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Behcet Uveitli Bir Olguda Oral Metilprednisolon
Tedavisine Bagli Inat¢ct Hickirik

Intractable Hiccups Induced by Oral Methylprednisolone
Treatment in a Patient with Behcet’s Uveitis
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Ozet

Kortikosteroidler, iiveit tedavisinde kullanilan en 6nemli ila¢ gruplari arasinda yer almaktadir. Bu ajanlarin topikal, sistemik veya
goz cevresine olan kullanim sekilleri, inflamasyonun yeri ve siddetine gore degismektedir. Sistemik steroidler; istah ve davranig
degisiklikleri, flushing, sivi retansiyonu gibi kisa siireli veya osteoporoz, miyopati, hipertansiyon, Cushing sendromu, katarakt ve
glokom gibi uzun siireli yan etkilere neden olabilmektedir. Bu ¢alismada Behget iiveiti nedeniyle sistemik metilprednisolon baglanan
bir hastada gelisen inatct hickirik tablosu sunulmustur. (Turk J Ophthalmol 2013; 43: 471-3)

Anahtar Kelimeler: Metilprednisolon, inat¢t hickirik, Behget hastaligi, iiveit

Summary

Corticosteroids are one of the most important drug groups that are used to treat uveitis. Topical, systemic, or periocular administration
of these agents vary according to the location and severity of inflammation. Systemic steroids may cause short-term side effects including
appetite and behavior changes, flushing, water retention, or long-term side effects including osteoporosis, myopathy, hypertension, Cushing
syndrome, cataract, and glaucoma. In this study, we report a patient with Behget’s uveitis who developed persistent hiccups due to the systemic
methylprednisolone treatment. (Turk J Ophthalmol 2013; 43: 471-3)
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Giris

Hickurik, diafragma ve aksesuar solunum kaslarinin istemsiz ve
spazmodik kasilmast ile birlikte glottisin eszamanli olarak kapanmast
ile olusan refleks bir eylemdir.! Tipta, senkronize diafragmatik flater
veyasingultus olarak da isimlendirilen higkirik, latincede “hickirarak,
kisinin nefes yakalama eylemi” anlamina gelen singult kelimesinden
tiiremigtir. Temelde solunum yollarint 6zefagial aspirasyonlara kargt
korumay1 amaglayan, fetal yagamda dahi fizyolojik olarak goriilebilen
basit bir reflekstir.2 Bu refleks arkin aferentlerini n. frenikus,
n. vagus ve dorsal sempatik sinirler, eferentini n. frenikusun
motor lifleri ve koordinasyonunu supraspinal polisinaptik merkezler
olugturur.2,3

Higkirik siklikla klinik bir oneme sahip olmayan ve
kendiliginden gecen niteliktedir. Bu tiir hickiriklar genellikle,

hizli mide distansiyonuna neden olan hizli yemek yeme,
gazlt veya baharatli yiyecek tiiketimi, hava yutma veya
yenilen vyiyecegin i1sindaki ani degisiklikler nedeniyle
tetiklenmektedir. Kirk sekiz saate kadar siiren ‘stirekli’ ve
iki aydan fazla siiren ‘inat¢t’ hickirik, klinik 6neme sahip
patolojik hadiselerdir. Inat¢i hickirik, bitkinlik, yorgunluk,
kilo kayb1, dehidratasyon ve hatta 6liim gibi ciddi problemler
dogurabilmektedir.4 Refleks arkta yapisal veya fonksiyonel
bozulmaya neden olan sinir sistemi patolojileri, bagta
gastroozefagial reflii olmak lizere gastrointestinal patolojileri,
miyokard iskemisi, enstiirlimentasyon (atrial pace takilmasi,
kateterizasyon, bronkoskopi, vb.) ve ¢esitli ilaglar (anestezik
ajanlar, kemoterapotikler, steroidler, benzodiazepinler,
antibiyotikler, anti-parkinson ve psikiatrik ilaglar) patolojik

hickiriga neden olabilir.5
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Bu yazida Behget hastaligina bagli hipopiyonlu iiveit tablosu
nedeniyle oral steroid baglanan ve takibinde inat¢i higkirik
gelisen bir olgu sunulmugtur.

Olgu

Otuz bes yasinda erkek hasta, iki giindiir sol gozde hafif
kizariklik, agr1 ve bulanik gorme sikayeti ile bagvurdu. Hastanin
6zge¢misinde 2007 yilinda Behget hastaligi tanust aldigi ve
yaklagik dort yil immiinsiipresan (siklosporin 100 mg 3x1
ve azatiopirin 50 mg 3x1) tedavi ile ve son 1 yildir ilagsiz
olarak romatoloji ve fizik tedavi ve rehabilitasyon (FTR)
boliimlerince takip edildigi 6grenildi. Hastanin dort yil dnce
sol gozden komplikasyonsuz katarakt cerrahisi gegirdigi ve
iki yildir sol goze antiglokom tedavi kullandigi ogrenildi.
Hasta dort yildir iiveit atafi gegirmediZini ifade etmekteydi.
Hastanin sag gz muayenesinde diizeltilmis gorme keskinligi
tam olup biyomikroskopi ve fundus bulgulari olagand:i. Sol
g6z muayenesinde gorme keskinligi el hareketi diizeyindeydi.
Biyomikroskopide sol gzde hipopiyonlu non-graniilamatéz tiveit
tablosu oldugu ve psodofakik oldugu izlendi. Arkasegment yogun
vitreus kondansasyonu nedeniyle degerlendirilemedi. Yapilan sol
g6z ultrasonografisinde yogun vitreus kondansasyonu oldugu ve
retinanin yatigik oldugu izlendi. Gozigi basinct sag gozde ilagsiz
17 mmHg, sol gozde timolol maleat-dorzolamid tedavisi altinda
16 mmHg olarak 6l¢iildii. Sol goz fundus degerlendirilemedigi
icin, hastalik aktivasyonu agisindan ¢ekilecek floresein anjiografi
fundusun aydinlandig: bir tarihte olmak {izere ertelendi. Olasi
intraokiiler enfeksiyonlar diglanamadig: icin intraokiiler steroid
enjeksiyonu diisiiniilmeyen hasta, sistemik steroid uygulamas:
agisindan dermatoloji ve FTR béliimlerine konsiilte edildi.
Uveitin siddeti ve azatiopirinin etkisinin ge¢ baglayacagi goz
oniinde bulundurularak hastaya topikal steroid ve sikloplejik
ile eg zamanli olarak oral metilprednisolon 80 mg/giin ve
mide koruyucu tedavi baglanmasi uygun goriildii. Hastanin
takibinin 48. saatinde spontan olarak diizelmeyen, uykuya
dalmay1 geciktiren ancak uyku ile gegen hickirik (12 defa/
dakika) sikayeti bagladi. Hastanin hickirigi konvansiyonel
metodlara (nefes tutma, soguk su i¢cme, birka¢ dakika siireyle
bir kese kagidina soluma, valsalva) cevap vermedigi i¢in hasta
gastroenteroloji, gogiis hastaliklari ve néroloji boliimlerine inatgi
higkirik etyolojisi agisindan konsulte edildi. Bu boliimlerce
hastanin fizik muayenesi, ¢ekilen toraks tomografisi ve kranial
MR’1 olagan olarak belirtildi ve metoklopramid (20 mg/giin)
tedavisi baglandi. Higkirigin 48 saat boyunca devam etmesi
iizerine hastada inat¢i hickirik tanisi konularak klorpromazin
25 mg/giin tedavisi baglandi.
ragmen hickirigin 24 saat daha devam etmesi iizerine, steroid
kullanimina bagli hickirik gelismig olabilecegi diigiiniildii ve
oral metilprednisolon tedavisi kesilerek azatiopirin 150 mg/
glin baglandi. Steroid tedavisinin kesilmesinden yaklagik 12 saat
sonra hastanin hickiriinin tamamen diizeldigi izlendi. Hastanin
3. hafta kontroliinde sol gozde gorme keskinliginin {i¢ metreden
parmak sayma diizeyine yiikseldigi, tiveit tablosunun geriledigi
ve hickirigin bir daha tekrarlamadig: goriildii.

Klorpromazin tedavisine
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Inatgt hickirigin fizyopatolojisi giintimiizde halen tam
olarak aydinlatilamamigtir. Cogu olgu refleks arkin affentlerinde
patolojik inervasyon artigt ile iligkilendirilse de pekcok faktoriin
bu eylemde devreye girdigi diisiiniilmekeedir. Inatgi hickirik
etiyolojisinde en sik nedenin gastrointestinal problemler
oldugu ve bu grupta da en sik nedenin reflii 6zofajit oldugu
belirtilmektedir.6,7 Gastrointestinal sistemin irritasyonu, akut
dilatasyonu, inflamatuar hastaliklari ve karsinomlar: diger inatci
hickirik nedenlerindendir. Santral sinir sistemin enfeksiyoz
ve enflamatuar hastaliklari, iskemik hadiseleri, travmalar,
vaskiiler anevrizmalari, konjenital malformasyonlari da inatci
higkiriga neden olabilmektedir. Lenfadenopati, tiimorler, hiatal
herni, subfrenik apse, pnomoni, akciger édemi ve miyokard
iskemisi inat¢t higkirifa neden olan baslica mediastinal
hastaliklardir. Mesane, prostat, uterus kanserleri ve gebelik ile de
iligkilendirilmistir. Uremi, hiponatremi, hipopotasemi, diabetik
ketoasidoz ve alkol ile iligkili metabolik ve toksik nedenler de
inat¢t hickiriga neden olabilir. Cesitli farmakolojik ajanlarin
da inatgi hickiriga neden oldugu bilinmektedir. Higkiriga
yol actifi bildirilen ilaglar Tablo 1'de ozetlenmis olup bu
ilaglarin baginda kortikosteroidler, antidepresanlar, nérolojik
ilaclar (antiparkinson ilaglar) ve antibiyotikler yer almaktadir.8
Kortikosteroidlerin, orta beyinde sinaptik ileti egigini diigiirerek
dogrudan hickirik refleks arki uyardig: diigtiniilmektedir. Oral,
intramuskuler ve intraventz deksametazon uygulamast sonucu
hickirik gelistigi bildirilmistir.2-11 Gliom cerrahisi 6ncesi iig
farkli zamanda oral deksametazon (baglangigta 10 mg sonrasinda
4x4 mg) tedavisi verilen bir hastada her defasinda yarim saat ile
12 saat arasinda olmak iizere hickirik bagladig: bildirilmigtir.12
Multipl myelom nedeniyle kemoterapi alan bir hastaya 40 mg
oral deksametazon baglandiginda 12 saat icinde 4-8 defa/dakika
hickirtk bagladig: bildirilmig.13 Bu hastada deksametazon
kesildiginde hickirigin sonlandigi, test dozu uygulandiginda
tekrar hickirik bagladigi goriilmusgtiir. Yiiksek doz intravensz

Tablo 1. Hickiriga yol actig1 bildirilen ilaclar

Kortikosteroidler (deksametazon, metilprednisolon, betametazon)
Antidepresanlar

Dopaminerjik antiparkinson ilaglar

Dijital preperatlar

Antibiyotikler (betalaktamlar, makrolidler, florokinolonlar)

Kemoterapotikler (karboplatin,sisplatin, siklofosfamid, etoposid, irinotekan,
paklitaksel)

Opiadlar (morfin, hidrokodon)
Non-steroid antienflamatuar ilaclar
Benzodiazepinler

Alfa-metil dopa

Fenitvoin

Progesteron

Perpenazin
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metilprednisolon infiizyonu sonras: inat¢t higkirik gelistigi
goriilmiigtiir.14 Intraartikiiler betametazon uygulamasi sonrast
yine rekiirren hickirik gelistigi bildirilmistir.1> Beyaz, epidural
triamsinolon enjeksiyonu sonrast inatgi hickirik gelistigini
bildirmistir.16 Bizim olgumuzda da hipopiyonlu Behget iiveiti
nedeniyle oral metilprednisolon tedavisi baglanmasini takiben
48. saatte inat¢1 hickirik geligmis ve tiim tedaviler ayni gekilde
devam ederken steroid tedavisi kesildiginde 12 saat icinde
sikayetleri diizelmistir.

Inatgt hickirik etiyolojisinin arastirilmasi hem altta yatan
ciddi bir rahatsizligin tesbiti agisindan hem de ideal tedavinin
uygulanabilmesi agisindan dnemlidir. Altta yatan pek¢ok sebep
olmasi nedeniyle sistematik bir sekilde hastalarin ayrintili dykiisii
alinmaly, varsa kullandig ilaglar dikkatle gzden gecirilmeli, fizik
muayene ve destekleyici laboratuar incelemeleri yapilmalidir. Bu
durum, bitkinlik, yorgunluk, kilo kayb1, dehidratasyon ve hatta
olim gibi 6nemli komplikasyonlara neden olabilmektedir.4
Bu nedenle higkirig: durdurmaya yonelik tedbirler de en kisa
siire iginde alinmalidir. Higkirik tedavisinde uygulanabilecek

Tablo 2. Hickirik tedavisinde uygulanabilecek tedavi yontemleri

Evde uygulanabilecek basit tedaviler

® Valsalva manevrast

¢ Nefes tutma

¢ Kese kagidi veya torbaya soluma

 Soguk su igmek

¢ Enseye ve gogiise soguk uygulama

* Diyet

Medikal uygulamalar

¢ Nazogastrik sonda takma veya endoskopla kardiya bélgesine masaj
¢ Vagal stimiilasyon: Karotis siniis masajt, rektal masaj
e Lidokain veya salin nebulizasyonu

o Psikiyatrik onlemler

o flaclar

o Klorpromazin, fetioin, amitriptilin, nifedipin, metoklopramid, haloperidol,
baklofen, gabapentin

Invazif Uygulamalar

¢ Glossofarenjeal sinir blogu, servikal epidural blok, frenik sinirin kesilmesi

yontemler Tablo 2’de zetlenmistir. Steroid kullanimina bagls
gelisen inatg1 higkirik olgularinda ilacin kesilmesinin veya bagka
bir steroid preparat: ile degistirilmesinin uygun olabilecegi
belirtilmigtir.17

Sonug olarak inat¢i hickirik, klinikte nadir rastlanan bir

durum olup sistemik hastaliklarin belirtisi veya kullanilan
ilaglarin yan etkisi olarak ortaya ¢ikabilmektedir. Bu hastalarda
sistemik muayene ve zorunlu olan ilaglar digindaki ilaclarin

kesilmesi onem arzetmektedir. Zira bagta kortikosteroidler
olmak iizere degisik yollarla uygulanan pek ¢ok ilag inatg
higkiriga neden olabilmektedir. Oftalmologlar tarafindan da sik
olarak kullanilan steroidlerin nadir de olsa inat¢1 hickiriga neden
olabilecegi akilda tutulmalidir.
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