Postepowanie w przypadku nudnos$ci i wymiotach w cigzy oraz
niepowsciaggliwych wymiotach ci¢zarnych

RCOG The Management of Nausea and Vomiting in Pregnancy and

Hyperemesis Gravidarum (Green-top Guideline No. 69) 2024r

1. Wprowadzenie i tlo epidemiologiczne:

Nudnosci 1 wymioty ciezarnych (NVP) dotykaja do 90% kobiet w cigzy 1 s3g jedng z
najczestszych przyczyn hospitalizacji wsrod cigzarnych. Niepowsciagliwe wymioty (HG) to
cigzka posta¢ NVP, ktéra dotyka od 0,3 do 3,6% ciezarnych, zaktocajac jakos¢ zycia oraz
zdolno$¢ do normalnego jedzenia i picia.

Gtowny mechanizm NVP i1 HG zostatl ostatnio wyjasniony jako zwigzany z nadwrazliwoscia
na hormon wymiotny — réznicujacy czynnik wzrostu-15 (GDF15), ktory powoduje utrate
apetytu, awersj¢ do smaku, nudno$ci, wymioty i utrate wagi. Zmienno$¢ genu GDF15,
zaréwno w rodzinach, jak i u os6b niepowigzanych, jest kojarzona z HG.

IL. Definicja i diagnoza NVP i HG
Zalecenia okres$laja i diagnozuja nudnosci i wymioty cigzarnych (NVP) i niepowsciagliwe
wymioty ciezarnych (HG) nastepujaco:

1. Diagnoza nudnosci i wymiotow ciezarnych: NVP jest rozpoznawane, gdy objawy
zaczynajg si¢ przed 16. tygodniem cigzy, a inne przyczyny nudno$ci i wymiotow
zostaly wykluczone.

2. Diagnoza niepowsciagliwych wymiotéw ciezarnych: HG jest diagnozowane, gdy
objawy zaczynaja si¢ wcze$nie w cigzy i sg na tyle cigzkie, ze uniemozliwiaja
normalne jedzenie i picie.

3. Klasyfikacja nasilenia: Nasilenie NVP i HG moze by¢ okreslane za pomoca
zatwierdzonych indeksow.

4. Ocena kliniczna i badania: Klinicy$ci powinni bra¢ pod uwagge histori¢ pacjentki,
przeprowadzi¢ doktadne badanie podmiotowe i diagnostyke w celu oceny nasilenia i
wykluczenia innych przyczyn.

5. Prowadzenie ci¢zkich stanow: W przypadku ci¢zkiego niedozywienia moga by¢
stosowane antropometryczne srodki pomiarowe.

6. Mylace wskazniki: Obecno$¢ ketonurii w cigzy moze zaburza¢ ocen¢ stanu
nawodnienia i odzywienia pacjenta.

I11. Leczenie i postepowanie
III.A Ocena kliniczna i badania podmiotowe:

1. Kobiety z tagodng NVP powinny by¢ leczone ambulatoryjnie przy uzyciu lekow
przeciwwymiotnych. To podejscie jest zalecane, poniewaz wigkszo§¢ kobiet z NVP
wymaga tylko doustnych lub domig$niowych lekow przeciwwymiotnych. Opieka nad
tymi przypadkami w trybie ambulatoryjnym lub w podstawowej opiece zdrowotnej
jest uznawana za odpowiednia, aby unikng¢ niepotrzebnych przyje¢ do szpitala i
zakldcen w zyciu kobiety.
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2. Opieka ambulatoryjna powinna by¢ stosowana, gdy leczenie w podstawowej piece
zdrowotnej nie jest skuteczne. Jesli kobiety nie moga tolerowa¢ doustnych lekow
przeciwwymiotnych lub plynow, zalecane jest leczenie w szpitalu.

3. Hospitalizacja powinna by¢ rozwazana, jesli wystgpuje przynajmniej jedno z
nastepujacych:

o Ciagle nudnosci 1 wymioty oraz niemoznoS¢ stosowania doustnych lekow
przeciwwymiotnych.

o Ciagle nudno$ci 1 wymioty zwigzane z klinicznym odwodnieniem lub utratg
wagi (wigce] niz 5% masy ciata), pomimo stosowania doustnych lekéw
przeciwwymiotnych.

o Potwierdzona lub podejrzewana wspdtistniejaca choroba (tak jak infekcja drog
moczowych 1 niemozno$¢ tolerowania doustnych antybiotykow).

o Wspotistnienie chorob takich jak padaczka, cukrzyca, HIV, niedoczynno$é
nadnerczy lub choroba psychiczna, gdzie objawy 1 niemoznos¢ tolerowania
doustnych positkow 1 lekow moga prowadzi¢ do dalszych komplikacji.

W przypadku hospitalizacji nalezy zaplanowa¢ badanie ultrasonograficzne, aby potwierdzi¢
zywotnos¢ 1 wiek cigzowy oraz oceni¢, czy wystgpuje cigza mnoga lub choroba
trofoblastyczna.

4. Badania podstawowe:

o Powinny obejmowac sprawdzenie wywiadu pacjentki, szczegdlnie poprzednie
NVP/HG, kwantyfikacj¢ nasilenia (uzywajac skal takich jak PUQE/HELP),
stan odzywienia, choroby wspotistniejace 1 wykluczanie innych przyczyn.

o Badanie fizykalne powinno oceni¢ oznaki odwodnienia, niedoZzywienia i inne
istotne objawy kliniczne.

o Badania laboratoryjne powinny obejmowaé analiz¢ moczu (zauwazajac, ze
ketonuria nie jest wskaznikiem odwodnienia), mocznik, elektrolity (do
modyfikowania dozylnym plynem 1 suplementacji elektrolitami), pelna
morfologi¢ krwi i poziomy glukozy we krwi. W opornych przypadkach lub
tych z powtorng hospitalizacja, moze by¢ niezbedne badanie funkcji tarczycy,
ocena funkcji watroby, wapnia, fosforanéw, amylazy i gazometrii.

I11.B Opcje terapeutyczne farmakologii dla kobiet z NVP i HG:

1. Terapia laczona: Dla kobiet, ktore nie reaguja na pojedynczy lek przeciwwymiotny,
powinny by¢ uzywane kombinacje roznych lekéw. To podejscie wykorzystuje rdézne
mechanizmy dzialania réznych klas lekow, ktore moga dziata¢ synergistycznie.
Niektore kobiety moga wymaga¢ kombinacji dwoch lub wiecej lekéw z opcji
pierwszego i drugiego rzutu.

2. Leczenie pierwszego rzutu: doksylamina i pirydoksyna (witaminy B6) jest jedynym
zalecanym leczeniem na NVP i moze by¢ stosowane jako pierwszy wybor w
przypadku tagodnych do umiarkowanych NVP wymagajacych leczenia.

3. Drogi podawania: Dla kobiet z utrzymujacymi si¢ lub cigezkimi HG, alternatywne
drogi podania takie jak parenteralne, transdermalne lub rektalne moga by¢ konieczne i
bardziej skuteczne niz podanie doustne.
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4. Kortykosterydy: Zarezerwowane dla przypadkow, gdy standardowe terapie okazaly si¢
nieskuteczne, kortykosterydy powinny by¢ stosowane w polaczeniu z lekami
przeciwwymiotnymi. Przeglad systematyczny sugeruje korzystny efekt sterydow.

5. Leki:

0

6. Imbir:

Doksylamina i Pirydoksyna: Ta kombinacja skutkowala wigksza poprawa w
wyniku PUQE od podstawy w porownaniu z placebo, wskazujac na poprawe
samopoczucia.

Laki antyhistaminowe: Czg¢sciej przepisywane w potaczeniu z innymi lekami
przeciwwymiotnymi, szczegolnie po wypisie ze szpitala dla HG.

Ondansetron: Wykazano, ze jest lepszy niz doksylamina 1 pirydoksyna w
redukcji nudnosci 1 wymiotow, rownie skuteczny jak metoklopramid, ale z
mniejszymi dziataniami niepozadanymi, oraz bardziej skuteczny niz
metoklopramid w  redukcji  cigzkich wymiotéw w  kilku matych
randomizowanych badaniach.

Granisetron: Dostgpne sa ograniczone dowody w przypadku stosowania w
ciazy.

Witamina B6 (Pirydoksyna): Brak spdjnych dowoddw na jej skuteczno$¢ jako
monoterapii dla NVP, chociaz wykazano skutecznos¢ potaczenia doksylaminy
1 pirydoksyny.

Nie zaleca si¢ stosowania ze wzgledu na zglaszane braki skutecznos$ci i

dzialania niepozadane u znacznej czgsci 0sob cierpigcych na HG, co moze prowadzié¢
do utraty zaufania do personelu medycznego, ktorzy go polecaja.

Te zalecenia maja na celu zapewnienie kompleksowego podej$cia do leczenia NVP 1 HG,
podkreslajac  znaczenie spersonalizowanych planow leczenia, ktéore moga obejmowac
kombinacje terapii i rézne drogi podawania w zalezno$ci od nasilenia objawdw 1 reakcji na
poczatkowe leczenie.

111.C Bezpieczenstwo $rodkéw farmakologicznych:

1. Leczenie pierwszego rzutu:

0

Laki antyhistaminowe (antagoni$ci receptoréw HI1), fenotiazyna i
pyridoksyna-doksylamina sg bezpieczne i powinny by¢ przepisywane na
poczatku dla NVP i HG.

Wedtug przegladu Cochrane'a, te leki nie zwigkszaja ryzyka wad wrodzonych,
ani innych niekorzystnych wynikéw cigzowych.

2. Leczenie drugiego rzutu:

(0]

Ondansetron jest uwazany za bezpieczny i1 mozna go stosowac, jesli leki
przeciwwymiotne pierwszego rzutu sg nieskuteczne. Chociaz istnieje bardzo
mate ryzyko rozszczepu twarzoczaszki w przypadku stosowania ondansetronu
W pierwszym trymestrze, to ryzyko musi by¢ zrownowazone z ryzykiem zle
leczonego HG.

Bezwzgledne ryzyko rozszczepu twarzoczaszki wzrasta z ryzyka

podstawowego 11 przypadkéw na 10 000 narodzin do 14 przypadkéw na 10
000 narodzin w przypadku stosowania ondansetronu.

3. Dodatkowe leczenia:
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o Metoklopramid jest bezpieczny i moze by¢ uzywany samodzielnie lub w
polaczeniu z innymi lekami przeciwwymiotnymi. Jednakze, ze wzgledu na
ryzyko efektdéw pozapiramidowych, powinien by¢ uzywany jako terapia
drugiego rzutu i1 podawany przez wolne wstrzykniecie bolusowe przez co
najmniej 3 minuty.

Dodatkowe informacje:

Uzycie ondansetronu dla NVP/HG wzrasta, dodatkowo dane literaturowe potwierdzaja
brak ogoélnego zwigkszonego ryzyka wad wrodzonych. Jednakze, niektore duze
badania epidemiologiczne wykazaly nieznacznie zwigkszone ryzyko wad serca lub
rozszczepu twarzoczaszki, co prowadzito do pewnych kontrowers;ji.

Europejska Agencje Lekow (EMA) potwierdzita zwigkszone ryzyko krotkotrwatych
zaburzen pozapiramidowych 1 pdznej dyskinezy, szczegdlnie u miodych ludzi, w
przypadku stosowania metoklopramidu, zalecajac ograniczenia w jego uzyciu.

Uzycie kortykosteroidow w pierwszym trymestrze nie jest zwigzane ze zwigkszeniem
ryzyka wad wrodzonych, wiacznie z rozszczepem twarzoczaszki, wadami serca czy
spodziectwa.

111.D. Dzialania niepozadane NVP 1 HG oraz ich zapobieganie:

1.

Monitorowanie mocznika 1 elektrolitow w surowicy: Zaleca si¢ codzienne
monitorowanie pozioméw mocznika 1 elektrolitow w surowicy u kobiet
wymagajacych dozylnych ptynow z powodu zwigzku NVP z zaburzeniami
elektrolitowymi.

Zarzadzanie problemami zotgdkowo-jelitowymi: U o0so6b cierpigcych na chorobe
refluksowa przelyku, zapalenie przetyku lub zapalenie Zotadka, moga by¢ stosowane
blokery receptora histaminowego typu-2 lub inhibitory pompy protonowe;.

Suplementacja tiaminy: Wszystkim kobietom z wymiotami Iub znacznie
zmniejszonym spozyciem pokarmow, szczegdlnie przed podaniem dekstrozy lub
zywienia pozajelitowego, nalezy podawac¢ suplementacje¢ tiaminy (doustnie 100 mg
trzy razy dziennie lub dozylnie jako cz¢$¢ kompleksu witamin B). Zalecenie to wynika
z ryzyka encefalopatii Wernickego spowodowanej niedoborem witaminy B1 (tiaminy)
zwigzanym z NVP/HG.

Profilaktyka przeciwzakrzepowa: Kobietom przyjetym z HG nalezy zaoferowac
profilaktyke przeciwzakrzepowa z uzyciem heparyny drobnoczasteczkowe;j, a te, ktore
sa leczone ambulatoryjnie, powinny by¢ oceniane pod katem ryzyka zakrzepicy zyt
glebokich (VTE). Ponczochy uciskowe powinny by¢ uzywane, gdy heparyna
drobnoczasteczkowa jest przeciwwskazana. Profilaktyke przeciwzakrzepowa mozna
zakonczy¢ po hospitalizacji, pod warunkiem, ze nie ma innych wskazan do jej
kontynuacji, ze wzgledu na zwigkszone ryzyko VTE u kobiet z HG.

Zelazo i dolegliwosci jelitowe: Kobiety z obecnymi lub poprzednimi NVP lub HG
powinny rozwazy¢ unikanie preparatow zawierajacych zelazo, jesli te pogarszaja
objawy, oraz powinny rozwazy¢ alternatywne drogi podawania zelaza.

Zalecana jest dozylne nawodnienie solg fizjologiczng (0,9% NaCl) z dodatkowym

chlorkiem potasu, z codziennym monitorowaniem elektrolitow, aby modyfikowac
substytucje.

IV. Opieka prenatalna



o Pacjentki z ciezkim NVP lub HG, ktorych objawy utrzymuja si¢ do péznego
drugiego lub trzeciego trymestru, powinny mie¢ cykliczne badania w celu
monitorowania wzrastania plodu ze wzgledu na zwigkszone ryzyko
przedwczesnego porodu 1 niskiej masy urodzeniowe;.

V1. Powiklania odlegle NVP i HG

1.

Dhugoterminowa $miertelno§¢: Nie ma dowoddéw na istotny wptyw HG na
dhugoterminowg $miertelnos¢ z wszelkich przyczyn.

Skutki psychologiczne: Kobiety, ktore doswiadczyly HG podczas ciazy, sa narazone
na zwigkszone ryzyko depresji poporodowej, Igku 1 zespotu stresu pourazowego po
porodzie. Przeglad systematyczny podkreslit znaczaco zwigkszone ryzyko depresji i
leku u kobiet z HG, ktore utrzymuje si¢ w okresie poporodowym. Inne badania
wykazaly dtugotrwate zaburzenia psychologiczne zwigzang z HG.

Powtarzanie si¢ w przysztych cigzach: Kobiety, ktore wczesniej miaty HG, sa
informowane o ryzyku jego nawrotu w przysztych ciagzach.

Wplyw na dziecko: Chociaz tagodne do umiarkowane NVP nie wydaje si¢ negatywnie
wplywa¢ na rozwijajacy si¢ pldd i moze nawet mie¢ efekt ochronny, przeglad
systematyczny 1 meta-analiza wykazaly niewielki wzrost niekorzystnych wynikow
zdrowotnych u dzieci urodzonych przez kobiety cierpiace na HG, w tym zaburzen
lekowych, raka jader (do 40 roku zycia), zespotu nadpobudliwos$ci psychoruchowej 1
autyzmu, chociaz poszczeg6lne badania wykazaly znaczng heterogeniczno$c¢.

Porady na przyszte cigze: Kobietom, ktore doswiadczyty cigzkiego NVP lub HG w
poprzednich cigzach, zaleca si¢ wczesne stosowanie modyfikacji stylu zycia i diety,
wraz z przeciwwymiotnymi, ktére byly skuteczne w poprzedniej cigzy, aby
zmniejszy¢ ryzyko NVP i1 HG w kolejnych cigzach

Dodatek IIl. Zalecane terapie przeciwwymiotne i dawkowanie:

Pierwsza linia:

Doksylamina i pirydoksyna (witamina B6) 20/20 mg po wieczorem, zwigkszy¢ do
dodatkowych 10/10 mg rano 1 10/10 mg w porze lunchu, jesli potrzeba.

Cyklizyna 50 mg po, im lub iv co 8 godzin.

Prochlorperazyna 5-10 mg co 6—8 godzin po (lub 3 mg do policzka); 12,5 mg co 8 godzin
im/iv; 25 mg pr dziennie.

Prometazyna 12,5-25 mg co 4-8 godzin po, im lub iv.

Chlorpromazyna 10-25 mg co 4—6 godzin po, im lub iv.

Druga linia:

Metoklopramid 5-10 mg co 8 godzin po, iv/im/sc.

Domperidon 10 mg co 8 godzin po; 30 mg co 12 godzin pr.

Ondansetron 4 mg co 8 godzin lub 8§ mg co 12 godzin po; 8§ mg przez 15 minut co 12 godzin

iv; 16 mg dziennie pr.
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Trzecia linia:

Hydrokortyzon 100 mg dwa razy dziennie iv, a po wystgpieniu klinicznej poprawy,
przeksztalci¢ na prednizolon 40-50 mg dziennie PO, z dawka stopniowo zmniejszang do
najnizszej dawki podtrzymujacej kontrolujacej objawy.

Zalecany uproszczony algorytm postgpowania w przypadku nudnosci i wymiotdw cigzarnych
(NVP/HG) w opiece podstawowej:

Ocenawstepna

ai doktadna ocena : punktacja PUQE /15 waga

PUQE 3-12 i brak powiktan : Czerwone flagi:

Postgpowanie spoteczne: - niezaleznie od punktacji PUEQ + powiktania
- terapia przeciwwymiotna - Nietolerancja doustnego przyjmowania pokarméw
- wsparcie i uspokojenie - brak odpowiedzi na leczenie ambulatoryjne
- zachecanie do nawodnienia doustnego PUQE >/ 13 bez powiktar -kliniczne cechy odwodnienia
- polecenie konsultacji dietetycznej - Nietolerancja doustnego przyjmowania - utrata >5% masy ciata
- rozwazyé zastosowanie lewatywy pokarméw - potwierdzenie lub podejrzenie choroby

- zalecenie antagonistg receptoraH2 lub inhibitory - Nieefektywne postgpowanie spoteczne wspotistniejgcej
pompy protonowejw przypadku GORD - chorobawspétistniejaca niemozliwa do leczenia
- ocenastanu psychicznego- skierowanie do doustnego
poradnizdrowia psychicznego - objawy dotyczgce zdrowia psychicznego

Ponownaocena po 24-72 h Skierowanie do szpitala Skierowanie do szpitala

I l Niewielka/ brak poprawy

- stosowanie lekow przeciwwymiotnych Il rzutu
Poprawa - podczas zmiany leczenia zwigkszenie dawki lekow,
zamiast dodawania kolejny lek

- skierowanie do szpitala , jesli wystepuja czerwone flagi



Indeks Unikalnego Pomiaru Wymiotow w cigzy (Pregnancy-unique Quantification of Emesis

index) PUQE

System oceny Motherisk PUQE-24

Przez jak diugi czas Nigdy 1 h lub 2-3h 4-6 h >6 h
odczuwatas nudnosci lub mnie;j
nieprzyjemne uczucie w
zoladku w ciggu ostatnich 24
| godzin?
Czy wymiotowalas w ciggu Nie 1-2 razy 3-4 5-6 >7 razy
ostatnich 24 godzin? wymiotowatam razy razy
lle razy odczuwatas odruchy Nie 1-2 razy 3-4 5-6 >7 razy
wymiotne lub suchy kaszel w odczuwatam razy razy
ciagu ostatnich 24 godzin?
Wynik PUQE-24: fagodny 6  umiarkowany 7-12 ciezki 13-15

lle godzin spatas w ciggu
ostatnich 24 godzin?
Dlaczego?

Na skali od 0 do 10, jak
ocenitabys$ swoje
samopoczucie? 0 (najgorsze
mozliwe) 10 (najlepiej, jak sie
czutas przed cigza)

Czy mozesz powiedzieé, co
powoduje, ze tak sie czujesz?
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HELP- wskaznik oceny nasilenia wymiotow ci¢zarnych (HyperEmesis Level Prediction
Score).

0 1 2 3 4 5
0 1-2 3-5 6-8 9-12 13 lub
wiecej
0 1-2 3-5 6-8 9-12 13 lub
wiecej
Tak Czesciej , Rzadziej, Co8 Rzadziej Rzadko,
samo | jasny mocz barwa godzin, | nizco 8 h, | mocz ciemny
701ta ciemnoz | ciemniejszy | lub krwisty,
olty nieprzyjemn
mocz y zapach
0 lub 1 2 3 4 5
bez
leczenia
0 1-2 (mniej 3-4 (prac 5-7 8-10 (nie 11 (nie moge
godzin) na (praca moge opiekowaé
niepelny lekka) opiekowaé sie sobg)
etat) sie rodzina)
Normal | Zmeczona, | Mniej niz | Tolerow | TrudnoSci Zle,
nie ale dobrze | zazwyczaj | ane, ale depresyjnie
trudne
Taka Calkowite | Calkowite | 1 posilek Bardzo Nie
sama | ok 3 positki ok 2 ikilka | malolub <1 | przyjmuje
i 6 kubkéw posikki i kubkdéw positku/ doustnie
plynu tyle samo plynu minimalna | plynéw/posit
plynu lub tylko | ilo$¢ plynu/ kow,
plyny czeste codzienne
podania podania
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lub tylko plynow dozylne,
positki dozylne dojelitowe
Bez Zawsze Prawie Czasami Rzadko Nigdy
leczenia zawsze dozylnie/
dojelitowo
Bardzo Dobry Prawie tak | Gorszy | Pogorszony Bardzo
dobry samo pogorszony
0% 1% 2% 3% 4% 5%
0 1 2 3 4 5+
0 pkt | 1pkt/odpow 2 3 pkt/ | 4pkt/odpow 5
iedz pkt/odpow | odpowie iedz pkt/odpowie
iedz dz dz
0

Nie/Lagodne <19

Umiarkowany 20-32

Ciezki 33-60




