza di deficit a carico di
diversi domini cognitivi ¢ della cognizione sociale. Tali deficit non rappresentano un fenomeno
secondario alla psicopatologia bensi una caratteristica nucleare della sindrome che interferisce con
il funzionamento sociale e probabilmente rappresenta un fattore di rischio per lo sviluppo della
sindrome. La presente linea di ricerca prevede la valutazione delle funzioni cognitive e della
cognizione sociale in pazienti affetti da schizofrenia, nei loro familiari non affetti e in controlli sani.
E’ prevista la messa a punto del dato normativo italiano per la batteria di test neuropsicologici
utilizzata per la valutazione delle funzioni cognitive (MATRICS Consensus Cognitive Battery),
nonché la traduzione e I’adattamento in lingua italiana di uno dei test utilizzati per la valutazione
della cognizione sociale (The Awareness of Social Inference Test). Sono stati messi a punto e dal
nostro gruppo di ricerca un training cognitivo individualizzato e un training delle abilita sociali. Di
tali training sono state valutate 1’efficacia nel migliorare le funzioni cognitive e I’impatto sul
funzionamento sociale in pazienti con schizofrenia, attraverso la collaborazione con centri di salute
mentale campani. Nell’ultimo anno considerato (2013) ¢ stata avviata una collaborazione con un
centro di eccellenza per la riabilitazione cognitiva al King’s College di Londra, per curare la
traduzione e la validazione del programma CiRCUITS, messo a punto da tale centro.

5) Le basi neurobiologiche dei disturbi dell'alimentazione: indici neurocognitivi,
elettrofisiologici e di neuroimaging funzionale

Studi che hanno indagato la presenza di deficit cognitivi in pazienti con disturbi del comportamento
alimentare hanno riportato pattern eterogenei di disfunzione cognitiva e, in alcuni casi, nessuna
compromissione. La presente linea di ricerca ha lo scopo di indagare il profilo neurocognitivo in un
ampio campione di pazienti con bulimia nervosa (BN) mediante la valutazione di diversi domini
cognitivi ¢ di indagare 1’eventuale influenza delle variabili demografiche, psicopatologiche,
temperamentali e neuroendocrine sulla prestazione neurocognitiva delle pazienti. Inoltre, vengono
indagate alcune componenti elettrofisiologiche quali la N200, la P300 e la slow wave, che valutano
le diverse fasi dell’elaborazione delle informazioni, allo scopo di chiarire le basi neurobiologiche
dell’impulsivita riscontrata nelle pazienti con BN.



Mediante uno studio di neuroimmagine funzionale, viene indagata la presenza di una disfunzione
delle aree cerebrali coinvolte nella percezione dell’immagine del proprio corpo e degli stimoli
correlati al cibo in pazienti con anoressia nervosa (AN) o con BN. Vengono, infine, indagate le
relazioni tra le eventuali anomalie riscontrate nel funzionamento cerebrale e le caratteristiche
genetiche, ormonali, cognitive e di personalita dei soggetti con AN o BN.
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a) Interazione con gruppi di ricerca dell’ Ateneo, operanti nei seguenti Dipartimenti
- Dipartimento di Biochimica, Biofisica e Patologia Generale

- Dipartimento di Scienze Cardio-Toraciche e Respiratorie

- Dipartimento di Medicina Sperimentale

b) Partecipazione a progetti di ricerca

1) European First Episode Schizophrenia Trial (EUFEST). Finanziato dall’European Group for
Research in Schizophrenia (EGRIS).

2) “Optimization of Treatment and Management of Schizophrenia in Europe”. Finanziato dalla
Comunita Europea nell’ambito del 7° Programma Quadro.

3) “Network italiano per la ricerca sulle psicosi - Studio multicentrico sui fattori che condizionano
il funzionamento sociale nella vita reale delle persone con diagnosi di schizofrenia”. Finanziato
dalla Societa Italiana di Psicopatologia (SOPSI), dalla Societa Italiana di Psichiatria Biologica
(SIPB) e dalle Aziende Farmaceutiche Roche, Lilly, Astra-Zeneca, Lundbeck and Bristol-
Myers Squibb.

4) “Studio multicentrico sui fattori che condizionano il funzionamento sociale nella vita reale
delle persone con diagnosi di schizofrenia”. Programma di Ricerca Scientifica di Rilevante
Interesse Nazionale (PRIN) cofinanziato dal Ministero dell’Istruzione, dell’Universita e della
Ricerca (MIUR).

5) Reward system and primary negative symptoms in schizophrenia. Finanziato dalla Compagnia
di San Paolo nell’ambito del Programma Neuroscienze.

6) Perception of body shape and food stimuli in eating disorders: a functional imaging study.
Finanziato dalla Compagnia di San Paolo nell’ambito del Programma Neuroscienze.
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