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Abstract

Colchicine intoxication is a rare, but potentially life-threatening, toxicologic emergency.
Colchicine is a unique drug that is largely effective in treatment of several diseases. A 17-
year old female patient was admitted to intensive care unit 12 hours after taking 25 mg
colchicine. Serious complications were not encountered during the follow up period. In this
case we aimed to discuss the clinical features and outcomes of the colchicine intoxication.
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Ozet

Kolsisin intoksikasyonu nadir, ancak potansiyel olarak yasami tehdit eden, toksikolojik acil
bir durumdur. Kolsisin ¢esitli hastaliklarin tedavisinde olduk¢a etkili olan degerli bir ilactir.
17 yasinda bayan hasta 25 mg oral kolsisin alimindan 12 saat sonra yogun bakim iinitesine
kabul edildi. Takip ve tedavi siiresince ciddi bir komplikasyonla karsilasilmadi. Bu olguda
kolsisin intoksikasyonunun klinik ozellikleri ve sonuglarinin tartisilmast amagland.
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Giris

Kolsisin, esas olarak gut artriti ve psddogut akut ataklarinin tedavisinde kullanilan bir
alkaloiddir. Cocuklarda Ailevi Akdeniz Atesi Hastaligi ataklarinin 6nlenmesi ve amiloidoz
proflaksisinde, erigkinlerde ise akut gut atagi, Ailevi Akdeniz Atesi, Behcet Hastaligi ve
inflamatuar bagirsak hastaliklarinda yaygin olarak kullaniimaktadir. Kolsisinin terapotik
dozuyla toksik dozu, birbirine ¢ok yakin olup toksisite bulgulari akut, subakut ve kronik
donemler halinde ortaya ¢ikmaktadir [1,2]. Akut zehirlenmeleri nadir goriilmekle beraber,
gastrointestinal ve hematolojik degisikliklerden kardiyojenik soka kadar varabilen bir tablo ile
karsimiza ¢ikabilmektedir. Bu nedenle bir¢ok organi etkileyebilmesi ve hayati tehlike
olusturabilmesi nedeni ile onemlidir. Bu nedenle tiim intoksikasyon vakalarinin giinliik
monitorizasyon ve yogun bakim ihtiyaci olmasi nedeniyle hastanede yatirilarak takip edilmesi
gerekmektedir. Bu olgu sunumunda intihar girisiminde bulunarak akut kolsisin zehirlenmesi
ile yogun bakim iinitesi (YBU)’nde izlenen 17 yasindaki bir olgudaki takip ve tedavi

yaklagimi sunulmaktadir.
Olgu

17 yasindaki bayan hasta intihar amaci ile 50 adet (0.5 mg) kolsisin tablet (25 mg veya 0.55
mg/kg) aldiktan 12 saat sonra ailesi tarafindan bulanti ve kusma sikayeti ile acil servise
getirildi. Hastanin genel durumu orta ve bilinci agikti. Fizik incelemesinde tansiyonu 133/73
mmHg, nabiz 110/dakika ve ates 36°C olarak olciildi ve solunum, kardiyovaskiiler,
gastrointestinal ve genitoiiriner sistem muayeneleri normal olarak degerlendirildi. Yapilan ilk
laboratuvar tetkikleri normal smirlardaydi. Hastaya intravendz (iv) damar yolu acildi.
Nazogastrik sonda takilarak gastrik lavaj yapildi, ancak ilag¢ kalintisina rastlanmadi. ilk doz
aktif komiir (1 mg/kg) uygulandi. ilk miidahalesi tamamlanan hasta ileri tetkik ve tedavi
amactyla YBU’ye yatirildi. Ekokardiyografisinde ritmi normal olup, patoloji tespit edilmedi.
Hasta yogun bakim iinitesinde semptomatik tedavi ile birlikte diizenli araliklarla laboratuar
kontrolleri yapilarak takip edildi. Monitorize edilerek idrar ¢ikis1 ve elektrolit degerleri takip
edildi. Zorlu ditirez uygulandi ve elektrolit agig1 tamamlandi. Alt1 saat sonra ikinci doz aktif
komiir uygulandi. Ranitidin 3 x 100 mg iv, B vitamin kompleksi 1 x 1 ampul iv baslandi.
Hasta kan gazi takibi yapilarak, 1-2 L/dakikadan maske ile oksijen verildi. YBU’ nde 1. ve 2.
giin koagulasyon degerinde bozulma goriildii. INR 1.giin 1,36 iken, 2. giin 1.55e yiikseldi.
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3. giin diizeldi. Yatisinin 2. giinii AST:118, 4.giinii AST:195, ALT:121 idi, 8. giinii normal
degere dondii. 4. giin beyaz kiire:2,900, trombosit sayis1:144.900 olarak o6lgiildii. Periferik
yayma yapildi, kemik iliginde baskilanma goriildii, hastanin hemogram takip sayisi arttirildi.
5.glin beyaz kiire sayis1 4.600' e ulasti. Hastaya taze kan ve trombosit siispansiyonu
hazirlatildi. Serum demir, demir baglama kapasitesi (DBK) ve Direkt “Coombs” bakildi.
Serum demir 53 Ug/dL (normal: 60-180 Ug/dL), DBK 248 Ug/dL (normal: 250-400 Ug/dL)
ve Direkt “Coombs” negatif bulundu. Fizik muayenesinde trombositopeni ile uyumlu klinik
bulgu olmadigi i¢in bu asamada kan ve kan iirlinii transfiizyonu diisiiniilmedi. Hastanin
hemodinamik parametreleri yogun bakim takibi sliresince normal sinirlarda seyretti. Arter kan
gaz1 takibi yapilan hastada solunumsal ve metabolik bir problem goriilmedi. Bobrek
fonksiyon testleri ve idrar ¢ikisi normal idi. Genel durumu diizelen, vital bulgular stabil
seyreden ve karaciger enzimleri normale donen hasta yatisinin 8. giiniinde YBU’ den dahiliye

servisine devredildi. Serviste monitorize takip edilen hasta 5. giinde taburcu edildi.
Tartisma

Kolsisin, esas olarak gut artriti ve psddogut akut ataklarini tedavisinde kullanilmakta olup,
Ailevi Akdeniz Atesi ve Behget Sendromu tedavisinde de etkilidir. Kolsisinin primer bilier
siroz, alkolik siroz, psoOriazis, palmar ve plantar piistiilozis, nekrotizan vaskiilit, amiloidoz,
sarkoidoz ve sklerodermada da yarali etkisinin oldugu bilinmektedir [3]. Kolsisin
intoksikasyonunun ise ¢ogunlukla intihar girisimlerinde goriildiigii ve kadinlarda erkeklere

oranla daha fazla oldugu rapor edilmistir [4].

Kolsisin Intoksikasyonu bir multiorgan toksisitesi olup, siddeti ve mortalitesi alinan miktar ile
dogrudan iligkilidir. Kolsisinin 0,5 mg/kg altindaki dozlarda alindiginda minor toksisite
gelistigi ve %100 iyilesme oldugu, 0,5-0,8 mg/kg arasindaki dozlarda alindiginda major
tosisite geliserek %10 mortalite gozlendigi ve 0,8 mg/kg tizerindeki dozlarda alindiginda
hastalarin 72 saat i¢cinde kardiyojenik sok sonucu kaybedildigi bildirilmistir [5, 6]. Ancak
alian ila¢ miktar ile klinik bulgularin ciddiyeti ve prognoz dogru orantili olmayip, 5-7 mg
alindig1 durumda 6liim, tahmini 350 mg alindig1 durumda ise diizelme meydana geldigi rapor
edilmistir [7]. Akut yliksek doz aliminda toksisite gelisme riski, rutin olarak kolsisin kullanan
hastalarda daha fazladir [5]. Bizim hastamizin intihar amaciyla aldig: total kolsisin dozu 25

mg’ d1 (0.55 mg/kg). Kolsisin intoksikasyonu gastrointestinal sistem ve kemik iligi gibi hiicre
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dongiisiiniin hizli oldugu dokularda hiicre boliinmesini engelleyerek etkili olmaktadir. Oral
yolla verildiginde hizla &zellikle duedonumdan olmak {izere mide- barsak sisteminden
absorbe edilir. Karacigerde metabolize edilip safra yoluyla atilir. Uygulanan dozun %20 si
idrarla degismeden atilir [8,9]. Dagilim hacmi 2,2 L/kg olup, bu deger toplam viicut
stvisindan daha biiyiikk bir hacimdir [10]. Bu o6zellik, kolsisin zehirlenmesi tedavisinde

hemodiyaliz kullanimini ve yararimi kisitlamaktadir [11].

Kolsisin barsak mukozas1 ve kemik iligi gibi dokulara dogrudan toksiktir. Karin agrisi, kusma
ishal, hipokalemi, metabolik asidoz ile gastroenterit, kanama ile komplike aplastik anemi ve
enfeksiyona neden olabilir [8,12]. Aycica kolsisin intoksikasyonu ciddi koagulasyon
bozukluguna neden olabilir [10].

Stapczynski ve arkadaslari, kolsisin zehirlenmesinin belirti ve semptomlarim ii¢ evreye
ayirmistir [13]. Evrel, kolsisin uygulamasinin takiben saatler i¢inde baglamakta ve abdominal
agri, bulanti, kuma, diyare gibi gastrointestinal semptomlar ortaya g¢ikmaktadir. Evre 2;
kolsisin uygulamasindan 24-72 saat sonra baslamaktadir. Bu evrede hayati1 tehdit eden
komplikasyonlar ve multiorgan yetmezligi gelisebilir. Santral solunum depresyonu, solunum
kaslarinda giigsiizliik ve pulmoner 6dem goriilebilir. Ciddi graniilositopeni ve trombositopeni
gibi  hematolojik  degisiklikler — siklikla  karsilasilabilir.  Kardiyovaskuler  sistem
komplikasyonlar1 arasinda, intravaskiiler voliim azligi, kardiyak output azligi, ve disritmilere
bagli sok bulunmaktadir. Metabolik anormalliklerle (hipofosfatemi, hiponatremi, hipokalemi,
hipokalsemi, metabolik asidoz siklikla karsilasilir. Evre 3’te ise (ilag aliminin sekiz-onuncu
giinii) kemik iligi iyilesme belirtileri (rebound l6kositoz, normal trombosit sayim1) goriiliir.

Daha ge¢ donemde geri dontisiimlii alopesi beklenir [14].

Olgumuzda yatisinin ikinci gilinlinde kemik iligi depresyonu diisiindiiren bulgular ve karaciger
fonksiyon bozuklugu, literatiirde de belirtildigi sekilde gozlendi. Ancak PT, PTT degerleri,
takibi boyunca normal sinirlardaydi. Trombosit ve beyaz kiire sayisisinda da diisiis gozlendi.
Ancak fizik muayenede kanama diisiindiirecek bir bulgu olmadigindan transfiizyon yapilmadi.
Hastanin hareketi kisitlanarak travmaya kars1 korundu ve antiasit tedavisi uygulandi. Invaziv

girisimlerden kaginildi.

Kolsisin zehirlenmesinin klinik tedavisi ¢esitli vital organlarin yaygin tutulumu nedeniyle zor

olabilir. Tedavi destekleyici ve semptomatiktir. Gastrik lavaj ve emetikler baslangicta
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endikedir, ¢linkii az miktarda kolsisinin uzaklastirilmasi bile zehirlenmenin ciddiyetini ve
prognozu etkileyebilmektedir. Aktif komiir tozlarinin tekrarlanan dozlarda kullanimi,
kolsisinin enterohepatik resirkiilasyonu bulundugu i¢in yararli olabilir. Yiiksek doz kolsisin
aldigindan siiphelenilen her hasta; uygun sivi, elektrolit tedavisi, hemodinamik
monitdrizasyon ve beslenme saglanmasi icin YBU’de izlenmeli; solunumu yakin olarak takip
edilmelidir. Gastrointestinal kayiplar1 kapatmak ic¢in sivi ve elektrolit replasman tedavisi
yapmak onemlidir. Anemi, l6kopeni ve trombositopeniyi tespit edebilmek i¢in giinliik kan
sayimi yapilmasi; kanamaya neden olabilecek etkenlere karsi onlem alinmasi gerekir.
Lokopeni nedeniyle infeksiyon riski arttii i¢in korunma ve tedaviye yonelik onlemler de
alimmalidir. Kolsisin intoksikasyonu i¢in antidot heniiz kullanimda degildir. Her ne kadar bir

takim ilaglar arastirilmaktaysa da heniiz kullanimlar1 tartismali ve deneysel diizeydedir [15].

Sonug olarak; kolsisin intoksikasyonu vakalarinda gastrik dekontaminasyon islemleri hizla
yapilmalidir. Hastanin genel durumu bagvuru esnasinda stabil olsa bile ilerleyen giinlerde
bircok sistem etkilenebilecegi i¢in solunum, dolasim ve sivi-elektrolit dengesinin g¢ok
yakindan takip edilmesi gerekmektedir. Hastanin klinik durumu ne olursa olsun mutlaka
hastaneye yatirilmalidir. Monitorize edilip yogun bakim iinitesinde takip ve tedavisi

yapilmalidir.
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