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Abstract

Giriş: Metformin güvenilir bir oral antidiyabetik olmakla birlikte 
yüksek dozda alınmasıyla ortaya çıkabilen laktik asidoz ve böbrek 
yetmezliği tablosu ölümcül olabilir. Bu çalışmada intihar amacıyla 
metformin alan olguların klinik seyri tartışılmıştır. 

Gereç ve Yöntem: Eylül 2009-Mayıs 2017 tarihleri arasında 
kliniğimizde takip edilen, intihar amaçlı yüksek doz metformin 
alan olgular değerlendirildi. 

Bulgular: Çalışmaya 10 tanesi kadın, 5 tanesi erkek 15 olgu dahil 
edildi. Medyan yaş 35 (18-68) idi. Alınan medyan metformin dozu 
21 (8.5-50) gram olarak bulundu. Hipoglisemi iki olguda (%13), 
izole hiperlaktatemi bir olguda (%7), takipne dört olguda (%26), 
hipotansiyon iki olguda (%13) izlendi. Dört olguya (%26) 
hemodiyaliz uygulandı. Takipne ve hipotansiyon görülen 
hastaların hepsi hemodiyalize alınan hastalardı. Bu hastaların 
taburculuk sırasında hemodiyaliz ihtiyaçları kalmamıştı ve böbrek 
fonksiyon testleri normale dönmüştü. 

Tartışma: Metformin kontrendike olmayan diyabetik hastalarda 
güvenle kullanılan bir ilaçtır. Terapötik dozlarda kullanıldığında 
ciddi yan etkiler çok nadir görülürken akut yüksek dozlarda 
ölümcül yan etkiler oluşabilmektedir. Hastaların yakın takibi ile 
gerektiği anda erken hemodiyaliz programına alınması hayat 
kurtarıcı olmaktadır.

Anahtar Kelimeler: İntihar, Laktik asidoz, Metformin, Zehirlenme

Objective: Although metformin is a safe oral antidiabetic drug, 
lactic acidosis and renal failure due to overdose drug intake may be 
caused to death. The clinical outcome of the cases usage with toxic 
doses metformin for suicide was investigated in this study. 

Materials and Methods: The data belonging to the cases usage 
with overdose metformin for suicide between September 2009 and 
May 2017 were retrospectively evaluated. 

Results: Ten patients were women all of the 15 patients. Median 
age was 35 years (18-68). Median dose of metformin was found 21 g 
(8.5-50.0). Hypoglycemia was detected in two patients (13%), 
isolated hyperlactatemia in four patients (26%), tachypnea in four 
patients (26%) and hypotension in two patients (13%). Four 
patients were hemolyzed. All of these patients with tachypnea 
and/or hypotension were dialyzed. All of the patients have no need 
to dialysis at the hospital discharge and their renal function tests 
were normal. 

Conclusion: If it is not contraindicated, metformin is a drug used 
safely in diabetic patients. Severe side effects are very rare used in 
therapeutic doses whereas lethal adverse events may be seen in 
very high doses taken acutely. Close monitoring and dialysis are life 
saving approaches in these situations.
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  Giriş

Metformin insülin duyarlılığını artırarak etki gösteren 

ve diabetes mellitus tedavisinde çok yaygın olarak kul-

lanılan oral antidiyabetiklerdendir. Güvenilir bir oral an-

tidiyabetik olmasına rağmen uygunsuz kullanımı ha-

linde çok ciddi yan etkilere yol açabilmektedir. Bu yan et-

kilerin başında laktik asidoz ve böbrek yetmezliği gel-

mektedir. Metformine bağlı laktik asidoz tablosu, böb-

rek veya karaciğer fonksiyon bozukluğu ya da enfeksi-

yon gibi eşlik eden bir durum yoksa genellikle ilacın yük-
1-3sek dozda alınmasına bağlıdır . İntihar amaçlı ilacın 

yüksek dozda alınmasıyla ortaya çıkan ciddi laktik asi-

doz ve böbrek yetmezliği tablosu ölümcül olabilmekte-

dir. Metformine bağlı laktik asidoz ve böbrek yetmezliği 

tablosunda zamanında uygulanan hemodiyaliz tedavisi 

ise hayat kurtarıcı olmaktadır. Burada intihar amaçlı 

yüksek doz metformin alan 15 olgunun klinik seyri tar-

tışılmıştır.

  Gereç Ve Yöntem

Eylül 2009 - Mayıs 2017 tarihleri arasında Dahiliye 

Yoğun Bakım ünitesi veya İç Hastalıkları kliniğinde ya-

tırılarak izlenen, intihar amaçlı yüksek doz metformin 

almış hastalar çalışmaya alındı. Hastaların dosyaları ge-

riye dönük olarak değerlendirildi. Yaşları, cinsiyetleri, 

metformin dozları, eşlik eden başka bir hastalık olup ol-

madığı belirlendi. Üre, kreatinin, kan gazı, laktik asit dü-

zeyleri kaydedildi. Klinik seyir ve tedavileri, takipte 

organ fonksiyon bozukluğu gelişip gelişmediği değer-

lendirildi.

  Bulgular

Eylül 2009 – Mayıs 2017 tarihleri arasında kliniğimize 

intihar amaçlı yüksek doz metformin alımı nedeniyle 15 

hasta yatırılmıştı. Hastaların 10’u kadın, beşi erkekti. 

Medyan yaş, kadınlarda 34 yıl (18-68), erkeklerde 38 yıl 

(23-58) olarak saptandı. Alınan medyan metformin 

dozu, kadınlarda 19.5 g (8.5-30.0), erkeklerde 24.0 g 

(14.0-50.0) bulundu.

Altı hastanın (%40) diyabetik olduğu ve kendi kullan-

dıkları metformin preparatlarını aldıkları görüldü. İki 

hasta hipertansiyon nedeni ile antihipertansif tedavi alı-

yordu. Hastaların hiçbirinde öncesine ait böbrek fonksi-

yon bozukluğu, kalp yetmezliği, karaciğer fonksiyon bo-

zukluğu öyküsü mevcut değildi. İki hastada (%13) hipo-

tansiyon ve taşikardi, dört hastada (%26) takipne, iki 

hastada (%13) hipoglisemi saptanmıştı. Takipne ve hi-

potansiyon görülen hastaların hepsi hemodiyalize alı-

nan hastalardı. Dört hastaya (%26) hemodiyaliz uygu-

landığı, 11 hastanın (%74) intravenöz (iv) hidrasyonla 

takip edildiği ve bir hastaya da pozitif inotropik ilaç ve-

rildiği belirlendi. Alınan medyan metformin dozu he-

modiyaliz uygulanan hastalarda 29.0 g (20.0-50.0), uy-

gulanmayanlarda 17.0 g (8.5-22.0) idi. Bir hastada böb-

rek fonksiyon bozukluğu ve asidoz yok iken izole hiper-

laktatemi saptandı (laktat düzeyi 10.9 mmol/L); iv hid-

rasyon ile takiplerinde laktat düzeyinin 2.1 mmol/L’ye 

gerilediği görüldü. Hiçbir hastada hipotermi, pankre-

atit, kardiyak arrest ve ölüm görülmedi.

Çalışmaya alınan hastaların genel özellikleri Tablo 1’de 

verilmiştir.

Hemodiyalize alınan hastaların yaş, cinsiyet, aldıkları 

metformin dozu, hemodiyaliz sayıları, ilk hemodiyaliz 

öncesi ve taburculuk öncesi bakılan kan gazı ve böbrek 

fonksiyon test sonuçları Tablo 2’de verilmiştir. Bu has-

taların taburculuk sırasında hemodiyaliz ihtiyaçları 

yoktu ve böbrek fonksiyon testleri normale dönmüştü.

  Tartışma

Metformin biguanid grubu oral antidiyabetik bir ilaçtır. 

Hepatik glukoz üretimini azaltır ve periferik dokuların 

insülin duyarlılığını arttırır. İnsülin duyarlaştırıcı bir rol 

oynar. Kontrendikasyonu olmayan tüm tip 2 diabetes 

mellituslu hastalarda ilk tercih edilen seçenektir. Gast-

rointestinal irritasyon, diyare, ağızda metalik tat ve vi-

tamin B12 eksikliği yan etkileri arasındadır. 

Yüksek dozda metformin alımına bağlı olarak hipogli-

semi, hipotermi, pankreatit, hipotansiyon, taşikardi, ta-

Tablo 1. Çalışmaya Alınan Hasta Özellikleri

Cinsiyet 

Yaş

Diyabetik hasta sayısı

Metformin dozu (g)

Sistolik KB (mmHg)

Diyastolik KB (mmHg)

OAB (mmHg)

Hipotansif hasta sayısı

Pozitif inotrop alan hasta sayısı

Kalp hızı (/dakika)

Solunum sayısı (/dakika)

Geliş pH

Taburculuk pH

Geliş laktat (mmol/L) 

Taburculuk laktat (mmol/L)

Geliş HCO3 (mmol/L)

Taburculuk HCO3 (mmol/L)

Geliş Cr (mg/dl)

Taburculuk Cr (mg/dl)

Hemodiyaliz sayısı

2 kadın / 2 erkek

30 (20-48)

1

29 g (20-50)

98 (80-120)

55 (42-70)

69.5 (54-85)

2

1

97 (69-120)

28 (24-36)

7.14 (7.06-7.24)

7.40 (7.38-7.41)

11.7 (9.4-12.2)

0.8 (0.7-0.9)

10.0 (3.4-14.2)

28.2 (27.4-32.4)

1.9 (1.4-5.98)

0.81 (0.6-0.96)

2 (1-4)

8 kadın / 3 erkek

37 (18-68)

5

17 g (8.5-22)

117 (105-145)

75 (60-88)

89 (75-107)

0

0

83 (66-98)

18 (13-20)

7.39 (7.35-7.48)

7.41 (7.38-7.50)

3.51 (0.5-10.9)

0.6 (0.1-2.1)

22.7 (18.6-29.3)

25.9 (21.9-29.8)

0.75 (0.58-1.1)

0.73 (0.58-1.06)

0

Hemodiyaliz

Uygulanan

Hemodiyaliz 

Uygulanmayan

*Cr: Kreatinin, KB: Kan basıncı, OAB: Ortalama arter basıncı

**Değerler medyan olarak verilmiştir.

Yaş 

Cinsiyet

Metformin dozu (g)

Uygulanan HD sayısı

İlk HD öncesi pH / Taburculuk pH

İlk HD öncesi laktat / Taburculuk laktat (mmol/L)

İlk HD öncesi HCO3 / Taburculuk HCO3 (mmol/L)

İlk HD öncesi Cr/ Taburculuk Cr (mg/dl)

 

30

Kadın

20 

2

7.06 / 7.41

9.4 / 0.8

8.3 / 32.4

1.4 / 0.73

 

28

Erkek

28 

1

7.09 / 7.4

12.2 / 0.9

3.4 / 28.0 

2.02 / 0.9

 

20

Kadın

30 

2

7.19 / 7.38

12.1 / 0.7

11.7 / 27.4

1.79 / 0.6

 

48

Erkek

50 

4

7.24 / 7.40

11.3 / 0.8

14.2 / 28.4

5.98 / 0.96

Tablo 2. Hemodiyalize Alınan Hastaların Verileri

Hasta 1 Hasta 2 Hasta 3 Hasta 4

*HD: Hemodiyaliz, Cr: Kreatinin
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5

kipne, böbrek yetmezliği, kardiyak arrest, koma gelişe-
1-3bilir . Bizim hasta grubumuzda iki hastada hipoglisemi 

izlendi. Takipne dört hastada, hipotansiyon ve taşikardi 

iki hastada görüldü. Takipne, hipotansiyon ve taşikardi 

görülenler hemodiyalize alınan hastalardı.

Metforminin en korkulan yan etkisi laktik asidozdur. 

Metformine bağlı laktik asidoz, hipoperfüzyon olmaksı-

zın hiperlaktateminin eşlik ettiği yüksek anyon açıklı 
1metabolik asidoz tablosudur . Sıklığı yılda 100.000 kişi 

4,5başına 9-47 olarak belirtilmektedir . Aharaz ve arka-

daşları tip 2 diyabet nedeniyle metformin kullanan has-

talarda laktik asidoz riskine eşlik eden faktörleri incele-
6mişlerdir . Bu çalışmada esasen tedavi dozunda metfor-

min kullanımının laktik asidoz riskini arttırmadığını ve 

en önemli risk faktörünün hastada mevcut olan komor-

bidite olduğunu vurgulamışlardır. Bu durum genellikle 

böbrek, kalp, karaciğer yetmezliği, solunum yetmezliği 

olan hastalarda, steroid olmayan antiinflamatuar ilaç 

kullananlarda ve antiviral tedavi alanlarda görülmekte-
2,3,6dir . İntihar amacı ile yüksek dozda metformin alın-

ması ise başka bir önemli nedeni oluşturmaktadır.

Metforminin yüksek dozda alınmasıyla ortaya çıkan 

ciddi laktik asidoz ve böbrek yetmezliği tablosu ölümcül 

olabilmektedir. Metformine bağlı laktik asidoz tedavi-

sinde kullanılan etkin bir antidot henüz mevcut değil-

dir. Tedavide kullanılan yöntemler iv bikarbonat tedavi-

si, devamlı venövenöz hemodiyafiltrasyon ve aralıklı he-
1,7.modiyalizdir  Metformine bağlı laktik asidoz tablosu-

nun klinik seyri, öncesine ait böbrek fonksiyon bozuk-

luğu öyküsü olan hastalarda daha kötü olabilmektedir. 

Bizim çalışmamızdaki laktik asidoz gelişen hasta gru-

bunda öncesine ait böbrek fonksiyon bozukluğu öyküsü 

bulunan hasta yoktu. Metformine bağlı oluşan akut böb-

rek yetmezliği tablosu ise zamanında yapılan etkin he-

modiyaliz tedavileri ile düzeldi ve hastalar normal böb-

rek fonksiyon testleri ile hastaneden taburcu edildi. 

Literatürde metformine bağlı laktik asidozla ilgili olgu 

sunumu sayısı giderek artmaktadır. Ülkemizden Perin-

cek ve arkadaşlarının yayınladığı bir olguda 30 g met-

formin alan 55 yaşındaki erkek hasta, gelişen hipotansi-

yon nedeniyle hemodiyalize alınamadan eksitus ol-

muştur8. Bizim çalışmamızda laktik asidoz nedeniyle 

hemodiyalize alınan hastaların ikisinde (%50) hipotan-

siyon görülmüş olup bu hastaların tansiyonları pozitif 

inotropik ilaç ve iv hidrasyon tedavisi ile düzelme gös-

termiştir. Daha yüksek dozda (50 g) ve benzer dozda (30 

g) metformin alan iki hastamız zamanında yapılan 

etkin hemodiyaliz sonrası komplikasyonsuz olarak ta-

burcu edilmiştir.
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metformine bağlı laktik asidoz olgusu ele alınmış, mor-

talite oranı %25,4 olarak saptanmıştır. Mortalite üze-

rinde belirleyici faktörlerin kan gazında asidozun dere-

cesi (düşük pH) ve akut böbrek yetmezliği varlığı olduğu 
1bildirilmiştir . Dell'Aglio ve arkadaşlarının yaptığı çalış-

mada 22 yüksek doz metformin alımı olgusu incelen-

miş; mortalite oranı % 22.7 (beş hasta) saptanmıştır. 

Kan gazı pH <6.9 olan hastalardaki mortalite oranı ile 

serum laktat düzeyi >25 mmol/L olan hastalardaki mor-
9talite oranı eşit olarak %83 şeklinde rapor edilmiştir . 

Bir olgu sunumunda, 75-100 g düzeyinde metformin 

alan 44 yaşında kadın hastada ciddi laktik asidoz tablo-

su içinde kan gazı pH 6.59, serum laktat düzeyi 40 
10mmol/L olarak ölçülmüştür . Hastada hipotansiyon, hi-

potermi ve bilinç bulanıklığı gelişmiş; hasta entübe 

edilmiş, vasopressör desteği, iv sodyum bikarbonat te-

davisi başlanıp hemodiyalize alınmıştır. Takiplerinde 

metabolik bozukluğu düzeltilerek sekelsiz olarak tabur-

cu edilmiştir. Bizim çalışmamızdaki hastalarda en yük-

sek metformin alımı 50 g, en düşük kan gazı pH 7.06, en 

yüksek laktat düzeyi 12.2 mmol/L olarak ölçülmüştür. 

Hemodiyaliz tedavileri sonrası hastalar sekelsiz olarak 

normal kan gazı pH ve laktat değerleri ile taburcu edil-

miş, hiç eksitus olmamıştır.

Sonuç olarak, metformin kontrendike olmayan diyabe-

tik hastalarda güvenle kullanılan bir ilaçtır. Terapötik 

dozlarda kullanıldığında ciddi yan etkiler çok nadir gö-

rülürken, akut yüksek dozlarda ölümcül yan etkiler olu-

şabilmektedir. Hastaların yakın takibi ile gerektiği anda 

erken hemodiyaliz programına alınması hayat kurtarıcı 

olmaktadır.
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