Niepowsciagliwe wymioty
clezarnych — postepowanie
krok po kroku

UNZILA A. NAYERI, MD

Niepowsciggliwe wymioty ciezarnych nie tylko wptywajg na jakosc
zycla, ale przede wszystkim mogg prowadzi¢ do powaznych powiktan
medycznych. Rozwazne postepowanie obejmujace dziatania
farmakologiczne 1 pozafarmakologiczne pomoga tobie 1 twoje] pacjentce
skutecznie poradzi¢ sobie z nudnosciami zwigzanymi z C13zg.

udno$ci i wymioty wystepujg u 50-90%

ciezarnych, a ich nasilenie waha sie od fa-

godnych i umiarkowanych do ciezko prze-

biegajacych niepowsciggliwych wymiotéw
cigzarnych (hyperemesis gravidarum, HEG), ktére wikta-
ja 0,3-2,0% cigz."* Wobec braku jednej uniwersalnej de-
finicji niepowsciagliwych wymiotéw ciezarnych sa one
rozpoznaniem klinicznym charakteryzujacym sie wyste-
powaniem ciezkich, uporczywych wymiotéw i czesto
wigza sie z utratg masy ciala (definiowanej jako zmniej-
szenie 0 5% lub wiecej masy sprzed ciazy), ketonurig, od-
wodnieniem, zasadowicg metaboliczng oraz zaburzeniami
elektrolitowymi.>?

Niepowsciggliwe wymioty ciezarnych stanowia naj-
czestsze wskazanie do hospitalizacji w pierwszej polowie
cigzy oraz druga, po zagrazajacym porodzie przedwcze-
snym, wsrdd najczestszych przyczyn przyjecia do szpitala
w czasie ciazy, odpowiadajgc za ponad 39 000 hospitaliza-
gji oraz ponad 500 milionéw dolaré6w kosztow szpitalnych

Do zapamietania

Chociaz szczegdtowa patogeneza niepowsciggliwych
wymiotéw ciezarnych nie jest znana, ich etiologia
najprawdopodobniej ma charakter wieloczynnikowy.
Bole brzucha, goraczka, bole gtowy, nadcisnienie
tetnicze, wole, zmiany w rytmie wypréznien oraz objawy
neurologiczne wymagajg dalszej diagnostyki w celu
wykluczenia innych stanéw chorobowych.

Dr Nayeri, maternal-fetal medicine fellow, clinical instuctor, Department of
Obstetrics, Gynecology and Reproductive Science, Yale University School of
Medicine, New Haven, Connecticut. Autorka nie zgtasza konfliktu interesow
w zwigzku z tredcig powyzszego artykutu.
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rocznie.>” Jeszcze czeSciej nudnosci 1 wymioty zwigzane
z cigza negatywnie wplywaja na jakos¢ zycia ciezarnych,
zmniejszaja wydajno§¢ w pracy oraz majg negatywny
wplyw na funkcjonowanie rodziny.?

Epidemiologia i czynniki ryzyka

Niepowsciggliwe wymioty ciezarnych wystepuja czesciej
na po6tkuli zachodniej, w przewazajacym stopniu w po-
pulacjach miejskich, rzadziej wérdd Afrykanek i Azjatek.®
W grupie wiekszego ryzyka znajduja sie takze kobiety
mlodsze, bedace w cigzy po raz pierwszy, gorzej wyksztal-
cone.® Wigksze ryzyko HEG stwarzajg takze pewne stany
poloznicze, takie jak cigza wieloptodowa, choroba trofo-
blastyczna oraz wady ptodu (trisomia 21, obrzek ptodu).®
Zwiekszone ryzyko HEG dotyczy réwniez kobiet z HEG
w wywiadzie rodzinnym, z chorobg lokomocyjng lub mi-
grenami w wywiadzie oraz cigzarnych, ktérych pltéd jest
plci zeniskiej.> HEG w poprzedniej cigzy wiaze sie z 15%
ryzykiem nawrotu w kolejnej cigzy, a ryzyko nawrotu mniej
nasilonych nudnosci i wymiotdw jest jeszcze wieksze.” Cho-
roby towarzyszace, ktore mogg stanowi¢ czynniki ryzyka
wystgpienia HEG, obejmujg stany przebiegajace z nadczyn-
noscig tarczycy, choroby psychiczne, cukrzyce przed ciaza,
zaburzenia zoladkowo-jelitowe oraz astme.* Wydaje sie, ze
palenie tytoniu przeciwdziala temu schorzeniu. W pordw-
naniu z parami bliznigt dwuzygotycznych matki blizniaczki
monozygotyczne czesciej cierpig na nudno$ci i wymioty
zZwigzane z Cigza, co przemawia za rolg komponentéw ge-
netycznych w patogenezie tego schorzenia.®

Etiologia

Doktadna etiopatogeneza HEG nie jest poznana, istnieje
jednak duze prawdopodobiefistwo, ze ich etiologia ma cha-
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TABELA 1

Tabela 1. Rozpoznanie réznicowe HEG

Choroby ukfadu pokarmowego

Zapalenie zotadka i jelit

Patologia drég zétciowych
Zapalenie watroby

Choroba refleksowa przetyku
Niedroznos¢ jelit

Choroba wrzodowa

Zapalenie trzustki

Zapalenie wyrostka robaczkowego

Choroby drég moczowo-ptciowych

Odmiedniczkowe zapalenie nerek
Kamica nerkowa

Choroby metaboliczne

Nadczynnos¢ tarczycy
Choroba Addisona

Kwasica ketonowa w cukrzycy
Nadczynnos¢ przytarczyc

Zaburzenia neurologiczne

Guz rzekomy mézgu

Uszkodzenie przedsionka

Migreny

Guzy osrodkowego ukfadu nerwowego

Zatrucie lekami
Zaburzenia psychiczne

Zaaadaptowano z Goodwin TM.?

rakter wieloczynnikowy. Dla wyjasnienia przyczyn HEG
proponowano wiele teorii obejmujacych zmiany hormo-
nalne, stany psychologiczne oraz przystosowanie ewolu-
cyjne.’

W patogenezie nudnosci i wymiotéw zwigzanych z ciaza
znaczaca role przypisuje sie ludzkiej gonadotropinie ko-
sméwkowej (human chorionic gonadotropin, hCG) oraz
jej izoformom.'? Stezenie hCG osigga maksimum w pierw-
szym trymestrze cigzy, a wykres jego zmian odzwierciedla
kliniczny przebieg nasilenia nudnosci, wymiotéw i HEG
w czasie cigzy. W zgodzie z mozliwg rolg hCG pozostaje
obserwacja, ze kobiety w cigzach wieloptodowych oraz
w cigzy za$niadowej, czyli z wigkszymi stezeniami hCG, sa
w grupie wigkszego ryzyka HEG.

Uwaza sie, ze role w rozwoju nudnosci i wymiotéw
zwigzanych z ciaza oraz HEG odgrywaja estrogeny i pro-
gesteron.>!? Cho¢ tego nie udowodniono, wydaje sie, ze
progesteron moze wplywaé na motoryke zotadka, co cza-
sowo zbiega sie z objawami nudnosci i wymiotéw w cza-
sie cigzy.

O ile starsze teorie proponowaly istnienie psychologicz-
nych predyspozycji do wystapienia nudnosci i wymiotow
w czasie cigzy, co miatoby obrazowac chorobe psychosoma-
tyczng u kobiety lub jej nieprawidlowa odpowiedz na stres,
to nowsze badania nie potwierdzily takiego zwigzku.>® We-
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dtug innej hipotezy nudnosci i wymioty zwigzane z ciaza
rozwinely sie jako korzy$¢ ewolucyjna, majaca chronié
matke i rozwijajacy sie ptdd przed potengjalnie toksycz-
nymi pokarmami, zwlaszcza przyjmowanymi w pierwszym
trymestrze.’

Cechy kliniczne i rozpoznanie

Brak ujednoliconej definicji HEG sprawia, ze rozpoznaje sie
je na podstawie objawdéw klinicznych po wykluczeniu ich
innych przyczyn. Objawy pojawiajg sie zwykle na etapie 5-6
tygodnia ciazy, ich najwieksze nasilenie przypada na 8-9 ty-
dziefi cigzy, i w 60% przypadkdw ustepuja do korica pierw-
szego trymestru.>!! U 10-20% kobiet objawy mogg jednak
wystepowaé takze w trzecim trymestrze.® W przeciwieii-
stwie do popularnego okreSlenia ,,poranne nudnosci” 80%
kobiet zglasza wystepowanie tych objawéw przez caly dzie.

Kliniczny przebieg nudnosci i wymiotéw zwigzanych
z cigza zalezy od ciezkoSci objawéw, ktére moga przy-
biera¢ postaé¢ od tagodnych nudnosci do HEG."2 W celu
ilosciowej oceny nasilenia nudnosci i wymiotéw oraz ob-
serwacji ich klinicznego przebiegu opracowano specjalne
skale. Indeks PUQE (pregnancy-unique quantification of
emesis and nausea) obejmuje liczbe epizodéw wymiotéw
w ciagu dnia, czas trwania nudno$ci w godzinach oraz
liczbe epizodéw odruchu wymiotnego.’® Zmodyfikowana
skala PUQE powstata do oceny nudnosci i wymiotéw wy-
stepujacych w pierwszym trymestrze ciazy, a nie w celu
retrospektywnej oceny minionego dnia.!* Wyzszy indeks
koreluje z ciezkoscig objawdw i wskazuje, ktore kobiety
wymagaja badania w kierunku oceny stopnia odwodnienia
i zaburzen elektrolitowych.!!? Skale te stanowig narzedzie
do monitorowania stopnia cigzkosci objawdow.?

Oproécz informacji o stopniu nasilenia nudnosci i wy-
miotéw wywiad uzyskany od pacjentki powinien zawie-
ra¢ dane pozwalajace wykluczy¢ inne mozliwe przyczyny
dolegliwosci, takie jak zaburzenia zotadkowo-jelitowe,
zakazenia dr6g moczowo-plciowych, zaburzenia metabo-
liczne, endokrynologiczne oraz neurologiczne, zaburzenia
psychologiczne, a takze inne problemy zwigzane z cigza.
O ile u ciezarnych z tagodng lub umiarkowang postacig
nudnosci i wymiotdéw parametry zyciowe sg prawidtowe,
a badanie przedmiotowe nie odbiega od normy, to u ko-
biet z HEG zwykle wystepuja objawy odwodnienia. Bl
brzucha, goraczka, béle glowy, nadcisnienie, wole tar-
czycy, zmiany w rytmie wyproznieni oraz objawy neuro-
logiczne stwierdzane w badaniu nie sg charakterystyczne
dla nudnosci i wymiotow zwigzanych z cigza i wskazujg na
konieczno$¢ dalszej diagnostyki, ktorej celem jest wyklu-
czenie innych stanéw klinicznych, gdyz diagnostyka rézni-
cowa nudnosci i wymiotdéw zwigzanych z cigza jest szeroka
(tab. 1).3 U ciezarnych nieodpowiadajacych na leczenie
nalezy bra¢ pod uwage zakazenie Helicobacter pylori, pa-
mietajgc, ze wezesna cigza nie stanowi przeciwwskazania
do diagnostyki endoskopowe;.'?
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Rozpoznanie HEG i ocena ich stopnia ciezkosci

Niedocisnienie
ortostatyczne

Poczatek nudnosci i wymiotéw
we wczesnej cigzy

Szczyt objawdw w 8-9 tygodniu
cigzy, ustapienie zwykle do
16 tygodnia cigzy

Utrata masy ciata

Mocz: zwiekszony cigzar wtasciwy,
ketony w moczu

Zaburzenia elektrolitowe:
hiponatremia, hiperkaliemia,
hipochloremiczna zasadowica

Pofoznicze badania
ultrasonograficzne: wykluczyé
cigze zasniadowa lub
wieloptodowg

Badanie ultrasonograficzne
watroby i drég zétciowych

w ramach réznicowania

metaboliczna

Utrata masy ciata >5% masy
przed ciazg lub >3 kg

Suche btony sluzowe

Ciezkie, uporczywe wymioty Stabe napiecie skory

Ketony w surowicy

Nieprawidfowe wyniki badan

czynnosciowych watroby

Nieznacznie zwiekszona aktywnosé
amylazy/lipazy

PrzejSciowo zmniejszone stezenie TSH

HEG — niepowsciagliwe wymioty ciezarnych, TSH — tyreotropina.
Dane za Lee N i wsp.®

Ocena pacjentki

BADANIE PRZEDMIOTOWE

Petne badanie przedmiotowe nalezy rozpoczaé od pomiaru
masy ciala, temperatury, ortostatycznego ci$nienia krwi,
tetna oraz czestoSci oddechéw. Nalezy poszukiwaé obja-
woéw odwodnienia, w tym suchych bton §luzowych i stabo
napietej skory. Poza tym powinno sie ocenié tarczyce pod
katem obecnosci wola, sprawdzi¢ objawy otrzewnowe,
tkliwo$¢ brzucha i nadbrzusza, wielko$¢ macicy oraz obec-
nos¢ objawu Goldflama (tab. 2).8

BADANIA LABORATORYJINE
Chociaz HEG jest rozpoznaniem klinicznym, odchylenia
w wynikach badan laboratoryjnych wskazujg na cigzko§é
choroby i s3 pomocne w wykluczeniu innych potengjal-
nych przyczyn wymiotdéw. Wstepnie nalezy zleci¢ badania
na obecno$¢ ketondw w moczu, ustali¢ jego ciezar wla-
Sciwy oraz stezenie elektrolitow w surowicy, co pomoze
oceni¢ stopieft nawodnienia. W celu wykluczenia innych
choréb konieczne moga by¢ dodatkowe badania krwi
(stezenie kreatyniny, mocznika, wapnia, morfologia,
aktywnos¢ lipazy/amylazy, badania czynno$ciowe watroby
i tarczycy). Badania te nalezy wykonywa¢ tylko u kobiet
z niepewnym, watpliwym rozpoznaniem HEG (tab. 2).>$
Nieprawidlowosci w badaniach laboratoryjnych,
jakie czesto towarzysza powaznym przypadkom nud-
nosci i wymiotéw w czasie cigzy, obejmujg zwiekszony
ciezar wlasciwy moczu, ketonurie, hipokaliemie, hipo-
chloremiczng zasadowice metaboliczng oraz ketoze.®
Czesto stwierdzane jest zageszczenie krwi spowodowane
odwodnieniem. Wskaznik hospitalizowanych kobiet z nie-
prawidlowymiwynikamibadan czynno$ciowych watroby, naj-
czebciej ze zwickszona aktywnoscia transaminaz, siega 5090.
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Aktywno$¢ aminotransferazy alaninowej (AIAT) jest zwy-
kle bardziej zwigkszona niz aktywno$¢ aminotransferazy
asparaginowej (AspAT). Typowo stezenia AspAT i AIAT
przekraczajg 2-3-krotnie gérng granice normy, rzadko
jednak 1000 U/ml. Umiarkowanemu zwiekszeniu aktyw-
nosci transaminaz towarzyszy tagodna hiperbilirubinemia
(<4 mg/dl). U 10-15% kobiet stwierdza sie zwiekszong
aktywnos$¢ amylazy i lipazy, jest to jednak zwigzane raczej
z nadmiernym wytwarzaniem enzyméw przez $linianki niz
ze stanem zapalnym trzustki.?

Ze wzgledu na reakeje krzyzowa podjednostki a-hCG
z receptorem dla tyreotropiny (thyroid stimulating hor-
mone, TSH) nawet u 60% kobiet z HEG stezenie TSH
moze byé zmniejszone.>® Przejsciowa nadczynno$é tarczycy
zwykle ogranicza si¢ sama i nie ma znaczenia klinicznego,
nie wymaga takze leczenia przeciwtarczycowego. Dlatego
nie ma potrzeby rutynowego badania hormonéw tarczycy
u kobiet z podejrzeniem HEG, chyba ze istnieje rzeczywiste
zagrozenie chorobg Gravesa-Basedowa.

Objawami r6znicujacymi niepowSciggliwe wymioty
ciezarnych od innych patologii przebiegajacych z nadczyn-
noscig tarczycy jest brak oftalmopatii, wola oraz innych ob-
jawow typowych dla nadczynnosci tego gruczotu (zmiany
w rytmie wyprdznien, drzenia, nietolerancja ciepta).® Cho-
ciaz HEG mogg wigzaé sie z niewielkim zwiekszeniem
stezenia wolnej T4 przy prawidlowym T3, u pacjentek z rze-
czywista nadczynnoscig tarczycy stwierdza sie ewidentne
zwiekszenie stezefi obu hormondéw — T3 i T4 oraz przeciw-
ciat skierowanych przeciw receptorowi dla TSH.

BADANIA OBRAZOWE

Poloznicze badanie ultrasonograficzne nalezy wykonaé
w celu wykluczenia cigzy za$niadowej oraz wieloptodowej,

www.podyplomie.pl/ginekologiapodyplomie
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TABELA 3

Postepowanie krok po kroku w leczeniu farmakologicznym nudnosci i wymiotéw zwigzanych z cigza i HEG

Krok Lek
| Wyciag z imbiru?

Zalecana dawka doustna
250 mg co 6 h

Pirydoksyna 25 mg co 6-8 h

Il Leki przeciwhistaminowe

* Doksylamina
* Dimenhydrynat
* Difenhydramina

12,5-25 mg co 8 h
25-50 mg co 4-6 h
50-100 mg co 6-8 h°

1 Fenotiazyny
* Prometazyna 12,5-25 mg co 6-8 h
* Prochlorperazyna 5-10 mg co 6 h
Metoklopramid 10 mgco8h
Ondansetron 4-8 mg co 6 h

1\ Kortykosteroidy
* Metyloprednizolon

16 mg co 8 h przez 3 dni,
nastepnie stopniowe
odstawianie

HEG — niepowsciagliwe wymioty ciezarnych,
aUwazany za leczenie niefarmakologiczne.

Dziatania niepozadane

Zmiany agregacji ptytek, refluks,
zgaga

Parestezje, béle gtowy, zmeczenie
Sennos¢, zawroty gfowy, bole
gfowy, zmeczenie

Senno$¢, obnizenie progu
drgawkowego, dystonia, objawy
pozapiramidowe

PéZna dyskineza, dystonia,
niepokoj

Zaparcia, biegunka, béle gtowy,
zmeczenie

Hiperglikemia

Dostepne sposoby podawania

Doustnie

Doustnie

Doustnie, dozylnie, domie$niowo

Doustnie, dozylnie, doodbytniczo,

domig$niowo

Doustnie, dozylnie, domiesniowo

Doustnie, dozylnie

Doustnie, dozylnie

"Maksymalna dawka 400 mg/24 h, nie przekracza¢ 200 mg/24 h jesli pacjentka przyjmuje doksylamine.
“Odstawiac stopniowo przez 2 tygodnie do najmniejszej skuteczniej dawki i ograniczy¢ catkowity okres leczenia do 6 tygodni, jesli przyniesie to korzysci. Nie stosowac przed

10 tygodniem cigzy ze wzgledu na mozliwe zwiekszenie ryzyka rozszczepu wargi.
Lee N i wsp.,® Badell i wsp."”

gdyz oba te stany mogg przebiega¢ z nudno$ciami i wy-
miotami cigzowymi, a takze HEG.? Jezeli w réznicowaniu
brana jest pod uwage patologia watroby i drog z6tciowych,
wskazane jest badanie ultrasonograficzne watroby.>*

Wyniki

NEONATOLOGICZNE

Lagodne do umiarkowanych nudnosci i wymioty zwig-
zane z cigza nie wigzg sie z gorszymi wynikami neonatolo-
gicznymi. Co wiecej, u kobiet z tagodnie przebiegajacymi
nudno$ciami i wymiotami w czasie cigzy istnieje mniejsze
ryzyko poronienia.” W przeciwienistwie do tego HEG
z uporczywymi wymiotami, powtarzajgce si¢ hospitaliza-
¢je, maly przyrost masy ciata w czasie ciazy (<7 kg) oraz
utrata masy ciata (>5% sprzed ciazy) wiaza si¢ z mala masa
urodzeniowa noworodkéw, zbyt matg masa ciata w sto-
sunku do wieku cigzowego oraz porodem przedwczesnym
przed ukoficzonym 37 tygodniem cigzy.'»!S

MATCZYNE

Typowe powiklania matczyne obejmuja odwodnienie,
utrate masy ciata, niedobory zywieniowe. GroZznym powi-
ktaniem jest encefalopatia Wernickego spowodowana nie-
doborem tiaminy, w tych przypadkach po 3-4 tygodniach

www.podyplomie.pl/ginekologiapodyplomie

nieustajgcych wymiotéw pojawia sie u chorej ataksja,
oczoplas oraz otepienie.® Nieleczona moze spowodowaé
trwate uszkodzenie neurologiczne lub zgon. Mozna jej za-
pobiegal, podajac doustnie lub dozylnie tiamine, zwlasz-
cza przed wlewami dozylnymi roztworéw zawierajacych
glukoze. Inne ciezkie, chociaz rzadko wystepujace powi-
ktania obejmuja neuropatiec obwodowa (skutek niedoboru
witamin B, i B ,), osmotyczny zesp6l demielinizacyjny
(konsekwencja zbyt szybkiego wyréwnania hiponatremii),
niewydolno$¢ watroby, ostrg martwice cewek nerkowych
oraz powiklania wynikajgce z mechanicznych uszkodzen
spowodowanych wymiotowaniem (pekniecie przetyku,
zespOt Mallory’ego-Weissa oraz odma optucnowa).’

Postepowanie

SRODKI NIEFARMAKOLOGICZNE

Celem leczenia HEG jest ztagodzenie nudnosci i wymio-
tow, wyréwnanie odwodnienia i zaburzen elektrolitowych
oraz zapobieganie powikfaniom i nadmiernej utracie masy
ciata. Biorac pod uwage ryzyko nawrotu w kolejnej ciazy,
wiele kobiet pyta o mozliwosci zapobiegania HEG. Istnieja
dowody, ze ryzyko HEG jest zmniejszone u kobiet przyj-
mujacych preparaty wielowitaminowe w okresie prekon-
cepcyjnym i we wczesnej cigzy.'®
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Wstepne postepowanie w przypadku nudnosci i wymio-
tow zwigzanych z cigza obejmuje dziatania niefarmakolo-
giczne, takie jak modyfikacja diety, wsparcie emocjonalne
oraz unikanie bodzcéw prowokujgcych wymioty.'” Nalezy
poinformowac pacjentki, aby spozywaly w ciggu dnia czest-
sze, ale male positki, unikaty kofeiny, preparatéw zelaza
oraz pokarméw pikantnych, kwasnych i o intensywnym
zapachu. Lekkie pokarmy ubogottuszczowe oraz suszone
zwykle s3 lepiej tolerowane, tak samo jak czyste, gazowane
napoje. Wykazano, ze dieta bogatobiatkowa, w przeci-
wienstwie do weglowodandw, fagodzi zaburzenia pracy zo-
tadka wywotane nudno$ciami i wymiotami w czasie cigzy.?
Wiszystkie ciezarne z nudno$ciami i wymiotami nalezy uspo-
koié i zapewni¢ im wsparcie emocjonalne. Terapia behawio-
ralna, taka jak relaksacja, hipnoza oraz psychoterapia moga
poméc niektdrym pacjentkom.?

Imbir, polecany jako §rodek pierwszego rzutu w przy-
padku nudno$ci i wymiotdw w czasie cigzy, stymuluje
perystaltyke ukladu pokarmowego i ma udowodnione
dzialanie tagodzace objawy schorzenia.'” Nie wydaje sie,
aby spozywanie imbiru wigzato sie ze zwiekszeniem ryzyka
dziatan niepozadanych w czasie cigzy, ale moze uposledzaé
funkgje plytek i teoretycznie zwiekszaé ryzyko krwawienia.
Dlatego nie nalezy zaleca¢ imbiru kobietom z predyspozy-
¢jami do zaburzef krzepniecia.®

W leczeniu nudnosci i wymiotdéw w czasie cigzy badano
skuteczno$é opasek uciskowych na reke wykorzystujacych
techniki stosowane w akupresurze, jednak wyniki tych
obserwagji nie s3 jednoznaczne.'® W cze$ci badan wyka-
zano zmniejszenie objawdw przy ucisku punktu Pé, jednak
w najnowszym przegladzie Cochrane nie stwierdzono, aby
akupresura byta skuteczniejsza od placebo.

SRODKI FARMAKOLOGICZNE
Dla kobiet, u ktérych nudnosci i wymioty utrzymuja sie po-
mimo stosowania Srodkéw zachowawczych oraz cigzarnych
z HEG, dostepne s3 liczne preparaty lecznicze (tab. 3).%
Dobry profil bezpieczefistwa i udowodniong skutecz-
no$¢ w tagodzeniu nudnosci ma pirydoksyna.'” W pota-
czeniu z doksylaming — lekiem przeciwhistaminowym — jest
typowym lekiem pierwszego rzutu.'” Preparat zawierajacy
polaczenie obu lekow byt komercyjnie dostepny w Stanach
Zjednoczonych do 1983 roku, kiedy wycofano go z rynku
ze wzgledu na proces sadowy dotyczacy wrodzonych wad
plodu.'” Od tego czasu przeprowadzono wiele badan, kté-
rych wyniki §wiadcza o bezpieczefistwie doustnie przyj-
mowanej pirydoksyny w potgczeniu w doksylaming i ich
skuteczno$ci w tagodzeniu nudnosci i wymiotéw zwig-
zanych z cigza." Obserwacje dzieci, ktére w pierwszym
trymestrze zycia plodowego poddane byly ekspozycji na
pirydoksyne i doksylamine przyjmowang z powodu nud-
nosci i wymiotéw przez matke, s3 uspokajajace. Obecnie
preparat zawierajacy pirydoksyne i doksylamine jest do-
stepny w Kanadzie i powszechnie stosowany w przypadku
nudnosci i wymiotoéw zwigzanych z cigza.'>°
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Leki przeciwhistaminowe bezpo$rednio blokujace re-
ceptory histaminowe i poSrednio wplywajace na uktad
przedsionkowy zmniejszajg stymulacje oSrodka wymiot-
nego w rdzeniu przedtuzonym, przynoszac ulge ciezarnym
z nudnosciami i wymiotami.'” Dimenhydrynat, difenhydra-
mina oraz meklozyna s3 lekami przeciwhistaminowymi po-
wszechnie stosowanymi w przypadku nudnosci i wymiotéw
u cigzarnych. Czeste dziatania niepozgdane zwigzane z ich
przyjmowaniem obejmujg sennos¢, suchos¢ ust oraz zaparcia.

Dodatkowg opcja terapeutyczng drugiego rzutu w lecze-
niu nudnosci i wymiotéw zwigzanych z cigzg oraz HEG sg
antagonisci dopaminy, leki o ograniczonym profilu bezpie-
czefistwa. Receptory dopaminy w zotagdku hamujg jego mo-
toryke, zatem antagoniSci dopaminy dzialajg jako czynnik
przeciwwymiotny w czasie epizodu nudnosci i wymiotow.!”
Istniejg trzy gléwne klasy antagonistéw receptora dopa-
miny: fenotiazyny (prometazyna i prochloroperazyna), ben-
zamidy (metoklopramid) oraz butyrofenony (droperydol).

Prometazyna o dziataniu przeciwhistaminowym jest
najczeSciej stosowanym antagonista dopaminy, a jej bez-
pieczefistwo dla ptodu i skuteczno$é u matki potwierdzono
w duzych grupach pacjentek.'®?! Prochloroperazyna takze
tagodzi objawy nudnosci i wymiotéw, jednak jej profil
bezpieczenistwa jest ograniczony.!”-*! Przy przepisywaniu
fenotiazyn nalezy zachowaé ostrozno$é, gdyz dlugotrwate
stosowanie duzych dawek moze wywotaé dystonie i ob-
jawy pozapiramidowe.?! Ostatnio Food and Drug Admi-
nistration (FDA) uaktualnita ulotke prochloroperazyny
w zakresie stosowania leku w trzecim trymestrze cigzy ze
wzgledu na mozliwe ryzyko wystapienia objawdw pozapi-
ramidowych u noworodka.?

Metoklopramid jest substancja poprawiajaca motoryke
przewodu pokarmowego czesto stosowang w leczeniu
nudnosci i wymiotéw zwigzanych z cigza. Jego skuteczno§é
moze by¢ podobna do prometazyny, ma jednak mniej dzia-
tafi niepozadanych (takich jak senno$¢ czy zwroty glowy).??
Jego bezpieczenistwo w czasie cigzy jest dobrze udokumen-
towane.?! Nalezy jednak pamietad, ze przy dlugotrwatym
stosowaniu metoklopramidu moga pojawi¢ sie polekowe
zaburzenia ruchowe, dlatego FDA zamiescita na opakowa-
niu leku ostrzezenie dotyczace jego stosowania.>*?

Mimo udowodnionej skuteczno$ci w leczeniu HEG dro-
perydol jest kolejnym antagonista dopaminy, kt6ry z powodu
obaw o jego bezpieczefistwo jest rzadziej stosowany. Lek
ten wiaze sie z wydluzeniem odstepu QT oraz wystepowa-
niem torsade de pointes (zmiennonapieciowy czestoskurcz
komorowy), chociaz tego rodzaju dziatania niepozadane
wystepujg zwykle przy dawkach przekraczajacych zalecane
w leczeniu nudnosci i wymiotéw zwigzanych z cigza.?

Czesto stosowany jako lek przeciwwymiotny w okresie
cigzy jest ondansetron, antagonista serotoniny blokujacy
receptor serotoninowy w rdzeniowym oSrodku wymiot-
nym oraz w jelicie cienkim.!” Chociaz ondansetron jest
dos¢ skuteczny w przypadku nudnosci i wymiotéw w cza-
sie cigzy, doSwiadczenie w jego stosowaniu poparte pu-
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blikacjami nie jest dotychczas wystarczajace, aby zalecaé
go jako lek pierwszego rzutu.?’ Poza podaniem dozylnym
lek dostepny jest takze w postaci doustnych tabletek roz-
padajacych sie w jamie ustnej oraz amputek do ciggltego
wlewu dozylnego.?” Aktualnie FDA pracuje nad badaniem
przegladowym oceniajacym ondansetron i ryzyko wydtu-
zenia odstepu QT. Grupe najwickszego ryzyka wydajg sie
stanowi¢ pacjenci z istniejagcymi chorobami serca lub przyj-
mujacy inne leki wydtuzajace odstep QT.?®

W przypadkach HEG opornych na leczenie na uwage
zastuguje metyloprednizolon (16 mg dozylnie lub doustnie
co 8 godzin przez 3 dni, nastepnie stopniowe zmniejsza-
nie dawki), chociaz dane na temat korzySci ze stosowania
kortykosteroidéw nie s3 zgodne.?” W $wietle mozliwych
powigzan migdzy rozszczepem wargi a ekspozycja na gliko-
kortykosteroidy w pierwszym trymestrze nie zaleca si¢ sto-
sowania metyloprednizolonu przed 10 tygodniem cigzy.?’

Ciezka postac HEG

Kobiety z ciezka postacig HEG, uporczywymi wymiotami,
utratg masy ciala, ketonuria, zasadowicg metaboliczng, nie-
doborami zywieniowymi lub ciezkim odwodnieniem po-
winny by¢ leczone w szpitalnu. Hospitalizacja wskazana jest
takze u kobiet z umiarkowang postacia nudnosci i wymio-
téw w czasie cigzy, u ktorych zawiodto postgpowanie ambu-
latoryjne.’*° Leczenie szpitalne powinno obejmowaé ptyny
dozylne, wyréwnanie zaburzei elektrolitowych (potas,
magnez, wapn) oraz suplementacje witamin (preparaty wie-
lowitaminowe, witamina B, tiamina) i kwasu foliowego.
Nudnosci i wymioty mozna leczy¢, podajac leki przeciwwy-
miotne drogg pozajelitowa. Leki doustne mogg by¢ stoso-
wane tylko u pacjentek, ktore toleruj te droge podania.
Kobiety hospitalizowane powinny przez krotki okres
powstrzymaé si¢ od doustnego zywienia, nast¢pnie na-
lezy stopniowo wprowadza¢ diete minimalizujacg nudno-
$ci i wymioty.>! Leczenie plynami podawanymi dozylnie
w warunkach domowych moze przynie$é¢ korzy$¢ kobie-
tom wymagajacym hospitalizacji po raz kolejny.®
Zywienie dojelitowe lub catkowite zywienie pozajeli-
towe nalezy zarezerwowaé dla kobiet z utrzymujaca sie
utratg masy ciala i powtarzajaca koniecznoscia hospitalizacji
mimo stosowanego leczenia. W celu oceny stopnia odzywie-
nia pagjentki oraz ustalenia optymalnej metody jej zywienia
lekarze potoznicy powinni wspdtpracowad z dietetykami.
Nie ma danych wskazujacych na réznice w wynikach po-
tozniczych w zaleznosci od réznego rodzaju zywienia, cho-
ciaz powazne powiklania, takie jak zakazenie czy choroba
zakrzepowo-zatorowa, sg bardziej prawdopodobne w przy-
padku zywienia pozajelitowego.’! W badaniu retrospektyw-
nym odnotowano ponad 60% ryzyko powiktan matczynych
spowodowanych obwodowo wprowadzonymi cewnikami
centralnymi do catkowitego zywienia pozajelitowego.
Biorac pod uwagg ryzyko powiklan u matki zwigzane
z catkowitym zywieniem pozajelitowym, zywienie doje-
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Kluczowe zagadnienia

Wstepna diagnostyka laboratoryjna powinna obejmowac
badanie na obecnos¢ ketonéw w moczu, ocene jego
ciezaru wtasciwego oraz stezenia elektrolitéw w surowicy,
co pomoze ocenic¢ stopien nawodnienia pacjentki.

Nie ma potrzeby rutynowego badania hormondéw tarczycy
u kobiet z podejrzeniem HEG, chyba ze istnieje rzeczywiste
zagrozenie chorobg Gravesa-Basedowa.

Encefalopatii Wernickego mozna zapobiega¢, podajac
doustnie lub dozylnie tiamine, zwtaszcza przed wlewami
dozylnymi roztworéw zawierajgcych glukoze.

Nalezy poinformowac pacjentki, aby spozywaty w ciggu
dnia czestsze, ale mnigjsze positki, unikaty kofeiny,
preparatéw zelaza oraz pokarméw pikantnych, kwasnych
i 0 intensywnym zapachu.

Imbir stymuluje perystaltyke uktadu pokarmowego

i wykazano, ze tagodzi nudnosci i wymioty.

Wyniki licznych badan swiadczg o bezpieczenstwie
doustnie przyjmowanej pirydoksyny w potaczeniu

w doksylaming i ich skutecznosci w tagodzeniu nudnosci

i wymiotoéw zwigzanych z cigza.

Leki przeciwhistaminowe ograniczajg stymulacje osrodka
wymiotnego w rdzeniu przedfuzonym, przynoszac ulge
ciezarnym z nudnosciami i wymiotami.

Przy przepisywaniu fenotiazyn nalezy zachowa¢
ostroznos¢, gdyz diugotrwate stosowanie duzych dawek
moze wywotac dystonie i objawy pozapiramidowe.

Przy dfugotrwatym stosowaniu metoklopramidu moga
pojawic sie polekowe zaburzenia ruchowe, dlatego FDA
zamiescita na opakowaniu leku ostrzezenie dotyczace jego
stosowania.

Kobiety z ciezkg postacig HEG, z uporczywymi wymiotami,
utratg masy ciata, ketonuria, zasadowicg metaboliczng,
niedoborami zywieniowymi lub ciezkim odwodnieniem
powinny by¢ leczone w warunkach szpitalnych.

litowe jest preferowang drogg alternatywnego wspoma-
gania zywieniowego.® Liczne typy zywienia dojelitowego
obejmuja sondy nosowe (nosowo-zotadkowa, nosowo-
-dwunastnicza lub nosowo-jelitowa koficzacy sie w jelicie
czczym), gastrostomijne sondy przezskorne wprowadzane
endoksopowo oraz sondy umiejscowione poza odzwier-
nikiem. Chociaz dostepne dane wskazujg na skutecznos§é
tych sposobow zywienia, ich zastosowanie moze by¢
ograniczone ze wzgledu na dyskomfort pacjentki, ryzyko
przemieszczenia sondy oraz z powodu zmienionej ana-
tomii w czasie cigzy. Ponadto przezskérna endoskopowa
gastrostomia stawia pacjentki w grupie zwiekszonego ry-
zyka nudnodci i wymiotéw spowodowanych zywieniem
dozotagdkowym. W niewielkim badaniu wykazano, ze chi-
rurgiczna jejunostomia moze by¢ skuteczng i bezpieczng
alternatywa wspomagania zywieniowego kobiet z HEG.»

Podsumowanie

Etiologia HEG jest niejasna, ztozona i prawdopodobnie ma
charakter wieloczynnikowy. Moze negatywnie wplyna¢ na
jakos¢ zycia kobiety w okresie cigzy 1 w niekorzystnych oko-
liczno$ciach prowadzi¢ do powaznych powiklan u matki
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i ptodu. Biorgc pod uwage szerokie implikacje choroby
— koszty ekonomiczne, pogorszenie jakoSci zycia, oddzia-
tywanie na psychike matki oraz ryzyko dla matki i ptodu
— lekarze powinni by¢ §wiadomi znaczenia HEG. Aktualne
strategie obejmujg modyfikacje diety, leczenie przeciwwy-
miotne i, w pewnych sytuacjach, wsparcie zywieniowe.
Przyszle strategie powinny opieraé si¢ na wigkszej liczbie
kontrolowanych badafi z randomizacja po§wieconych le-
czeniu HEG i obejmowaé udoskonalone leczenie przeciw-
wymiotne bezpieczne zar6wno dla matki, jak i dla ptodu
oraz skuteczne postepowanie zapobiegajgce hospitalizacjom
i oferujgce alternatywe dla wspomagania zywieniowego.

Contemporary OB/GYN, Vol. 57, No. 7, July 2012, p. 22. Hyperemesis in pregnancy.
Taking a tiered approach.
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