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ANALOGIE E DIFFERENZE FRA GLI  

ANTIPSICOTICI ATIPICI









Classi terapeutiche 

omogenee: mito o realtà?

Ad eccezione delle benzodiazepine, 

le principali categorie di psicofarmaci 

non costituiscono delle classi 

omogenee, ma comprendono 

composti con proprietà 

farmacologiche, profilo di efficacia e 

tollerabilità in parte differenti



ÅClozapina 

ÅRisperidone 

ÅOlanzapina 

ÅQuetiapina 

ÅAmisulpride 

ÅAripiprazolo 

ÅPaliperidone

ÅZiprasidone 

ÅAsenapina

Antipsicotici atipici o 

di seconda generazione



Antipsicotici di 

seconda generazione

Meno EPS e 

discinesia tardiva

Migliore 

adesione

Potenziali vantaggi degli antipsicotici di 

seconda generazione

Azione sui sintomi 

cognitivi

Azione sui sintomi 

depressivi

Azione sui sintomi 

negativi

Minori ricadute

Tandon et al. Schizophr Res. 2008; 100: 20-38 





ñIt is recommended that oral 

atypical antipsychotics are 

considered in the choice of first-

line treatment for individuals with 

newly diagnosed schizophreniaò



ñThe second-generation 

antipsychotics should be 

considered as first line 

medications for patients in the 

acute phase, mainly because of 

the decreased risk of 

extrapyramidal side effects and 

tardive dyskinesiaò





Antipsicotici di seconda generazione

Farmacocinetica



Biodisponibilità 

(%)

Legame 

proteico 

(%)

Emivita 

(ore)

Enzimi 

metabolizzanti

Metaboliti attivi

Amisulpride 43-48 17 12 - -

Aripiprazolo 87 99 48-68 CYP2D6, CYP3A4 Deidro-aripiprazolo

Asenapina 35 95 24 UGT1A4, CYP1A2 -

Clozapina 12-81 95 6-33 CYP1A2, CYP3A4 Norclozapina

Olanzapina 60-80 93 20-70 CYP1A2, UGT -

Paliperidone 28 30 24 CYP2D6 -

Quetiapina 9 83 6-7 CYP3A4 Norquetiapina

Risperidone 68 90 3-24 CYP2D6 9-idrossirisperidone

Ziprasidone 60 99 4-10 Aldeide ossidasi -

Parametri farmacocinetici dei nuovi antipsicotici



Metabolismo del risperidone 

Metabolita attivo commercializzato 

come formulazione a rilascio 

prolungato (ER) su base osmotica



Quetiapina

Norquetiapina

Metabolismo della quetiapina

Potente inibitore del trasportatore 

della noradrenalina e responsabile 

dellôeffetto antidepressivo



Antipsicotici di seconda generazione

Farmacodinamica 



D2
M1

H1

ANTIPSICOTICO

CLASSICO

Antipsicotici di prima generazione

Caratteristiche farmacodinamiche

Blocco recettori Ŭ1

- ipotensione

- vertigini 

- sonnolenza

Blocco recettori H1

- aumento di peso

- sonnolenza

Blocco recettori M1

- secchezza delle fauci

- visione offuscata

- stipsi

- ritenzione urinaria

Blocco recettori D2

- effetto antipsicotico

- effetti extrapiramidali

- peggioramento sintomi  

negativi e deficit cognitivo

- iperprolattinemia



5-HT2C

M1 H1

D2

SDA
Risperidone

Paliperidone

Ziprasidone

D2
D3

D2

D3

D2

D3

MARTA
Clozapina

Olanzapina

Quetiapina

Asenapina

ANTAGONISTI 

SELETTIVI D2-D3

Amisulpride

AGONISTI 

DOPAMINERGICI 

PARZIALI

Aripiprazolo

Antipsicotici di seconda generazione

Caratteristiche farmacodinamiche



Adapted from: Correll CU. J Clin Psychiatry 2008;69 (suppl 4):26-36



ÅAntagonismo recettoriale 5-HT2A/D2 (maggiore affinità per i recettori 5-HT2A che

per i recettori D2)

ÅRapida dissociazione dal recettore dopaminergico D2

ÅMaggiore affinità per i recettori D2 mesolimbici e mesocorticali rispetto a quelli

nigrostriatali

ÅAgonismo parziale dei recettori D2

ÅAzione su altri recettori (5-HT1A, 5-HT1D, 5-HT2C, 5-HT3, 5-HT6, 5-HT7,

adrenergico, colinergico muscarinico, NMDA, GABA) con azione modulatoria

sul rilascio di altri neurotrasmettitori

ÅAzione neurotrofica e neuroprotettiva

Meccanismo dôazione dei nuovi antipsicotici 



5HT

DA

La stimolazione dei 

recettori 5-HT2A inibisce il

rilascio di dopamina

Ruolo dei recettori 5HT2Anel meccanismo dôazione 

degli antipsicotici



Corteccia prefrontale

Miglioramento dei 

sintomi negativi, 

cognitivi e 

depressivi 

Gli antipsicotici atipici 

aumentano il rilascio di 

dopamina bloccando i 

recettori 5-HT2A

5HT

DA

Gangli della base

Minore

incidenza  di EPS

Ruolo dei recettori 5HT2Anel meccanismo dôazione 

degli antipsicotici



Antagonisti selettivi D2/D3

Amisulpride


