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aggiornamenti appuntamenti

Una delle principali funzioni del sistema immunitario è quella di 
difenderci dal non self includendo in tale categoria batteri, virus e 

parassiti. L’organizzazione del sistema e la descrizione delle malattie 
autoimmuni è molto complessa e non è scopo di tale articolo una 
loro dettagliata descrizione. Limitandoci pertanto a una sintesi, 
possiamo dire che il sistema immunitario è costituito da linfociti B 
che producono gli anticorpi, linfociti T, che attaccano direttamente 
le cellule bersaglio, e da tutta una serie di mediatori immunologico-
infi ammatori chiamati citochine (es. Interferon, Interleuchine, TNF, 
ecc.). Nelle malattie autoimmuni il sistema immunitario perde la 
tolleranza verso il self, i componenti del proprio organismo ovvero gli 
autoantigeni, attaccandoli tramite la produzione di autoanticorpi. 

Le malattie autoimmuni si possono classifi care in: 
1. organo specifi che che colpiscono esclusivamente un organo o 

apparato, tipico esempio il Diabete di Tipo 1; 
2. non organo specifi che, p. es. il Lupus eritematoso sistemico (LES), 

caratterizzate da lesioni che possono colpire ogni organo ed 
apparato;

3. intermedie, colpiscono un singolo organo ma producono 
autoanticorpi anche verso altri organi, p. es. l’Artrite reumatoide.
Negli ultimi anni numerosi studi hanno evidenziato un legame 

tra malattie autoimmuni e disturbi dell’umore. In particolare un 
recentissimo articolo ha dimostrato un’associazione tra malattie 
autoimmuni, malattie infettive e disturbi dell’umore.1 Lo studio è stato 
condotto in Danimarca su circa 3,5 milioni di abitanti prescelti dai 
registri della popolazione civile. I dati sono quindi stati incrociati con 
i registri psichiatrici ospedalieri mentre per le malattie infettive sono 
stati utilizzati i dati del registro opedaliero nazionale (più o meno 
come il controllo istituito di recente sui nostri conto correnti bancari 
e non). I pazienti sono quindi stati  “monitorati” retrospettivamente 
dal gennaio 1977 al dicembre 2010. I disturbi dell’umore sono stati 
classifi cati in disturbi affettivi bipolari, unipolari e altri.

Tra le tante malattie autoimmuni sono state considerate 30 di 
esse (tra le più frequentemente riscontrate la Retto-colite ulcerosa, 
l’Artrite reumatoide, la Psoriasi, l’Iper-ipo tiroidismo, la Sclerosi 
multipla). Infi ne dieci malattie infettive, rappresentate, per la 
maggior parte, quelle a carico delle vie respiratorie, gastrointestinali, 
urogenitali. Di estremo interesse i risultati, statisticamente 
signifi cativi. Si evidenzia nelle malattie infettive un rischio relativo 
per disturbi dell’umore dell’1,63% e nelle malattie autoimmuni 
dell’1,57 per cento. Tuttavia l’aspetto più rilevante è che l’esposizione 
contemporanea alle due patologie, infettiva ed autoimmune, è 
sinergica portando il rischio relativo al 2,35 per cento. Considerando 
isolatamente il disturbo bipolare, il rischio relativo è quasi analogo 
(1,61% nelle malattie infettive, 1,25 nelle malattie autoimmuni).

Esistono varie ipotesi patogenetiche che spiegherebbero 
tali legami. Tra le più accreditate l’incremento dei marcatori 
dell’infi ammazione, tra cui le citochine dette in precedenza, che 
grazie alla loro azione  permeabilizzante sulla barriera emato-
encefalica, raggiungerebbero più facilmente l’encefalo infl uenzando 
varie vie metaboliche compresa quella serotoninergica. Alcune 
citochine, somministrate in animali sani inducono condizioni 
depressive ed isolamento sociale. Altre ricerche hanno evidenziato 
che l’associazione di farmaci anti-infi ammatori con antidepressivi 
avrebbe un effetto sinergico. Sono in corso numerosi studi aventi 
come scopo una migliore comprensione dei meccanismi di 
associazione tra tali patologie.2-3

Alla luce delle nuove evidenze epidemiologiche, eziopatogenetiche 
e cliniche quale ricaduta pratica si potrebbe ipotizzare? A tale 
proposito sono utili alcune considerazioni. Caratteristiche peculiari 
delle malattie autoimmuni sono l’ereditarietà, la predominanza nel 

sesso femminile e l’elevata prevalenza in Sardegna, come noto, di 
Diabete e Sclerosi multipla, ma non solo queste. Fondamentale 
quindi un’accurata anamnesi familiare, condotta dallo psichiatra, che 
indaghi sulla loro presenza. Talora il paziente giunge allo psichiatra 
già con la diagnosi di malattia autoimmune, ma non sempre accade. 
Sarebbe quindi necessario indagare non solo sulla familiarità 
con i disturbi dell’umore ma anche con patologie autoimmuni, 
p. es. Celiachia, Diabete di tipo 1, Tiroidite di Hashimoto, ecc., 
considerando che differenti patologie autoimmuni possono 
manifestarsi in famiglia: la malattia autoimmune è semplicemente il 
comune denominatore.

Spesso le malattie autoimmuni decorrono in maniera inizialmente 
asintomatica, subclinica, in cui il disturbo dell’ umore potrebbe 
anche essere il solo sintomo spia o iniziale, come nella Tiroidite 
di Hashimoto, nel LES (dove esistono casi di Lupus caratterizzati 
dall’autoanticorpo chiamato anti Proteina P-ribosomiale 
tipicamente associato a disturbi psicotici)4 o la Celiachia. Solo per 
citare le più frequenti, ma l’elenco sarebbe più lungo.

Passando alle malattie infettive è importante appurare se sono 
state la causa di eventuali ricoveri ospedalieri (epatiti infettive, 
trattamento con Interferon), ma non sempre sono causa di 
ospedalizzazione. A tale proposito sarebbe quindi utile, alla prima 
visita, che il paziente porti con sé eventuali accertamenti clinici, 
con particolare riferimento agli esami di laboratorio. Potrebbero 
emergere diverse patologie. Dal potenziale lunghissimo elenco 
citiamo per brevità le seguenti: Mononucleosi infettiva (accertato 
fattore slatentizzante una malattia autoimmune), Toxoplasmosi, 
infezioni da Citomegalovirus o da altri virus Herpes, infezioni 
streptococciche, sindromi infl uenzali di lunga durata trattate con 
antibiotici, sindromi gastroenteriche, infezioni delle vie urinarie 
(con urinocolture ripetutamente positive). In conclusione, saranno 
necessari ulteriori studi per stabilire le basi fi siopatologiche che 
associano disturbi dell’umore e malattie autoimmuni. Le attuali 
conoscenze tuttavia dovrebbero già indurre lo psichiatra a tenerle 
nella giusta considerazione e, in caso di forte sospetto clinico e 
con la collaborazione del medico curante, a porre in essere gli 
accertamenti clinici del caso.5 ☤

Marco Liguori
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