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Vaka Sunumu

Vinkristine Bağlı Parsiyel İntestinal Obstrüksiyon 

Tedavisinde Pridostigmin ve Pridoksin Kullanımı: Vaka 

Sunumu

Bir vinka alkaloidi olan vinkristin (VCR), çocukluk çağı 
kanserlerinin tedavisinde yaygın olarak kullanılan bir 
kemoteropatiktir. Vinkristinin nörotoksik etkileri kullanı-
mını sınırlayıcı bir faktördür. Bu nörotoksik etkiler, peri-
feral nöropati, otonomik nöropati, kranial sinir felçleri ve 
ensefalopati olmak üzere dört gruba ayrılmaktadır. 
Nöropatinin ciddiyeti tedavinin süresi ve toplam doz ile 
ilişkilidir. Semptomların çoğu ilacın kesilmesi ile düzel-
mektedir. Biz burada, daha önce bilinen kalıtsal bir nöro-
patisi olmadığı halde VCR tedavisini takiben parsiyel 
intestinal obstrüksiyon gelişen, pridoksin ve pridostigmin 
ile tedavi ettiğimiz sekiz yaşında bir erkek vakayı sun-
duk.

Anahtar kelimeler: Vinkristin, nörotoksisite, parsiyel 
intestinal obstrüksiyon, pridoksin, pridostigmin
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Pyridoxine and Pyridostigmine Use in Vincristine-Induced 

Partial Intestinal Obstruction: Case Report

The vinca alkoloid, vincristine (VCR) is a commonly used 
chemotherapeutic agent in the treatment of pediatric 
malignancies. Its neurotoxic effects are the limiting fac-
tors for the use of the drug. Neurotoxic effects may be 
divided into four groups as peripheral neuropathy, auto-
nomic neuropathy, cranial nerve neuropathy and encep-
halopathy. The severity of neuropathy is related to the 
total dose and duration of the therapy. Most of the 
symptoms improves after withdrawal of the drug. We pre-
sented an 8 year-old boy without hereditary neuropathy, 
who suffered from partial intestinal obstruction following 
vincristine therapy and treated by using pyridoxine and 
pyridostigmine.
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GİRİŞ

Vinkristin, çocukluk çağı malignensilerinde sık kul-
lanılan hücre siklusuna oldukça spesifik bir vinka 
alkaloididir. İlacın en önemli doz kısıtlayıcı yan etki-
si duyu kaybı, derin tendon reflekslerinde azalma, 
ataksi, kranial sinir paralizisi, kramplar ve ajitasyon 
şeklinde ortaya çıkabilen nörotoksisitedir (1,2). 

Biz burada, non-Hodgkin lenfoma tanısıyla takip ve 
tedavi edilen, vinkristin tedavisi sonrası parsiyel 
intestinal obstrüksiyon gelişen ve medikal olarak 

tedavi edilen bir vakayı sunuyoruz. 

VAKA

Sekiz yaşındaki erkek vaka 1 haftadır devam eden 
karın ağrısı, karın şişliği ve boyunda şişlik yakınması 
ile başvurdu. Vakanın yapılan fizik muayene ve 
görüntülemeleri sonucunda sol sternokleidomastoid 
kasın ön-alt bölgesinde ve karında multipl kitle lez-
yonlar saptandı.

Servikal bölgedeki kitleden yapılan eksizyonel biyop-
si sonrasında vakaya non-Hodgkin lenfoma (B hücre-
li) tanısı konuldu ve NHL-BFM 90 protokolü ile 
tedaviye başlandı. Protokolün AA blok tedavisinin 
(Dexametazon, 10 mg/m2/g, 5 gün; vinkristin, 1,5 
mg/m2/g, 1. gün; etoposid, 100 mg/m2/gün, 4-5 gün; 
metotreksat, 5 g/m2/gün, 1. gün ve ifosfamid, 800 
mg/m2/gün, 1–5 gün) 4. gününde vakada karın ağrısı 
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ile birlikte kusma ve kusma içeriğinde gaita olduğu 
görüldü. Fizik muayenesinde; bağırsak sesleri hipo-
aktif, batın distandü, defans ve rebaund mevcut idi. 
Serum elektrolitleri normal olan vakanın çekilen 
ayakta boş batın grafisinde çok sayıda hava sıvı sevi-
yesi olduğu görüldü (Şekil 1). Yapılan batın ultraso-
nografisinde bağırsak peristaltizminde azalma olduğu 
ve intestinal obstrüksiyona neden olacak patoloji 
olmadığı belirtildi. Vakanın kürüne ara verilerek oral 
alımı kesildi ve nazogastrik sonda ile dekompresyon 
yapıldı. Takip eden günlerde batın hassasiyeti, distan-
siyonu devam ederken, çekilen ayakta direkt batın 
grafilerinde hava sıvı seviyelerinin devam ettiği 
görüldü. Hastanın günde bir kez mukuslu gaita çıkı-
şının olması parsiyel bir obstrüksiyonu düşündürdü-
ğü için cerrahi tedavi planlanmadı.

Kliniğinde düzelme olmayan, parsiyel obstrüksiyon 
bulguları devam eden vakanın bu durumunun 
VCR’nin nörotoksik yan etkilerine bağlı olduğu 
düşünüldü. Hastaya takibinin 10. gününde Prido-
stigmin Bromür (Mestinon: 3 mg/kg/g, 2 dozda, oral) 
ve Pridoksin (B6 vitamini: 150 mg/m2/g, tek doz, 
oral) başlandı. Tedavinin 2. gününde bağırsak sesle-
rinde artış, batın distansiyonunda azalma olduğu 
görüldü. Tedavinin 10. gününde batın distansiyonu 
ve kusması olmayan vakanın çekilen ayakta direkt 
batın grafisi normal idi. Pridostigmin Bromür azaltı-
larak 25. günde, Pridoksin ile beraber kesildi. Vakanın 
sonraki kürlerine VCR verilmeden devam edildi.

TARTIŞMA

Vinkristin, çocukluk çağı malignensilerinde sık kul-

lanılan, sıklıkla neden olduğu periferal nöropati 
nedeni ile doz azaltılmasını gerektiren kemoterapö-
tiklerden biridir (1). Vinkristin nörotoksisitesinin pato-
genezi tam olarak aydınlatılabilmiş değildir. 
Hipotezlerden biri; nörotoksisite, mitotik aktiviteyi 
inhibe eden VCR’nin primer antineoplastik etkisin-
dendir. Yapılan çalışmalar VCR’nin aksonal trans-
portun yapısını değiştirdiğini desteklemektedir. 
Aksonal transport disfonksiyonu VCR’nin indükledi-
ği nörotoksisite patogenezi için majör teoridir (3). 
Diğer bir teori, VCR’nin özellikle distal nöronal 
aksona direk toksik etkisidir (4,5). Açıklanan hipotez-
lere rağmen, etiyoloji henüz tam olarak aydınlatıla-
mamıştır. Vinkristin tedavisi verilen vakaların çoğun-
da otonom sinir sistemi disfonksiyonu (ortostatik 
hipotansiyon, konstipasyon, paralitik ileus, mesane 
disfonksiyonu) gelişmektedir (6). Vakamızda, 1. gün 
verilen VCR’den 3 gün sonra elektrolit bozukluğu 
olmaksızın parsiyel intestinal obstrüksiyon gelişmesi 
ve diğer verilen kemoterapotiklerin bu tür etkilerinin 
olmaması nedeni ile VCR’e bağlı nöropati olduğu 
düşünüldü. 

Kemoterapotiklerin neden olabileceği nöropatiyi 
önceden tahmin etmek mümkün olmadığı gibi prof-
laksisi ve tedavisi için kullanılabilecek etkin ilaçlar 
da yoktur. Ayrıca kemoterapotiklerin neden olduğu 
nörotoksik yan etkiler sonrasında ilacın yine kullanı-
lıp kullanılmayacağı konusunda genel kurallar da 
yoktur (6,7). Biz de devam eden kürlerde vakamızda 
VCR’yi kullanmadık. Malignensili vakalarda nöro-
toksisiteye neden olan ilaç kür sağlayan bir ilaç ise 
etkili dozu değiştirmeden verildiğinde tolere edilebil-
diği bildirilmekle birlikte yine de alternatif tedaviler 
düşünülmelidir (8). 

Vinkristinin neden olduğu nöropatinin önlenmesinde 
ya da tedavisinde kullanılan etkili bir farmakolojik 
ajan bildirilmemiş olmasına rağmen, literatürde VCR 
nörotoksisitesi gelişen vakalarda farklı tedaviler kul-
lanılmıştır. Ikehara O (9) VCR’ye bağlı paralitik ileus 
gelişen iki vakada gliserin ve salin enema ile intrave-
nöz prostaglandin F2 alfa tedavisi kullanmış ve her 
iki vakanın da tamamen düzeldiğini göstermiştir. 
Metoklopramid VCR’nin indüklediği gastrointestinal 
toksisitelerde (adinamik ileus dahil) kullanılmış ve 
tedavi sağlanmıştır (10). Bu tedavilerin yanı sıra son 
zamanlarda VCR sonrası kranial ve periferal nöropa-
ti gelişen vakalarda pridostigmin ve pridoksin kulla-

Şekil 1. Ayakta boş batın grafisinde görülen çok sayıda hava 
sıvı seviyesi.
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nılarak tedavi sağlandığı görülmüştür (7,8,11). Bay A ve 
ark. (7) ve akut lenfoblastik lösemi tanısı ile tedavisi 
alan ve VCR nöropatisi nedeni ile bilateral pitozis 
gelişen vakaya Pridostigmin Bromür 3 mg/kg/g, 2 
dozda, oral ve Pridoksin 150 mg/m2/g, tek doz, oral 3 
hafta vererek tedavi sağlamışlardır. Özyürek ve ark. 
(8) VCR tedavisi sonrası gelişen periferik ve kraniyal 
nöropati nedeni ile Pridostigmin Bromür ve 
Pridoksin’i bizim de vakamızda kullandığımız doz-
larda vererek 2. haftadan itibaren düzelme olduğunu 
görmüş ve tedaviyi 4 haftaya tamamlamışlardır. Yine 
aynı dozlarda Müller ve ark. (11) snovial sarkom tanısı 
ile tedavi altında olan vakada gelişen VCR ile ilişkili 
nöropatide Pridostigmin Bromür ve Pridoksin’i 3 
hafta kullanarak tedavi sağlamıştır. Biz de vakamıza 
tedavi başladıktan 2 gün sonra yanıt almaya başladık 
ve 10. günde klinik olarak iyileşmeyi görerek tedavi-
yi yaklaşık 3 haftaya tamamladık.

Sonuç olarak, vakamız, VCR’nin neden olduğu nöro-
pati sonucunda gelişen parsiyel intestinal obstrüksi-
yonun herhangi bir yan etki gözlenmeksizin pridos-
tigmin ve pridoksin ile tedavi edildiği ilk vaka olma 
özelliğini taşımaktadır. 
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