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RESUMEN

Mujer de 36 afios de edad que acudio al Servicio de Emergencia por nauseas, vomitos y diarrea, y no mencioné haber
ingerido 60 comprimidos de colchicina de 0,5 mg. Se le diagnostico diarrea aguda y fue dada de alta. Reingresé al dia
siguiente por debilidad y mareos, manifestando recién la ingesta de colchicina. La evolucion fue torpida, falleciendo a
los tres dias de la ingesta.

Palabras claves: colchicina, intoxicacion, diarrea.

ABSTRACT

A 36-year-old woman who went to the Emergency Service for nausea, vomiting and diarrhoea, and did not mention ingesting 60
tablets of colchicine 0,5 mg. She was diagnosed with acute diarrhea and was discharged. She was readmitted the next day due to
weakness and dizziness, manifesting the intake of colchicine. The evolution was torpid, dying three days dfter ingestion.

Keywords: colchicine, poisoning, diarrhea.

INTRODUCCION

La colchicina es un alcaloide utilizado para el tratamiento de
gota, enfermedad de Behcet, sarcoidosis, psoriasis y fiebre
mediterraneo familiar y ultimamente se ha investigado
en COVID-19.! Se encuentra en las plantas Colchicum
autumnale 'y Gloriosa superba. La intoxicacion por
colchicina es rara, sin embargo, es grave y potencialmente
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letal, como ya se sefial6 en un caso reportado previamente
en nuestro medio?, por lo que el diagnostico precoz y
manejo inicial es muy importante. Presentamos el caso de
una paciente suicida que fallecid por dicha intoxicacion,
pero que inicialmente se presentd solo con diarrea aguda.

PRESENTACION DEL CASO

Paciente mujer de 36 ailos, refiri6 que dos dias antes del
ingreso ingiri6 con fines suicidas 60 comprimidos de
colchicina de 0,5 mg, present6 nduseas, vomitos y diarrea,
acudi6 al Servicio de Emergencia sin revelar la ingesta del
farmaco. Le indicaron suero endovenoso y posteriormente
fue dada de alta. Reingres6 al dia siguiente por debilidad
y mareos, manifestando recién la ingestion de colchicina.
Neg6 antecedentes patologicos

Al examen fisico: frecuencia cardiaca 100/min, FR 20/
min, PA 90/60 mm Hg, afebril, con frialdad distal, palidez,
ruidos cardiacos y pulsos periféricos débiles, abdomen
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distendido doloroso a la palpacion, sin rebote. El resto del
examen fue normal.

El hemograma mostré una hemoglobina de 17,3 gr/dl,
leucocitosis de 50 800/mm?® con 53% de abastonados y
plaquetas normales. El resto de los resultados se muestran
en la tabla N°1 donde se observo acidosis metabolica severa
con anion gap elevado, alcalosis respiratoria, lactacidemia,
hipoxemia, azoemia y gradiente alveolo arterial elevada.
En el electrocardiograma se evidencié taquicardia sinusal.
Alas dos horas del ingreso presentd mal patron ventilatorio,
cianosis, confusion, saturacion de oxigeno de 69 % y
paro cardiaco, se realizaron maniobras de RCP basico y
avanzado, sali6 del paro a los 10 minutos, quedd en coma,
con tubo endotraqueal conectado a ventilador mecanico,
fluidoterapia con cloruro de sodio 9 %o, poligelina y soporte
vasopresor con noradrenalina; ademas, recibio bicarbonato
de sodio al 8,4% enbolo y en infusioén para pasar en 24 horas.
En el examen aparecieron crepitantes difusos en ambos
pulmones por lo que se sospechdé neumonia aspirativa y se
inicié cobertura antibidtica con ceftriaxona y clindamicina.
Fue evaluada por nefrologia para la realizacion de una
hemodialisis de emergencia. Llego a recibir una dosis de 50
g. de carbon activado a las tres horas del ingreso. Durante la
hospitalizacion la glicemia cay6 a 67 mg% (a las 53 horas
de la ingesta).

Tabla 1. Examenes auxiliares al ingreso

Ocho horas después del ingreso presenté un segundo paro
cardiaco, se iniciaron las maniobras de RCP, saliendo
a los dos minutos. Dos horas después presenté un tercer
paro cardiaco sin recuperacion a pesar del soporte basico
y avanzado, falleciendo a las 59 horas de la ingesta de
colchicina (tercer dia). La evolucion se muestra en la figura
1.

DISCUSION

La colchicina se absorbe bien por via oral y la concentracion
pico en sangre ocurre entre la media hora a tres horas, con
una biodisponibilidad de 25 a 50 %, su metabolismo es
hepatico mediante la CYP 3A4, a través de la desacetilacion
y desmetilacion.*® Su volumen de distribucion es alto,
de 7 a 10 L/kg y en sobredosis de 21 L/kg, por lo que la
hemodialisis y la hemoperfusion no sirven para eliminar
este toxico.” Sus metabolitos se excretan por orina y
por bilis, y tienen circulacion enterohepatica debido a la
excrecion biliar. Su vida media es de 4,4 a 16 horas en dosis
terapéuticas y en casos de intoxicacion aumenta hasta 11 a
32 horas.?

Interacciona con otros farmacos como antifiingicos,
diclofenaco, doxiciclina, isoniazida, nicardipina, propofol,
claritromicina, azitromicina, eritromicina, lopinavir,
ritonavir, atorvastatina, ciclosporina y verapamilo entre

Valores normales

pH 7,056

FiO2 100

paO2 (mm Hg) 182,8

pCO2 (mm Hg) 18,2

HCO3 (mEq/L) 52

Lactato (mmol/L) 9,8

Sodio (mEq/L) 1359

Potasio (mEq/L) 3,72

Cloro (mEq/L) 110,9

Calcio i6nico (mmol/L) wa

Glucosa (mg%) 121 70-110
Creatinina (mg/dl) 2,74 05-1,4
Tiempo de protrombina -INR 37,17, 19% - 2,93

TGO (UI/L) 391 0-34
TGP (UI/L) 74 0-37
FA (UI/L) 788 40 - 129
DHL (UI/L) 6633 240 - 480
CPK total (UI/L) 613 0-190
CPK MB (UI/L) 136 0-25
Amilasa (UI/L) 271 28 - 100
PCR (mg/dl) 21,24 0-5

FiO2: fraccion inspirada de oxigeno, paO2: presion arterial de oxigeno, pCO2:
presion arterial de didéxido de carbono, HCO3: bicarbonato, TGO: transaminasa
glutamico oxalacética, TGP: transaminasa glutamico piruavica, FA: fosfatasa alcalina,
DHL: deshidrogenasa lactica, CPK: creatinfosfoquinasa y PCR: proteina C reactiva.
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Figura 1. Evolucion del caso reportado segin horas desde la ingesta.

otros, que prolongan su vida media y por lo tanto su
toxicidad inclusive con dosis terapéuticas de colchicina.*!!
Tiene un margen terapéutico estrecho, por lo que puede
haber toxicidad aun a dosis terapéuticas. La paciente ingirid
30 mg del medicamento, equivalente a aproximadamente
0,5 mg/kg de peso. La dosis toxica es variable, reportandose
una mortalidad de 10% con la ingesta 0,5 mg/kg y de
100% con 0,8 mg/Kg12; sin embargo, hay casos de muerte
con dosis de 0,5 mg/kg como en este caso y también hay
individuos que han sobrevivido a ingestas de 0,8 mg/kg.
Probablemente, la mortalidad tiene que ver con el tiempo
entre la ingesta y el acceso al tratamiento.'*'* Otros autores
han reportado cuadros severos con dosis tan bajas como de
0,2 mg/Kg, por lo que proponen replantear la dosis toxica
de colchicina."

La colchicina actiia uniéndose a la tubulina, una proteina
intracelular importante para la mitosis, por lo tanto, esta
se detiene. El resultado es que se afectan aquellos tejidos
y sistemas que tienen gran recambio, como foliculo piloso,
médula 6sea y tracto gastrointestinal. Es cardiotdxica,
se une a los microtibulos de la célula miocardica y se
puede encontrar taquicardia y trastornos de la conduccion,
también se ha reportado bloqueo auriculo-ventricular,!¢!8
Nuestra paciente presentd inicialmente taquicardia
sinusal y luego paro cardiaco coincidiendo con reportes
que mencionan que las principales causas de mortalidad
temprana son el compromiso cardiaco y la insuficiencia
respiratoria, los pacientes que fallecen tardiamente lo hacen
por pancitopenia y septicemia.!!

El cuadro clinico se presenta en tres fases, que se muestran
en la tabla 2.2 En la primera fase se presenta vomitos,
diarrea, dolor abdominal, deshidratacion, hipotensiéon y
leucocitosis periférica. En la segunda fase hay alteracion
de la conciencia, insuficiencia renal aguda, alteraciones
hematopoyéticas como pancitopenia, falla hepatica,
insuficiencia respiratoria que puede llegar a SDRA,
acidosis lactica, rabdomiolisis, alteraciones electroliticas,
coagulacion intravascular diseminada, arritmia y choque.?!
Si el paciente no fallece ingresa a una tercera fase en la
que hay alopecia y leucocitosis de rebote.> En el caso
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presentado la paciente tuvo todo lo descrito en la primera y
la segunda fase, present6 choque y paro cardiorrespiratorio.
La falla renal aguda ocurre por deplecion de volumen,
hipotension, rabdomidlisis o falla multiorganica.”** En
nuestra paciente se presentaron todas estas complicaciones.
Erden plantea tres factores como mecanismos del choque
en la intoxicacion por colchicina:* la hipovolemia debida a
pérdidas gastrointestinales, la acidosis metabdlica severa y
la depresion miocardica.

La leucocitosis severa presentada en esta paciente semeja
a otros casos reportados previamente.”® Hay un aumento
de la creatinfosofoquinasa, secundaria a la rabdomidlisis
inducida por la colchicina, se cree que el medicamento
provocaria dafio a nivel de los microtubulos citoesqueléticos
del musculo.””

Se describe un aumento de la actividad fibrinolitica en este
tipo de intoxicacion®®, que no se pudo evaluar completamente
en esta paciente, pero presentd prolongacion del tiempo de
protrombina.

En algunas ocasiones se ha hecho dosaje de colchicina
en sangre, pero se ha visto que no hay relacion entre la
concentracion en sangre y la cantidad ingerida en dosis
terapéuticas o toxicas.”” Sin embargo, en un estudio se
encontr6 que en ancianos la concentracion de colchicina se
correlaciona directamente a su toxicidad.*

El manejo inicial consiste en la descontaminacion gastrica
con carbon activado a 1 gr/Kg de peso. Si no se cuenta
con éste, se puede realizar lavado gastrico dentro de la
primera dos horas de la ingesta.’'3 Ademas, debido a
que la colchicina puede permanecer varias horas en el
estomago y a su recirculacion enterohepatica se puede dar
carbon activado al ingreso y luego cada 4 a 6 horas por
4 a 6 dosis.** Nuestra paciente solo alcanzé a recibir una
dosis. El resto de manejo es sintomatico y de soporte.*
En casos de pancitopenia se debe valorar la transfusion de
sangre y/o plaquetas, se ha reportado una buena respuesta
al uso de factor activador de colonias granulociticas.*
Eventualmente se ha usado anticuerpos con fragmento Fab
especificos para colchicina con buen resultado®”®, pero al
momento no existe este antidoto en el mercado. En algunos
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Tabla 2. Fases de la intoxicacion por colchicina y manejo.

Tiempo desde la

ingesta
| Temprana < 24 horas
Il Intermedia la7d

3 a 4 semanas

Sintomas y signos Manejo
Gastrointestinales: nausea, vémito, dolor
abdominal y diarrea

Hipovolemia

Leucocitosis

Falla multiorganica:

Sindrome de distrés respiratorio
Arritmia, insuficiencia cardiaca, paro
cardiaco

Encefalopatia, convulsiones

Insuficiencia renal

Insuficiencia hepatica

CID Soporte
Pancitopenia, hemolisis

Miopatia, neuropatia

Sepsis secundaria

Acidosis metabolica, hipokalemia, hiper/
hipoglicemia, hiponatremia, hipocalcemia
y/o hipofosfatemia

Resolucién del cuadro clinico

Descontaminacion gastrointestinal

IIl Recuperacién

casos se ha usado acetilcisteina a la dosis que se utiliza
para la intoxicacion por acetaminofeno, a veces con éxito
y en otras la insuficiencia hepatica revierte pero el paciente
fallece.?4

La mortalidad debida a la intoxicacion por colchicina es de
14,3% y existe una letalidad alta atin con un diagnoéstico
precoz.*** El diagnéstico de intoxicacion por colchicina es
dificil y el prondstico empeora si hay retraso de horas en
el inicio del tratamiento.* Nuestra paciente fue catalogada
inicialmente como una intoxicacion alimentaria, recién
refirid el consumo de colchicina en el reingreso, por lo que
hay que se debe tener un alto indice de sospecha, ya que
inclusive se han reportado casos en los que el diagnostico
recién se hizo post mortem.*

En conclusion, este caso inicialmente se diagnostic6 como
un cuadro diarreico agudo, por lo que hubo retraso en el
manejo, y por ello es importante reconocer tempranamente
la intoxicacion por colchicina para dar el tratamiento
adecuado y cambiar el prondstico.
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