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Ozet

Giris ve amag: Merkezi sinir sisteminin toksik hasta-
liklari, oldukga belirgin morfolojik ve klinik bulgularla
kendini gosterir. Bunlar icerisinde, ¢zellikle CO zehir-
lenmelerine bagl élimler, Ulkemizde ve dinyada énemli
sikhkta gorulmektedir. Amacimiz toksik nedenlere bagl
en sik karsilagilan santral sinir sistemi patolojilerinin
nedenlerini, morfolojik 6zelliklerini ve bu morfolojik degi-
simlerin yol actigi klinik sonuglari gézden gecirmek ve
adli tip agisindan 6nemini vurgulamaktir.

Bulgular: Santral sinir sisteminin toksik hastaliklari ice-
risinde, Uzerinde en ¢ok durulanlar CO ve metanol ze-
hirlenmeleridir. Ayrica, etilen glikol, kursun, arsenik, civa
ve talyum zehirlenmeleri sonucunda da santral ve peri-
ferik sinir sistemini ilgilendiren klinik ve morfolojik degi-
simler olusmaktadir.

Sonug: Zehirlenmeden sonra yasayan olgularda santral
sinir sisteminde farkli noérofizyolojik degisimler olur. Bu
nedenle, adli otopsi pratiginde travmaya bagh gelisen
Olumler icinde olmak lzere, olgunun zehirlenme 6ykiisi
g6zonine alinarak, beynin ayrintili patolojik makroskopik
ve mikroskopik degerlendiriimesi 6nem tasimaktadir.

Anahtar sozciikler: Santral sinir sistemi, toksik hasta-
liklar, CO, metanol, etilen glikol, kursun, arsenik, civa,
talyum

antral sinir sisteminde toksik nedenlere bagli gelisen
Spatolojiler Ozellikle otopsi olgularinda sik gorilir ve
belirgin morfolojik bulgularla kendini goésterir. Bunlar
icerisinde Ozellikle adli patologlarin sik karsilastiklari, CO
zehirlenmelerinin erken ve ge¢ dénem beyin bulgularinin
morfolojik olarak dogru degerlendirilmeleri, adli olayin

Summary

Introduction: Toxicological diseases of the central ner-
vous system display various morphological and clinical
findings. Within this scope, deaths due to CO intoxi-
cations are seen with considerable frequency in our
country and in the world, as well. The aim of our study is
to review the causes, morphological features, and the
clinical outcomes of these morphological changes of the
most frequent pathologies of the central nervous system.

Results: CO and methanol intoxications are the most
considered toxicological diseases of the central nervous
system. Furthermore, ethylene glycole, lead, arsenic,
mercury, and talium intoxications lead to clinical and
morphological changes of the central and peripheric ner-
vous system, as well.

Conclusion: It is well known that various neuro-physio-
logical changes occur in the central nervous system of
survivers of toxications. Therefore, in legal autopsy
applications, even in traumatic deaths, considering the
intoxication stories of the cases, detailed macroscopical
and microscopical assessment of the brain remains very
important.

Keywords: central nervous system, toxicological disease,
CO, methanol, ethylene glycole, lead, arsenic, mercury,
thalium

aydinlatiimasi agisindan da blylk 6nem tasimakta-
dir.

Calismada amagimiz, adli tip otopsilerinde sinir siste-
minde saptanabilen bu tiir morfolojik degisimlerin 6ne-
mini adli tip acisindan kaynak bilgilerin 1s1ginda vurgu-
lamaktir.
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Karbon monoksit zehirlenmesi

Klinik ve patolojik 6zellikler: Karbon monoksit zehir-
lenmesi (CO), ABD’de zehirlenmeye bagh 6lim neden-
leri arasinda en O6nemli grubun igindedir. ABD’de yilda
yaklasik 600.000 CO zehirlenmesine bagh 6lim olgusu-
na rastlanmaktadir (1).

Karbon monoksit, hidrokarbonlarin tam olmayan yan-
malari sonucunda olugan bir Grindlr ve siyanozsuz hi-
poksiye yol agar. Renksiz, kokusuz ve irritan olmayan bir
gaz olan CO, akcigerlerden kolayca emilmektedir. Toksik
dizeylerdeki karbon monoksit, hemoglobindeki oksijeni
yerinden ederek, oksijen transportunu bozarak, doku
hipoksisine yol agan, karboksi hemoglobini (COHDb) olus-
turur. CO zehirlenmelerine bagl patolojik doku degisik-
likleri blylk oranda, gazin yarattigi doku hipoksisine
bagli olmakla birlikte, bir kismi da gazin dogrudan toksik
etkisi nedeniyle olusmaktadir (1).

Kan COHb dlzeyi, sigara igenlerde %10, hatta %15’lere
ulagabilir. igmeyenlerde ise, bu oran %1-3'tiir. Akut CO
intoksikasyonunun, klinik tablosu COHb konsantrasyonu
ile iligki gosterebilir. Semptomlar, éncelikle oksijen ge-
reksinimi ylksek olan beyin, kalp gibi organlarla iliskilidir.
Saglikh kisilerde, baslangic semptomlari olan basagrisi
ve sersemlik, %20’lik Cohb konsantrasyonunda ortaya
cikar. %40’lik yogunlukta letarji, %50’den ylUksek yogun-
luktas koma ve ndbetler, %70’den yuksek yogunlukta
ise, beyin sapl ve myokardda iglevlerin yitimine yol aca-
rak, 6limle sonuglanir. Toksisite, 6nceden var olan, kar-
diovaskuler hastalik ile, nemli él¢iide potansiyalize olur.
Akut dénemdeki dlimlerin cogu, myokardin islev bozuk-
luklari sonucu gelisir (1-3).

Akut donemde d&len bireylerde, karboksi hemoglobinin
varligina bagli olarak beyin dokusunda ve diger doku-
larinda ‘kiraz kirmizisi renginde’ anormal ve parlak kir-
mizi renk izlenir. Seyrek olarak deride yaygin bul ve
blister olusumu, petesiler, retina kanamalari ve pulmoner
o6dem gorilebilir (4).

Birka¢ saat icinde dlen olgularda, beyinde konjesyon ve
6dem, renk degisikligi ve petesial kanamalar gorilir.
intoksikasyon sonrasi 1-7. giinlerde dlen hastalarda, pe-
tesial kanamalar daha yaygindir. CO zehirlenmesi son-
rasinda yasayan olgularda, ge¢ ddnemde gelisen noéro-
psikiyatrik degisikliklerin irdelendigi, ¢alismalarda, olgu-
larin %10-30'unda bilissel degisiklikler, kisilik degisik-
likleri, parkinsonizm, inkontinans, demans ve psikoz bul-
gular saptanmistir (1).
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Makroskopik olarak saptanabilen pallidum nekrozlari ise,
CO zehirlenme sonrasi 6 gun ve daha ¢ok yasayan
olgularda gorilir. Lapresle ve Fardeau intoksikasyon
sonrasl 1-139 gln yasayanlar arasindan secilmis 22
olgunun 16’sinda pallidum nekrozu saptamislardir (1).
Arteria choroidalis anteriorlarin ramus palliduslarin i¢
segmentinde distan daha blyiik olacak sekilde bilateral
pallidus nekrozu ortaya ¢ikar. Nekroz bazen dis seg-
mente veya dorsalde internal kapsile kadar ilerler. Bir-
¢cok yazar pallidum nekrozunu anterior koroidal arterlerin
pallidal dallarinda dolagimin bozulmasina baglamak-
tadir. Pallidal nekroz, uzamis CO intoksikasyonu igin ka-
rakteristik olmakla birlikte spesifik degildir, birgok into-
ksikasyon ve anoksik tabloda da goértlebilir (1,5).

CO zehirlenmelerinde, serebral korteks ve Ammon boy-
nuzunda da hemorajik ve nekrotik lezyonlar gortlebilir.
Kapillerlerdeki anoksik hasara bagli olarak 6zellikle ak
maddede fokal infarkt alanlari saptanir. Serebellumda
ise, Purkinje htcreleri ve internal graniler tabaka hiic-
relerinde yitim gorilebilir.

Bu olgularda, rastlanabilen laminer (psddolaminer) kor-
tikal nekroz, pia ylzeyine paralel olacak sekilde, kalin-
liklarni farkh olmakla birlikte streklilik gdsteren yaygin
korteks doku yikimidir (5).

Ak madde yikimi (I6koensefalopati) aksonlarin géreceli
olarak korundugu, yama bigiminde ya da birbirleriyle
bilesmis demyelinizasyon alanlaridir. Siklikla akut semptom-
larin iyilesmesini izleyen, kétlulesmelerin goéraldiagu, bi-
fazik bir klinik gidis gdsterir (5).

Sagaltim, zehirlenmeye neden olan karbon monoksit
miktarinin ortamdan uzaklastiriimasi ve %100 oksijen
uygulanmasi ile olanaklidir.

Metil alkol zehirlenmesi

Klinik ve Patolojik 6zellikler: Metil alkolin'iin letal dozu
100-250 ml arasindadir. Ancak, igildiginde 60 ml kadar
az miktari bile 6lduriici olabilir. Metanol intoksikasyo-
nunda gérulen hasarin karbon monoksit ve siyanid intok-
sikasyonuna benzer patolojik degisikliklere yol agcmasi
ortak patogenezi distindirmektedir (6).

Baslangic semptomlari olan sarhosluk, bas ve karin
adrisi, gérme kaybi ve deliryumu izleyen komaya dek
ilerleyebilir. Ayrica, metil alkolin hepatik alkol dehidro-
genaz ile formaldehit ve formik aside metabolize olmasi
agir dizeyde metabolik asidoz ile sonuglanir. Formik asit
optik sinirde aksoplazmik akimi bozarak optik diskte
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sisme ve akson yikimina neden olur. iyilesmeyi izleyen
retinal ganglion hicre dejenerasyonu ve optik sinir
hasari nedeniyle kalici kérlik olusur (7,8). izmirde
yapilan ve 1993-2002 yillari arasini kapsayan bir calig-
mada, 30.485 zehirlenme olgusunun 113'Unde metanol
zehirlenmesi saptanmis olup, olgularin énemli bir kis-
minda norolojik semptomlar (%45), metabolik asidoz
(%23), gastrointestinal bulgular (%10,6) gortulmastur (9).

Metanol intoksikasyonundan sonra yasayan Kigilerde
putamende kistik nekroz, hipokampusta iskemik hiicre
degisiklikleri, serebral kortekste laminer nekroz gorile-
bilir. Antemortem olarak putaminal nekroz ve yasayan
olgularda serebral ve serebellar ak madde hasari BT ile
goruntllenebilir. Hemorajinin de eslik edebildigi puta-
minal nekroz ve hipoksik-iskemik hasar sonucunda olgu-
larda parkinsonizm tablosu da gelisebilir (5).

Etilen glikol zehirlenmesi

Etilen glikol, otomobil antifreezelerinin major bilesenidir.
Bazi alkolikler tarafindan kaza sonucu igilir. 120 ml’nin
tiiketimi  éldiriici olabilir. intoksikasyonun baslangig
bulgusu olan sarhoslugu jeneralize konviilsiyonlar ve
koma izler.

Patogenez: Etilen glikoliin hepatik alkol dehidrogenaz
ile glikolik asit ve oksalik aside metabolik donisimu agir
dlizeyde asidoza neden olur. Ayni zamanda ensefalopati
tablosu, beyinde daginik petesiler ve BOS'ta lenfosit
sayisinda artigla birlikte kimyasal menenijit olusabilir. Ote
yandan, meninkslerde, beyinde ve bdbreklerde tremiyle
sonuglanan oksalat kristallerinin birikmesi saptanabilen
diger bulgulardir (5,7).

Kursun zehirlenmesi

Klinik ve patolojik 6zellikler: Kursun zehirlenmesinde
ortaya gikan nérolojik klinik tablolari iki grupta toplayabi-
liriz. Bunlardan biri ‘akut ensefalopati’ tablosudur. Kir-toz,
toprak ya da kursun iceren boya kazintilari gibi besinsel
degeri olmayan maddeleri yeme aligkanligi olan geng¢
cocuklarda irritabilite, anoreksi, letarji, ataksi, nébetler ve
koma gortilebilir (10).

Masif serebral 6dem ve diffuz néron nekrozuna bagh
olarak siklikla 6limcul bir tablodur. Sag kalanlarda ise,
rezidiiel mental retardasyon, ndbetler, ataksi ve spasti-
site gibi sekeller olusabilir (10).

Eriskinlerde ise, kronik kursun maruziyeti en sik ¢alisan
kaslari etkileyip saf motor néropatiye yol agar. Sonugta,
dislk bilek ve dislk ayak gibi bulgulara neden olur.

Kursunun Schwann hicrelerine ve myelin membran-
larina toksik etkisi segmental demiyelinizasyonla sonug-
lanir. MSS bulgulari diginda, anemi, kirmizi kan hucre-
lerinde bazofilik noktalanma, gingivalar boyunca 'kursun
gizgisi’, kabizlik ve kolik tarzinda karin agrisi gorlebilir
(5,7,10).

Arsenik zehirlenmesi

Klinik ve patolojik 6zellikler: Arsenik zehirlenmesine
bagli gelisen ndropati, agrili sensorimotor ndropatidir,
kirmizi yanan eller ve ayaklarla kendini gdsterir. Bu
olgularda, kiiguk liflerden gok buyuk lifleri etkileyen reje-
nerasyonun eglik etti§i akson dejenerasyonunun pato-
lojik dzellikleri saptanir.

Arsenik zehirlenmesinde gorilen ensefalopatide ise,
ilerleyici yorgunluk, letarji, basagrisi, konflizyon, koma
ve Olim gorilir. Otopside, ak maddede ‘beyin purpurasr’
diye de adlandirilan noktasal kanamalar izlenir.

Diger klinik bulgulari, anemi, deride kahverengi renk bo-
zuklugu, karin agrisi, el ayasi ve ayak tabaninda hiper-
keratoz ve tirnaklarda Mee cizgileri denilen yatay beyaz
cizgiler ile sacta veya idrarda artmis arsenik seviyeleridir

(5).

Civa zehirlenmesi (organik ve inorganik civa)

Klinik ve Patolojik 6zellikler: Civa zehirlenmesinde
gorulen patolojik bulgular, organik veya inorganik civanin
dokularda birikmesine baglidir. Eriskinlerde, kisilik bo-
zukluklari ve demans ile birlikte, serebellar ataksi, kinetik
tremor ve motor néropati gorulir. Cocuklarda ise, eller
ve ayaklarda sisme, soguma ve nemlenme seklinde
gorulen ‘Pink hastaligr’ olarak bilinen akrodini ile birlikte
irritabilite, insomnia ve anoreksi gorulur. Ayrica, civa pla-
sentadan gecerek mental retardasyon ve serebral
paraliziye neden olur. Toplu organik civa zehirlenmele-
rinden elde edilen bilgiler dogrultusunda, en belirgin ola-
rak kalkarin korteks ile gyrus precentralis ve gyrus post-
centralislerde olmak lGizere yama tarzinda néron kaybinin
eslik ettigi serebral atrofi gorulur. Ayni zamanda, Pur-
kinje hucreleri ile graniler hicrelerin diffiz kaybiyla
birlikte serebellar atrofi de gelisebilir (5,7).

Talyum zehirlenmesi

Klinik ve patolojik 6zellikler: Baslangic déneminde
goérilen gastrointestinal semptomlari agrili periferik ve
otonomik ndéropati, davranis bozukluklari ve ndbetler
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takip eder. Alopesi, ter ve yag bezlerinin hasari sonu-
cunda da kuru ve pullu deri gérulur (5).

Beyinde gri ve beyaz ak maddede generalize 6dem,
fokal hemorajiler, yama tarzinda néron kaybi ve dorsal
kolonlarda dejenerasyon gdrulur. Mikroskopik olarak,
beyin ve medulla spinalisteki ganglion hiicrelerinde kro-
matoliz, minimal astrogliozisle mikroglia formasyonu
saptanabilir.

Periferik sinirlerde ise, ‘dying-back’ noropati olarak bili-
nen miyelin kaybinin eglik ettidi distal akson dejeneras-
yonu mevcuttur (5).

Sonug¢

CO zehirlenmesinden sonra yasayan olgularda zengin
nérolojik bulgular goérilir. Bu olgularda, klinikte dogru
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Oyku alinmadiginda, yanhs tani ve sagaltim uygulama-
lari ile kargilagilabilir.
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