Derleme/Review

Civa Zehirlenmeleri
Toxicity of Mercury

OZET

Civa (Hg), ticari ve tibbi olarak yiizyillardir kullaniimaktadir. Civa toksitesi, tiim
diinyada biiyliyen bir saglk problemidir. Civa zehirlenmesinin tipi ve ciddiyeti,
farklh farmakokinetik zellikleri nedeniyle civanin formuna ve maruziyet yoluna
baghdir. Civanin tiim kimyasal formlari toksik bulgulara neden olabilir. Ciddi zehir-
lenmelerde sinir sistemi, bobrekler, solunum sistemi, immun sistem, agiz, dis ve
dis etleri ile cilt etkilenmektedir. Tani, dykdi, bulgu ve laboratuvar sonuglari ile ko-
nur. Bu derleme, civa toksitesini, civa toksitesine giincel yaklagimlari ve klinik
bulgularini ele almaktadir. (Giincel Pediatri 2008; 6: 72-5)
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SUMMARY

Mercury (Hg) has been used commercially and medically for centuries.
Exposure to toxic mercury (Hg) is a growing health hazard throughout the world
today. Type and serious of mercury toxicity depends on the form of mercury and
exposure way. All chemical forms of mercury can be toxic. In serious toxicity of
mercury nervous system, kidneys, respiratory system, immune system, mouth,
tooth and periodontal tissues, skin are effected. Diagnosis was made by the
help of history, datas and laboratory results. This article reviews the toxicology
of mercury, current exposures and clinical manifestations. (Journal of Current
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Giris

Civa oda 1sinda sivi olan tek metal olup, giimiis be-
yazi rengi ile ilgi ceker. Civanin Latince adi olan
Hydrargyros bu ozellige isaret etmektedir. Elementel
sembolii olan Hg, bu kelimeden tiiretilmistir. Civa uzun
zamandir kullaniimaktadir. Eski Misir mezarlarinda
(M.0. 1500) civa kalintilari tespit edilmistir.

Cesitli meslek dallarinda kullanim alani bulmustur.
Civa ve bilesenleri; asetaldehit ve viniklorit gibi sente-
tik endiistriyel maddelerin liretiminde katalizor olarak,
sodyum kloriirden sodyum hidroksit ve klor iiretiminde
elektrot olarak, termometre ve elektrikli aletlerin {ire-
timinde, endiistriyel kontrol aygitlarinda, tarim ilagla-
rinda fungisit olarak, ayrica boya ve kagit sanayisinde
kullanilmaktadir (1). Civa eskiden dis macunlari, dis
hekimliginde amalgam, antihelmintikler gibi ilaglarda
da kullaniimigsa da artik terapotik uygulamalardan
kaldinlmistir (2).
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Ozellikle iki alan toplum sagligini civa toksitesi aci-
sindan ilgilendirmektedir. llki hamile iken balik tiiketi-
mi, ikincisi ise dig amalgamlari ve dig dolgu maddele-
ridir. Amerika Birlesik Devletleri'nde orta ve yiiksek
miktarda balik tiiketimi sonucunda kan civa diizeyle-
rinde yiikselmeler gozlenmigtir. Balk driinlerinden
zengin diyet saghkli olarak diisiiniilse de, bazen kan
civa diizeylerinde artisa neden olabilmektedir (3,4).
Ayrica daha nadir vakalar seklinde; ev, okul ve hasta-
nelerde, civali termometre, tansiyon aleti ve baromet-
relerin kirlmasina bagh olarak bireysel civa zehirlen-
meleri bildiriimektedir (5,6).

Klinik Bulgu ve Semptomlar

Civa zehirlenmesinin tipi ve ciddiyeti, farkh farma-
kokinetik 6zellikleri nedeniyle civanin formuna ve ma-
ruziyet yoluna baglidir. Civanin tiim kimyasal formlari
toksik bulgulara neden olabilir (7). Cocuklar daha bii-
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yiik risk tasirlar. Ciddi zehirlenmelerde sinir sistemi,
bébrekler, solunum sistemi, immun sistem, agiz, dis ve
dis etleriile cilt etkilenmektedir (8). Civa, siilfidril (-SH)
gruplar ile reaksiyon vererek, hiicre membraninda
patolojik degisikliklere ve enzim inhibisyonuna neden
olur. Doku zedelenmesi, civanin metalik, inorganik ve-
ya organik formda olusuna gore farklihk gosterir. Civa
ve bilesenleri fetiis ve bebekte de toksiktir. Hamilelik
esnasinda civaya maruziyet, ciddi konjenital kusurlara
yol acabilir. Civa myelin olusumunu bozabilir (9). Civa
zehirlenmesinin, Young sendromuna (bronsektazi, dii-
siik sperm sayisi) yol actifina dair kanitlar da bulun-
maktadir (10). Genglerdeki otistik davranislarin sebep-
leri arasinda civa zehirlenmesi de diigiiniilmektedir
(11,12). Fakat son yillarda yapilan ¢alismalarda otism
gelisiminde genetik faktdrlerin daha ¢ok rol oynadig
ileri siiriilmektedir (13).

Cocuklarda baska nedenler ile agiklanamayan hi-
pertansiyon etiyolojisinde civa intoksikasyonu da dii-
stinilmelidir. Bu hastalarda hafif diizeyde katekolamin
yiiksekligi goriilebilecegdinden dncelikle feokromasito-
ma ile ayirici tanisi yapilmalidir. Ayrintilhi toksikolojik
oyki, eslik eden néropsikiyatrik bozukluk, periferik né-
ropati, proteiniiri ve tubulopatinin eslik ettigi renal tu-
tulum ve cilt dokiintiisiiniin varhg: taniya yardimcidir
(5,6).

Elementel (metalik) Civa

Elementel civa oda sicakhginda buharlasabilir ve
buhari akcigerden hizla emilerek, merkezi sinir siste-
mine dagilabilir. Havadaki tanecik miktarinin
10 mg/m¥iin iizerinde olmasi saghg: tehdit eder.
1 mg/m¥iin {izerindeki konsantrasyonlarda ise kimya-
sal pnémoni olusabilir. Ozellikle dis hekimi muayene-
hanelerinde olmasi gerekenden fazla civa buhar var-
dir. Elementel civa kolaylikla deriden emilebilir. Civaya
korunmasiz dokunmak ciddi zehirlenmelere yol acabi-
lir (14).

Elementel civanin parlak, kursuni goériiniimii ¢o-
cuklar igin oldukga ¢ekicidir (15). Yiiksek diizeylerde
civa sinir sistemi, cilt, solunum sistemi, kardiyovaskii-
ler sistemde bulgulara neden olabilir. Yiiksek diizey-
lerde civa maruziyeti sonrasi, mortalitenin primer ne-
deni akciger hasaridir. Pulmoner édem, brons epitel-
yumunda erozyon, asidoz, koma ve dliim gdoriilebilir.
Oksiiriik, ates, tremor, halsizlik, dispne, ginjivit, halusi-
nasyonlar, nérolojik bulgular, ellerde ve ayaklarda eri-
tem ve soyulma goriilebilir (16). Karin agrisi, kas
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kramplari, dermatit, ishal ve metalik tat hissi de oluga-
bilir. Kronik civa maruziyetinde ekstremitelerde per-
sistan istemsiz hareketler, ambiopi, polinéropati,
odemli dis bozukluklari goriilebilir (17,18). Sivi elemen-
tal civanin sindirim sisteminden emilimi ¢ok azdir.

inorganik Civa Tuzlan

HgCl2 ve Hg2Cl2 gibi civa tuzlarn sanayide kullanil-
maktadir. HgCl2 daha toksiktir. Civa tuzlar ozelikle
gastrointestinal sistemi etkiler ve ciddi renal hasara
yol acabilirler. Proteiniiri, idrarda graniiler silendir, tii-
biiler hasara bagh piyiri, nefrotik sendrom, oligiiri ve
aniiriye yol acabilirler (2). Civa tuzlari kan beyin bari-
yerini kolayca gegcememelerine ragmen, siirekli veya
agir etkilenim olmaksizin nérolojik hasara yol agabilir-
ler (19). Akut dliimciil oral civa kloriir dozu yaklasik
1-4 gr'dir. % 0.2-0.8 oraninda civa kloriir iceren periton
yikama soliisyonlarinin kullaniminin ciddi zehirlenme
tablosu ve dliime neden oldugu bildirilmigtir.

Organik Civa

Genelde organik civa bilesikleri de toksiktir. Beyin
ve karaciger hasarina yol agabilirler. En tehlikeli civa
bilesigi, dimetil civadir. Son derece toksiktir. Birkag
mikrolitresi deriye yada lateks eldivene hile yayilsa
oliime yol acabilir (20). Metil civa teratojendir. Plasen-
tay! gecebilir. Anne siitiine de gegisi vardir. Metil ci-
va, bazi tiirlerde érnegdin tuna veya kilig baliginda biri-
kerek yiiksek konsantrasyonlara ulasabilir. Amerikan
Yiyecek ve llag Idaresi (FDA), dogurganlik ¢agindaki
kadinlarin ve ¢ocuklarin kilig baligindan, képek baligi
etinden, uskumrudan tamamen sakinmalarini; yengeg
ve tuna balgini ise kisith tiiketmelerini 6nermektedir.
Bunun yani sira anne ve hebeklerinin beslenmesi {ize-
rine, Harvard Tip Fakiiltesi'nde yapilan bir caligmada,
balik yemenin besinsel faydalarinin, metilmerkiiriin
olasI dezavantajlarina gére agir bastigi vurgulanmak-
tadir (21). Bu calismada, haftada bir balik tiiketen an-
nelerin bebeklerinde kavrama yeteneginde artig sap-
tanmistir.

Civakrom gibi antiseptikler, ciltten ¢ok az miktarda
emilmelerine karsin nadiren enfekte omfaloselde lokal
kullanimlarinin zehirlenmeyle sonuglandigi bildirilmistir.

Organik civa zehirlenmelerinde hafif semptomlarin
yani sira agir parestezi, dizartri, ataksi, gérme alani
daralmasi, isitme kaybi, korliik, mikrosefali, spastisite,
paralizi ve koma geligebilir.
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Toksik Miktar

Metalik civa buharinin acil yagsam tehdidi olusturan
miktari 10 mg/m*tiir. Civa kloriir en toksik inorganik ci-
va bilesiklerindendir. Agiz yoluyla alindiginda 0,5-2
grami dldiriiciidiir. Organik civanin 6ldiiriicii miktari,
10-60 mg/kg’dir. Kronik olarak 10 mikrogram/kg/giin
alindiginda ise sinir sistemi ve ireme sistemi {izerine
toksiktir (22).

Tani ve Tedavi

Tani dykii, bulgular ve laboratuvar sonuglari ile ko-
nur. Civa, viicut kompartmanlarina ¢ok hizh dagildig
icin, kanda yari 6mrii kisadir. Viicuttaki yari 6mrii orta-
lama iki aydir. Emilen civanin tamamina yakini idrarla
atilir. Dolayisiyla 24 saatlik idrarda civa miktar tani
icin tercih edilir (23). Idrar ve kan civa diizeyleri dlgiil-
melidir. Refik Saydam Hifzissihha Merkezi Bagkanhgi
Zehir Arastirmalar Midirlagi laboratuvar referans
degerleri, tam kanda 0.6-59 mikrogram/L, idrarda ise
0.1-20 mikrogram/L'dir (22). Idrar ve kan civa diizeyle-
ri, daha dnce civaya maruz kalmamis bireylerde 5 mik-
rogram/L'nin altindadir. Isyerinde civaya maruz kalan-
larda diizey, haftalik 6l¢iimlerde kanda 15 mikrog-
ram/L'nin, idrarda ise gram kreatinin bagina 35 mik-
rogramin altinda olmahdir (22).

Acil Tedavi ve Destek Tedavisi

Tedavide ilk olarak hasta kaynaktan uzaklastirl-
malidir.

Civa inhalasyonu: Kapali yerlerde birkac saat igin-
de akut pnémoni ve akciger 6demi gelisebilir. Endi-
kasyon varsa ilave oksijen verilmeli, gerekirse pozitif
basingli ventilasyon uygulanmalidir.

Civa tuzu yutulmasi: Ciddi gastroenterit ve sok sivi
replesmaniyla tedavi edilmelidir. Akut bébrek yetmez-
ligi geri doniisliidiir, ancak bir hafta veya bazen daha
uzun siireli hemodiyaliz gerekebilir.

Organik civa yutulmasi: Semptomatik destek teda-
vi saglanmalidir.

Bazi vakalarda destek tedavisi yeterli olurken, yiik-
sek idrar ve kan civa diizeyleri, solunum sikintisi veya
akrodini varliginda selasyon tedavisi diisliniilmelidir.
Selasyon tedavisine erken baslanmalidir. Tedavinin
etkinligi, baslama zamani geciktikge azalr. Selasyon
tedavisinde kullanilabilecek antidotlar: BAL (dimer-
kaprol: British anti-Lewisite=2,3- dimerkap-topropa-
nol), DMSA (meso-2,3-dimerkaptosiiksinik asit) ve
DMPS (2,3-dimerkaptopropanol-sulfonik asit)'dir (24).
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Agiz yoluyla civa tuzu alindi ise; British anti-Lewi-
site (Bal, dimerkaprol) yetiskin ve ¢ocukta 3-5 mg/kg,
kas icine, 2 giin siireyle hastanin belirtileri gerileyin-
ceye kadar 4 saatte bhir, sonrasinda 7-10 giin boyunca
12 saatte bir verilir (22,25-29).

Hasta agiz yoluyla alabiliyorsa Dimerkaptosiiksinik
asit (DMSA, Succicaptal® 200 mg) 10 mg/kg ya da 350
mg/m2 dozda 5 giin siiresince 8 saatte bir, izleyen 14
giin siiresince 12 saatte hir verilir.

Agiz yoluyla organik civa bilesikleri alindi ise;
DMSA yukarida belirtilen protokolle verilir. BAL, civa-
nin merkezi sinir sistemine yeniden dagilimina neden
olup, sinir sistemine olan toksik etkisini artirdiindan
kullaniimaz (22,25-29).

Solunum yoluyla metalik civa alindi ise; DMSA yu-
karida belirtilen protokolle uygulanir ya da penisillamin
(Metalcaptase® 300 film kapli tablet, 300 mg) agiz yo-
luyla yetiskinde giinde 1000-1500 mg (en ¢ok 2 gr), ¢o-
cukta 25-100 mg/kg/giin (en ¢ok 1 gr) 2 ya da 4 doza bo-
liinerek 5 giine kadar, daha uzun siireli tedavi gereki-
yorsa 40 mg/kg/giin’liik doz asilmadan verilir (22,25-29).

Arindirma, deriden civayl uzaklastirmak igin, has-
tanin iizerindeki giysiler ¢ikarilmali, bulagmig alan bol
sabunlu suyla yikanmalidir. Kornea yikanmasi da ya-
pilmalidir. A§iz yoluyla zehirlenmelerde, metalik civa-
nin emilimi olmadig i¢in hastalar kusturulmamalidir.
Aktif komiir ve katartikler yararsizdir (22). Ortama sa-
cilan ve solunan partikiil sayisini artirabilecegi igin,
hali veya tiiylii zemine dokiilen civa vakumlu siipiirge-
ler ile temizlenmemelidir.

Eliminasyonun artirilmasi, metalik veya inorganik
civanin atihminda diyaliz, hemoperfiizyon veya tekrar-
lanan aktif kémiir dozlari etkili degildir. Ancak diyaliz
bébrek yetmezliginde civa-gelatdr kompleksinin atili-
mini arttirabilir. Kronik metil civa zehirlenmesinde en-
terohepatik dolagimi engellemek igin poliotil resin oral
yoldan etkili olabilir.

Korunma

Civa zehirlenmesinden, civa ve civali bilesiklere
maruz kalmayi azaltarak korunulabilir. Amerikan Yiye-
cek ve llag Idaresi (FDA), dogurganlik cagindaki ka-
dinlarin ve c¢ocuklarin kilig balifindan, kdpek balg
etinden, uskumrudan tamamen sakinmalarini; yengeg
ve tuna bahgini ise kisith tiiketmelerini 6nermektedir.
Civali termometrelerin kiriimasi sonucu ¢evreye dagi-
lan civa parcaciklari buharlagsarak zehirleyici etki
olusturabilir. Civali termometre kullanimindan sakinil-
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mahdir. Okullarda civanin deneylerde kullaniimasi tek-
rar degerlendirilebilir. Civa ve benzeri toksik maddele-
rin giivenli bir sekilde saklanmasi, 6gretmenlerin bu
konuda dikkatlerinin ¢ekilmesinin civa zehirlenmesin-
den korunmada faydasi olabilir. Tiomersol, civa iceren
ve asilarin bozulmasini engellemek icin agilara ekle-
nen koruyucu bir maddedir (30). Tiomersoliin zararli
yan etkileri kanittanmamigtir. Ancak Amerikan Pediat-
ri Akademisi (AAP), tiomersoliin agilarda dnlem olarak
kullanilmamasini 6nermektedir (31). Diinya Saglik Or-
giitii ise (WHOQ), tiomersoliin asilarda kullanilabilece-
gini belirtmistir (32). Bu konu hala tartismalidir. Dis
dolgusunda kullanilan dental amalgamin civa toksitisi-
ne yol acabilecedi belirtilmistir. Sonug olarak, civanin
tiim formlari, yiiksek dozlarda saglk iizerine yan etki-
ye sahiptir.
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