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STIMA DEI CASI PREVALENTI CON 
BPSD IN ITALIA

In Italia si possono stimare circa 925 .000
(IC 95 % 565 .00 -1.300 .000 ) di pazienti
prevalenti con diagnosi di demenza .

Secondo lo schema proposto da Brodaty 6
pazienti dementi su 10 presentano un disturbo
riconducibile alla BPSD con la seguente gravità :
-lieve 3/ 10 paz . (n = 277 .500 )
-moderata 2/ 10 paz . (n = 185 .000 )
-grave 1/ 10 paz . (n = 92 .500 )



BPSD
ñbehavioural and psychological 

symptoms of dementia ó

Con il termine di BPSD si intendono i
sintomi non -cognitivi dei pazienti con
demenza che includono aggressività
fisica e verbale, agitazione, sintomi
psicotici (allucinazioni e idee
maniacali), disturbi del sonno,
depressione e vagabondaggio .



POSIZIONE DELLE SOCIETAô SCIENTIFICHE SUL 
TRATTAMENTO DELLA BPSD

Class I evidence supports the use of both traditional
and atypical antipsychotics in the treatment of
agitation and psychosis in dementia, and atypical
agents seem to be better tolerated
(American Academy of Neurology, Neurology 2001 )

Traditional neuroleptic agents have a high incidence of
extrapyramidal side effects including parkinsonism and
tardive dyskinesia . Newer agents (atypical neuroleptics
such as risperidone, olanzapine and quetiapine) may
offer advantages
(Canadian Consensus Conference on Dementia, CMAJ
1999 )





I SOLI ANTIPSICOTICI (TIPICI E ATIPICI) CHE
HANNO IN ITALIA LôINDICAZIONEPER IL
TRATTAMENTO DELLA DEMENZA SONO:

Aloperidolo

Risperidone

Zuclopentixolo

Clozapina

USO DEGLI ANTIPSICOTICI E DEMENZA



FDA Talk Paper
FDA Issues Public Health Advisory for Antipsychotic Drugs used for 

Treatment of Behavioral Disorders in Elderly Patients (1)
The Food and Drug Administration (FDA) today issued a public health 
advisory to alert health care providers, patients, and patient 
caregivers to new safety information concerning an unapproved (i.e., 
ñoff-labelò) use of certain drugs called ñatypical antipsychotic drugs.ò 
These drugs are approved for the treatment of schizophrenia and 
mania, but clinical studies of these drugs to treat behavioral disorders 
in elderly patients with dementia have shown a higher death rate 
associated with their use compared to patients receiving a placebo
(sugar pill). 
Todayôs advisory applies to such antipsychotic drugs as Abilify 
(aripiprazole), Zyprexa (olanzapine), Seroquel (quetiapine), Risperdal 
(risperidone), Clozaril (clozapine) and Geodon (ziprasidone). 
Symbyax, which is approved for treatment of depressive episodes 
associated with bipolar disorder is also included in the agencyôs 
advisory . 

http://www.fda.gov/default.htm
http://www.fda.gov/default.htm
http://www.fda.gov/bbs/topics/ANSWERS/2005/ANS01350.html
http://www.fda.gov/default.htm
http://www.fda.gov/default.htm
http://www.hhs.gov/


FDA Issues Public Health Advisory for Antipsychotic Drugs used 
for Treatment of Behavioral Disorders in Elderly Patients (2)

FDA is requesting that the manufacturers of all of these kinds of 
drugs add a boxed warning to their drug labeling describing this 
risk and noting that these drugs are not approved for the 
treatment of behavioral symptoms in elderly patients with 
dementia. Patients receiving these drugs for treatment of 
behavioral disorders associated with dementia should have their 
treatment reviewed by their health care providers.  In analyses of 
seventeen placebo -controlled studies of four drugs in this class, 
the rate of death for those elderly patients with dementia was 
about 1.6 to 1.7 times that of placebo . Although the causes of 
death were varied, most seemed to be either heart -related (such 
as heart failure or sudden death) or from infections (pneumonia). 
The atypical antipsychotics fall into three drug classes based on 
their chemical structure. Because the increase in mortality was 
seen with atypical antipsychotic medications in all three chemical 
classes, the agency has concluded that the effect is probably 
related to the common pharmacologic effects of all atypical 
antipsychotic medications, including those that have not been 
studied in the dementia population. 





Allôart. 1, comma 4 della Legge 648/1996 prevede che 

ñqualora non esista una valida alternativa terapeutica, sono erogabili a 

carico del SSN i medicinali innovativi la cui commercializzazione è 

autorizzata in altri Stati ma non sul territorio nazionale; i medicinali non 

ancora autorizzati ma sottoposti a sperimentazione clinica; i medicinali 

da impiegare per unôindicazione terapeutica diversa da quella 

autorizzata, purchè inseriti in apposito elenco predisposto e 

periodicamente aggiornato dalla CUF conformemente alle procedure ed 

ai criteri adottati dalla stessaò. 
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ÅAntipsicotici tipici

ÅAnalizzati 5 studi su Aloperidolo nella demenza: 
utile nel controllo

Ådellôaggressivit¨, ma associato a maggiori eventi 
avversi, non utilizzare come

Åtrattamento di routine. Solo trattamento 
personalizzato e monitorare per gli

Åeventi avversi

ÅAntipsicotici atipici

ÅAnalizzati 16 trial con antipsicotici atipici per il 
trattamento dellôaggressivit¨ e disturbi psicotici nella 
demenza di Alzheimer: Olanzapina e Risperidone 
utili nel ridurre aggressività; Risperidone riduce la 
psicosi. Entrambi sono associati con gravi eventi 
avversi cerebrovascolari e sintomi extrapiramidali 
(Ballard 2006)

Revisioni Cochrane

Lonergan, 2002

Ballard, 2006



Schneider et al JAMA, 2005



15 trials (9 non pubblicati,11 pz. istituzionalizzati, 
4 outpatient ) con 5204 pazienti 
(placebo o olanzapina, aripiprazolo, risperidone 
o quetiapina). Durata media dei trials 10 -12 settimane

Decessi : gruppo  trattati   118/3353 3,5%
gruppo placebo 41/1851 2,2%

diff. 1,3 %

OR =1.54 (IC 95% 1.06 -2.23)

Drop -out gruppo  trattati   1079/3353 32,1%
gruppo placebo 570/1851 30,8%

diff. 1,3 %

OR =1.07 (IC 95% 0,86 -1.30)



ELEMENTI DI DISCUSSIONE

-durata breve degli RCT (10 -12 settimane)

-dosaggi fissi ed elevati 
(max: 15 mg aripiprazolo; 15 mg olanzapina, 600 mg 
quetiapina, 4 mg risperidone)

- mancanza di valutazione sulla qualità dei trial 
(Jadad Score)

- più forme di demenza (vascolare 5 -29%, AD 71 -100%)
- diverse gradi di deterioramento cognitivo  
(MMSE tra 5.3 -21.5)

- aloperidolo (OR = 2.07, IC95% 0.78 -5.51)







INTERRUZIONE PER QUALSIASI RAGIONE



INTERRUZIONE PER PERDITA DI EFFICACIA



INTERRUZIONE PER EVENTI AVVERSI





Risultati:

Al termine della 1a fase è stato osservato un più elevato miglioramento 

con olanzapina o risperidone alla scala NPI, risperidone alla scala CGIC 

(Clinical Global Impression of Changes), olanzapina e risperidone sulla 

sospettosità e ostilità alla scala BPRS (Brief Psychiatric Rating Scale), 

risperidone anche sulla psicosi alla BPRS. Tra i pazienti che continuano la 

fase 1 di trattamento alla 12.a settimana, non è emersa nessuna 

significativa differenza tra antipsicotici e placebo sullôaspetto cognitivo, 

sulle attività funzionali, sul bisogno di cure, o sulla qualità di vita, ad 

eccezione del peggioramento delle attività funzionali con olanzapina

rispetto al placebo.

Conclusioni:

Dallôanalisi dei dati ¯ stato osservato che gli antipsicotici possono essere 

più efficaci per particolari sintomi come rabbia, aggressività ed idee 

paranoidi, mentre non appaiono migliorare le ADL,

il bisogno di cure o la QoL.
Sulzer et al., Am J Psychiatry 2008






