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Resum

Introduccié. La sindrome d’hiperémesi per cannabinoides
(SHC) és una entitat de prevalenga creixent en pediatria a
causa de I'augment del consum de cannabis en aquesta po-
blacié, particularment en I'adolesceéncia, durant els Gltims
anys. Per aixd és rellevant coneixer-la i tenir-la present en el
diagnostic diferencial davant d’una clinica compatible.

Observacié clinica. En aquest article es presenten dos casos
diagnosticats d’'SHC, amb diferents formes de presentacio,
ja que el primer té una evolucié més llarga i va acompanyat
d’alteracions hidroelectrolitiques importants, mentre que el
segon té una presentacié més aguda, amb menys repercus-
sié6 homeostatica. Ambdds casos presenten una resolucié
progressiva en retirar el consum de la substancia.

Comentaris. La fisiopatologia de I'SHC és poc coneguda. Es
tracta d’'una reaccié paradoxal del cannabis, que a baixes
dosis té activitat antiemetica perd que en aquests pacients
provoca |'efecte contrari.

Es manifesta clinicament en forma d’episodis ciclics de
vomits i abdominalgia que caracteristicament milloren amb
banys d'aigua calenta. En ocasions, el quadre pot ser greu
i anar acompanyat de deshidratacio i alcalosi importants,
fet pel qual alguns pacients sén sotmesos a nombroses
exploracions complementaries abans d’arribar al diagnostic
d’exclusi6 d'SHC.

L'tnic tractament curatiu és I'abstinencia, perd sovint ne-
cessiten fluidoterapia o antiemétics, tot i que aquests Ul-
tims sén poc efectius. Es fonamental el tractament multi-
disciplinari (pediatric, psicologic/psiquiatric i social) per
aconseguir suprimir-ne el consum.

Paraules clau: Cannabis. Emesi. Banys. Adolescents. Abdo-
minalgia. Alcalosi.

SINDROME DE HIPEREMESIS POR CANNABINOIDES COMO CAUSA DE
VOMITOS INCOERCIBLES

Introduccién. EI sindrome de hiperemesis por cannabinoides
(SHC) constituye una entidad de prevalencia creciente en pedia-
tria a causa del aumento del consumo de cannabis en esta pobla-
cion, particularmente en la adolescencia, durante los ultimos

afos. Por este motivo es relevante conocerla y tenerla presente en
el diagnostico diferencial ante una clinica compatible.

Observacion clinica. En este articulo se presentan dos casos diag-
nosticados de SHC con diferentes formas de presentacion: el pri-
mero, de larga evolucién, muestra al diagnéstico alteraciones hi-
droelectroliticas importantes mientras que el segundo, de
presentacién mas aguda, asocia menor repercusiéon homeostatica.
Ambos presentan una mejoria progresiva con resolucién completa
al conseguir la abstinencia.

Comentarios. La fisiopatologia del SHC es poco conocida. Se trata
de una reaccién paradéjica al cannabis, que a dosis bajas posee
un efecto antiemético, pero que actlia en estos pacientes como
emetizante.

Se manifiesta clinicamente en forma de episodios ciclicos de vo-
mitos y abdominalgia que caracteristicamente mejoran con bafios
de agua caliente. En ocasiones puede ser grave, acompafiandose
de deshidratacion y alcalosis importantes, por lo que algunos pa-
cientes son sometidos a numerosas exploraciones complementa-
rias para descartar otras etiologias antes de llegar al diagnéstico
de exclusion de SHC.

El Unico tratamiento curativo es la abstinencia, si bien precisan
frecuentemente de fluidoterapia o de antieméticos, aunque los
Gltimos sean poco efectivos. Resulta fundamental un abordaje
multidisciplinar (pediatrico, psicolégico/psiquiatrico y social) in-
dispensable para conseguir suspender el consumo.

Palabras clave: Cannabis. Emesis. Bafios. Adolescente. Abdomi-
nalgia. Alcalosis.

CANNABINOID HYPEREMESIS SYNDROME AS A CAUSE OF INCOERCIBLE
VOMITING

Introduction. Cannabinoid hyperemesis syndrome (CHS), although
uncommon in the field of Pediatrics, has recently experienced an
increase in prevalence due to the rise in cannabinoid use among
the pediatric population, particularly adolescents. It is thus impor-
tant to be aware of this entity and to include it in the differential
diagnosis of recurrent vomiting.

Clinical observation. The current article discusses two cases of
CHS with different clinical presentation: the first patient consul-
ted with important electrolyte imbalance due to its long-term
evolution, while the second, with more acute presentation, showed
no homeostatic disturbance. Both were hospitalized and evolved
satisfactorily until complete recovery once cannabis use was
discontinued.

Un dels casos clinics va ser presentat a la 25a Reunio Anual de la Societat Catalana de Pediatria (Barcelona, maig 2019).
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Comments. While its pathophysiology is unclear, CHS seems to be
a paradoxical reaction to cannabis, a drug that in low doses acts
as an antiemetic but can also induce vomiting. CHS consists of
bouts of cyclic vomiting and abdominal pain that characteristically
improve with hot water showers or baths. Occasionally, the clinical
presentation may be severe, with dehydration and metabolic alka-
losis, making patients with CHS undergo many unnecessary tests
before an exclusion diagnosis can be made. Abstinence constitu-
tes the only effective treatment. Intravenous fluid therapy may be
required, and antiemetic drugs are often administered with poor
results. It is therefore essential to offer psychological assistance
alongside medical intervention to stop substance abuse.

Key words: Cannabis. Emesis. Baths. Adolescents. Abdomi-
nal pain. Alkalosis.

Introduccio

La prevalenca del consum de substancies il-licites a
Espanya s’ha mantingut estable al llarg dels ultims
anys, amb aproximadament un ter¢c de la poblacio
adulta que admet haver-ne consumit en algun moment
de la vida!. D'entre elles, el cannabis ocupa el primer
lloc en freqlencia, i el seu consum es concentra entre
els adolescents i adults menors de 35 anys. Segons
I'informe anual del Sistema d’Informacié sobre Drogo-
dependéncies de Catalunya? de I'any 2018, la preva-
lenca de persones d’entre 15 i 54 anys que han con-
sumit cannabis almenys un cop a la vida s’ha duplicat
en els darrers vint anys, i ha passat del 20% al 40%,
fet que en demostra la popularitat i la facilitat d’accés
com a droga d’Us recreatiu.

El cannabis, doncs, és la droga il-legal consumida en
edats més precoces a Espanya, motiu pel qual cal pre-
guntar de manera activa pel seu consum, ja que pot
ser la causa d’alguns quadres clinics greus, com la
sindrome d’hiperemesi per cannabinoides (SHC).

A continuacié s’expliquen dos casos d’SHC atesos en
un hospital de tercer nivell en els darrers dos anys.

Observacio clinica
Cas 1

Noi de 16 anys, amb consum de cannabis com a Unic
antecedent rellevant, que consulta per abdominalgia
colica i 15-25 vomits diaris acompanyats de sudoracié
i parestesies a les mans de 15 dies d’evolucio. Refereix
presentar episodis intermitents de les mateixes carac-
teristiques des de fa 3 mesos, acompanyats de pérdua
de pes d’uns 8 kg aproximadament. Destaca la millora
simptomatica amb banys d'aigua calenta. Refereix po-
lidipsia i polifagia.

En I'exploraci6 fisica destaca dolor abdominal difus
amb peristaltisme augmentat i sequedat de mucoses.

'analitica presenta: urea de 51 mg/dL, inversi6 dels
ions sodi i potassi en orina (Na 30 mmol/L, K 109

mmol/L), marcada alcalosi metabolica hipocloremica
(pH 7,53; PCO, 42; HCO3 35,1; EB 10,9), potassi de 3,2
mmol/L i tetrahidrocannabinol (THC) en orina positiu.

A Urgencies se li administra analgésia intravenosa i
una carrega de serum sali fisiologic al 0,9%, i es deci-
deix ingressar-lo amb fluidoterapia de manteniment.

Durant els primers dies d’ingrés persisteixen els vomits
(alguns biliosos), les alteracions electrolitiques i I'ab-
dominalgia intensa, motiu pel qual s'amplia estudi amb
ecografia abdominal, transit intestinal baritat, fibrogas-
troscopia, angio-TC (per descartar entitats com la pinca
aortomesenterica) i estudi de porfiries (per descartar
porfiria aguda intermitent), que sén normals. A partir
del quart dia d’ingrés cedeixen els vomits i presenta
resolucio clinica i analitica progressiva.

Davant I'antecedent de consum de cannabis de llarga
evolucio i com a part de I'estudi etiologic de dolor ab-
dominal sense causa organica, es fa una valoracié psi-
quiatrica i es detecta trastorn per consum de cannabis
i distocia familiar amb episodis d’agressivitat, motiu pel
qual s'inicia tractament amb haloperidol per millor per-
fil antiemétic i mirtazapina per I'ansietat i I'insomni.

En els tres mesos seglients, el pacient necessita dos
ingressos per episodis de caracteristiques similars i
diverses consultes a Urgéncies per aquest motiu, i en
totes les ocasions presenta THC positiu en orina.

Es fa seguiment psiquiatric i al cap de sis mesos es
manté abstinent i asimptomatic, de manera que es pot
retirar el tractament psiquiatric sense reaguditzaci6 de
la clinica.

Cas 2

Noia de 17 anys amb antecedents de celiaquia en trac-
tament dietétic i endometriosi sense tractament farma-
cologic. Consulta per vomits incoercibles de 6 hores
d’evolucio, inicialment de contingut alimentari i pro-
gressivament biliosos, amb abdominalgia colica difusa
acompanyant. Previament asimptomatica. Nega con-
sum de substancies, possibilitat d’embaras, ni trans-
gressio dietetica.

A la seva arribada a Urgéncies destaquen pal-lidesa
mucocutania amb temps d’ompliment capil-lar al limit
de la normalitat, freqUiencia cardiaca dins la normalitat
amb tendéncia a la hipotensio, i un abdomen lleument
dolorés a la palpacié d’epigastri, sense masses ni me-
galies ni signes de peritonisme; no hi ha altres troballes
en I'exploracio fisica.

Presenta nausees de forma persistent i fa vomits repe-
tits de contingut biliés, motiu pel qual es canalitza via
periferica, s’administra fluidoterapia i antiemeétics i
s'extreu analitica de sang (incloent-hi enzims pan-
creatics) i equilibri venos, que sén normals.

S’inicia fluidoterapia de manteniment i es manté en
deju, sense remissio de la clinica tot i el tractament
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antiemetic. Per aquest motiu es realitza una ecografia
abdominal, sense troballes patologiques. Se sol-licita
valoracio per part dels serveis de cirurgia i ginecologia,
que descarten signes d’obstruccio intestinal i relacié de
la clinica amb I'endometriosi de la pacient.

Davant la persisténcia de la clinica s'amplia estudi etio-
logic amb test de gonadotropina coridnica, que resulta
negatiu, i amb tdxics en orina amb resultat positiu per
benzodiazepines i THC.

Ingressa per a tractament simptomatic i control clinic
amb orientacié diagnostica d’hiperemesi per consum
de cannabinoides.

Un cop a la Unitat d’'Hospitalitzaci, la pacient és rein-
terrogada i reconeix consum de cannabis ocasional
amb patré social durant els dos anys previs. Nega qua-
dres previs d'intolerancia digestiva i no explica millora
amb banys d'aigua calenta, perd si amb les dutxes,
que duu a terme amb una freqUéncia elevada. Pre-
senta una millora progressiva de la simptomatologia,
amb resolucié completa. Es dona d’alta aconsellant-li
I'abstinencia del consum de cannabinoides.

Discussio

'SHC va ser descrita per primera vegada per Allen et
al. 'any 2004 2 i es presenta preferentment en consu-
midors de llarga evolucio, que en fan un Us freqUent
(diari o setmanal). Segons la majoria d’autors, la clinica
consta de tres fases +*:

- Fase prodromica (mesos o anys): caracteritzada per
nausees matutines, algun vomit aillat i dolor abdomi-
nal, amb ingesta conservada. Poden presentar per-
dua de pes. En aquesta fase els pacients poden aug-
mentar el consum amb la intenci6 de pal-liar la
simptomatologia.

- Fase hiperemetica (ciclica, durada de 24-48 hores):
quadre florit amb abundants i freqUents vomits dia-
ris, sovint acompanyats de nausees, sudoracio, dolor
abdominal colic i polidipsia. En aquest periode apa-
reix I'nabit compulsiu de fer banys perllongats o du-
txes freqlents d’aigua calenta, que milloren la
simptomatologia ®. Aquesta associacié conductual
caracteristica es reporta de forma constant a la bi-
bliografia, amb casos extrems descrits en qué els
pacients no consulten fins que pateixen cremades
greus. Sovint presenten alcalosi metabolica impor-
tant que requereix fluidoterapia. Aquesta fase es per-
petua si no s'atura el consum.

- Fase de recuperacio de la clinica. Només s'hi arriba si
se suspén el consum. En cas de reiniciar-lo es van
combinant la fase hiperemetica amb la de recuperacié.

Aixi doncs, la forma de presentacio és molt variable i es
pot manifestar en diferents graus de gravetat. En els ca-
S0s exposats anteriorment, per exemple, en el primer es

presenta una clinica més greu i de més temps d’evolucié
amb important repercussié hidroelectrolitica.

Es interessant destacar que I'SHC és un diagnostic
d’exclusio, motiu pel qual segons la clinica caldra des-
cartar altres etiologies, com ara quadres intestinals
oclusius, alteracions hepatobiliars o pancreatiques, hi-
perémesi gravidica, sindrome de vomits ciclics, vomits
psicogens, trastorns de la conducta alimentaria o sin-
drome d’abstinencia al cannabis, entre altres. Una his-
toria clinica i una exploracio fisica acurades, juntament
amb la demostracié de la preséncia de THC en orina
confirmen el diagnostic. EIl THC es pot detectar en
orina durant un periode d’entre 5 i 15 dies després del
consum de cannabis, un periode que és variable se-
gons la dosi consumida”’.

En referencia a I'etiologia, s’han identificat dos recep-
tors de cannabinoides (CB1 i CB2) presents al sis-
tema nerviés central (SNC) i autonom, com també a
I'estomac, l'intesti, el fetge i altres organs. De forma
habitual, la interaccié entre els tetrahidrocannabinoi-
des (THC) i els receptors CB1 i CB2 provoca un efecte
antiemetic, perd de manera paradoxal pot presentar
un alt potencial emetitzant que només s’havia vist
previament en casos de toxicitat aguda amb la injec-
cio intravenosa d’extractes purs de marihuana. El me-
canisme d’accit especific del THC en pacients amb
SHC encara no s’ha identificat, perd se'n proposen
diverses teories 8. D'una banda, I'exposicié cronica al
THC podria comportar tolerancia amb una disminucio
en I'expressio dels receptors CB1 i CB2 que, davant
el consum mantingut de la substancia, sobrepassaria
el llindar antiemeétic del THC a I'SNC i, a més, asso-
ciaria una disminucié de la motilitat intestinal i gastro-
parésia que afavoreix I'emesi. D’altra banda, es creu
també en la possible existencia d’'una predisposicid
geneética®?, amb variacions en enzims metabolics que
augmentarien 'efecte proemétic del cannabis en de-
terminats pacients, fet que explicaria la variabilitat
interindividual.

També és incerta I'explicacio fisiologica de la millora
simptomatica amb banys d’aigua calenta. S’ha propo-
sat que hi pot estar involucrat un nociceptor (fransient
receptor potential vanilloid-1 receptor, TRPVI) present
al sistema nerviés periferic, que és el causant de
I'efecte analgesic dels endocannabinoides i és també
un regulador de la temperatura corporal °.

En la fase aguda d’hiperemesi el tractament es fona-
menta en les mesures de suport, sobretot en la fluido-
terapia per tal d’evitar la deshidratacio i les potencials
complicacions derivades de les alteracions electroliti-
ques. Es conegut que els antiemétics habituals (on-
dansetro, metoclopramida) sén poc efectius en aquesta
patologia °. Alguns autors 45 © & proposen I'haloperidol
(via oral o endovenosa) o la capsaicina topica com a
alternativa, que sembla que causa un alleujament
simptomatic a través de la interaccié amb el receptor
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TRPV1 mencionat anteriorment. Cada cop s’esta
avancant més en el coneixement de la fisiopatologia de
I'SHC amb I'objectiu de trobar noves opcions terapeu-
tiqgues més dirigides.

Malgrat tot, I'inic tractament curatiu és aturar el con-
sum de cannabis, ja que la clinica no es resol si aquest
és manté. Cal tenir en compte, pero, que l'elevada
liposolubilitat del THC juntament amb la seva llarga
vida mitjana (fins a 36 hores) 1°, expliquen la persis-
tencia dels simptomes dies després de la seva Ultima
administracio.

En conclusi6, 'augment del consum de cannabis i la
seva prevalengca en l'adolescencia fan necessaria la
seva sospita diagnostica davant un quadre clinic com-
patible. Seria, doncs, raonable incloure un estudi de
toxics com a part de les exploracions complementaries
en qualsevol cas de vomits ciclics d'etiologia no filiada
totila negativa de consum de substancies en I'anamnesi.
En cas d’arribar al diagnostic d’'SHC, és important fer
una valoracio6 social i psiquiatrica del pacient i fer-ne un
abordatge adequat, ja que I'associacié de comorbiditats
psiquiatriques en consumidors de substancies és fre-
quUent i comporta un prondstic pitjor.

10.
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