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INTRODUZIONE

Il diabete e |'obesita sono fra le complicanze piu impattanti della sindrome di Cushing. In questo particolare contesto, le moderne
terapie con gli agonisti del recettore del GLP1 (GLP1-RAs) appaiono promettenti, ma non sono ancora state studiate a fondo. Inoltre,
le interazioni tra GLP1-RAs e |'asse ipotalamo-ipofisi-surrene (HPA) rimangono in gran parte inesplorate. Di seguito descriviamo un
caso clinico in cui il tirzepatide potrebbe aver interferito con il work-up diagnostico della malattia di Cushing (CD).

CASO CLINICO

Si presentava alla nostra attenzione la signora F.L., di 63 anni, inviata dal curante per sospetto ipercortisolismo endogeno. La sua
anamnesi includeva obesita (BMI 33,1 kg/m?), dislipidemia ed ipertensione arteriosa. All'obiettivita si evidenziavano striae rubrae
addominali ed ecchimosi sugli arti inferiori. Riferiva inoltre irritabilita, insonnia ed astenia. Gli esami ematochimici mostravano
ormoni ipofisari nella norma, eccetto alti livelli di cortisolo ed ACTH, e positivita di test di soppressione con desametasone 1 mg
overnight e cortisolo salivare delle h23. Completavamo lo studio dosando una cortisoluria delle 24 ore, risultata positiva.
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con mezzo di contrasto, che evidenziava la presenza
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CONCLUSIONI

Questo caso clinico suggerisce una possibile interazione tra GLP1-RAs e asse HPA e solleva l'ipotesi di un’interferenza del tirzepatide
con il CRH test. Studi preclinici e clinici hanno suggerito che il GLP1 e in grado di modulare I'asse HPA, sia a livello ipotalamico,
aumentando la secrezione di CRH, che surrenalico, inibendo, al contrario, la secrezione di cortisolo ACTH-dipendente.

Futuri studi sono necessari per chiarire le complesse modalita di interazione tra tirzepatide ed asse HPA e le possibili implicazioni
nell’'ambito diagnhostico e terapeutico.






