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Civa (Hg) endustriyel olarak eski Yunan'dan beri diger metallerle birlesebilme

Clva kapasitesi nedeniyle kullanilmistir. Civa birka¢ ulkede terapotik ilag olarak da
kullaniimistir.

Mercury (Hg)

30 Civanin sifilisin  tedavisindeki kullanimi, Paracelsus’a

gozlemlerinde ilham vermis ve bugin bile toksikolojinin en

)

) merkezi kavramlarindan biri olan “zehiri doz belirler
o ifadesinin ortaya ¢ikmasina sebep olmustur.
\D/ (Q!"/
( ) “Sapkaci kadar deli
A4 (mad as a hatter)’
MERCURY deyiminin  kokeni,
(Quick Silver) sapkacilarin  civa

nitrat kullanarak
sapkalar igin kece
Uretirken metalik Hg
buharina maruz
kalmalarina
dayanmaktadir.
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Mercury (Hg)
80

Toksik etkileri

Kimyasi ve Etki Mekanizmasi: Civanin insan sagligi Uzerinde endise yaratan 3 genel formu
bulunmaktadir. Dig hekimliginde kullanilan amalgam veya termometrelerde bulunan sivi metal
formundaki metalik ya da elementer civa (Hg?); oldukca ugucudur genelde buharina maruz
kalinir. inorganik civa bir (Hg') veya iki (Hg?*) degerlikli olabilir ve pek ok tuz formu
olusturabilir. Organik civa bilesikleri, 1 ya da zaman zaman 2 alkil grubu ile kompleks
olusturmus halde 2 degerlikli bilesiklerden olusur. Cevrede sucul mikroorganizmalar
tarafindan inorganik civadan olusturulan metil civa (MeHg*) en ¢ok endise yaratan organik
civa bilesigidir. Hem Hg?* hem de MeHg* sillfiir ile hizli bir sekilde kovalent bag olusturur. Bu
etkilesim civanin pek cok biyolojik etkisinden sorumludur. Cok diistik konsantrasyonlarda, Hg
proteinlerdeki sulfidril kalintilari ile reaksiyona girer ve fonksiyonlarini bozar.
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Civa

Mercury (Hg)
80

Toksik etkileri

ADME: HgP buharlari akcigerlerden hizla absorbe olur (~%70-80) ancak elementer (sivi)
civanin gastrointestinal yolla absorbsiyonu ihmal edilebilir diizeydedir. Absorbe olan Hgp,
membranlari (kan beyin bariyeri, difizyon ile plasentaya, vb.) gecerek tim vicutta dagilr.
Eritrosit ve diger hiicrelerde Hg® katalaz ile okside olarak Hg?* olusur. Bir miktar Hg® ekshale
edilen hava ile atilir. Birkag saat sonra Hg%In eliminasyonu ve dagilimi Hg*'nin 6zelliklerine
benzerlik gosterir. Hg® buhari Hg?*'ye de oksitlenir ve beyinde tutulur.

Civa tuzlarinin gastrointestinal absorbsiyonu ortalama ~%10-15 arasindadir, ancak tuzun
ozelligine ve hasta bireye gore dediskenlik gosterebilir. Hg'* stlfidril gruplarinin varliginda Hg®
ve Hg?* olusturabilir. Hg?* birincil olarak idrar ve fegesle atilir; az bir miktari ise Hg®ya
rediklenip ekshlasyon ile atilabilir. Akut maruz kalmalarda digki ile atilim yolu hakimdir, ancak
devaminda kronik maruz kalma s6z konusu oldugunda idrar yolu ile atihm daha buyuk dnem
kazanir. Civanin tiim formlari ter ve siit ile atilir ve sag ve tinaklarda da birikir. Inorganik
civanin yarilanma (t,,,) 6mrt ~1-2 aydir. Gastrointestinal yolla oral olarak alinan MeHg*nin
hemen hemen tamami absorblanir. MeHg* kan beyin bariyerini ve plasentayi hizla gegebilir
ve bobreklerdeki konsantrasyonu en yiksek olsa da, oldukga esit bir sekilde dagilir. MeHg*
demetilasyona ugrayarak Hg?* olusturabilir. Demetilasyon orani karaciger ve bdbrekte en
yuksek seviyededir ancak demetilasyon beyinde de gergeklesebilir. MeHg* idrar ve fegesle
atilir ancak digki yolu daha hakimdir. MeHg*nin yarilanma (t,,) omru ~2 aydir. MeHg* ile
sistein arasindaki kompleks metiyonine benzer ve transporterler tarafindan bu amino aside
benzetilerek membranlardan taginabilir.
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Mercury (Hg)
80

Toksik etkileri

Saglik Etkileri

Metalik Civa: Yuksek seviyede Hg buharini kisa sureli inhale etmek akcigerlerde akut
toksisiteye sebep olur. Solunum semptomlari oksurik ve goguste sikisma hissi ile baglar ve
interstisyel pnomoni ve ciddi solunum fonksiyonu bozukluklariyla ilerleyebilir. Halsizlik,
titreme, metalik tat, bulanti, kusma, ishal ve nefes darligi baslangigta gozlenebilen diger
semptomlardir. Akut olarak yuksek dozda civaya maruz kalmak santral sinir sistemi (SSS)
Uzerine de toksiktir (Sekil 67-7).

Hg buharina maruz kalmanin yarattigi birincil endise sinir sistemi toksisitesidir. Titreme
(0zellikle eller), duygusal kararsizlik (sinirlilik, utangaglk, ozguven kaybi ve sinirlilik),
uykusuzluk, hafiza kaybi, kas atrofisi, gugsuzlik, parestezi, ve biligsel eksiklikler baslica
semptomlaridir. Maruz kalmanin slresi ve konsantrasyonuna gore bu semptomlar
yogunlasabilir ve geri dontsumsUz hale gelebilir. Kronik olarak civaya maruz kalmanin diger
yaygin belirtileri, tasikardi, degisken nabiz, siddetli salya akitma, diseti iltihabi ve bobrek
hasaridir.

Organik Civa: Metil civa toksisitesinin birincil hedefi SSS’dir. Gorme bozukluklari, ataksi,
parestezi, yorgunluk, isitme kaybi, konusmada zorluk, biligsel eksiklikler, kaslarda titreme,
hareket bozukluklari, metil civaya maruz kalmanin baslica semptomlaridir. Ciddi seviyelerde
maruz kalma felg ve 6lum ile sonuglanmaktadir. Anne rahminde maruz kalmis olan
cocuklarda da ciddi semptomlar olusabilir. Annede semptomlar goriimese bile ¢ocukta
noromuskular eksiklik ve mental gerilik gordlebilir.
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Civanin inorganik Tuzlan: Gastrointestinal sistemde Hg?* tuzlari giiclii bir tahris edicidir ve
sonugta kusma ishal ve karin agrisi meydana gelir. Hg?* tuzlarina akut maruz kalmak (intihar
vakalari) azalan idrar ¢ikisi ile sonuglanan renal tubular nekroz ve ¢ogu zaman akut bobrek
yetmezlIigi ile sonuglanir. Kronik maruz kalma durumunda da hedef organ bobrektir.

Mercury (Hg)
80

Toksik etkileri




;. ANKARA UNIVERSITESI
z Eczacilik Fakiltesi,
F. Toksikoloji Anabilim Dali

Civanin hava ve idrardaki konsantrasyonlari spesifik toksik etkileri ile iligkilidir

Civa Konsantrasyonu

Mercury (H .
80 y ( g) Hava (ug/m?) Idrar (ug/L)
HEDEF ORGAN ETKILER
. . akciger akut etkiler: pndmonitis
Toksik etkileri I 1100
B oral dokular eretizm; tifreme, dig eti iltihabi
bébrekler nefrotik sendrom
gz mercegi mercuria lentis
— periferal nropati
sdzel zeka :|_ il
Sinir sistemi skorundaazalma
& bébrekler FEG
degisiklikleri
. titreme (vavas &
zayiflatilmis
tepki)

-1« idrardanormal seviyenin iisf sinir1
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Tedavi: Metalik civaya maruz kalindiginda oncelikle maruz kalmanin sonlandiriimasi
gereklidir ve solunum destegi gerekebilir. Korozif yaralanmanin olmadiginin anlagiimasi ve
hastanin uyanik olmasinin saglanmasindan sonra, maruz kalmanin gerceklesmesinin
ardindan 30-60 dk i¢inde kusturma uygulanabilir.

Mercury (Hg)
80 « Inorganik civaya maruz kalmis hastada sivi ve elektrolit dengesinin idamesi énemlidir.
 Akut inorganik ya da metalik civaya maruz kalan hastalarda selasyon tedavisi faydalidr.
Toksik etkileri Succimer, edetate calcium disodium, BAL ya da penicillamine gibi selasyon ajanlari civa
\ j zehirlenmesinde kullanilabilir. Maruz kalan Kisinin civa seviyesi ve kiside zehirlenme

semptomlarinin gorulip gorilmedigi, en 6nemlisi de kisinin civanin hangi formuna maruz
kaldigi selasyon tedavisinin faydali olup olmayacagini belirler.

Metil civa igin tedavi segenekleri sinirlidir.

» Selasyon tedavisi klinik bir fayda saglamaz aksine pek ¢ok selator metil civanin toksik
etkilerini potansiyelize eder.

* Metil civanin gastrointestinal kanaldan yeniden absorbsiyonunun engellenmesinde absorbe
olmayan tiyol regineleri faydali olabilir.
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International Agency for Research on Cancer

} World Health
;-7 Organization

Civa

Mercury (Hg)
80

Agents Classified by the JARC Monographs, Volumes 1-111

Toksik etkileri CAS No Agent Group Volume Year

007439-97-6 Mercury and inorganic mercury compounds 3 58 1993

Antidotlar

Kanserojenik etki
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Civa

Mercury (Hg)
80

Toksik etkileri

Kanserojenik etki

Maruz kalma

Maruz Kalma: Hg buhari volkanik aktivitelerden ve topraktan dogal olarak ¢evreye salinir. Hg
ayni zamanda fosil yakitlarin yakilmasi gibi insan aktiviteleri yoluyla da atmosfere girer. Bir
kere havaya ulastiginda metalik civa foto oksidasyona ugrayarak inorganik civaya dondsur.
Bu form daha sonra yagmurla birlikte sucul gevrede depolanir. Daha sonra mikroorganizmalar
inorganik civa ile konjuge olarak metil civa olusturur. Metil civa yaglarda konsantre olur ve
besin zinciri boyunca biyoakimile olur. Bu nedenle besin zincirinin en Ustiindeki sucul
canlilarda (kiligbaligi veya kdpekbaligi gibi) cok ylksek konsantrasyonlara ulagir.

Hg?—O2: IS1K »Hg?*

1 Buharlasma
(dogal veya

endﬁsm'yel)/,—-

Yagmur

Mikro-organizmalar /
i

o
. sr— .
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Civa

Mercury (Hg)

Toksik etkileri
N

Kanserojenik etki

Maruz kalma

Minamat Faciasi; % Minamata
1784 kisi oldu S
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Mercury (Hg)
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Toksik etkileri

Kanserojenik etki

Maruz kalma

Dis dolgularinda kullanilan amalgamdan civanin buharlagmasi
genel populasyonda metalik civaya maruz kalmanin birincil
kaynagidir. Disgiler de amalgam yoluyla civaya maruz
kalmaktadir (Amalgam: Gumus, civa ve bakir karigimi).

Hg iceren cihazlar ve termometrenin kiriimasi gibi sinirli sayida
baska maruz kalma yolarlida bulunmaktadir.

insanlarin organik civaya maruz kalmalari balik tiiketiminden
kaynaklanmaktadir

Hg, alkali piller, flioresan ampuller, termometreler ve bilimsel
ekipmanlar gibi pek c¢ok alet veya cihazin yapisinda
bulunmaktadir. Civaya maruz kalma bu cihaz veya aletlerin
Uretimi esnasinda da gerceklesebilir.

Hg tuzlari da boyalarda pigment olarak kullaniimaktadir. -
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 Thimerosal bazi asilarda koruyucu olarak kullanilan antimikrobiyal kimyasal bir maddedir.
Thimerosalin kullanimi, kimyasal olarak metil civaya ¢ok benzeyen etil civa salimi

C I Va yapmasi nedeniyle tartigmalidir.

Mercury (Hg) . Ba;ﬂanv thlmerosgl|n otizmin o.rt.aya glkmasina katki 0. 0° Na®
) sagladigini  iddia gtmektedlr, ancalf, yapilan

calismalar asilarda thimerosal kullanimi ile olumsuz S.

saglik etkileri arasinda bir iliski bulamamistir. Ho -

Toksik etkileri
» Buna ragmen, bazi influenza (grip) asilari harig

olmak Uzere, thimerosal artik gocuklarda rutin olarak

kullanilmas! tavsiye edilen agilarda koruyucu olarak Thimerosal
Kanserojenik etki kullaniimamaktadir. Antifungal etkili bir koruyucu

Maruz kalma
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Guidelines for
Drinking-water Quality

I\/Iercury (Hg) FOURTH EDITION
80 World Health
Organlzatmn © World Health Organization 2011
Toksik etkileri
Antidotlar Guideline value 0.006 mig (6 pg/l) for inorganic mercury
Ocourrence Mercury is present in the inorganic form in surface water and
.. . groundwater at concentrations usually below 0.5 pgd, although local
KanSGrOJenlk etki mineral deposits may produce higher levels in groundwater
DI 2 pg/kg body weight for inorganic mercury based on a NOAEL of 0.23
Maruz kalma mig/kg body weight per day for kidney effects in a 26-week study in

rats and applying an uncertainty factor of 100 {for interspecies and
intraspecies variation) after adjusting for daily dosing

Limit of detection 0.05 pg/l by cold vapour AAS; 0.6 pg by ICP; & pg/ by flame AAS
Treatment performance It should be possible to achieve a concentration below 1 pg/A by

treatment of raw waters that are not grossly contaminated with mercury
using methods that include coagulation/sedimentation/filtration, PAC

and ion exchange.
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N
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Pigments- @ Cadmium; bdbrek, iskelet sistemi ve solunum sistemi iizerine toksiktir. Genelde gevrede
and N dusuk konsantrasyonlarda bulunur ancak insan aktiviteleri bu toksik metalin ¢evredeki
aj konsantrasyonunu arttirmaktadir.
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Kadmiyum
Cadmium (Cd) :
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Non-metals, including Noble Gases |:| Main Group Metals . Transition Metals

Metalloids

N

-

Pigments 5~ Cadmiyum (Cd), elektrokaplama, galvanizleme, plastikler, boya

afi pigmentleri ve Ni-Cd pillerde kullaniimaktadr.
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Kadmiyum

Cadmium (Cd)
48

Toksik etkileri

Kimyasi ve Etki Mekanizmasi. Cadmiyum, Cd** olarak bulunur ve oksidasyon-rediksiyon
reaksiyonlarina ugramaz. Cd toksisitesinin mekanizmasi tamamen anlagiimis degildir. Cd, lipit
peroksidasyonu ve glutatyon tiketimi ile sonuglanan ROS olusumunu indukler.

Absorbsiyon, Dagilim ve Eliminasyon. Cd gastrointestinal yolla iyi absorblanmaz (% 1.5-5)
ancak inhalasyon yolu ile gok daha iyi absorblanir (~ %10). Cd birincil olarak karacigere daha
sonra da bobreklere dagilir. Bu iki organ absorbe olan dozun %50 sine karsilik gelir. Cok az
miktarda Cd kan-beyin bariyerini veya plasentayi asabilir. Cd birincil olarak idrar ile elimine olur
ve yarilanma omru (t,,) 10-30 yildir.
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Kadmiyum

Cadmium (Cd)
48

Toksik etkileri

Toksisite. Akut Cd toksisitesi temel olarak absorbsiyon yolu boyunca lokal iritasyon nedeniyledir.
inhale edilen Cd, solunum yolu iritasyonu ile birlikte gégiis agrisinin eslik ettigi agir pndmonitise,
mide bulantisi, bas donmesi ve ishale sebep olur. Toksisite olimcul olan pulmoner 6deme dogru
ilerleyebilir. Mideye ulagan Cd bulanti, kusma, salivasyon, ishal ve abdominal kramplari indikler.
Kusmuk ve ishal cogunlukla kanli olur. Metalotioneine bagli Cd bdbreklere tasinir ve burada
salinabilir. Kadmiyumun bobreklerdeki ilk toksik etkisi, 0zellikle retinol-baglayan protein ve .-
mikroglobulin gibi dustk-molekul-agirlikli proteinlerin atiliminin artmasidir. Cd ayni zamanda
glomeriilar hasar ve filtrasyonun azalmasina sebep olur.

Kadmiyuma uzun slreli inhalasyon yolu ile maruz kalan isciler akciger fonksiyonunda azalma
gostermektedir. Baslangigtaki semptomlar akcigerlerde bronsit ve fibrozisdir ve bu durum
amfizeme yol agar. Kronik obstriiktif akciger hastaligi, kadmiyuma maruz kalan iscilerdeki 61im
oranini arttirir.

Vitamin D eksikliginin esliginde kadmiyuma maruz kalinmasi kirik ve osteoporoz riskini arttirir. Bu
durum muhtemelen bobreklerdeki Ca2* ve fosfatin reglilasyonunu olumsuz yonde etkilemesinden
kaynaklanmaktadir.
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Kadmiyum
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48

Toksik etkileri
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Kadmiyum

Cadmium (Cd)
48

Toksik etkileri

Ylksek seviyede Cd maruziyeti kalsiyum metabolizmasini bozar ve bobrek tasi olusmasina
sebep olur. Osteoporoz ve kemiklerin yumusamasi Cd ile kontamine olmus bélgelerde
calisan yada yasayan insanlarda yaygin olarak gorulr. Japonya’da Cinko ve kursun
madenlerinden kaynaklanan Cd ‘un ¢evredeki topraklar kontamine etmesi sonucunda itai-
itai hastaligi meydana geldigi bildirilmistir. Bu hastalik hala o yorelerde 50 yas Ustu

kadinlarda yaygindir. Kemiklerde agri, osteoporoz ve bobrek yetmezIigi ile karakterize
olmaktadr.
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Kadmiyum
Cadmium (Cd)
48

Toksik etkileri

Antidotlar

Tedavi. Destekleyici ve semptomatik tedavi prensipleri uygulanur.

Kadmiyum inhalasyonundan muzdarip olan hastalar icin solunum destegi gerekebilir.
Kadmiyum zehirlenmesi nedeniyle bobrek yetmezligi sikayeti olan hastalar i¢in bobrek nakli
gerekenilir.

Kadmiyum zehirlenmesini takiben yapilacak olan bir selasyon tedavisinin klinik bir faydasi
olmayacag! gibi istenmeyen etkilerle de sonuglanabilir.
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Toksik etkileri

Antidotlar

Kanserojenik etki
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Kadmiyum
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Toksik etkileri

Antidotlar

Kanserojenik etki

Maruz kalma

Guidelines for
Drinking-water Quality

World Health FOURTH EDITION
Organization © World Health Organization 2011

Guideline value

0.003 mg/1 (3 pg/l)

Occurrence

Levels in drinking-water usually less than 1 pg/|

Limit of detection

0.01 pg/l by ICP-MS; 2 pg/1 by flame AAS

Treatment performance

0.002 mg/1 should be achievable using coagulation or precipitation
softening

Guideline value derivation

& allocation to water

® weight
& consumption

10% of provisional tolerable monthly intake (PTMI) because of high intake
from food

60 kg adult
2 litres/day
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. Usage Trends for
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