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olşisin ve trisiklik antidepresan (TSA) doz aşımları hayati tehlike ya-
ratabilecek toksikolojik acillerdir.1-4 Yoğun bakım şartlarında tedavi
gerektiren antidepresan zehirlenmelerinin büyük bir kısmını TSA

zehirlenmeleri oluşturmaktadır. Graudins ve ark. 1997-2001 yılları arasında
toksikoloji servislerine gelen 256 antidepresan ilaç intoksikasyonu olgusu-
nun %43’ünü TSA alan hastaların oluşturduğunu bildirmişlerdir.5 Bir tri-
siklik antidepresan ile olan akut zehirlenme klinik açıdan sıklıkla karmaşık
bir tablodur. İntoksikasyonda görülen belirtiler antikolinerjik ve kalp üze-

Kolşisin ve Trisiklik Antidepresan
İntoksikasyonu Bulunan Bir Hastada

Renal Replasman Tedavilerinin Kullanımı

ÖÖZZEETT  On yedi yaşında bir bayan hasta intihar girişimi amacıyla annesinin kolşisin tabletlerinden
20 adet (0,5 mg/tb, toplam 10 mg) ve amitriptilin tabletlerinden 40 adet (25 mg/tb; toplam 20 mg/kg)
aldıktan 7 saat sonra koma halinde acil servisimize getirildi. Sinüs taşikardisi ve genişlemiş QRS
kompleksleri bulunan elektrokardiyografisi dışında laboratuvar incelemeleri normaldi. Entübasyon,
gastik lavaj, aktif kömür uygulaması sonrası yoğun bakım ünitesine alınan hastanın Apache II skoru
24, beklenen mortalite oranı %40 idi. Nöbetleri önlemek amacıyla midazolam, alkalinizasyon
amacıyla da bikarbonat infüzyonları başlandı. Yoğun hidrasyon ve zorlu diürez sağlanan hastaya
renal replasman tedavileri uygulandı. Kolşisin ve trisiklik antidepresan doz aşımında kullanımları
netlik kazanmamış olmasına rağmen renal replasman tedavileri alternatif bir tedavi seçeneği olarak
kabul edilebilir.
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AABBSSTTRRAACCTT  17-year-old girl who ingested 20 colchicine tablets (0.5 mg/tablet, total dose: 10 mg)
and 40 amitriptyline tablets (25mg/tablet, total dose: 1 gr) in a suicide attempt was admitted to our
emergency department in a comatous state after 7 hours of ingestion. All laboratory results except
sinus tachycardia and widened QRS complexes on ECG were normal. After endotracheal intubation,
gastric lavage and active charcoal application, she was admitted to the ICU. At the time of admission,
APACHE II score was 24 and expected mortality rate was 40%. Intravenous midazolam infusion was
started to avoid seizures, intravenous sodium bicarbonate infusion was started for alkalinization.
After intense hidration and forced diuresis, renal replacement therapies were started. Although the
role of renal replacement therapies at colchicine and tricyclic antidepressant overdoses remains
unclear, they may be accepted as an alternative choice for treatment in these situations. 
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rine olan etkilerle ilişkilidir. Zehirlenme duru-
munda hasta derhal bir yoğun bakım ünitesine alı-
narak tedaviye başlanılmalıdır.6

Kolşisin ‘colchicum autumnale’ ve ‘gloriosa su-
perba’ bitkilerinden elde edilen bir alkaloiddir.
Kolşisin hücre bölünmesi sırasında sentriyoller ile
bağlantı kurar ve iğ oluşturan mikrotübüllerin iğ
oluşturmasına engel olarak hücre mitozunu meta-
fazda durdurmaktadır. Çocuklarda ailevi akdeniz
ateşi ataklarının önlenmesi ve amiloid profilaksi-
sinde, erişkinlerde ise akut gut atağı, ailevi akdeniz
ateşi, behçet hastalığı ve inflamatuvar barsak has-
talıklarının tedavisinde kullanılmaktadır. İlacın te-
rapötik dozuyla toksik dozu birbirine çok yakındır.
Kolşisin akut, subakut ve kronik toksisiteye yol
açabilmektedir.

Bu sunumda hem kolşisin hem de TSA intok-
sikasyonu bulunan bir hastanın tanımlanmış des-
tek tedavisi yanında renal replasman tedavilerinin
kullanılarak yapılan tedavisi anlatılmaktadır.

OLGU SUNUMU
On yedi yaşında bir bayan hasta intihar girişimi
amacıyla annesinin kolşisin tabletlerinden 20 adet
(0.5 mg/tb, toplam 10 mg) ve amitriptilin tabletle-
rinden 40 adet (25 mg/tb; toplam 20 mg/kg) aldık-
tan 7 saat sonra acil servisimize koma halinde
getirildi. Getirilirken jeneralize nöbet geçirdiği be-
lirtildi. Hastanın acil serviste bilinci kapalı, kan ba-
sıncı 127/94 mmHg, kalp hızı 143 atım/dak,
solunum sayısı 24/dak, periferik oksijen satüras-
yonu %88, vücut sıcaklığı 35,8°C idi. Sinus taşikar-
disi ve genişlemiş QRS kompleksleri bulunan

elektrokardiyografisi dışında hastanın laboratuvar
incelemeleri normaldi. Endotrakeal entübasyon,
gastrik lavaj, aktif kömür (50 g) uygulaması sonrası
hasta yoğun bakım ünitesine alındı. Apache II
skoru 24, beklenen mortalite oranı %40, glaskow
koma skoru 7 idi. Nöbetleri önlemek amacıyla mi-
dazolam (5 mg/st başlanıp 3 mg/st’e düşürüldü, 8
saatte toplam 38 mg),  alkalinizasyon amacıyla da
%8.4 sodyum bikarbonat infüzyonları (2 mEq/kg
bolus yapılıp, 15 mEq/st infüzyon) başlandı. Hid-
rasyon sağlandı, %20 mannitol (150 ml yoğun ba-
kıma kabulünde, 100 ml’de gelişinden 16 saat
sonra) ve furosemid (toplam 80 mg) uygulandı. İlk
24 saat her 4 saatte bir olmak üzere aktif kömür (30
gr) tekrarlandı. On ikinci saatte kreatin kinaz
(57898 U/L) ve karaciğer enzim seviyeleri yükseldi,
lökositoz ve elektrolit dengesizliği gözlendi (Tablo
1). Yoğun bakım ünitesine kabulünden 16 saat
sonra dolaşımdaki rezidüel ilaçların temizlenmesi
amacıyla renal replasman tedavisine karar verildi
ve hasta 3 saat süre ile karbon filtreli hemoperfüz-
yona alındı. Hemoperfüzyondan sonra plazmaferez
(3 saat) uygulanan hasta  daha sonra da hemodiya-
filtrasyona (10 saat) alındı. 48. saatte hastanın rab-
domiyoliz ve pansitopenisi gelişti, vücut sıcaklığı
39°C’ye yükseldi. Trombosit replasmanı yapıldı. 72.
saatte kreatin kinaz ve myoglobin seviyeleri sıra-
sıyla 14012 U/L ve 1200 ng/ml’ye düştü (Tablo 1).
Üçüncü gün bilinci tamamen açılan hasta ekstübe
edildi. Oral beslenmesi ve mobilizasyonu sağlandı.
96 saatin sonunda servise çıkarılan hasta 7 günde
taburcu edildi. Hastanın taburcu olurken bacak-
larda güçsüzlük ve ağrı şikayetleri vardı. Hasta

2. saat 8. saat 24. saat 36. saat 4. gün 7. gün

Lökosit (/ml) 16.1 8.62 5 8.54 4.86 9.13

Hb (gr/dl) 14.1 9.9 8.9 7.97 9.42 10.2

Trombosit (/ml) 244 45.6 45.4 36.7 124 597

CPK (U/l) 1255 57898 15081 42377 11657 595

AST (U/L) 415 409 116 663 309 41

ALT (U/L) 143 157 43 189 233 85

Ca (mg/dl) 6.7 7.1 7.3 8.7 9 9.9

BUN (mg/dl) 10 12 7 6 7 10

Kr (mg/dl) 0.50 0.57 0.62 0.5 0.42 0.58

TABLO 1: Hastanın laboratuvar bulgularının takibi.
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yoğun bakım ünitesine kabul edildiğinde bilinci
kapalı olduğu için başlangıç dönemlerinde görülen
karın ağrısı ve ishal sorgulanamadı, alopesi görül-
medi. Bir hafta sonraki kontrolünde fizik muaye-
nesi ve kreatin kinaz (504 U/L) hariç laboratuvar
testleri normaldi (Tablo 1).

TARTIŞMA
Antikolinerjik etkiler, santral sinir sistemi belirti-
leri (konvulsiyon, koma) ve kardiyovasküler etkiler
(taşiaritmi, QRS genişlemesi ve hipotansiyon) ile
karakterize yüksek doz TSA alımında intoksikas-
yon tedavisi için yoğun bakım gerektirir. Ciddi kar-
diyotoksisite gelişen TSA intoksikasyonlarında
hemodiyaliz ve hemoperfüzyon, kardiyorespiratu-
var destek, erken gastrik lavaj, aktif kömür, spesi-
fik antagonist tedavi, idrar pH’sının değiştirilmesi
ile birlikte denenebilir.

Kolşisin intoksikasyonu hayatı tehdit eden
nadir görülen bir durumdur ve günde 1,5 mg’dan
fazla dozlarda toksik etki göstermeye başlayabilir.
Fatal dozu ise çok değişkenlik gösterir. 7 mg gibi
çok düşük dozlar öldürücü olabildiği gibi çok yük-
sek dozlarda ciddi intoksikasyon görülmeyebilir.7

Aşırı doz kolşisin, etkilenen organlarda hücre bö-
lünmesini inhibe eder. En çok etkilenen organlar
gastrointestinal sistem ve kemik iliği gibi hücre
döngüsünün sık olduğu organlardır. Akut toksisite
bulguları doza bağlı olarak değişmekle birlikte 
hipovolemik şok, nöromusküler paralizi, böbrek
yetmezliği, kalp yetmezliği, aritmi, solunum dep-
resyonu ve konvulsiyonlardır. Hiponatremi, hipo-
kalemi ve metabolik asidoz gelişebilir. Yüksek
dozlarda ölüm görülebilmektedir. Kolşisin intoksi-
kasyonunda tanımlanan spesifik bir tedavi yoktur.4

Tedavi semptomatiktir ve yoğun bakım izlemi ge-
rektirir. Deneysel çalışmalarda antikolşisin antikoru
kullanımı ile ilgili başarılı sonuçlar bildirilmekle
birlikte bu konudaki bildirimler sınırlı sayıdadır.3 

Nötral ve yağda eriyen bir alkaloid olan kolşi-
sin oral yolla alındığında mide-barsak kanalından
hızla emilime uğrar. Maksimum plazma konsant-
rasyonuna ulaşma süresi 0,5-2 saattir. Başlıca ile-
umdan emilir ve oral yolla alındıktan sonra 48 saat
içinde karaciğerde metabolize edilir ve metabolit-
leri safra yolları ile atılır. %20’si ise böbreklerden

kolşisin şeklinde değişmeden itrah edilir. Ciddi
kolşisin intoksikasyonlarında geniş dağılım vo-
lumü, hızlı doku distribüsyonu ve intraselüler
bağlanma afinitesinin yüksek oluşu nedeniyle he-
modiyalizin efektif olmadığı belirtilmektedir.3

Birçok toksin için kombine hemodiyaliz ve hemo-
perfüzyon yöntemi ile klirens oranları, tek tek her
bir yöntem ile elde edilenden daha yüksek bulu-
nur. Plazmaferez etkin fakat en pahalı yöntemdir.
İntoksikasyonların geç döneminde karaciğer yet-
mezliğine yönelik plazma değişimi yapılması he-
moperfüzyona oranla tercih edilir. Hastanemizin
renal replasman tedavisi uygulamasında tecrübeli
ekiplerin bulunması nedeniyle uygulama güvenli,
doğru ve etkin yapılabilmektedir. Teofilin intok-
sikasyonu nedeniyle kombine hemodiyaliz ve he-
moperfüzyon uygulanan hastalarda başarılı
sonuçlar elde edilmiştir.8

İlacın farmakokinetiği gözönüne alınarak; çok
yüksek dozda kolşisin almış olan hastamızın he-
moperfüzyon ve plazmaferez tedavilerinden ayrı
ayrı fayda görebileceği düşünüldü. Hemoperfüzyo-
nun ekstrakorporeal membran oksijenizasyonuyla
beraber hemodinamik desteğinden, plazmaferezin
de proteine bağlı toksinlerin uzaklaştırılması etki-
sinden faydalanılması amaçlandı.

İntoksikasyonlarda karaciğer veya böbrek
hastalığı, hastanın genel durumunda bozulma,
uzamış koma ve geç tip toksisite beklenen durum-
larda renal replasman tedavileri kullanılabilmek-
tedir. Kolşisin gibi TSA’ların da dağılım hacimleri
büyüktür ancak TSA intoksikasyonlarında hemo-
perfüzyon kullanımı ile ilgili başarılı sonuçlar elde
edilen yayınlar bulunmaktadır.2,9 Kolşisin intoksi-
kasyonunda renal replasman tedavilerinin kulla-
nımı ile ilgili ise literatürde tek bir olguya
rastladık. Bu olguda da hemoperfüzyon uygula-
masında yetersiz kalınması nedeniyle kolşisine
spesifik antikorlarla hastanın tedavi edildiği bildi-
rilmektedir.10 Bu literatür bilgileri renal replasman
tedavilerinin hastamızda kullanılma fikrinin oluş-
masını sağladı.

Hemoperfüzyon, heparinize kanın polimer
kaplı tabaka ile kaplanmış aktif kömür partikülle-
rinden oluşan bir sistemden (sorbent) geçirilmesi
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esasına dayanır. Son 20 yılda diyaliz tekniklerinin
etkinliğini artırmak amacıyla hemoperfüzyon uy-
gulamaları başlatılmış ve bu yöntem, üremi, ilaç in-
toksikasyonu, hepatik ensefalopati, şizofreni,
psöriazis gibi birçok hastalıkta uygulanmıştır.11,12

TSA intoksikasyonunda solunum depresyonu, ven-
triküler taşikardi ve ventriküler fibrilasyon gibi
ciddi aritmiler ve QRS intervalinde uzama olan du-
rumlarda hemoperfüzyon kullanımı ilk olarak
Healt ve ark. tarafından rapor edilmiştir.2 Ash ve
ark. ciddi TSA intoksikasyonu olan hastalarda he-
moperfüzyon yönteminin kullanımı ile ilgili dene-
yimlerini yayınladıkları yazıda mortalite oranını
%0 olarak bildirmişler ve hastaların takibindeki ge-
lişmeleri ‘dramatik’ olarak yorumlamışlardır.8

İntoksikasyonun ağırlığı ve ilacın serum kon-
santrasyonunun tayini hemoperfüzyon endikas-
yonu tespiti için önemlidir. Fakat bazı ilaçların
toksik konsantrasyon seviyeleri bilinmemektedir.
O nedenle bu durumlarda ilacın serum konsantras-
yonu tayini sonucu beklenmeden hemoperfüzyon
öncelikle düşünülmesi önerilmektedir.13 Salisilat,
etanol, metanol, etilen glikol intoksikasyonlarında
asidozun daha çabuk düzelmesi ve aminoglikozit-
ler, kloromfenikol, dijital, antineoplastik ilaçlar gibi
suda çözünen ve primer olarak böbreklerden atılan
ilaçlarla oluşan intoksikasyonlarda da hemodiyaliz
veya hemodiyaliz + hemoperfüzyon kombine ola-
rak uygulanması önerilmektedir. Bu bilgilerin ışı-
ğında ciddi kolşisin ve TSA intoksikasyonu olan

hastamıza renal replasman tedavilerinin uygulan-
masina karar verildi. Yağda çözünen ve proteinlere
bağlanan ilaçların ise hemodiyalizle çıkarılmaları-
nın daha etkili olduğu bilindiği için hastamız ön-
celikle hemodiyalize alındı.14,15 Hemoperfüzyon
sonrasında hastamızın genel durumunda düzelme
tespit edildi, kolşisinin proteine yüksek oranda bağ-
landığı göz önüne alınarak hemodiyafiltrasyon ile
devam edildi. Hemoperfüzyonun ekstrakorporeal
membran oksijenizasyonuyla beraber hemodina-
mik desteğinin de TSA intoksikasyonlarında etkin
olduğu bilinmektedir. Hatta doksepin intoksikas-
yonunda hemodiyalizle kombine bir şekilde uygu-
lanan hemoperfüzyonun QRS süresini kısalttığı
gösterilmiştir.16 Hastanın kliniğindeki değişiklikler
esas  alınarak tedavi planında gerekli düzenleme-
lerin yapılması etkin tedavinin anahtarıdır. Bu es-
nada zaten pansitopenisi daha önceden tespit
edilen hasta replasman tekniklerinin yan etkilerin-
den olan trombositopeni ve kanama açısından 
yakın takip edildi, kanama problemi ile karşılaşıl-
madı. Bu olgu sunumununda en önemli eksiklik ise
ilaç kan düzeylerine bakılmamış olmasıdır. Hasta-
nın hospitalizasyonu sırasında gerekli numunele-
rin alınması atlanmıştır. 

Sonuç olarak, renal replasman tedavilerinin
kolşisin ve TSA doz aşımı tedavisindeki yerleri net-
lik kazanmamış olmasına rağmen standart tedavi
planına alternatif bir tedavi seçeneği olarak akla ge-
tirilmelidir.
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