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1.-Introduccién

La colchicina se encuentra de forma natural en la
planta Colchicum autumnale en Europa y Gloriosa
superba en zonas tropicales. Se une de forma
reversible a la tubulina, inhibiendo Ila
polimerizacion de microtubulos que forman el huso
mitético e impidiendo la divisién celular. Por dicho
motivo, en caso de intoxicacién, puede afectar a
cualquier tipo celular y, en concreto, a aquellas
células con mayor division celular. A nivel de los
neutréfilos inhibe su actividad y motilidad por lo
que el principal uso de la colchicina es como
farmaco antiinflamatorio en tratamiento agudo y
preventivo de la artropatia gotosa, en la Fiebre
Mediterranea Familiar, en la Enfermedad de
Behcety en el Sindrome de Sweet.

La intoxicacion por colchicina es poco frecuente
pero esta asociada a una alta mortalidad. La
principal causa es secundaria a intentos suicidas
pero se han descrito casos de intoxicacion
derivados de errores en la prescripcion y
envenenamientos accidentales por ingesta de la
planta. Tiene un estrecho rango terapéutico y hace
que el limite entre las dosis subtdxicas y téxicas
sea dificil de predecir. En general, dosis inferiores
a 0,4 mg/Kg se asocian a baja toxicidad mientras
que dosis por encima de 0,5 mg/Kg pueden
producir toxicidades graves con alto riesgo de
letalidad por encima de 0,8 mg/Kg.

2.-Cinética

La colchicina se toma por via oral y alcanza su pico
de concentracion plasmatica a las 0,5-3 horas. El
higado es el principal responsable de su

metabolismo (80%) a través de la enzima
CYP3A4. EIl primer paso hepatico hace que la
biodisponibilidad sistémica de la colchicina sea
relativamente baja (25-50%). Ademas, la
colchicina se une a proteinas hasta en un 50% y
tiene un alto volumen de distribucion aparente.
Todo ello hace que no sea un farmaco dializable.
Tras el primer paso hepatico, presenta una
importante recirculacién entero-hepatica y
solamente un 20% se elimina por el rifién. La p-
glucoproteina aumenta la excrecién de la
colchicina en los enterocitos y células renales. Por
tanto, los farmacos que inhiben la CYP3A4 y la p-
glucoproteina, incrementan el riesgo de toxicidad
por colchicina al disminuir su metabolismo. De la
misma manera, pacientes con insuficiencia
hepatica, alteraciéon de la funcién biliar e
insuficiencia renal, también presentan mayor
riesgo de toxicidad.

3.-Manifestaciones clinicas

La intoxicacién aguda por colchicina puede
dividirse en 3 etapas clinicas secuenciales:

1. Fase gastrointestinal (primeras 24 horas):
nauseas, vomitos, diarreas y dolor abdominal, que
pueden condicionar alteraciones
hidroelectroliticas importantes con deshidratacién
del paciente e hipotension arterial.

2. Fase de fracaso multiorganico (entre el 2° y 6°
dia). Puede producirse insuficiencia renal vy
hepatica, rabdiomiolisis, acidosis lactica y
coagulopatia intravascular diseminada. Es
frecuente la aparicion de hipotension grave
refractaria a fluidos, en contexto de shock
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cardiogénico por disfuncién ventricular debido a
una toxicidad miocardica de la colchicina y/o shock
distributivo por disminucién de las resistencias
vasculares periféricas. Existe con frecuencia
aplasia medular con un incremento del riesgo de
sepsis. Se han descrito alteraciones del SNC y del
sistema nervioso periférico, edema pulmonar de
origen mixto y arritmias por alteraciones de la
conduccion cardiaca. Existe un alto riesgo de
mortalidad en estafase.

3. Fase de recuperacion (a partir del 7° dia): si el
paciente sobrevive a la 22 fase, presenta
recuperacion progresiva, por el efecto toxico
reversible de la colchicina. Suele acompanarse de
leucocitosis en sangre periférica y una fase de
alopecia transitoria.

4.-Tratamiento

El tratamiento con anticuerpos especificos contra
la colchicina estda en fase experimental.
Actualmente no existe un antidoto comercializado
para el tratamiento de la intoxicacion por
colchicina. El tratamiento se basa en medidas
destinadas a disminuir la absorcién intestinal:
carbdn activado como primera opcion, incluso en
intoxicaciones tardias (>12-24 horas) para prevenir
la recirculacion enterohepatica y en multidosis si
existe alto riesgo. El resto del tratamiento se basa
en medidas de soporte vital: correccion de
alteraciones electroliticas, hidratacién, soporte
vasoactivo o inotrépico en caso de inestabilidad
hemodinamica, ventilacion mecanica, etc. En la
fase de aplasia medular, puede instaurarse
tratamiento con factores estimulantes de colonias
granulociticas para acortar la fase de neutropenia'y
evitar las complicaciones infecciosas. Se han
descrito casos de tratamiento con ECMO en shock
cardiogénico refractario secundario a colchicina,
por lo que deberia considerarse como tratamiento
puente hasta la reversibilidad de sus efectos
toxicos.

5.-Conclusiones

La sobredosis por colchicina es potencialmente
mortal. Aconsejamos una observacion hospitalaria
minima de 24 horas. En caso de aparicion de
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sintomas en este periodo, se recomienda traslado
a una unidad de cuidados intensivos por el riesgo
de fracaso multiorganico.
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