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Hi̇peremezi̇s gravi̇darum tedavi̇si̇nde güncel 
yaklaşımlar

Özet
Gebeliklerin %80’den fazlasında bulantı kusma görülmes-
ine rağmen hiperemezis gravidarum gebeliklerin %0,3-2’ni 
komplike eder. Hiperemezis gravidarum, diğer adıyla gebe-
liğin inatçı bulantı kusması, kilo kaybı, elektrolit düzensizliği 
ve böbrek fonksiyon bozukluğu ile seyredebilen fetusa ciddi 
etkileri olabilen bir gebelik komplikasyonudur. Hiperemezis 
gravidarumun hem maternal hem fetal olumsuz etkileri olabil-
ir. Tedavisinde yaşam şekli değişikliği, diyet, non farmakolojik 
ajanlar, psikoterapi ve anti-emetikler, gibi pek çok modalite 
uygulanmaktadır. 
Anahtar kelimeler: Hiperemezis gravidarum, terapötik ajan-
lar, güncel yaklaşımlar.

Current approaches in hyperemesis gravidarum 

Abstract
More than 80% of pregnant women suffer from nausea and 
vomiting, however, hyperemesis gravidarum presents in only 
about 1% to 3%. Hyperemesis gravidarum, or pernicious 
vomiting of pregnancy, which can cause weight loss, electro-
lyte imbalance, kidney function disorders, is a complication 
of pregnancy that may have serious effects to the fetus. It 
may have both maternal and fetal adverse effects.  There are 
many treatment modalities such as, changing lifestyle, diet, 
non-pharmacologic agents, psychotherapy and antiemetics. 
Key words: Hyperemezis gravidarum, therapeutic agents, 
current approaches.

HG	        Hiperemezis gravidarum 

HCG	        Human koryonik gonadotropin 

DDT	        Düşük doğum tartılı

GET	        Gebeliğin elektif terminasyonu

5-HT3	        5-hidroksitriptamin

İv	        intravenöz

FDA	        Food drug administration

KISALTMALAR

Giriş
Gebeliklerin %75-80’de bulantı kusma görülür. Bulantı kusma 
genellikle ilk trimester ile sınırlı iken sadece %20’de gebelik 
boyunca devam eder (1). Hiperemezis gravidarum (HG), ciddi 
dehidratasyon, kas kaybı, elektrolit imbalansı ve ketonüri ile 
seyreden, bazen hastanede yatarak tedavi gerektirecek kadar 
besin eksikliğine neden olabilen şiddetli bulantı kusmayı 
tarifler (1, 2). Başka bir tanımlamada HG, 16. haftadan önce 
başlayan, gebelik öncesi kilonun % 5’inin kaybı ile sonuçla-
nan gebeliğin inatçı bulantı kusması olarak tanımlanır. HG ile 
komplike olan gebeliklerin oranı %0,3-2,3 arasında değişir (3). 
Hiperemezis gravidarum’a bağlı semptomlar 9. gebelik 
haftasında pik yaparken, 20. gebelik haftasına doğru giderek 
azalır (4). Nadiren semptomlar doğuma kadar devam eder (5). 
HG’lerin yaklaşık %1-5’i hastanede yatarak tedavi gerektirir 

(6). HG’li olgular takip eden gebeliklerinde tekrarlama yönün-
den risk altındadırlar (4, 7, 8).

Patogenez
Hiperemezis Gravidarum patogenezi net olarak aydınlatılama-
mıştır. Psikosomatik faktörler (7, 9), östrojen, progesteron, 
human koryonik gonadotropin (β-HCG) düzeylerinde artma 
gibi hormonal değişiklikler (10), anormal gastrik motilite, 
beslenme eksikliği, lipid düzeylerindeki değişiklik, genetik 
faktörler, tirotoksikozis, karaciğer anormallikleri, otonomik 
sinir disfonksiyonu, astım (11), alerji (12), helikobakter pilori 
enfeksiyonu (13) ve serotonin, patogenezde suçlanan faktörler 
arasındadır. Patogenezde popular bir teori HG’nin trofoblastik 
aktivite ve gonadotropin üretimi ile ilişkili olduğudur. HG 
oluşumunun hcG seviyelerindeki yükselmeye sekonder olduğu 
öne sürülür. hcG seviyelerinin yüksek olduğu çoğul gebelikler 
ve molar gebeliklerde HG’nin daha sık rastlanması bu bulguyu 
destekler (14).

Hiperemezis gravidarumun etkileri
Hiperemezis gravidarumda olan şiddetli bulantı kusma kilo 
kaybı, elektrolit imbalansı, böbrek fonksiyonlarında bozul-
maya neden olur. Şiddetli kusması olan olgularda özefagusta 
Mallory-Weiss yırtığı, özefageal rüptür (4, 15) görülebilir. 
Eğer tedavi edilmezse Wernicke ensefalopatisi, santral pontin 
myelinolizis gibi nörolojik anormallikler görülebilir, maternal
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ölüme kadar giden tablolara rastlanır. Bazen aşırı bulantı kus-
ma, gebeliğin elektif terminasyonuna (GET) kadar giden ma-
ternal komplikasyona neden olur. Yapılan bir çalışmada HG’ye 
bağlı gebeliklerin %15’inin GET’ye gittiği bildirilmiştir (16). 
HG’nin ciddi maternal psikolojik etkileri de mevcuttur. 
HG, sadece anneyi değil bebeği de olumsuz etkileyen bir 
durumdur. HG ile beraber gebelikte 7 kilodan daha az kilo 
alımının prematürite ve düşük doğum tartısını (DDT) art-
tırdığı bildirilmiştir (17, 18). HG’li olgularda prematür doğum 
(19), gebelik haftasına göre küçük bebek (SGA), DDT’li 
bebek (20), düşük APGAR skoru (19) olan yenidoğanlar 
izlenebilir. İnmemiş testis, Down sendromu (19), santral sinir 
sistemi anomalileri gibi fetal anomalilere HG’li annelerin 
bebeklerinde daha sık rastlanır. Kusmalar teratojenik değildir 
fakat tedavi edilmeyen elektrolit imbalansı, malnutrisyon, 
maternal kilo kaybı teratojeniktir (21). 

Tedavi modaliteleri
 Hiperemezis gravidarumda durumun ciddiyeti skorlama-
lar ile değerlendirilmelidir. Bunun için iki skorlama sistemi 
geliştirilmiştir: Bulantı kusmanın gebelikte ölçülmesi (preg-
nancy unique quantification of emezis and nausea-PUQE) ve 
hiperemezis semptomlarının etkileri (hiperemezis impact of 
symptoms-HIS) skorlama sistemi (22-24). 
Hiperemezis gravidarum tedavisi semptomların ciddiyeti ve 
anne üzerindeki etkilerine yöneliktir. HG’de tedavi seçenekleri 
diet, yaşam tarzı değişikliği, vitamin desteği, antiemetikler, 
hipnoz, akupunktur, hospitalizasyondur. Başlangıç tedavisi 
olarak diyet ve yaşam tarzı değişikliği önerilmelidir. Bulantı, 
kusma ilk önce nonfarmakolojik yöntemlerle engellenmeye 
çalışılır. Eğer semptomlar gerilemezse ilaç tedavisi eklenir. 
Hospitalizasyon tedavisi elektrolit dengesizliği ve dehidrata-
syon için iv rehidrasyon ve bulantı için antiemetikleri içerir 
(25). Yapılan çalışmalarda tedaviye cevap vermeyen hip-
eremezis olgularında yapılan endoskopi sonucunda gastrik 
malignite tespit edilmiştir (26,27).

Diyet ve yaşam tarzı değişikliği 
Karbonhidrattan zengin, yağ ve asitten fakir diyet HG te-
davisinde etkilidir (4). Yağlı yiyecekler mide boşalmasını 
geciktirdiği, portakal ve limonlu meyve suları asit oluşumunu 
arttırdığı için bu besinlerin tüketiminden mümkün olduğunca 
uzak durulmalıdır. Proteinden zengin diyetler de HG şiddetini 
azaltabilir (28). Elektrolit imbalansını önlemek için elektrolit 
içeren içecekler tavsiye edilir. Belli gıdalar bulantıya neden 
oluyorsa bu gıdalardan uzak durulmalıdır. Hastalara sık ve 
az yemeleri tavsiye edilmelidir. Bu şekilde beslenme orta 
şiddetteki bulantı kusmayı önemli ölçüde azaltır. Hafif me-
zeler, fındık, mandra ürünleri, kuru baklagiller, kuru ve tuzlu 
bisküviler sıklıkla önerilen yiyeceklerdir. Sıcak içeceklerin 
kokusu bulantı kusmayı arttırıyorsa içecekler soğuk hazırlan-
malıdır. Hastaya stresden uzak durması önerilmeli, gerekli ise 
psikolojik destek verilmelidir (4).

İntravenöz sıvı
Kaybolan intravaskuler volumu kazanmak için intravenöz (iv) 
sıvı verilir. Rehidratasyon önemlidir. Ortalama günde 3 litre 

intravenöz sıvı desteği verilmelidir. Normal salin (%0 9 NaCl), 
Hartman solusyonu ve KCl verilirken santral pontin myelino-
lizisi önlemek için hızlı infuzyondan kaçınılmalıdır (29). 

Vitamin desteği
Pridoksin (B6) ve tiamin (B1) vitamini HG tedavisinde 
kullanılan başlıca vitaminlerdir. Pridoksinin günde 3 kere 
10-25 mg dozlarda semptomları azalttığı ve HG’den koru-
mada plasebodan üstün olduğu bildirilmiştir (30). Günlük 
doz 200 mg ‘a kadar yan etki görülmeden arttırılabilir (31). 
HG’li hastalarda 1,5 mg/d tiamin rutin destek olmalıdır. Oral 
alınamazsa 100 ml normal salin içine konulmalıdır ve haftada 
bir defa 30 dakika ile bir saat içinde verilmelidir.

Antiemetikler
Antiemetik tedavinin erken gebelikte bulantıyı azalttığı ve 
plaseboya üstün olduğu bildirilmiştir. HG tedavisinde pek çok 
antiemetik ilaç kullanılmaktadır. Antiemetik tedavinin fetusa 
olabilecek zararlı etkilerinden korunmak için 12-14. haftadan 
önce ilaç tedavisinden kaçınılmalıdır (29). Klorpromazin, 
proklorperazin, prometazin, trimetobenzamid, ondansetron, 
droperidol antiemetik tedavide kullanılan başlıca ilaçlardır. 
Ondasetronun gebelik kategorisi B, diğer ilaçların ise gebe-
lik kategorisi C olarak değerlendirilmiştir. Bulantı kusmanın 
temelinde kemoreseptor trigger zondaki 5-hidroksitriptamin 
(5-HT3) reseptörlerinin stimulasyonu rol oynar (32). Ondanse-
tron 5-HT3 reseptör antagonistidir. Gastrik boşalmayı arttırır. 
Ondansetron yaygın olarak kullanılan etkili bir ilaçtır (33, 34). 
Yapılan çalışmalarda ondansetronun etkinliği prometazine 
benzer bulunmuştur (35). Ondansetron kullanımının güven-
liği ve etkinliği ile ilgili sınırlı sayıda çalışma bulunmaktadır 
(36). Tedavinin organogenez döneminden sonra başladığı ve 
gebelik boyunca ondansetron kullanılan 3 tane vaka sunu-
munda herhangi zararlı fetal etki görülmemiştir (37). Tan ve 
ark. ondansetronun ikinci basamak tedavi olmasının daha 
uygun olacağını ifade etmişlerdir (38). Ferreira ve ark. da 
(39) yaptıkları çalışmada ondansetronun doğurabileceği bazı 
etkilerinden dolayı (intrauterin gelişme geriliği, prematur 
doğum, konjenital anomali) ikinci basamak tedavide kullanıl-
ması gerektiğini belirtmişlerdir. Einarson ve ark. ilk trimes-
terde ondansetronun güvenliğini araştırdıkları çalışmalarında 
gruplar arasında doğum defekti, spontan abortus, terminasyon, 
prematurite açısından fark bulamamışlar (40). Asker ve ark. 
da yaptıkları çalışmada ondansetron verilen olguların çok az 
bir kısmında doğum defekti ve erken doğum izlemişlerdir 
(41). Başka bir çalışmada ondansetronun etkinliği prometazine 
benzer bulunmuştur (35)

Antihistaminik ve antikolinerjik ilaçlar
Antihistaminik ve antikolinerjiklerin (meclizen, dimenhidrinat, 
difenhidramin) de bulantı kusmayı tedavi etmede plasebodan 
üstün olduğu gösterilmiştir (42). Bu ilaçlar FDA (food drug 
administration) tarafından grup A olarak kabul edilir. 

Motilite ilaçları (metoklopramid)
Tan ve ark. Yaptıkları çalışmada günde 3 kere alınan 25 mg 
prometazin ve 10 mg metoklopramidin HG tedavisinde benzer 
etkinliği olduğunu ancak metoklopramidin uyuşukluk, sersem-
lik, distoni gibi yan etkilerinin daha çok olduğunu göstermiştir 
(3). 
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Nagetto ve ark.’nın çalışmasında droperidol ve difenhidramini 
kombine kullanan hastalarda HG için hospitalizayon süresi tek 
tek kullananlara kıyasla daha kısa bulunmuştır (43). Lacasse 
ve ark. metoklopramid ve difenhidramin kombinasyonun tek 
başına metoklopramid kullanımından daha faydalı olduğunu 
bulmuşlardır (38, 44). Motilite ilaçlarının gebelik kategorisi 
grup B’dir. 

Diğer medikasyonlar
Diazepam’ın HG üzerine pozitif etkileri mevcuttur (45). 
Antiemetik tedavi ve diazepamın kombine tedavisinin hos-
pitalizasyon süresini kısalttığı izlenmiştir (46). Diazepamın 
fetal olumsuz etkileri olabilir (47). FDA grubu D olarak kabul 
edilmiştir. Kortikosteroid ve diazepam kullanımının fetusta 
yarık dudak görülme oranında artışa neden olduğu göster-
ilmiştir (48, 49). Mirtazapin gibi antidepresanlar HG semp-
tomlarını azaltmada etkilidir (50). Antidepresanların gebelik 
kategorisi C’dir.

Steroid
Dirençli HG olgularında steroid tedavisi alternatif olabilir. 
IV uygulama dirençli olgularda daha etkilidir (20). Kortiko-
steroidlerin bulantı kusmayı azaltmadaki etkisi beyindeki 
kusma merkezine direkt etki ile olur. Bir çalışmada iv hi-
drokortizol uygulamasından sonra 3 saat içinde kusmanın 
kesildiği bildirilmiştir. Teratojenite konusunda herhangi bir 
kanıt yoktur (11). 15 - 45 mg arası dozlar yemeye başlamanın 
geri gelmesini, kas gücünü tekrar kazanmayı sağlamış ve kilo 
kaybını engellemiştir. Kortikosteroidlerin kusmanın diğer 
nedenleri dışlandıktan sonra verilmesi önerilir. Özellikle 4 
haftadan uzun süren kusmalarda ve dehidratasyonla beraber 
olan kusmalarda  kortikosteroidler etkilidir. Steroid ve pro-
metasinin karşılaştırıldığı çalışmalarda steroidler daha etkili 
olarak bulunmuşlardır (51). FDA grubu C olarak kabul edilen  
steroidlerin düşük dozları önerilmektedir. 

Zencefil
Gebelik bulantı kusmalarında alternatif bir tedavi ajanıdır. 
Zencefilin gastrointestinal sistem motilitesini arttırarak ve 
kemoreseptör trigger zonda stimulasyonu azaltarak etki ettiği 
gösterilmiştir. Yapılan çalışmalarda 1 gr (4x250 mg) ginger 4 
gün boyunca hiperemezis gravidarumlu hastalara verilmiş ve 
plaseboya göre üstün bulunmuştur (12, 52). Zencefilin terato-
jenitesi gösterilememiştir (12).

Nazogastrik sonda ile beslenme
Nazogastrik (NG) sonda ile beslenme gıda tüketiminden sonra 
bulantı kusması olan hastalar için faydalıdır (53). NG sonda ile 
beslenme total parenteral nutrisyonla (TPN) kıyaslandığında  
daha az maliyetlidir. Hsu ve ark. yaptıkları çalışmada (KAY-
NAK ???) NG ile beslenmenin pnömotoraks, aspirasyon, 
infeksiyon, venöz tromboz, intrahepatik kolestaz, plasentanın 
yağlı infiltrasyonu gibi potensiyal komplikasyonlarına değin-
mişlerdir. Aspirasyon olasılığını azaltmak için NG tüp piloru 
geçtikten sonra yerleştirilmelidir. 

Total parenteral nutrisyon (TPN)
Açık yazalım, non protein kalori kaynağıdır. Glikoz, lipid 
solusyonları, nitrojen, eser element, elektrolit, su, yağda eriyen 
vitamin içerir. Bu kalori yağ asit metabolizmasından gelişen 

ve fetusa ciddi yan etkisi olan ketozisi önler. TPN komp-
likasyonları pnömotoraks, hava embolisi ve infeksiyondur. 
Yüksek doz verildiğinde meydana gelen hiperglisemi fetal 
komplikasyonlara ve anomalilere neden olabilir (54). Yağlı 
solüsyonlar yüksek infuzyon oranında uterin kas kontraksiy-
onlarını indükler (55). Bu solusyonların verilmesi ile plasental 
infarkt, plasental yağ depoları ve sonuçta plasental yetmezlik 
oluşur. Yağ emulsiyonları 3g/kg/dl’i geçmemelidir. Total kalo-
rinin %60’dan fazlasını aşmamalıdır. Hasta enteral beslenmeyi 
tolere etmeye başladığı anda kesilmelidir.  

Akupunktur 
Çin tıbbında el bileğinin iç yüzünün 4-5 cm (3 parmak) 
üzerindeki perikardium-6 (PC-6) Neiguan noktasına aku-
punktur uygulanarak mide rahatsızlıkları, bulantı ve kusma 
tedavi edilebilmektedir. Buradan yola çıkarak PC-6 noktasına 
akupunktur HG tedavisinde önerilir. Yapılan bir çalışmada 
akupunktur, günde 3 kere 30 dakika uygulanmış, akupuntur 
grubunda bulantı-kusma anlamlı olarak azalmış ancak iki grup 
arasında besin almada herhangi bir fark görülmemiştir (9). Ak-
upunktur otonomik refleksleri inhibe ederek HG tedavisinde 
etkili olur. HG’nin muhtemel bir sebebi olan gastrik boşal-
manın uzamasıdır. Akupunktur, somatoviseral refleksi aktive 
ederek gastrointestinal sistemi aktive eder ve HG tedavisinde 
etkili olur (9). Rosen ve ark. gebelik bulantı kusması şikay-
etleri olan 187 hastada yaptıkları çalışmada akupunktur uygu-
lanan grubun bulantı-kusma indeksindeki azalma oranının 
kontrol grubuna göre istatistiksel anlamlı düzeyde daha fazla 
bulmuşlardır (56). Koch ve ark. P-6 noktası uyarısının gastrik 
myoelektrik aktiviteyi değiştirip midenin normal siklik aktivi-
tesine dönmesinin sağladığını göstermişlerdir (57).

Hipnoz
Hipnoz ile psikolojik değişiklikler kontrol altına alınır. Hip-
nozlu hastalar sempatik tonusları, vazokonstruksiyon, vazodi-
latasyon, kalp hızını, kas tonusunu kontrol edebilirler. Simon 
ve Schwartz’ın çalışmasında (6) hipnozun HG’de 2 şekilde 
etkili olduğu bulunmuştur. Birincisi sempatik sinir sistemini 
baskılayan derin bir relaksasyon yapar, ikincisi semptomları 
azaltan hipnotik telkinde bulunur.

 Sonuç
Bulantı kusma gebelerde yaygın olarak görülmesine rağmen 
gebelerin az bir kısmı hiperemezis gravidarum ile komplike 
olur. HG’nin etyopatogenezi multifaktöriyeldir. Tedavi yaşam 
şeklini ve yeme alışkanlığını değiştirmekten psikoanalitik 
tedaviye kadar geniş bir spektrumda değişkenlik gösterir. Na-
diren gebelik süresince iv serum desteğine ihtiyaç duyulabilir. 
Tedaviye dirençli inatçı bulantı kusmalarda gastrik maligni-
telerin atlanmaması için endoskopi göz önünde bulundurul-
malıdır.  
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