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Abstract

Cyclic vomiting syndrome (CVYS) is a chronic functional gastrointestinal disorder of unknown etiology. It
is characterized by acute recurrent episodes of severe nausea and vomiting lasting 1-7 days. Discrete
episodes occur at least one week apart. Between attacks patients' health returns to the baseline. Episodes
are stereotypical and might have a predictable periodicity. CVS is often provoked by physical and
psychological triggers. Syndrome is associated with various comorbidities. Some of the most prominent
ones are psychiatric disorders such as anxiety and depression. CVS syndrome is more common than
previously thought and it affects both children and adults. Females are more often affected than males.
CVS is of unclear etiology, however, it might have similar pathophysiology as migraine since they share
many common features. CVS for children is likely to resolve in adolescence, however, patients are likely
to develop migraine later in life. Furthermore, patients often report personal and family history of
migraine. Cyclic vomiting syndrome is not well recognized. Despite repeated emergency department
visits, patients are often misdiagnosed, undergo unnecessary diagnostic and surgical interventions and
significant delays in correct diagnosis. CVS is diagnosed using Rome IV criteria. It is necessary to rule
out any possible organic cause of vomiting. Detailed examination is needed in patients who present with
alarm symptoms. Treatment goals in CVS are to decrease frequency and severity of attacks. There are
four phases of CVS: the prodromal phase, the vomiting phase, the recovery phase and the inter-episodic
or asymptomatic phase. The goals of treatment depend on the phase. Treatment includes prophylactic
therapy, abortive therapy and supportive care. First-line prophylactic agents are tricyclic antidepressants
(amitriptyline). Prophylaxis is used for the prevention of vomiting episodes for patients with
moderate/severe cyclic vomiting syndrome. An abortive therapy is used during the prodromal phase to
terminate the attack. Ondansetron and/or triptans (sumatriptan) or NK1 receptor antagonist aprepitant is

used for this purpose. Cyclic vomiting syndrome is a disabling condition that negatively impacts patients'
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quality of life. Care for patients could be improved by increased recognition of cyclic vomiting syndrome.

Keywords: cyclic vomiting syndrome, functional nausea and vomiting disorder.
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Santrauka

Ciklinio vémimo sindromas (CVS) yra létinis funkcinis virSkinamojo trakto sutrikimas, pasireiskiantis
pasikartojanciais, staiga atsirandanciais sunkiais pykinimo ir vémimo priepuoliais, trunkanciais 1-7
dienas. Tarp atskiry epizody yra bent vienos savaités trukmes besimptomis periodas. Sindromui biidingas
stereotipinis pobudis, galimas epizody pasireiSkimas nuspé¢jamais intervalais. CVS gali iSprovokuoti
jvairiis trigeriai, fiziniai ir psichologiniai stresoriai. Ligg lydi jvairiis komorbidiniai sutrikimai. Vieni
reik§mingiausiy — psichiniai sutrikimai, tokie kaip nerimas ir depresija. Ciklinio vémimo sindromu serga
tiek vaikai, tiek suaugusieji. Dazniau serga moterys ir mergaités. Sindromo etiologija néra zinoma, taciau
CVS glaudziai susijgs su migrena. Manoma, kad $ios dvi biiklés dalinasi panasia patofiziologija. Daznai
vaikams CVS simptomai regresuoja paauglystéje, taCiau véliau gyvenime jiems neretai iSsivysto
migreniniai galvos skausmai. Be to, didel¢ dalj serganciyjy vargina galvos skausmai ar migrena, dar
dazniau migrena nurodoma Seimin¢je anamnezéje. Ciklinio vémimo sindromas néra placiai zinomas
medicinos bendruomenéje. Nepaisant daugkartiniy vizity skubios pagalbos skyriuje, daznai nustatoma
klaidinga diagnoze¢, pacientams taikomos bereikalingos diagnostinés ir chirurginés intervencijos, o CVS
diagnoz¢ nustatoma pra¢jus ne vieniems metams nuo simptomy atsiradimo. Buklé diagnozuojama
remiantis Romos IV kriterijais. CVS diferenciné diagnostika labai plati. Svarbu atmesti vémima
sukelianCias organines patologijas. Detalesnis iStyrimas biitinas esant aliarmo pozymiams. Ciklinio
vémimo sindromo gydymo tikslas — sumazinti epizody daznj ir sunkuma. ISskiriamos keturios sindromo
fazés: prodrominé, vémimo, sveikimo ir asimptominé. Nuo konkrecios fazés priklauso gydymo taktika.
Taikomas profilaktinis, priepuolius nutraukiantis ir simptominis gydymas. Priepuoliy profilaktikai pirmo
pasirinkimo vaistai yra tricikliai antidepresantai (amitriptilinas), kurie skiriami esant vidutinio sunkumo
ar sunkiam CVS. Siekiant nutraukti beprasidedant] priepuolj, prodromo metu gali biiti skiriamas
ondansetronas ir/ar triptanai (sumatriptanas) ar NK1 receptoriy antagonistas aprepitantas. CVS neigiamai

veikia pacienty gyvenimo kokybe, yra susijes su dideliu praleisty ugdymo dieny skai¢iumi vaikams,
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sumazgjusiu darbingumu suaugusiesiems. Siekiant gerinti pacienty prieziiirg svarbu didinti mediky

informuotuma apie $ig bukle.

Raktiniai ZodZiai: ciklinio vémimo sindromas, funkcinis pykinimas ir vémimas.

Ivadas

Ciklinio vémimo sindromas (CVS) — tai létinis
funkcinis  virSkinamojo  trakto  sutrikimas,
pasireiSkiantis  pasikartojanciais, be  aiSkios
priezasties atsirandanciais ir savaime praeinanciais
pykinimo ir vémimo epizodais, tarp kuriy paciento
buklé grizta i jprastine biiseng [1]. [lgai manyta, kad
§is sindromas budingas iSimtinai vaikams ir tik
paskutinius 20-30 mety vis daugiau kalbama apie
suaugusiyjy CVS [2]. Vis dar truksta
epidemiologiniy tyrimy, norint tiksliai jvertinti
CVS paplitimag populiacijoje. Taip pat néra zZinoma
sindromo etiologija ir patogeneze, taciau stebimas
stiprus rySys tarp CVS ir migreniniy galvos
skausmy [1,3]. Manoma, kad Sios dvi biiklés turi
panasia patofiziologija. Didelei daliai vaiky CVS
regresuoja pereidamas | pilvo (abdominaling)
migrena, o véliau gyvenime jiems neretai i$sivysto
migreniniai galvos skausmai. Galvos skausmai ar
migrena vargina 36%, o Seiming migrenos
anamnez¢ nurodo 56% suaugusiyjy serganciy CVS.
Be to, sergantiems CVS stebimas teigiamas atsakas
1 antimigreninius preparatus [4,5,7]. Ciklinio
vémimo sindromas néra gerai zZinomas medicinos
bendruomenéje. Venkatesan ir bendraautoriy tyrimo
duomenimis skubios pagalbos skyriuje (SPS)
sindromas nebuvo diagnozuotas 93% pacienty. Iki
nustatant CVS diagnoze, apsilankymy SPS mediana
suaugusiesiems buvo 7, vaikams — 5 [6]. Nepaisant
dazny vizity skubios pagalbos skyriuje, neretai
nustatoma neteisinga diagnozé, Kumar ir kt.
duomenimis, dél CVS simptomy 30% pacienty

patiria bereikalingas operacijas, o sindromas

diagnozuojamas praéjus ne vieniems metams nuo

simptomy pradzios [2,3].
Epidemiologija

Sindromo paplitimas pediatrinéje populiacijoje yra
apie 1.9% [8], 13-48 ménesiy vaiky grupéje
galimai siekia net 6.1% [9]. 2005 m. Airijoje
atliktame tyrime metinis CVS daznis buvo 3.15/100
000 wvaiky [10]. Manoma, kad paplitimas
suaugusiyjy populiacijoje yra kiek mazesnis: JAV
siekia 2%, Jungtinéje Karalystéje — 1%, Kanadoje —
0.7% [11]. Idomiis Sagar ir bendraautoriy tyrimo
duomenys. Tyrime dalyvavo 16 mety ir vyresni
asmenys, nukreipti j gastroenterologijos klinika
antriniame lygyje. Tarp ju 10.8% pacienty atitiko
CVS kriterijus. Nepaisant to, tik 4% $iy pacienty
buvo apsvarstyta CVS diagnozé [12].

Vidutinis simptomy pradzios amzius vaikams yra 5
metai, suaugusiesiems — 35 metai [13]. Lyginant
pasiskirstimg tarp lyc¢iy, ciklinio vémimo sindromu
dazniau serga moterys ir mergaités, sudarancios
atitinkamai 57% ir 86% serganciyjy [3]. Sagar ir kt.
tyrimo duomenimis 73.7% suaugusiyjy pacienty

sudaré moterys [12].
Klinika

Klinikinis ciklinio vémimo sindromo pasireiskimas
vaikams ir suaugusiesiems yra panasus. Vis délto
stebima ir skirtumy. Suaugusiesiems biidingesnis
pykinimas tarp atskirty epizody, retesni trigeriai,
budingi ilgesnés trukmés vémimo epizodai [14].

Vaikams biudingesnis epizody periodiSkumas —
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individualiam pacientui galima nuspéti kada bus
kita ataka [15]. Pastebéta, kad suaugusiesiems,
kuriems sindromas prasidéjo vaikystéje, CVS
epizodai pasireiskia dazniau lyginant su pacientais

su velyvesne ligos pradzia [14].

Skiriamos keturios ciklinio vémimo sindromo
fazés:  prodrominé, vémimo, sveikimo ir
asimptominé [16]. Fleisher ir kt. duomenimis 93%
pacienty turi identifikuojamus prodromus. Jy metu
pasireiskia tokie simptomai kaip pykinimas,
prakaitavimas, skausmas ar spaudimo jausmas
epigastriume, nuovargis ar silpnumas, kars$¢io ar
Sal¢io bangos, spazminis noras tustintis, drebulys,
insomnia ir kiti [17]. Sios fazés trukmé varijuoja
nuo keliy minuciy iki keliy valandy ir jspéja apie
arté¢jant] vémimo epizoda [4]. Vémimo fazés metu
pacientai patiria intensyvy pykinima, vémimag 1-8
kartus per valanda. Simptomai dazniau atsiranda
valandomis tarp vidurnak¢io ir vidurdienio bei
trunka kelias valandas-dienas, bet ne ilgiau kaip
savaite [5,18]. Epizodo metu gali varginti pilvo
skausmas (daznesnis vaikams), iSpilti Saltas
prakaitas, pasireiksti karS¢io bangos, vertigo,
diaréja. Daznai pasireiSkia klasikiniai migrenos
pozymiai: galvos skausmas, fotofobija, padidéjes
jautrumas garsams [4]. Dalis pacienty gausiai geria
vandenj, kad praskiesty tulzies kartumg ir
paskatinty vémima (biidingiau suaugusiesiems)
[17]. Simptomus lengvina maudymasis karStame
vandenyje. Tai labiau biidinga suaugusiesiems ir
asmenims vartojantiems marihuana. Venkatesan ir
bendraautoriy =~ duomenimis  48%  pacienty
nevartojan¢iy marihuanos ir 72% vartojantys
marihuana epizody metu simptomus lengvino
maudydamiesi po kar§tu dusu [19]. Galimai
vandens temperatiira  proporcinga  simptomy
palengvéjimui. Dél to maza dalis pacienty

maudydamiesi ypa¢ karStame vandenyje patiria

nudegimus vadinamus erythema ab igne [20].
Sveikimo fazé paprastai trumpa (apie 6 valandos),
nors suaugusiesiems gali trukti kelias dienas. Jos
metu pacienty buklé grizta i jiems jprasta blsena,
atsiranda apetitas. Asimptominés fazés metu
pacientai jauCiasi visiSkai sveiki. Vis délto,
atnaujintuose Romos IV kriterijuose nurodoma, kad
suaugusieji tarp vémimo epizody gali jausti lengva
pykinima ar kitus dispepsijos simptomus. Sios fazés
trukmé varijuoja nuo savaités iki keliy ménesiy

[21,25].

Trigeriai. Ciklinio vémimo sindromag gali
iSprovokuoti tam tikri veiksniai, vadinami trigeriais.
Vaikams identifikuojami trigeriai nustatomi 75%
atvejy. Suaugusiesiems jie retesni. Trigeriais gali
biti psichologiniai stresoriai (pvz., egzaminai,
gimtadieniai), menstruacijos (katameninis CVS),
miego trikumas, fizinis pervargimas, badavimas,
tam tikri maisto produktai (pvz., Sokoladas, siiris) ir
kt. [4,15].

Pagal sunkumg CVS skirstomas j lengva, vidutinio
sunkumo ir sunky. Lengvas CVS pasireiskia <4
epizodais per metus, trumpais epizodais (<2 d.),
greitu atsistatymu po epizody ir nesant skubios
pagalbos bei hospitalizacijos poreikiui. Vidutinio
sunkumo/sunkiam CVS biidinga >4 epizodai per
metus, ilgesnés trukmés epizodai (>2 d.), ilgas
atsistatymas po epizody bei sunklis epizodai

reikalaujantys vizity SPS ar hospitalizacijy [18].

Komorbidinés buklés. Ciklinio vémimo sindromui
budingos jvairios komorbidinés biklés. Ypac
reikSmingas rySys su psichikos sutrikimais.
Dazniausiai pasitaikantys gretutiniai sutrikimai yra
migrena, nerimas, depresija, dirgliosios Zarnos
sindromas, létinis nuovargis, miego sutrikimai,

posturalinés ortostatinés tachikardijos sindromas
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(dazniau paaugliams), hipertenzija, priklausomybeés

ir kt. [21,22].

Diagnostika

Ciklinio vémimo sindromas diagnozuojamas
remiantis 2016 m. Romos IV kriterijais bei kity
galimy vémimo priezasCiy eksliudavimu. Vaikams
taip pat taikomi 2008 m. Siaurés Amerikos vaiky
gastroenterology, hepatology ir mitybos draugijos
(NASPGHAN - North American Society for
Pediatric  Gastroenterology, Hepatology and
Nutrition) kriterijai. Pagrjsti CVS diagnozei, turi

atitikti visi zemiau iSvardinti kriterijai [21].
Pediatriniai Romos IV Kkriterijai [21]:

e Per pastaruosius pus¢ mety pasireiské bent
du intensyvaus pykinimo ir vémimo
epizodai.  Atskiras epizodas  trunka
valandas-dienas

e Epizodai stereotipiski

e Tarp atskiry epizody yra savaiciy-ménesiy
tarpas, kurio metu paciento biklé grjzta j

prading biisena

Siaurés Amerikos vaiky gastroenterology,
hepatologu ir mitybos draugijos (NASPGHAN)
kriterijai [21]:

e Bent penkios atakos bet kokiais intervalais
arba bent trys atakos 6 ménesiy laikotarpiu

e Epizodiniai intensyvaus pykinimo ir
vémimo priepuoliai, trunkantys nuo 1
valandos iki 10 dieny. Tarp priepuoliy yra
bent vienos savaités tarpas

e Individualiam pacientui biidingas
stereotipinis pobudis ir simptomai

e Vémimas ataky metu pasireiskia bent 4

kartus per valanda, bent 1 valanda

e Tarp epizody biiklé grjzta j jprasta biisena

e Nenustatoma kity sutrikimy, galinciy

sukelti minétus negalavimus
Suaugusiyju Romos IV Kkriterijai [21]:

e Stereotipiski, Umios pradzios vémimo
epizodai, trunkantys maZziau nei savaite

e >3 atskiri epizodai per paskutinius metus ir
2 epizodai per paskutinius 6 meénesius,
pasireiSkiantys bent vienos savaités tarpu

e Tarp epizody néra vémimo, bet gali
pasireiksti lengvesni simptomai

e Simptomai pasireiské per paskutinius 3
meénesius. Simptomy pradzia prie§ >6

meénesius

Detalesnis iStyrimas reikalingas esant aliarmo
pozymiams: vémimui tulzimi, pilvo
skausmingumui  Ciuopiant,  kraujavimui 1§
virskinamojo trakto, radus patologiniy pokyciy
neurologinio iStyrimo metu, blogéjant vémimo
epizody pobudziui [5,25]. CVS turéty buti
diferencijuojamas nuo  valgymo  sutrikimy,
pasikartojan¢io Timaus virusinio gastroenterito,
peptiniy opy, gastroparezés, volvulus, apendicito,
pankreatito, hidronefrozés, imines
intermituojanCios  porfirijjos ir kity  bikliy
sukelian¢iy vémima [2,4]. CVS yra glaudziai
susijes su chroniSku kanapiy vartojimu ir
kanabinoidy hiperemezés sindromu [23]. Daliai
pacienty kanapiy vartojimas palengvina CVS
simptomus [19]. Kita vertus, nors Zzinomas
marihuanos antiemetinis poveikis, paradoksaliai,
marihuana gali sukelti pykinimg ir vémima.
Neaisku ar kanabinoidy hiperemezés sindromas yra
atskira biikle, ar tai kanapiy vartojimo sukeltas CVS
[23].
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Gydymas

Ciklinio vémimo sindromo gydymg sudaro
profilaktinis gydymas, priepuolius nutraukiantis

gydymas ir simptominis gydymas.

Profilaktinis = gydymas.  Siekiant  iSvengti
priepuoliy svarbu identifikuoti trigerius ir jy vengti,
uztikrinti  miego higiena, skysCiy vartojima,
reguliaria mityba, valdyti stresa, mankstintis [21].
Rekomenduojama nutraukti marihuanos vartojima,
kuris gali biiti susijgs su neadekvaciu atsaku |
gydyma ir hiperemeze [19]. Svarbu gydyti
komorbidinius sutrikimus, apsvarstyti kognityvinés

elgesio terapijos taikyma [15].

Profilaktinis medikamentinis gydymas taikomas
asimptominés fazés metu ir rekomenduojamas esant
vidutinio  sunkumo/sunkiam  CVS.  Pirmo
pasirinkimo vaistai yra tricikliai antidepresantai
(TCA), 1§ kuriy rekomenduojamas amitriptilinas.
TCA mazina epizody daznj, trukme, simptomy
sunkumag ir vizity SPS skaiciy [24]. Suaugusiesiems
amitriptilinas pradedamas skirti nuo mazos 25 mg
dozés, palaipsniui doze¢ titruojant iki 100 mg
nakciai [21]. Vartojant TCA gali pasireiksti tokie
nepageidaujami poveikiai kaip sedacija dienos
metu, didéjantis svoris, burnos sausumas, viduriy
uzkietéjimas ir kt. [18]. Taip pat, TCA gali sukelti
QT intervalo pailgéjima, todél pries paskiriant Sios
grupés preparatus ir titruojant jy doze¢ bitina atlikti
elektrokardiograma (EKG) [21].

Kaip alternatyva tricikliams antidepresantams,
priepuoliy profilaktikai taip pat gali buti skiriamas
topiramatas,  aprepitantas,  zonisamidas  ar
levetiracetamas. Vaikams antro pasirinkimo vaistas
yra propanololis. Kartu su kitais preparatais gali
biti vartojami mitochondrijy funkcija gerinantys

papildai, kurie taip pat naudojami migrenos

profilaktikai — kofermentas Q10, L-karnitinas ir
riboflavinas [18,25].

Priepuolius nutraukiantis gydymas. Priepuolj
nutraukiantis gydymas skiriamas prodromo metu
arba pra¢jus ne daugiau kaip 30—45 minutéms nuo
vémimo pradzios. Efektyvus gali buti gydymas
selektyviais  serotonino  (5-HTi)  receptoriy
agonistais — triptanais (pvz., sumatriptanu) [4,18].
Kumar ir kt. tyrimo duomenimis 83% pacienty
sékmingai nutrauké epizodus vartodami triptanus
[3]. Pastebima, kad triptanai efektyvesni esant
Seiminei  migrenos anamnezei [25]. Dél
pasikartojancio vémimo vaistai skiriami
intranasaliai ar po oda [4]. Suaugusiesiems
sumatriptano dozé yra 20 mg intranasaliai arba 6
mg po oda. Nesant atsako ar esant tik daliniam
atsakui, doz¢ galima kartoti po 2 valandy. Triptanai
kontraindikuotini  pacientams, kuriems buvo
smegeny insultas, miokardo infarktas, sergantiems
iSemine Sirdies liga, periferiniy kraujagysliy liga ar

arterine hipertenzija [21].

Vémimo priepuoliui nutraukti taip pat naudojami
serotonino  (5HT3) antagonistai, pavyzdziui,
ondansetronas. D¢l galimo QT intervalo pailgéjimo,
prie$ skiriant §j preparata rekomenduojama atlikti
EKG. Rekomenduojama ondansetrono dozé yra 8
mg po liezuviu ar rektaliai. Jj galima vartoti

kombinacijoje su triptanais [18].

Kaip antras pasirinkimas gali buti skiriamas
neurokinino-1 (NK1) receptoriy antagonistas
aprepitantas. Aprepitantas labiau tinka pacientams
turintiems iSreiksta prodromg ar periodiskai,
reguliariu intervalu pasireiskianc¢ius CVS epizodus
(pvz., susijusius menstruacijy ciklu). Vaistas
skiriamas trijy dieny rezimu, pradedant likus 1-2

dienoms iki vémimo fazés pradzios [18,21].
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Simptominis gydymas. Simptominis gydymas
taikomas vémimo fazés metu siekiant palengvinti
simptomus, iSvengti komplikacijy.  Skiriami
intraveniai skys¢iai su dekstroze, antiemetikai
(ondansetronas),  pagal  poreikj  analgetikai
(ketorolakas), taikoma sedacija (difenhidraminas,
lorazepamas). Rekomenduojama tyli, tamsi aplinka

[4,6,21].
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