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Inleiding

Misselijkheid en braken komt bij circa 70-80% van alle zwangeren voor. Hyperemesis
gravidarum (HG) is een ernstige vorm van misselijkheid en braken en komt voor bij 0.3-3.6%
van de zwangere vrouwen>.

De klachten starten vaak in het eerste trimester, waarbij de symptomen verminderen rond de
16 -20e week®. Bij < 10% van de zwangeren blijven de klachten persisteren?

Indien klachten tot na de 20° week persisteren dient er aanvullende diagnostiek te worden
ingezet om andere oorzaken van misselijkheid en braken uit te sluiten.



Definitie

Bij hyperemesis gravidarum (HG) is er sprake van ernstig/ persisterend braken. Er bestaan geen
definitieve diagnostische criteria voor misselijkheid en braken tijdens de zwangerschap. Het is
een diagnose per exclusionem. Als leidraad kan gebruik worden gemaakt van de volgende
definitie:

Hyperemesis gravidarum is aanhoudend (>3 keer per dag) braken, in combinatie met:
e Verlies van tenminste 5% van het gewicht vddr de zwangerschap
e Klinische verschijnselen van dehydratie (droge slijmvliezen, ingevallen ogen, verlengde
capillary refill, hypotensie, tachycardie, oligurie) en ketonurie t.g.v. verminderde intake
met later mogelijk een metabole acidose
e Mogelijk elektrolyten disbalans (hyponatriémie, hypokaliémie)

Risicofactoren [1,10.11,12}:

Hyperemesis gravidarum in de voorgeschiedenis
Meerlingzwangerschappen

Molagraviditeit

Voorgeschiedenis van psychiatrische stoornissen
Preconceptioneel hoog of laag BMI
Primigravida/ nullipariteit

Vrouwelijk geslacht van de foetus
Hyperthyreoidie

Pre-existente diabetes mellitus

Hyperemesis gravidarum en schildklierfunctiestoornissen’

Het hCG hormoon heeft een agonistische werking op de TSH receptor en stimuleert daarbij de
aanmaak van schilklierhormonen. Bij 50-66% van de patiénten met hyperemesis gravidarum is
er sprake van een verlaagd TSH en normaal vrij T4 waarden (subklinische hyperthyreoidie).
Zwangeren met een blanco voorgeschiedenis voor schildklieraandoeningen (m.n.
hyperthyreoidie, struma) zal het TSH rond 20 weken zwangerschapsduur weer normaliseren en
behoeft dit geen behandeling of follow up. Bij slechts een klein percentage kan er sprake zijn
van een klinische hyperthyreoidie (thyreotoxicose)®.




Differentiaal diagnose

Het is van belang om andere oorzaken van misselijkheid en braken uit de sluiten.
Differentiaal diagnostisch kan gedacht worden aan [%13;

e Gastro-intestinaal: ulcus, cholecystitis/cholelithiasis, gastritis, appendicitis
e Hepatitis
e Pancreatitis
e Pyelonefritis
e Metabole/endocrien: hypercalciémie, ziekte van Addison, thyrotoxicose
e Medicatie (0.a. antibiotica, antivirale middelen, orale antidiabetica)
e Neurologisch: migraine, verhoogde intracraniéle druk, hersentumor (zeldzaam)
e Psychiatrisch: angststoornissen, depressie, eetstoornissen
Diagnostiek

Neem een volledige anamnese af en doe op indicatie aanvullend lichamelijk onderzoek en
beeldvorming om tot de diagnose HG te komen

Noteer bij het eerste consult:
e Gewicht (op indicatie gewicht herhalen in volgende consulten; dan eventueel diétist in
consult)
e Pols, bloeddruk

Aanvullend onderzoek:
e Bloedonderzoek eerste consult: hemoglobine, hematocriet, natrium, kalium, ureum,
creatinine, glucose
Breidt het lab onderzoek uit aan de hand van de differentiaal diagnose: ASAT, ALAT, gGT
calcium, fosfaat, amylase, TSH, vrij T4, bloedgas.
e Urineonderzoek: urine op ketonen
e Echo: indien nog geen echo, echo verrichten voor bepalen vitaliteit en aspect van de
zwangerschap

Aanbeveling

Bepaal niet routinematig TSH en vrij T4 bij hyperemesis gravidarum?°. Bepaal dit indien bekend
met pre- existente schildklieraandoeningen, symptomen passend bij hyperthyreoidie en/of bij
hevige/persisterende hyperemesis gravidarum

Aanbeveling
Indien de anamnese daar aanleiding aan toe geeft, breidt het lab onderzoek uit om andere
oorzaken van misselijkheid en braken in de zwangerschap uit te sluiten




Behandeling

De behandeling van misselijkheid en braken in de zwangerschap kan door de huisarts
behandeld worden

Non- farmacologische therapie bij misselijkheid zonder braken:
e Gembersnoepjes
e Voorkom een lege maag. Kleine maaltijden nuttigen
e Voorkom een overvolle maag. Consumptie van drank het liefst 30 min na of véér het
eten
e Vervang prenatale supplementen met foliumzuur 1dd 0.5 mg

Farmacologische therapie bij misselijkheid en braken in de 1e lijn

Stap 1:
Vitamine B6 (Pyridoxine)*: 3dd10-25 mg per os (p.o) i.c.m.één van de volgende anti-emetica:
e Anti-histaminicum:
o Dimenhydrinaat(Gravol): 4-6 dd25-50 mg p.o/zetpil
o Promethazine(Phenergan): 3-6 dd 12.5-25mg p.o
o Meclozine 1 dd 12.5 mg’s avonds of 2 dd 12.5 mg (Emesafene)

Stap 2: Bij persisterende klachten overweeg toevoeging van:
e Dopamine antagonisten
o Metoclopramide 3 dd 10 mg p.o. (CAVE extrapiramidale symptomen)
Maximale duur 5 dagen, dan opnieuw evaluatie of verlenging van medicatie nodig is

Stap 3: Bij persisterende braken is het advies te verwijzen naar de 2e lijn.

Behandeling in de 2e lijn

- Poliklinische behandeling
Indien eerder voorgeschreven anti-emetica niet effectief zijn en er geen sprake is van
dehydratie, overweeg toevoeging van:

e Ondansetron (Zofran): 3 dd 4 mg p.o lijkt veilig en effectief, bij voorkeur starten na het
eerste trimester i.v.m. tegenstrijdige gegevens uit het 1e trimester waarbij er mogelijk
een licht verhoogd risico op schizis en op cardiale septumdefecten is'>® Echter ander
onderzoek onder 600.000 vrouwen laat dit verhoogde risico op schizis bij ondansetron
gebruik niet zien - Bij ernstige hyperemesis zonder resultaat van de overige
behandelopties, kan ondansetron wel gegeven worden in 1e trimester na counseling.

- Klinische behandeling
Overweeg bij persisterend braken met lab afwijkingen, gewichtsverlies >5% of sociale
problematiek de zwangere op te nemen



e Labonderzoek

- Indien nog niet verricht, HG intake lab (zie diagnostiek)

- Bepaal daarna dagelijks Natrium en Kalium

- Eris geen toegevoegde waarde voor het dagelijks herhalen van ketonen in urine.
Hoewel ketonurie veelal gebruikt wordt als diagnostische test voor hyperemesis
gravidarum, blijkt dit uit meta-analyse van 2014 niet betrouwbaar.Tevens is er
geen associatie gevonden tussen de mate van ketonurie en de ernst van
hyperemesis gravidarum.*

e Behandeling
- Rehydratie 3L NaCl/ 24 uur + KCL in de kolf
- Thiamine 100 mgi.v.
- Diétist in consult
- Continueer Metocloperamide 3 dd 10 mg i.v OF Promethazine 4-6 dd 12.5-25 mg
iV
Indien bovenstaande regimes niet effectief overweeg corticosteroiden: start hydrocortison 2dd
100mg i.v. gedurende 2-3 dagen. Indien geen klinische verbetering mag het abrupt gestopt
worden. Bij verbetering van de kliniek afbouwen binnen 2 weken volgens onderstaand schema:
= 1dd 40 mg prednison p.o( 1dag)
= 1dd 20 mg prednison p.o (3 dagen)
= 1dd 10 mg prednison p.o (3 dagen)
*= 1dd 5 mg prednison p.o( 5dagen)

NB: Overweeg corticosteroiden alleen bij ernstige hyperemesis gravidarum zonder effect van
initiéle therapie. Alleen in overleg/ in opdracht van de gynaecoloog vanwege verhoogd risico op
schisis bij gebruik < 10 weken zwangerschapsduur.

Bij toename klachten gedurende de afbouw kan dit schema maximaal 3 keer herhaald worden.
De totale duur van de behandeling beperken tot maximaal 6 weken. CAVE ontregeling
glykemische regulatie bij pre-existente diabeten of uitlokken diabetes gravidarum.

Bij diabeten en gevallen waarbij corticosteroiden gecontraindiceerd is overweeg:
e Chlorpromazine 4-6 dd 10-25 mg p.o (dopamine antagonist met extrapiramidale
bijwerkingen, orthostatische hypotensie en cardiale geleidingsstoornissen)

Indien herhaald braken of braken > 16 weken zwangerschapsduur consult MDL arts (maag darm
lever arts)/ echo bovenbuik voor het uitsluiten van andere pathologie.

Bij alle patiénten met misselijkheid en braken:
® Overweeg maagbescherming indien maagklachten: omeprazol 1dd20-40mg of
Pantoprazol 1dd 40mg
e Vitamine B complex 1 dd 1 tab



Aanbeveling
Bij patiénten die niet reageren op single-medicatie, moet een combinatie regime gegeven
worden

Aanbeveling
Indien persisterende klachten en falen 1e lijn therapie is het advies aan huisartsen om
zwangeren te verwijzen naar de 2°¢ lijn

Aanbeveling
Het advies is om geen ketonen te bepalen voor de ernst of het beloop van HG. Het advies is te
varen op de kliniek

Aanbeveling

Bij herhaald braken of braken > 16 weken AD uitbreiding lab onderzoek /echo abdomen naar de
differentiaal diagnose, alvorens ICC MDL arts voor het uitsluiten van andere pathologie
Overweeg diagnostiek H. Pylori

Aanbeveling
Volg het stappenplan in de behandeling van HG. Overweeg corticosteroiden alleen bij ernstige
therapieresistente hyperemesis gravidarum




Aanbevelingen

Bepaal niet routinematig TSH en vrij T4 bij hyperemesis gravidarum. Bepaal dit indien
bekend met pre- existente schildklieraandoeningen, symptomen passend bij
hyperthyreoidie en/of bij hevige/persisterende hyperemesis gravidarum

Indien de anamnese daar aanleiding aan toe geeft, breidt het lab onderzoek uit om
andere oorzaken van misselijkheid en braken in de zwangerschap uit te sluiten

Bij patiénten die niet reageren op single-medicatie, moet een combinatie regime
gegeven worden

Indien persisterende klachten en falen 1e lijn therapie is het advies aan huisartsen om
zwangeren te verwijzen naar de 2°¢ lijn

Het advies is om geen ketonen te bepalen voor de ernst of het beloop van HG. Het
advies is te varen op de kliniek

Bij herhaald braken of braken > 16 weken AD uitbreiding lab onderzoek /echo abdomen
naar de differentiaal diagnose, alvorens ICC MDL arts voor het uitsluiten van andere
pathologie. Overweeg diagnostiek H. Pylori

Volg het stappenplan in de behandeling van HG. Overweeg corticosteroiden alleen bij
ernstige therapieresistente hyperemesis gravidarum
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