Schwangerschaftserbrechen

Schwangerschaftsbedingte Ubelkeit und Erbrechen treten in 50-90 % aller Schwanger-
schaften auf. Sie sind in milder Form im 1. Trimenon als physiologisch anzusehen (1).
UbermifRiges Erbrechen wihrend der Schwangerschaft, die sogenannte Hyperemesis
gravidarum, betrifft ca. 0,3-2 % aller Schwangerschaften (2). Die Hyperemesis ist gekenn-
zeichnet durch persistierendes Erbrechen (hiufiger als fiinfmal am Tag), eine Gewichts-
abnahme von mehr als 5 % des Kérpergewichts, eine Ketonurie, in extremen Féllen eine

Elektrolytverschiebung und Dehydratation (3).

Pathogenese und Risikofaktoren

Die Pathogenese der Emesis und Hyperemesis gravidarum ist letztendlich ungeklart. Psy-
chologische Stérungen werden diskutiert: Stress und emotionale Anspannung, aber auch
Somatisierungsstérungen kénnen tibermiRiges Erbrechen induzieren (4). Hormonelle
Umstellungen, wie hohe humane Choriogonadotropin(hCG)-Produktionen, hohe Ostro-
gen- und Progesteronwerte werden mit vermehrter Ubelkeit und Erbrechen in Zusam-
menhang gebracht (5). Das hCG interagiert mit dem TSH-Rezeptor und stimuliert die
Schilddrise. TSH ist typischerweise in der Frihgraviditit supprimiert. Eine Differenzial-
diagnose zur Hyperthyreose und zum Morbus Basedow kann anamnestisch und klinisch
gestellt werden, in unklaren Fillen durch wiederholte T4- und TSH-Messungen nach der
20. Schwangerschaftswoche (6). Es zeigte sich, dass eine chronische Helicobacter-pylori-
Infektion tibermaRige Ubelkeit und Erbrechen begiinstigen kann (7). Daneben gilt eine
herabgesetzte gastrointestinale Motilitat als méglicher Einflussfaktor auf die Entstehung
der Hyperemesis gravidarum (1).

Zusitzliche Risikofaktoren fiir Hyperemesis sind Adipositas, Mehrlingsgraviditit, Tropho-
blasterkrankungen, Nulliparitit und Hyperemesis in der vorherigen Schwangerschaft (8).
Die klinische Symptomatik ist haufig unspezifisch. Die Hyperemesis ist als Ausschluss-
diagnose zu sehen. Wichtige Differenzialdiagnosen sind Appendizitis, Gastroenteritis,
Hepatitis, metabolische Erkrankungen wie Morbus Addison, Hyperthyreose, Porphyrie

und vestibulire Stérungen (8).

Allgemeine MaRnahmen

Die Therapie von schwangerschaftsbedingter Ubelkeit und Erbrechen liegt in einem mul-
timodalen Ansatz. Mit Modifikation von Erndhrung und Erndhrungsverhalten sowie Life-
style-Interventionen ist haufig schon eine Verbesserung der Lebensqualitit zu erreichen.
Hierbei ist zu beachten, dass Nahrung in kleinen Portionen (z. B. sechs- bis achtmal tiber
den Tag verteilt) und langsam eingenommen werden sollte (9). Die Schwangere sollte
Hungergefiihl vermeiden, denn dies kann wiederum zur Verschlechterung der Ubelkeit
fihren. Mahlzeiten sollten protein- und kohlenhydratreich, aber fett- und siurearm sein.
Auf stark gewtiirzte oder zu siifle Speisen sollte verzichtet werden. Getrinke sollten vor
allem zwischen den Mabhlzeiten in kleinen Schlucken eingenommen werden. Besonders

gut geeignet erweisen sich kalte, klare Getrinke wie Limonaden oder isotonische
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Getranke, aber auch Pfefferminztee.

Neben der Umstellung des Ernihrungsverhaltens sollte auch auf die Vermeidung még-
licher Triggerfaktoren wie Geriiche, Hitze, Feuchtigkeit, Lirm u. a. geachtet werden (8).
Durch Akupressur am Handgelenk (Pericardium 6) konnte kein statistisch signifikanter
Effekt in der Symptomverbesserung im Vergleich zu Placebo gezeigt werden. Dennoch
empfinden viele Betroffene Akupunktur und Akupressur als hilfreich (10). Des Weiteren
kann psychologische und psychosomatische Unterstiitzung zur Symptomlinderung bei-
tragen.

Die Einnahme von Ingwer, z. B. in Form von Tee, konnte im Vergleich zur Einnahme eines
Placebos einen positiven Effekt auf Ubelkeit und Erbrechen erzielen, ohne unerwiinschte

Nebenwirkungen beim Feten hervorzurufen (10).

Medikamentdse Therapie

Ein wichtiger Bestandteil ist Pyridoxin (Vitamin B6): Es konnte gezeigt werden, dass durch
Einnahme von Pyridoxin die leichte bis mittelgradige Ubelkeit verbessert, nicht jedoch das
Erbrechen reduziert wird (11). Ublicherweise wird Pyridoxin mit einem weiteren antieme-
tischen Medikament (Antihistaminikum, Anticholinergikum oder Dopamin-D2-Rezeptor-
Antagonisten) kombiniert (8).

Antiemetische Medikamente verringern Ubelkeit und Erbrechen in der Friihgraviditt.
Deshalb kommt die antiemetische Pharmakotherapie in niedriger Dosierung auch in der
ambulanten Betreuung zum Einsatz (8). Gangige Antiemetika (Antihistaminika und Pro-
kinetika) zeigten bei begrenzter Anwendungsdauer eine gute Vertriglichkeit und ein

geringes Nebenwirkungsprofil. Sie sind in Tabelle T zusammengefasst (12).

Tabelle 1: Antiemetika und ihre Dosierung (8)

Pyridoxin (Vitamin B6) 20 mg p.o. 3 x taglich

A Doxylamin morgens 12,5 mg p.o. mit 10 mg Pyridoxin p.o., abends 25 mg p.o.
(in Deutschland nicht zur Behandlung des Schwangerschaftserbre-
chens zugelassen)

Dimenhydrinat (z. B. Vomex A®) 62 mg i.v. 2 x taglich; 50 mg p.o. 3—4 x taglich; Supp. 1 x tiglich
B Diphenhydramin (z. B. Emesan®)  25-50 mg i.v. oder p.o. alle 6-8 Stunden

Meclozin (z. B. Peremesin®) 25-100 mg p.o. 2—4 x taglich; Supp. 1 x tiglich

Metoclopramid (z. B. Paspertin®) 10 mg p.o. 3 x téglich

Ondansetron (z. B. Zofran®) 2-4 mg i.v. alle 6-8 Stunden
Promethazin (z. B. Atosil®) 12,5-25 mg p.o. oder i.v. bis 6 x tiglich
C Prochlorperazin (z. B. Niopodal®)  40-60 mg tiglich p.o.
Ingwer oral 1-4 g taglich auf mehrere Gaben verteilt

* FDA-Kategorie:

A — kontrollierte Studien haben kein Risiko fiir den Feten ergeben; B — keine Evidenz fur Risiken beim Feten; C — unzureichende
oder keine Studien zum Risiko beim Menschen, der potenzielle Nutzen des Arzneistoffes rechtfertigt jedoch die Anwendung
wihrend der Schwangerschaft trotz méglicher Risiken
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Antihistaminika (mit z. T. anticholinerger Wirkung) wie Dimenhydrinat (z. B. Vomex A®)
oder Diphenhydramin (z. B. Emesan®) werden in Deutschland primir zur Behandlung
des Schwangerschaftserbrechens eingesetzt. Sie zeigten sich in placebokontrollierten
Studien als tiberlegen (8). Eine voriibergehende Einnahme im 1. Trimenon wird als unbe-
denklich angesehen. Sie sollten nicht bei drohender Frihgeburt und in den letzten vier
Wochen vor der Geburt eingesetzt werden, da ein kontraktionsférdernder Effekt
beschrieben ist (13).

Doxylamin, ein Antihistaminikum der 1. Generation und kompetitiver H;-Rezeptoranta-
gonist, geh6rt zu den Mitteln der Wahl, obwohl es in Deutschland nicht zur Behandlung
des Schwangerschaftserbrechens zugelassen ist. In angelsichsischen Landern wird es in
der Regel in der Kombination mit Pyridoxin empfohlen (10).

Der Hq-Rezeptorantagonist Meclozin ist Mittel der Wahl, wird aber in Deutschland nicht
mehr produziert. Die lange Markterfahrung und mehrere grofle epidemiologische Studien
mit vielen tausend untersuchten Schwangerschaften haben keine teratogene Wirkung
gezeigt (14).

Der Dopamin-D2-Rezeptorantagonist Metoclopramid (z. B. Paspertin®) wird aufgrund
seiner motilititsférdernden Wirkung gerne eingesetzt. Eine Studie konnte zeigen, dass
sich bei Patientinnen, die Metoclopramid erhielten, Ubelkeit und Erbrechen deutlicher
verbesserten — verglichen mit der Placebogruppe (15). Auf eine zeitlich begrenzte
Einnahme von Metoclopramid ist aufgrund der Gefahr von extrapyramidalen Nebenwir-
kungen mit Bewegungsstérungen zu achten. Auch kénnen ventrikuldre Arrhythmien und
plotzlicher Herztod auftreten. Die EMA hat daher die Zulassung geidndert. Die maximalen
Dosen wurden auf 30 mg/Tag herabgesetzt. Die Behandlung sollte eine Woche nicht iiber-
schreiten. Es ist kontraindiziert bei Verldngerung der QTc-Zeit. Einzelheiten sind in der
Drug Safety Mail 2014-21 der AkdA und im dazugehérigen Rote-Hand-Brief zu finden:
(http://www.akdae.de/Arzneimittelsicherheit/DSM/Archiv/2014-21.html).

Bei Therapieversagen mit den gingigen, bereits aufgefiihrten Antiemetika kann der
selektive 5HT3-Antagonist Ondansetron eingesetzt werden (16). Ondansetron und Meto-
clopramid sind &hnlich effektiv. Ondansetron ist nebenwirkungsidrmer, aber auch
wesentlich teurer (17).

Bei Sodbrennen, Reflux oder Helicobacter-pylori-Infektion kann die zusitzliche Gabe

eines H,-Rezeptorblockers (z. B. Ranitidin) zur Symptomverbesserung beitragen (18).

Stationdre Therapie

Patientinnen mit schwerer Hyperemesis gravidarum, Elektrolytentgleisung und Dehydra-
tation miissen stationar behandelt werden. Primarmafinahmen stellen Nahrungskarenz
sowie eine suffiziente Flissigkeitssubstitution dar. Neben Volumengabe mithilfe von elek-
trolytreicher Losung (z. B. Ringer-Lactat) sollten Vitamine (insbesondere Vitamin B1
(Thiamin), Vitamin B6 (Pyridoxin) und Vitamin C) und Kohlenhydrate (z. B. mithilfe von
Glukoseldsung) verabreicht werden (8). Elektrolytentgleisungen werden durch gezielte
Substitution der fehlenden Elektrolyte in Form von Infusionen langsam und vorsichtig
ausgeglichen. Falls ein langsamer enteraler Nahrungsaufbau nicht méglich ist, kann eine

parenterale Erndhrung in Erwigung gezogen werden. Wenn die orale Einnahme antieme-
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tischer Medikamente nicht méglich ist, sollte die Gabe intravends erfolgen. Bei therapie-
refraktdrem Verlauf ist der Einsatz von Kortikosteroiden (z. B. Methylprednisolon oder
Hydrocortison) jenseits der 10. Schwangerschaftswoche oft hilfreich. Ein gering erhshtes
Risiko fur fetale Malformationen (Lippenspalte) scheint bei Gabe vor der 10. Schwanger-
schaftswoche zu bestehen (19).

Generell erfolgt die antiemetische Therapie so lange, bis die Patientin mindestens eine

Woche asymptomatisch ist, dann kann sie langsam abgesetzt werden.

Prognose fiir Mutter und Kind

Frauen mit Ubelkeit und Erbrechen haben in der Friihgraviditit eine niedrigere Abortrate
(). Mit und ohne antiemetische Therapie zeigten Kinder von betroffenen Frauen kein er-
hohtes Risiko fiir angeborene Fehlbildungen (20).

Patientinnen mit Hyperemesis gravidarum dagegen haben durch das starke Erbrechen
ein erhéhtes Risiko fur 6sophageale Komplikationen, Prieklampsie und fetale Wachs-
tumsretardierung (20). Sehr selten kann es zu peripheren Neuropathien durch Vitamin-
B6- und -B12-Mangelerscheinungen sowie bei Vitamin-B1-Mangel zur Entwicklung einer

Wernicke-Enzephalopathie kommen (6;21).

Die Pathogenese der Emesis gravidarum ist weitgehend
ungeklart. Mit der Anderung von Ernihrungsgewohn-
heiten und Lebensstil ist in leichten Fillen mit Sym-
ptomverbesserung zu rechnen. Alternative Ansitze wie
Akupressur und Ingwer kénnen einen positiven Effekt

auf die Ubelkeit ausiiben. Medikamentése Optionen
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sind - solange die Hyperemesis nicht zur Dehydratation
oder Elektrolytentgleisung geftihrt hat - ambulant ein-
setzbar. Bei schweren Fillen der Hyperemesis sind die
stationdre Aufnahme und eine intravenése medika-

mentdse Therapie indiziert.
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