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Resumen

Introduccion

Las nauseas y vomito del embarazo (NVE) son descritas como una condicion comun
que afecta a la salud de la mujer embarazada y a su feto. Contribuye de manera
significativa a los costos de salud y pérdida de tiempo laboral. El objetivo de este
consenso es brindar al lector los elementos de juicio que a la luz de la evidencia
permitan enfocar de manera integral la patologia, diagnosticarla y brindar el esquema de
tratamiento mas pertinente con el fin de identificar las potenciales complicaciones de la
entidad.

Materiales y métodos

La FECOPEN convoco a una reuniéon de expertos nacionales, con el proposito de
realizar un consenso no formal de expertos basados en una revision de la literatura para
identificar la informacion mas relevante con respecto a las Definiciones, Epidemiologia,
Patogénesis, Hiperémesis Gravidica, Diagndstico, Diagnostico Diferencial, Morbilidad
Materna, Resultados Perinatales y Esquemas de Tratamiento.

Resultados

79 articulos fueron incluidos para el andlisis final asi: Epidemiologia 10, patogénesis
10, Hiperémesis gravidica 26, diagndstico 10, Morbilidad materno fetal 19, tratamiento
9. Algunos articulos fueron utilizados para diferentes items.

Conclusion

Es una entidad multifactorial que requiere un manejo integral. Se propone un esquema

practico de facil seguimiento.

Palabras Clave: Nauseas, vomito, embarazo, hiperemesis Gravidica.
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Abstract
Introduction

Nausea and vomiting of pregnancy (NVE) are described as a common condition that
affects the health of the pregnant woman and the fetus. It contributes significantly to
health care costs and lost work time manner. The objective of this agreement is to
provide the reader the evidence that in light of evidence allows focus holistically
pathology, diagnose and provide the most appropriate treatment scheme in order to

identify potential complications of the entity.
Materials and methods

The FECOPEN convened a meeting of national experts in order to conduct a non formal
consensus based on literature review to identify the most relevant regarding
Definitions, Epidemiology, Pathogenesis, hyperemesis gravidarum, Diagnosis,
Differential Diagnosis, Morbidity Maternal, perinatal outcomes information and

Treatment schemes.
Results

79 items were included for final analysis and Epidemiology 10 Pathogenesis 10
hyperemesis gravidarum 26, diagnosis 10 19 maternal fetal morbidity, treatment 9.

Some items were used for different items.
Conclusion

It is a multifactorial disease that requires a comprehensive management. A practical

easy Guideline scheme is proposed.

Keywords: Nausea, vomiting, pregnancy, hyperemesis.
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Introduccion

Las nauseas y vomito del embarazo (NVE) son descritas hoy como una condicion
comin que afecta a la salud de la mujer embarazada y a su feto, pero con la
potencialidad de disminuir la calidad de vida de la mujer, e incrementar los riesgos de
co-morbilidades durante la gestacion. Por otra parte, también contribuye de manera

significativa a los costos de salud y pérdida de tiempo laboral.

Dado que es un hallazgo comun en el embarazo, suele ser un diagndstico minimizado
por los obstetras, y por tanto, subtratado, permitiendo que la condicion clinica progrese
hacia el deterioro y a hacia una estadio de severidad. Una vez las NVE progresan, suele
ser mas dificil controlar los sintomas. Aunado a lo anterior, un porcentaje muy
importante de pacientes gestantes, no buscan tratamiento debido a las preocupaciones

sobre la seguridad de los medicamentos.

Es por esto que hoy en dia el enfoque hacia las NVE debe llevarse en varios frentes.
Ensenanza hacia la comunidad de gestantes y a sus familias con el proposito de
capacitar a la paciente y a su entorno respecto a la capacidad de las NVE de generar
casos graves o de trastornos que limiten la condicion fisica y emocional de la gestante.
Es importante hacer énfasis en que la percepcion de la gravedad de los sintomas de la
mujer desempefia un papel fundamental en la decision de si, cudndo y cémo tratar las
nauseas y los vomitos del embarazo. Capacitacion al personal de salud respecto a la
identificaciéon de las NVE. Orientacioén respecto a los diferentes enfoques de manejo
disponibles: cambios en el estilo de vida, cambios en la dieta, y manejo de tratamientos

seguros y eficaces.

El objetivo de este consenso es brindar al lector los elementos de juicio que a la luz de
la evidencia permitan enfocar de manera integral la patologia, diagnosticarla y brindar
el esquema de tratamiento mas pertinente con el fin de identificar las potenciales

complicaciones de la entidad.
Materiales y Métodos

La FECOPEN convoc6 a una reunion de expertos nacionales, con el proposito de

realizar una revision de la literatura para identificar la informacién mas relevante con
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respecto a las Definiciones, Epidemiologia, Patogénesis, Hiperémesis Gravidica,
Diagnostico, Diagnostico Diferencial, Morbilidad Materna, Resultados Perinatales y

Esquemas de Tratamiento.

Para la revision de la literatura se incluyeron las siguientes bases de datos: a) bases de
datos bibliograficas computarizadas de estudios publicados en revistas indexadas
(MEDLINE, EMBASE, Excerpta Medica, Indice Médico Espafiol, Cochrane
Library); b) articulos de revision y meta-andlisis; c) articulos originales (publicaciones
preliminares o completas) en publicaciones primarias; d) publicaciones secundarias:
resimenes de articulos publicados en otras revistas como originales (Evidence Based
Medicine, ACP Journal Club, etc.); e) resimenes de congresos; f) tesis doctorales
(registro de publicaciones de facultades); g) libros de texto sobre el tema; h) contactos
personales con expertos, sociedades cientificas, grupos de trabajo, etc.;1) agencias
financiadoras (FIS, CICYT, fundaciones, etc.);j)registros de ensayos clinicos
(Ministerio de Sanidad, Colaboracion Cochrane, registros monograficos, entre
otros); k) industria farmacéutica, y l) busquedas manuales a partir de las citas
bibliograficas de los articulos originales, incluyendo los siguiente términos Mesh:
nausea (OR) vomiting, (AND) pregnancy. Adicionalmente, se agregaron (AND)
epidemiology, (AND) pathogenesis, (AND) Hypermesis Gravidarum, (AND)
diagnosis, (AND) morbidity (Fetal and Maternal) (AND) Treatment (OR) Management.
Los resultados de la revision no sistematica y las conclusiones de los articulos
seleccionados se discutieron en dos sesiones del consenso no formal de expertos
realizado en Barranquilla, Septiembre 17 de 2015 y Bogoté4, Noviembre 28 de 2015. La

elaboracion del manuscrito se realizé por dos de los autores del consenso (SMG;MBL).
Resultados

Entre el 01 de enero de 2005, y el 30 de noviembre de 2015, se encontraron 1345
titulos. De los titulos obtenidos, se tuvo acceso a 868 articulos de los cuales se
seleccionaron un numero de 302 de acuerdo a la pertinencia de los temas a tratar en el
consenso. Una segunda seleccion fue realizada analizando los Abstract quedando
entonces un total de 148 titulos que fueron revisados y analizados por dos autores
(SMG; MBL) de manera manual excluyendo articulos duplicados. Se excluyeron 69

articulos: 18 por limitacion técnica para obtencion del texto completo, 10 incluian
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pacientes en estado de no embarazo, 15 incluian datos reportados en otros articulos, es
decir, datos duplicados, y 26 estudios ya incluidos en la revision sistematica.
Finalmente, 79 articulos fueron incluidos para el andlisis final asi: Epidemiologia 10,
patogénesis 10, Hiperémesis gravidica 26, diagndstico 10, Morbilidad materno fetal 19,
tratamiento 9. Algunos articulos fueron utilizados para diferentes items. Las

definiciones  generales fueron  consultadas en las paginas  web:

www.salud.doctissimo.es/diccionariomedico y www.dic.idiomamedico.net.

FLUJOGRAMA DE SELECCION DE ESTUDIOS

Busqueda Inicial (2005 —2015)
1345 Titulos

v

Acceso a 868 Titulos y

v

302 Referencias Seleccionadas para Revisidn por los seis

\ 4

148 Referencias Seleccionadas para Revisidn estrecha por Dos autores (SMG y MBL)
(Busqueda Manual de Referencias relevantes, se excluyeron los Articulos Repetidos)

!

69 Articulos Excluidos
18 Articulos con limitacidn Técnica para obtener texto completo
10 Estudios incluian pacientes en estado de no embarazo
15 Articulos con comentarios de datos Incluidos en otro articulo (datos duplicados)
26 estudios incluidos en la revisién sistematica

4

72 Articulos Seleccionados*
Epidemiologia (n=10)
Patogénesis (n=10)
Hiperemésis Gravidica (n=26)
Diagnéstico (n=10)
Morbilidad Materno-Fetal (n=19)
Tratamiento (n=9)
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DEFINICIONES

Nauseas: sensacion desagradable en referencia a la urgencia de vomitar y que lo
precede; viene acompafiada de una contraccion involuntaria de los musculos
abdominales y faringeos, sudoracion profusa, palidez cutdnea, salivacion y
taquicardia seguida de bradicardia en algunas ocasiones (1).

Vomito: expulsion forzada de los contenidos del estomago hacia arriba a través
del esofago y fuera de la boca. Se trata de un acto reflejo generalmente
precedido de nduseas, secrecion abundante de saliva, eructos y modificaciones
del ritmo respiratorio (1).

Sialorrea, Ptialismo o Hipersalivacion: del griego sialon, “saliva” y rhoia,
“flujo”. Se define como la presencia exagerada de saliva a causa de un aumento
en la secrecion. (1) (2)

Arcada: Movimiento violento del estdbmago que se produce antes de vomitar o

durante el vomito

EPIDEMIOLOGIA

Las descripciones de nduseas y vomitos del embarazo (NVE) datan de escritos
del siglo I D.C. y no es de extrafiarse pues es la condicion médica mas frecuente
del embarazo; aproximadamente entre el 75% al 80% de las mujeres
embarazadas experimentan en un grado variable nduseas, vomito y/o sialorrea al
comienzo de la gestacion, que compromete el bienestar de las pacientes, puesto
que afecta la calidad de vida familiar, laboral y social, cominmente las pacientes
describen sentimientos de aislamiento, fatiga, depresion, ansiedad, frustracion e
irritabilidad; el 50% de las gestantes solo van a presentar vomito sin sintomas
adicionales (3-5)

Frecuentemente se utiliza el término “nauseas matutinas” para describir estos
sintomas en el embarazo, sin embargo es un término equivocado puesto que el
80% de las gestantes informan que sus sintomas permanecen durante todo el dia,
y solo el 1.8% de las pacientes refieren ésta sensacion unicamente en horas de la
mafiana. El tiempo, la gravedad y la duraciéon de los sintomas varian

ampliamente en las diferentes publicaciones (5, 6).
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Cerca del 35% de las mujeres que tienen esta condicion, es tan significativa
desde el punto de vista clinico, que resulta en ausentismo o pérdida de horas
laborales, ademas afecta negativamente las relaciones familiares (6).

En la mayoria de las pacientes el inicio de las nauseas tipicamente se presenta
dentro de las 4 a 6 semanas después del ultimo periodo menstrual, con un pico
maximo a la semana 9, en el 60% de los casos la sintomatologia se resuelve
finalizando el primer trimestre de la gestacion, en el 90% a la semana 20 (3) , sin
embargo hasta en el 10% de los casos los sintomas pueden continuar mas alla de
la mitad del embarazo, incluso hasta el parto (5) .

La forma mads severa de las NVE es la hiperémesis gravidica la cual se define
como unas nauseas y vomito tan suficientemente graves e incontrolables, que
son capaces de generar desequilibrio hidroelectrolitico, afectacion de la
homeostasia, la funcion renal y el estado nutricional de la paciente; y que a
menudo requiere hospitalizacion, puesto que en caso de no tratarse, puede
generar una seria morbilidad materna y fetal incluso llegar a ser una condicion
fatal. Afecta entre el 0.3 al 3.6% de las embarazadas, de acuerdo a la poblacion
estudiada (3), se caracteriza por vomitos persistentes (mas de tres episodios por
dia) que resultan en deshidratacion severa, cetonuria, desequilibrio electrolitico
tal como hipopotasemia, desgaste muscular y pérdida del peso corporal en mas
del 5% (4-7).

2.1 Factores de Riesgo

Las mujeres con mayor riesgo de presentar nduseas y vomito durante el
embarazo son las mujeres con menor nivel educativo, jovenes (<20 anos),
obesas, de raza negra, bajos ingresos econdmicos, y embarazos multiples (87%
vs. 73% p=<0.01) (6). La historia médica personal de hiperémesis gravidica,
dismotilidad intestinal, migrafias o nauseas asociadas al consumo de
anticonceptivos que contienen estrogenos también tienen un riesgo elevado.

Las nauseas y el vomito estdn asociados con una disminucion de riesgo de
aborto, y son menos comunes en las gestantes mayores, multiparas, asiaticas y
fumadoras; este hallazgo ha sido atribuido a que esas mujeres tienen volumenes

placentarios pequefios (5, 8, 9).
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En cuanto a los factores propios del embarazo como la enfermedad trofoblastica
gestacional, los embarazos multiples, fetos con triploidia, trisomia 21 o hidrops,
tienen mayor riesgo de padecer ésta condicion. El riesgo puede aumentar hasta
en un 50% si el feto es de sexo femenino. En cuanto al género fetal, varios
estudios han encontrado una asociacion entre las NVE y el feto de sexo
femenino. Usando los datos del registro de nacimiento Sueco, Kallen et al.
Encontraron una sobre presentacion de 3.068 casos de NVE cuando el recién
nacido era de sexo femenino; hallazgos similares se encontraron en un estudio
de mujeres hospitalizadas por NVE en el primer trimestre, la probabilidad de
que el feto fuera de sexo femenino fue 50% mayor en los casos comparados con
los controles de embarazos sanos (O.R. 1.5 IC 95% 1.4 — 1.7) (10).

La localizacion del cuerpo luteo puede también actuar como un factor de riesgo,
estudios de wultrasonido han mostrado que las mujeres embarazadas
experimentan mas nauseas y vomito cuando el cuerpo luteo estd ubicado en el
ovario derecho, esto puede ser debido a diferencias en el drenaje venoso entre el
ovario derecho e izquierdo y una alta concentracion de esteroides sexuales
cuando el cuerpo luteo es derecho (10).

2.2 Factores Etiologicos

Las causas de las nduseas y vomito del embarazo y de la hiperémesis gravidica
son desconocidas, sin embargo estudios observacionales indican que esas
condiciones se correlacionan estrechamente con los niveles de la hormona
gonadotropina coriénica humana (hCG) y el tamafio de la masa placentaria lo
cual sugiere que los productos placentarios pueden estar asociados con la
presencia y con la severidad de las nduseas y el vomito. Algunas mujeres con
embarazo molar hidatiforme completo en el cual no hay feto presente tienen
nauseas y vomito significativos lo cual indica que los factores placentarios
especialmente la hCG son los responsables y no el feto (3, 4). Se considera que
la hCG puede estimular la produccion de estrogenos desde el ovario, es
conocido que el estrogeno incrementa los sintomas de nduseas y vomito.

El fracaso de algunos estudios para hacer evidente la asociacion de las NVE con
la hCG puede estar relacionada con la variacion de la actividad biologica de

diferentes isoformas de la hCG, asi como la variaciéon en la susceptibilidad
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individual de las mujeres al estimulo de los centros de las ndusea y el vomito
(3).

Ademas de los estrogenos la progesterona puede estar involucrada; Walsh y
colaboradores, publicaron un estudio en el que se administr6 progesterona a
mujeres no embarazadas dando como resultado nauseas y vomitos, lo que
sugiere que la motilidad gastrica retardada causada por la progesterona podria
ser responsable de esta condicion (7). Otras potenciales etiologias incluyen
prostaglandinas placentarias, serotonina, disfuncion tiroidea, incremento en los
niveles de leptina, inadecuada regulacion del sistema inmune del sistema
vestibular, hiperosmia, infeccion con helicobacter pylori, dismotilidad
gastrointestinal y el déficit de vitamina B ya que el uso de multivitaminicos que
contienen vitamina B disminuye significativamente la incidencia de las nduseas
y vomito (3, 4). Estudios relativamente recientes implican al Helicobacter pylori
como una posible causa etiologica, el 61.8% de embarazadas con hiperemesis
fueron encontradas positivas para genoma de H. pylori, comparadas con 27.6%
de embarazadas sin hiperémesis (7).

Aunque algunos autores han sugerido factores psicoldgicos involucrados en la
etiologia, debido a estudios observacionales que describen una notable mejoria
en pacientes hospitalizadas que permanecen aisladas, y a la teoria psicoanalitica
que describe la hiperémesis gravidica como un desorden de somatizacioén e
inhabilidad de la mujer para responder a un estrés excesivo (6); hasta el
momento carecemos de datos contundentes que asi lo soporten; sin conseguir
demostrar una asociacion significativa entre las NVE y factores como la actitud
de la paciente frente a su embarazo, tendencia a sintomas neurdticos, rasgos de
personalidad y estatus marital (4, 8, 10).

Podriamos resumir que la etiologia de las NVE es probablemente multifactorial,
y continda siendo un diagnoéstico de exclusion después de haber descartado otras
potenciales causas como gastroenteritis, colecistitis, pancreatitis, pielonefritis o

alteraciones hepaticas entre otras (3, 7).

3. PATOGENESIS DE LAS NVE
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A pesar que en la actualidad se dispone de informacion suficiente del enfoque
terapéutico de las NVE y de la hiperémesis gravidica, la patogénesis hasta este
momento sigue siendo aiin desconocida (11, 12). En efecto la asociacion causal
es el resultado de varias condiciones relacionadas, en consecuencia se estima
que los factores inmunoldgicos, metabolicos, la infeccion por helicobacter
pylori , la dismotilidad gastrointestinal y los factores psicosociales, han sido
considerados parte del mecanismo patologico subyacente, ninguna teoria parece
proporcionar una adecuada informacion (11).

3.1 Factores Metabolicos y Hormonales

Se piensa que la hormona gonadotropina coridnica, tiene una implicacion en las
nauseas y vomito al coincidir temporalmente sus niveles mas altos con la mayor
expresion de los sintomas, alrededor de las 12 a 14 semanas de gestacion. Pero
existen estudios contradictorios lo que hace pensar que es poco probable que sea
el Unico factor contribuyente en la patogénesis. En consecuencia se conoce que
la variabilidad de la sintomatologia estd relacionada con las isoformas o
variaciones biologicas de la hormona y por otro lado con las mutaciones de los
receptores de la hormona gonadotropina corionica. La isoforma que no tiene la
porcion  carboxi-terminal tiene una vida media corta, en cambio la
hiperglicosilada tiene una vida media mas larga y por ende mayor accion.

Con respecto a los estrogenos se sabe que estimulan al 6xido nitrico por via
oxidasa sintetiza relajando el musculo liso disminuyendo el transito intestinal y
el vaciamiento gastrico. La progesterona tiene un efecto similar disminuyendo
la contractilidad del musculo liso , disminuye el vaciamiento gastrico, esto se
demostré wusando elastrogastrografia después de una comida estandar
documentando el ritmo lento de la onda géstrica en mujeres no embarazadas a la
cual se administrd la dosis equivalente a los niveles en el embarazo. Las
prostaglandinas E2 y la leptina son dos hormonas estimuladas por la hormona
gonadotropina coridnica, a nivel placentaria de provocando aversiéon a los
alimentos o hiperoxia, causando nduseas y vomitos. Con relacion a los niveles
de hormona Tiroestimulante (TSH), se presume que existe una: tirotoxicosis
bioquimicas, el 60% de las paciente con hiperémesis gravidica y cursan

elevacion de la hormona estimulante de la tiroides. Aunque su papel
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fundamental en la génesis es incierto. Parece ser que los niveles elevados de
hormona gonadotropina coridnica, estradiol, progesterona, causen nduseas y
vomitos ya sea por el efecto directo sobre una via neural indeterminada y/o
paralelamente reduciendo el umbral de las nduseas y vomitos en el sistema
vestibular o gastrointestinal(11).

Los factores inmunologicos no se precisan con exactitud, pero parece ser que el
estado de inanicion hace que el sistema inmune se encuentre inicialmente
inactivo, y este haga un intento para limitar la progresion de la enfermedad.
Secundariamente la respuesta inmune materna hiperactiva, conduce a la
sobreproduccion de las células t ayudadoras tipo I (Help tipo L), estan tienen la
capacidad para estimular la produccion de interleuquina 4 (IL4) y factor de
necrosis tumoral (FNT) que contribuyen a estimula las nduseas y vomitos. Se ha
evidenciado aumento de los niveles de interleuquina 6, inmunoglobulina G,
inmunoglobulina M, niveles de complementos y linfocitos en esta gestantes.
(10, 13, 14)

3.2 Helicobacter Pylori

El helicobacter pylori es una bacteria gram negativa en forma de hélice micro-
aerofilica que puede causar nauseas, distension y dolor abdominal (13, 15)
Existe una alta incidencia de méas del 90%, de helicobacter pylori, en la paciente
con hiperemesis gravidica, parece ser que el mecanismo por el cual se presentan
las nduseas y vOmitos estd dado por el cambio de PH gastrico, por las
hormonas esteroideas, asi como el aumento de la susceptibilidad dada por los
cambios en la inmunidad humoral y celular (15).

Algunos estudio de casos y control, encuentran mayor prevalencia de
hiperémesis gravidicas en gestantes infectadas con helicobacter pylori con un
Odds Ratio; OR 4.4 (2.3 -8.5) (10) algunas cepas expresan unos genes con unas
propiedades especificas como procesos proinflamatorios , citotoxicos y
vacuolizacién que los convierte en mas patdgenos. Esos factores de virulencia
como la ureasa y los flagelos son fundamentales para la colonizacién. Las
adhesinas y el 4cido sialico de union a las adhesinas facilitan la union de la
bacteria al epitelio del huésped e inducen la respuesta inflamatoria. Existen dos

cepas de expresion conocidas el antigeno asociado a citotoxina (cAgA) y la



JES DE PERy,
Wy,

0N OLOKg,
5> %
& %,
% O
“onga 0

“Ecope™

citotoxina a vacuolizadora, se ha demostrado mayor tasa de infeccion por la
cepa (cagA), y se asocia a ulceras, cancer gastrico a la producciéon de mayores
mediadores inflamatorios (15)

No existe evidencia que el embarazo sea un factor de riesgo para la aparicion de
Novo de la infeccion por helicobacter pylori, pero se conoce la reactivacion de
su latencia durante la gestacion. Se plantea que los cambios hormonales
inducidos durante el embarazo alteran la inervacion y la funcidn eléctrica del
estobmago, ademads de ser exacerbado por la infeccion (15)

Un metaanalisis reciente publicado en el 2015 hace referencia a que existe una
fuerte asociacion entre helicobacter pylori e hiperémesis gravidica, debe tenerse
en cuenta como un factor de riesgo. La tasa de infeccion fue significativamente
alta en gestante con helicobacter pylori (16) (15).

Se debe realizar la deteccion de helicobacter pylori, en caso de gestante
refractaria al tratamiento y aquellas que se extiendan al segundo trimestre. Hay
situaciones que requieren de tratamiento para la erradicaciéon de sintomas
intratables con un régimen no teratdogeno, sin desconocer que su asociacion
agrava los sintomas durante la gestacion (15, 17).

3.3 Dismotilidad Gastrointestinal

La enfermedad por reflujo gastroesofagico, puede contribuir a sintomas como
niuseas y vomitos, y se relacionan directamente con la alteracion de la presion
en reposo del esfinter esofdgico inferior y del peristaltismo esofagico (18).
Ademas en estudios animales se ha observado que el embarazo estd asociado
con disturbios en la actividad mio-eléctrica y mecanica a del musculo liso
gastrointestinal, a ello se suma la compresion mecénica del tutero, y la
composicion de los alimentos (11). En un estudios clasico de caso y controles,
se concluyd que las gestante s sin nauseas ni vomitos tienen un registro de
actividad mio-eléctrica normal de 3 ciclos por minuto, documentada por
electrogastrografia cutdanea y que la actividad es mas inestable y sensible a la
ingesta de alimentos. del mismo modo la presencia de sintomas se relacionaba
con disrritmias tal como taquigastria durante el ayuno y en el estado
postprandial o bradigastria postprandial durante el embarazo comparado con un

ritmo normal en las paciente luego de finalizacion por interrupcion voluntaria
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del embarazo (19). Con relacion a la composicion delos alimentos Jednak y
colaboradores, documentaron que la dieta proteica liquida o so6lida disminuye
cuantificablemente las nauseas y vomitos en el primer trimestre , con mejoras
evidente 25 minutos luego de la alimentaciéon no obteniéndose los mismos
resultados con la ingesta caldrica de carbohidrato grasa.

3.4 Factores Psicosociales

La hipodtesis inicial hace referencia a una enfermedad psicosomatica,
caracterizada por conflictos psiquiatricos, rechazo al embarazo no deseado, o no
planificado , tendencias neuréticas, ambivalencia, histeria, rechazo a la
feminidad, depresion, con llenando a aversion a los alimento. También se han
considerado algunos factores socioculturales como la pobreza, el desempleo,
conflictos conyugales como otros factores implicados. Las nduseas y voOmitos
eventualmente no son la causa directa de un sindrome conversivo, pero es
notable que las mujeres que tienen algiin componente psicologico se entrelacen
con la exacerbacion de sus sintomas (11, 16).

Por mucho tiempo se ha pensado que el vomito en la gestante es representado
por conflictos psicoldgicos pero también es posible que sea una consecuencia
de la tension emocional y fisica de la hiperémesis (16). En un estudio de casos y
controles se demostr6 que en el nivel de estrés, depresion y ansiedad de
paciente con hiperémesis gravidica, fue menor en el tercer trimestre que el grupo
control, concluyendo que la angustia psicologica en la hiperémesis es auto

limitante (17)

HIPEREMESIS GRAVIDICA (HG)

Las nauseas y los vomitos son sintomatologia muy comun durante etapas
tempranas de la gestacion, y suelen ser consideradas como parte de la fisiologia
normal del primer trimestre del embarazo. Sin embargo estos pueden afectar de
manera significativa la calidad de vida de las gestantes, particularmente cuando
estos son severos y/o persistentes (20).

4.1 Definicion de HG

La hiperémesis gravidica hace referencia a la forma mas severa del espectro de

presentacion de las nduseas y vomitos durante la gestacion. (20, 21) No hay un
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consenso sobre su definicidon ni clasificacion (atendiendo a nivel de severidad);
sin embargo, la mayoria de los autores incluyen la presencia de vomitos que
sean persistentes y que desencadenen (en ausencia de otras causas) pérdida de

peso pre-gestacional mayor o igual al 5% (21).

4.2 Incidencia de HG

El 75-90% de los embarazos son afectados por nauseas con o sin vOmitos en

diferentes niveles de severidad, y el 0.5-2% son afectados por hiperémesis

gravidica (21).

Estos sintomas parecen ser mas frecuentes en paises de occidente y en areas

urbanas, mientras que es relativamente infrecuente en Asia y Africa. (9, 10)

Se ha sugerido que las primigestantes jovenes se afectan con mas frecuencia que

las multigestantes mayores (22).

4.3 Factores de Riesgo de HG

El antecedente de nauseas y vomitos antes de la gestacion, asociados a uso de

medicacion a base de estrogenos, al movimiento o a migrafia, aumentan el riesgo

de ocurrencia de estos sintomas durante la gestacion (23).

Mujeres con gestacion multiple, con enfermedad trofoblastica gestacional, con

hipersensibilidad olfatoria, con reflujo gastroesofagico o sin uso de suplementos

vitaminicos en el periodo periconcepcional también tienen mayor riesgo de

presentar hiperémesis gravidica (24-30).

4.4 Etiologia de HG

Las causas y los mecanismos por medio de los cuales se produce la hiperémesis

gravidica permanecen aun desconocidos. Sin embargo se han postulado varias

teorias:

e Factores psicologicos: se ha descrito que trastornos de somatizacién o una
respuesta al estrés podrian explicar la hiperémesis (31, 32)

e Factores hormonales: se ha indicado que concentraciones elevadas de
estrogenos y progestdgenos podrian estar relacionadas con la aparicion de
hiperémesis, mediante la relajacion de musculatura de la boca,
enlentecimiento de la peristalsis gastrointestinal y retardo del vaciamiento

gastrico (33, 34). Los niveles séricos de B-hCG son mayores en mujeres con
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hiperémesis que en las que no tienen este desorden, ademds los vomitos
suelen ser peores en mujeres con gestacion multiple o embarazo molar; lo
cual respalda la teoria hormonal (35, 36) Sin embargo estos hallazgos no son
consistentes (37)

e Motilidad gastrointestinal anormal: motilidad disminuida o disritmica (10).
Se ha observado también que el esfinter esofigico inferior se encuentra
relajado durante la gestacion, favoreciendo reflujo gastroesofagico y las
nauseas, sin embargo si este fuera el mecanismo desencadenante, la
hiperémesis fuera peor a mayor edad gestacional, lo cual no ocurre (38).

e Helicobacter pylori: se cree que su presencia en mujeres gestantes puede
jugar un papel desencadenante de la enfermedad en algunos casos (39).

e Otras: deficiencia de zinc, alteracion en niveles de lipidos, cambios en el
sistema nervioso auténomo, factores genéticos e inmunolégicos han sido
también descritos pero con resultados inconsistentes y con pobre valor

predictivo (10, 40)

El diagnostico es principalmente clinico, y usualmente de exclusion. La paciente
manifiesta varios vomitos al dia con o sin intolerancia a la via oral. Es clave la
ausencia de otra sintomatologia como fiebre, dolor abdominal, cefalea o
alteraciones neurologicas. Se debe siempre hacer diagnostico diferencial con
otras patologias que presentan vomitos (39).

La hiperémesis gravidica representa el espectro mds grave de los vOmitos
durante la gestacion, suele ser progresiva hasta llegar a vomitos persistentes con
intolerancia a la ingesta y perdida ponderal mayor al 5% del peso pre-
gestacional (39, 41-43)

Las mujeres que presentan aparicion de sintomas luego de semana 9, mas de 4-5
vomitos al dia, intolerancia a via oral y/o perdida ponderal mayor del 5%,
requieren estudios complementarios (41, 42)

La ecografia obstétrica puede ser de utilidad, dado que los embarazos multiples

y la enfermedad trofoblastica presentan vomitos con mayor frecuencia (39).
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5. DIAGNOSTICO, CARACTERISTICAS CLINICAS Y EXAMEN
FiSICO DE LAS NVE

La NVE se caracteriza por la presencia de nauseas, vomito, sialorrea,
arcadas, alteraciones de la calidad de vida y cuadro clinico muy especifico
secundario intolerancia total o parcial a la ingesta de algunos alimentos.
(3,43,44). Los sintomas se inician en forma temprana en el embarazo a
partir de las 4 a 6 semanas con un pico maximo de los sintomas entre las
8a 12 semanas y generalmente van disminuyendo a partirde las 13 a 14
semanas y desaparecen rutinariamente entre las 18 a 20 semanas. Un
10% de pacientes siguen siendo sintomaticas mas alld de las 22 semanas;
la mayoria de las pacientes con NVE tiene signos vitales normales y
examen fisico en la mayoria de las pacientes es normal; se debe
descartar elementos de hipotension especialmente ortostatica, taquicardia,
deshidratacion, sintomas y signos de desequilibrio hidroelectrolitico (astenia,
adinamia, calambres musculares, hipomotilidad muscular ); se debe examinar
muy cuidadosamente el abdomen de la paciente para descartar procesos de
alteracion gastrica ( gastritis, reflujo gastro-esofagico, hernia hiatal), hepatica
(colelitiasis, colecistitis), o renal ( litiasis renal, pielonefritis) (44-47).

La deshidratacion de estado variable y la hipotension ortostatica son mas

frecuentes en la hiperemesis gravidica (44, 45)

5.1 Diagnéstico Diferencial

La gran mayoria de pacientes que consultan por nduseas y/o vomito en el
primer trimestre son consideradas NVE. Sin embargo, si los cambios
generales tales como fiebre, sintomas urinarios, digestivos especialmente
en los habitos intestinales, tales como dolor abdominal, vomito biliar,
estrefiimiento severo, sindrome diarreico; los objetivos de la historia clinica
tanto como el de la anamnesis (interrogatorio) asi como el del examen
fisico, serd descartar otras causas o diagndstico diferencial (48, 49)

Los elementos mas frecuentes del Diagnostico diferencial de la emesis
gravidica son : reflujo gastro-esofagico, gastritis, esofagitis, colitis, ulcera

péptica, obstruccion intestinal, colecistitis aguda, colelitiasis, pancreatitis,
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apendicitis, gastroenteritis, parasitosis, nefrolitiasis, pielonefritis, hepatitis,
enfermedad celiaca, porfiria, anemia drepanocitica en fase aguda de dolor
abdominal, disfuncién tiroidea, diabetes mellitus pre-gestacional

descompensada, enfermedades autoinmunes intestinales (44, 46, 47, 50).

Dentro del diagnostico diferencial de la emesis gravidica como se menciond
anteriormente, la adecuada evaluacion de la historia clinica completa es
muy importante.

Los examenes solicitados habitualmente son: si no tiene comprobacion de la
gestacion, test de embarazo especialmente beta HCG cuantitativa para
confirmar gestacion y posible edad gestacional; rutinariamente en las
pacientes que consultan con nauseas y voOmito, adicionalmente se solicita
hemograma, parcial de orina y electrolitos; habitualmente no se solicitan
otros laboratorios ; pero si existen dudas en el diagnostico se deberan

tomar otros examenes segun la sospecha de diagnostico diferencial.

Las imagenes radiograficas en general, no son necesarias para el diagnostico
de emesis gravidica. El ultrasonido pélvico puede ser considerado para
documentar la gestacion y evaluar las condiciones que aumentan el
riesgo de emesis gravidica, como la gestacion multiple. La ecografia
abdominal que incluye la valoracion del higado, pancreas, rifiones, también
es un elemento adicional para descartar elementos etiologicos de
diagnostico diferencial. Radiografias abdominales por lo general no son
utiles y aunque se plantea un muy bajo riesgo para el embriéon o feto, son
todavia contraindicadas parcialmente durante el primer trimestre. La
endoscopia superior o gastrica se puede realizar de manera segura en el
embarazo y se puede indicar para descartar la  gastritis, infeccion por
helicobacter pilory, reflujo gastro-esofagico, ulcera gastrica o duodenal. En
muchos protocolos o guias institucionales , se considera que pacientes
con nauseas, vOomitos y hemorragia digestiva alta se debe indicar la

endoscopia digestiva alta (43, 45).
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6. MORBILIDAD MATERNA

La morbilidad de las NVE (la de la hiperémesis se tratd en otro punto) se
relaciona directamente con los sintomas que genera (51, 52). De acuerdo a un
estudio de Lacroix et al.,(52) aproximadamente el 80% de los sintomas se
generan durante el dia, mientras que aquellas que tan solo lo reportan en la
mafiana son tan solo el 1.8%. Las nauseas estan presentes entre el 50-80% de las
pacientes (21). El vomito y las arcadas pueden estar presentes en el 50% de las
embarazadas.

La presencia de encefalopatia de Wernicke (53, 54), avulsion esplénica (55),
ruptura esofdgica (55), neumotorax (56), o de necrosis tubular aguda (57)
usualmente se relacionan con el extremo del espectro de la enfermedad, en lo
que se ha denominado hiperémesis gravidica (58, 59).

La presencia de comorbilidades psicologicas tales como depresion,
somatizacion, e hipocondrismo como consecuencia de NVE suele ser alta, y
suele ademas tener una relacion directa con la severidad de la enfermedad (3,

60)

7. RESULTADOS PERINATALES
Los resultados perinatales en NVE sin complicaciones o comorbilidades, o en
casos leves o moderados, no suelen alterarse (61), y usualmente se han
relacionado con enfermedad severa. Los resultados perinatales adversos mas
ampliamente estudiados para NVE y para HG son parto pretérmino (PP), bajo
peso al nacer (BPN) y pequefio para la edad gestacional (PEG). Los resultados
obtenidos muestran datos contradictorios. Mientras algunos estudios reportan
que el BPN no se incrementa en la pacientes con HG (62-64), un meta analisis
reciente (64) revela que puede existir una relacion entre HG y BPN <2.500 g
(OR 1.42 IC 95% 1.27-1.58), asi como una mayor posibilidad de feto PEG (OR
1.28 IC 95% 1.02-1.6), y un incremento en el riesgo para PP (OR 1.32 (IC 95%
1.04-1.68). Este meta analisis también reporta que no se observa un incremento
en la posibilidad de un Apgar <7 al nacer, ni un incremento en la posibilidad de
defectos estructurales ni de muerte perinatal. No obstante lo anterior, la

heterogeneidad en la definicion de HG, en los resultados perinatales adversos y
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en el ajuste para variables confusoras en los estudios incluidos, dificultan la
generalizacion de los resultados.

Los estudios que evaltian la relacion entre NVE y aborto reportan una tasa
menor de pedida gestacional en el grupo de NVE, lo mas probable es que sea
relacionado con un una sintesis placentaria robusta en un embarazo sin

complicaciones (65)

TRATAMIENTO
Como en todo tratamiento, hay medidas preventivas y medidas curativas (o
paliativas, en este caso)
8.1 Medidas Preventivas
Pueden usarse en mujeres que, sin presentar ain NVE, estarian en alto riesgo de
presentarlo, esto es mujeres que tengan una o mdas de las siguientes
caracteristicas (21, 65, 66):
- Antecedente de NVE
- Embarazo maltiple
- Hipertiroidismo
- Antecedente de nauseas o vomitos con el uso de anticonceptivos orales
- Antecedente familiar de primer grado con hiperemésis gravidica (HG)
- Antecedente de presencia de H. Pylori no tratado o con tratamiento incompleto
(en los ultimos tres meses)
- Antecedente de enfermedad acido-péptica diagnosticada en los ultimos tres
meses
Estas medidas incluyen (21, 65, 66):
a. Ingesta de multivitaminicos pre-concepcionales que contengan vitamina B6
(3 meses preconcepcion)
b. Medidas dietéticas como:
- Ingesta de comidas menos abundantes y mas frecuentes (5 raciones al
dia)
- Evitar comidas grasas o picantes
- Evitar tabletas que contengan hierro

- Evitar olores fuertes a comida
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- Ingesta de bebidas frias de preferencia acidas o agridulces

c. Considerar la opciéon de usar Doxilamina 10 mg + Piridoxina 10 mg 2
tabletas via oral al acostarse, hasta la semana 12 (65)

d. En caso de enfermedad &cido-péptica (sin NVE), estd indicado el uso de
antiacidos en gel o de inhibidores de bomba de protones que sean categoria
B de FDA (excluye el omeprazol). Se consideran seguros en el embarazo

(67)

8.2 Tratamiento

El tratamiento puede analizarse desde tres perspectivas:

I. Medidas no farmacolédgicas
2. Medidas farmacolégicas
3. Manejo intrahospitalario

8.2.1. Medidas no farmacoldgicas

Las medidas generales que acompafian cualquier tratamiento para NVE son
muy importantes e incluyen (65-67):
- Mantener una adecuada hidratacion — tomar al menos 2 litros de agua/dia
- Evitar el estomago totalmente vacio o muy lleno— Dieta fraccionada con
ingestas cada 1-2 horas
- Separar solidos de liquidos
- Consumir porciones pequefias, no grasosas
- Eliminar alimentos fuertes en olor o sabor (muy condimentados)
- Eliminar bebidas alcohdlicas y cigarrillo
- Tomar meriendas entre comidas con frutos secos y alimentos ricos en
proteinas
- Descontinuar los multivitaminicos con hierro en el embarazo temprano
- Incrementar consumo de alimentos y bebidas frias, lo cual ayuda a
disminuir sabores metalicos

- Promover ingesta de alimentos ricos en carbohidratos en la mafiana
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Actualmente no hay suficiente evidencia para recomendar terapias alternativas
como acupuntura, presiéon sobre puntos nerviosos, moxibustion, hipnosis o
extractos herbales (21, 65).

Si bien la evidencia con el uso del jengibre no es concluyente, un meta-analisis
demostr6 que su uso podria reducir la sensacion de nduseas en el embarazo (68)

8.2.2. Medidas farmacologicas

Primera linea de tratamiento

Doxilamina (Antihistaminico) 10 mg + Piridoxina (vitamina B6) 10 mg,
combinacion aprobada por FDA y que tiene categoria A para su uso en el
embarazo (65, 66). Dosis inicial: 2 tabletas en la noche al acostarse. Si el tercer
dia, no se han logrado controlar los sintomas, se afiade 1 tableta adicional en la
mafiana al levantarse. Si al cuarto dia, persisten los sintomas se afiade 1 tableta a
media tarde. Con esta terapia, puede lograrse éxito terapéutico en el 70% de los
casos (21, 65, 66, 69-72).

El evento adverso mas comun es la somnolencia leve (hasta en un 10% de
pacientes). Si al quinto dia, no hay control de los sintomas, se pasa a segunda
linea de tratamiento. Si hay control del cuadro clinico, se continta con la dosis
con la que se logro6 el control hasta la semana 13 de gestacion. Si hay recaida, se
lleva hasta la dosis tope de 4 tabletas al dia y, si no hay control, se contintia con

la segunda linea de tratamiento (21, 65, 66, 69, 70, 72).

Segunda linea de tratamiento

a. Dimenhidrinato (Antihistaminico, antimuscarinico y anticolinérgico). Dosis:
50 mg cada 6-8 horas via oral. Categoria B de FDA. Efecto secundario mas
comun: somnolencia (frecuente e importante) y letargia. Tener precaucion al
conducir vehiculos o trabajar con maquinas eventualmente peligrosas y en
pacientes con epilepsia ya que puede inducir crisis convulsivas. Interaccion
con inhibidores de la monoaminooxidasa (MAQ) y antidepresivos.

Continuar simultaneamente con Doxilamina-Piridoxina (21, 65, 66, 69-72)

b. Metoclopramida (Gastrocinético, bloqueador de receptores dopaminérgicos

sin actividad antipsicética). Categoria B de FDA. Dosis: 10 mg cada 8 horas
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via oral (media hora antes de los alimentos). La metoclopramida incrementa
la excrecion de catecolaminas por lo que se debe administrar con precaucion
a sujetos con hipertension y a pacientes tratados con inhibidores de la MAO.
Si hay intolerancia a la via oral, puede usarse la via intramuscular, 1 ampolla
de 10 mg cada 8 horas. Continuar simultdneamente con Doxilamina-

Piridoxina (21, 65, 66, 69-72)

8.2.3. Manejo hospitalario

Esta indicada la hospitalizacién cuando en un término de 24-48 horas no hay

respuesta clinica

Criterios de hospitalizacion: (65, 72)

a. Deshidratacion moderada

b. Anormalidades electroliticas severas

c. Acidosis

d. Infeccion

e. Malnutricién

f. Pérdida de peso mayor al 5% en relacion con estado pre-concepcional

g. Pacientes que podrian requerir alimentacion parenteral

Manejo intrahospitalario:

a. Reposicion hidroelectrolitica: Dextrosa 10 % 500 cc /8 horas alternado con
Ringer Lactato o Suero Fisiologico 500 cc/8-12 horas hasta corregir el trastorno
electrolitico (66)

b. En pacientes que requieren fluido-terapia y que presentan clinica de vomitos
durante mas de 3 semanas se recomienda afiadir suplementos de tiamina
(vitamina B1) intravenosa a dosis de 100 mg/d durante 2-3 dias (1 vial de 100
mg/dia) (66)

c. En pacientes que presenten alteracion electrolitica, se asociard 10-20 mEq de
Cloruro de Potasio + en cada Dextrosa durante 24-48 horas o hasta corregir el

trastorno hidro-electrolitico (66).
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d. Valoracion por Trabajo Social y, en casos especiales, por Psiquiatria o
Psicologia

e. No se recomienda suprimir totalmente la via oral y, antes por el contrario,
ofrecer liquidos orales con prudente frecuencia

f. Metoclopramida 10 mg cada 8 horas IV (21, 65, 66, 68-72)

g. Si persiste el cuadro de HG, asociar Ondansetron (Antagonista altamente
selectivo de los receptores S3 de Serotonina -5HT3-) 8 mg cada 8-12 horas
diluidos en la solucion IV (diluir en 50 cc y administrar en un tiempo de 15-30
minutos) o administrar 1 mg/hora en el liquido IV que se esté suministrando (21,
65, 66, 68-72). Es categoria B de FDA.

h. Si no hay respuesta, la paciente debe ser manejada en una Unidad de Cuidado
Critico por especialistas en Medicina Perinatal.

1. No se recomienda el uso de esteroides, salvo circunstancias excepcionales ya
que son categoria C y, antes de la semana 10, categoria D de FDA, pues se han
asociado a fisuras labiales o palatinas en el feto cuando se administran por
debajo de la semana 10 (66)

J- Pacientes que contintian con pérdida de peso corporal e intolerancia a via oral,
debe considerarse la alimentacion enteral con sonda nasogastrica antes de la
hiper-alimentacién parenteral. Con este procedimiento, se espera mejoria del

cuadro clinico en un término de 2-5 dias (67)

Criterios de egreso
e 24 horas sin vomito
e Electrolitos normales, BUN, Creatinina y Hematocrito
e Diuresis adecuada
e Tolerancia a via oral

e [Estabilizacion de la pérdida de peso

CONCLUSION
Las nauseas y vomitos del embarazo son una condicidon que afecta tanto a la

madre como al feto, pero si se reconocen los sintomas oportunamente y se indica
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el tratamiento pertinente se disminuyen de manera importante las potenciales

complicaciones. Las bases fisiopatologicas son bien conocidas, luego la

busqueda de los factores de riesgo es pertinente.

La exploracion de nuevas intervenciones farmacoldgicas en mujeres
embarazadas para la prevencion y el tratamiento de las NVE sigue siendo dificil

de alcanzar, pero se propone un esquema practico de facil seguimiento. Es una

entidad multifactorial que requeire un manejo integral.
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