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La cura della depressione dipende dall’ambiente  
Un team di ricerca internazionale coordinato dalla Sapienza dimostra 

l’impatto del contesto ambientale sugli effetti della terapia farmacologica 

della depressione 

 
La depressione è ancora oggi una malattia frequente e debilitante che ha bisogno di strategie 
terapeutiche più efficaci. L’Organizzazione mondiale della sanità l’ha classificata tra le 
emergenze sanitarie internazionali. 
Uno studio coordinato dalla Sapienza e dall’Istituto Superiore di Sanita’ ha scoperto il ruolo 
fondamentale dell’ambiente nel trattamento farmacologico della malattia, dimostrando sul 
modello murino che l’effetto della terapia può variare a seconda del contesto ambientale in 
cui essa viene somministrata. 
La ricerca, pubblicata sulla rivista scientifica Molecular Pshychiatry, è coordinata da Laura 
Maggi e da Cristina Limatola del dipartimento di Fisiologia e Farmacologia della Sapienza e 
da Igor Branchi dell’Istituto superiore di Sanità in collaborazione con Silvia Alboni 
dell’Università di Modena e Reggio Emilia (Unimore) e l’Università di Zurigo.  
I ricercatori hanno dimostrato che quando il farmaco viene somministrato in un ambiente 
ricco di stimoli si verifica, a livello cerebrale, un aumento del supporto neurotrofico 
nell’ippocampo e un effetto di normalizzazione della funzionalità dell’asse ipotalamo-
ipofisi-surrene. Al contrario, quando il farmaco viene somministrato in un ambiente 
stressante si osserva un peggioramento del fenotipo comportamentale, un aumento della 
plasticità cerebrale e una riduzione della neurogenesi nell’ippocampo.  
“La capacità di identificare la qualità dell’ambiente come fattore importante nel dirigere 
l’effetto di un trattamento antidepressivo - sostiene Laura Maggi - potrebbe rappresentare 
una svolta importante per il miglioramento della terapia della depressione”.  
Il lavoro si è concentrato sull’osservazione degli effetti inibitori selettivi della ricaptazione 
della seratonina (SSRI), una categoria di farmaci utilizzati nel trattamento dei principali casi 
di depressione, la cui efficacia è notoriamente e fortemente incerta e variabile. 
In particolare i ricercatori hanno preso in esame la fluoxetina, farmaco appartenente a questa 
classe. Dai risultati della ricerca sembrerebbe che la fluoxetina non modifichi direttamente 
l’umore ma, tramite un aumento della plasticità cerebrale, renda l’individuo più suscettibile 
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La depressione è ancora oggi una malattia frequente e debilitante che
ha bisogno di strategie terapeutiche più efficaci. L'Organizzazione
mondiale della sanità l'ha classificata tra le emergenze sanitarie
internazionali.
Uno studio coordinato dalla Sapienza e dall'Istituto Superiore di Sanità
ha scoperto il ruolo fondamentale dell'ambiente nel trattamento
farmacologico della malattia, dimostrando sul modello murino che
l'effetto della terapia può variare a seconda del contesto ambientale in
cui essa viene somministrata.
La ricerca, pubblicata sulla rivista scientifica Molecular Pshychiatry, è
coordinata da Laura Maggi e da Cristina Limatola del Dipartimento di
Fisiologia e Farmacologia della Sapienza e da Igor Branchi dell'Istituto
superiore di Sanità, in collaborazione con Silvia Alboni dell'Università di
Modena e Reggio Emilia (Unimore) e l'Università di Zurigo.
I ricercatori hanno dimostrato che quando il farmaco viene
somministrato in un ambiente ricco di stimoli si verifica, a livello
cerebrale, un aumento del supporto neurotrofico nell'ippocampo e un
effetto di normalizzazione della funzionalità dell'asse ipotalamo-ipofisi-
surrene. Al contrario, quando il farmaco viene somministrato in un
ambiente stressante si osserva un peggioramento del fenotipo
comportamentale, un aumento della plasticità cerebrale e una riduzione
della neurogenesi nell'ippocampo.
'La capacità di identificare la qualità dell'ambiente come fattore
importante nel dirigere l'effetto di un trattamento antidepressivo -
sostiene Laura Maggi - potrebbe rappresentare una svolta importante
per il miglioramento della terapia della depressione'.
Il lavoro si è concentrato sull'osservazione degli effetti inibitori selettivi
della ricaptazione della seratonina (SSRI), una categoria di farmaci
utilizzati nel trattamento dei principali casi di depressione, la cui
efficacia è notoriamente e fortemente incerta e variabile.
In particolare i ricercatori hanno preso in esame la fluoxetina, farmaco
appartenente a questa classe. Dai risultati della ricerca sembrerebbe
che la fluoxetina non modifichi direttamente l'umore ma, tramite un
aumento della plasticità cerebrale, renda l'individuo più suscettibile agli
effetti dell'ambiente. La sperimentazione è stata condotta su topi
esposti a stress cronici. La fluoxetina, agendo sulla plasticità del
cervello, crea una sorta di finestra di opportunità di cambiamento, la cui
direzione, ovvero il decorso della patologia verso il miglioramento o il
peggioramento del soggetto, è stabilita dall'ambiente. I risultati
dimostrano quindi che la direzione degli effetti comportamentali,
strutturali e molecolari, dipendono dalla qualità dell'ambiente in cui
viene somministrato il farmaco.

Le osservazioni proposte dai ricercatori possono fornire una
motivazione ai noti effetti variabili degli SSRI riscontrati nella pratica
clinica e indirizzare strategie finalizzate al miglioramento della loro
efficacia, attraverso la sorveglianza e il miglioramento delle condizioni
ambientali in cui tali farmaci vengono somministrati.

Il contenuto e’ stato pubblicato da Università degli Studi di Roma
La Sapienza in data 15 maggio 2017. La fonte e’ unica
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DEPRESSIONE, AMBIENTE INFLUISCE SULLA
EFFICACIA DEI FARMACI
 

Per curare la depressione l’e cacia dei farmaci dipende anche dall’ambiente che circonda il malato. A sottolineare il
ruolo del contesto in cui vive il paziente sono due studi coordinati dall’Istituto Superiore di Sanità.

L’azione del farmaco antidepressivo serotoninergico, infatti, consiste, almeno in parte, nell’aumentare la plasticità
neurale, promuovendo la possibilità del paziente di ridurre o eliminare i sintomi della depressione.

Gli inibitori selettivi della ricaptazione della serotonina (Ssri) non sempre risultano e caci,
sottolinea Repubblica. “Per capirne i motivi, abbiamo ipotizzato come l’aumento della plasticità neurale indotta dal
farmaco produca un aumento della suscettibilità agli stimoli ambientali” spiega Igor Branchi, del Centro per le Scienze
Comportamentali e la Salute Mentale dell’Istituto Superiore di Sanità, che è stato a ancato nell’indagine da colleghi de
La Sapienza Università di Roma, dell’Università di Modena e Reggio Emilia e dell’ateneo di Zurigo.

I ricercatori hanno analizzato il ruolo dell‘ambiente nel determinare l’e cacia del trattamento. “I risultati hanno
dimostrato come il trattamento con Ssri aumenti in modo dose-dipendente l’in uenza delle condizioni di vita
sull’umore”, prosegue Branchi. I risultati di questi studi potrebbero spiegare la variabilità dell’e cacia del trattamento
con gli antidepressivi.

La depressione nel mondo colpisce più di 300 milioni di persone, una cifra aumentata del 18% tra il 2005 e il 2015. Solo
in Italia sono oltre 3 milioni le persone che ne so rono. Il nostro Paese in Europa è secondo solo alla Germania, mentre il
numero di malati a livello europeo raggiunge i 40 milioni
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Depressione,
l'efficacia dei
farmaci dipende
dall'ambiente
circostante

Due studi, coordinati dall’Istituto Superiore di Sanità sostengono come l’ambiente svolga un ruolo
fondamentale nell’efficacia degli antidepressivi 

10 maggio 2017

L’EFFICACIA dei trattamenti antidepressivi serotoninergici dipende anche dal

contesto ambientale in cui vive il paziente e quindi, in cui i farmaci vengono

assunti. Questo perché l’azione del farmaco consiste, almeno in parte,

nell’aumentare la plasticità neurale, promuovendo piuttosto che curando, la

possibilità dell’individuo di ridurre o eliminare i sintomi della depressione.

A questa la conclusione è giunta un'équipe internazionale di ricercatori,

coordinati da Igor Branchi, del Centro per le Scienze Comportamentali e la

Salute Mentale dell’Istituto Superiore di Sanità, in uno studio pubblicato sulla

rivista "Molecular Psychiatry". Una conclusione confermata in uno studio gemello

condotto dagli stessi autori su soggetti depressi e apparso pochi giorni fa sulla

rivista "Translational Psychiatry".

LEGGI La depressione, ma quale? Uno studio ne individua 4 tipi

Gli inibitori selettivi della ricaptazione della serotonina (Ssri) non sempre

risultano efficaci. "Per capirne i motivi, abbiamo ipotizzato come l'aumento della

plasticità neurale indotta dal farmaco produca un aumento della suscettibilità agli

stimoli ambientali" spiega Branchi, affiancato nell’indagine da colleghi de La

Sapienza Università di Roma, dell’Università di Modena e Reggio Emilia e

dell’ateneo di Zurigo.
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LEGGI - Disagio mentale, non solo farmaci. Anche gli altri aiutano a

guarire

"Di conseguenza, abbiamo analizzato, sia in modelli sperimentali sia in pazienti,

il ruolo dell'ambiente nel determinare l'efficacia del trattamento. I risultati hanno

dimostrato come il trattamento con Ssri aumenti in modo dose-dipendente

l'influenza delle condizioni di vita sull’umore" prosegue Branchi. Ciò è stato

osservato sia su parametri clinici, quali la gravità della psicopatologia, che

preclinici e molecolari, come i livelli di neutrotrofine e la neurogenesi. 

I risultati ottenuti potrebbero spiegare la variabilità dell’ efficacia del trattamento

con gli antidepressivi e quindi rappresentare un passo importante per la

comprensione del meccanismo di azione di questi farmaci. Nel commentare lo

studio di Branchi da un editoriale comparso su "Molecular Psychiatry", il

vicedirettore del South Australian Health and Medical Research Institute, Julio

Licinio ricorda come la depressione sia una vera e propria emergenza sanitaria

che, secondo l'Organizzazione Mondiale della Sanità, colpisce 350 milioni di

persone in tutto il mondo.

LEGGI Depressione, 350 milioni di malati al mondo e due su tre non si

curano

Tale emergenza è aggravata dal fatto che circa il 60-70% dei pazienti trattati con

i farmaci più comunemente utilizzati nelle principali forme di depressione, ovvero

gli inibitori selettivi della ricaptazione della serotonina, non guarisce e il 30-40%

non mostra neanche una risposta significativa al farmaco.

"Queste scoperte possono contribuire a migliorare la pratica clinica - conclude

Branchi - mettendo a punto strategie terapeutiche basate sulla combinazione del

trattamento farmacologico con un approccio terapeutico, come la terapia

cognitivo-comportamentale, che permetta, a chi soffre di depressione, di

affrontare ambienti di vita avversi ed eventi stressanti con maggiore successo,

aumentando l'efficacia del trattamento".
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Un contesto ricco di stimoli migliora la cura, uno stressante la inibisce

Contro la depressione la qualità dell’ambiente
conta
I risultati di una ricerca italiana per combattere «la principale causa di malattie e disabilità nel mondo»
[16 maggio 2017]

Secondo le stime diffuse dall’Organizzazione mondiale

della sanità (Oms) la depressione è già oggi «la

principale causa di malattie e disabilità nel mondo». A

conviverci sono 322 milioni di persone, cresciute di

oltre il 18% tra il 2005 e il 2015, quando nel frattempo il

suicidio è divenuta la seconda causa di morte a livello

globale tra i 15-29enni. Un problema che riguarda da

vicino anche l’Italia, dove il 5,1% della popolazione

risulta colpito da depressione, una percentuale

maggiore rispetto alla media globale (4,4%). Eppure di

fronte a numeri di tale rilevanza solo il 3% (il 5% nei

paesi ricchi) della spesa pubblica in sanità è investito

sulla salute mentale delle persone. Oltre a

incrementare tali stanziamenti, rimane evidente la

necessità di renderli rapidamente più produttivi.

Al proposito una ricerca italiana – appena pubblicata sulla rivista scientifica Molecular Pshychiatry,  coordinata da

Laura Maggi e Cristina Limatola della Sapienza, da Igor Branchi dell’Istituto superiore di sanità, in collaborazione con

Silvia Alboni dell’Università di Modena e Reggio Emilia (Unimore) e l’Università di Zurigo – ha portato a importanti,

nuove evidenze.

Lo studio in oggetto, coordinato dalla Sapienza di Roma e dall’Istituto superiore di sanità ha scoperto «il ruolo

fondamentale dell’ambiente nel trattamento farmacologico della malattia», dimostrando che l’effetto della terapia

«può variare a seconda del contesto ambientale in cui essa viene somministrata».

Come spiegano dalla Sapienza, i ricercatori hanno infatti dimostrato che quando «il farmaco viene somministrato in

un ambiente ricco di stimoli si verifica, a livello cerebrale, un aumento del supporto neurotrofico nell’ippocampo e un

effetto di normalizzazione della funzionalità dell’asse ipotalamo-ipofisi-surrene. Al contrario, quando il farmaco viene

somministrato in un ambiente stressante si osserva un peggioramento del fenotipo comportamentale, un aumento

della plasticità cerebrale e una riduzione della neurogenesi nell’ippocampo». In pratica, questo significa che «la

direzione degli effetti comportamentali, strutturali e molecolari, dipendono dalla qualità dell’ambiente in cui viene

somministrato il farmaco». Un risultato con importanti ricadute pratiche per rendere più efficace la cura della

depressione.

«La capacità di identificare la qualità dell’ambiente come fattore importante nel dirigere l’effetto di un trattamento

antidepressivo – conclude infatti Laura Maggi – potrebbe rappresentare una svolta importante per il miglioramento

della terapia della depressione».
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agli effetti dell’ambiente. La sperimentazione è stata condotta su topi esposti a stress cronici. 
La fluoxetina, agendo sulla plasticità del cervello, crea una sorta di finestra di opportunità di 
cambiamento, la cui direzione, ovvero il decorso della patologia verso il miglioramento o il 
peggioramento del soggetto, è stabilita dall’ambiente. I risultati dimostrano quindi che la 
direzione degli effetti comportamentali, strutturali e molecolari, dipendono dalla qualità 
dell’ambiente in cui viene somministrato il farmaco. 
Le osservazioni proposte dai ricercatori possono fornire una motivazione ai noti effetti 
variabili degli SSRI riscontrati nella pratica clinica e indirizzare strategie finalizzate al 
miglioramento della loro efficacia, attraverso la sorveglianza e il miglioramento delle 
condizioni ambientali in cui tali farmaci vengono somministrati.  
Fluoxetine effects on molecular, cellular and behavioral endophenotypes of depression are driven by 
the living environment DOI: 10.1038/mp.2015.142 molecular psychiatry  
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