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Vaka Sunumu

Vinkristine Bagh Parsiyel Intestinal Obstriiksiyon
Tedavisinde Pridostigmin ve Pridoksin Kullanimi:

Vaka Sunumu
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Vinkristine Bagh Parsiyel Intestinal Obstriiksiyon
Tedavisinde Pridostigmin ve Pridoksin Kullanumi: Vaka
Sunumu

Bir vinka alkaloidi olan vinkristin (VCR), ¢cocukluk ¢agi
kanserlerinin tedavisinde yaygin olarak kullanilan bir
kemoteropatiktir. Vinkristinin norotoksik etkileri kullani-
mint sumirlayict bir faktordiir. Bu norotoksik etkiler, peri-
feral noropati, otonomik noropati, kranial sinir felcleri ve
ensefalopati olmak iizere dort gruba ayrilmaktadir.
Noropatinin ciddiyeti tedavinin siiresi ve toplam doz ile
iligkilidir. Semptomlarin ¢cogu ilacin kesilmesi ile diizel-
mektedir. Biz burada, daha once bilinen kalitsal bir noro-
patisi olmadigr halde VCR tedavisini takiben parsiyel
intestinal obstriiksiyon gelisen, pridoksin ve pridostigmin
ile tedavi ettigimiz sekiz yasinda bir erkek vakay: sun-
duk.

Anahtar kelimeler: Vinkristin, norotoksisite, parsiyel
intestinal obstriiksiyon, 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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GIRIS

Vinkristin, cocukluk cagi malignensilerinde sik kul-
lanilan hiicre siklusuna olduk¢a spesifik bir vinka
alkaloididir. Tlacin en 6nemli doz kisitlayici yan etki-
si duyu kaybi, derin tendon reflekslerinde azalma,
ataksi, kranial sinir paralizisi, kramplar ve ajitasyon
seklinde ortaya ¢ikabilen norotoksisitedir 2.

Biz burada, non-Hodgkin lenfoma tanisiyla takip ve
tedavi edilen, vinkristin tedavisi sonrast parsiyel
intestinal obstriiksiyon gelisen ve medikal olarak

Almmdig tarih: 18.10.2010

Kabul tarihi: 03.08.2011

* Atatiirk Universitesi Tip Fakiiltesi, Pediatrik Onkoloji Bilim Dal
#% Atatiirk Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Saghg1 ve Hastalik-
lar1 Anabilim Dali

Yazisma adresi: Dog. Dr. Zuhal Keskin Yildirim, Atatiirk Univer-
sitesi T1p Fakiiltesi, Pediatrik Onkoloji Bilim Dal1, Erzurum
e-posta: drzuhalk@hotmail.com

tedavi edilen bir vakay1 sunuyoruz.
VAKA

Sekiz yasindaki erkek vaka 1 haftadir devam eden
karin agrisi, karin sisligi ve boyunda sislik yakinmasi
ile bagvurdu. Vakanin yapilan fizik muayene ve
goriintiilemeleri sonucunda sol sternokleidomastoid
kasin on-alt bolgesinde ve karinda multipl kitle lez-
yonlar saptandi.

Servikal bolgedeki kitleden yapilan eksizyonel biyop-
si sonrasinda vakaya non-Hodgkin lenfoma (B hiicre-
li) tanis1 konuldu ve NHL-BFM 90 protokolii ile
tedaviye baslandi. Protokoliin AA blok tedavisinin
(Dexametazon, 10 mg/m%g, 5 giin; vinkristin, 1,5
mg/m%/g, 1. giin; etoposid, 100 mg/m?/giin, 4-5 giin;
metotreksat, 5 g/m*giin, 1. giin ve ifosfamid, 800
mg/m?/giin, 1-5 giin) 4. giiniinde vakada karin agrisi
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Sekil 1. Ayakta bos batin grafisinde goriilen ¢ok sayida hava
s1v1 seviyesi.

ile birlikte kusma ve kusma iceriginde gaita oldugu
goriildi. Fizik muayenesinde; bagirsak sesleri hipo-
aktif, batin distandii, defans ve rebaund mevcut idi.
Serum elektrolitleri normal olan vakanin cekilen
ayakta bog batin grafisinde ¢ok sayida hava s1v1 sevi-
yesi oldugu goriildii (Sekil 1). Yapilan batin ultraso-
nografisinde bagirsak peristaltizminde azalma oldugu
ve intestinal obstriiksiyona neden olacak patoloji
olmadig belirtildi. Vakanin kiirtine ara verilerek oral
alimi kesildi ve nazogastrik sonda ile dekompresyon
yapildi. Takip eden giinlerde batin hassasiyeti, distan-
siyonu devam ederken, cekilen ayakta direkt batin
grafilerinde hava sivi seviyelerinin devam ettigi
goriildii. Hastanin giinde bir kez mukuslu gaita ¢iki-
sinin olmasi parsiyel bir obstriiksiyonu diigiindiirdii-
gii icin cerrahi tedavi planlanmadi.

Kliniginde diizelme olmayan, parsiyel obstriiksiyon
bulgular1 devam eden vakanin bu durumunun
VCR’nin norotoksik yan etkilerine bagli oldugu
diisiintildii. Hastaya takibinin 10. giiniinde Prido-
stigmin Bromiir (Mestinon: 3 mg/kg/g, 2 dozda, oral)
ve Pridoksin (B6 vitamini: 150 mg/m?/g, tek doz,
oral) baslandi. Tedavinin 2. giinlinde bagirsak sesle-
rinde artig, batin distansiyonunda azalma oldugu
goriildii. Tedavinin 10. giiniinde batin distansiyonu
ve kusmasi olmayan vakanin cekilen ayakta direkt
batin grafisi normal idi. Pridostigmin Bromiir azalti-
larak 25. giinde, Pridoksin ile beraber kesildi. Vakanin
sonraki kiirlerine VCR verilmeden devam edildi.

TARTISMA

Vinkristin, ¢ocukluk ¢agi malignensilerinde sik kul-
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lanilan, siklikla neden oldugu periferal noropati
nedeni ile doz azaltilmasini gerektiren kemoterapo-
tiklerden biridir V. Vinkristin norotoksisitesinin pato-
genezi tam olarak aydinlatilabilmis degildir.
Hipotezlerden biri; norotoksisite, mitotik aktiviteyi
inhibe eden VCR’nin primer antineoplastik etkisin-
dendir. Yapilan ¢aligmalar VCR’nin aksonal trans-
portun yapisini degistirdigini desteklemektedir.
Aksonal transport disfonksiyonu VCR’nin indiikledi-
§i norotoksisite patogenezi i¢in major teoridir @.
Diger bir teori, VCR’nin 6zellikle distal néronal
aksona direk toksik etkisidir . A¢iklanan hipotez-
lere ragmen, etiyoloji heniiz tam olarak aydinlatila-
mamugtir. Vinkristin tedavisi verilen vakalarin ¢cogun-
da otonom sinir sistemi disfonksiyonu (ortostatik
hipotansiyon, konstipasyon, paralitik ileus, mesane
disfonksiyonu) gelismektedir ©. Vakamizda, 1. giin
verilen VCR’den 3 giin sonra elektrolit bozuklugu
olmaksizin parsiyel intestinal obstriiksiyon gelismesi
ve diger verilen kemoterapotiklerin bu tiir etkilerinin
olmamasi nedeni ile VCR’e bagli noropati oldugu
diisiiniildi.

Kemoterapotiklerin neden olabilecegi noropatiyi
onceden tahmin etmek miimkiin olmadig: gibi prof-
laksisi ve tedavisi i¢in kullanilabilecek etkin ilaglar
da yoktur. Ayrica kemoterapotiklerin neden oldugu
norotoksik yan etkiler sonrasinda ilacin yine kullani-
lip kullanilmayacagi konusunda genel kurallar da
yoktur . Biz de devam eden kiirlerde vakamizda
VCR’yi kullanmadik. Malignensili vakalarda noro-
toksisiteye neden olan ilag¢ kiir saglayan bir ilag ise
etkili dozu degistirmeden verildiginde tolere edilebil-
digi bildirilmekle birlikte yine de alternatif tedaviler
diistiniilmelidir ®.

Vinkristinin neden oldugu noéropatinin 6nlenmesinde
ya da tedavisinde kullanilan etkili bir farmakolojik
ajan bildirilmemis olmasina ragmen, literatiirde VCR
norotoksisitesi gelisen vakalarda farkli tedaviler kul-
lanilmugtir. Ikehara O © VCR’ye bagli paralitik ileus
geligen iki vakada gliserin ve salin enema ile intrave-
noz prostaglandin F2 alfa tedavisi kullanmig ve her
iki vakanmn da tamamen diizeldigini gostermistir.
Metoklopramid VCR’nin indiikledigi gastrointestinal
toksisitelerde (adinamik ileus dahil) kullanilmig ve
tedavi saglanmistir ', Bu tedavilerin yani sira son
zamanlarda VCR sonrasi kranial ve periferal noropa-
ti gelisen vakalarda pridostigmin ve pridoksin kulla-
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nilarak tedavi saglandig goriilmiigtiir 7819, Bay A ve
ark. @ ve akut lenfoblastik 16semi tanisi ile tedavisi
alan ve VCR noropatisi nedeni ile bilateral pitozis
gelisen vakaya Pridostigmin Bromiir 3 mg/kg/g, 2
dozda, oral ve Pridoksin 150 mg/m*g, tek doz, oral 3
hafta vererek tedavi saglamislardir. Ozyiirek ve ark.
® VCR tedavisi sonrasi gelisen periferik ve kraniyal
noropati ile Pridostigmin Bromiir ve
Pridoksin’i bizim de vakamizda kullandigimiz doz-
larda vererek 2. haftadan itibaren diizelme oldugunu
gormiis ve tedaviyi 4 haftaya tamamlamiglardir. Yine
ayni dozlarda Miiller ve ark. 'V snovial sarkom tanisi
ile tedavi altinda olan vakada gelisen VCR ile iligkili
noropatide Pridostigmin Bromiir ve Pridoksin’i 3
hafta kullanarak tedavi saglamistir. Biz de vakamiza
tedavi bagladiktan 2 giin sonra yanit almaya basladik
ve 10. giinde klinik olarak iyilesmeyi gorerek tedavi-
yi yaklasik 3 haftaya tamamladik.

nedeni

Sonug olarak, vakamiz, VCR’nin neden oldugu noro-
pati sonucunda gelisen parsiyel intestinal obstriiksi-
yonun herhangi bir yan etki gozlenmeksizin pridos-
tigmin ve pridoksin ile tedavi edildigi ilk vaka olma
ozelligini tagimaktadir.
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