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Ozet

Abstract

Hickirik ani baslangigh, diafragma ve inteterkostal kaslarin
diizensiz kasilmasi ve bunu takiben larengeal kapanma ile karakterize
bir tablodur. Genellikle kendi kendini sinirlayan bir durumdur. Bununla
birlikte 48 saatten uzun surenler direngli, 2 aydan daha uzun sureli
olan higkirik inat¢i higkirik olarak tanimlanir. Higkirigin farmokolojik
tedavisinde klorpromazine, gabapentin, baklofen, serotonerjik
ajanlar ve lidokain kullanilabilir. Non-farmakolojik tedaviler sinir
blokaji, akapunkturdur. Bu vaka sunumunda beyin sapi lezyonlarina
bagli direngli higkirigi olan ve baklofen ile tedavi ettigimiz 3 vakayi
sunmaktayiz.

Anahtar kelimeler: Direnli higkirik, beyin sapi lezyonu, baklofen

Hiccup is the sudden onset of erratic diaphragmatic and
intercostal muscle contraction and followed by immediate laryngeal
closure. Hiccup is usually a self-limited disorder; however when it
is prolonged beyond 48 hours, it is considered persistent whereas
longer than 2 months are called intractable. The pharmaco therapy of
hiccup includes chlorpromazine, gabapentin, baclofen,serotonergic
agonists and lidocain. Non-pharmacological approaches are nerve
blockade and acupuncture. We report 3 cases presenting with
persistent hiccup in brain stem lesions and treated with baclofen.
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GiRis

Hickirik ani baslangigli, diafragma ve inteterkostal kaslarin diizensiz
kasilmasi ve bunu takiben larengeal kapanma ile karakterize bir
tablodur. Beyin sapi lezyonlarinda 6zellikle bulberenfarktlarda higkirik
sik karsilasilan bir durumdur. Ancak mezensefalon enfarktlarinda izole
hickirik ile prezentasyon literatlirlerde ¢ok bildirilmemistir. Bu yazimizda
klorpromazine cevap vermeyen ancak baklofen tedavisi ile olumlu yanitlar
aldigimiz yutma guiclugul ve higkirik ile prezente olan bulberenfarkti olan
bir hasta, sadece higkirik ile prezente olan mesensefalon enfarkti olan
bir hasta ve mezensefalon ve talamus tutulumu olan nérobehgetli bir
hasta sunmaktayiz.

OLGU
Olgu 1

ilk vakamiz yutma giigliigii ve hickirk nedeni ile acil servisimize
miracaat etti. Cekilen difflizyon magnetik rezonans goriintiileme (MRG)
incelemesinde sol bulber bdlgede akut enfarkt alani mevcuttu. Norolojik
muayenesinde suur agik ve koopereydi, uvulasi hafif diizeyde saga
dogru deviyeydi ve 6girme refleksi azalmisti ve higkingi mevcuttu. Diger
ndrolojik muayenesinde de belirgin bir ézellik yoktu. Hasta servisimize
yatirilirak nérolojik agidan gerekli tedavisi diizenlendi. Higkirik igin
klorpromazin baslandi, 100 mg/gin dozuna kadar cikildi ve 2 hafta
boyunca tedavisine devam edildi ancak higkirik ara dénemlerde azalsa
da tam olarak diizelmedi. Tedavisine baklofen 20 mg/giin eklendikten
sonraki 24 saat icinde higkingi tamamen diizeldi. Hastanin mevcut
lezyonu Sekil 1'de gosterilmistir.

Olgu 2

ikinci vaka, izole hickirk sikayeti ile poliklinigimize miiracaat etti.
Alinan anamnezinden, sikayetinin son birka¢ gundir oldugu, cesitli
tedaviler denendigi ancak faydasi olmadigini anlasildi. Nérolojik
muayenesinde higkirik haricinde 6zellik yoktu. Hastaya gekilen diffiizyon
MRG'In da mezensefalonda orta hatta akut enfarkt tespit edildi. Servise
yatilarak gerekli tedavisi diizenlendi. Higkirik igin klorpromazin tedavisine
baslandi, 100 mg/giin dozuna gikildi ancak yeterli yanit alinamayinca
tedaviye baklofen 20 mg/giin eklendi ve bu hastada da 24 saat iginde
tam yanit alindi. Hastanin mevcut lezyonu Sekil 2'de gosterildi.
Olgu 3

Ugiincii vakamiz, éncesinde Behget hastaligi hikayesi olan hasta,
sag tarafinda gligstizlik, konusma bozuklugu ve hickirik sikayetleri
ile miracaat etti. Cekilen beyin MRG'inda sol talamus, internal kapstl
arka bacaginda mezensefalon sol pedinkiiliinde 3x2 cm boyutlarinda
hafif kontrast tutulumu izlenen lezyon tespit edildi (Sekil 3). Klinik tablo
Behget hastaliginin santral tutulumu olarak degerlendirildi. On guin siire
ile intravendz metilprednizolon 1 gr/giin uygulandi. Hickirik tedavisi
icin klorpromazin 100 mg/gin baslandi ancak yanit alinamadi bunun
Uizerine baklofen 20 mg/giin baslandi ve sikayetlerde dramatik bir sekilde
dizelme izlendi.

TARTISMA

Hickirik ani baglangicli, diafragma ve interkostal kaslarin diizensiz
kasilmasi ve bunu takiben larengeal kapanma ile karakterize bir
tablodur. Genellikle kendi kendini sinirlayan bir durumdur, ancak uzun
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Odabas ve Giimis

streli de olabilir. Kirk sekiz saatten uzun sirenler direngli, 2 aydan daha
uzun siireli olan higkirik inatgi higkirik olarak tanimlanir. Santral sinir
sistemi ile ilgili nedenler siklikla inme, vaskler hastaliklar, sistemik lupus
eritamatozusun vaskuler tutulumu, anevrizmalar, astrositom, kavernom,
beyin sapinda yer kaplayici timoral lezyonlar, multiplsklerozis gibi
demyelinizan hastaliklar ve kafa travmalari gibi nedenlerdir. Bununla
birlikte periferal nedenler mediastinal hastaliklar, myokardiskemisi,
osofagus tlimorleri gastrodsafagial reflu hastaliklari, mide volvulusu,
H. pylorienfeksiyonu, jinekolojik timédrler, ilag kullanimi (Parkinson
tedavisinde kullanilan bazi ajanlar, anestezik ajanlar, steroidler ve
kemoterapik ajanlar, azitromisin ve morfin kullanimi) higkirk nedeni
olabilirler. Bunlarin haricinde elektrolit imbalansi, etanol kullanimi,
tiberkuloz ve kronik renal yetmezIigi de bagli olarak higkirik gelisebilir
(1).

Hickirik refleksinin patofizyolojik olarak 3 komponenti vardir. Bunlar
(i.) frenik sinir, vagal sinir ve somatik ve visseral duysal sinyalleri ileten
afferent lifler, (ii.) beyin sapinda santral yapilar ile (3.) diafragmayi
innerve eden frenik sinir ile interkostal kaslari innerve eden accesor sinir
motor lifleriyle seyreden efferent daldir. Bununla birlikte halen higkirigin
santral streci tam olarak anlagilamamistir. Ancak sadece medulla degil
beyin sapi ve servikal medullaspinalise komsu santral sinir sisteminin
diger bolgelerinin de bu stirece dahil oldugu distinilmektedir (2).
Hickirgin santral kompanentinin genellikle periaquaduktal gri madde ve
subtalamiknlkleusta yerlesen kemoreseptérler oldugu disuntimektedir
(3). Bu nérotransmitterler arasinda dopamin ve GABAnin higkirik
stirecinde rol aldigi dusiintimektedir (2).

Sonug olarak fiziksel ve kimyasal irritanlar ve inflamatuar ve
neoplastik durumlar higkirik refleks sistemini etkileyerek hickirga
neden olabilirler. Maalesef higkirik refleks arkini da igeren diffuz santral
prosesler ve afferent ve efferent sinirlerin uzun seyri nedeniyle, arktaki
lezyonlarin dogru tanisi ve direncli vakalardaki patolojik prosesleri
sonlandirmaya calismak siklikla zordur. Her seye ragmen higkingin
santral sureci halen anlagilamamistir (4).

Santral sinir sistemi ile ilgili olarak astrositom, kavernomve beyin
sap! tlmorlerinin ciddi higkinga neden oldugu raporlanmistir. Bu
sebeple bu lezyonlarin cerrahi rezeksiyonundan sonra hickirik genellikle
dizelir (5). Serebellar arter anevrizmasi da hickinga sebep olabilir ve
cerrahi tedavi ile dizelir (6). Ayrica bulanti ve kusma gibi beyin sapi
semptomlari, optik sinir ve spinal kordu tutan inflamatuar bir hastalik olan
noromyelitisopticahigkiriga neden olabilir (7).

De Seze ve ark. yayinladiklari bir makalede multiplskleroziu
hastalarin %10 kadarinda ézellikle kronik dénemde patolojik gulme ve
inatci higkirik gelistigini ancak erken donemde de gortilebilecegini ifade
etmislerdir. Erken dénemdeki hastalarinda medulla oblangatada ve
mezensefalonda lezyon tespit etmislerdir (8).

Hickingin  farmokolojik tedavisinde klorpromazine, gabapentin,
baklofen, serotonerjik ajanlar ve lidokain kullanilabilir. Non-farmakolojik
olarak sinir blokaji, akapunktur denenebilir (1). Tedavide ilk akla
gelen ajan klorpromazindir. Yine gabapentin voltaj bagimli kalsiyum
kanallarinda gesitli ndrotransmitterlerin salinimini azaltarak diafragmatik
aktiviteyi duzenleyebilir ve higkirik tedavisinde giivenle kullanilabilir.
Etkinligi %66.7-88.4 olarak belirtilmistir (9). Thompson (10) inme tedavisi
alan hastalarda klorpromazinden sonra ikincil ajan olarak gabapentinin
kullanigl olabilecegini, daha iyi tolere edilebildigini ve daha az yan
etkiye sahip oldugunu ifade etmistir. Baklofen, GABA-B reseptér agonisti
bir ajandir. GABA-B reseptdr stimilasyonunu saglayarak dopamin
salinimini azaltir ve higkirik reflex arkini etkileyerek etki gdsterir. Mirijello
ve ark., 7 hastalik bir seride direngli hickingi olan hastalarda baklofen
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kullanimin oldukga etkili oldugunu gostermislerdir (11). Ancak 6zellikle
yaslilarda nefrotoksisite, asir sedasyon, ataksi ve konfuzyon gibi yan
etkilerinden dolayi dikkatli kullaniimalidir (12-13).

Sonug olarak higkirik hastalarin yasam kalitelerini etkileyen bir
durumdur ve etkin bir sekilde tedavi edilmelidir. Bugalismada, higkirik
ile bagvuran santral sinir sinir sistemini tutan farkli olgu tiplerinde
baklofenin etkinligini tartisildi. Ancak santral sinir sistemi kaynakli
higkingin farmakolojik tedavisinde etkili ajanlar konusunda daha fazla
klinik tecriibe ve galismaya ihtiyag vardir.
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