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Background.- Hiccup is a reflex originated
activity that is characterized by an intermit-
tent contraction of diaphragm followed by
glottic closure. Among the various systemic
causes including gastrointestinal system
and cardiovascular system disorders, this
activity is also seen as a symptom of lateral
medullary syndrome. If hiccup becomes a
sustained activity, beginning to treatment is
unevitable. In this report, chronic hiccup as
a sign of lateral medullary syndrome was
evaluated in 4 cases and the alternatives of
treatment against hiccup was debated.

Observation.- 4 cases with an acute onset
neurological symptoms together with hic-
cups were diagnosed as lateral medullary
syndrome based on their neurological ex-
aminations and cranial imagings. Hiccup is
evaluated as a symptom of lateral medullary
syndrome and treated with different medica-
tions. Chlorpromazine, valproic acid and ba-
clofen constituted treatment alternatives
against hiccup in different dosages and
combinations. The full recovery from hic-
cups was observed in all patients.
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allenberg tarafindan 1895

yilinda tanimlanan ve bu bi-

lim adaminin adiyla da ani-

lan lateral mediller send-
rom; inferior oliver niikleusun posterio-
runda uzanan lateral medullanin genel-
likle tikayici lezyonlar: sonucunda ortaya
cikar. Bu tablo vertebral arter, posterior
inferior serebellar arter, list, orta ya da
alt meduller arterlerin tikayici lezyon-
larinda goériillmekle birlikte, vertebral ar-
ter diseksiyonlari, posterior inferior sere-
bellar arterin anevrizmalari, medillay1
etkileyen demiyelinizan siirecler, travma-
lar ve malign siirecler sirasinda da ortaya
cikabilmektedir.?

Lateral mediiller sendromda lezyon ta-
rafinda besinci kranyal sinir niikleusu ve
inen traktusunun tutulumuna bagli ola-
rak ylz agrisi, uyusukluk ve duyu kayba;
korpus restiformis, serebellar hemisfer,
olivoserebellar lifler ve spinoserebellar
traktus tutulumuna bagh dengesizlik, yi-
rime ve ekstremite ataksisi; vestibiler
nikleus ve baglantilarinin tutulumuna
bagh vertigo, nistagmus, diplopi, bulanti,
kusma; desandan sempatik traktusun et-
kilenmesiyle Horner sendromu, dokuz ve
onuncu kranyal sinir tutulumu ile disfaji,
ses kisikligi, vokal kord paralizisi ve yut-
ma refleksinde azalma ile nikleus traktus
solitarius tutulumuna bagh olarak tat du-
yusunda azalma gorilebilmektedir. Lez-
yonun karsi tarafinda ise nadiren ytizu de
etkileyebilen, govde ve ekstremitelerde
agri ve 1s1 duyusu kaybi gérilmektedir.2

Lateral mediiller sendromun seyri sira-
sinda %23 oraninda goériilebilen bir semp-
tom olan hickirik, diafragmanin ve eks-
ternal (inspiratuar) interkostal kaslarin
ani kasilmasi ve glottisin kapanmasi so-
nucu ortaya c¢ikar.? Higkirig1 ortaya c¢ika-
ran yapilar tam olarak ortaya konmamak-
la birlikte kedilerde mediller retikiiler
formasyonun c¢ok kugik bir bolgesinin u-
yarilmasi ile hickirigin olustugu ve higki-
rik refleksinin alt beyin sapinda yer alan
noronal bir ag tarafindan idare edildigi
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distinilmektedir.4 Bu refleksin GABA(B)
reseptorleri yoluyla inhibe edildigi ve te-
davide siklikla 6nerilen ilaclardan biri o-
lan baklofenin bu reseptérler aracilig: ile
etki ettigi one sturilmektedir.5

Akut hickirnk klinik olarak 6nem tasi-
mamakla birlikte kronik hickirik adi veri-
len ve 48 saatten uzun siiren ya da tekrar-
layan episodlar halinde seyreden bu
semptom ise arastirilmasi1 gerekli bir kli-
nik tablodur. Kronik hickiriga sebep olabi-
lecek norolojik ve nérolojik kokenli olma-
yan yaklagsik yiiz neden arasinda, gastro-
intestinal traktus en yaygin tutulum bél-
gesi, gastro-6zofageal reflii de en sik ne-
den olarak gosterilmektedir.6 Norolojik
nedenler arasinda ise serebral tumorler,
menenjit, ansefalit, serebral kanamalar,
medulla timorleri ve lateral mediiller
sendrom yer almaktadir.?

Bu yazida noérolojik kokenli kronik hic-
kirik nedenleri arasinda en sik gorilen
klinik tablolardan biri olan lateral
mediller sendrom tamsi konulan, klor-
promazin, baklofen ve valproik asit tedavi
seceneklerinden biri veya bu ilaglarin
kombinasyonu ile higkirik semptomunun
tedavi edildigi dért olgu sunulmustur.

OLGULAR

Klinigimize akut gelisen norolojik tablolar
(hemihipoestezi, yutma gui¢lugi, ses kisiklig,
vertigo, ataksi) ile bagvurmus, yaslar1 45-64
arasinda degisen, dort erkek hastanin ti¢iinde
bagvuru sikayetleri igerisinde, birinde ise kli-
nik seyir sirasinda gelisen, 48 saatten uzun
stireli hickirik sikayeti bulunmaktaydi. Hicka-
rik tim hastalarda ileri derecede rahatsizlik
verici olup yemek yemelerine ve konusmalari-
n kisitlayici dizeydeydi.

Hastalara, nérolojik muayeneleri ve yapi-
lan kranyal MR incelemeleri sonucunda
lateral mediller sendrom tanisi konularak,
gelisen kronik hickirigin lateral mediller
sendromun bir bulgusu olduguna karar veril-
di.

Olgu 1: Sol kol ve bacakta ani geligsen u-
yusma, yutma gucligi, ses kisikligr ve higki-
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rik sikayetleriyle bagvuran 56 yasindaki erkek
hastada klinigimize bagvurdugu déneme ka-
dar on yillik hipertansiyon ve iskemik kalp
hastaligi disinda herhangi bir rahatsizlik bu-
lunmadigi 6grenildi. N6rolojik muayenede sag
da velum faringeum refleksinin alinmadig,
ses kisiklig1 ve yutma giigligiiniin bulundugu,
solda kolda belirgin ylizli igermeyen agri ve
1siya kargt hemihipoestezinin varhigi ile ko-
nusmanin dizartrik nitelikte oldugu tespit e-
dildi. Yapilan kranyal MR incelemede sag
bulbus lateralinde infarkt alani tespit edildi.
Antiagregan olarak 300 mg/giin asetilsalisilik
asit baglanda.

Olgu 2: Bagdonmesi, ses kisikligi, yutma
gigligl ve hickirik sikayeti ile bagvuran 55
yasindaki erkek hastada 10 yildir hipertansi-
yon ve diabetes mellitus 6ykiisii oldugu 6gre-
nildi. No6rolojik muayenede solda Horner
sendromunun (miyosis ve ptoz) bulundugu,
velum faringeum refleksinin alinamadig,
dismetri ve disdiyadokokinezinin varlig: tespit
edilirken sag beden yarisinda agr1 duyusunun
azaldig1 belirlendi. Kranyal MR incelemesinde
herhangi bir patoloji saptanmayan hastanin
vertebrobaziler ve karotis sisteminin Doppler
incelemesinde sol vertebral arter akimin sola
gore yiksek oldugu, sag arteria kommunis
bifurkasyonunda yerlesip, sag arteria karotis
internaya uzanan aterom plagi ve %70 stenoz
saptandi. Hastanin kranyal MR tetkikinde
bulbus lateraline ait bir patoloji saptanma-
makla birlikte klinik tablonun lateral
mediiller sendrom ile uyumlu oldugu distiniil-
di. Klinigimize yatiginin ikinci giiniinde g6giis
agris1 baglayan hastanin yapilan kardiyak in-
celemeleri sonucunda miyokard enfarktisi
tanis1 da konuldugundan antikoagiilan (war-
farin sodyum 5 mg/gin) ve antiiskemik tedavi
(heparin 24000 U/ 24 saat) baslanda.

Olgu 3: Sol bacaga hakim olamama, sola
dogru disme, bulant1 ve kusma sikayetleri ile
klinigimize bagvuran 45 yasindaki erkek has-
tanin 5 yildir hipertansiyon 6ykiisii oldugu ve
20 senedir gunde bir paket sigara kullanimai-
nin bulundugu 6grenildi. Norolojik muayenede
solda Horner sendromunun (miyosis ve ptoz)
oldugu, velum-faringeum refleksinin alinama-
dig1, trigeminal sinir maksiller ve mandibuler
dallarin innerve ettigi alanlarda hipoestezi
bulundugu ve ataksinin var oldugu tespit edi-
lirken sag beden yarisinda ise agri ve 1siya
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kars1 hipoestezi saptandi. Yapilan kranyal MR
anjiografide baziler tipin yiiksek yerlegimli
oldugu, baziler arterin ileri derecede
dolikoektazik degisiklikler goésterdigi, baziler
tip diizeyinde sol serebral pedinkiiliin laterale
dogru deviye oldugu ve Dbaziler arterin
kompresyonu nedeniyle medulla spinal biles-
keye orta hattan ve soldan ileri derecede
kompresyon yaptig1 belirlendi. Klinige yatigi-
nin beginci giiniinde hastanin sikayetlerine
vertigo ve higkirik eklendi. Klinik bulgular ve
kranyal MR anjiografi bulgular1 birlikte de-
gerlendirildiginde hasta, lateral mediller
sendrom olarak degerlendirildi.Antiagregan
tedavi olarak 300mg/giin asetilsalisilik asit
baglandi.

Olgu 4: Ses kisikligi, higkirik, bulanti ve
kusma yakinmalari ile bagvuran 64 yasindaki
erkek hastanin 6zge¢misinde 5 yildir brongial
astim bulunuyordu. Higkirik sikayetinin bas-
vurudan 3 giin 6nce bagladig1 ve sadece uyku
sirasinda kayboldugu 6grenildi. Norolojik mu-
ayenesinde patolojik bulgu saptanmayan has-
tanin larengoskopik muayenesinde sagda vo-
kal kord felci tespit edildi. Kranyal MR incele-
mesinde medulla oblongatanin sag tarafinda,
lateral sulkustan tegmentuma dek uzanim
gosteren, T2 agirlikli kesitlerde hiperintens,
T1 agirlikli kesitlerde hipointens olan, patolo-
jik kontrast tutulumu olmayan, infarktis ile
uyumlu lezyon saptandi. 300mg/gin
asetilsalisilik asit baglandi. Hastada mevcut
olan kronik hickink gikayetinin lateral
medulladaki lezyona baglh oldugu diisiiniildi.

Olgularimizin dérdinde de higkirik semp-
tomu ileri derecede rahatsizlik verici ve stirek-
liydi. Uykuda ortadan kalktig1 gézlenen bu
semptom, hastalarin konugmalarini, yemek
yemelerini ve nefes almalarini giiglestiriyordu.
Bu nedenle tim hastalara serebro vaskiiler
hastalik i¢in verilen tedaviye ek olarak higki-
rik i¢in de tedavi diizenleme gereksinimi du-
yuldu.

Birinci hastaya giinde iki kez, 25 mg.
klorpromazin tedavisi baglandi. Hastanin hig-
kirk yakinmasi iki giin igerisinde tamamen
diizeldi. Tedavi yedinci giiniin sonunda son-
landirildi. Hastada higkirik tekrari gézlenme-
di.

Ikinci hastaya giinde 2 kez 12.5 mg. Klor-
promazin baglandi. Yanit alinamamasi tizeri-
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ne hastanin kardiyak problemleri de dikkate
alinarak krorpromazin dozu arttirilmadi. Giin-
de 2 kez 500 mg. valproik asit tedavi olarak
verildi. Higkirik valproik asit baglanmasinin
besinci giiniinde ortadan kalkt1 ve tekrarlama-
d1.

Uctincii hastaya kronik hickirik semptomu
i¢in giinde 3 kez 25 mg. klorpromazin baslan-
di. Tedaviye yanit alinamamasi iizerine top-
lam 150 mg. klorpromazin, tige bélinmiis doz
halinde uygulandi. Bu tedavi ile higkirik orta-
dan kalkti. Sekizinci ginde tedavi sonlandi-
rild1 ve tekrarlama goézlenmedi.

Dordiinctt hastaya giinde 30mg baklofen,
u¢ esit doz halinde verildi. Higkirigin tedaviye
yanitsizligi nedeniyle giinde 150 mg klor-
promazin tedaviye eklendi. 3 giin icerisinde
hickirik tamamen duzeldi. Baklofen azaltila-
rak bir hafta icerisinde kesildi, ardindan klor-
promazin 2 hafta daha stirdirilda ve azaltila-
rak kesildi. Bu hastamizda da higkirik tekrar-
lamadh.

TARTISMA

Higkirik, diafragma ve eksternal inter-
kostal kaslarin ani olarak kasilmasi ve bu
sirada glottisin kapanmasi sonucu olusur.
Istemsiz bir meduller refleks olarak da ta-
nimlanan higkirigin alt beyin sapinda yer
alan noéronal bir ag tarafindan idare edil-
digi dustintilmektedir.4 Bu refleksin affe-
rentlerini ikinci ve dérdiinci servikal bol-
gede yer alan faringeal pleksus ile altinci
dorsal bélgeden on ikinci dorsal bolgeye
kadar uzanan sempatik zincir olusturur.
Efferentlerini ise diafragmayi innerve e-
den frenik sinir, interkostal kaslar: inner-
ve eden eksternal interkostal sinirler ile
skalen kaslari innerve eden skalenius an-
tikus siniri olusturmaktadir.8

Kirk sekiz saatten kisa stireli hickirik
semptomu akut hickirik olarak tanimla-
nirken, bu siireyi asan hickiriklar kronik
olarak adlandirilmaktadir.2 Kronik hicki-
riklarda nedene yonelik arasgtirmanin ya-
pilmasi gerekliligi bildirilmektedir.® Olgu-
larimizin timinde hickirik semptomu 48
saatten uzun sirmiis, uyku dénemi disin-
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da semptomsuz dénem tedavi baslangici-
na kadar gézlenmemigtir.

Kronik higkirik nedenleri pratik olarak
sistemik ve santral kokenli olarak iki
grupta degerlendirilebilir. Gastrointesti-
nal sistem kokenli hastaliklar en sik gori-
len sistemik nedenler arasinda yer alirken
merkezi sinir sistemi timorleri ve enfek-
siyoz hastaliklari, iskemik ve hemorajik
serebrovaskiiler hastaliklar en sik goriilen
santral nedenleri olusturmaktadir. Late-
ral mediller sendrom, genellikle iskemik
bir serebrovaskiiler hadise sonucunda or-
taya cikan ve kronik hickirik nedeni ola-
rak karsimiza cikabilen bir klinik tablo-
dur.2 1, 3 ve 4incti olgulara klinik ve rad-
yolojik degerlendirmelerde lateral mediil-
ler sendrom tanisi konularak kronik hig-
kirik sendrom ile iligkilendirilmigtir. Tkin-
ci olgumuzda ise higkirik semptomu se-
rebrovaskiiler hadise ile birlikte basla-
makla birlikte ilk 48 saat igerisinde akut
miyokard infarktiisii de gelistiginden hig-
kirigin kroniklesmesinde miyokard en-
farktiistiniin etkisi de distintlebilir.

Kronik hickirik, akut donemde uygula-
nan ve vagal uyarilma saglayarak higkiri-
gin sonlanmasini saglayan yemek yemek,
su igmek, sik ve kapali ortamda soluyarak
respiratuar alkaloz yaratmak gibi fiziksel
manevralar ile giderilememektedir. Néro-
leptik bir ajan olan klorpromazin kronik
hickirik tedavisinde kullanilan en eski te-
davi seceneklerinden biridir.10 Ancak tim
hastalarda yeterli cevabin alinamamasi,
hipotansiyon ve aritmi gibi ciddi kardi-
ovaskiiler yan etkilerinin olmasi, klorpro-
mazinin 6zellikle serebro-vaskiiler hadise-
ler bagh kronik higkiriklarda kullanimim
kisitlamaktadir.!?

Baklofen son yillarda kronik hickirik
tedavisinde en sik 6nerilen ilaclardan biri-
dir.2912 GABA reseptorlerini etkileyerek
hickirik refleksini yonlendiren ndronlari
inhibe ettigi diigliniilmektedir.5 Sedasyon,
dengesizlik, giigstizliik ve konfiizyon gibi
yan etkileri bulumaktadir. Higckirik kesil-
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dikten sonra ilacin kademeli olarak azalti-
larak kesilmesi onerilmektedir. Ilacin ani
kesilmelerinde epileptik ndbetler ortaya
cikabilmektedir.12

Karbamazepin,!3 valproik asit,0 gaba-
pentin!4 gibi antikonviilsanlar kronik hig-
kirikta tek tedavi ya da kombine tedavide
onerilen ilaclar arasinda yer almaktadir.
Kalsiyum kanal blokerleri,!! kisa etkili
benzodizepinler!® tedavide kullanilabile-
cek ajanlar arasinda yer almaktadir. Ilac
tedavisine direncli vakalarda vagus siniri-
nin dekompresyonu ve frenik sinire yone-
lik cerrahi girisimler uygulanabilmekte-
dir.16

Olgularimizin timinde fiziksel manev-
ralar uygulanmig, ancak cevap alinama-
mastir. Tedavi secenekleri arasinda klor-
promazin, valproik asit ve baklofen yer
almig, ti¢ olguda degisik dozlarda olmak
uzere tek bir ilag ile tam diizelme saglan-
magtir. Bir hastada ise baklofene yanit ali-
namamig, ve klorpromazin kombinasyonu
ile iyilesme gozlenmistir.

Kronik hickirik tedavisinde kullanilan
ilaclarin birbirine ustinligi kanitlanma-
mig oldugundan, sunmus oldugumuz teda-
vi segenekleri hekimlerin tercihine goére
degiskenlik gosterebilir. Bu konuda karsi-
lagtirmali ¢aligmalarin yapilmasi tedavi
se¢imini kolaylastiracaktir.

OzZET

Hickirik diafragmanin aralikli olarak
kasilmasi ve bu kasilmalar sirasinda glot-
tisin kapanmasi ile karakterize refleks o-
rijinli bir aktivitedir. Lateral mediller
sendromun seyri sirasinda da ortaya ¢ika-
bilen bu aktivite siireklilik kazandiginda
tedavi edilmesi gerekli bir semptom ola-
rak karsimiza cikmaktadir. Akut baglan-
gicli nérolojik semptomlar ile birlikte hig-
kirik yakinmasi bulunan doért olguya noéro-
lojik muayene ve kranyal goérintiileme
tetkikleri sonucunda lateral mediiller
sendrom tanis1 konmus, hickirik bu send-
romun bir bulgusu olarak degerlendirile-
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rek tedavi edilmistir. Kronik hickirik te-
davisinde kullanilabilecek ilaclar olarak
bildirilen Kklorpromazin, valproik asit,
baklofen kullanimi yazida vurgulanmais,
diger tedavi alternatifleri de tartigilmigtir.
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