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1. BEVEZETES

A XX. szazadi ember mindennapi tevékenysége kovetkeztében erdteljesen
beavatkozik természetes kornyezetébe kiilonféle szennyezGanyagok
kibocsatasa révén, igy az utobbi idGben egyre égetGbb problémava valt
kornyezetiink szakszerd védelme. E tevékenység elsé lépése, hogy
pontosan felismerjiikk és kimutassuk azokat a kdros hatasokat, amelyek az
é16 szervezetek normalis miikodését befolyasoljak. A kdrnyezetszennyez€s
probléméja mara oly kiterjedté valt, hogy belathaté idén belil az
emberiség bioldgiai 1étét is megkérddjelezheti.

A termelés, felhasznalas soran bekovetkezd szennyez6dések rovid ido alatt
nagy tavolsagra juthatnak el a levegd, valamint a vizek gyors mozgasa
révén. A leveg6bdl kitilepedd, kimos6do, majd a folydviz széllitotta toxikus
anyagok igy keletkezési helyiiktdl tavol fejthetik ki pusztitd hatasukat,
gyakran igen rovid id6 alatt.

A fejlédéssel, a kemikalidk expanzidjaval parhuzamosan sziikségessé valt a
kedvezbtlen hatasok kivédése, a kornyezeti kockdzat minimalisra valo
csokkentése. A hatvanas évektdl folynak a fejlett ipari orszagokban alap-
és alkalmazott kutatdsok a koOrnyezetpusztitds Osszefiiggéseinek
megértésére. Ennek eredményeként fejlédott ki szinte 4j tudomanyagként
a kornyezetvédelmi biokémia.

Sajat természetes kornyezetiink fenntartdsa, meglrzése mindannyiunk
¢rdeke, hiszen az ember, bar egyre inkdbb egy mesterséges kornyezetet
igyekszik kialakitani maga koriil, bioldgiai 1ény, igy az élethez sziikséges
alapvetd feltételeket a természet biztositja szdméara (példaul viz, oxigén,
¢lelem). Ugyanakkor azt is figyelembe kell venniink, hogy az ember a
taplalkozési ldnc csucsan helyezkedik el, igy végeredményben az Osszes
€lolényt ért karos hatds elébb-utébb rajtunk is érezteti hatasat. Kiilon ki
kell emelni, hogy példaul a nehézfém tartalmu peszticidek, €és még szamos
mas anyag is képes a bioakkumulacidra, ezért a szervezetben feldusulva
ezek karosité hatdsa évek mulva is jelentkezhet, annak ellenére, hogy a
kémiai analizis sordn oly kis koncentracioban mutathat6 ki, amely még



veszélytelen az €16 rendszerekre (Saldnki, Balogh és Berta, 1982; Nemcsok,
Orban, Asztalos és Vigh, 1987).

Kutatomunkank sordn a kémiai kornyezetszennyezés 3 {6 teriilete koziil
(talaj, viz, levegd) a vizek szennyezettségét vizsgdltuk. Vizeink
kornyezetszennyezd forrasaként 3 {6 tényez6t kell kiemelniink:

1. A korszerli és termelékenyebb mez6gazdasdg igen sok kemikaliat
hasznal mitragya, gyomirtészer, rovarirtészer €s ndvényvédd anyag
formajaban. A tuladagolds viszont rendkiviili kdrokat tud okozni a
talajvizeken keresztiil beszivdrogva a természetes €s mesterséges

//////

2. Az urbanizacié gyors hazai terjedésével kapcsolatosan a hazai
telepiilések szamottevé részén nem megoldott a kommunalis
szennyezés megfeleld elvezetése, a szennyvizek mechanikai-kémiai-
bioldgiai Gton torténd tisztitasa.

3. Az iparosodés fokozott térnyerésének kovetkezménye, hogy &allo- és
folydvizeink mellett nd az ipari szennyezés.

s 21212

harom f6 kategoéridba sorolhatdk: a xenobiotikumok kozvetlen toxikus
hatdsa a vizi szervezetekre, a vizben oldott oxigén csOkkenése a
szennyezések hatasara, végiil pedig a mas szervezetek szamara taplalékként
szolgald €lolények kellemetlen ize illetve szaga (Phipps, Holcombe és
Fiandt, 1981).

Mivel a vizi taplalkozasi lanc csticsdn a halak helyezkednek el, igy ezek
vizsgélataval a vizminGség valtozésai kiillondsen jol jellemezhetOk. Ezért
vizsgéltuk kisérleteinkben a vizek kisérleti allatokra (esetiinkben halakra)
tett hatasat. Ennek az tugynevezett biomonitoring eljarasnak egyik f6
értéke, hogy a killonboz$ szovet- és szervkarosoddsokat enzimatikusan
tesztelve, valamint a halakat ért stresszhatast mérve lényegesen kisebb
mérvli vizmindség valtozas detektidlhat6, mint a hagyomanyos kémiai
modszerekkel; a vizek allapotanak romlésa illetve javulasa mér olyan
szinten észlelhetd illetve modellezhetd, amikor az még nem okoz
irreverzibilis valtozast a kisérleti allatoknal.



Mindezeken tilmenden az élGvizekbe bejutd kiilonbozd szennyezddések
egyideji jelenléte additiv és/vagy potencirozo karositd hatast okozhat a vizi
¢él6 szervezetekben, igy a halakban is.

A xenobiotikumok azonban nemcsak a feln6tt kora halakra veszélyesek, de
miikodési zavarokat valthatnak ki az egyedfejlédés embriondlis fazisaban
is. Tobb szerz6 szamol be arrdl is, hogy a kérnyezetszennyezd anyagok altal
okozott toxikus hatds csokken vagy éppen feler6sddik a vizminGséget
befolyasold egyéb paraméterek valtozdsival. Szamos paraméter mellett az
elsédleges befolyasold tényezdk a pH, a vizhmérséklet, a viz keménysége,
és oldott oxigén tartalma (Zitko és Carson, 1976; Pascoe, Evens és
Woodworth, 1986). A karositd hatdsok - kiillonOosen a szubletélisak -
emellett lassitjdAk a  szervezet talélés szempontjabol 1€nyeges
mechanizmusait (pl. taplalékszerzés, menekiilés, stb.) a normalis
metabolikus folyamatok révén 1étrejovokhoz képest, €s gyakran elnyomjak
az immunrendszer aktivitasat is kiilonb6z6 biokémiai folyamatok révén.

A kiillonb6z6 nem természetes vegyiiletek széles kord €s nagy
mennyiségben valdé hasznalata felhivja figyelmiinket az ilyen jelleg
anyagok vizi kOrnyezetre tett toxicitdsaval kapcsolatban. Ez a felfokozott
figyelem kiterjedt a xenobiotikumok halakra tett hatdsara is, kozelebbrol
azoknak a biokémiai paramétereknek a vizsgalatara, amelyek a m4j, a vese,
a kopoltyuk és az idegrendszer karosodasét jelzik (Kristoffersson, Broberg,
Oskari és Pekkarinen, 1974; Nemcsok és Boross, 1982; Benedeczky, Bir6
¢és Schaff, 1984).

Mindezek miatt - els6sorban a figyelem fokozottabb felkeltése céljabol -
sziikségesnek  éreztiik  szubletdlis  koncentraciéban  alkalmazott
xenobiotikumok hatésait kimutatni halakban akvariumi és természetes
koriilmények kozott.

A természetes  vizekben  el6forduldé  szennyezések  komoly
szovetkarosodasokat is okozhatnak a halakban (McKim, Christiensen €és
Hunt, 1970; Reichenbach-Klinke 1972; Horvath és Stammer, 1979; Rojik,
Nemcsok és Boross, 1983; Benedeczky, Bird és Schaff, 1984). igy azon az
enzimek aktivitds valtozasa a vérplazmaban, amelyek sejtpusztulasok révén
keriilhetnek a véraramba, fontos jelz6 értékkel bir a szdvetpusztulasok
biokémiai detektalasa tekintetében (Kristofferson, Broberg, Oskari és
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Pekkarinen, 1974; Nemcsok, Benedeczky, Boross, Asztalos €s Orban, 1981;
Nemcsok €s Boross, 1982).

Munkénk soran a halak olyan biokémiai paramétereinek véltozésait
vizsgéltuk, amelyek a vizi kOrnyezetnek mar igen csekély, kedvezGtlen
valtozasa soran bekovetkezhetnek. Ezek els6sorban azok az enzimaktivitas
valtozasok, amelyek jelzik az egyes szovetek nekrozisat, az idegrendszer
karosodasat valamint az altalanos stresszhatas mértékét.

A vizsgalatok elvi alapjai

A kiilonb6z6 kornyezeti hatasok €s toxikus artalmak miatt bekovetkezd
szovetkarosodassal jar6 korfolyamatoknak érzékeny jelz6i az egyes
enzimaktivitas értékek valtozasai a vérplazmaban.

A toxikus anyagok méregtelenitése a majban torténik. Nagy mennyiségi
toxikus anyag detoxikaciéja sordn a madjsejtek egy része szétesik,
nekrotizdl. Bell (1968) vizsgalta méjmérgezések hatasat a vérplazma
glutaminsav-oxalecetsav-transzamindz (GOT, EC 2.6.1.1.) aktivitasdnak
valtozasara magas dozisu bréombenzol és széntetraklorid kezelést kovetGen.
Eredményei azt mutattdk, hogy a kezelt halakban szignifikdins GOT
aktivitds novekedés volt. Kisebb mérvi vérplazma GOT aktivitas
novekedést észlelt beteg veséji halaknal is a kontroll egyedekhez képest.
Ez ut6bbi ellenére a vérplazma GOT aktivitds mérése legelterjedtebben a
majsejt 1ézi6 kimutatasara hasznalatos, ez az enzim ugyanis f6leg a médjban
fordul el6, csak kisebb mértékben a vesében és az izmokban, igy
aktivitdsdnak szintje a vérben a majparenchyma sejtek nekrozisakor
novekszik meg.

Kristofferson, Broberg, Oskari és Pekkarinen, (1974) arrdl szamoltak be,
hogy 5 ppm fenol hatasira megnovekedett a GOT és a glutaminsav-
piroszolGsav-transzaminaz (GPT, EC 2.6.1.2.) aktivitasa csuka (Esox lucius
L.) vérében. A GPT minden szdvetben el6fordul, legnagyobb
mennyiségben azonban a vesében és a majban. Onishi és Murayama (1970)
azt talalta, hogy a maj GOT aktivitdsa a kiilonboz6 halfajokndl nem mutat
nagy eltérést. Megemlitik azt is, hogy a vér GOT és GPT aktivitasanak
novekedése leggyakrabban a majkarosodas velejardja, de f6leg GPT esetén
mas szervek (vese és/vagy kopoltyt) nekrézisakor is €szlelhetd.
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Az tejsav dehidrogendz (LDH, EC 1.1.1.27.) régéta elfogadottan hasznalt
a szovetkarosodasok jelzésére (Kristofferson, Broberg, Oskari és
Pekkarinen, 1974; Nemcsok és Boross, 1982), az LDH aktivitas
megnovekedett értékei a vérplazmédban ugyanis szovetkarosodasra utalnak,
anélkiil, hogy tudnank melyik szOvetfajta pusztuldsa felel6s a vérplazma
megnovekedett aktivitdsaért. Asztalos és Nemcsok (1985) vizsgalatai
szerint a szervspecifikus LDH izoenzimek megjelenése gélelektroforézissel
kimutathat6. Halakban a szivizom, a vazizom és a bdrszovetek
tartalmazzak legnagyobb mennyiségben az LDH-t . Enzimaktivitasanak
novekedése a vérplazmiban tehat elsGsorban e szovetek nekrozisanak
tudhato be.

Az eddig felsorolt enzimeknek (GOT, GPT, LDH) fokozott jelenléte a
vérszérumban  tehat a  kiilonbozé  szervekben — bekovetkezett
sejtnekrozisokra utal, igy mennyiségileg is jelezheti az esetleges
szovetpusztuldsok mértékét (Reichenbach-Klinke, 1972; Nemcsok, Olah és
Boross, 1982; Nemcsok, Asztalos, Vigh és Orban, 1987).

Biokémiai és farmakoldgiai szempontbdl az acetilkolinészteraz (AChE, EC
3.1.1.7.) azon enzimek koz€ sorolhatd, amelyek az utdbbi 6t évtizedben a
legintenzivebben vizsgaltak kozé tartoznak.

Az AChE szinte valamennyi szervben és szévetben el6forduld enzim. Mivel
funkcidja az idegingeriilet atvitelében fontos szerepet jatszo acetilkolin
clbontdsa az idegingeriilet attevédése utdn, az cnzim aktivitdsdnak
csokkenése fontos jelzdje az idegrendszer kdrosodasanak.

A szerves foszforsavészterek és karbamat tipusu inszekticid szennyezések
tesztelésére tobben javasoljak halakban az AChE enzim gatlasat, mivel ez
tokéletes jelzGje az ilyen jellegli expozicionak (Holland, Coppage és Butler,
1967), a legtobb inszekticid ugyanis mar kis koncentracidoban gatolja a
kolinészterazokat (Coppage, 1971; Coppage és Matthews, 1975; Coppage,
Matthews, Cook és Knight, 1975; Coppage és Braidech, 1976; Klaverkamp
¢és Hobden, 1980).

E felismerés alapjan jol detektalhato6 a vizi kornyezetben megjelend szerves
foszforsavészterek (igy a legelterjedtebb inszekticidek, peszticidek)
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jelenléte, amelyek az AChE-t gatoljak, s az €l61ények jelentds részénél (igy
a halaknal is) idegi kdrosodast okoznak.

Az €16 szervezetekben az oxigénnek kettGs szerepe van. Egyrészrél
esszencidlis az aerob szervezetek zavartalan metabolizmusianak
kialakuldsahoz, mdésrészt az oxigén eredetd szabad gyokok erdteljes
karosito hatést fejtenek ki a normalis bioldgiai folyamatokra. A
molekularis oxigén (O,) esetében egy egy-elektronos redukcié tgynevezett
szuperoxid (Oy") gyok keletkezését eredményezi. Energia elnyelés révén a
molekularis O, egyik elektronja magasabb energia allapotba keriilhet. Az
O, ezen, energetikailag magasabban toltott allapotat nevezik singlet-
oxigénnek is. A meglehetdsen reaktiv intermedierként ismeretes hidroxil
gyok a két oxigén atom kozotti hasitdsbdl szarmazik. Természetesen nem
minden O;-bdl szdrmazé termék gyok természetd (példaul H,0,),
utdbbiakat reaktiv oxigén intermediereknek (ROI) nevezik.

Szamos vegyillet az €16 szervezetbe jutva metabolizmusa soran
szabadgyokok és/vagy reaktiv oxigén intermedierek képzddését
eredményezi. Hasonl6 hatast eredményezhetnek hipoxias korillmények is.
A szabadgyOk reakciokban szerepet jatszo enzimek biztositjak az
¢l6lényeknek az aerob kornyezethez val6 alkalmazkodas feltételeit, aminek
jelentSsége az immunrendszerhez hasonld. Ezek az enzimek felelGsek a
szabadgyokok kérosité hatdsdnak kivédéséért. Igy a glutation-peroxidaz
(GPaz, EC 1.11.1.7.), a katalaz (Cat, EC 1.11.1.6.) és a szuperoxid-
dizmutdz (SOD, EC 1.15.1.1.) enzimeknek éppen a reaktiv oxigén
intermedierek elimindlasdban van fontos szerepe. A H,O, lebontasaért a
GPaz és a katalaz felelSs, mig a SOD neutralizalja az O, -t. A GPaz ezen
felil elsGsorban a szerves peroxidok atalakitasaban jatszik fontos szerepet.

Mivel a felsorolt enzimek szabadgyokok jelenlétével indukélhatok,
aktivitasuk  mérésével  kovetkeztethetink a  szervezetet  ért,
szabadgyokoktsl szarmazo karosito hatas jelenlétére és mértékére. A SOD
aktivitas altaldban a méajban a legnagyobb, igy az enzim aktivitdsdnak
toxikus hatésra bekovetkezo véltozasai legjobban e szervben detektalhatok
(Matkovics, Novak, Hahn, Szab6 és Varga, 1977a, és 1977b; Radi, Hai
Matkovics és Gabrielak, 1985).
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A halak szervezetében taldlhat6 ATP-azok jelentds tobbségiikben
membrankotott  enzimek. Aktiv - allapotuk  fenntartdsdhoz intakt
membranstruktira sziikségeltetik. Igy az enzim aktivitasanak csokkenése
az altaldnos membran destrukcié mértékére szolgal felvilagositassal.

A vércukorszint - kordbbi eredményeink, megfigyeléseink alapjan - joOl
tikrozi a halakat ért altaldnos stresszhatast, miként az az emlés allatok
esetében és az embernél is jOl ismert jelenség (Wedemeyer, 1970; Nemcsok
és Boross, 1982).
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2. IRODALMI ATTEKINTES

2.1. Réz-szulfat hatasa halakra

Reichenbach-Klinke (1972) réz-szulfat kezelés hatdsara kopoltya
karosodasrdl szamol be. Schreck és Lorz (1978) kisérleteiben réz
kezelésnek kitett halak kopoltydjaban glomerularis atrofidt és epitelialis
nekrozist tapasztaltak.

Mas szerzOk szerint a réz a szervezetben mas helyeken is fejthet ki karosito
hatast. Ponttyal végzett kisérletekben 1.5 ppm réz koncentricié mellett
kopoltya, maj-, vese- €s idegrendszeri karosodast észleltek. Ugyanilyen
koncentracioban a réz a pontyok szamos vérparaméterében is kedvezStlen
valtozast okozott: szignifikinsan megemelkedett a hematokrit, a
hemoglobin és protein tartalom a vérben csakigy, mint a glikoz
koncentracidja. Egyidejileg a leukocitak szamanak csOkkenését is észlelték
(Svobodova, 1982).

Reichenbach-Klinke (1972) szerint a réz karositd hatdsat tekintve a
legnagyobb mértékben érintett célszerv a halaknél a kopoltya epitélium,
mig Schreck és Lorz (1978) véleménye szerint mind a kopoltyd, mind a
vese karosodhat.

Rojik, Nemcsok és Boross (1983) elektronmikroszképos vizsgédlataikkal
igazoltdk az emlitett megallapitasokat. Cikkiikben réz okozta
elvaltozasokat irnak le ponty, busa és harcsa kopoltyidjaban mdjaban ¢€s
veséjében, elsdsorban az endoplazmatikus retikulum és a mitokondriumok
karosodasanak kovetkezményeként.

Réz-szulfat szennyezés AChE gatld hatdsarél szamolt be Olson ¢és
Christensen (1980). Ez rendkiviil veszélyes, mivel gatlddik a normalis
idegmiik6dés €s kiilonbdz6 normalis viselkedési mechanizmusok, amelyek
esszencialisak példaul a taplalékszerzési folyamatokban vagy a defenziv
menekiilési reakciokban.
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Mas szerz6k (Howarth és Sprague, 1978) azt tapasztaltdk, hogy a réz
sokkal toxikusabb pH=5.4 értéken, mint pH=7.3 értéken. Ezzel szemben
Miller és Mackey (1980) azt taldlta, hogy a réz kevésbé toxikus 4.3 -4.7
kozotti pH értéken, mint 7.3 pH-nal. Ok azt sugalljak, hogy bar a savassig
¢s a fémek egyiittesen stimuldljdk a nyalka termel6dést, a savassag altali
stimulus a predominans, ezdltal réz-kelat képzodik, igy csokken a réz
toxicitésa.

Az el6z6ekben felsoroltak kapcsan a  réz-szulfitnak, mint a
mezGgazdasagban széleskorben alkalmazott fungicidnek a toxikus hatdsat
vizsgaltuk néhany  Okologiai tényezd - valtozasaval egyidejileg
(vizhémérséklet, pH, oldott oxigén). Célunk az volt, hogy modellezziik a
réz-szulfat mérgez6 hatdsdnak mértékét kiillonbdzo dkologiai paraméterek
mellett, ezzel mintegy elérejelzést adva a lehetséges, €s adott koriilmények
mellett bekovetkezd kornyezetkarositd hatasokrol.

2.2. Kiilonbozo peszticidek (CuSOy4, PQ, MD) hatasa ponty bélcsatorna
és vérplazma AChE aktivitasaira

A novényvédoszerek koziil az inszekticidek tobbsége idegméreg, igy
jelentésen kérositjdk a halak idegrendszerét, elsGsorban a kolinerg
rendszeren keresztil. A halak fiziologids, neurondlis kondicidja jol
jellemezhetd a kolinerg rendszer paramétereivel. Ezen rendszer alapvetd
részei a kolinészteraz enzimek.

Kilonosen veszélyes az acetilkolinészteraz enzim gatldsa, mely enzim
jelenléte és hidnytalan mikodése elengedhetetlen a szinapszisokban
végbemend idegingeriilet atvitel szempontjabol. A gatlas sulyos esetekben
jellegzetes gorcsds merevedéssel jard tomeges halpusztulast okozhat. A
kolinészteraz mikodését gatld inszekticideket igen elterjedten hasznaljak
hazankban is, ezért nagyon fontos annak meghatdrozasa, hogy vizi

sz 2

Normalis mikoédés esetén az ingeriillet hatdsiara a preszinaptikus
vezikulumokban tarolt acetilkolin (ACh) felszabadul €s a posztszinaptikus
sejt membranjan 1év6 receptor fehérjéhez kapcsolédva megvaltoztatja
annak konformécigjat. Ennek kovetkezményeként megvaltozik a membran
ionateresztd képessége, ami depolarizaciohoz vezet. A nyugvé véglemezen
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az  egyenlStlen  ioneloszlas  kovetkeztében — egy - 75 mV-os
potencialkiilonbség alakul ki, melyet a Nat-K+-ATPaz enzim mikodése
tart fenn aktiv transzporttal. ACh hatidsara a membran ateresztévé valik a
Nat és KT ionra nézve - a sejtbe, passziv transzporttal, nagymennyiség
K+ 4ramlik be és Nat 4ramlik ki-, az ioneloszlas kiegyenlitddik, €s a
potencidlkiilonbség 0-ra csokken. Az ioneloszlas megvaltozasa 1j
"aramkoroket" alakit ki, ami az érintkezési pontokban jelentds stimulust
képvisel, hatasara kialakul az ingeriilet (pl. izom Osszehizodas).

A nyugalmi allapot helyredllitdsa, ami 4j ingeriilet tovabbitasanak is
alapfeltétele, egy ellentétes irdnyd ionmozgéssal torténik. Ehhez azonban
vissza kell 4llnia a membran eredeti permeabilitisdnak, amit a receptor
fehérjéhez kotott ACh elbontasa utjan lehet elérni. A nyugalmi allapot
helyreallitasat az AChE segiti el6 az ACh hidrolizise révén.

A kiilonboz6 kolinészteraz gatlok hatasara tehat az ACh nem, vagy a
normdlisnal joval lassabban bomlik, igy a posztszinaptikus membran
ioncsatorndi folyamatosan nyitva vannak. Ennek eredményeként a
nyugalmi potencial nem tud helyre allni, sdlyos esetekben jellegzetes
gorcs0s merevedéssel jaro tiinetek jonnek létre, amelyek végil a
légzGizmok gorese miatt fulladashoz vezethetnek.

Kilonosen veszélyes az AChE gatldsa a halak szivében, mivel annak
beidegzésében a kolinerg rendszer jelentds szereppel bir. Ilyenkor az
AChE gatlas a vagus hatdsanak fokozdsahoz vezethet, amely sulyos
zavarokat okoz a keringéssel Osszefliiggd élettani folyamatokban.
Csokkenhet az Oj felvétel, ami szoveti szinten anoxiahoz, végsd soron
tomeges halpusztulashoz vezethet.

A kiilonboz6 halfajok egyes szerveiben meghatarozott kolinészteraz
milyenségét illetéen szamos irodalmi adat all rendelkezésre. Legkordbban
Augustinsson (1948) foglalkozott  a halakban  el6forduld
kolineszterazokkal. Azt talalta, hogy a kiilonboz6 halfajok agyaban,
majaban, uszOholyagjaban, vazizmaban, szivében nem taldlhato
butirilkolinészteraz, csak acetilkolinészteraz. Kés6bb a szérumban is
detektélni tudta az AChE-t (Augustinsson, 1959).
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2.3. Deltamethrin hatasa pontyokra

Kisérletesen vizsgalva a DM hatasat nem taldltak kiilonbséget hideg és
meleg vizi halfajok kozott (Stephenson, 1982). Ugy tiinik, hogy a DM
halakra kifejtett hatdsa magas és alacsony vizhémérsékletnél azonos,
annak ellenére, hogy mas szerzk hideg vizben kevésbé mérgezdnek
talaltak szamos piretroidot (Kumaraguru és Beamish, 1981). A piretroidok
(beleértve a DM-t) toxicitasdnak mértékét a viz pH-janak nagysaga sem
befolyédsolja (Mauck, Olsen €s Marking, 1976).

Vizsgélatainkban arra voltunk kivancsiak, hogy a DM akvariumi
kezelésekben milyen biokémiai, fiziologiai elvaltozasokat okoz. Néhany
enzim biokémiai vizsgalatat elemeztiikk ponty szoveteiben. A kezelt és
kontroll allatokban GOT, GPT, LDH, és AChE aktivitasokat hataroztunk
meg vérszérumbol, mely értékek a halakat ért szoveti kdrosodasokat jelzik
(Wrobelski és La Due, 1955; Kiristoffersson, Broberg, Oskari és
Pekkarinen, 1974; Nemcsok €s Boross, 1982; Asztalos és Nemcsok, 1985).
Vizsgaltuk a vércukorszint valtozasat is, ami az éallatok altalanos
stresszeltségi fokat mutatja. Mértiik tovabba a maj katalaz aktivitasat, ami
a szervezetben foly6 szabadgyok elimindlé folyamatok érzékeny indikatora,
¢és az eritrocita membran ATPaz aktivitdsait, ami az 4&ltalanos
membrandestrukcid mértékére szolgal folvilagositassal. Vizsgélatainkat az
1991. évi balatoni angolnapusztuldssal kapcsolatos kordbbi méréscink
motivaltak, az akkori €16 angolndkban ugyanis az emlitett paraméter
eroteljes valtozasat észleltiik, illetve a tetemekben DM szermaradvany volt
kimutathat6 (Gonczy, 1992).

2.4. Szabad gyokok és reaktiv oxigén intermedierek szerepe halak

uszoholyag gyulladasos megbetegedéseiben

Az uszohllyag gyulladast (aerocystis) a halaknal elsGként német szerzGk
irtak le (Hofer, 1904; Fieber, 1913), akik a betegséget parazitik,
els6sorban  Coccidiumok nagymérvii jelenlétének tulajdonitottdk.
Magyarorszagon els6ként Szakolczai (1967) szamolt be tszOohdlyag
gyulladasrol, amit 3 nyaras pontyoknal (Cyprinus carpio L.) észlelt.

Az GszOhdlyag gyulladast sokdig ismeretlen eredetid betegségként kezelték,
jollehet néhany szerzd virusfert6zés 4ltal kialakult betegségnek tartotta
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(Arshanica 1969; Ahne 1973), mig masok baktérium fert6zéssel hoztak
Osszefiiggésbe (Szakolczai, 1967; Schaperclaus, 1979). Kovacs-Gayer,
Csaba, Békési, Bucsek, Szakolczai és Molnar (1982). Korting (1982)
Myxozoa-kat taldlt az uszoholyag faldban a betegség akut formajanak
killonbozd fejlettségi fazisaiban. Kovacs-Gayer (1983) azt figyelte meg,
hogy gyulladdsos esetekben az GszOhdlyag faldn legtobbszor laza szalak
figyelhet6k meg. Csaba, Kovacs-Gayer, Békési, Bucsek, Szakolczai €s
Molnar (1984) tisztaztak, hogy ezek a Sphaerospora angula kilonbozd
fejlédési allapotainak felelnek meg, igy az tuszohoOlyag gyulladas egy
protozoa altal kivaltott betegség (Molnar, 1988).

Emlitett szerzGk azt is kimutattdk, hogy a parazitikus allapot csak a
gyulladas korai stadiumara jellemzd, a masodlagos baktérium fertdzés
pedig az uszéholyag faldnak emlitett megvastagodasaval és a holyag
gennyes valadékaval van Osszefiiggésben.

2.5. A Kkisérleteinkben hasznalt peszticidek kémiai szerkezete, és
hatasmechanizmusa

2.5.1. Réz-szulfat

A réz-szulfatot eleinte herbicidként alkalmaztdk buzaban a gyomok
irtasara, majd fungicidként gabona rozsda ellen. Széleskorien a bordoi-1é
felfedezése utan kezdték alkalmazni, ami nevét elsé alkalmazasanak
helyérdl, Bordeaux vérosardl kapta. A bordéi-lé formatum CuSOg4-ot
(4.5 kg) és Ca(OH),-ot (5.5 kg) tartalmaz vizben (451 1) oldva.

A bordoi-l¢é hosszan tartd hatasa, széles spektrumid fungicid, és
levélpermetként alkalmazva igen hatékony Peronospora, Phytophthora és
Cercospora fajok ellen is.

A réz tartalmd fungicidek a mai napig is igen nagy mennyiségben
hasznalatosak a mez&gazdasagban. Magyarorszagon a kovetkezd réz-
szulfat tartalma termékek kaphatok a kereskedelmi forgalomban:

Blue stone (Kékko): 96% réz-szulfat
Bordoi-1¢: 45% réz-szulfat
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Hatiasmechanizmusa:

A fém tartalmi vegyiletek fungicid hatdsdnak erdssége az adott fém
kelatképzd képességével van osszefiiggésben. Az ilyen folyamatokban a
kation elektron-negativitasa jatszik fontos szerepet, mivel ez szabja meg a
fém kotéserdsségét akar a fém-kelatok, akar a fém-szulfidok, -szulfatok
esetén. A kationok gombadl6 hatasdnak relativ erdssége az alabbi -
csokkend - sorrendben valtozik: Ag, Hg, Cu, Cd, Cr, Ni, Pb, Co, Zn, Fe,
Ca. A fémek mérgez6 hatdsanak erdssége azok periddusos rendszerben
elfoglalt helyével fiigg o©ssze. A fungicid hatds mértékét ugyanis
valosziniileg a sejtfalban taldlhaté fém-komplexek kovalens vagy

koordinativ kotéseinek erdssége szabja meg.

A réz tartalmi vegyiiletek gomba6l6 hatdsanak alapja, hogy a Cu?™ ion a
sejtekbe jutva komplexet képez az ott talalhat6 tio- és amino csoportokkal,
igy specifikusan gatolja szamos enzim és mas fehérje mikodését.

Hochstein, Kumar és Forman (1980) szerint a réz szabadgyok generdlod
hatassal is rendelkezik, wugyanis elGsegiti a ferro-hemoglobin
autooxidaciojat methemoglobinna, mikézben szuperoxid gyok szabadul fel.

HbFe2+ + O, — HbFe3t + Oy

Az igy létrejott szuperoxid gyok dizmutécidja soran hidrogén-peroxid
keletkezik, ami szintén erdsen citotoxikus.

202_ +2H+t —> H202 + 02

A folyamat elsédleges kovetkezménye a sejtmembranok kdrosodédsa, mivel
a membranokban taldlhaté aktiv -SH csoportok diszulfid hidakka
oxidalodnak. E folyamat sordn a réz kupro forméja jatszik fontos szerepet,
mivel ez képes a molekuldris oxigénnel reagdlni egy rendkiviil gyors
reakcioban, amely azutdn szuperoxid gyokok képzddésével jar.

Cut 4+ O —» Cu?t + Oy

lipid peroxidacio
membran S-S + Cut + O, — membran -SH + Cu2t + O,

Az ily modon megnévekedett mértékd lipid peroxidacié 4ltalaban
membran karosodasokhoz vezet.
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Kisérletek sora bizonyitja, hogy a réz mérgez6 hatdsa els6sorban a vizi
él6lényeket fenyegeti. Singleton és Guthrie (1977) 2 ppm réz-szulfatot
tartalmazoé viz baktérium florajat a kontrollal Gsszehasonlitva azt talaltak,
hogy a fém jelenlétében lecsokkent a baktérium allomény stabilitdsa,
felboritva ezéltal a populdcié természetes egyensilyat. A réz szennyez€s
tehat nem feltétlen okoz mortalitds novekedést, viszont egyértelmiien

/////

Alacsony keménységi foku €s kissé savas (pH=6) vizben 0.002 ppm (tehat
2 ppb) Cu2* 5-6 g testtomegi pisztrangok silygyarapodasat 25%-kal (!)
vetette vissza (Wainwood és Beamish, 1978).

Yamamoto, Ishii és Ikeda (1977) kimutattak, hogy 0.1 ppm réz-szulfat
tartalmt vizben két hétig tartott pontyok belsé szerveinek réz tartalmat
osszehasonlitva a kontroll halak megfeleld értékeivel, a hepatopankreasz, a
kopoltyt, a bél és a vese réz koncentracidja 2-6-szorosara novekedett meg.
Ilyen mérvi réz akkumulacié mar feltehetdleg gatolja a normalis fiziologias
folyamatokat.

2.5.2. Paraquat

A kvaterner ammoénium szarmazékok mérgez6 hatdsa régota jol ismert. E
csoport néhany tagja, mint példaul a cetil-trimetil-ammoénium bromid
antibakterialis hatdsa miatt régota hasznédlatos. Ezek gombaellenes hatdsa
viszont csak nem rég Ota ismert, és gyakorlati alkalmazéasukat korlatozta az
a tény, hogy a ndévények kiszaradasat okozhatjak.

Ez utobbi hatas felismerése inditotta el 1958-ban azokat a kutatasokat,
amelyek eredményeként Iétrejott a bi-piridillium tipusa herbicidek
legismertebb képviseldje, a paraquat (PQ; 1,1'-dimethyl-4,4'-bipiridillium-
diklorid; 2. abra).

A PQ széles korben alkalmazott ndvényi desszikans. Hatasmechanizmusa
szerint dtmenetet képez a kontakt és a hagyomanyos moédon hasznalt
szerek kozott. Levél herbicidként hasznalatos, gyors felszivodasi képessége
miatt. Nem szelektiv herbicid, mivel a permetezést kovetéen mindenfajta
novényt elpusztit néhény napon beliil.
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2. 4bra. A paraquat-diklorid képlete.

PQ a hatdéanyaguk a kovetkezd, kereskedelmi forgalomban kaphato

termékeknek:

Gramoxon: 24 % PQ-diklorid
Gomex: 28 % PQ-dimetil-szulfat

Mi az elébbi szert alkalmaztuk méréseink soran.
Hatasmechanizmus:

A PQ vizben konnyen old6dd, vizes oldatban tokéletesen disszocidlo
vegyiilet. Az igy 1étrejott pozitiv toltésti PQ ion a névénybe hatolva toxikus
hatédsat a fotoszintetikus elektrontranszportlanc gatlasan keresztiil fejti ki.
Kompetitiv médon gatolja a ferredoxin redukcigjat az I. sz. fotoszintetikus
rendszerbll szdrmazod elektronok elfogasa altal, és igy korlatozza az
emlitett folyamatokban az NADPH keletkezését.

Ezekben a folyamatokban a PQ ion relative stabil, és vizoldékony szabad
gyokké redukélédik. Erre vonatkozéan Kearney és Kaufmann (1975)
végzett sikeres kisérleteket novényekbdl izolalt kloroplasztiszokon. E
kisérletek tanisdga szerint oxigén hidnyos allapot esetén a szabadgyok
meglehetdsen stabilnak bizonyult, annak ellenére, hogy kisérletesen a gyok
konnyen ionné redukélhato volt, ez az ion azonban azonnal H,O, formava
redukélédott. A PQ esetében dltaldban a H,O,-t tulajdonitjak fitotoxikus
agensnek, 4m az is elképzelhetd, hogy mas ideiglenesen kialakul6 szabad
gyOkok szintén felelGsek a herbicid hatésért.

Eml6sokben a PQ ép allapotban 1évé boron illetve bélcsatornan keresztiil
lassan szivodik fel. Legrosszabb esetben is csak 5 % a felszivodas mértéke
(Conning, Flethcer és Swan, 1969), ugyanakkor 1 mg/kg nedves szovet
adszorbealt PQ mar halélos lehet (Fisher, Humphries és Bails, 1971). A
PQ a véraramba jutva csak lazan k6t6dik a plazma fehérjékhez, de gyorsan
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bejut a szovetekbe (Conning, Flethcer és Swan, 1969), ahonnan 48 6ran
belil 4ltaldban kitiriil, mig a hatéanyag 20-30 %-a a szervekben -
leginkébb a tiid6ben - marad, ahonnan csak 2-3 hét mulva tiinik el (Fisher,
Humpbhries €s Bails, 1971).

A PQ toxicitas elsddleges célszerve tehat a tiidS, illetve halakban a
kopoltyt. A tiid6ben az alvedlusokat a foszfatidok (kolin és etanolamin
foszfatidok) tartjak olyan forméaban, hogy azok ne ragadjanak Ossze €s
betoltsék a 1égz6 funkcidjukat. A PQ tobbek kozott a foszfolipidek
szerkezetét teszi tonkre, €s igy az alvedlusok Osszetapadnak.

Rose és Smith (1977) kisérleteikben azt talaltdk, hogy miutdn emberi €s
kulonbozd allati tidé szoveteket inkubaltak PQ tartalmi médiumban, az
aktiv hatéanyag az alvedlusok epitélium sejtjeiben akkumulalédott egy
energia igényes mechanizmus révén, amelyet 5-hidroxi-triptaminnal és mas
hisztamin antagonistakkal gatolni tudtak.

A PQ patkdnyokndl anoxiat, tid6é 6démat, vese elégtelenséget, szivizom
karosodast, agressziv viselkedést, valamint prosztaglandin és vércukor szint
valtozast okoz. Ezekbdl a szimptomakbol arra kovetkeztethetiink, hogy a
tid6 ugyan elsédleges 4m nem egyetlen célszerv a PQ toxikus hatdsa
szempontjabol, az a majban, szivben, vesében is okoz elégtelenségeket. A
mérgezéEsi tliinetek sorrendjének vizsgalatabol az tlinik ki, hogy elsdként
ideiglenes maj €s vese funkcid zavarok lépnek fel, és a 1égzés elégtelenség
csak kovetkezmény, jollehet az esetek tobbségében ez utdbbi vezet
halalhoz.

A PQ mérgezés esetén jelenlegi tudomésunk szerint nincs ellenszer.
Valoszinl, hogy a PQ mérgezés mechanizmusa emldsok esetében is
hasonld, mint a gyomndvényeknél. A PQ bejutva az emlds sejtekbe egy
NADPH fiiggé redox folyamaton megy keresztiil, mely szabad gyokok
kialakulasat eredményezi. Ezek azonnal karositjadk a sejtmembranok
lipidjeit, mikdzben lipid-peroxidok keletkeznek (3. 4bra).
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A PQ mérgezés biokémiai kovetkezményei az aldbbiak lehetnek:

intracellularis NADH koncentraci6 csokkenés, ezaltal a zsirsav €s lipid
szintézis gatldsa (ez utobbiak alkotnak védd réteget a tudo
alveolusokon, Fisher, 1977);

sejtmembran karosodas a szabad gyokok kivaltotta lipid peroxidacio
hatasara, ami azt eredményezi, hogy a sejtek elveszitik integritasukat;

A szétkapcsolt mitokondridlis elektrontranszport kovetkeztében a
sejtek energia ellatdsanak zavarai;

PQ biokémiai mechanizmusa sejtekben

NADPH
0,

PQ redox

—— NADP —, Kapesolat a lipid
ciklus

metabolizmussal

1 !
_ SOD Toxikus
02— H,0,+0, hatas

e Nukleinsavak .\ l ./__/ l s
om

hatds ——— Fehérjék 47
Szénhidratok I, 0+0,

Szelénium Tobbszorésen
1 telitetlen lipidek Lipid
GSH- peroxidécié
, Lipid

Lipid peroxidiz Lipid hidro-
—

alkoholok / \ peroxidok e
gyikok

GSSG GsII \ E-vitamin

GSH Membran

reduktiz kdrosodas

NADPI NADP S
\\. G-6-P / \‘Toxiku
(dehirogeniaz) hatds

3.abra. A paraquat mérgezés feltételezett mechanizmusa emlSsékben

(Bus, Aust és Gibson, 1974).
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2.5.3. Metidathion

A metidathion (MD; S-2,3-dihidro-5-metoxi-2-oxo-1,3,3'-tiodiazol-e-
ilmetil-O,0'-dimetil-foszfoditionat; 4. 4bra) Magyarorszdgon széles korben
alkalmazott inszekticid a gyiimolcsdsokben és szblészetekben. Rovardld
tulajdonsagait tekintve elsGsorban atkadld tulajdonsaggal rendelkezd,
lokoszisztematikus, azaz a novény epidermiszébe behatolni képes, de

onnan nem transzportalodo szer.

A legnagyobb mértékben alkalmazott formuldzott termék az
Ultracid 40 WP, ami 40% MD tartalmia. A higiéniai varakozasi id6 8 nap,
mig a fogyasztasig 28 napos egészségiligyi varakozasi idot irnak €lo a
hatdsagok. Ez esetben a szermaradvany atlagos mennyisége a gyiimolcsben
0.2 ppm.

Egy szerves foszforsavészter biologiailag a kovetkezd feltételek mellett
aktiv:

egy kozponti 5 értékid foszfor atomot tartalmaz,

— a kozponti foszforatomhoz egy oxigén atom kapcsolddik kettds kotéssel
vagy két kén atom,

— az Ry és Ry szubsztituensek alkil, alkoxi, vagy amino csoportok,

— az acetil csoport egy savmaradék (szerves vagy szervetlen), vagy egy
savas karakterd mas jellegl csoport pl. enol-merkaptén.

4. abra. A metidathion képlete.
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Hatasmechanizmus:

A metidathion nevi 4j szerves foszforsavészter tipusu inszekticidet a Ciba-
Geigy Co. mutatta be, mint kdzvetlen helyi hatasd, rovarokra mar igen kis
mennyiségben mérgez6, a novényi epidermiszbe bejuté és ott iddvel
lebomlo vegyiiletet. Mint AChE gatlast indukalé vegyiilet - méas, P - S
kotést tartalmazé tiofoszforsav észterekhez hasonldan - elészor oxidativ
deszulfurdlason megy keresztiill (McLeese és Metcalfe, 1976), és igy fejti ki
AChE bénit6 hatdsat. Ezt az 4talakulast a gerincesekben és a rovarokban a
kevert funkcidji oxidazok katalizaljak, mig a novényekben valdszintileg a
peroxidaz enzim segiti el§ a folyamatot (Eto, 1974). A rokon vegyiiletekhez
hasonloan a MD estében is ez a lebomlés elsé 1épése.

Chopade ¢és Dauterman (1981) patkany és egér maj mikroszoma
frakcioban azt mutattdk ki, hogy - bar kis kiillonbséggel - a f6 lebontasi 1t a
heterociklusos karakteri P-S kotés hasitdsa, s a tovabbiakban a
deszulfuralas €s a demetilalas a két fajban tokéletesen megegyezik.

2.5.4. Deltamethrin

A deltamethrin  (DM; (S)-o-cyano-3-phenoxybenzyl-(1R)-cis-3-[2,2-
dibromovinyl]-2,2-dimethylcyclopropane-carboxylate, CyyH{9Bry,NO3;
5. abra) a II tipust piretroidok csalddjaba tartozo rovarolG szer.

R G
Nzc_én_@

5.4abra. A deltamethrin képlete.

Kereskedelmi forgalomban Decis 2,5 néven kaphat6 2.5 mg/ml hatéanyag
tartalommal, illetve kiilon engedéllyel alkalmazhat6 szinyogirté szerként
K-Othrin 1 ULV néven hasznaljak orszagszerte (ennek hatéanyag tartalma
1 %).
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Mas piretroidokhoz hasonl6an laboratériumi korillmények kozott vizsgalva
a DM-t halakra nézve erGsen mérgezének taldltak, jollehet a piretroid
rovarirtoknak ezt a tipusat a legbiztonsagosabb inszekticidek kozott tartjak
szamon. [Els6sorban azért, mert viszonylag gyorsan lebomlanak,
melegvériekre veszélytelenek, és a talajvizekkel szinte egyaltalin nem
vandorolnak (mivel vizben igen rosszul oldédnak, talajszemcsékhez viszont
erosen kotddnek). Ez utébbival magyarazhatd, hogy a laboratériumi
kisérletekben észlelt nagy toxicitds altalaban nem volt észlelhetd
szabadfoldi kisérletekben. Az ilyen tipusa szereket tehdt, ha nem
vizkozelben alkalmazzik, azok veszélyessége a halakra elenyészé.

Hatasmechanizmusa

A DM elsddleges hatdsa, hasonl6éan més piretroidokéhoz abban nyilvanul
meg, hogy az idegsejtek membrinjaban gatolja a NaT csatornak
bezarodasat. Ily médon a GABA receptorok gatlasa a II tipusi piretroidok
hatasdnak alapmechanizmusa. FEzen felil természetesen szamos
masodlagos hatas jelentkezik a szervezetben, 0sszességében azonban a DM
idegrendszerre tett hatdsa a legjelentGsebb. Szamos irodalmi hivatkozas
ismeretes a DM mésodlagos hatasara vonatkozéan is, igy az AChE és
ATPaz aktivitdsokra (Shaker, Hassan, el Nouty, Abo Elezz és Abd Allah,
1988), valamint a noradrenalin és adrenalin szintekre patkanyokban (de
Boer, van der Gugten, Slangen ¢és Hijzen, 1988), tovabba a kolin
transzportra (Matsumura, 1988), kromoszéma aberraciok indukaldsara,
egérben (Bhunya €s Pati, 1990), vagy a muszkarin és nikotin tipusid ACh
receptorok  megoszlasara (Eriksson és Nordberg, 1990). Ezzel
parhuzamosan néhanyan beszdmolnak a DM halakkal kapcsolatos akut
toxicitasdnak vizsgalatarol is (Zitko, McLeese, Metcalf és Carson, 1979;
L'Hotellier és Vincent, 1986).
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3. ANYAGOK ES MODSZEREK

A Kisérletekben hasznalt altalanos eljarasok

Tartéasi, kezelési koriillménvek

A Kkisérletekhez hasznalt halakat a legtobb esetben 1001-es jol
levegbztetett akvariumokban tartottuk. (A kivételeket az adott részeknél
kilon megemlitem.) A kezelést megel6z6en a halakat kb. 1 hétig
aklimatizal6dni hagytuk. Az kisérletek ideje alatt a halakat nem etettik. A
vizsgélt hat6anyagokat (a kaniilozés kivételével) az akvariumok vizében
oldottuk fel.

Szerv homogenizatum készitése

A halakat a fejre mért utéssel elkabitottuk, majd szerveiket a felnyitott
hastiregen keresztiil eltavolitottuk. A kiszedett szerveket 1:5 aranyban hal
fiziologids sooldattal (0.62 % NaCl) illetve detergens (Triton X-100)
oldatban homogenizaltuk. Ez utébbit akkor alkalmaztuk, ha
membrankotott struktirakat, anyagokat (is) ki akartunk nyerni.

A homogenizalast kovetden az elegyet 10,000 g-n centrifugéltuk 10 percig,
majd a feliiliszot a mérések megkezdéséig fagyasztva taroltuk.

Detergens tartalmi homogenizald oldat készitése

A homogenizal6 oldat dsszetétele:

- 10ml 4 M NaCl oldat

- 10ml 5 %-os Triton X-100 oldat

- 31 ml 0.4 M Na-foszfat puffer (pH=7.2)

Az elegyet desztillalt vizzel 100 ml végtérfogatra egészitettiik ki.
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Egyszerid vérmintavétel halakbol

A vérmintat a véralvadas gatlas végett heparinozott fecskenddkkel vettiik
(1-2 ml) a halak farokvénajabol (vena caudalis). Az igy nyert vért 4°C-on
lecentrifugaltuk (5000 g, 10 perc), majd a hemolizis mentes feliiliszot
(plazma) hasznaltuk a mérésekhez.

Szérum transzaminazok (GOT, GPT) aktivitisanak mérése

A GOT és GPT aktivitasokat Reitman és Frankel (1957) mddszere alapjan
mértiik a Reanal altal gyartott kit segitségével.

Az LLDH aktivitdsanak mérése

Az LDH aktivitdis mérése szintén Reanal kittel tortént Annon (1971)
modszere alapjan.

Az AChE aktivitasanak mérése

Az AChE aktivitasat Ellman és Courtney (1961) spektrofotometrias
eljarasaval hataroztuk meg. A 2.06 ml végtérfogata elegy Osszetétele a
kovetkezo volt: 2 ml 50 mM Na/K-foszfat pufferben (pH=7.2, 25°C) oldott
2,2'-dinitro-5,5"-ditiobenzoesav (DTNB) (0.26 mM) ¢és 0.05 ml AThCh-
jodid oldat (82.4 mM, desztilldlt vizben oldva). A reakciot 0.01 ml
homogenizdtum hozzdadéasidval inditottuk, ¢és 412nm-en kovettik
spektrofotométerrel. Az AChE aktivitasat az elhidrolizdlt AThCh-jodid
pmol/min/l értékben adtuk meg (U/1).

A vércukorszint mérése

A vércukorszint meghatédrozast glitkdzoxidaz-peroxidéz eljarassal végeztik.
A reakcidelegyhez 2.5 ml glikéz reagenst [2ml peroxidaz + 12.5 mg
gliitkézoxidaz 50 ml 0.1 M foszfat pufferben (pH=7.00) oldva], majd 1 ml
desztilllt vizben oldott 3.3 mg o-dianizidint adtunk. A reakciot 0.1 ml
vérplazméaval inditottuk. Szobahdn 30 percig inkubaltuk az elegyet, s ezt
kovetéen 450 nm-en mértik fényelnyelését. Az eredményeket minden
esetben mg/100 ml mértékegységben fejeztiik ki.
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Az ATPazok aktivitdsanak mérése

Az ATPaz aktivitdsokat 40 mM Tris-HCI puffert (pH=7.2), 6 mM MgCl,-
ot, 20 mM KCl-ot és 150 mM NaCl-ot tartalmazé alap inkubal6 elegyben
mértik. A szelektiv Mg2+-ATPaz mérésnél 0.7 mM oubaint adtunk
inhibitorként (Bourre, Chanez, Dumont ¢és Flexor, 1982). A reakciot
5 perces homérsékleti ekvilibrdldas utdin 4 mM ATP (trinatrium s0)
hozz4adasaval inditottuk. Ezutan 15 perces inkubalés kovetkezett 22°C-on,
amit 1ml jéghideg 10% (v/v) TCA-val allitottunk le. A reakcid
befejez6dése utdn a kicsapodott fehérjéket lecentrifugaltuk és a
feliildszobol inorganikus foszfatot hatdroztunk meg Line és Way (1984)
modszerével. Az ATPaz specifikus aktivitdsokat P;/mg fehérje/ora
egységben adtuk meg, a Nat/K+t-ATPaz aktivitdst pedig az ATPaz
aktivitas és a Mg2+-ATPaz aktivitas kiilonbségébdl hatdroztuk meg.

A katalaz aktivitisanak mérése

A Kkatalaz aktivitasat spektrofotometridsan hataroztuk meg H,O, fogyas
alapjan. A reakcidelegy 3.0 ml foszfat pufferbsl (50 mM, pH=7.0; amely
1.2 ul 30% HyO,-ot tartalmazott 1 ml pufferre vonatkoztatva) és 0.025 ml
feliiliszobol allt. Az abszorbceidt 240 nm-en mértiik.

A fehérjetartalom mérése

A fehérje tartalmakat Lowry, Rosebrough, Farr és Randall (1951)
modszerével hataroztuk meg. A moddszer Folin-fenol reagens hasznalatan
alapul.

A felhasznalt vegyszerek

A hasznalt vegyszerek a Boehringer, a Fluka, a Merck, a Reanal, és a
SIGMA cégektdl szarmaztak, kivétel nélkiil analitikai tisztasdgiak voltak,
igy tovabbi tisztitdsukra nem volt sziikség.

3.1. Réz-szulfat hatasa halakra

A kiilonb6zd halfajok érzékenységének vizsgalatdhoz 350-400 g tomegi
pontyot (Cyprinus carpio L.), busat (Hypothalamichthys molitrix V.) és
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harcsat (Silurus glanis 1.) a tobbi vizsgalathoz 262-270g tomegl
szivarvanyos pisztrangot (Salmo gairdneri L.) hasznaltunk. (Ez utébbiakat
azért mivel ezek a legérzékenyebbek az alacsony pH-ra.)

A GOT, GPT, valamint LDH enzim aktivitasokat vérplazmabdl hataroztuk
meg.

A CuSOy4 + savas pH kisérletekben (Bristol), - eltéren az altalanos
részben talalhatd leirdsoktdl a halakat MS222-vel (10 mg/liter) tortént
altatds utdn kaniiloztik az aorta dorsalison keresztiill Hughes moédszere
szerint (Hughes, Albers, Muster és Gotz, 1983). A kaniil beiltetését
kovetden minden halat kiilon-kiilon 20-301 recirkulaltatott, leveg6ztetett
vizben tartottunk. A kisérletek kezdetén meghataroztuk a pH-t és a viz
keménységét, a kisérletek sordn pedig a pH-t kénsavval csokkentettiik. A
pH értéke a kezelések kezdete elbtt 8.229-8.324 volt, melyet a réz-szulfat
kezeléssel egyidejileg 24 6ra alatt a 6.618-ra csokkentettiink. A rezet réz-
szulfat formajadban adagoltuk 0.2 ppm koncentraciéban. Minden kezelés
esetében legaldbb 6 halat hasznaltunk, mig kontrollként altaldban 12
egyedet vettiink vizsgalat ala.

A CuSOy4 + alacsony O, tartalom kisérleteinkben (Regensburg) 1200-
1500 g tomegl, him és nénemid pontyokat (Cyprinus carpio L.)
hasznaltunk. Itt szintén kaniilt helyeztiink a dorsalis aortdba MS 222-vel
tortént altatds utdn. Az operaciot kovetGen azonnal zart Kkisérleti
dobozokba helyeztiik a halakat, ahol folyamatosan szabalyozni tudtuk a
vizhdmérsékletet, a pH-t és a viz oldott oxigén tartalmat. Hirom napos
adaptdci0 utdn a halakat két csoportba osztottuk. Az els§ csoportot 5
napon keresztiil hipoxids koriilményeknek (80 pO, mmHg) tettiik ki napi 6
oras ciklusokban. A maésik csoport az elébb emlitettel megegyezd hipoxias
kezelést kapott 20 ppb réz-szulfat kanilon keresztilli injektalasaval
kombindlva. Az 6sszehasonlithatosag érdekében a kontroll csoport egyik
kezelést sem kapta. E kezelések esetében is a kaniilbdl vettiink vérmintat.

Az enzimek aktivitasat az e fejezethez tartozo kisérletekben is az altalanos
fejezetben leirt modon centrifugaldssal nyert vérplazmabdl hataroztuk

meg.
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3.2. Kiilonbozo peszticidek (CuSOy4, PQ, MD) hatasa ponty bélcsatorna

és vérplazma AChE aktivitasaira

Vizsgélatainkhoz mindkét nembdl szarmazé 400-500 illetve 850-1200 g
tomegl pontyokat (Cyprinus carpio L.) hasznaltunk.

Az AChE aktivitds meghatarozéasat el6- kozép- és utobélbol késziilt
homogenizatumokbdl illetve vérplazmabodl végeztiik. Az enzim aktivitas
értékét U/l homogenizatum illetve vérplazma egységekben fejeztiik ki.

3.3. Deltamethrin hatasa pontyokra

Kisérleteinkhez tavi ponty (Cyprinus carpio L.) him és nénemd, 800-1000 g-
os egyedeit hasznédltuk. A DM koncentracidja az akvariumokban 1.0 és
1.5 ppb volt. Az expozicidés id6 a szervmintdk esetében 96 6ra volt, mig
vérmintat 24 6ranként vettiink minden egyes egyedbdl 96 6rdn keresztiil.

A vérplazmabol GOT, GPT, LDH és AChE aktivitasokat valamint
vércukorszintet hataroztunk meg.

A szervekbdl az AChE aktivitasokat a homogenizdtumokbdl felilasz6jabol
hataroztuk meg. (Szervmintak homogenizdlasat lasd az altalanos részben).

Az ATPaz aktivitdsok méréséhez a vérmintdk centrifugilasa uténi
csapadékot hasznaltuk, amibdl eritrocita plazmamembrént preparaltunk.

Az eritrocita plazmamembrant Sgrensen (1983) modszere alapjan
preparaltuk. Az eritrocitdkat centrifugalassal gydjtottik Ossze, majd a
csapadékot 0.15 M NaCl oldattal mostuk. Mosas utdn a sejteket ujra
szuszpendaltuk 0.15 M NaCl-ot és 3 mM MgCl,-ot tartalmaz6 0.01 M Tris-
HCI pufferben (pH="7.2), majd homogenizaltuk. A sejtmagot és a szé&t nem
toredezett sejteket alacsony fordulatszamu differencidl centrifugélassal
(500-1200 g, 5 perc) tavolitottuk el. A széttort plazmamembrant ezutdn a
folulaszobdl tjabb centrifugédlassal (25,000 g, 15 perc) nyertiik, majd a
membrant néhany alkalommal mostuk 0.1 M kolinkloridot tartalmazo
0.01 M Tris-HCI pufferrel (pH=7.2). Végiill a mosott membranok egy
részét ujraszuszpendaltuk a mosokozegben és igy taroltuk -60°C-on az
ATPaz és a fehérjetartalom méréséig.
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A katalaz aktivitasat maj homogenizatum feliilisz6jabol mértiik.

A fehérjetartalom meghatarozdsat minden mintabdl az altalanos részben
megadottak szerint végeztiik el.

Az enzim aktivitdsokat (specifikus aktivitas) minden esetben U/mg nedves
szbvet mértékegységben fejeztiik ki.

3.4. Szabad gyokok és reaktiv oxigén intermedierek szerepe halak

uszoholyag gyulladasos megbetegedéseiben

A Kkisérletekhez 50 - 100 g tomegd, egészséges és tszoholyag gyulladasban
szenvedd pontyokat (Cyprinus carpio L.) hasznaltunk, amelyek a szarvasi
Haltenyésztési Kutatdintézetbdl szdrmaztak. A vizsgalatokhoz a halakat
két csoportra osztottuk (egészséges és iszohodlyag gyulladasban szenvedo),
majd mindkét csoportbol szerv homogenizatumokat készitettiink.

A lipidperoxidécids értéket Placer, Cushman €s Johnson (1966) altal leirt
modszer szerint hatdroztuk meg gy, hogy a malondialdehidet (MDA) 2-
tiobarbiturattal torténd reakcigjaval hoztuk létre a lipidperoxidacios
folyamat soran. Az értékeket nmol MDA /g nedves szovet egységben

fejeztiik ki.

A katalaz aktivitasat a szerv homogenizatumok feliilisz6jabol hataroztuk

meg.

A SOD aktivitdas méréshez Misra és Fridovich (1972) Matkovics €s mtsai.
(1977) altal modositott mddszerét hasznaltuk.

A fehérjetartalom meghatérozasat az altalanos részben megadottak szerint
végeztik el.

Az enzim aktivitasokat (specifikus aktivitds) minden esetben U/mg nedves
szOvet mértékegységben fejeztiik ki.
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4. CELKITUZESEK

A JATE Biokémiai Tanszékén és a Bay Zoltan Alkalmazott Kutatasi
Alapitviany  Biotechnolégiai Intézetében folyd kornyezetbiokémiai
vizsgalatokhoz kapcsolddva célunk az volt, hogy részletesen vizsgiljuk a
kiilonbozd 6koldgiai tényezGk, valamint nagy mennyiségben hasznalt, igy
kornyezetiinkbe keriill6 peszticidek és metabolitjaik hatasat a halak

biokémiai, fizioldgiai paramétereire.

Ennek érdekében a kovetkezd kérdésekre kerestiink valaszt:

4.1. Réz-szulfat hatasa halakra

Hogyan viselik kiilonb6z6 halfajok ugyanannak a fungicidnek (CuSOy,) a
toxikus hatasat ?

Hogyan befolyésoljak kiilonb6z6 kornyezeti tényezdk (oldott oxigén, pH) e
szer toxikus hatasat ? (Abbdl a c€lbdl, hogy elbre josolhatd legyen e
peszticidnek a halakat kérosit6é hatésa kiilonbozé alkalmazasi korilmények
kozott).

4.2. Kiilonbo6zé peszticidek (CuSOy4, PQ, MD) hatasa ponty bélcsatorna

és vérplazma AChE aktivitasaira

Hogyan viselkedik a tapldlkozasi €s taplalék hasznositasi szempontbdl
Iétfontossagu, halak bélcsatornajanak beidegzésében dontd szerepet jatszo
AChE egy kivalasztott halfaj esetében kiilonbozé peszticidekkel torténd
szubletalis kezelés hatasara ?

Milyen biokémiai hatésai lehetnek a kolinerg rendszerre egy tipikus szerves
foszforsavészternek halak bélrendszerében és vérében?

Milyen biokémiai valtozasok detektalhatok halak vérében az idegrendszeri
folyamatokban dont6 szerepet jatszo AChE-t illetéen egyes peszticidek
hatésara, illetve az azokkal torténd kombinalt expozicio esetében ?
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4.3. Deltamethrin hatasa pontyokra

Milyen biokémiai, fiziologiai, anatomiai és viselkedésbeli hatasokat valt ki
szubletalis doézist alkalmazaskor kisérletes koriilmények kozott egy, az
1991 évi balatoni angolna pusztulds idején hasznalt szdnyogirtdé szer
pontyban ?

4.4. Szabad gyokok és reaktiv oxigén intermedierek szerepe halak
aszoholyag gyulladasos megbetegedéseiben

Van-e szerepe a halak uszoholyag gyulladdsos megbetegedéseiben a
kornyezeti hatdsok €s a szervezetbe a koOrnyezetbdl bekeriilt idegen
anyagok intoxikacioja kovetkeztében 1étrejott szabadgyokoknek €s reaktiv
oxigén intermediereknek ?
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5. EREDMENYEK ES ERTEKELESUK

5.1. Réz-szulfat hatasa halakra

5.1.1. Kiilonboz6 halfajok érzékenysége CuSOy-ra

A ponty kiilonbozd biokémiai paraméterei szignifikdnsan megvaltoztak
CuSOy4 kezelés hatasara a kontrollhoz képest (6.-9.4brdk). A GOT
aktivitds (6. dbra) mintegy 30%-kal emelkedett a vérplazmaban, mig a
GPT (7. abra) mért értékei haromszor voltak magasabbak a kontrollhoz
képest. A vércukorszint kétszeresére emelkedett a CuSOgy4-tal kezelt
pontyoknal (9. abra).

GOT aktivitas (U/l)
60

50

40

30

20

10

ponty fehér busa harcsa

[ kontron B3 10 ppm cusos

6. abra. 10 ppm CuSO, hatasa ponty, busa és harcsa vérplazma GOT
aktivitasara. Vizhémérséklet: 20+ 1 °C. Az értékek 8-10 egyed

atlagai.



36

GPT aktivitas (U/l)
25 -

20

15 -

10

KHXHR

ponty fehér busa harcsa

D kontroll & 10 ppm CuSO4

7.abra. 10 ppm CuSOy4 hatdsa ponty, busa €s harcsa vérplazma GPT
aktivitasidra. Vizhémérséklet: 20+ 1 °C. Az értékek 8-10 egyed

atlagai.

LDH aktivitas (U/1)
1200
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200 PEIHXARN

ponty fehér busa harcsa

D kontroll @ 10 ppm CuS0O4

8. abra. 10 ppm CuSOy4 hatasa ponty, busa és harcsa vérplazma LDH
aktivitasdra. Vizhémérséklet: 20 + 1 °C. Az értékek 8-10 egyed

atlagai.
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vércukorszint (mg/100ml)
80

60

40

20 -

ponty fehér busa harcsa

D kontroll @ 10 ppm CuS0O4

9. 4bra. 10 ppm CuSOy4 hatdsa ponty, busa és harcsa vércukorszintjére.
Vizhémérséklet: 20 + 1 °C. Az értékek 8-10 egyed atlagai.

A halfajok kozott a legszembetlinGbb valtozast a busa estében észleltiik. A
GOT aktivitas (6. dbra) és a vércukor szint (9. abra) kozel megduplazédott,
mig a GPT (7. abra) és a LDH aktivités (8. abra) 2.5-szeresére n6tt meg.

A réz-szulfat - hasonl6an a ponty és busa esetében észleltekhez- a
harcsanal szignifikans valtozasokat okozott a GOT, GPT és LDH aktivitas
illetve a vércukor tekintetében (6., 7., 8., 9. abra). Megallapithaté azonban,
hogy a szer harcsara kevésbé toxikus, mint a masik két vizsgalt faj esetében.

Eredményeink azt mutatjak, hogy a CuSOy4 toxicitdsa a hdrom vizsgalt
halfajra eltérd mértéka volt. Bell (1968) méj mérgezés GOT aktivitasra tett
hatasat vizsgalta magas ddzisban bromobenzollal és széntetrakloriddal.
Kimutatta, hogy a kezelt halak GOT aktivitasa szignifikdnsan
megemelkedett, s6t a vesekdrosodasban szenvedd halak is szignifikdnsan
nagyobb GOT aktivitdst mutattak a vérplazmaban a kontroll 4llatokhoz
képest. Kristoffersson, Broberg, Oskari és Pekkarinen (1974) arrdl
szamolnak be, hogy 5 ppm fenol kezelés hatasara megnovekedett GOT és
GPT aktivitast észleltek csuka vérplazméjaban. Kisérleteinkben CuSOy
hatasara mi is emelkedd GOT és GPT aktivitasokat talaltunk, bar a
kiilénb6z6 halfajokndl eltér6 mértékben. A legnagyobb GOT és GPT
aktivitdis novekedést a busa mutatta, jelezve ezzel a szervezetében
bekovetkezett sdlyos szoveti karosodasokat. Ponty esetében szintén
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szignifikdns novekedést tapasztaltunk, bar ez kisebb mérvi volt. A harcsa
esetében csak kismérvii GOT és GPT aktivitas novekedést észleltiink,
tehat a szovetkarosodas mértéke sem volt annyira szignifikdns, mint a busa
esetén. A kis valtozas a kezelt és a kontroll allatok kozott a harcsa
esetében annak is betudhatd, hogy mar a kontroll egyedek is igen magas
GOT, GPT értékeket mutattak. Onishi és Murayama (1970) ezzel szemben
azt mutattdk ki, hogy a maj GOT aktivitdsa nem kiilénbozik lényeges
mértékben a kiilonbozd halfajoknal.

A  megemelkedett GOT aktivitdsok a vérplazmédban elsGsorban
majkarosodasra utalnak, csak kisebb mértékben okozzdk a jelenséget
egy€b szovetek karosodasai (vese €s/vagy kopoltyt). Reichenbach-Klinke
(1972) kopoltyu karosodasrdl szamol be CuSOy4 kezelés hatasara, Schreck
és Lorz (1978) viszont Cu expozicionak kitett halak a veséjében
glomerularis atrofiat észleltek, a kopoltyanal pedig epitelidlis nekrozist.

A vércukorszint halak esetében a kornyezeti stresszhatasok igen érzékeny
és megbizhat6 indikatora. Eredményeink alapjan a CuSOy, amint az az
emelkedd vércukor értékekbdl egyértelmien latszik, stresszorként hat a
halakra. A stresszhatas nagysaganak sorrendje busa > ponty > harcsa.

A LDH enzim ndvekedésének mértéke ugyanolyan sorrendiséget mutat a
fajok kozott, mint azt a vércukor értékeknél lattuk. Ez a novekedés a
metabolikus stresszt mutatja a halakban: a gliik6z katabolizmusa tejsavat
eredményez, ami igen toxikus lehet a halak szdmara. A megnovekedett
LDH aktivitas a busa €s a ponty esetén betudhaté a kezelés utan kialakult
fokozott mozgasaktivitdsnak is, szemben a harcsaval, amelynél a CuSOy
toxicitasdnak mértéke joval kisebb volt: a harcsdk a kisérlet teljes ideje
alatt az akvariumok aljan helyezkedtek el nyugalmi allapotban.

Eredményeink azt szemléltetik, hogy a harcsék viszonylag joOl toleraltdk a
réz-szulfat szennyezést, mig a pontyok és kiilondsen a busdk nagyon
érzékenyek erre a kornyezeti stresszorra. A kiilonbségek a harom halfaj
kozott a réz-szulfat karositd hatdsaban az egyes fajok eltérd gyorsasagu
kopoltyufed6 mozgasabdl, illetve az eltérd maj mikroszémalis
enzimaktivitdsokbdl adédhatnak, minthogy e frakcid enzimei felelGsek a
toxikus fémek metabolizacigjaért.
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Rojik, Nemcsok €s Boross (1983) korabbi vizsgalatai szintén alatdmasztjak
mérési  eredményeinket.  Emlitett szerz6k  elektronmikroszkdopos
vizsgalatokkal CuSO4 karositd hatasat allapitottdk meg ponty, busa és
harcsa kopoltyajaban, médjaban és veséjében, f6ként az endoplazmatikus
retikulumnal €s a mitokondriumokban.

5.1.2. A halak érzékenysége alacsony O, koncentracié és CuSOy

kombinalt hatasra

Az esOvizek az alkalmazott CuSOy-ot bemoshatjak az élévizekbe, ahol az

s s 21712

hipoxia gyakran fordul €l6 az €l6vizekben, a hipoxia és a CuSOy egyiittes
hatasat tanulmanyoztuk ponty kiillénboz6 szévetein.

A hipoxia megnoveli a CuSOy toxikus hatdsat pontyoknal, miként az a
megnovekedett GOT aktivitdsokbol jol latszik (10. abra). A hiperoxia
CuSO4 kezeléssel kombindlva ugyanakkor nem okozott szignifikdns
valtozéast azokhoz a halakhoz képest, amelyeket normoxias korilmények
kozott csak CuSOy4 kezelésnek tettiink ki (10.-12. dbra). Ezek az adatok azt
mutatjak, hogy a viz alacsony oxigén tartalma fokozza a CuSOy4
szovetkarosito hatasat még relative alacsony koncentracié esetén is.

GOT aktivitas (az dnkontroll %-aban)
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normoxia hipoxia hiperoxia

D kontroll EZ 1 ppb CusO4 . 20 ppb CusO4

10. dbra. Kiilonbdz6 CuSOy4 koncentraciok hatésa ponty vérplazma GOT
aktivitdsara adott kezelési id6 alatt a viz oxigén
koncentréaciojanak fiiggvényében.
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GPT aktivitas (az 6nkontroll %-aban)
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A Dbioszférdba egyre nagyobb mennyiségben keriilnek nehézfémek
természetes, ipari, mezdgazdasagi és kommundlis forrasokbol. Mind a
novények, mind pedig az allatok képesek felvenni és szdveteikben tarolni
ezeket a nehézfémeket (Johnels, Westernwark, Berg, Persson és Sjostrand,
1967; Forstner €s Prosi 1979; Salanki, Balogh és Berta, 1982; V-Balogh és
Salanki, 1987). Néhény ilyen raktarozott nehézfém, mint példaul a
kadmium, a higany vagy a réz a legkiilonfélébb patologias elvaltozasokat
okozhatjék a sejtekben €s a szovetekben. A réz-szulfat ugyanakkor mind a
mai napig széles korien hasznélt a mez&gazdasagban, mint gombadlGszer.

A hipoxia hatdsa 6nmagéban jol ismert az eml6s6knél (Popper 1982), de
kevésbé a halak esetében. Enyhe hipoxia napi 6 6rdn keresztiil 5 nap utén
jol kivehetd ultrastrukturélis valtozasokat okoz a majsejtekben.

5.1.3. A halak érzékenysége alacsony pH és CuSO4 kombindlt hatdsra

A 1. tdblazat és a 13. dbra a vérplazma vizsgalt biokémiai paramétereinek
értékeit mutatja a savas kezelés elott, kozben és abban az esetben, mikor
az alacsony pH-t 0.2 ppm réz-szulfattal kombinaltuk. A 13. dbran
bemutatott biokémia paraméterek atlagértékei az dnkontroll szdzalékadban
vannak kifejezve, az abrdn szintén feltiintetett korabbi kisérletek
(Nemcsok €és Hughes, 1988) adataival egyiitt, amelyet a szerzék a réz-
szulfat ugyanilyen (0.2 ppm) koncentraciéban, de ©Onmagaban val6
alkalmazédsa soran kaptak. Az AChE aktivitasok kivételével ezek az adatok
a kezeléseket kovetéen novekedéseket mutatnak, €és a szazalékos
novekedés a legnagyobb abban az esetben, amikor a savas kezelést a réz-
szulfat kezeléssel egyiittesen végeztilk. Ez az emelkedés a GPT aktivitas
esetében a legkifejezettebb. A kiértékelések soran elvégzett szignifikancia
vizsgalatok (variancia analizis, Barlett-proba, kétmintas t-proba) azt
mutattdk, hogy az oszlopok kozott szignifikans kiilonbség van 95 %-os
vagy annal nagyobb szinten.

A legfontosabb konklizié, ami ezekbdl az eredményekbdl levonhatd, az,
hogy a kombindlt kezelés (réz-szulfat savas pH mellett) hatdsa lényegesen
nagyobb, mint az egyes kezeléseké kiilon-kiilon. Ez a megéllapitds a
vizsgalt paraméterek tobbségére igaznak bizonyult, de kiemelt mértékben
érvényes a vérplazma GPT aktivitasara.



42

24 oOras CuSOy4 H,SO4 H,SO,4 + CuSO4
inkubalas (0.2 ppm) (pH 6.6) (pH 6.6) + (0.2 ppm)
GOT nincs valtozas | nincs valtozas +40%
GPT nincs valtozas +5% +100%
LDH ? kis névekedés +50%
AChE nincs valtozas | nincs valtozas - 10%
vércukor nincs valtozas +75% +90%

1. tablazat. Kiillonb6zd vérbiokémiai paraméterek alakulasa 24 Oras
0.2 ppm réz-szulfat, pH 6.6 (kénsav) és az elébbiekkel tortént

egyiittes kezelés (0.2 ppm CuSOy4 + pH 6.6) hatasara.

A koOzeg savassdga egymagédban - a vércukorszintet kivéve - nem okozott
valtozasokat a mért biokémiai paraméterekben 24 6ras expozicids id6
elteltével, csak a megemelkedett vércukorszint jelezte a kezdddd
stresszhatast. Ugyanakkor, ha a kedvez6tlen hatas hosszu ideig elnyulik, az
rendkivill kellemetlen hatéssal jarhat az egész hal populaciora, mivel a
hosszu ideig folyamatosan tart6 stresszhatas csokkentheti a szervezetben a
a halak korokozokkal
ellenalloképességének csokkenéséhez vezet (Wedemeyer, 1970; Nemcsok,

Oléh és Boross, 1982).

v-globulin szintet, ami viszont szembeni

A savas kornyezet szignifikdnsan megnovelte a réz-szulfat toxikus hatéasat,
ezzel a fiziologiai és biokémiai folyamatok normalis menetében zavart
okozva. Kiilonosen fontos ez az AChE géatlasat illetéen. Utobbi azért
emlitésre méltd, mivel a normalis idegmikodés gatlasaval szamos
egészséges viselkedési folyamat megvaltozik, ami elsGsorban a
taplalékszerzési €s menekiilési reakcioknal szembetlind. Az AChE gatlasa
halaknal rdadésul kiilondsen veszélyes a szivben, minthogy a kolinerg
rendszer meghatérozé szerepet jatszik a halak szivének beidegzésében. Az
AChE géatlasat a szivben a vagus tonus felerdsodése kovetheti, ami azutén
a keringéstdl fiiggden a legkiilonboz6bb zavarokat okozhatja a metabolikus

folyamatokban. E zavarok sziikségszertien elkeriilhetetlenek, mivel a
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szivmiikodés zavarai azonnal drasztikus hatdssal vannak az oxigén

felvételre és a széndioxid leadasra, ami szoveti szintd anoxiahoz vezet.
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13. abra. Pisztrdng vérplazma biokémiai paramétereinek valtozasai
0.2 ppm CuSOy, pH=6.6 (kénsav) valamint a kett6vel tortént
egyiittes (0.2 ppm CuSOy4 + pH=6.6) kezelés sordn, 24 Oras
expozicios id6 mellett.

Mas szerzok is, mint Howarth €és Sprague (1978) azt tapasztaltdk, hogy a
réz sokkal toxikusabb savas pH-n (pH=5.4), mint magasabb pH-n
(pH=7.3). Ezzel szemben Miller és Mackay (1980) azt taldlta, hogy
pH=4.34 és pH=4.7 kozott a réz kevésbé toxikus, mint pH="7.3 értéknél.
Fenti szerzOk azt sugalljdk, hogy bar a savas kozeg €s a fémek jelenléte a
kozegben egyarant fokozott nyalka termeléshez vezet a halaknal,
domindnsabb a savas kozeg, igy Cu-kelat képzddik, ami kevésbé toxikus.
Ugy tlinik, hogy a sav jelenlétében a réz részleges ionos allapota
megvaltozik, és kisérleteinkben - feltehetbleg - ezért vélt toxikusabba.
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5.2. Kiilonbozé peszticidek (CuSOy4, PQ, MD) hatisa ponty bélcsatorna
és vérplazma AChE aktivitasaira

Az AChE megoszlasa halak kiillonboz6 szerveiben régdta vizsgalt. A
bélcsatorna vizsgélatat a szervek koziil azért valasztottuk, mert, ez a szerv
viszonylag kevéssé vizsgalt, ugyanakkor rendkiviili fontossaggal bir
beidegzése. A halakban a szervek koziil a bél AChE aktivitadsa az agy utan
a legmagasabb, ezen feliil a taplalkozasi funkciokban betdltott szerepe az
egész szervezet normalis mikodése szempontjabol meghatarozo.

A vérplazma AChE aktivitas vizsgalatokat az altalunk kifejlesztett komplex
biomonitoring moddszerben valé alkalmazhatésdg indokolta: a vér a
kiilonbozd célszerveket ért hatasok kozvetitSje €s kozos gytjtdje. Emellett
gyakorlatilag az egyetlen "szerv", amelybdl gy lehet a sokrétid vizsgalatok
elvégzéséhez elegendd mennyiségli mintat venni, hogy a kisérleti egyed
irreverzibilis valtozasok nélkiil taléli a mintavételt. Ebbdl kifolydlag a
vérmintdk analizise lehet alkalmas arra, hogy ugyanabbdl az egyedbdl
tortént tobbszori mintavétellel kovethessiik az 4llat  szervezetében
bekovetkezett biokémiai, fizioldgiai valtozasokat.

Kisérleteinkben vizsgédltuk a potencidlisan stresszornak tekinthet§ é€s
szoveti nekrozist kivaltd CuSOy4 (fungicid) és PQ (herbicid), valamint a
kolinészteraz bénitdst okozé6 MD (inszekticid) hatdsait a ponty
tapcsatorndjanak kolinerg rendszerére €s a vérben, elsGsorban az ACh

o

hidrolizalasaért felelds kolinészterazokra.

5.2.1. CuSO4, PQ. MD hatasa ponty bélcsatorna AChE aktivitasaira

El6zetes hisztokémiai vizsgalatok szerint, a ponty tépcsatorndjanak
izomzata a nagyon rovid oesophagusban (el6bél) rovid harantcsikolt
fibrillumokbol és simaizom sejtekbdl all. AChE pozitiv motoros
véglemezek kizdrélagosan az oesophagusban a harédntcsikolt izomrétegben
talalhatok. AChE pozitivitdss detektdlhat6 a ponty gyomrénak,
kozépbelének, végbelének mienterikus plexusaiban is. A harantcsikolt
izomréteg ugyanakkor nagyobb AChE aktivitist mutat, mint a
simaizomréteg.
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Koréabbi méréseink szerint normél allapotban az el6bélben mérhets a
legnagyobb enzim aktivitds, ez Osszhangban all a motoros véglemezek
magas acetilkolinészteraz tartalmaval.

CuSO4
Kontroll CuSO4 | - %
Kontroll
ELOBEL 205.4 209.1 102.0
KOZEPBEL 167.2 230.6 137.9
UTOBEL 137.3 4.0.9. 85, 161.9

2. tablazat. Kolinészteraz aktivitdsok (U/l) CuSOy-tal in vivo kezelt
ponty tapcsatornijaban.

Egy hetes 5ppm CuSOy-o0s kezelésnél jol érzékelhetd emelkedést
észleltiink a kolinészteraz aktivitasokban mindhidrom bélszakasz esetén
(2. tablazat).

Egy hetes 5 ppm kezelést kdvetSen a PQ estében kismértékd kolinészteraz
aktivitads csokkenést, illetve utdbélnél a kontrollhoz képest kis novekedést
figyeltiink meg (3. tablazat).

Mivel a paraquat elsGsorban a halak bdrében és emészt&cesatorndjaban
halmozddik fel, hatasa itt élesen detektalhato.

Rovidebb id6tartamu kezelések erésen csokkentik a kolinészteraz aktvitast
(kompetitiv gatlas), hosszabb expoziciot kovetden azonban a kolinészteraz
enzim aktivitdisa nd. Ez CuSOy4 esetén még kifejezettebb (killonosen
kozép- €s utobélnél), s kordbban jelentkezik, mint a paraquatnal. Ez annak
a kovetkezménye lehet, hogy a CuSO4 és a PQ elsGsorban a mar
megszintetizalt kolinészterdz aktivitdsat csokkenti, de serkenti de novo
szintézisiiket. Az enzimaktivitds regeneraloddsa inkdbb az enzim ujra
szintézisétol fiigg, mint a mar gatolt enzim reaktivacidjatol.



PQ
Kontroll | 2O 1 [ ——— %
Kontroll
ELOBEL 205.4 190.6 92.8
KOZEPBEL 167.2 137.7 82.4
UTOBEL 137.3 145.9 106.3

3. tablazat. Kolinészteraz aktivitdsok [U/l] PQ-tal in vivo kezelt ponty

tapcsatornajaban.

A CuSO4 felszivodasa és transzportdlasa a maj felé mindharom
bélszakaszban megfigyelhetd, ennek mértéke azonban eltérd, s f6ként a
kozép- €s utdbél régidibol torténik. Masrészt a kolinészterdz aktivitas a
kontrollok esetében csokken a tépcsatorndban a szijnyilastol a
végbélnyilas felé haladva. Ezen két tényez6 eredményezheti a viszonylag
kis mértéki eltéréseket a ponty belének egyes szakaszai kozott CuSOy-tal
és PQ-tal torténd kezelés hatasara.

A 2 ppm 1 hetes MD kezelés hatasdra mindharom szakaszban jelent6sen
csOkkent a kolinészteraz aktivitas a kontrollhoz képest (4. tablazat).

Ismert, hogy a methidation in vivo korilmények kozott lényegesen
erOsebben gatolja a kolinészterazt, mint in vitro. Ennek oka az lehet, hogy
a metabolizmus sordn, amint azt névényekben mar kimutattdk, a vegyiilet
oxigén analdgja képzodik, melynek gatld hatdsa sokkal nagyobb, mint az
credeti vegytileté. A szerves foszforsavészterek kolinészterdz gatlo
hatasanak oka az, hogy ezen anyagok kovalens kotésbe 1épnek az enzim
aktiv centrumaban talalhat6 szeril-OH csoporttal.
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MD
Kontroll MD | - %
Kontroll
ELOBEL 205.4 91.64 44.6
KOZEPBEL 167.2 87.36 55.2
UTOBEL 137.3 99.35 72.4

4. tablazat  Kolinészterdz aktivitisok MD-nal in vivo kezelt ponty
tapcsatornajaban.

A Kkisérletek sordn viszonylag magas, 2 ppm MD Kkoncentracié mellett
kovetkezett be a kolinészteraz gatlasa. Ezt avval lehet magyarazni, hogy a
halakban el6fordul6 AChE lassabban reagil e gatloszerrel, mint az
emlosoké (Moss €s Fahrney, 1978). A természetes vizekben €16 halaknal
gatlast okozhat (Williams és Sova, 1966), ami a halakban végbemend
nagyfoka akkumulaci6 kdvetkezménye lehet.

Az altalunk alkalmazott 2 ppm-es 1 hetes expozicié eredményeként
csOkkent a kolinészterdz enzim aktivitdsa. A gatlasok mértéke azért is
vesz€lyes, mivel a szerves foszforsavészter tipusu vegyiiletek nemcsak az
aktiv centrumot, hanem maganak az enzimnek a de novo szintézisét is
gatoljak (Nemcsok, Rakonczay, Késa, Asztalos és Szabd, 1990).

Kisérleteinket 10.4 - 12.1°C-os vizd akvariumokban tartott halakkal
végeztiik. Ismert, hogy magasabb hémérsékleten a halak - poikiloterm
allatok lévén - alapanyagcseréje, igy vizbdl torténd peszticid akkumulécidja
€s ezt kovetGen metabolizmusa is intenzivebb. Az, hogy viszonylag
alacsonyabb homérsékleten végzett kisérleteinkben is jelentds gatlas volt
tapasztalhatd (4. tdblazat) jelzi ezen inszekticid veszélyességét.
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5.2.2.  CuSOy, PO, MD hatdsa ponty vérplazma AChE aktivitdsara

Ebben a kisérlet sorozatban vizsgaltuk a vélasztott fungicid, herbicid és
inszekticid (CuSOy4, PQ, MD) kombinativ hatdsdt a ponty vérplazma
acctilkolinészterdz enzimére az esetleges szinergista vagy antagonista

hatasok felderitése céljabol.

5 ppm CuSOy4 24 6ras kezelést kovetGen mintegy 50 %-kal csokkentette az
AChE enzim aktivitasat. 96 6ra elteltével a kontroll értékhez képest
jelent6s AChE aktivitisnovekedés mérhets, amely 2 hét elteltével is

nagyjabdl ezen a szinten maradt (14., 15. dbra).

AChE aktivitas [%]

150 =
e
100 €
50 -
O T T T T T T T
0 2 4 6 8 10 12 14

kezelési idd [nap]

—©—5 ppm CuS04 -5 ppmPQ 4 2.5ppm PQ+2.5ppm Cu

14. abra. 5 ppm CuSOy, 5 ppm PQ illetve 2.5 ppm CuSOy €s 2.5 ppm PQ
kombindlt kezelés hatasa a ponty vérplazma AChE aktivitdsara.
Az AChE aktivitds a kontroll %-aban van kifejezve. Az adatok
6-18 egyedbdl szarmaznak.
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A CuSOy okozta véltozashoz hasonld tendencidju képet mutat az S ppm
PQ kezelés hatasa az AChE aktivitdsara. Az eltérés abban nyilvanul meg,
hogy 96 ora elteltével a novekedés mértéke PQ esetében csupan 20 %
korili (14., 16. dbra).

A kéthetes kezel€s soran vizsgalt vegyiiletek koziil a legnagyobb mértékben
a MD gdtolta a halak vérplazma AChE aktivitasat. 2 ppm MD 24 6ra
clteltével csaknem 80 %-kal csokkentette az AChE aktivitasat, amely még
2 hét elteltével is ilyen nagymértékld aktivitds csokkenést mutatott
(15.,16. abra).

AChE aktivitas [%]

150 - /\

100 &
50 ) /\

0 2 4 6 8 10 12 14
kezelési idd [nap]

~8-2 ppm MD  —©- 5 ppm CuSO4 —4— 1ppm MD+2.5ppm CuSO4

15.abra. 5 ppm CuSQy, 2 ppm MD illetve 2.5 ppm CuSOy és 1 ppm MD
kombindlt kezelés hatdsa a ponty vérplazma AChE aktivitasara.
Az AChE aktivitds a kontroll %-aban van kifejezve. Az adatok
6-18 egyedbdl szarmaznak.



50

A harom vizsgalt vegyiilet egymassal kombinéltan torténd kezelés soran
minden esetben csokkentette az AChE aktivitasat. E valtozds mértéke
azonban eltéréseket mutat.

v e

szerény mértékben is, - mintegy 20-30 %-kal -, de valtozott az AChE
aktivitasa a killon-kiilon végzett kisérletekhez képest (14. abra).

A PQ + MD kombinativ kezelés soran az AChE aktivitds csokkenés

id6ben hasonld lefutdsd, de enyhébb, mint tiszta MD-os kezelés esetében
(16. ébra).

AChE aktivitas [%]
160

N /

T T T T T T T

6 8 10 12 14
kezelési idd [nap]

(o 1 [ S
N
>

—5— 2 ppm MD —— 5 ppm PQ —#— ippm MD + 2.5 ppm PQ

16.abra. Sppm PQ, 2ppm MD illetve 2.5ppm PQ és 1ppm MD
kombinalt kezelés hatdsa a ponty vérplazma AChE aktivitasara.
Az AChE aktivitas a kontroll %-aban van kifejezve. Az adatok
6-18 egyedbdl szarmaznak.
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Hasonl6 tendencidju valtozast mutat a kép CuSO4 + MD kezelést
kovetSen. Itt azonban a kombinativ kezelés sordn a gatlas valamennyi
vizsgalt idopontban szerényebb mértékd, mint MD-al tortént egyediili
kezeléskor, €s ez a csokkenés ellentétes azzal, amit a kizarolag CuSOy-tal
tortént kezeléskor tapasztaltunk (15. abra).

A CuSOy és a PQ nem kolinészteraz bénitéként ismert vegyiiletek. A halak
szervezetében  torténd  felhasznaléddsuk  sordn  elsGsorban  a
kopoltyahamot, méjat és a vesét karositjak, mivel ezek a szervek jatszanak
kulcsszerepet az antropogén 4agensek felvételében, tarolasaban ¢és
kivalasztasdban (Reichenbach-Klinke, 1972; Horvath és Stammer, 1979;
Rojik, Nemcsok €s Boross, 1983).

A szerves foszforsavészterek ezzel szemben kozismerten géatoljak a halak
AChHE aktivitasat (Gage, 1955; Coppage és Braidech, 1976). Ennek oka,
hogy e vegyilet-tipusok kovalens kotésbe 1épnek az enzim aktiv
centruméban 1évé szeril OH-csoporttal. A természetes vizekben €16 halak
esetében  ugyanakkor viszonylag kisebb koncentraci6ju  szerves
foszforsavészter is tekintélyes AChE gatlast okozhat (Williams és Sova,
1966), ami a halakban végbemend nagyfoka akkumulacié kovetkezménye
lehet (Reichenbach-Klinke, 1972).

Eredményeink szerint a MD akar egyediili, akar CuSOy-tal vagy PQ-tal
tortént vegyes kezelés sordn tartésan csokkentette az AChE aktivitasat.
Feltételezhetd, hogy e vegylilet nemcsak az enzim aktiv centrumat bénitja,
hanem drasztikusan gatolja a de novo szintézist is. Mas allatfajokban, igy
példaul madarak esetében kimutattak, hogy szerves foszforsav észterek
hatdsara az AChE aktivitdsa a mintegy 55-64 %-os gatlast kovetéen csak
26 nap elteltével allt helyre, nagyrészt az AChE de novo szintézis
gatlasanak eredményeképpen (Fleming és Grue, 1981).

Jelen eredményeink aldtdmasztjdk kordbbi megfigyeléseinket. Ez
elmondhat6 a 24 Oras kezelést koveten a CuSOy-tal és a PQ-tal tortént
kiillon-kiilon kezelésre is. Ezekben az esetekben az AChE aktivitasa
tallépte a kezelést megeldzd kontroll szinteket. Ez annak a kovetkezménye
lehet, hogy a CuSOy4 és a PQ elsGsorban a mar megszintetizdlt AChE
aktivitasat csokkenti, de serkenti annak de novo szintézisét. Hasonl6 hatast
mértek csirkeembrid mellizmaban: paraoxon hatasara a kezelt sejtek
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AChE aktivitasa egy id6 utan meghaladta a kontroll szintet. Ennek oka az,
hogy az enzimaktivitas regenerdlédédsa inkabb az enzim ujra szintézisétdl
fiigg, mint a mar gatolt enzim reaktivacigjatol. Hasonl6an magyarazhat6
esetiinkben a CuSOy4 és PQ okozta aktivitds novekedés. A CuSO4 + MD
és PQ + MD esetében tapasztalhaté gatlas két hatas eredGjeként
tekinthet6. A vegyes kezelés soran hasznalt 1 ppm MD koncentracié
nyilvanvaloan kevésbé gatolja az AChE de novo szintézisét, mint 2 ppm
mennyiség. Ugyanakkor a kisebb koncentracidkban alkalmazott CuSOy €s
PQ is kevésbé hat serkentSleg a 96 6ras kezelést kovetéen az AChE de

novo szintézisére.

A MD tehat mas foszforsav tipusa peszticidekhez hasonléan (Knowles és
Casida, 1966; Coppage, 1971; Klaverkamp és Hobden, 1980) jelentGsen
gatolja a halak AChE aktivitadsat. Kiilonosen veszélyes lehet a MD okozta
vizszennyezGdés, mivel in vivo korilmények kozott joval kisebb MD
kezeléssel érhetd el az 50 %-os AChE gatlas, mint in vitro kezelésekben, a
halakban a kornyezetiikkben el6forduld peszticidek ugyanis feldasulhatnak
(Reichenbach-Klinke, 1972; Nemcsok, Asztalos, Vigh és Orbéan, 1987). Az
altalunk mért AChE gatladsok mértéke tovabba azért is figyelem felkeltd,
mert a szerves foszforsavészter kezelést kovetéen még egy honap milva is
kozel 50 %-os AChE gatlas volt megfigyelhetd korabbi kisérletek sordn
(Fleming és Grue, 1981).

5.3. Deltamethrin hatisa pontyokra

A DM LCs értéke pontyra 96 oras kezelés esetén 1.84 ppb (!) (L'Hotellier
és Vincent, 1986). Kordbbi kisérleteink alapjan mi is hasonlé értéket
észleltiink, annak ellenére, hogy egy kisérletben alacsonyabb értéknél is
elpusztult az Osszes kisérleti egyed. Jelen vizsgalataink esetében tgy
valasztottuk meg az alkalmazott koncentracidkat, hogy azok még
szubletalis tartomanyba essenek, de minél magasabbak legyenek (1.0 és
1.5 ppb). Igy lehet6ség nyilt arra, hogy a bekovetkezd biokémia valtozasok
jol kovethetSek legyenek.
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A DM-mérgezés els6 klinikai tiinetei az allatoknél a remegés és az erds
nyalkaképzés. A  halakndl (kilon0sen magasabb doézis esetén)
megfigyelt€ék, hogy a kopoltyifedd6 mozgasa szabalytalan és a halak
allandoan oldalukra fordulnak. Ugyanilyen tiineteket tapasztaltunk mi is
kisérleteinkben.

A vizsgalt biokémiai paraméterek koziil a transzaminiz aktivitisok a
vérszérumban lényegesen magasabbak a kezelt allatokndl, mint a
kontrollok esetében (17.,18. abrdk). A GOT enzim esetében kisebb
kiilonbség volt a két kezelés kozott: tobbé-kevésbé ugyanazon értékeket
mértik mindkét DM koncentracionél (17. abra). Ezzel szemben a GPT
aktivitdsa mar 24 Oras kezelést kovetden is DM koncentracié fiiggdnek
bizonyult. Mig 1ppb DM kezelés esetén csak kismérvii volt a GPT
aktivitasdnak novekedése, addig a magasabbik dozis alkalmazasanal nagy
kiilénbség volt észlelhetd a kontroll és a kezelt dllatok kozott, kiilondsen
96 oras mintak esetében (18. abra).

Mint az az 4brakbdl is kideriil, kisérleteinkben jol detektdlhato volt
azoknak a szoveteknek a sériilése, amelyek jelentGs mennyiségben
tartalmaznak GOT vagy GPT enzimeket, mivel ilyen esetekben az adott
szovet sejtjeinek szétesése kovetkeztében megnovekszik a vérszérum GOT
és/vagy GPT aktivitasa (Karman, 1955).

A GOT és GPT enzimek megoszlasa halak kiilonb6zG szerveiben valtozd
(Nemcsok, Benedeczky, Boross, Asztalos és Orban, 1981), igy a két enzim
megndvekedett €rt€keinek detektdldsa a vérszérumban lehetGséget nyujt
arra, hogy a megfelel6 szervek karosodisara kovetkeztessiink. A
kisérleteinkben tapasztalt GOT ¢és GPT aktivitisok novekedése a
vérszérumban els6sorban majkarosodasra utal, de mas szervek, vese
és/vagy kopoltyu szintén karosodhattak.

Mind 1.0 ppb DM kezelést kovetGen mind 1.5 ppb kezelés esetén
(19. abra) magasabb LDH aktivitas volt észlelhetd a kontrollhoz képest,
korreldciot azonban nem sikeriilt kimutatni az LDH aktivitdsok és az
alkalmazott DM koncentracidja kozott.
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HKontroll B31.0 ppb DM M1.5 ppb DM
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17. abra. Deltamethrin kezelés hatdsa vérplazma GOT enzim specifikus
aktivitdsdra pontyban, 25+1°C vizh6mérsékletnél. Az enzim
specifikus aktivitasat *104 U/mg fehérje mértékegységben
fejeztik ki. Az értékek 6-8 egyedbdl mért enzimaktivitasok
atlagai.

UKontroll #21.0 ppb DM 1.5 ppb DM

GPT aktivitds [U/mg] *10E-04
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18. d4bra. Deltamethrin kezelés hatasa vérplazma GPT enzim specifikus
aktivitdsdra pontyban, 25+1°C vizh6mérsékletnél. Az enzim
specifikus aktivitasat *104 U/mg fehérje mértékegységben
fejeztiikk ki. Az értékek 6-8 egyedbdl mért enzimaktivitdsok

atlagai.
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UKontroll 21,0 ppb DM M 1.5 ppb DM

LDH aktivitas [U/mg] *10E-03
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19. 4bra. Deltamethrin kezelés hatdsa vérplazma LDH enzim specifikus
aktivitisara pontyban, 25t+1°C vizhémérsékletnél. Az enzim
specifikus aktivitasat *10-3 U/mg fehérje mértékegységben
fejeztik ki. Az értékek 6-8 egyedbdl mért enzimaktivitadsok
atlagai.

Az AChHE specifikus aktivitdsa a szivben és a kozépbélben erds gatlast
mutatott DM kezelés hatdsara, mig a majban hasonlé hatast nem
észleltiink (21. abra). A gatlas mértéke 50-60 %-os volt 96 6ras kezelést
kovetden az emlitett szervekben. A vérszérum AChE aktivitdsa hasonl6
modon valtozott a szer koncentracidjanak fiiggvényében. 24 6ra elteltével a
valtozas még nem szignifikdns, a késdbbi id6pontban vett mintdk azonban
mar kifejezett AChE gatlast mutatnak (20. abra).

Jol ismert, hogy a cyanopiretroidok, miként a DM is, az idegsejt
membranok - normélis esetben rovid ideig tarté- Nat permeabilitas
valtozésat elnyuijtja, az ioncsatornak bezarodasat gatolja. Mivel a membran
Na* ionokkal szembeni permeabilitas véaltozasa a felelGs az idegingeriilet
1étrejottéért és az ingeriiletvezetés alapvet6en ugyanolyan mechanizmus
szerint folyik az egész idegrendszerben, igy a piretroidok hasonlé mdédon
hatnak a kozponti idegrendszer kiilénbodz6 részein.
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CIKontroll #1.0 ppb DM M1.5 ppb DM
AChE aktivitds [U/mg] *10E-03
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20. abra. Deltamethrin kezelés hatdsa vérplazma AChE enzim specifikus
aktivitidsdra pontyban, 25t+1°C vizh6mérsékletnél. Az enzim
specifikus aktivitasat *10-3 U/mg fehérje mértékegységben
fejeztiik ki. Az értékek 6-8 egyedbdl mért enzimaktivitdsok
atlagai.

UKontroll 1.0 ppb DM M 1.5 ppb DM
AChE aktivitas [U/mg fehérje]
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Kontroll 0,077 0,018 0,027
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21. abra. Deltamethrin kezelés hatasa ponty kiillonboz6 szerveinek AChE

enzim specifikus aktivitasara pontyban, 25%1°C
vizhOmérsékletnél. Az enzim specifikus aktivitdsdt U/mg fehérje
mértékegységben fejeztiik ki. Az értékek 6-8 egyedbdl mért
enzimaktivitasok atlagai.
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Nyilvanval6 a kapcsolat a DM Nat-csatorna permeabilitasara tett hatasa
és az AChE enzim gatlasa kozott. A géatlas mértéke az alkalmazott
koncentracioknal abszolut értékben nem olyan nagymérvi mint az a
szerves foszforsavészterek esetében észlelhets, de nem szabad elfelejteni,
hogy a halak érzékenysége miatt a piretroidokat ezerszer kisebb
koncentracioban alkalmaztuk més inszekticidekhez képest.

A DM LCsp-hez kozeli értékben alkalmazva olyan biokémiai valtozasokat
indit el a periférids idegsejtekben, amelyek megegyeznek a szorvanyos axon
degeneraciora utalo jelekkel. Ezek a destruktiv jelenségek feltehetden, sok
mas egyéb mellett, a szivizom és a tdpcsatorna AChE aktivitisanak
csokkenésére vezethetSk vissza. Természetes, hogy ezek a szervek sokkal
érzékenyebben reagédlnak a gatldsra mint pl. a majszovet. Az AChE gatlasa
kiilondsen a szivben veszélyes, mivel a kolinerg rendszer dontd szerepet
jatszik a halak szivének beidegzésében: az AChE bénitds fokozza a vagus
tonust, ami rendkiviill kedvezStlen hatassal van a keringést érintG
metabolikus folyamatokra. Ilyen esetekben a sziv normalis funkcidjanak
gatlodasa megzavarhatja a kopoltyiban az O, felvételt és a CO, leadast,
ami a kiilonbozd szdvetekben hipoxiat okoz (Hughes, 1976).

UKontroll 41,0 ppb DM H1.5 ppb DM
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22.abra. Deltamethrin kezelés hatdsa vércukorszintre pontyban, 25+1°C
vizhdmérsékletnél. Az értékeket mg/100 ml egységben fejeztiik
ki. Az értékek 6-8 egyedbdl mért eredmények atlagai.
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A vércukorszint valtozasa a kezelt halaknal jol mutatja az 4&ltalanos
stresszhatds megnovekedését. (22.abra). A novekedés 1.5 ppb DM
koncentrécio esetén 24 ora elteltével szignifikdns. Ugyanakkor az 1.0 ppb-
és kezelés az els6 72 6raban nem okoz szignifikdns valtozast, 96 Ora

sz

stresszterheltség szintjét.

Az eritrocita plazmamembran Nat/K+- és Mg2+ fiigg6 ATP4z aktivitasa a
kezelés soran erételjes csokkenést mutat, méghozza az alkalmazott DM
koncentracio tendencidjanak megfelelden (23. és 24. abrak).

A piretroid tipust inszekticideket nemcsak mint a Nat csatornak
zarodasat befolydsold vegyiileteket tartjuk szdmon, de mint egyes
neurotranszmitterek, receptorok és az ATPaz enzimek ionofor komplexei
is ismertek (Dorman és Beasley, 1991). Arrdl szintén beszdmoltak mar,
hogy az ATPazok aktivitisa erdsen fiigg a hémérséklettdl, a pH-tdl és a
viznyoméstol is (Zaugg és McLain, 1976; Gibbs és Somero, 1989), mivel az
emlitett kornyezeti tényez6k véltozdsokat okozhatnak a membran lipidek
Osszetételében is. Mivel ilyen kornyezeti hatést jelen kisérleteinkben nem
feltételezhetiink, valdszinisithetd, hogy vizsgalataink soran is a DM volt
az, ami kozvetleniil zavart okozott az ATPazok funkci6jaban. Nyilvanvalg,
hogy a DM-nek ez a hatédsa kapcsolatban all a Nat csatornak nyitasanak
meghosszabbodasaval €s az igy 1étrejott iondsszetétel valtozassal.

A kataldz enzim aktivitdsa a kezelt halaknal a kontroll egyedekhez
viszonyitva szintén ndtt. (25. dbra). Ez j6l mutatja a szervezetben a ROI
vegyiletek megjelenését, miként azt az 1. fejezet (Bevezetés) "A
vizsgalatok elvi alapjai" cimi részében emlitettiik.

Azt, hogy a DM miként indukél szabadgyok tipusa reakciokat a halak
szervezetében, egyel6re nem ismerjiilk pontosan, mivel ez a teriilet mindez
idaig nem kell§ részletességgel tanulmanyozott. Annyi bizonyos azonban,
hogy halakban a DM lebontas ttja nem az emlGsok esetében részletesen

sz 2z

altali lebontasanal megismert utakon.
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CKontroll B81.0 ppb DM M 1.5 ppb DM

nmol Pi/mg fehérje/6ra
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23. dbra. Deltamethrin kezelés hatasa vérplazma Nat/K+-ATP-4z enzim
specifikus aktivitdsara pontyban, 25+1°C vizh6mérsékletnél. Az
enzim  specifikus  aktivitisait  nmol P;/m fehérje/ora

1
mértékegységben fejeztiik ki. Az értékek 6-8 egyedbdl mért
enzimaktivitasok atlagai.
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1.0 ppb DM 5.1 6,9 48 3,7
1.5 ppb DM 46 46 35 , 34
24. abra. Deltamethrin kezelés hatdsa vérplazma Mg2+-ATP-4z enzim

specifikus aktivitdsara pontyban, 25+1°C vizh6mérsékletnél. Az

enzim  specifikus  aktivitdsit nmol P;/mg  fehérje/ora

mértékegységben fejeztiik ki. Az értékek 6-8 egyedbsl mért
enzimaktivitasok atlagai.
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NAtlag

Kataldz aktivitads [U/mg fehérje]

|Atag

25. abra. Deltamethrin kezelés hatésa vérplazma kataldz enzim specifikus
aktivitisdra pontyban, 25+1°C vizhémérsékletnél. Az enzim
specifikus aktivitasit U/mg fehérje mértékegységben fejeztiik
ki. Az értékek 6-8 egyedbd] mért enzimaktivitasok atlagai.

A DM metabolizmusa soran a halakban - ellentétben mas allatokkal (egér,
firj és mas melegvériiek ) - az észterkotés hasitdsa nagyon lassan megy
végbe. A metabolizmus 6 atja 4-hidroxi-fenoxi szarmazékot eredményez,
ami aztan az epében mint glikkuronid kivalasztddik (Edwards és Millburn,
1985). Ennek a szarmazéknak a jelenléte allhat kapcsolatban a
megnovekedett katalaz aktivitassal - a kataldz szerepe ugyanis éppen a
megnovekedett mennyiségl szabadgyokok illetve a metabolizmusuk sordn
felszabadul6 ROI vegyiiletek elimindldsa a szervezetb6l. A méj
ultrastruktardja is jellemz6 véltozdsokat mutat ilyen metabolizmusok
hatasara, kiillondsen a kozEépsd lebenyben. DM hatdsara megnovekszik a
mitokondriumok szdma, megvaltozik kinézetiikk is, és rendellenes
szerkezetlivé valnak (Catinot, Hoellinger, Pfister, Sonnier és Simon, 1989).

Az, hogy a halak a DM tipusa piretroidokat csak igen lassan tudjak
metabolizalni, megmagyardzza azt a tényt, hogy a halak érzékenysége a
DM toxikus hatdsdra ppb tartomanyban van, ellentétben a mar targyalt
mas peszticidekkel szembeni érzékenységiikkel, ahol ez a tartoméany ppm.
A halak DM-re és mas hasonld piretroidokra tehat ezerszer
érzékenyebbek. Hasonl6 adatokat kapunk, ha a halak érzékenységét DM-
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re az emlésOkével, vagy mas melegvériekével hasonlitjuk Ossze. Nagyon
valoszind, hogy ez az érzékenységbeli kiillonbség a halak maj méregtelenitd
enzim rendszerének eltérd mikodésén alapul, ennek bizonyitdsa azonban
még hosszas kutatomunkéat igényel.

Eredményeink azt mutatjak, hogy a DM mar nagyon kis koncentraciéban
is igen erds mérgez6 hatassal volt a halak idegrendszerére és az altalunk
vizsgalt egyéb paraméterekre.

A DM-el kezelt halak esetében jol detektalhaté enzimaktivitas
valtozasokat észleltiink mind az allatok szerveiben, mind a vérszérumban a
kontroll egyedekhez képest. A DM-mérgezett halaknal a kovetkezd
szindromdékat figyeltiilk meg: remegés, a kopoltyifed6 abnormalis mozgésa
(kiilondsen a magasabb dozis esetében), ataxia és hiperaktivitds. A kezelt
allatok a kisérlet soran, rendkiviil idegesek voltak, kiszdmithatatlanul
usztak faltdl-falig az akvariumban, sokszor oldalra fordulva, gyakran
nekiilitkozve a falnak, ami aztdn ham- és izomszoveti sériiléseket okozott.
Ezt a stresszelt dllapotot jOl jellemezte a magas vércukorszint is, killondsen
a 72 és 96 oOras kezelések esetében. A megnovekedett vércukorszint
megnovekedett LDH szinttel kapcsolddott a kezelés soran, ezzel is jelezve
a biokémiai metabolizmus valtozasait a stresszelt halak esetében,

kilonosen az izomszovet vonatkozasaban.

Indukalt "nem motoros" szimptomak, pl. vércukorszint névekedése, illetve
az ezzel kapcsolatos folyamatos stresszhatas parositatlan y-globulin formak
létrejottét eredményezi (Bradbury, Forshaw, Gray és Ray, 1983), valamint
elnyomja az interferontermelést, ez utObbiak viszont fontos szerepet
jatszanak a halaknal a kiilonb6z6 fertézésekkel szembeni ellenalloképesség
létrejottében €s fenntartdasdban (Wedemeyer, 1970; Nemcsok és mtsai.,
1982).

A gliikogén €s a gliik6z katabolizmusa magas vércukorszint esetén tejsav-
képzbdés irdnydba tolodhat el, ami haldlos is lehet a halakra (Nakono és
Tomlinson, 1967).
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Az 1991-es évben a balatoni angolnapusztulds okait vizsgaltuk a pusztulas
idején befogott angolndk biokémiai paramétereit mérve. Szignifikans
AChE bénitast tapasztaltunk az angolndk vérszérumédban és egyéb
szerveiben 1s, mikozben az allatok szovetébdl DM szermaradvany volt
kimutathaté (Gonczy, 1992). Sokatmondé tovabba, hogy a GOT, GPT és
katalaz értékek, valamint a vércukorszint kisértetiesen hasonl6 tendenciat
mutatott, mint a jelen kisérletiinkben pontyok DM kezelése utan.

Mindezek alapjan, véleményiink szerint az angolnapusztulds egyik oka
1991-ben a DM jelenléte volt, ami egyébként az egész Balaton koriil
alkalmazott K-Othrin nevi inszekticid hatéanyaga. Természetesen nem
zarhatok ki egyéb okok sem, mint példaul,. a magas vizhGmérséklet, a nagy
egyedszam, amelyek szintén fokozzdk az allatokat ért stresszhatast, igy
akarcsak a DM érzékenyen befolyasoljak a halak ellenalloképességét. Ilyen
korilmények kozott, egy szinte torvényszeriien bekovetkezd fertd6zés, mint
pl. a fonalféreg, mar tomeges elhullast valthat ki.

S5.4. Szabad gyokok és reaktiv oxigén intermedierek szerepe halak
tiszoholyag gyulladasos megbetegedéseiben

Kisérleteinkben tszohdlyag gyulladdsban szenvedd kisérleti allatok néhany
biokémiai paraméterét hasonlitottuk dssze egészséges egyedekével.

Az 1UszOholyag gyulladasban szenvedd egyedek minden biokémiai
paramétere magasabb értékeket mutatott a kontroll allatokhoz képest. A
beteg kisérleti alanyok tsz6holyagjaban a lipid peroxidacios érték 3-szoros,
a GP-az és katalaz aktivitasok 2-szeres, mig a SOD aktivitasa 8-szoros
értéket mutatott az egészséges allatokhoz képest (26., 27, 28. és 29. abrak).
Hasonl6an magasabbak voltak a sziv izolatumokbdl mért megfelels
értékek az uszohdlyag gyulladasban szenved$ halak esetében. Mindebbdl
gyanithato, hogy a gyulladas megjelenésével szabad gyokok jelennek meg
novekvd mennyiségben, s ezek a vérarammal eljuthatnak mas szervekbe is,
ott in situ karosodasokat okozva. Ehhez képest a kopoltyubdl és agybol
nem sikeriilt szignifikdns valtozasokat kimutatni.
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Lipid peroxidacié [nmdél MDA/g nedves szovet]
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26. dbra Uszéhoélyag gyulladas hatésa a lipid peroxidacié mértékére ponty
kiilobnbozo szerveiben.

GP-az aktivitds [U\mg protein]
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27.4bra Uszohélyag gyulladas hatisa a GP-az aktivitisra ponty
kilonboz4 szerveiben.
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Katalaz aktivitas [U\mg protein] *10E-03
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28. abra Uszoholyag gyulladas hatésa a katalaz aktivitas alakuldsara ponty
kiillénb6zd szerveiben.

SOD aktivitas [U\mg protein]
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] Egeszseges - Uszoholyaggyulladasos

29. abra Uszoholyag gyulladas hatésa a SOD aktivitas valtozsara ponty
kiilébnb6z6 szerveiben.
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A szervezetben el6forduld szabad gyokoknek édltaldban komoly szerepet
tulajdonitanak a gyulladasos megbetegedések 1étrejottében. Nevezetesen a
képzddott Oy és HyO, a sejtfalon kiviili térben az antioxidativ védelem
hianyaban az egyébként sértetlen szovetekben karosodasokat okozhat.

Megtigyelték, hogy a felszabadult O, egy vérplazma prekurzorral - ami ugy
tinik egy albumin-lipid komplex, amit maguk a fagocitdk termelnek -
képes aktivalni a fagocitakat. Ez a folyamat Ongerjesztd, mivel igy a
fagocitdk altal termelt anyag folyamatosan jelen van a gyulladdsos
folyamatokkor, mig a reaktiv oxigén intermedierek (ROI) folyamatosan
szabadulnak fel a gyulladas helyszinén 1évO nagyszamu leukocitabol, s a
késdbbiekben a kijutd intermedierek és lizoszoma enzimek fokozzdk a
szovetkarosodast. Az ilyen esetekben Petrone, English, Wony és McCord
(1980) valamint Fantone és Ward (1982) szerint a SOD enzim igen
hatékony gyulladasgatlo tud lenni.

Minthogy a halak zsirtartalmat mintegy 50%-ban telitetlen zsirsavak
képezik (Mazeaud, Maral és Michelson, 1979), a szervezetben képzddott
szabad gyokoknek nagy esélyiik van lipid peroxidacios folyamatokban részt
venni. Igy a normalistdl eltéré lipid peroxidicié mértéke a halak
szervezetében kilondsen korrelal a szabadgyok reakciok mértékével.

Ez f{6ként azért van igy, mivel a lipidek autoperoxidacidja az élI6
szervezetben meglehetdsen komplikalt €s lassu folyamat, tekintettel arra,
hogy az elemi (molekularis) oxigén igen gyenge oxidans. Ezzel szemben a
szabad gyokok, amelyek hidrogén redukci6 altal oxidalodnak, az oxigénnel
sokkal konnyebben képesek reagalni, ezzel peroxid gyokoket hozva Iétre,
amik aztan lancreakcidszerien gyorsitjak fol a lipid peroxidaciot.

A lipid peroxidacié els6dleges kovetkezménye az, hogy a membranok
elveszitik integritdsukat, kiillonosen azok a membran régiok, ahol a
telitetlen zsirsavak aranya magas.

A szabadgyok képzddéssel jard betegségek kornyezetszennyezéseket, a
természetes vizekben 1€v0 allatoknal pedig hipoxiat okozhatnak (Bus, Aust
¢és Gibson, 1974; Guarneri, Lugaresi, Flamigni, Muscari és Caldarea 1982),
s ilyet gyakran el6idézhetnek kiillonbdz6 kémiai anyagok, ha a kornyezetbe
keriilnek.
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Az elmult évtizedben végzett kisérletekbsl az derilt ki, hogy szamos, a
mez&gazdasagban hasznalt peszticid szabadgyokok képzddésével jard
patologias folyamatot okozhat (Bus és Gibson, 1982; Matkovics, Szabd,
Ivan és Gadl 1983; Aldrich, Fisher, Cadenas és Change 1983; Matkovics,
Szabd, Varga, Novak, Barabés, Berencsi és Nemcsok 1984).

A szabadgyokok képzddése és az azokat lebontd enzimek aktivitdsdnak
novekedése a szervezetben az wszOholyag gyulladds karakterisztikus
jellemzbi. A parazitak kiilonbozé fejlédési stddiumban 1évé egyedeinek
folytonos szétesése, elfolydsodasa, a szoveti karosodéasok, a kapillarisok
eltomd6dése kovetkeztében 1étrejové pangdsok mind szabadgyokok
képzodését segitik eld. Ez az allapot kronikus stddiumban baktérium
fertdzéssel, a fagocitak allando jelenlétével és igy a szabad gyokok novekvd
mennyiségével  jarhat  egyiitt egyenes  kovetkezményeként a
sejtnekrozisnak. Ezt a hatédst elimindlé (kivéds) enzimek aktivitdsdnak
valtozasa kozvetleniil jelzi.

Eredményeink azt mutatjak, hogy a szabad gyokok megjelenése, ami az
azokat metabolizald enzimek megndvekedett aktivitdsdban is mutatkozik,
kozvetve vagy kozvetleniil szerepet jatszik a gyulladdsok kialakulasaban és
terjedésében. A kozvetlen okok lehetnek kornyezeti tényez6k, mint
példaul hipoxia vagy hiperoxia, illetve ezek karos kovetkezményei
(Guarneri ¢€s mtsai., 1982). Szamos, a mezGgazdasagban hasznalt
vegyszerr0l is kideriilt, hogy halakban patoldgias szabadgyOok reakcidkat
indukalnak (Matkovics és mtsai., 1984; Aldrich és mtsai. 1983; Bus és
Gibson, 1982). Ezen feliil szabadgyok képz6déshez vezethet az egyoldali
taplalkozas, €s/vagy szdmos aminosav hidnya a taplalékban.
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6. OSSZEFOGLALAS

6.1. Réz-szulfat hatasa halakra

1. A réz-szulfat toxikus hatdsat detektaltuk eltérd életméda halak
biokémiai paramétereire. Mindegyik halfaj esetében megnovekedett a
plazma GOT, GPT és LDH aktivitdsa, valamint a halak vércukor
szintje, ami sulyos szovetkarosoddsokra és stressz terheltségre utal. A
toxikus hatasra minden vizsgalt paraméter tekintetében a busa reagalt a
legérzékenyebben, majd a ponty kovetkezett, végiil a CuSOy4 a harcsa
szervezetére fejtette ki a legkisebb toxikus hatast.

2. A hipoxia kisérleteinkben megnovelte a CuSO, toxikus hatadsat
pontyoknal, miként azt a megnovekedett GOT, GPT, és LDH
aktivitasok mutattdk. A hiperoxia CuSO,4 kezeléssel kombindlva
ugyanakkor nem okozott szignifikdns valtozast azokhoz a halakhoz
képest, amelyeket normoxids korilmények kozott csak CuSOy
kezelésnek tettiink ki. Ezek az adatok azt mutatjak, hogy a viz alacsony
oxigén tartalma fokozza a CuSOy szovetkarositd hatdsat még relative
alacsony CuSOy4 koncentracio esetén is.

3. A réz toxikus hatdsan kivill a viz savassidga is szovetspecifikus
karosodast okozott kisérleti allatainkndl. A legfontosabb konklizid
azonban az, hogy a kombinalt kezelés (réz-szulfat savas pH mellett)
hatdsa lényegesen nagyobb, mint az egyes kezeléseknek kiilon-kiilon.
Ez a megallapités a vizsgalt paraméterek tObbségére igaznak bizonyult,
de kiemelt mértékben vonatkozik a vérplazma GPT aktivitasara.

Eredményeink tandsiga szerint okoldgiai faktorok (a viz oldott oxigén
tartalma, pH-ja) valamint a halak faji (életmddbeli?) kiilonbsége
jelentdsen befolyasolhatjak a réz-szulfat toxicitasat. Az altalunk végzett
biokémiai mérések megndvelhetik az es€lyét annak, hogy a vizszennyezd
anyagok €s az okoldgiai faktorok halakra tett karosito hatdsat pontosabban
megjosolhassuk.
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6.2. Kiilonbo6z6 peszticidek (CuSOy4, PQ, MD) hatasa ponty bélcsatorna
és vérplazma AChE aktivitasaira

1. Ponty Dbélcsatorndjaban ¢és vérében hosszi tava szubletilis
koncentracioban alkalmazott kezelés esetén az egyébként rovid tavon
gatlo hatasa CuSOy a kontroll egyedekhez képest megnoveli az AChE
aktivitasat (overshut), amit feltehetéen a AChE de novo szintézisének
felgyorsulasa okoz. Ez legkifejezettebb az utobélben.

2. A PQ ponty bélcsatorndjaban és vérében hasonlé hatast mutatott.
Mind a kezelések kezdetén tapasztalt gatlas, mind pedig a hosszabb id6
mulva jelentkez0 serkentés enyhébb a CuSOy4 esetében tapasztaltakhoz
képest.

3. A MD mind a vérben, mind a bélcsatornaban (kiilondsen az el6bélben)
erO0sen gatolja az acetilkolinészterazt, igy stlyos zavarokat okoz a
normalis idegrendszeri folyamatokban.

4. A kombinativ  kezelések  bizonyitjdk, hogy a szubletilis
koncentracioban alkalmazott peszticidek egyiittes alkalmazasa soran
szinergista (CuSOy és PQ) és antagonista (CuSOy4 és MD, illetve kis
mértékben PQ és MD) hatasok léphetnek fel, amik az egyenkénti
kezelések hatasatol igen nagy mérva eltérést is okozhatnak.

Eredményeink alapjan kiillonosen fontosnak tartjuk a szerves
foszforsavészterek hatdsdnak tanulmédnyozdsit a vizi Okoszisztéma
€l6lényeire, hiszen specifikusan reagalnak az idegfolyamatokban alapvetd
jelentSségi kolinészteraz enzimekkel, ugyanakkor elterjedten alkalmazzak
Oket mezbgazdasagi célokra inszekticidek hatéanyagaként.

6.3. Deltamethrin hatasa pontyokra

1. DM kezelés hatasara az AChE aktivitas kivételével mindegyik vérbol
mért paraméter (GOT, GPT, LDH, vércukor) szignifikdns novekedést
mutatott a  kezelés  hatasara (P < 0.05), ami  sulyos
szovetkarosodasokra utal.
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Az AChE specifikus aktivitisa mindkét alkalmazott koncentracional
gatlast mutatott a szivben és a tadpcsatornaban, mig a méjban nem
észleltink AChE aktivitas véltozast. Ugyanakkor a vérszérum AChE
aktivitasa is fokozatos csokkenést mutatott, ami azért megleps, mert a
piretroidok nem mutatnak rokon szerkezetet a tipikus AChE
gatlokkal.

A Nat/K+-ATPaz aktivitds az alkalmazott DM do6zis mértékének
megfeleléen csokkent, mig a Mg2+-ATPaz kevésbé mutatott
dozisfiiggés. Ezek az eredmények a szer hatasiara bekovetkezett
membrankarosodésra utalnak.

A katalaz aktivitisa a mdajban markdnsan megnovekedett a
deltamethrinnel kezelt halak esetében a kontroll 4llatokhoz képest. Ez
fokoz6do szabadgyok és/vagy ROI reakcidkat jelez.

Eredményeink - mint az alkalmazott szer primer biokémiai effektusai - jol

mutatjdk, hogy a DM pontyokra kifejtett hatasa az altalunk alkalmazott

laboratériumi  korilmények  kozott igen  veszélyesnek  bizonyult.

Legfontosabb megallapitasunk, hogy ilyen tipusi inszekticid, kozvetleniil

az €l6 vizekbe keriilve sokkal szélesebb kord és erdsebb hatast fejt ki a

halakra, mint azt valaha is gondoltak volna.

6.4. Szabad gyokok és reaktiv oxigén intermedierek szerepe halak

2,

uszoholyag gyulladasos megbetegedéseiben

Kisérleteink sordn az uszéhdlyag gyulladdsban szenved$ pontyok
esetében - kiilondsen a célszervben - a lipid peroxidacié mértékének
felgyorsulasat észleltiik. Ez 4ltaldban szabadgyokok és reaktiv oxigén
intermedierek jelenlétére utal.

Az emlitett csoportok eliminalasaban résztvevs enzimek koziil a GPaz,
€s a SOD aktivitasa tobb vizsgalt szervben megnovekedett, amibdl arra
lehet kovetkeztetni, hogy a gyulladdsban szerepet jatsz6 anyagok a
szervezet mas részeibe szétterjedtek.
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3. A katalaz aktivitsa a gyulladt asz6hdlyagon kiviil més szervekben nem
mutatott emelkedést, ott viszont megduplazdodott, jelezve a koros
folyamatok sulyossagat.

Eredményeinkbdl megéllapithatjuk, hogy a szabad gyokok és a reaktiv
oxigén intermedierek kozvetlen és kozvetett modon is szerepet jatszanak a
halak GszOholyag gyulladasos megbetegedéseinek kialakulasaban és/vagy a
gyulladasos folyamat elérehaladasaban.
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