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The aim of this study was to determine the individual and combined toxic effects of MYSTIC 250 EC
fungicide (tebuconazole 250 g/1) and lead acetate on the development of chicken embryos. The chicken
eggs were dipped in the solution or emulsion of the test materials for 30 minutes on the first day of
incubation (day 0). The applied concentrations of lead acetate were 0.01% and of fungicide MYSTIC
250 EC was 0.1% corresponding to plant protection practice. The chicken embryos were examined on
day 19 by the followings: rate of embryo mortality, body weight, type of developmental anomalies by
macroscopic examination. The body weight was evaluated statistically by the one-way ANOVA with
Tukey Dunnett post-test, the embryo mortality and the developmental anomalies were analyzed by
Fisher test. Our teratogenicity study revealed that the combined administration of lead acetate and
tebuconazole containing fungicide formulation (MYSTIC 250 EC) caused a significant reduction in body
weight of embryos and increased the rate of embryonic mortality in both of applied group. The joint
toxic effect of lead acetate and MYSTIC 250 EC is an additive effect compared to the individual toxicity
of the test materials.

Keywords: tebuconazole, lead acetate, interaction, embryotoxicity, teratology

OSSZEFOGLALAS

Vizsgalatunk arra iranyult, hogy a névényvédelemben széles korben alkalma-
zott tebukonazol hatéanyagu MYSTIC 250 EC gombadlé szer és egy kornyezet-
szennyez6 nehézfém, az 6lom-acetat egyedi és egyliittes méreghatdsat tanul-
manyozzuk hazitytk-embriékban. A toxikolégiai vizsgalat sordn kisérleti
anyagként 0,01%-os dlom-acetat oldatot, valamint a MYSTIC 250 EC (250 g/1
tebukonazol) 0,1%-o0s, a forgalmaz6 altal ajanlott emulziéjat alkalmaztuk. A
bemeritéses kezelést a keltetés megkezdése el6tt, mig a tojasok feldolgozasat
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a varhato kelés el6tt 2 nappal, a keltetés 19. napjan végeztiik el. A kérbonctani
vizsgalat soran lemértiik az embridk testtomegét, feljegyeztiik az elhaldsok
szamat, tovabba rogzitettiik a makroszkopos fejlédési rendellenességeket. Sta-
tisztikai értékelésnél az é16 embridk testtomegeinek 6sszehasonlitasdhoz egy-
tényez6s varianciaanalizist (One-way ANOVA), az elhaldsok és a fejlédési rend-
ellenességek szdmanak elemzéséhez Fischer-féle egzakt tesztet alkalmaztunk.
Avizsgalati anyagokkal elvégzett egyedi és egyiittes kezelések eredményeként
a kezelt csoportokban az embridk testtomeg értékei szignifikdnsan kisebbek
voltak a kontroll csoporthoz viszonyitva. Az egyedi és egylittes kezelések ko-
vetkeztében jelentkez6 embrioletalitas - a fungiciddel egyedileg kezelt csoport
kivételével - szignifikansan emelkedett a kontroll csoporthoz képest. A fejl6-
dési rendellenességek sporadikusan fordultak el6 a kezelt csoportokban,
teratogén hatds nem volt igazolhaté. Kisérletliinkben felhasznalt 0,01%-os
60lom-acetat oldat és MYSTIC 250 EC fungicid 0,1%-0s emulzidjanak egyedi
méreghatasa toxikus volt a tojasban fejl6dé hazityik-embridkra nézve. A ki-
sérleti anyagok egyiittes alkalmazasa soran az embridtoxikus dézisu 6lom-
acetat mellett a ndvényvédelmi gyakorlatban felhasznalt MYSTIC 250 EC gom-
baold szeres kezelés fokozta az embridtoxicitast, a toxikus interakcié additiv
jellegti volt.

(Kulcsszavak: tebukonazol, 6lom-acetat, interakcié, embridtoxicitas, teratologia)

BEVEZETES

Folyamatosan fejl6d6 vilagunk egyik legnagyobb problémaja a névekvd népes-
ség szamara megfelel6 mennyiségli és min6ségl élelmiszer elballitasa. A XX.
szdzadban megkezd6dott az agrarium kemizaldsa, melynek kovetkeztében
egyre nagyobb mértékben hasznaltik a piacra berobbant, veszélytelennek hitt
novényvédo szereket. A mezdgazdasagi termelésen beliil a kémiai n6vényvé-
delem tekinthet6 az egyik leginkabb kornyezetszennyez6 teriiletnek. A vegy-
szeres novényvédelmi munkak sordn felhasznalt novényvédé szerek elsésor-
ban a kijuttatas teriiletén, de onnan tavolabbra elsodrédva a nem célszerveze-
teken is kifejthetik hatasaikat, amelynek kovetkeztében a keltetés idszakdban
a vadon é16 madarak tojasaira keriil6 permetlébdl bejuté hatéanyag megza-
varhatja az embridk fejl6dését (Fejes, 2005). A tojasba bejuté testidegen ké-
miai anyag mennyiségét dontéen befolyasolhatja a tojasok meszes héjanak at-
ereszt6-képessége. Ugyanakkor, nagymértékben fiigg a tojashéj-képzédéskor
jelenlévé kornyezeti tényez6éktdl is, amelynek kovetkeztében az ugyanazon
egyedtdl szarmazo, egymast kovetd tojasok mészhéj-porozitasa is eltérd lehet
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(Tullett és Deeming, 1982; Tyler, 1955). Azt is figyelembe kell venniink a kii-
16nb6z8 xenobiotikumok toxikolégia vizsgalatakor, hogy az egyes anyagok
dontd részben kiilon-kiilon keriilnek alkalmazasra. Azonban az egyidejlileg je-
len 1év6 vegyi anyagok egymds mérgezd hatasat befolyasolhatjak, és ezaltal je-
lent6sen megvaltozik az Osszességében kifejtett hatds (Vdrnagy, 1995). A
madarteratolégiai vizsgalatok sordn alkalmazott bemeritéses kezelés lehet6vé
teszi a madarembriéra gyakorolt indirekt hatdsok tanulmanyozasat, és igy
megfeleléen modellezi a kdrnyezetben érvényesiilé egyedi és interakcios ka-
rosité hatasokat (Lutz és Oterag, 1973; Hoffman és Gay, 1981).

Vizsgalatunkban egy tebukonazol hatéanyagu fungicid (MYSTIC 250 EC) és
a kornyezeti fémterhelést modellez6 6lom-acetat egyedi és egylittes méregha-
tasat vizsgaltuk a tojasban fejl6dé hazityik-embriokban annak igazolasa érde-
kében, hogy a vegyi anyagok természetes koriilmények kozott érvényesiil6 ex-
pozicidja embridtoxikus hatasu lehet-e. Bar az elmult évtizedekben tébb olyan
publikacié is megjelent az alapkutatds szintjén, amelyben kiilonb6z6 vegyi
anyagok egytittes karosité hatasat vizsgaltdk, mind madar, mind hal szerveze-
teken. Az engedélyezési gyakorlatban haszndalatos 6kotoxikologiai vizsgalati
modszerek els6sorban csak az egyedi méreghatas vizsgalatara szoritkoznak,
ezért a novényvédd szerek interakcids hatdsaira vonatkozé adatok segitségé-
vel alaposabban megismerhet6ek a kdrnyezeti vegyi anyag expoziciok karos
kovetkezményei.

ANYAG ES MODSZER

A kornyezeti 6lomterhelés modellezéséhez az egyedi és egylittes kezelések soran
0,01%-o0s koncentraci6ju 6lom-acetat oldatot (Reanel-Ker Kft., Magyarorszag) al-
kalmaztunk, amelyet egy el6vizsgalat eredményei alapjan valasztottunk ki. Ennek
hatasat tanulmanyoztuk, hogy kivalasszuk azt a legalacsonyabb dézist, amely az
interakcids vizsgalatban csak kismértékli embriétoxicitast mutat. A legalacso-
nyabb koncentracié (0,01%) mar testtomeg-csokkenést és az embridmortalitas
kismértéki fokozddasat eredményezte. A 0,1%-o0s koncentracié esetében a testto-
meg-csokkenés mellett az embriémortalitds mar jelent6sen fokozddott, igy a
0,01%-o0s koncentracié alkalmazasa mellett dontottiink. A 250 g/1 tebukonazol ha-
téanyagi MYSTIC 250 EC (Nufarm Hungaria Kft., Magyarorszag) gombadlé szer,
mind az egyedi, mind a kombinaci6s kezelések soran a gyarto6 altal ajanlott to-
ménységben (0,1%) kerilt felhasznalasra. A vizsgalati anyagok oldatainak és
emulzidinak elkészitéséhez, illetve a kontroll tojasok kezeléséhez 0,75%-0s ma-
darfiziol6gias séoldatot hasznaltunk fel. A kisérletben felhasznalt termékeny tyuk-
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tojasok a Goldavis Kft. (Sarmellék, Magyarorszag) vegyes hasznositasu, Farm faj-
taju tenyészetébdl (apai és anyai vonal Farm) szarmaztak. A tojasok keltetését RA-
GUS® (Wien, Ausztria) tipusu asztali keltet6gépben végeztiik. A keltetés ideje alatt
gondoskodtunk a megfelel6 hédmérsékletrél (37-38°C), a paratartalomrdl (65-
75%) és a tojasok naponta torténd tobbszori forgatasardl. A tyuktojasokat
(n=40/csoport) a keltetés megkezdése el6tt a vizsgalati anyagokbol késziilt 37°C-
os homérsékletii oldatokba és emulzidkba, valamint azok kombinaci6jaba helyez-
tiik 30 perces idétartamra, majd a folyadék lecsepegtetése utan behelyeztiik azo-
kat a keltet6gépbe, és beinditottuk a keltetést. A varhaté kelés el6tt 2 nappal, a 19.
napon kertlt sor a tojasok feldolgozasara. A kérbonctani feldolgozas soran jegyzo-
konyvben rogzitettiik az é16 embridk testtomegét, az elhalt embridk szamat és az
€16 embridkon megfigyelt makroszkopos deformitasokat. Az él6 embridk testto-
meg adatainak eloszlasat grafikusan Comparison-QuantilePlot-tal ellendriztiik,
majd a statisztikai értékelést egytényezds varianciaanalizissel (One-Way ANOVA)
végeztiik. Az embriémortali-tasi adatok és a fejlédési rendellenességek biometriai
értékeléséhez a Fisher-féle egzakt tesztet alkalmaztuk (Bardth és mtsai, 1996). A
statisztikai értékelés soran a szignifikancia minimum értékének a p<0,05 szintet
tekintettiik.

EREDMENYEK ES ERTEKELESUK

A fejlédési rendellenességek és az embri6 elhaldsok szamanak és aranyanak
alakulasat az 1. tdbldzatban tiintettiik fel.

1. tablazat

A fejlédési rendellenességek és az embrié elhaldsok szdmanak és aranyanak
alakulasa tebukonazol hatéanyagi MYSTIC 250 EC és 6lom-acetat bemeritéses
kezeléssel elvégzett madarteratolégiai vizsgalataban

db %

Rendellenes fej- Elpusztult emb- Rendellenes Elpusztult
Kezelt csoportok 16désti embriok  riok szdma/ter-  fejldésti emb-  embrick aré-

szama/élé emb-  mékeny tojasok ri6k ardnya nya

riok szama szama

Kontroll 0/37 1/38 0 2,6
Olom-acetat 3/30 8/382 10 21,05
MYSTIC 250 EC 1/37 1/38 2,7 2,6
MYSTIC 250 EC + 3/31 7/382 9,67 18,42

Olom-acetat
a Szignifikans eltérés a kontroll csoporthoz viszonyitva (p<0,05)

Table 1 Embryonic death and developmental anomalies from teratogenicity test of lead acetate and
Mystic 250 EC in chicken embryos after single and combined administration by an immersion technique;
a Significant difference as compared to the control (p<0,05)
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Kontroll csoport eredményei

A madarfiziol6gias NaCl oldattal kezelt csoportban az embridk testtomege
20,30+1,28 g volt. A kontroll csoportban egy embri6 pusztult el, igy a termé-
keny tojasok szamahoz viszonyitva az elhalt embridk aranya 2,6% volt. Fejl6-
désirendellenességet mutaté embrié nem fordult el6, ami lehetdvé tette a cso-
port viszonyitasi alapként valé alkalmazasat.

Olom-acetdtos kezelés eredményei

kezelés eredményeként az embridk testtomeg értéke (19,51+1,11 g) szignifi-
kansan (p<0,05) kisebb volt a kontroll csoport értékéhez (20,30+1,28 g) viszo-
nyitva (1. abra). A 0,01%-os 6lom-acetat oldataba meritett kezelés hatasara 8
embrid halt el, az elpusztult embriék aranya (21%), ami szignifikdnsan maga-
sabb volt (p<0,05) a kontroll csoportban megfigyelt elhalds mértékéhez
(2,6%) képest. A nehézfémmel kezelt embridk koziil 3 embri6 is kdrosodott a
fejlédésben. Mindharom egyeden deformalédott labakat figyeltiink meg

MYSTIC 250 EC kezelés eredményei

A tebukonazol hatéanyagi MYSTIC 250 EC egyedi toxicitasanak vizsgalatakor
a gombadl6 szert 0,1%-o0s a ndvényvédelemben ajanlott gyakorlati permetlé
toménységben alkalmazva azt tapasztaltuk, hogy a kezelés hatidsara a madar-
embriok testtomege (19,32+1,40 g) szignifikansan kisebb volt kontroll csoport
adataihoz viszonyitva (20,30+1,28 g; p<0,01). A fungiciddel egyedileg kezelt
csoportban egy embri6 pusztult el, az embriémortalitas aranya 2,6% volt. A
névényvédo szerrel kezelt csoport é16 embridi kozott egy esetben figyeltiink
meg fejlédési rendellenességet, tipusa gorbiilt 1ab volt

Olom-acetdt és MYSTIC 250 EC egyiittes kezelés eredményei

A 0,01%-o0s 6lom-acetattal és a MYSTIC 250 EC 0,1%-os koncentraci6jd emul-
ziojaval elvégzett egyiittes kezelés eredményeként szignifikdns mértékben
(p<0,001) csokkent az é16 embridk testtomege (18,48+1,22 g) a kontroll cso-
portban mért értékekhez (20,30+1,28 g) viszonyitva. Szintén csdokkend ten-
dencia volt tapasztalhaté a vizsgalati anyagok egyedi kezeléseihez képest,
amely az Olom-acetattal egyedileg kezelt csoport testtomeg értékei
(19,51£1,11 g) esetében 5,6%-os eltérés, mig a tebukonazol hatéanyagu
MYSTIC 250 EC kezelt csoport testtomeg értékei (19,32+1,40 g) esetében 4,5%
mértékben nyilvanult meg (1. dbra). Az lom-acetattal és gombadld szerrel
tortént egyiittes kezelés hatdsara 7 embri6 halt el, az elpusztult embridk ara-
nya (18,4%) a kontroll csoporthoz viszonyitva (2,6%), a kiillonbség szignifi-
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kans volt (p<0,05). Az 6lom-acetattal és a fungiciddel egylittesen kezelt cso-
portban 3 él6 embrién jelentkezett deformaci6, amelynek tipusa labgorbiilés
volt. A kezelések hatasara ugyan névekedett a fejlédési rendellenességek gya-
korisaga, de a valtozas sem az egyedileg, sem az egyiittesen kezelt csoportban
nem volt statisztikailag igazolhat6 a kontroll csoporthoz viszonyitva.

20,30
+1,28
20,5
20 19,51
+1,11 19,32
+1,4
19,5
19 18,48
+1,22
18,5
18
17,5
Kontroll Olom-acetat Mystic 250 EC Olom-acetat+Mystic
250 EC

a= szignifikans eltérés a kontroll csoporthoz képest (p<0,05); b= szignifikans eltérés a kontroll csoport-
hoz képest (p<0,01); c= szignifikans eltérés a kontroll csoporthoz képest (p<0,001).

1. dbra: Embrionalis testtdmeg adatok alakulasa (g) a tebukonazol haté-
anyagu MYSTIC 250 EC és az 6lom-acetat bemeritéses kezeléssel elvégzett
egyedi és egyiittes méreghatasanak madarteratoldgiai vizsgalataban.
Figure 1. Body weight (g) of the chicken embryos on day 19 of incubation from teratogenicity test on
Mystic 250 EC and lead acetate after single and simultaneous administration by an immersion technique.

a=Significance decrease as compared to the control (p<0,05); b=Significance decrease as compared to the
control (p<0,01); c=Significance decrease as compared to the control (p<0,001)

KOVETKEZTETESEK ES JAVASLATOK

Az 0,01%-o0s 6lom-acetat oldattal elvégzett egyedi kezelés eredményei alapjan
megallapithato, hogy a kisérletben alkalmazott koncentracié embridtoxikus
volt, amely szignifikdns mértéki testtomeg-csékkenésben és szignifikdns mér-
tékben novekedett embridelhaldsban nyilvanult meg. Teratogén hatas azon-
ban nem volt igazolhatd, mivel a fejl6dési rendellenesség el6fordulasi gyakori-
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saga alacsony volt. Kordbban Fejes (2000) és Juhasz (2009) hasonlé ered-
ményrél szamolt be 0,1% és 0,01%-os Olom-acetattal elvégzett
madarteratologiai vizsgalatban. A kezelések hatdsara a hazityuk-embriok test-
todmege szignifikansan csokkent, az elhalt embridk szama jelentésen noveke-
dett, azonban fejlédési rendellenességek el6forduldsa sporadikus jellegliek
voltak.

A Mystic 250 EC névényvédd szerrel tortént kezelés hatasara szignifikans
mértéki valtozas csupan a testtomeg-csékkenésben nyilvanult meg, statiszti-
kailag igazolhaté eltérés az embriomortalitas és a fejlédési rendellenességek
esetében nem volt megfigyelhetd. Giavini és Menegola (2010) a mezégazda-
sagban és a human gyogyaszatban gombadld szerként alkalmazott azol-szar-
mazékok toxikologiai allatkisérleti eredményeik alapjan megallapitottak, hogy
a kiilonboz6 azol tipusu fungicidek nagy dézisban teratogén hatasuak, arc,
csontvaztengely és végtag rendellenességek kialakulasat eredményezik.

A kornyezeti fémterhelést modellez6 dlom-acetat és a gombaellenes vegy-
szeres kezelésként hasznalhaté MYSTIC 250 EC egyiittes hatasa szintén
embridtoxikusnak bizonyult, hiszen szignifikdnsan csokkent az embriodk test-
toOmege, és nétt az embriémortalitdsok szama, de teratogén hatast itt sem ta-
pasztaltunk, mivel a fejlédési rendellenességek tekintetében itt sem bizonyul-
tak statisztikailag igazoltnak az eltérések.

Az egylittes méreghatas additiv formaban nyilvanult meg. Sajat vizsgalati
eredményeinkkel 6sszhangban a névényvédo szerek kombindaciéi altalaban fo-
kozzak, s6t egyes esetekben akar jelent6sen novelhetik az 6sszetevék méreg-
hatasat, ezaltal természetesen felhasznalasuk is kockazatos. Ezek a hatasok faj-
,1d6-, illetve dozisfliggbek, ezért meglehet6sen nehéz el6re jelezni a potencidlis
karosité hatast (Thompson 1996).

A kornyezetszennyezd nehézfémek és novényvédo szerek egyedi és egyiit-
tes hatasainak madarteratolégiai vizsgalataibol szarmazé eredmények értéke-
l1ése nagyban hozzasegithet ahhoz, hogy a kdrnyezeti él6szervezetek védelmét
a lehet6 legmagasabb szinten tudjuk biztositani.
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