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Introduzione

La cannabis medica sta assumendo
un ruolo sempre piu rilevante in diver-
si ambiti terapeutici, soprattutto nella
gestione del dolore cronico neuropati-
co, nella spasticita correlata a sclerosi
multipla, nella nausea e nel vomito in-
dotti da chemioterapia, nella perdita
di peso associata a patologie croniche
e in alcune forme di epilessia resisten-
te ai farmaci. Negli ultimi anni, I'inte-
resse scientifico e clinico & cresciuto
esponenzialmente, grazie anche al
mutato quadro normativo svizzero
che ha reso la prescrizione molto piu
accessibile.

Questo articolo si propone di fornire
una panoramica con tono divulgativo
e orientato alla pratica clinica, rivolta
in particolare a medici non specialisti
che si trovano a dover affrontare ri-
chieste di trattamento con cannabis
da parte dei pazienti.

Breve storia della canapa

La canapa & una delle piante piu an-
tiche coltivate dall’'uomo, con tracce
di utilizzo che risalgono ad almeno
8.000 anni fa in Asia centrale. Du-

TRIBUNA MEDICA TICINESE

A cura dell'Istituto
di medicina
di famiglia USI

Universita
della
Svizzera
italiana

CB1 e Sistema nervoso centrale

(sistema limbico, cervelletto,
ippocampo, cortex)
e Sistema nervoso periferico
e Tessuto adiposo
* Fegato
* Muscoli
e Tratto gastrointestinale

CB2 U

o Tessuti periferici

¢ Midollo osseo

o Pelle

e |n misura minore SNC

Tab 1: Recettori CB1 e CB2

rante il Medioevo la coltivazione di
canapa era diffusa in Europa per fi-
bre e vele navali, considerata una ri-
sorsa strategica. Solo nel XX secolo,
con I'ondata proibizionista, la pianta
venne demonizzata e abbandonata.
Negli ultimi decenni, la sua riscoperta
scientifica e terapeutica ha riportato
in primo piano le potenzialita di una
pianta antica ma modernissima.

La categoria dei cannabinoidi & mol-
to ampia e conta oltre 100 moleco-
le differenti, quelle attualmente piu
conosciute e studiate sono il delta-5
tetraidrocannabinolo (THC) e il canna-
bidiolo (CBD). Molto probabilmente
anche altre di queste molecole han-
no un potenziale terapeutico ma la
ricerca al riguardo € ancora a livello
embrionale.

Sistema endocannabinoide e mec-
canismo d'azione

Il sistema endocannabinoide e stato
scoperto relativamente di recente, tra
gli anni ‘80 e '90, e rappresenta una
delle pit affascinanti reti di regolazio-
ne biologica. E costituito da quattro
elementi principali: i recettori CB1 e
CB2, gli endocannabinoidi endogeni
e gli enzimi che ne regolano sintesi e
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degradazione. | recettori CB1, localiz-
zati soprattutto nel sistema nervoso
centrale, sono responsabili degli ef-
fetti psicoattivi del THC e della mo-
dulazione del dolore, della memoria,
dell’appetito e delle emozioni. | re-
cettori CB2, piu diffusi a livello perife-
rico e nel sistema immunitario, rego-
lano processi infiammatori e risposta
immunitaria. Il THC (A9-tetraidroc-
annabinolo), agonista parziale di en-
trambi i recettori, e responsabile degli
effetti terapeutici e di quelli psicoat-
tivi. Infine il CBD (cannabidiolo) che
non ha effetti psicoattivi significativi
ma agisce modulando recettori non
cannabinoidi e influenzando il meta-
bolismo degli endocannabinoidi.
Questa interazione complessa spiega
perché la cannabis possa avere ap-
plicazioni terapeutiche cosi eteroge-
nee: dalla modulazione del dolore,
al controllo di spasmi muscolari, fino
ad azioni ansiolitiche e stabilizzanti
dell'umore.

Farmacocinetica e vie di sommini-
strazione

Uno degli aspetti piu delicati della
cannabis € la sua farmacocinetica,
fortemente influenzata dalla via di
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somministrazione, ed & simile per THC

e CBD.

¢ Inalazione (vaporizzazione, non
combustione): assorbimento rapi-
do, con picco plasmatico in 3-10
minuti, biodisponibilita 10-35%.
Consente titolazione precisa, mol-
to utile per pazienti che necessita-
no di un effetto rapido (ad es. crisi
di dolore neuropatico [1] acuto).

¢ Orale (oli o capsule): assorbimen-
to piu lento e variabile (30-120
minuti), biodisponibilita 4-12%.
Effetti pit prolungati ma meno
prevedibili.

e Sublinguale: compromesso tra le
due, con insorgenza in 15-30 mi-
nuti.

| dosaggi devono essere sempre perso-
nalizzati e titolati gradualmente:
e QOrale: awio con 2,5-5 mg THC/

Biodisponibilita

Inizio degli effetti

Durata degli effetti

Picco plasmatico

Eliminazione

Bassa, stimata tra il 5% e il 20%,
a causa del metabolismo di primo
passaggio nel fegato.

Ritardato, generalmente tra 30
minuti e 2 ore dopo ['assunzione.

Prolungata, con effetti che posso-
no durare diverse ore.

Raggiunto tra 1 e 6 ore dopo
I'assunzione, con concentrazioni
plasmatiche massime tra 4 e 11
ng/ml dopo una dose orale di 20
mg di THC.

Il THC e i suoi metaboliti vengono
eliminati principalmente attraverso
le feci (circa 65%) e le urine (circa
20%).

Variabile, compresa tra il 10% e il
35%, influenzata da fattori come
la profondita e la durata dell'in-
spirazione.

Rapido, con effetti che si manife-
stano entro pochi minuti dall'ina-
lazione.

Piti breve rispetto alla via orale,
con una durata degli effetti di
circa 3-4 ore.

Raggiunto entro 10 minuti dall'i-
nalazione, con concentrazioni
plasmatiche che possono variare
in base alla dose e alle modalita di
inalazione.

Simile alla via orale, con elimina-
zione attraverso le feci e le urine.

) Emivita Variabile; I'emivita terminale del Simile alla via orale; I'emivita ter-
die, aumentando gradualmente THC & di circa 25-36 ore, ma i me- minale del THC & di circa 25-36
(es. ogni 2-3 giorni) fino a 5-10 taboliti possono essere rilevati per  ore, con possibilita di rilevare i
mg/die o secondo tolleranza giorni o settimane, soprattutto nei metaboliti per periodi prolungati

) R consumatori cronici. nei consumatori abituali.
¢ |nalazione: inizialmente appros-
simativamente 100 mg di THC, Fattori che Uso cronico vs acuto: nei consumatori cronici, il THC pud accumularsi

salendo secondo risposta clinica.
Questo corrisponde a circa 0.5
grammi di fiori al giorno (tenore di
THC 7-35%), in una o pit sommi-
nistrazioni.

e (CBD: dosaggi variabili in base
all'indicazione, nella pratica ge-

influenzano la
farmacocinetica

Tab 2

nali lo eliminano piu rapidamente.

nei tessuti adiposi, prolungando la sua eliminazione. Gli utenti occasio-

Composizione corporea: il THC, essendo lipofilo, puo rimanere pit a
lungo nei soggetti con una percentuale di grasso corporeo pill elevata.

THC principali caratteristiche farmacocinetiche

Fig. 1 - Profilo plasmatico del THC

nerale 20-100 mg/die; in epilessie confronto tra via inalatoria e via orale

refrattarie possono essere necessa-
ri dosaggi elevati (fino a 100-800
mg/die).

Nei soggetti anziani o con peso cor-
poreo particolarmente basso, la tito-
lazione del THC va eseguita con mol-
ta prudenza, mentre nei pazienti che
hanno gia utilizzato cannabis in pre-
cedenza I'aumento del dosaggio pud
avvenire piu rapidamente.

Campi di applicazione clinica

Le evidenze scientifiche sono varia-
bili in qualita e solidita, ma vi sono
ormai alcuni campi in cui I'efficacia
della cannabis medica ¢ riconosciuta
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Fig 1:

Profilo plasmatico del THC confronto tra via inalatoria e via orale
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da linee guida internazionali: 1. Do-
lore neuropatico cronico: diversi RCT
hanno mostrato benefici, con riduzio-
ne media del dolore del 30-50%; 2.
Spasticita da sclerosi multipla: netti
miglioramenti di rigidita e spasmi mu-
scolari, con impatto positivo su qualita
di vita [2]; 3. Nausea e vomito da che-
mioterapia: uso consolidato nei casi
refrattari agli antiemetici standard [3];
4. Anoressia e perdita di peso: utile
in oncologia e HIV/AIDS per stimola-
re appetito [4]; 5. Epilessie resistenti:
riduzione significativa della frequenza
delle crisi in sindromi come Dravet e
Lennox-Gastaut [5]; e 6. Disturbi del
sonno — sia THC che CBD hanno mo-
strato efficacia nel migliorare la qua-
lita del sonno. Il THC tende a ridur-
re la latenza di addormentamento e
aumentare la profondita del sonno,
mentre il CBD, soprattutto a dosag-
gi medio-alti, favorisce la regolazione
dei cicli e riduce i risvegli notturni. Al-
cuni studi hanno evidenziato benefici
in pazienti con insonnia cronica, dolo-
re e PTSD [6].

Patologie psichiatriche

Sempre piu attenzione viene rivolta

all'uso dei cannabinoidi in psichiatria.

L'evidenza scientifica ad oggi & anco-

ra molto limitata, tuttavia alcuni studi

hanno mostrato che:

e Disturbo post-traumatico da stress
(PTSD [6]): il THC puo ridurre incubi
e ipervigilanza.

e Disturbi d'ansia: il CBD, a dosaggi
medio-alti, ha mostrato effetto an-
siolitico [7].

e Disturbi dell'umore: alcuni pazienti
con depressione resistente o bipo-
lare riportano miglioramenti con
cannabinoidi, anche se i dati sono
ancora preliminari [8].

e ADHD [9] negli adulti: aneddoti e
piccoli studi osservazionali mostra-
no miglioramento di concentrazio-
ne e riduzione impulsivita. L'espe-
rienza clinica mostra ottimi risultati
in combinazione con gli stimolanti
SNC (tipo metilfenidato).
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Fig 2:

Tuttavia, & fondamentale bilanciare i
potenziali benefici con i rischi di peg-
gioramento psichiatrico in pazienti
vulnerabili.

Pazienti in trattamento con oppiacei

Un ambito particolarmente rilevante

riguarda i pazienti in terapia cronica

con oppiodi per dolore severo. Diver-
si studi osservazionali e meta-analisi
hanno evidenziato che l'introduzione

di cannabis medica puo consentire:

e Riduzione delle dosi di oppioidi: in
alcuni trial i pazienti hanno riporta-
to una diminuzione media del fab-
bisogno di oppioidi del 30-50%,
con conseguente riduzione del ri-
schio di tolleranza, dipendenza e
overdose [10].

e Miglioramento del dolore: I'effet-
to analgesico sinergico tra can-
nabinoidi e oppioidi permette un
migliore controllo della sintomato-
logia con minori effetti collaterali
complessivi.

e Benefici sul transito intestinale:
mentre gli oppioidi tendono a cau-
sare stipsi cronica severa e resisten-
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Campi di applicazione clinica della Cannabis medica

te, l'introduzione di cannabinoidi
(in particolare THC) & stata associa-
ta a un miglioramento del transito
intestinale e a una riduzione della
costipazione indotta da oppiacei.

e Qualita della vita: molti pazienti ri-
feriscono maggiore lucidita diurna,
riduzione della sedazione e miglior
equilibrio globale, grazie al minor
carico farmacologico oppioide.

Questi dati sostengono |'uso dei can-
nabinoidi come farmaco coadiuvan-
te e opioid-sparing, raccomandan-
do una valutazione attenta caso per
caso, specialmente nei pazienti in po-
literapia.

Tossicodipendenze e uso dei canna-
binoidi come alternativa o supporto
Negli ultimi anni si & osservato un
crescente interesse per I'impiego dei
cannabinoidi nel trattamento delle di-
pendenze da sostanze come cocaina,
eroina e crack [10].

Le limitate evidenze attuali, suggeri-
scono che:

¢ Riduzione del craving: sia THC che
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CBD possono ridurre il desiderio
compulsivo di assumere sostanze,
migliorando la capacita di mante-
nere |'astinenza.

e Contenimento dell'impulsivita:
molti pazienti in policonsumo mo-
strano maggiore controllo com-
portamentale e minore ricerca
compulsiva della sostanza.

e Stabilizzazione dell'umore e del
sonno: aspetti cruciali nella pre-
venzione delle ricadute.

¢ Minori effetti collaterali rispetto ai
sostituti oppioidi ad alte dosi, con
un miglioramento della qualita
percepita della vita quotidiana.

In particolare, il CBD ha mostrato un
effetto protettivo nel ridurre I'ansia
e l'ipervigilanza associati al craving
da cocaina, mentre il THC, a dosaggi
controllati, sembra attenuare i sinto-
mi da astinenza da oppiacei e crack.
Questi approcci sono ancora speri-
mentali e non ancora codificati da
linee guida internazionali, ma I'espe-
rienza clinica crescente indica che
i cannabinoidi potrebbero rappre-
sentare un’'opzione innovativa nei
programmi di riduzione del danno,
soprattutto per pazienti refrattari ai
trattamenti sostitutivi tradizionali a
base di metadone o buprenorfina.

Effetti collaterali e interazioni

Come ogni farmaco, anche la canna-

bis medica presenta effetti indeside-

rati, che variano in base a dose, via

di somministrazione e sensibilita indi-

viduale.

o Effetti comuni e lievi: secchezza
delle fauci, tachicardia, ipotensione
ortostatica, sonnolenza, euforia.

e Effetti psichici: ansia, paranoia, di-
sforia in soggetti sensibili.

o Effetti cognitivi: alterazione me-
moria a breve termine, riduzione
attenzione (tipicamente transitori).

e Effetti gravi ma rari: psicosi indot-
te da cannabinoidi (soprattutto in
giovani predisposti), rischio cardio-
vascolare acuto in pazienti fragili.

Interazioni farmacologiche:

e || THC & metabolizzato dal cito-
cromo P450 (CYP2C9, CYP3A4):
attenzione con warfarin, anticon-
vulsivanti, antidepressivi triciclici.

e || CBD inibisce CYP2C19: puo au-
mentare livelli di clobazam e altri
farmaci, con rischio di sedazione
marcata.

Per questo motivo, la prescrizione in
questi pazienti richiede monitoraggio
clinico regolare, soprattutto nei primi
mesi.

Contesto normativo svizzero

Dal 1° agosto 2022, la cannabis medi-
ca é prescrivibile senza autorizzazione
UFSP individuale. Cio ha segnato un
cambiamento epocale, con maggiore
accessibilita per i pazienti.

Secondo le FAQ Swissmedic [12]
2025, sia gli olii THC o CBD che i fiori
di cannabis sono a tutti gli effetti me-
dicamenti soggetti a prescrizione, a
condizione che siano preparati come
formule magistrali, vengano dispen-
sati da farmacie autorizzate e siano
tracciati nel sistema NarcCare.

Inoltre, la legge svizzera stabilisce che,
in presenza di un‘indicazione clinica
documentata, la cannabis medica &
rimborsabile ai sensi dell’art. 11 cpv.
1 LAMal. Questo punto & cruciale nel-
le discussioni con le casse malati, che
tendono talvolta a rifiutare i rimborsi
appellandosi a cavilli normativi.

Cannabis medica e guida in Svizzera
In Svizzera vige una regola di “tolle-
ranza zero” per il THC alla guida, con
un limite fissato a 1,5 pg/L di THC nel
sangue, oltre il quale si e considerati
non idonei alla guida. Tuttavia, per i
pazienti in terapia con cannabis me-
dica & previsto un trattamento indi-
viduale: la capacita di guidare viene
valutata attraverso una perizia basata
sul “principio dei tre pilastri” (accer-
tamenti della polizia, visita medica,
analisi tossicologiche). | medici sono
tenuti a informare i pazienti circa i
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potenziali effetti sulla guida, e la deci-
sione finale spetta a specialisti in me-
dicina del traffico

Conclusioni

La cannabis medica rappresenta
un’opzione terapeutica in espansione,
con evidenze piu solide nel dolore cro-
nico, nella spasticita e nelle epilessie
farmacoresistenti. Altri ambiti come
I'oncologia, le malattie neurodegene-
rative e la psichiatria mostrano risulta-
ti promettenti ma ancora preliminari.
L'utilizzo clinico richiede un approccio
prudente, con titolazione individuale
e integrazione nelle terapie standard,
considerando la variabilita dei prepa-
rati e le limitate evidenze in alcune
indicazioni. La ricerca attuale, svizzera
ed europea, e orientata alla standar-
dizzazione dei prodotti e al rafforza-
mento delle evidenze, per un impiego
sempre piu sicuro ed efficace della
cannabis medica. & destinata a espan-
dere il proprio ruolo.

Medical Cannabis: State of the Art
and Clinical Applications

Abstract

Medical cannabis has gained increas-
ing relevance across multiple thera-
peutic fields, particularly in the man-
agement of chronic neuropathic pain,
multiple sclerosis—related spasticity,
chemotherapy-induced nausea and
vomiting, cachexia associated with
chronic diseases, and selected forms
of drug-resistant epilepsy. In recent
years, scientific and clinical interest
has grown substantially, supported by
evolving regulatory frameworks—es-
pecially in Switzerland—which have
significantly improved prescription ac-
cessibility.

This article provides a practical, cli-
nician-oriented overview of medi-
cal cannabis, primarily addressed to
non-specialist physicians who are
increasingly confronted with patient
requests for cannabinoid-based ther-
apies. Emphasis is placed on medical
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cannabis as a complementary treat-
ment integrated into standard care,
rather than as a substitute for evi-
dence-based therapies.

After a brief historical overview, the
paper outlines the pharmacology of
cannabinoids, focusing on THC and
CBD, and describes the endocan-
nabinoid system, including CB1 and
CB2 receptors and their role in pain
modulation, inflammation, mood
regulation, and neurophysiology.
Pharmacokinetic differences between
inhaled, oral, and sublingual admin-
istration routes are discussed, high-
lighting their clinical implications for
dosing and titration.

The article reviews current evidence
for established clinical indications—
such as neuropathic pain, multiple
sclerosis spasticity, chemotherapy-re-
lated nausea, appetite stimulation,
epilepsy, and sleep disorders—as well
as emerging applications in psychia-
try, including anxiety disorders, PTSD,
mood disorders, and adult ADHD.
Special attention is given to patients
on chronic opioid therapy, where can-
nabinoids may exert an opioid-spar-
ing effect, improve pain control, and
enhance overall quality of life.

Finally, safety considerations, drug—
drug interactions, and the Swiss legal
and regulatory context are addressed,

TRIBUNA MEDICA TICINESE

including reimbursement issues under
mandatory health insurance. The ar-
ticle concludes that medical cannabis
represents a valuable and evolving
therapeutic option when prescribed
judiciously, titrated individually, and
integrated within a structured clinical
framework.

Keywords: Medical ~ cannabis,
Chronic pain, Cannabinoid pharma-
cology, Endocannabinoid system,
Clinical practice
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Introduzione

La telemedicina si & sviluppata rapida-
mente negli ultimi anni, ma la sua in-
tegrazione nella medicina di famiglia
resta disomogenea [1-6]. | dispositivi
indossabili in grado di monitorare in
modo continuo parametri fisiologici
offrono nuove opportunita, in par-
ticolare nei pazienti fragili residenti
in casa anziani, dove i trasferimenti
ospedalieri sono frequenti e talvolta
evitabili [7,9]. Oltre alla tecnologia,
un elemento cruciale & rappresentato
dai modelli organizzativi integrati che
collegano personale infermieristico,
medico di famiglia, centrali di moni-
toraggio e servizi di emergenza, per-
mettendo una gestione coordinata e
continua del paziente.

Il caso presentato illustra come la te-
lemetria indossabile possa supportare
il medico curante nella sorveglianza
clinica e nell’organizzazione mirata di
un ricovero quando necessario.

Presentazione del caso

Una donna di 89 anni residente in casa
anziani, con plurime comorbidita (ste-
nosi aortica severa trattata con TAVI,
fibrillazione atriale intermittente in te-
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rapia con bisoprololo e anticoagulazio-
ne orale, bronchiectasie, diabete mel-
lito tipo 2 e morbo di Parkinson), ha
sviluppato un episodio improwviso di
marcata astenia. All'esame clinico era-
no presenti bradicardia di 35/minuto e
pressione arteriosa di 100/66 mmHg,
senza segni di congestione cardiopol-
monare. L'elettrocardiogramma ha
evidenziato un blocco atrioventricolare
completo in assenza di segni di ische-
mia miocardica. E stata quindi ipotiz-
zata una componente farmacologica e
il bisoprololo & stato sospeso.

Poiché la paziente risultava emodina-
micamente stabile, si & optato per un
monitoraggio continuo del ritmo car-
diaco evitando un trasferimento ospe-
daliero immediato. E stato applicato
un dispositivo di telemetria indossa-
bile (VitalPatch) sull’emitorace sini-
stro, collegato a una piattaforma di
monitoraggio remoto condivisa tra il
medico curante e la centrale operati-
va di emergenza. Questa scelta e stata
ritenuta sicura in considerazione della
stabilita emodinamica, della dispo-
nibilita di telemetria continua e della
possibilita di intervento immediato in
caso di deterioramento clinico.

Nei tre giorni successivi la telemetria
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ha documentato la persistenza del
blocco atrioventricolare di terzo grado
con progressivo peggioramento del-
la bradicardia (Figura 1). Sulla base
di questi dati & stato organizzato un
trasferimento mirato al Cardiocentro
Ticino, dove & stato impiantato con
successo un pacemaker definitivo.
La degenza ospedaliera & durata due
giorni, dopo i quali la paziente & rien-
trata nella casa anziani.

Metodologia di monitoraggio

E stato utilizzato il dispositivo indos-
sabile VitalPatch (Figura 2), che con-
sente il monitoraggio continuo di
ECG, frequenza cardiaca e respirato-
ria, temperatura corporea e cadute. |l
sensore, applicato sull’emitorace, puo
rimanere in sede fino a una settimana
ed & compatibile con le attivita quo-
tidiane.

| dati vengono trasmessi in tempo re-
ale a una piattaforma digitale gestita
da Ticino Soccorso 144, che applica
protocolli di sorveglianza e soglie di
allarme concordate con il medico cu-
rante (Figura 3). Questo sistema si
inserisce in un percorso assistenziale
strutturato che integra diversi atto-
ri (personale infermieristico, medico

A . |6 b e ..-.-_Ae’ﬂ\_,, .._...A_....-..I_-J'L'\-L ..._._...-..-..-m_—u-‘n _,-.,_...-.-—..I .Anl‘“-‘_..-_..—:.l.-""h."_,m—n.-_.la—"ﬂh._..-

= e D T R, e e P e e
i i I
--_‘_,.J'.I'_._ b P, oyl Pl el o, £ P, it e e, i
{ | . I
v X
O s L —r— o —— P e
= =l b Ein y o I
¥ |
=y e m T SRR A, T W L S P I, L bl _,_,-\_._\...‘,_,-’-\"\-\.. SR SRR __./-_,_ =]
= | I e e S G LN N e P S R A [ it P e it T i e A
o e S | R et ittt Y b, Wﬁ.—u_._q,_ﬁ--.‘_\'_.m-_-.a\_, 1I|I_.---—-----\.—-—-'\u T _\‘u_ri-rnn-'r'. -
¥ I
|
ik LA E i LA 4 4t Linc
1 i 5
= L T R T e e g Y AL e S SN N R A e el
i
L .J_;—rﬂ — T e — —, e e A a
== L I:I,_.._..ﬂ_|_ "J_-ﬂ; P = ey ol I_.-u—f'\. -._.I,;--"\-._.-
W s

Fig 1: ECG: blocco AV Il grado
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Fig 2:

di famiglia, centrale di monitorag-
gio ed emergenza), configurando un
modello organizzativo coordinato e
integrato oltre al semplice utilizzo del
dispositivo. Al superamento dei limi-
ti predefiniti (ad esempio frequenza
<30 bpm), il sistema invia automati-
camente una notifica allo smartphone
del medico, permettendo decisioni
cliniche tempestive anche a distanza.
Il modello & stato sviluppato durante
la pandemia di COVID-19 in un pro-
getto pilota tra OMCT, Ticino Soc-
corso 144 e una start-up ticinese. In

Cerotto intelligente VitalPatch quell’esperienza 420 pazienti sono
O ovmmee
A
‘Sognalare come Chiamata o b
-:;‘-uuu “':::" ambulanza
RISOLUZIONE
ALLARME
Fig 3: Protocollo di allarme
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stati monitorati e 33 (7.3%) hanno
richiesto ricovero.

Ruolo del medico curante

Nelle case anziani |'assistenza quo-
tidiana e garantita dal personale in-
fermieristico, mentre la supervisione
clinica spetta al medico di famiglia,
che spesso deve prendere decisioni a
distanza. Il monitoraggio remoto con-
sente l'accesso continuo ai parametri
fisiologici e all’evoluzione clinica del
paziente (Figura 4).

L'integrazione con una centrale di
monitoraggio favorisce interventi piu
tempestivi e una comunicazione piu
diretta tra operatori sanitari, riducen-
do il rischio di informazioni incom-
plete [12,14]. Sistemi strutturati di
telemedicina possono inoltre sempli-
ficare il processo decisionale e miglio-
rare |'organizzazione dell’assistenza
[10,11,13].

Contenimento dei costi

Il monitoraggio remoto pud ridur-
re trasferimenti evitabili e abbreviare
ricoveri ospedalieri, con potenziale
beneficio economico oltre che clini-
co, particolarmente rilevante nei pa-
zienti fragili istituzionalizzati. Nella
valutazione complessiva sono da con-
siderare anche i costi dei dispositivi,
dellinfrastruttura tecnologica e del
personale dedicato al monitoraggio,
bilanciandoli con i risparmi per la ri-
duzione dei trasferimenti urgenti, le
degenze piu brevi e la migliore alloca-
zione delle risorse ospedaliere.
Attualmente il rimborso dei servizi di
telemedicina viene preso in considera-
zione dalla revisione del TARDOC ma
rimane mal definito [8].

Discussione

Il caso presentato mostra come il mo-
nitoraggio remoto possa modulare il
processo decisionale clinico (Figura
3). Nelle case anziani i trasferimen-
ti ospedalieri sono frequenti, ma
una quota rilevante non si traduce
in interventi clinicamente rilevanti.
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Fig 4:

Medico di famiglia ieri e oggi

In queste situazioni, |'accesso a dati
fisiologici continui pud migliorare
I'appropriatezza delle decisioni clini-
che, consentendo di distinguere con-
dizioni che richiedono un intervento
immediato da quelle osservabili in
sicurezza nel contesto assistenziale
abituale [8-11].

Il monitoraggio remoto assume par-
ticolare rilevanza nella gestione delle
aritmie bradicardiche. Nel caso de-
scritto, la telemetria ha evidenziato
un blocco atrioventricolare persisten-
te, permettendo un trasferimento
mirato. Questa modalita decisionale
si inserisce nel paradigma del teleme-
try-guided triage, in cui la disponibi-
lita di dati fisiologici continui orienta
il percorso assistenziale del paziente.
Invece di basarsi solo su valutazioni
cliniche puntuali, il medico puo0 inte-
grare informazioni longitudinali pro-
venienti dal monitoraggio remoto,
migliorando la precisione del triage e
la pianificazione degli interventi.
Negli ultimi anni si e inoltre svilup-
pato il concetto di hospital at home,
nel quale alcune forme di assistenza
tradizionalmente ospedaliere vengo-
no trasferite al domicilio o in case
anziani grazie alle tecnologie digi-
tali. Studi osservazionali e revisioni
sistematiche indicano che questo
modello offre spesso esiti clinici simili
al ricovero, con elevata soddisfazio-
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ne dei pazienti e benefici economici.
Il monitoraggio remoto rappresenta
uno degli strumenti chiave di questo
approccio, garantendo un adeguato
livello di sorveglianza clinica anche al
di fuori dell’ospedale.

Dal punto di vista organizzativo, I'in-
tegrazione tra medico di famiglia,
personale infermieristico e centrale
di monitoraggio e essenziale. Una
struttura di sorveglianza centralizzata
consente di gestire gli allarmi, filtrare
le segnalazioni clinicamente rilevanti
e facilitare la comunicazione tra i di-
versi attori del processo assistenziale
[12-14]. Questo modello integrato
rappresenta un elemento chiave di
trasferibilita nella pratica clinica, in
guanto definisce un percorso assi-
stenziale replicabile oltre il singolo
caso. Questo approccio risulta parti-
colarmente utile in specifici gruppi di
pazienti, quali quelli con scompenso
cardiaco, necessita di monitoraggio
delle aritmie, pazienti vulnerabili nel
periodo post-dimissione e in vari am-
biti, infettivi, cardiologici e postope-
ratori.

Nonostante queste prospettive pro-
mettenti, I'implementazione su larga
scala della telemedicina nella medi-
cina di famiglia incontra sin qui di-
versi ostacoli. Tra i principali figura-
no l'assenza di modelli di rimborso
consolidati, le questioni legate alla
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protezione dei dati e la necessita
di protocolli clinici condivisi per I'u-
tilizzo delle informazioni generate
dal monitoraggio remoto. Anche la
formazione degli operatori sanitari
rimane cruciale per garantirne un im-
piego appropriato [5]. In prospettiva,
lo sviluppo di sistemi di monitoraggio
multiparametrico e l'integrazione di
algoritmi di analisi predittiva basati
sull” intelligenza artificiale migliore-
ranno ulteriormente la capacita di
identificare precocemente il deterio-
ramento clinico, riducendo il numero
di allarmi non rilevanti.

Il caso presentato suggerisce che
i sistemi di telemetria indossabile
pOSSONO rappresentare un supporto
concreto alla pratica clinica territoria-
le, favorendo decisioni pitl informate
e una migliore integrazione tra assi-
stenza domiciliare e ospedaliera.

Conclusioni

Questo caso suggerisce che la te-
lemetria indossabile potrebbe rap-
presentare un valido supporto per il
medico di famiglia nella gestione di
pazienti fragili, consentendo osserva-
zione piu sicura e trasferimenti ospe-
dalieri piu appropriati. La diffusione
di tali modelli richiedera oltre alla
tecnologia, adeguati sistemi organiz-
zativi, criteri di rimborso sostenibili e
ulteriori studi prospettici.
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Distant yet connected: wearable
telemetry in family medicine

Abstract

Telemedicine is rapidly expanding,
yet its integration into family medi-
cine remains uneven due to organ-
izational and regulatory barriers.
Wearable devices enabling continu-
ous monitoring of physiological pa-
rameters offer new opportunities for
remote clinical assessment, particu-
larly in frail nursing home residents,
where hospital transfers are frequent
and sometimes avoidable.

We report the case of an 89-year-old
woman with multiple comorbidities
who presented with acute asthenia.
Examination revealed severe brad-
ycardia, and electrocardiography
showed complete atrioventricular
block without ischemia. A drug-re-
lated cause was suspected, and be-
ta-blocker therapy was discontinued.
Given hemodynamic stability, hospi-
tal transfer was deferred, and contin-
uous monitoring was initiated using
a wearable telemetry device.

Over three days, persistent third-de-
gree atrioventricular block with wors-
ening bradycardia was documented.
This enabled a targeted hospital
transfer for pacemaker implantation,
followed by rapid discharge back to
the nursing home.

Wearable telemetry may enhance pri-
mary care decision-making, support-
ing safe community management
and improving the appropriateness
of hospital referrals in frail patients

Keywords: Telemedicine, Remote
Patient Monitoring, Telemetry, Fam-
ily Medicine, Smartpatch, Nursing
home, Healthcare Costs, Primary
care, cost optimization
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Riassunto

Linsufficienza surrenalica centrale &
rara e difficile da diagnosticare nei pa-
zienti cirrotici fragili, poiché i sintomi si
sovrappongono a quelli delle infezio-
ni e delle alterazioni metaboliche. Un
uomo di 70 anni con cirrosi Child-Pu-
gh C10 e carcinoma epatocellulare
multicentrico (stadio BCLC D) si & pre-
sentato con ipotermia persistente (32
°C) e delirium ipoattivo progressivo
nonostante una terapia antibiotica ad
ampio spettro per una polmonite ba-
sale sinistra. | livelli di cortisolo erano
bassi, con ACTH inappropriatamente
basso; la TC cerebrale non mostra-
va anomalie. La somministrazione di
prednisone a basso dosaggio (10 mg/
die) ha portato a una rapida norma-
lizzazione della temperatura e a un
marcato miglioramento neurologico
entro 36 ore. Lipotermia refrattaria
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puo rappresentare un indicatore clini-
co sottostimato di insufficienza surre-
nalica nella cirrosi. La risposta clinica
ai glucocorticoidi puo essere decisiva
ai fini diagnostici.

Introduction

Central adrenal insufficiency (CAI) is
characterized by inadequate cortisol
secretion due to impaired hypotha-
lamic—pituitary stimulation, with pre-
served mineralocorticoid function.

In cirrhotic patients, diagnosis is chal-
lenging because symptoms overlap
with infection, hepatic encephalop-
athy, metabolic disturbances, and
terminal  oncological  progression.
Furthermore, total cortisol levels are
difficult to interpret due to reduced
binding proteins. Persistent hypo-
thermia and hypoactive delirium un-
responsive to treatment should raise
suspicion of clinically relevant CAI.

Case presentation

A 70-year-old institutionalized man
with advanced alcohol-related and
NASH-associated  cirrhosis ~ (Child-
Pugh C10, MELD-Na 12), multicen-
tric hepatocellular carcinoma (BCLC
stage D), type 2 diabetes mellitus
(insulin-treated), untreated hypothy-
roidism, post-traumatic epilepsy with
moderate major neurocognitive dis-
order (Glasgow Coma Scale, GCS,
baseline 14), and severe sarcopenia
was admitted for progressive asthe-
nia. Functional dependence was high.
Since 2023, each episode of urinary
tract infection had been associated
with hypothermia (33-34 °C), repre-
senting a recurring clinical pattern.
On admission, the patient was drowsy,
confused, GCS fluctuating between
12 (prevalent) and 13. Blood pressure
was 134/77mmHg, HR 58bpm, Sat02
93%, Core temperature was 32 °C.
He was markedly asthenic and appar-
ently malnourished. Initial laboratory
tests showed anemia, leukopenia,
thrombocytopenia, hypoalbuminemia
(albumin 32 g/L), and mildly elevated
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C-reactive protein; electrolytes were
within normal range. No urinary in-
fection was documented.

Initial differential diagnoses included
infection-related delirium, hepatic en-
cephalopathy, endocrine dysfunction,
and acute neurological events.

Clinical course and diagnostic rea-
soning

Profound hypothermia, more severe
than in previous episodes and resist-
ant to passive rewarming, was the
most striking feature. Neurological
status deteriorated during the first
week, with rapid development of hy-
poactive delirium (GCS 6-11).

CRP increased significantly (112 mg/L),
and clinical and radiological findings
were consistent with left basal pneu-
monia. Broad-spectrum antimicrobial
therapy with piperacillin/tazobactam
and respiratory support were initiated.
Despite antimicrobial treatment and
resolution of inflammatory markers,
hypothermia persisted around 32 °C
and mental status failed to improve.
This dissociation between inflammato-
ry response and persistent neurovege-
tative dysfunction prompted reconsid-
eration of non-infectious causes.

Brain CT excluded hemorrhage, is-
chemia, or mass lesions. Thyroid func-
tion showed subclinical hypothyroid-
ism without features of myxedema
coma. No hypoglycemia, severe hy-
perammonemia, or major electrolyte
disturbances (although a transient
episode of hypernatremia) were ob-
served during hospitalization.

Given the refractory presentation, hy-
pothalamic—pituitary—adrenal  (HPA)
axis dysfunction was investigated. Ba-
sal serum cortisol was markedly low
(89 nmol/L), with inappropriately low
ACTH (3 pmol/L). No clinical signs of
primary adrenal failure were present.
Pituitary MRI was considered but de-
ferred due to severe frailty, limited
short-term prognosis, and unfavora-
ble risk—benefit ratio.
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Sodium 135-145 mmol/L
Potassium 3.5-5.0 mmol/L
Ammonia 16-60 umol/L
Glucose 3.9-5.6 mmol/L
Calcium 2.1-2.6 mmol/L
Creatinine 62-115 pmol/L
Urea 2.5-7.1 mmol/L
Hemoglobin 13.5-17.5 g/dL
Leukocytes 4.0-11.0 G/L
Platelets 150-450 G/L
Albumin 35-50 g/L
C-Reactive Protein <5 ma/L
Cortisol (7.00 AM)  138-690 nmol/L
ACTH (7.00 AM) 2.2-13.3 pmol/L
TSH 0.4-4.0 muUl/L
T3 3.5-6.5 pmol/L
T4 12-22 pmol/L
Body temperature  36.5-37.5 °C

Tab 1:

155

4.4 3.1 4.4 4.1
79 39 85 43
5 4.2 5.6 4.7
244 2.05 2.44 2.27
72 53 134 73
54 1.6 13.1 4.7
9.2 8 10.5 10.3
33 2.1 7.6 3.2
15 10 137 64
32 27 36 29
13 2 112 2

- 89 - -

- 3 - -
13.6 7.07 13.6 8.6
3.6 2.7 4.5 3.8
"1 11 13 11
32 32 36.5 36.5

Key vital and laboratory parameters are shown to illustrate the clinical picture.

Note the hypocortisolemia and the inappropriately low ACTH level relative to cortisol

concentration.

Treatment and outcome

Low-dose prednisone (10 mg/day) was
initiated. Clinical response was rapid
and marked: within 36 hours, core
temperature normalized and mental
status improved significantly (GCS
14), with stabilization of GCS at 14
and recovery of alertness. This tempo-
ral relationship strongly supported CAl
as the determinant factor underlying

the clinical collapse, beyond infectious
or metabolic contributors.

Discussion

In cirrhotic patients, adrenal insuf-
ficiency is increasingly recognized,
although prevalence estimates vary
widely. In advanced cirrhosis, inter-
preting total serum cortisol is chal-
lenging: approximately 90%  of

[

LONGITUDINAL CLINICAL TREND: GLASGOW COMA SCALE AND BODY TEMPERATURE
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Fig 1:

Timeline and comparison between GCS and temperature during hospitalization, with

the corresponding overall trend for each parameter.
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circulating cortisol is bound to Corti-
costeroid-Binding Globulin (CBG) and
albumin. Altered cortisol-binding pro-
teins complicate interpretation of total
cortisol values, making integration of
biochemical data with clinical context
essential. In patients with Child-Pugh
C cirrhosis, hepatic synthesis of these
proteins is severely impaired, leading
to low total cortisol levels. However, in
our patient, the diagnosis of CAl was
confirmed not merely by low cortisol
but by the inappropriately low ACTH
during a state of severe clinical stress
(hypothermia and pneumonia), which
was highly suggestive of a failure of
the central feedback mechanism.

In this patient, pneumonia plausibly
explained inflammatory markers and
contributed to delirium but could not
account for persistent severe hypo-
thermia and lack of neurological im-
provement despite adequate therapy.
The overlapping pneumonia acted as
a definitive stressor that exhausted
the minimal adrenal reserve, leading
to the thermal and neurological col-
lapse observed. The recurring pattern
of infection-associated hypothermia
suggested underlying HPA axis state
of maximum vulnerability, consistent
with stress-related adrenal insufficien-
cy in advanced stage cirrhosis (Child-
Pugh C10, BCLC D).

A transient episode of hypernatrem-
ia (maximum 155 mmol/L) occurred
during the second week and was
promptly corrected with fluid adjust-
ment without clinical improvement.
Particularly, given its transient nature,
temporal dissociation from neurolog-
ical worsening, and rapid correction
without clinical improvement, hyper-
natremia was considered unlikely to
have contributed significantly to the
neurological deterioration. Similarly,
hepatic encephalopathy was exclud-
ed: although ammonia was mildly ele-
vated at admission, it normalized with
mild laxative therapy without any
neurological or thermal improvement.
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This clinical-biochemical dissociation
confirms that isolated hypernatremia
and hyperammonemia were bystand-
ers and not the cause of the collapse.

The relationship between infection
and CAl in cirrhosis is bidirectional.
While the patient may have a baseline
HPA-axis vulnerability (stress-related
adrenal insufficiency), an acute infec-
tion like pneumonia acts as a defini-
tive stressor. In this fragile state, the
axis fails to mount an adequate 'rela-
tive’ cortisol response. The main pitfall
in interpreting HPA function during
stress in such patients is the overlap
of symptoms with sepsis; however,
the persistence of neurovegetative
dysfunction (refractory hypothermia)
despite the resolution of inflamma-
tory markers (CRP) should be consid-
ered a red flag for adrenal exhaustion.
Electrolyte findings were nonspecific,
highlighting that absence of classic
Addisonian features does not exclude
clinically relevant CAI. Exclusion of
acute neurological, metabolic, and
infectious causes progressively nar-
rowed the differential diagnosis.

Regarding treatment, Prednisone (10
mg/day) was preferred over hydro-
cortisone for two reasons: its higher
glucocorticoid-to-mineralocorticoid
potency ratio and its longer half-life.
In a Child-Pugh C patient with pre-ex-
isting fluid overload and ascites, the
mineralocorticoid activity of hydro-
cortisone would have carried a high
risk of exacerbating sodium retention.
Given the central nature of the defi-
cit and the patient’s severe frailty, we
opted for a long-term low-dose re-
placement strategy to maintain clini-
cal stability and prevent recurrent hy-
pothermic crises.

The rapid normalization of temper-
ature and consciousness following
glucocorticoid replacement served as
both therapeutic intervention and di-
agnostic confirmation.
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Conclusion

Refractory hypothermia may rep-
resent an under-recognized clinical
marker of adrenal insufficiency in cir-
rhosis. This case illustrates that central
adrenal insufficiency may represent
the unifying diagnosis in frail cirrhot-
ic patients presenting with persistent
hypothermia and hypoactive delirium
refractory to standard treatment. In
such contexts, reliance on laboratory
values alone is insufficient. A struc-
tured diagnostic approach integrating
clinical pattern recognition, exclusion
of common precipitants, and thera-
peutic response to glucocorticoids is
essential to avoid missing clinically rel-
evant CAL

Persistent Hypothermia and De-
lirium Revealing Central Adrenal
Insufficiency in Cirrhosis

Abstract

Central adrenal insufficiency is un-
common and difficult to diagnose in
frail cirrhotic patients, as symptoms
overlap with infection and meta-
bolic disturbances. A 70-year-old
man with Child-Pugh C10 cirrhosis
and multicentric hepatocellular car-
cinoma (BCLC stage D) presented
with persistent hypothermia (32 °C)
and progressive hypoactive delirium
despite broad-spectrum antibiotic
therapy for left basal pneumonia.
Cortisol levels were low with inap-
propriately low ACTH; brain CT was
unremarkable. Low-dose prednisone
(10 mg/day) led to rapid normali-
zation of temperature and marked
neurological improvement within 36
hours. Refractory hypothermia may
represent an under-recognized clin-
ical marker of adrenal insufficiency
in cirrhosis. Clinical response to glu-
cocorticoids may be diagnostically
decisive.

Keywords: central adrenal insuffi-

ciency, cirrhosis, hypothermia, deliri-
um, glucocorticoids
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Les anniversaires passent.
La responsabilité perdure.

Depuis qu'il est médecin, le Docteur Thomas

Eggimann - obstétricien et gynécologue - a placé
sa confiance en nos solutions de prévoyance. Tout
comme d‘autres générations avant lui.
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La confiance au travers des générations : c'est pourquoi, au cours de nos 100 années d‘existence}
nous avons assuré déja 23000 médecins de toutes les spécialités médicales. Avec des

solutions de prévoyance exclusives et une rémunération supérieure a la moyenne. Ecoutez

votre intuition et planifiez sainement votre avenir - nous a vos cétés.
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