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diagnóstico de exclusão, frequentemente associado a
alterações laboratoriais, principalmente hidroeletro-
líticas e tiroideias3,4. Não existem biomarcadores es-
pecíficos e os critérios de diagnóstico variam entre es-
tudos5.

A incidência de HG varia entre 0,3% e 3%, sendo
esta amplitude influenciada pela falta de uniformiza-
ção dos critérios de diagnóstico e pela diversidade 
étnica das populações analisadas6,7. Mulheres asiáticas
ou afroamericanas têm maior risco de desenvolver
HG8,9. Nos Estados Unidos da América, esta entidade
traduz-se em cerca de 285.000 internamentos anuais,
com um custo mínimo de 200 milhões de dólares, 
sendo a principal causa de internamento na primeira
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INTRODUÇÃO

A s náuseas e os vómitos são sintomas frequentes
na gravidez, afetando cerca de 70% das mulhe-

res, com 18% destas a necessitarem de tratamento far-
macológico1,2. A hiperemese gravídica (HG) é a ex-
pressão mais grave e persistente deste quadro clínico;
tem geralmente início nas primeiras 9 semanas de ges-
tação e associa-se a cetonúria e a perda ponderal su-
perior a 5% do peso pré-gestacional. Trata-se de um

Resumo
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põe-se a analisar a taxa de recorrência da hiperemese gravídica e descrever os fatores de risco envolvidos. Este conhecimento
pode melhorar o aconselhamento e permitir intervenções terapêuticas precoces, influenciando a experiência materna, os
desfechos materno-fetais e o planeamento de futuras gestações.
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metade da gravidez e a segunda causa, a seguir à amea-
ça de parto pré-termo, na restante gravidez6,10,11. Em
Portugal, não há dados sobre a sua incidência ou sobre
os custos associados.

A fisiopatologia da HG permanece indefinida. Tra-
ta-se, provavelmente, de uma doença multifatorial,
envolvendo fatores genéticos, hormonais e ambien-
tais9.

O tratamento baseia-se em fármacos antieméticos e
fluidoterapia, mas muitas vezes estas medidas são in-
suficientes para controlar os sintomas e restaurar a qua-
lidade de vida12. Os critérios de internamento incluem
desidratação, perda de peso grave, alterações analíticas
significativas e falência do tratamento com antieméti-
cos orais e medidas dietéticas3. Algumas grávidas não
são corretamente diagnosticadas, pelo que não rece-
bem o tratamento adequado7.

A HG pode ter um impacto profundo na saúde men-
tal e física da mulher5. Sem qualquer intervenção clí-
nica, a grávida pode apresentar complicações raras
como: encefalopatia de Wernicke, síndrome de Mallo-
ry-Weiss, rutura esofágica, ou falência hepatorrenal3,13.
Existe um risco superior de complicações fetais e neo-
natais, incluindo baixo peso ao nascer (12,5%), restri-
ção de crescimento fetal (28%), prematuridade (32%)
e atraso no neurodesenvolvimento (risco 3,28 vezes su-
perior)14-17. Em casos graves ou recorrentes, a HG pode
motivar o pedido de interrupção médica da gravi-
dez4,12,18.

A probabilidade de recorrência da HG varia entre
15% e 88%, traduzindo uma enorme heterogeneidade
entre estudos12,19. Um terço das multíparas internadas
por HG relataram ter tido a mesma situação numa gra-
videz anterior20. Uma maior precisão do risco de re-
corrência e a clarificação dos fatores de risco associados,
poderá melhorar a qualidade do aconselhamento mé-
dico, promovendo uma tomada de decisão mais infor-
mada sobre futuras gestações13,18.

Neste sentido, realizou-se uma revisão da literatu-
ra com o objetivo de avaliar a probabilidade de re-
corrência da HG, clarificar os fatores pessoais, gené-
ticos e ambientais relacionados com essa recorrência
e discutir a elevada heterogeneidade metodológica
dos estudos publicados, nomeadamente no que res-
peita aos critérios diagnósticos e aos desenhos meto-
dológicos.

METODOLOGIA

Foi efetuada uma pesquisa na base de dados MEDLINE
via PubMed, com recurso a�s palavras-chave: hypereme-
sis gravidarum, vomiting, pregnancy, recurrence. Foram
considerados 46 artigos publicados entre janeiro de
2004 e janeiro de 2024, escritos em inglês.

VARIABILIDADE DOS CRITÉRIOS DE
DIAGNÓSTICO

Apesar da baixa prevalência da HG na primeira gravi-
dez, a sua recorrência pode variar entre 15% e 88%,
resultando esta amplitude, em parte, das diferenças nos
critérios de diagnóstico9.

O Royal College of Obstetricians and Gynaecologists de-
fine HG como náuseas e vómitos prolongados, perda
de peso superior a 5% e desequilíbrio hidroeletrolíti-
co21, enquanto o American College of Obstetricians and
Gynecologists inclui a cetonúria22, embora esta não este-
ja associada a maior gravidade clínica23,24. O Internatio-
nal Classification of Diseases – 10th Revision (ICD-10) dis-
tingue “HG ligeira” (O21.0), de formas com distúrbio
metabólico associado (O21.1)25. A 11.ª revisão do ICD
detalha ainda mais estes critérios, incluindo a resposta
ao tratamento com medidas dietéticas e antieméticos na
classificação de “HG com distúrbio metabólico”26. Al-
guns autores consideram a necessidade de fluidoterapia
endovenosa como critério diagnóstico10,13,14, o que pode
excluir casos ligeiros ou recorrentes, em que as grávidas
procedem à auto-gestão desta condição clínica27.

Em 2021, um grupo de investigadores holandeses
propôs uma definição internacional: náuseas e vómitos
graves com início antes das 16 semanas, incapacidade
de ingestão de alimentos/líquidos e limitação funcional,
com desidratação como critério não obrigatório5.

A HG é uma entidade distinta das náuseas e vómi-
tos da gravidez, devido à sua maior gravidade e im-
pacto clínico, pelo que não devem ser confundidas. Nas
duas últimas décadas, a investigação sobre a HG tem
aumentado, com vários artigos a enumerarem fatores
de risco associados à doença e à sua recorrência. Mui-
tos destes aspetos têm sido extrapolados e testados a
partir do que se sabe sobre o quadro ligeiro de náuseas
e vómitos da gravidez20. 
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FATORES DE RISCO ASSOCIADOS À PRIMEIRA
OCORRÊNCIA E RECORRÊNCIA DE HG

Antecedentes de hiperemese gravídica
A história prévia de HG constitui o principal fator de
risco para recorrência9. Esta informação é essencial para
um aconselhamento adequado27.

Num estudo populacional norueguês foi identifica-
da uma probabilidade de recorrência de 15,2% em mu-
lheres com história de HG, em contraste com uma in-
cidência de 0,8% de primeira ocorrência obtidos em
mulheres sem antecedentes desta condição20.

Através de um inquérito online realizado em 2011,
um grupo de investigadores reportaram uma probabi-
lidade de recorrência de 81%7, embora a pequena
amostra do estudo e o possível viés de seleção e de me-
mória das grávidas limitem a sua generalização27.

Em 2015, outro estudo descreveu um risco de re-
corrência de 71% numa população de 108 mulheres
com história de HG tratada com fluidoterapia a nível
hospitalar na primeira gravidez13.

Em contraste com os resultados anteriores, um es-
tudo encontrou um risco de recorrência de 26%, atra-
vés da consulta de registos clínicos de mais de 5 mi-
lhões de gestações no Reino Unido28. Das mulheres que
apresentaram HG (1.º episódio ou recorrência), 72% ti-
veram um internamento, 17% registaram dois inter-
namentos e 11% foram internadas três ou mais vezes.
A maioria das admissões hospitalares (71%) ocorreu
no 1.º trimestre (com um pico às 8 semanas de gesta-
ção), seguido de 25% no 2.º trimestre e de 4% no 3.º
trimestre. Estes achados mostram o impacto desta pa-
tologia nos cuidados de saúde, o qual poderia ser re-
duzido com medidas preventivas28.

Em dois estudos finlandeses, de 2018 e 2022, foram
observadas probabilidades de recorrência de 24% e
22%, respetivamente, sem aumento da recorrência a
cada gravidez subsequente27,29.

Uma revisão sistemática recente identificou um ris-
co de recorrência entre 15% e 81%, mas a elevada he-
terogeneidade dos estudos incluídos impediu a reali-
zação de uma meta-análise18,19. A utilização de códigos
ICD-10, em alguns estudos, poderá comprometer a
identificação dos casos mais graves de HG19.

No seguimento do estudo MOTHER, foi realizado
um inquérito online que revelou uma recorrência de
HG de 88%19. Das participantes, 40% adiaram uma
nova gravidez por receio de recorrência da doença, uma
mulher realizou interrupção médica da gravidez e 23%
consideraram essa opção. Apesar do viés de seleção e
da amostra de pequenas dimensões, os critérios de in-
clusão conferem maior validade externa face a estudos
anteriores.

Num estudo retrospetivo publicado em 2023, basea-
do em registos clínicos, observou-se um risco de recor-
rência de HG de 23,8% no grupo com história prévia de
HG, em contraste com um risco de primeira ocorrência
de 3,4% no grupo sem antecedentes da condição9. En-
tre as participantes com HG prévia, a recorrência foi mais
frequente nas mulheres diagnosticadas no 1.º trimestre,
naquelas com múltiplas gestações afetadas e nas que ne-
cessitaram de hospitalização. Adicionalmente, a ocor-
rência de HG em duas gestações consecutivas associou-
-se a um aumento do risco de 30 vezes numa terceira
gravidez, mostrando um potencial risco cumulativo, em
contraste com alguns estudos anteriores27.

Os estudos baseados em registos clínicos tendem a
subestimar a recorrência, ao excluírem casos geridos

QUADRO I. FATORES DE RISCO ASSOCIADOS À RECORRÊNCIA DE HG MAIS FREQUENTEMENTE REPORTADOS NA 
LITERATURA.

Antes da gravidez Durante a gravidez
História pessoal de HG Idade materna

História familiar de HG Paridade

Origem étnica Recurso a técnicas de procriação medicamente assistida (PMA)

Fatores genéticos hormonais Gestação única ou múltipla

Doenças crónicas maternas Sexo fetal

Índice de massa corporal (IMC) pré-gestacional
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comunidades imigrantes na Noruega, o risco é 3,7 ve-
zes mais elevado em mulheres paquistanesas, em com-
paração com mulheres norueguesas34. Uma vez que na
comunidade paquistanesa se verificou a existência de
relações consanguíneas em cerca de 47% das mulheres,
este fator foi testado como possível fator contributivo,
mas o risco de HG foi semelhante33,34. Num estudo
americano, o risco de recorrência foi maior em mulhe-
res afroamericanas (34,3%), face a asiáticas (23,4%),
hispânicas (22,4%) e caucasianas (22,3%)9.

Não é possível excluir a hipótese de que fatores am-
bientais possam ter implicações na incidência de HG,
uma vez que mulheres da mesma família partilham ge-
ralmente o mesmo ambiente e estilo de vida33.

GENES GDF15 E IGFBP7

O alelo G do gene do growth differentiating factor 15
(GDF15) e o alelo A do gene da insulin-like growth fac-
tor-binding protein 7 (IGFBP7) têm sido identificados
frequentemente no genoma de grávidas com HG. O
GDF15 suprime a produção de citocinas pró-inflama-
tórias e regula o comportamento alimentar, atingindo
expressão máxima no trofoblasto nos primeiros dois
trimestres da gravidez. Níveis elevados estão associados
a HG grave e à caquexia oncológica, a qual por sua vez
se expressa de forma semelhante à HG, através de 

em ambulatório. Já os estudos por inquérito podem so-
brestimar este risco, devido ao viés de memória e sele-
ção30. Ainda assim, todos apontam a história prévia de
HG como o principal preditor de recorrência.

HISTÓRIA FAMILIAR

A HG associa-se a fatores genéticos e familiares. É mais
comum em ambas as gémeas monozigóticas do que nas
dizigóticas10,13,31, e a existência de casos de HG em gé-
meas monozigóticas criadas separadamente reforçam
esta base genética32. O risco também é significativa-
mente maior em irmãs e filhas de mulheres com histó-
ria de HG32,33.

Estudos populacionais e inquéritos online confir-
mam a existência de uma maior prevalência familiar,
sobretudo em familiares de 1.º grau, com recorrência
proporcional à gravidade do quadro clínico8.

A literatura apresenta resultados contraditórios re-
lativamente à influência genética paterna, sendo ne-
cessários mais estudos para esclarecer este contribu-
to7,10,20.

ÉTNIA E CONSANGUINIDADE

A etnia materna pode influenciar o risco de HG. Em

QUADRO II. SUGESTÃO DE PLANO TERAPÊUTICO MULTIMODAL PRECOCE PARA A HG3,42.

Estilo de vida IMC IMC pré-gestacional normal.
Refeições Pequenas e frequentes, ricas em hidratos de carbono e proteínas e 

pobres em gorduras.
Terapêutica Piridoxina 10 mg oral até 4x/dia, iniciada de preferência antes da gravidez
profilática e Combinações farmacológicas Piridoxina + doxilamina + dicloverina (Nausefe®);
farmacológica Piridoxina + doxilamina (Bonjesta®).

Anti-histamínicos H1 Ciclizina 50 mg oral 3x/dia (Valoid®/ Emoquil®); Prometazina 
25 mg oral 4x/dia (Phenergan®/Avomine®);
Alternativa em Portugal: Dimenidrinato 25-50 mg oral 4x/dia 
(Vomidrine®/Enjomin®/Draminal®).

Apoio psicossocial Recursos de saúde mental Disponibilizar acesso a grupos de apoio e fundações.
Rede de apoio familiar Instruir familiares sobre a doença e estabelecer plano de cuidados, 

selecionando uma pessoa de confiança para apoio.
Sinais de alarme Monitorização e recurso >5 vómitos/dia, perda de peso >5% do peso pré-gestacional,

urgente a cuidados de saúde ingestão de líquidos <500 ml/dia e débito urinário reduzido.
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náuseas refratárias ao tratamento e de perda de peso
considerável2,14. Alguns polimorfismos do gene do
GDF15 em mulheres com HG associam-se a maior ex-
pressão hormonal e risco de recorrência14.

O IGFBP7 também foi destacado como relevante em
estudos de associação do genoma completo realizado
em mulheres com história de HG. Esta proteína está
implicada na decidualização, placentação e, possivel-
mente, na gravidade das náuseas e vómitos pelo seu
papel nos mecanismos da caquexia2.

ANTECEDENTES MATERNOS

Patologia psiquiátrica
Historicamente, a HG era associada a doenças psiquiá-
tricas, como “forma inconsciente de rejeição da gravi-
dez”, porém, essas teorias nunca foram validadas6,13,33.
Embora fatores psicológicos sejam frequentemente
apontados como uma possível etiologia em diagnósti-
cos de exclusão como a HG, a perturbação depressiva
não parece ser um fator de risco importante para o de-
senvolvimento de HG35. Contudo, a HG pode desen-
cadear sintomas depressivos e ansiosos em mulheres
previamente saudáveis36. A literatura conclui que doen-
ças psiquiátricas diagnosticadas antes ou após a gravi-
dez com HG não aumentam a recorrência de HG numa
gravidez futura13.

Alterações da função tiroideia
Existem alterações fisiológicas da função tiroideia du-
rante a gravidez, como o aumento da produção de tri-
iodotironina e tiroxina37. No 1.º trimestre, pode sur-
gir uma tirotoxicose transitória induzida pela fração
b da hormona gonadotrofina coriónica humana 
(b-hCG), que mimetiza a hormona estimulante da ti-
róide e tem um efeito estimulante nos recetores da ti-
róide1,3. O hipertiroidismo deve ser considerado no
diagnóstico diferencial de náuseas e vómitos persis-
tentes22.

A disfunção tiroideia também foi relacionada com a
sobreexpressão do gene do recetor de rianodina 2, lo-
calizado no centro do vómito; suspeita-se que muta-
ções neste gene possam aumentar o risco de HG. Ape-
sar de existirem várias teorias que tentam relacionar as
alterações tiroideias com a HG, não é claro se estas al-

terações são causa ou consequência desta entidade clí-
nica1.

Infeção por Helicobacter pylori
A Helicobacter pylori (H. pylori) é uma bactéria gram-
-negativa associada a gastrite crónica e úlcera péptica.
É adquirida geralmente antes da gravidez, podendo
permanecer latente e assintomática ao longo da vida
adulta, na ausência de tratamento38,39.

Diversos estudos e meta-análises demonstram uma
associação entre H. pylori e risco aumentado de HG,
embora o mecanismo exato não esteja esclarecido1,38,40.
Alterações hormonais e imunitárias da gravidez podem
reativar a infeção38. A hiperemese é mais grave quanto
maior a concentração de H. pylori numa amostra de
epitélio gástrico1. A literatura também reporta casos de
grávidas que referiram alívio das náuseas e vómitos
após antibioterapia para esta infeção38. Uma meta-aná-
lise de 2015 mostra que a infeção por H. pylori triplica
o risco de HG. Sendo a infeção por H. pylori um fator
de risco modificável, facilmente tratável e tão preva-
lente na população geral, a pesquisa e erradicação des-
ta bactéria em mulheres com HG poderá ser uma abor-
dagem de rotina a considerar38.

IMC PRÉ-GESTACIONAL

Um IMC pré-gestacional baixo ou elevado pode in-
fluenciar a gravidade e duração da HG. Um IMC ele-
vado está associado ao prolongamento da HG após as
27 semanas41. Excesso de peso ou obesidade associam-
-se a sintomas mais graves, possivelmente devido a um
ambiente mais rico em estrogénios. Estes, tal como a
progesterona e o GDF15, interferem na motilidade gas-
trointestinal e favorecem os sintomas de HG1. Por ou-
tro lado, o baixo peso pré-gestacional aumenta o risco
de hospitalização, pela menor reserva calórica e maior
risco de desnutrição42,43.

IDADE MATERNA

O impacto da idade materna no risco de HG perma-
nece controverso. Alguns estudos não identificaram
qualquer associação19,33, enquanto outros indicam
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maior risco de HG em adolescentes e menor risco em
mulheres com idade materna avançada8,32,35. A exis-
tência de HG até ao parto parece estar associada a ida-
des mais jovens41. Mulheres com menos de 30 anos
têm o dobro do risco de HG e de serem internadas por
esta causa28, embora o risco de recorrência da doença
seja superior, em cerca de 1.45 vezes, entre os 36 e os
40 anos27.

PARIDADE

Estudos iniciais não identificaram uma associação en-
tre paridade e risco de HG33. Contudo, estudos mais
recentes mostraram maior prevalência de HG em mul-
típaras, sobretudo com dois partos prévios, sugerindo
a existência de risco cumulativo com a paridade27,35,44.
As nulíparas parecem ter maior probabilidade de in-
ternamento, provavelmente pelo facto de ser a primei-
ra vez que têm HG, havendo uma gestão menos atem-
pada e eficaz da mesma43.

TÉCNICAS DE PROCRIAÇÃO MEDICAMENTE
ASSISTIDA (PMA)

Existem poucos estudos publicados sobre o impacto
das técnicas de PMA no risco de HG. A fertilização in
vitro associa-se a níveis mais elevados de b-hCG, o que
propicia o surgimento de sintomas hipereméticos45. A
PMA duplica o risco de recorrência de HG27, mas pode
reduzir a readmissão hospitalar em 23%, o que pode
significar que os sintomas de HG não se prolongam por
muito tempo. A escassez de casos de HG pós-PMA na
literatura limita as conclusões sobre o seu impacto fi-
siopatológico e não permite especificar que tipo de tra-
tamento ou técnica tem uma repercussão maior nesta
doença29.

GRAVIDEZ ÚNICA OU MÚLTIPLA

Numa gravidez múltipla, o risco de HG duplica, inde-
pendentemente do sexo fetal, e o risco de admissão
hospitalar é 2,4 vezes superior. Este facto poderá estar
associado aos níveis mais elevados de b-hCG e de es-

trogénios na gravidez múltipla, o que pode aumentar
o risco de HG21,28,43.

SEXO FETAL

Estudos mostram que a maioria dos fetos de mães com
HG são do sexo feminino10,27,28,35. A gravidez com feto
do sexo feminino também se associa a níveis elevados
de b-hCG e estrogénios27,45. Uma gestação múltipla de
fetos do sexo feminino confere um risco 2,4 vezes su-
perior de HG, o que suporta a teoria de um ambiente
rico em estrogénios poder potenciar o desenvolvimen-
to da doença28.

ACONSELHAMENTO MÉDICO NA HIPEREMESE
GRAVÍDICA RECORRENTE

A probabilidade de recorrência da HG varia entre 15%
e 88%, o que dificulta o aconselhamento médico e a
tomada de decisão em relação a gestações futuras19.
Muitos profissionais ainda consideram que o risco de
recorrência é semelhante ao da população geral. É es-
sencial que os profissionais de saúde envolvidos na vi-
gilância de grávidas saibam reconhecer os fatores de
risco associados à recorrência da HG. A deteção precoce
e a elaboração de um plano de cuidados adequado po-
dem reduzir a gravidade dos sintomas e a necessidade
de internamento23.

Um estudo com 71 mulheres que recorreram à in-
terrupção voluntária da gravidez devido à HG revelou
que 84% teriam prosseguido a gravidez se não tives-
sem a doença, referindo sintomas “intoleráveis” e es-
tigma associado46. Muitas reportaram falta de aconse-
lhamento e recusa na prescrição de fármacos reco-
mendados42.

Perante uma recorrência da doença, 44% das mu-
lheres relatam sintomas mais leves, que em metade dos
casos atribuem a terapêutica precoce e eficaz. O prin-
cípio da terapêutica precoce na HG é semelhante àque-
le que se usa em pessoas que reportam náuseas e vó-
mitos associados ao movimento, cujo tratamento é ini-
ciado antes da exposição ao trigger, ou em doentes on-
cológicos que iniciam terapêutica antiemética
profilática nos ciclos de quimioterapia42.
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Assim, a prescrição precoce de antieméticos e uma
boa relação terapêutica permitem às grávidas partilhar
experiências passadas com HG, identificar tratamen-
tos eficazes realizados anteriormente e melhorar a ges-
tão da doença30.

CONCLUSÃO

As estimativas de recorrência da HG apresentam uma
ampla variabilidade, com valores que oscilam entre os
15% e os 88%. Esta heterogeneidade reflete diferenças
significativas nos critérios diagnósticos utilizados, nos
desenhos metodológicos dos estudos e nas populações
analisadas, limitando a generalização de uma estimati-
va única de risco de recorrência. Apesar desta discre-
pância de valores, a evidência disponível é consistente
ao identificar a história prévia de HG como o principal
fator preditivo de recorrência. De notar que, segundo
a literatura, os fatores de risco para a ocorrência de HG
numa primeira vez são praticamente sobreponíveis aos
preditores da sua recorrência, com a exceção da exis-
tência de história prévia de HG. Tanto o risco inicial
como o risco de recorrência aumentam com a existên-
cia de história familiar, origem africana, baixo peso ou
obesidade pré-gestacional, gravidez múltipla, feto fe-
minino, infeção por H. pylori e idade jovem. A desco-
berta de fatores genéticos poderá abrir horizontes para
uma terapêutica génica. O uso da definição do con-
senso internacional para a HG poderá ajudar a reduzir
a elevada heterogeneidade dos estudos.

Identificar mulheres em risco permite implementar
precocemente estratégias multimodais, reduzindo a
morbilidade e o impacto no projeto reprodutivo destas
mulheres.
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