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Kolsisin Intoksikasyonu: Iki Olgu Nedeni ile

Colchicine Intoxication : A Report of Two Cases

OZET Kolsisin, gesitli hastaliklar tedavi ve 6nleme amach kullanilan 6zel bir ilagtir. intoksikasyonu
nadir olmakla birlikte terapétik indeksi dardir ve fark edilmedigi durumlarda yiiksek mortalite ile
iligkilidir. Ciddi hiicresel hasara ve ¢oklu organ fonksiyon bozuklugu ve yetmezligine sebep ol-
maktadir. Klinik belirti ve bulgular latent periyodun sonrasinda ti¢ fazda goriiliir. Birinci fazda elek-
trolit ve sivi imbalanst ile birlikte gastrointestinal bulgu ve belirtiler 6n plandadir. Tkinci fazda, bes
ve yedinci giinlere kadar olan dénemde goriilmekte ve kalp yetmezligi, aritmi, kemik iligi depres-
yonu, bobrek yetmezligi, karaciger hasari, respiratuar distres ve koagiilopati gibi yasami tehdit eden
bulgular belirginlesmektedir. fyilesme fazi olarak bilinen sonuncu faz rebound l6kositoz ve alopesi
ile kendini gostermektedir. Bu ¢aligmada, kolsisinle 6zkiyim nedeni ile hastaneye getirilen 28 ve 33
yaslarindaki iki kadin olgunun klinik 6zellikleri ve intoksikasyon sonuglar1 sunulmustur.

Anahtar Kelimeler: Kolsisin; intihar; agir1 doz

ABSTRACT Colchicine is a unique drug for the treatment and prevention of several diseases. Al-
though intoxication is relatively uncommon, it has narrow therapeutic index and associated with
a high mortality rate when it is unrecognized. The drug has serious cellular damage effects and may
leads to multiple organ dysfunction and failure. Clinical signs and symptoms are seen in three phase
after a latent period. In the first phase, majority of the clinical findings are gastrointestinal signs and
symptoms with fluid losses and electrolyte imbalance. The second phase is manifested with life-
threatening findings like cardiac insufficiency, arrhythmias, bone marrow depression, renal failure,
hepatic injury, respiratory distress, coagulopathy until the 5% to 7 days. The last phase that is
known as recovery phase is marked by a rebound leukocytosis and alopecia. In this review, two
different cases, 28-year-female and 33-year-female who had admitted to the hospital as suicide with
colchicine are reported with clinical features and outcomes of intoxication.

Key Words: Colchicine; suicide; overdose
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olsisin, alkaloid yapida olan ve 150 yili agkin siiredir gut hastali-

ginin tedavisinde kullanilan bir ilagtir. Kolsisin ayrica, ailevi ak-

deniz atesi (AAA) hastaliginda ataklar1 6nlemek amaciyla; primer
biliyer siroz, amiloidoz ve kondiloma akuminata gibi bir¢ok hastaligin
tedavisinde de kullanilmaktadir.

Kolsisin zehirlenmesi nadir goriillmektedir. Ancak, terapotik doz-
larda veya 6zkiyim amach yiiksek doz aliminda 6liimle sonuglanabilen
siddetli toksik etkiler goriilebilmektedir.

Turkiye Klinikleri ] Case Rep 2016;24(2)
180



Zincircioglu et al.

Anesthesiology and Reanimation

Kolsisin oldukgca dar terapétik araliga sahiptir.
Erigkinlerde 0,5-2 mg/giin, ¢ocuklarda ise 0,5
mg/giin dozlarinda kullanilmas1 6nerilmektedir.
Kolsisinin 0,5-0,8 mg/kg dozunda alimi siddetli
toksik etkiler olustururken, 0,8 mg/kg'dan daha
yliksek dozda veya toplam 40 mg tizerindeki doz-
larda alimi genellikle 6limciil seyretmektedir.!

I OLGU SUNUMLARI

OLGU 1

AAA tanili, 45 kg agirhiginda 28 yagindaki kadin
olgu, 6zkiyim amaciyla 50 draje kolsisin (Colchi-
umdispert draje 0,5 mg) alimindan 12 saat sonra
bulant1 ve kusma sikdyetlerinin olmas: tizerine ya-
kinlari tarafindan bir saglik merkezine gotiiriilmiis.
Burada mide lavaji uygulanmas: yapildig1 6greni-
len olgu, ardindan taburcu edilmis. Ancak sikdyet-
lerinin devam etmesi {izerine ayni giin iginde
hastanemiz acil servisine bagvuran olgu, acil ser-
viste nazogastrik sonda yoluyla aktif kémiir uygu-
lamasindan sonra, izlem ve tedavi amagh yogun
bakim servisimize yatirildi.

Klinige kabuliinde olgunun bilinci agik, koo-
pere ve oryante idi. Bagirsak seslerinin hiperaktif
olmas1 disinda diger sistem muayene bulgulari nor-
mal bulundu. Kan basinci 94/68 mmHg, nabiz
118/dk, solunum sayis1 16/dk ve viicut 1s1s1 36,5°C
olarak ol¢iildi. Monitérize edilerek, sol radial arter
yoluyla arter kaniilii, sag vena jugularis interna yo-

luyla santral venoz basing (SVB) kateteri takilarak
yogun sivi resiisitasyonu uygulandi. Spontan solu-
numda 2 L/dk oksijen destegi saglandi. Olgunun
yogun bakima kabuliinde kolsisin aliminin {izerin-
den 24 saatten daha uzun siire ge¢mis olmasindan

dolay1 aktif komiir uygulamas: yalnizca tek doz
(1 g/kg) olarak tekrarlandi.

Olgunun yogun bakima kabuliinden taburcu-
luga kadar gegen siire i¢cinde laboratuvar degerleri
Tablo 1’de goriilmektedir. Olguda tablodaki labo-
ratuvar degerlerine ek olarak hipokalemi (2,8
mg/dL) ve hipokalsemi (6,8 mg/dL) gelismis ve
uygun sekilde replase edilmistir. Tedavi sonrasi po-
tasyum degeri 4,2 mg/dL’ye ve kalsiyum degeri 8,6
mg/dL’ye ¢ikmigtir.

[zlemin ilk sekiz giiniinde hemoglobin ve
trombosit degerlerinin diigmesi ve pihtilagma test-
lerinin bozulmasi (Tablo 1) nedeni ile olguya ¢oklu
sayida eritrosit siispansiyonu, aferez trombosit ve
taze donmus plazma transfiizyonlar1 (TDP) uygu-
landi. Tam kan incelenmesinde pansitopeni olmasi
nedeni ile graniilosit koloni stimiile edici faktor (G-
CSF) (Filgastrim) 24 saat ara ile subkiitan yolla 0,5
MIU (5 pg/kg) dozunda iki kez uygulandi. Izlemi-
nin dérdiinci giintinde solunum sikintisi gelismesi
iizerine, olgu orotrakeal yolla entiibe edilerek me-
kanik ventilasyon destegine alindi. Entiibasyonla
es zamanl alinan solunum sekresyon kiiltiiriinde
Acinetobacter baumannii iremesi oldu ve kolistin
tedavisi baglandi. Es zamanli ¢ekilen toraks bilgisa-

TABLO 1: Olgu 1’e ait laboratuvar degerleri.

AST(U/L)  ALT(UL) CK (ULL) PT (sn)

Kabulde 2n 63 331 20,9
2. glin 215 53 746 13,3
4. gin 275 127 892 11,2
6. glin 47 70 875 12,1
8. glin 104 173 238 13,1
10. glin 82 165 158 12,1
14. gun 27 58 164 11,8
18. glin 25 39 68 12,3
Tabureu 28 38 22 12

aPTT (sn) INR Hb(g/dL)  WBC10YUL PLT10%UL
34,2 18 123 27 400
40,6 115 8,1 54 61
215 0,97 74 2,7 50
213 1,05 9,1 12,3 77
19,1 1,14 8,9 12,4 132
18,5 1,05 104 14 308
18,9 1,09 1.8 11,9 772
19,6 1,07 114 44 734
206 09 12 52 364

AST: Aspartat aminotransferaz; ALT: Alanin aminotransferaz; CK: Kreatinin kinaz; PT: Protrombin zamani; aPTT: Parsiyel tromboplastin zamani; INR: International normalized ratio;

WBC: White blood cell (I6kosit); PLT: Platelet (trombosit).
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yarli tomografi (BT)’de bilateral daginik yerlesimli
buzlu cam dansitesinde infiltrasyon alanlari sap-
tandi.

Yogun bakim tedavisinin dokuzuncu giiniin-
den itibaren laboratuvar degerlerinin normal sinir-
lara yaklagmasi ve solunum fonksiyonlarinin
diizelmesi tizerine olgu ekstiibe edilerek spontan
solunuma ayrildi. Izleminin 16. giiniinde alopesi
baglad: ve kisa siirede total alopesi gelisti.

[zleminin 20. giiniinde tedavisi tamamlanan ve
genel durumu diizelen olgu sifa ile taburcu edildi.
Taburcu edilmeden 6nce, bilgilerinin ve tedavi sii-
recinin tibbi bir makalede kullanilabilecegine dair
olgudan bilgilendirilmis olur formu alind:.

OLGU 2

Otuz ii¢ yasinda, 55 kg agirligindaki, evli kadin
olgu, oglunun AAA nedeni ile kullandig: Colchium
dispert 0,5 mg drajeden 6zkiyim amagh 89 adet ig-
tikten bir saat sonra acil servise getirilmis. Acil ser-
viste mide lavaj1 ve aktif komiir uygulamasindan
sonra, izlem ve tedavi amaciyla yogun bakim ser-
visimize kabul edildi.

Klinige kabuliindeki muayenesinde olgunun
bilinci agik, koopere ve oryante idi. Abdominal
bolgede agn tarifliyordu ve dinlemekle barsak ses-
leri hiperaktif bulundu. Olgunun gelisinde diyaresi
mevcuttu. Kan basinc: 110/70 mm/Hg, nabiz 85/dk,
solunum sayis1 17/dk ve viicut 1s1s1 36,5°C olarak
6l¢iildi. Olgunun yogun bakima kabulden tabur-

culuga kadar gecen siire icerisindeki laboratuvar
degerleri Tablo 2’de goriilmektedir. Verilmeyen
diger biyokimyasal degerler normal simirlarda idi.

Olgu monitérize edilerek, spontan solunumda
2 L/dk oksijen destegi saglandi. Aktif komiir uygu-
lamasi, 0,5 mg/kg’dan alt1 saatte bir 24 saat boyunca
tekrarlandi.

[zleminin ikinci giiniinde karaciger enzimle-
rinde yiikselme olan, abdominal agr1 sikayeti artan
ve diyaresi devam eden olguya cekilen abdominal
BT’de hepatomegali saptandi. Abdominal agr1 ile eg
zamanh solunum sikintis1 baglayan olgunun ¢eki-
len toraks BT’sinde bilateral pnémoni ile uyumlu
konsolidasyon alanlari, plevral efiizyon ve atelek-
tazik alanlar saptandi. Solunum sikintisinin artmasi
iizerine olgu, izleminin ikinci gliniinde orotrakeal
yolla entiibe edilerek mekanik ventilasyon deste-
gine alind1. Entiibasyon sonrasinda alinan solunum
sekresyon kiiltiiriinde metisiline direngli koagiilaz-
negatif stafilokok tiremesi iizerine linezolid teda-
visi baglandi.

[zleminin ilk alt1 giiniinde hemoglobin ve
trombosit degerlerinin diismesi ve pihtilagma test-
lerinin bozulmasi (Tablo 2) nedeni ile ¢oklu sayida
eritrosit slispansiyonu, aferez trombosit ve TDP
transfiizyonlar uygulanda.

[zlemin yedinci giiniinden itibaren laboratu-
var degerleri normal sinirlara dondii. Yatiginin 14.
giintinde solunum fonksiyonlar: diizelen olgu eks-
tiibe edildi. Es zamanl alopesi bagladi. Izleminin

TABLO 2: Olgu 2'ye ait laboratuvar degerleri.

AST(U/L)  ALT(UL) CK (UL) PT (sn)
Kabulde 691 318 115 40,3
2. gln 754 324 401 28,7
4. giin 608 199 791 16,4
6. glin 220 118 1149 14,2
8. glin 77 86 787 14,5
10. glin 31 43 449 14,3
14. glin 49 33 276 12,4
18. glin 21 22 154 13,9
Tabureu 23 20 135 13,1

APTT (sn) INR Hb (gr/dity WBC10%UL PLT10YUL

46,2 411 144 25,2 226

58 2,05 10,2 6,6 33
437 1,35 7.9 08 18
317 113 87 71 2
28,9 1,21 10 18,8 77
289 116 8,9 30,9 203
28,6 0,95 9 195 368

27 1,1 86 15,7 327
284 1,02 98 118 310

AST: Aspartat aminotransferaz; ALT: Alanin aminotransferaz; CK: Kreatinin kinaz; PT: Protrombin zamani; aPTT: Parsiyel tromboplastin zamani; INR: International normalized ratio;

WBC: White blood cell (I6kosit); PLT: Platelet (trombosit).
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21. giiniinde fizyolojik parametreleri tamamen
normale donen ve tedavisi tamamlanan olgu sifa
ile taburcu edildi. Olgu taburcu edilmeden 6nce,
bilgilerinin ve tedavi siirecinin tibbi bir makalede
kullanilabilecegine dair bilgilendirilmig olur formu
alind.

I TARTISMA

Kolsisin ¢ok eski ve iyi bilinen, nétral lipofilik al-
kaloid yapida, ilimh antiinflamatuar ve giiglii mitoz
engelleyici 6zellikleri ile bagta gut ve AAA olmak
tizere bircok romatolojik hastaligin tedavisinde
kullanilan bir ilagtir.!? Kolsisin antiinflamatuar et-
kisini nétrofil mobilitesini ve aktivitesini bozarak
gostermektedir. Ayrica, iirik asit kristallerinin de-
polanmasini ve hiicresel mitozu engellemektedir.
Kolsisin, intraseliiler tiibiil proteinlerine baglana-
rak mikrotiibiiler agda bozulma olusturmakta ve
bunun sonucunda golgi aparatina protein alimi, en-
dositoz ve ekzositoz azalmaktadir. Hiicre yapisinin
degismesi ile seliiler motilite deprese olmakta ve
mitoz durmaktadir.? Kolgisinin mitozu engelleme
ozelliginden dolay: hiicresel dongiiniin hizh oldugu
gastrointestinal ve kemik iligi gibi organlar toksisi-
teden daha fazla etkilenen organlardir.? Oral yolla
alindiktan sonra gastrointestinal sistemden emilimi
hizlidir. Karacigerden ilk geciste deasetilasyon yo-
luyla metabolize edildikten sonra safra ve feces yo-

luyla atilmaktadir. Tlacin enterohepatik sirkiilas-
yona girmesi etkinin uzamasina neden olmaktadir.
Kolsisin %10-20 oraninda da bobrekler yoluyla
atilmaktadir. Toksik miktarda kolgisin aliminda
veya hepatik bozukluga bagli deasetilasyon isle-
minin yeterli diizeyde yapilamadigi durumlarda
renal atilim oranlar1 da artmaktadir. Fakat hem
renal hem de hepatik hastalik mevcudiyetinde
toksisite riski biiyitk oranda artmaktadir.?

Kolsisinin nontoksik, toksik ve oldiiriicii doz-
lar1 arasinda net olarak ayrim yapilamamaktadir.
Total 50-60 mg'lik (1 mg/kg) doz alimindan sonra
siddetli toksik etkileri takiben sagkalim olabilirken,
0,5 mg/kg'in altindaki dozlarin aliminda bile kar-
diyojenik sok ve oliimle sonuglanabilmektedir.*”
Bizim hastalarimizdan ilk olgu 0,55 mg/kg, ikinci
olgu 0,8 mg/kg dozunda kolsisin almust1. Iki olgu-
muzda da siddetli toksik etkiler gortildii. Ancak
uygun izlem ve tedavi ile her iki olgu da sifa ile ta-
burcu edildi.

Kolsisin intoksikasyonunda gastrointestinal,
respiratuar, hematolojik, kardiyovaskiiler, renal
ve norolojik sistemleri iceren multipl organ etki-
lenmesi goriilmektedir. Belirti ve bulgular 4-12
saatlik latent periyodun sonrasinda ortaya ¢ik-
makta ve klinik olarak ii¢ fazda incelenmektedir.
(Tablo 3).28

TABLO 3: Kolsisin intoksikasyonu klinik fazlari ve bulgulari.™

Gastrointestinal semptomlar
1{0-24 saat) Vollim agigi
Lokositoz
11 {2-7 giin) Solunum sikintisi
ARDS, hipoksemi
Kardiyovaskiler sok
Trombositopeni, DIC
MiyelosUpresyon, nétropeni
Hiponatremi, hipokalsemi, hipofosfatemi
Metabolik asidoz
Rabdomiyoliz, miyoglobindri, oligitrik renal yetmezlik.

11l{1-2 hafta) Rebound I8kositoz, alopesi

Faz Komplikasyon Tedavi
Gastrik lavaj

intravendz sivi replasmani, sok tedavisi ile birlikte gerekirse vazopressdr ajan kullanimi

Oksijen destegi, endotrakeal entilbasyon ve mekanik ventilasyon destegi

Monitdr, SVB, Swan-Ganz kateteri, vazopressor ajan kullanimi
Kan Uriinleri ile replasman

Kan kiltir, antibyotik tedavisi

Elektrolit replasmani

Volim dengesinin korunmasi

Sivi replasmani ve didiretik ile zorlu ditirez

ARDS: Akut respiratuar distres sendromu; SVB: Santral vendz basing; DIC: Disseminated intravascular coagulation.
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FAZ 1

flag alindiktan sonraki ilk 24 saati icermektedir. Bu
fazda gastrointestinal sistem bulgulari ile siv1 kayb,
elektrolit bozukluklar1 ve hipovolemik sok gorii-
lebilmektedir. Tedavide ila¢ uzaklastirma y6n-
temleri yaninda intravenéz sivi replasmani 6n
planda olmalidir. Bu fazda gerekli siv1 resiisitas-
yonuna ragmen hipotansif seyreden hastalarda
vazopressor tedavi uygulanmalidir. Olgu 1’de
yogun bakima yatista bulanti, kusma bulgular
mevcut iken ikinci olgumuzda bu bulgulara eglik
eden diyare mevcuttu. Bu hastalara SVB 6l¢iimi
rehberliginde siv1 ve elektrolit resiisitasyonu uy-
gulanmis ve yeterli sivi-elektrolit dengesi saglan-
misgtir.

[la¢ alimindan sonraki ilk bir-iki saat igeri-
sinde kolsisinin hizla uzaklastirilabilmesi amaciyla
gastrik lavaj, ardindan aktif kdmiir uygulamasi 6ne-
rilmektedir.?

Enterohepatik resirkiilasyona girmesi nedeni
ile toksisitenin akut déneminde tekrarlayan doz-
larda aktif komiir uygulamas: faydalidir.»” Sunulan
her iki olguda da bu amagcla ilk bagvuruda ve ilk 24
saat tekrarlayan aktif komiir uygulamas: yapilmis-
tir.

Kolsisinin genis dagilim hacminin olmast, pro-
teine yiiksek oranda baglanmasi ve nispeten renal
atilimin diistik oranda olmasi nedeni ile zorlu diii-
rez, hemodiyaliz, hemoperfiizyon yontemleri ilag
uzaklagtirmasinda etkisizdir. Hemodiyalizin renal
yetmezlik disinda endikasyonu yoktur ve olgulari-
mizda da uygulanmamustir.

FAZ 2

Ila¢ alimindan sonra 24-72 saat icerisinde basla-
maktadir. Hayat1 tehdit edici komplikasyonlar bu
evrede goriilmektedir.! Faz 2 yaklagik bes-yedi giin
icerisinde sonlanmaktadir. Bu fazda kardiyak yet-
mezlik, aritmiler, hepatik hasarlanma, kemik iligi
depresyonu, koagiilopati, solunum yetmezligi,
renal yetmezlik ve noromuskiiler bozukluklar gé-
rillebilmektedir.!

Kolsisin toksisitesinde gelisen hipotansiyon
1. fazda voliim kaybina baglh iken 2. fazda miyo-
kardiyal depresyon ve intravaskiiler sivinin eks-

travaskiiler alana ekstravaze olmasi nedeni ile go-
rillebilmektedir. Dogrudan miyokardiyal hasara
bagli kardiyojenik sok gelisimi kotii prognoz belir-
tecidir.'” Kolsisin ayrica, kardiyak iletimi bozarak
aritmilere ve hatta asistoliye neden olabilmektedir.
Elektrokardiyografik degisiklikler ST ve T dalga
degisiklikleri ve serum troponin I yiiksekligi akut
miyokard hasarinin gostergesi olabilmektedir ve
kardiyovaskiiler kollaps gelisim riski olugturmak-
tadir. Her iki olgumuzda da kardiyak toksisite bul-
gular1 goriilmemistir.

Hepatoseliiler hasara bagli olarak aspartat ami-
notransferaz (AST), alanin aminotransferaz (ALT),
ve alkalen fosfataz (ALP) yiikselmekte ve hepato-
megali siklikla goriilmektedir. Ancak fulminan he-
patit nadirdir."! Her iki olgumuzda da hepatoseliiler
hasara bagl enzim yiiksekligi goriilmiis, olgu 2’de
ek olarak batin BT’de hepatomegali saptanmustir.

Loékopeni, trombositopeni ve tiiketim koagii-
lopatisi toksisitenin dort-yedi giintinde en ciddi
diizeye ulagmaktadir.!! Dissemine intravaskiiler
koagtilasyon ve sepsis siklikla bu fazi komplike hale
getirmektedir. Hematolojik ¢aligmalar, fibrinojen
diizeyinin azaldigini ve fibrin yikim iirtinlerinin
arttigini gostermektedir. Her iki olguda da 16kosi-
tozu takiben kemik iligi depresyonuna bagli 16ko-
peni, anemi ve trombositopeni goriilmiis ve es
zamanli pihtilagma testleri bozulmustur. Her iki ol-
guya da ¢oklu sayida eritrosit, aferez trombosit ve
TDP replasmani uygulanmistir. Kolsisin toksisi-
tesinde G-CSF tedavisi kemik iliginde nétrofil
iretimini artirarak tedaviye olumlu katkida bulu-
nabilmektedir.!! Fakat toksisiteye bagli gelisen
kemik iligi baskilanmasi kisa 6miirlii oldugu i¢in
yalnizca hayati tehdit eden sepsis vakalarinda G-
CSF tedavisi 6nerilmektedir. Olgu 1’de ciddi 16ko-
peni ile birlikte ciddi sepsis gelismesi nedeni ile
G-CSF 24 saat ara ile subkiitan yolla 0,5 MIU (5
ng/kg) dozunda iki kez uygulanmustir. Tkinci olguda
da lokopeni ve sepsis tablosu gelismis olmakla bir-
likte ilaca ulasilamadigindan G-CSF tedavisi uygu-
lanamamustar.

Solunum sikintis: vakalarin yaklasik ticte bi-
rinde goriilmektedir ve yaygin kas giigsiizliigiiniin
ve akut respiratuar distres sendromu (ARDS)’nun
bir sonucudur.'? Kolsisinin ayrica, akcigerlere
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dogrudan toksik etki ile kapiller kagaga neden ol-
dugu diistintilmektedir. Uzamis hipotansiyon,
sepsis ve multiorgan yetmezligi bu sendromun ge-
lismesinde 6nemli rol oynayabilmektedir. Her iki
olgumuzda da pnémoni ve mekanik ventilasyon
destegi gerektirecek diizeyde solunum yetmezligi
gelismistir. Ancak etkin antibiyoterapi ve solunum
destegi ile solunum tedavisi saglanmigtir.

Kolsisin intoksikasyonunda ayrica hipovolemi,
hipoksi ve miyoglobiniiriye baglh renal yetmezlik,
hipotansiyon ve hipovolemiye bagh laktik asidoz,
metabolik asidoz yaygin olarak goriilebilmekte-
dir."”? Her iki olgumuzda da bu komplikasyonlarla
kargilagilmamistr.

Bu hastalarda ayrica hipofosfatemi, hiponat-
remi, hipokalsemi ve hipomagnezemi gibi elek-
trolit degisiklikleri sivi kaybina bagh olarak
goriilebilmektedir. Iki olgumuzda da elektrolit de-
gisiklikleri goriilmiis ve replase edilmistir.

Mental durum, depresyondan deliryum, nobet
ve komaya kadar ilerleyen degisiklikler gosterebil-
mektedir. Periferik noropati, derin tendon refleks-
lerinin kaybi, asendan paralizi geg siirecte goriilebil-
mektedir. Tim bu etkilere miyelin dejenerasyonu-
nun neden oldugu diistiniilmektedir. Her iki olgu-
muzda da ajitasyon nedeni ile sedatif ajan inflizyonu
kisa siireli uygulanmis olmakla birlikte, ad1 gegen
mental durum degisiklikleri gériilmemistir.

Kolsisin intoksikasyon tedavisi temelde destek
tedavisine dayanmaktadir. Tablo 3’te fazlar sirasin-
daki organ etkilesimleri ve tedavi 6nerileri sinif-
landirilmigtir. Bu asamada G-CSF tedavisine ek
olarak, alternatif secenek, heniiz kullanimi ¢ok si-
nirh olmakla birlikte kolsisin spesifik fab fragmam
uygulamasidir.! Kolsisin spesifik fab fragmanlar
kolsisin ile immiinize edilmis hayvanlardan elde
edilmekte ve tiibiiline baglanmis kolsisinin etkisini
tersine gevirerek etki gostermektedir. Fab fragman
uygulamas: hayat1 tehdit eden hemodinamik ins-
tabiliteyi hizla diizeltebilirken kemik iligi siipres-
yonu tizerine etkisi ¢ok belirgin degildir.?

FAZ 3

Rebound 16kositoz ve alopesi, derlenme fazinin
belirtecleridir. Alopesi derlenme fazinda oldukga

yaygin goriillmektedir, derlenmenin tipik be-
lirtecidir ve toksik alimdan sonraki 6-30 giin
icinde goriilebilmektedir*!" Dokiilen saglarin
birkag hafta i¢cinde yeniden ¢ikmasi beklenmek-
tedir.

Kolsisin toksisite tedavisi temel olarak destek
tedavisi seklindedir.! Destek tedavisi, uygun
s1v1 ve antibiyotik yonetimine ek olarak yakin he-
modinamik monitdrizasyonu igermelidir. Kalan
ilacin uzaklagtirilmas: ve enterohepatik re-sirkii-
lasyona girmesinin 6nlenmesi amaciyla gastrik
lavaj ve tekrarlayan dozlarda aktif komiir uygu-
lanmalidir."? Sekonder enfeksiyon siiphe veya
varliginda antibiyotik tedavisi baglanmalidir.? L6-
kopeni mevcudiyetinde eger ulasilabiliyorsa G-
CSF kullanimi goéz 6niinde bulundurulmalidir.
G-CSF uygulamasi kemik iliginde nétrofil iireti-
mini hizlandirmasinin yaninda sepsis gelisimini
de 6nlemeye yardimci olmaktadir. Ekstrakorpo-
real eliminasyon yontemlerinin tedavi siirecine
etkisi yoktur. Kolsisin spesifik fab fragmanlar: ba-
sarili olarak kullamilmigtir. Fakat ticari olarak ula-
silabilirligi sinirhidir.!

N-asetil sisteinin asetaminofen toksisitesinde
uygulanan protokol dozlarinda verilebilecegi, bu
sekilde kolsisinin endojen antioksidanlar {izerin-
deki inhibitor etkisini, dolayisiyla da hiicre
yikimini azalttig1 ve faydali olabilecegi 6ne sii-
rilmistiir. Ancak mekanizmasi tam aydinlatilma-
d1g1 ve bu konuda yeterli ¢aligma olmadig icin
oneri niteliginde kalmigtir."

0 SONUC

Kolsisin terapotik dozlarda ciddi toksik etkiler
olusturabilirken, yiliksek doz aliminda klinik
tablo hafif seyredebilmektedir. Ayrica, ilag ali-
mindan sonraki latent fazda toksik etkiler goriil-
mezken 24-48 saat sonra toksik etkilerin hayat
tehdit eden boyutlara ulasabilecegi dikkate alin-
malidir. Bu nedenle kolsisin toksisitesi ile bagvu-
ran hastalar alinan doz miktarina ve gelisteki
klinik durumuna bakilmaksizin mutlaka monit6-
rize edilerek yogun bakimda izlem altina alinma-
hdar.
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