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Disturbi dell’umore nel DSM
Depressivi
- Disturbo depressivo maggiore (singolo, ricorrente) 
- Disturbo depressivo persistente (distimia), per 2 anni 
(1 in bambini/adolescenti)
- Disruptive Mood Dysregulation Disorder (DMDD)

Bipolari

-Disturbo bipolare I (Episodio maniacale, 

ipomaniacale, depressivo), Bipolare II (episodio 

ipomaniacale, depressivo), ciclotimico (ansioso),

indotto da sostanze o da farmaci, da condizioni 

mediche generali, NAS

Disturbo misto: Specificatore di depressione e mania









NEUROSVILUPPO E PSICOPATOLOGIA

Approccio clinico ispirato al neurosviluppo: 

Storia naturale dei disturbi mentali lifetime

Cambiamento dei disturbi mentali nella storia naturale 

Incrocio e sovrapposizione di diverse psicopatologie

Fattori che possono influenzare tali percorsi

Definizione delle traiettorie evolutive.



La prospettiva del neurosviluppo

Valutazione della psicopatologia in termini di 

percorsi evolutivi (“traiettorie”), nelle diverse 

fasi della vita.

Diverse diagnosi (es. ADHD-DOP-DC-DB-

SUD-D.Bord), ma  un unico disturbo che si 

declina nel tempo (“diagnosi di traiettoria”).

Diagnosi di traiettoria anterograda-retrograda: 

opportunità di previsione e di prevenzione 

(“psichiatria di transizione")



COME SALVAGUARDARE LE CATEGORIE?

Difficile eliminare le diagnosi categoriali

Le categorie diagnostiche possono essere 

scomposte secondo una prospettiva di 

sviluppo («traiettorie evolutive» che 

portano al disturbo)  e dimensioni 

psicopatologiche transdiagnostiche, 

comuni a pazienti con diverse diagnosi 

(«dissezione dimensionale delle categorie»). 





• Temperamento malinconico

• Temperamento sanguigno

• Temperamento collerico

• Temperamento flemmatico

Bile nera-terra fredda e secca

TIPOLOGIA DI IPPOCRATE (460-377 a.C). 

Sangue-aria umida e calda

Bile gialla-fuoco caldo e secco

Linfa-acqua umida e fredda

Areteo di Cappadocia (Alessandria, I sec a.C.): connessione 

tra Melancolia e Mania, prima descrizione del dist.bipolare



Main features of Mood Disorders

Mood Disorders are characterized by a 
dysregulation (excitation and/or inhibition) of 

- MOOD
- THINKING  
- ACTIVITY

These aspects may move in the same 
direction (depression, mania, hypomania), 
or in opposite directions (mixed states)

(Kraepelin, 1913)



“..I believe we can  

understand these states  

better, if we assume that  

they proceed from a  

mixture of different  

kinds of fundamental  

states…”

E. Kraepelin



1. Pure mania

2. Depressive mania

3. Agitated 

depression

4. Mania with poverty 

of  thoughts

5. Pure depression

6. Manic stupor

7. Depression with 

flight of  ideas

8. Inhibited mania

KRAEPELIN´S SCHEME

1

Psychiatry, 8th Edition, 1913



Attack Types at Different Ages
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Paris, 1885

Unipolar 
Depression

Arles, 1888

Mood Switching
(looks like a flight 

into health!)

Auvers sur Oise, 1890

Stage of 
Complications



Campo di grano con volo di corvi, 

V. van Gogh



Stati misti
• Negli ultimi 70 giorni di vita van Gogh dipinse 80 

quadri, al termine dei quali si suicidò.

• Il quadro dei corvi neri non è il suo ultimo dipinto 
(completato 17 giorni prima del suicidio)

• L’ultimo dipinto è “Radici e tronchi d’albero”, non 
si vede il fusto, solo radici che entrano nel terreno. 

• Lo dipinse la mattina, il pomeriggio uscì per andare 
nei campi, dopo le 19 si sparò, poi tornò a casa, morì 
dopo due giorni



Radici e tronchi d’albero, V. van Gogh



(Kraepelin, 1921)

Cyclothymic constitution 

variants :

Depressive

Hypomanic

Irritable

Emotionally instable



Affective temperaments 
Hagop S Akiskal , 1979

TEMPS-I
TEMPS-A

Hyperthymic 
Depressive 
Cyclothymic
Irritable ?
Anxious ?

Vulnerability (Bipolar spectrum)

Pathoplastic Effect

Compliance & treatment response



1. Triste, pessimista, privo di humor o incapace di gioire

2. Tranquillo, passivo o indeciso, chiuso od introverso

3. Scettico, ipercritico o lamentoso

4. Tendenza a preoccuparsi e a rimuginare

5. Coscienzioso o autodisciplinato 

6. Autocritico, con tendenza all’autorimprovero e 
svalutazione

7. Preoccupato per la propria inadeguatezza, fallimento 
ed eventi negativi

TEMPERAMENTO DEPRESSIVO



1. Esuberante, ottimista, allegro

2. Superficiale, presuntuoso, vanaglorioso, ampolloso, 
sicuro di sè

3. Energico, pieno di progetti, imprudente, impulsivo

4. Loquace 

5. Sintonico, cordiale, in cerca di compagnia o estroverso

6. Entrante, indiscreto, prepotente

7. Disinibito, in cerca di emozioni, con tendenza alla 
promiscuità

TEMPERAMENTO IPERTIMICO



1. Bifasicità: bruschi passaggi da una fase all’altra, brevi 
cicli alterni con rara eutimia

2. Apatia alternata ad euforia

3. Pessimismo e tendenza a rimuginare alternati ad 

ottimismo e spensieratezza

4. Sensazione di testa confusa alternata con ideazione 

creativa e perspicace

5. Autostima variabile tra scarsa e spropositata fiducia in sé 
stessi

TEMPERAMENTO CICLOTIMICO (I)



6. Ipersonnia alternata a ridotta necessità di sonno

7. Periodi di introversione alternati a disinibita ricerca di 

compagnia

8. Periodi di aumentata loquacità alternati a periodi di 

ridotta attività verbale

9. Tendenza al pianto immotivato alternata con eccessiva 

scherzosità e tendenza al gioco di parole

10.Marcata incostanza quantitativa e qualitativa della 
produttività, con inusuali orari di lavoro

TEMPERAMENTO CICLOTIMICO (II)



Disregolazione emotiva
Scarsa abilità di modulare

una risposta emotiva in

modo adattivo al contesto

Esordio precoce (neurosviluppo)

Iper-reattività (bassa soglia)

Rapido incremento, intensità eccessiva, lenta normalizzazione

Cambiamenti di umore, ansia, energia, sensibilità agli stimoli

Fattore di vulnerabilità transnosografico
. aspetti comuni nelle varie categorie diagnostiche, 

. persistente dall’età evolutiva alla adulta, 

influenza decorso/prognosi a lungo termine

Il 30-40% dei pazienti ADHD (> adolescenti/adulti) ha sintomi di DE











Percorsi evolutivi e snodi cruciali

ADHD-

Disturbi 

dirompenti

(DOP-DC)

Emotional dysregulation

Limited pro-social emotions

?





ODD e traiettorie evolutive 

Irritabile/ 
emozionalità 
negativa

Dannoso/ 
aggressivo 
premeditato

Ostinato/ 
impulsivo



Percorsi evolutivi e snodi cruciali

ADHD-

Disturbi 

dirompenti
Emotional dysregulation

Limited pro-social emotions

?





ADHD-DOP e traiettorie evolutive

Irritabile/ 
emozionalità 
negativa

Dannoso/ 
aggressivo 
premeditato

Ostinato/ 
impulsivo















IPERSENSITIVITA’

Percezione traumatica di esperienze vitali 

“normali” in termini di disinteresse, rifiuto, 

abbandono, separazione, critiche, ecc.

Voracità affettiva, possessività esclusiva, 

gelosia, sospettosità; o altruismo patologico.

Eccessiva reazione ad eventi positivi 

(eccessivo entusiasmo), ma soprattutto 

negativi (disperazione, condotte autolesive, 

suicidalità anche dimostrativa, sostanze, ecc).

Sensibilità al “trauma” percepito” (“PTSD”)



Spettro Ciclotimico («comorbidità») 

Stressors ambientali

(PTSD)

Episodi depressivi 

maggiori o minori

Disturbo bipolare II («dark»)

Ipomania indotta da sostanze

Disturbo ossessivo-compulsivo

Ansia di separazione/Panico

Ansia sociale

ADHD-DOP 

Abuso di sostanze o alcool

Dipendenze comportamentali

Bulimia, Binge Eating Disorder

Umore Ansia- Ipersensitività Condotte impulsive-
additive

Temperamento ciclotimico-

ansioso- ipersensitivo



Spettro Ciclotimico («comorbidità») 

Stressors ambientali

(PTSD)

Episodi depressivi 

maggiori o minori

Disturbo bipolare II («dark»)

Ipomania indotta da sostanze

Disturbo ossessivo-compulsivo

Ansia di separazione/Panico

Ansia sociale

ADHD-DOP 

Abuso di sostanze o alcool

Dipendenze comportamentali

Bulimia, Binge Eating Disorder

Umore Ansia- Ipersensitività Condotte impulsive-
additive

Temperamento ciclotimico-

ansioso- ipersensitivo





Disturbi depressivi nel DSM 5

- Disruptive Mood Dysregulation Disorder (DMDD)

- Disturbo depressivo maggiore (singolo, ricorrente) 

- Disturbo depressivo persistente (2 aa, 1  bambini/adolescenti)



FREQUENZA DEL DISTURBO 

BIPOLARE 10 ANNI DOPO 

DEPRESSIONE PREPUBERALE

Geller et al. Am J Psychiatry. 2001;158:125-7. 

Bipolare I o II        48.6% 7.1%           .0001

Bipolare I              33.3%                   0                .001

Bipolare II             15.3%                7.1%              .34

Depressione Controlli

 prepuberale normali P

  (n = 72)  (n = 28) Value

• Mania in un genitore o in un nonno è un fattore 

predittivo di evoluzione bipolare (P=0.02)



Depressione bipolare (sottovalutazione)

✓ sopravvalutazione della «depressione»

✓ sopravvalutazione del criterio “euforia”

✓ negazione della eccitazione non 

euforica,
(Impulsività, agitazione, irritabilità, stati di 

eccitazione transitori, comportamenti a rischio, 

tensione interna, eccessiva reattività emotiva e 

comportamentale, ipersensitività, ….)

• Almeno il 30% dei disturbi depressivi è  

un DB II?



Depressione con caratteristiche miste
Depressione+(Ipo)mania non euforica:
-Irritabilità

-Iperattività mentale

(ruminazione mentale, affollamento e sovrapposizione

dei contenuti, fuga di idee, passaggio da un pensiero

all’altro, la testa che mi scoppia)

-Iperattività comportamentale

(agitazione psicomotoria, impulsività, logorrea).

-Familiarità per disturbo bipolare

-Rischio suicidio (monoterapia con antidepressivi?)



Depressione atipica ed Ipersensitività

L’esagerata reattività emotiva in situazioni di 

stress e nelle relazioni interpersonali può 

favorire una distorta percezione di esperienze 

“traumatiche”, storie personali caratterizzate da 

frequenti “abusi emotivi”, traumi ripetuti in 

diversi contesti (scuola, famiglia, vita sociale, 

relazioni affettive).

La attribuzione psicotraumatica della 

depressione può essere fuorviante rispetto alla 

valutazione della fragilità emotiva.





Indicatori di bipolarità nascosta 

(“hidden  bipolarity”) 

nella depressione adolescenziale

• Familiarità per disturbo di spettro bipolare  

(alcolismo, suicidio)

• Esordio precoce di depressione

• Episodica irritabilità ed aggressività, elevata energia

• Depressione ricorrente, psicotica, atipica

• Alterazioni combinate di disturbi di umore - anergia

• Destabilizzazione da antidepressivi



•           

• 3963 unselected adult depressed patients, 1124 (28.4%) with ADHD 

• Depressed with childhood ADHD symptoms were:

• . prevalently males, 

• . earlier onset of the first depressive episode

• . more severe (number of symptoms, functioning)

• . higher rates of anxiety 

• . higher number of previous depressive episodes, 

• . greater number of  (hypo)manic symptoms

• . frequent familiarity for bipolar I or II disorder

• . more frequent psychotic symptoms
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90,805 participants with ADHD and 239,778 without ADHD



Biol Psychiatry 2019



Spettro Ciclotimico («comorbidità») 

Stressors ambientali

(PTSD)

Episodi depressivi 

maggiori o minori

Disturbo bipolare II («dark»)

Ipomania indotta da sostanze

Disturbo ossessivo-compulsivo

Ansia di separazione/Panico

Ansia sociale

ADHD-DOP 

Abuso di sostanze o alcool

Dipendenze comportamentali

Bulimia, Binge Eating Disorder

Umore Ansia- Ipersensitività Condotte impulsive-
additive

Temperamento ciclotimico-

ansioso- ipersensitivo





Diagnosi di disturbo bipolare

Diverse caratteristiche cliniche in diverse età? 

Negli adolescenti rispetto agli adulti: 

• stati misti o rapida ciclicità (28.9% vs. 5.9%)

•  cambi di polarità per anno (15.7±17.5 vs. 3.5± 7.4)



Intra-Bipolar Dichotomy

Stable Hyperthymic Temperament

Unstable Cyclothymic temperament

Major Depressive Episodes

Major Depressive Episodes

(hypo)manic Episodes

Hypomanic Episodes

Free Intervals

Variables: Age of Onset / Basic Temperament / Time Course of the illness 





The Sunny Side” of Hypomania

- Più progetti ed idee

- Minore timidezza ed inibizione

- Maggiore loquacità del solito

- Umore elevato, ottimismo, euforia

- Pensiero più rapido

- Sonno ridotto

- Maggiore energia

- Alta fiducia in sé stessi

- Alta motivazione nello studio o nel lavoro

- Maggiori relazioni sociali

- Maggiore attività fisica (anche nello studio/lavoro)



The Dark Side of Hypomania

- Instabilità nella finalizzazione di desideri e progetti 

- Relazioni interpersonali instabili

- Comportamenti impulsivi ed a rischio

- Irritabilità, impazienza

- Ipersessualità (promiscuità, condotte a rischio)

- Elevato consumo di sigarette, caffè

- Elevato consumo di alcool e sostanze di abuso

- Ipersensibilità a rifiuto/abbandono/separazione 

- Voracità affettiva, gelosia, sospettosità 

- Suicidalità, condotte autolesive 



Spectrum of illness course 

in bipolar disorder

Episodic Course

- Adult onset 

- Inter-episodic stability

- Less comorbidity

- Less familial loading

Extreme 

Mood Instability

Child/Adolescent onset - 

ADHD-DBD comorbidity -

Inter-episodic instability - 

More familial loading -
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Severity and duration of  the episodes

CyclothymicHypertimic











….In 72 consecutively referred youths with Oppositional 

Defiant Disorder, greater Emotional Dysregulation scores 

were associated to higher levels of auto-aggression, even 

when controlled for the levels of aggression against others 

and other covariates (age,gender, severity, comorbidities) 











I soggetti con ADHD pre-bipolare sono

. prevalentemente maschi

. hanno un esordio precoce del disturbo

. umore disforico irritabile (dark, mixed), 

. decorso più cronico che episodico

. più elevata comorbidità con DOP/DC

. maggiore compromissione funzionale

. maggiore resistenza ai trattamenti (litio). 

    (Masi et al., 2006, 2007)

Storia naturale ?



• Lifetime prevalence 9.5% (14.7% males, 5.8% 

Females

• Early onset of BD (5 years before)

• Comorbid anxiety, alcohol and substance use 

disorders



Caratteristiche di ADHD-BD in età adulta

. Esordio più precoce (Sachs et al., 2000; Nierenberg et 

al. 2005; Masi et al., 2006; Tamam  et al. 2008)

. Maggiore gravità (impulsività) (Wingo e Ghaemi, 

2007; McIntyre et al. 2010;  Masi et al. 2010)

. Maggiore compromissione funzionale
(Nierenberg et al., 2005)

. No funzionamento ottimale interepisodico
(Bernardi et al. 2010)

. Più spesso BD type I (Nierenberg et al., 2005) 

. Primo episodio depressivo (71% vs 22%) 
(Nierenberg et al., 2005)

. Più frequenti episodi depressivi (Tamam et al., 

2006; Rydén et al. 2009)



Caratteristiche di ADHD-BD in età adulta

. Comorbidità multiple (ansia, sostanze, DP 
antisociale) (Nierenberg et al. 2005; McIntyre et al.2010) . 
Maggior numero di tentativi di suicidio
(Nierenberg et al. 2005; Rydén et al. 2009)

. Minore compliance al trattamento (Tamam et al., 
2006)

. Minore risposta agli stabilizzanti (<< litio)
(Strober et al., State et al., 2004; Masi et al., 2004, 2011).

. Peggiore funzionamento sociale,  occupazione, 
qualità della vita complessiva (Sentissi et al. 2008)

. Trattamenti per ADHD: basso rischio switch? 
(Biederman et al., 1998; Sheffer et al., 2005)

. 



ADHD e Disturbi della Personalità

Anckarsäter et al. Am J Psych, 2006



ADHD E DISTURBI DI PERSONALITA’





Reimherr et al. Ann Clin Psych, 2010

ADHD E DISTURBO BORDERLINE





Percorsi evolutivi 

come modello interpretativo 

dei disturbi della personalità?

I disturbi della personalità possono 

essere una modalità di adattamento 

(instabile) della personalità a 

dimensioni psicopatologiche e/o disturbi 

del neurosviluppo ad esordio precoce ed 

andamento cronico

(ADHD, ASD, Disabilità intellettiva)?



“La diagnosi di traiettoria” 

La traiettoria evolutive con ADHD, ED, 

DOP, DB, DC, DUS individua un fenotipo 

specifico per:  

• storia naturale, 

• caratteristiche cliniche, 

• comorbidità (disturbo della condotta), 

• complicazioni (autolesività, suicidalità)

• prognosi  (sostanze)

• esigenze terapeutiche.







TRATTAMENTO DELLA CICLOTIMIA

Motivo frequente di consultazione, fonte di 

sofferenza soggettiva: “depressione/vuoto” e/o 

“ansia” (interpretate come reattive a cause  

“ambientali”. 

Scarsa consapevolezza di eccessiva reattività, 

sensibilità ed instabilità emotive ed impulsività.

Richiesta (ed uso) di ansiolitici (BDZ) ed 

antidepressivi, minore efficacia, rischio di 

destabilizzazione



TRATTAMENTO DELLA CICLOTIMIA 

Alta intensità affettiva, impulsività 

comportamentale, suicidalità: Sali di litio 

Stato ansioso-misto – reattività di  umore: 

Acido valproico (gabapentin). 

Prevalente polarità depressiva: lamotrigina.

Combinazione di bassi dosaggi di litio (300–

450 mg/d) e lamotrigina (25–100 mg/d)







ANTIPSICOTICI NEL DISTURBO BIPOLARE

Pazienti bipolari ciclotimici più sensibili 

all’antagonismo D2 (depressione, appiattimento 

affettivo e motivazionale, sintomi EPS), più 

spesso ed a dosi inferiori che in altri disturbi.

La induzione di depressione può contribuire alla 

destabilizzazione del disturbo. 

Antipsicotici meno depressogeni (quetiapina, 

lurasidone, aripiprazolo, olanzapina in acuzie), 

a basse dosi, per periodi possibilmente limitati





”La mente umana deve 

prima costruire le 

forme, 

indipendentemente, 

per poi poterle 

ritrovare nelle cose.”

Albert Einstein, 1927
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