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AM-s0
AOEL
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ED
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1. ROVIDITESEK JEGYZEKE

Acceptable Daily Intake - megengedhetd napi beviteli mennyiség [mg/testtomeg
kilogramm/nap] értékben.

Ammonium-so

Acceptable Operator Exposure Level - felhasznalokat érintd elfogadhato
expozicids szint

Acute Reference Dose — Akut Referencia Dozis

Adenosine triphosphate — Adenozin-trifoszfat

Aliivibrio fischeri

Bioluminescent yeast androgen screen

Bioluminescent yeast estrogen screen

Bioluminescent yeast reporter

Colony Forming Unit — Telepképzd egység

Counts Per Second — Masodpercenkénti fotonbecsapodasok szama
5-a-dihidrotesztoszteron

Dimethyl sulphoxide — Dimetil-szulfoxid

Diammonium-so6

Dimetilamin-sé

Degradation time of 50% — Fél¢letidd, mely alatt egy adott vegyiilet kiindulasi
mennyiségének az 50%-a lebomlik

17-B-etinilosztradiol

50% Effective Concentration — 50%-o0s hatast kivalto, effektiv koncentracid érték
Endokrin Diszruptor

Endocrine Disrupting Chemical — Endokrin Diszruptor Vegyiilet

European Food Safety Authority — Eurépai Elelmiszerbiztonsagi Hatosag
5-Enol-Pyruvyl-Shikimate-3-Phosphate-Synthase — 5-enol-piruvil-sikiméat-3
foszfat-szintaz

Europai Unio

International Agency for Research on Cancer — Nemzetkozi Rakkutato
Ugynokség

Izopropilamin-so6 (glyphosate)

Kombinacios Index Mddszer

Kalium so-(glyphosate)



LCso
LDso
LOEC
MOA
NAIK
NEBIH

NOAEL

POEA
US EPA

WHO
YMM

50% Lethal Concentration — Tesztszervezetek 50%-anak pusztuldsat okozo letalis
koncentracio érték

50% Lethal Dose — Tesztszervezetek 50%-anak pusztulasat okozo letalis dozis
érték

Lowest Observed Effect Concentration — Legalacsonyabb, megfigyelhetd hatast
kivalté koncentracid

Mode Of Action — Hatdsmechanizmus

Nemzeti Agrarkutatési és Innovacios Kozpont

Nemzeti Elelmiszerlanc- biztonsagi Hivatal

No Observed Adverse Effect Level — A legnagyobb koncentracid/dozis, amely
még nem okoz megfigyelhetd kéros hatést.

Polyethoxylated tallowamine — Polietoxilalt faggytiamin

United States Environmental Protection Agency — Amerikai Egyesiilt Allamok
Kornyezetvédelmi Hivatala

World Health Organization — Egészségiigyi Vilagszervezet

Yeast Minimal Medium — Eleszté minimél tapoldat



2. BEVEZETES ES CELKITUZESEK

Haszonnovényeink és allataink védelme, a termésmennyiségek ndvelésének, a termékek
mindségének javitasanak érdekében az emberiség jelenleg globalisan 3 millié tonna peszticidet
hasznal fel évente. Felhasznaldsuk a XX. szdzad kozepe ota fokozatosan nd. Magyarorszagon
2020-ban a jelenleg legutolsé szerforgalmi jelentés alapjan 28,9 ezer tonna névényvédd szer
keriilt forgalomba, melyek 40,6%-a gyomirtd, 28,3%-a gombadld, 14,4%-a talajfertdtlenitd,
9,5%-a rovardld szer volt. Az intenziv felhasznalas kovetkezményeként azonban az élelmiszer-
alapanyagokon és késztermékeken kiviil az Eszaki-sarkvidéktl az Antarktiszig gyakorlatilag
minden kornyezeti elembdl kimutathatéak szermaradvanyok formajaban, melyeknek a human-
¢s kornyezetegészségiigyi hossza tavu hatasai gyakran ismeretlenek. Mésodlagos hatasaik révén
(perzisztencia, a nem célszervezetekre gyakorolt akut- és kronikus toxicitds) kockazatot
jelentenek a veliik exponalédd €16 szervezetekre. Tovabba hozzajarulnak a kornyezet
karositasanak ¢€s a kornyezet szennyezésének folyamatahoz.

A novényvédd szerek engedélyezése ugyan rendkiviil bonyolult és alapos folyamat, mely
soran egy hatdanyagnak szdmtalan kritériumnak kell megfelelnie, azonban a kiilonb6z6 kutatasi
modszerek fejlodésével parhuzamosan mégis tobb, korabban relative artalmatlannak itélt
vegyiilet esetében deriil fény arra, hogy a nem célszervezetekre gyakorol karos bioldgiai
hatasokat. Ez kiilonosen jelentés hosszi tava toxicitds (kronikus) esetében, amikor a
novényvédoszer-maradvanyok gyakran csak kis koncentrdcioban, &m huzamos ideig vannak
jelen a kornyezetben, ahol azok igy hosszi tava Kkitettséget jelentenek az Okoszisztémara.
Tovéabba, hosszabb tdvon a peszticidek, illetve mas szennyezd anyagok, vegyiiletek kozott
létrejovo interakciok kovetkeztében antagonista, szinergista, vagy additiv folyamatok is
felléphetnek. Ugyanakkor, e kdlcsonhatdsokrol szarmazé ismereteink még rendkiviil hidnyosak.
Kéros biologiai/toxikologiai/okotoxikologiai hatasaik feltérképezésére mar a *90-es évek oOta
fejlett modszerek allnak rendelkezésre, amelyek nem csak az akut, de kronikus toxikus hatasok
kimutatasara is alkalmasak lehetnek, abban az esetben is, ha a xenobiotikumok viszonylag
alacsony koncentracioban (ng/L-pg/L) vannak jelen a kdrnyezeti elemekben.

Az 1j tudomanyos eredmények alapjan betiltott és igy a piacrdl lekeriilé6 novényvédo szerek
(pl. atrazine*, metolachlor®)! helyettesitésére nagyon gyorsan 1j jelentkezSk 1épnek, amelyek a
levaltott molekulahoz hasonld szerkezettel és tulajdonsagokkal rendelkeznek. Igy példaul a
triazin tipusu herbicidek kozill az atrazine* levéltdsara a kémiai szerkezetében egy alkil-

csoportban kiilonboz6 terbuthylazine, mig a kléracetamidok csoportjabol a racém-metolachlor*

!'# _ Betiltott, nem engedélyezett hatbanyag az Eurdpai Unidban és Magyarorszagon.
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levaltasaval a nagyobb herbicid aktivitdsu S-metolachlor felé vette a peszticid-dgazat az Uj
iranyt. A széles spektrumi herbicid hatas kivaltasanak fokozéasa érdekében ezeket a molekulakat
tobb, kiilonb6zd bioldgiai hatdsmechanizmussal rendelkezé herbicid csoport képviseldivel
,potencirozzak”. Tipikus példdja ennek a terbuthylazine és az S-metolachlor egylittes
alkalmazasa mellé bevont, mesotrione hatdéanyag, mely egy természetes fitohormon szintetikus
uton eldallitott analdogja. Az 0j molekulak térhoditasa, amit a felhasznalhaté anyagok szambeli
csoOkkenése okozott (kivonas/betiltds miatt), meghatdroz6 szerepet vallalt a ndvényvédd szer
forgalom ¢élénkiilésében, mikdzben ezen vegyiiletek kornyezetanalitikai és kornyezettoxikoldgiai
szempontiu megitélése jelenleg is a tudomanyos célkereszt kozepén all. Elédjeik novényveédo
szer forgalombdl torténd kivondsat a valdszinisithetd kornyezet- és humanegészségiigyi
kockézataik, valamint perzisztanciajuk (talaj- és vizszennyezd anyagok), tovabba a kornyezeti
elemeket €rod, tartdésan elhtizddd (nagy mennyiségben, fokozott felhasznalasu szerek) szennyezd
képességiik indokolta.

Mellettik a glyphosate-ra, mint a vilagon legnagyobb mennyiségben alkalmazott ¢és
forgalmazott herbicid hatdanyagra is oridsi figyelem iranyult/iranyul. Forgalombol torténd
kivonasa mellett korteskedd lobbi hangjai az elmult két évtizedben egyre erésebbek. Hirnevét €s
elterjedését a Roundup® maérkanévvel illetett, a Monsanto vallalat 4ltal fejlesztett
készitményekkel vivta ki, manapsdg pedig tobb, mint 750 készitményben megtalalhato
hatéanyagként. A glyphosate nem-célzott bioldgiai hatdsa rendkiviil szerteagazd, szdmos
tanulmany igazolta mar, hogy tobb esetben nem maga a hatéanyag a legartalmasabb 0sszetevo a
glyphosate tartalmu szerekben. A hatoanyag mellett a készitményekben a formazasara hasznalt
anyagok potencialis toxikus hatasait kozl6 tanulmanyok folyamatosan latnak napvilagot. Ezek a
formazdanyagok (legismertebb képvisel6 a POEA-csalad), melyek kémiailag kompatibilis
vegyliiletek a hatdéanyaggal, a célzott biologiai hatas tekintetében inertek, viszont tobb esetben
nem deklardlt komponensek. A glyphosate-ot formazva velik azonban a nem-célzott
szervezeteken kivaltott hatdsaik szempontjabol nem inaktivak. A probléma tovabb gytriizik
azzal, hogy amig a ndvényvédo szer gyartd cégek az engedélyezési vizsgalatok sordn tisztan
csak a hatdanyaggal dolgoznak, addig a gyakorlat mar készitményekkel (hatoanyag + formazo-,
segéd- ¢és feliiletaktiv anyagok). A fliggetlen tudoményos kutatasok is altalaban hatdanyagokat
vizsgalnak, készitményeket nem minden esetben. Az egymadsnak ellentmond6 eredmények
megsziiletésével a glyphosate toxikoldgiai megitélése rendkiviil aggalyos és allando vita targyat
képezi a hivatalos kornyezetvédelmi-, egészségiigyi szervezetek ¢és a fliggetlen, tudoményos
vilag kozott. Szadmos terlileten sziilettek/sziiletnek olyan kozlemények, amelyekben
ellentmondasokkal teli eredmények olvashatok, példaként a hatdoanyag nem, de az azt tartalmazd

készitmény hormon-, immunmoduléns hatasokkal, vagy karcinogén, teratogén tulajdonsagokkal
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rendelkezik mar. Feltételezések szerint a probléma oka a formazé-, segéd- és feliiletaktiv
anyagok kortil keresendd.

A ndvényvédd szerek jellemzéen mezdgazdasagi, kertészeti/kiskerti alkalmazasuk soran
jutnak a kornyezetiinkbe. A szennyvizek szant6foldi szikkasztasa, a tilontozés, a klimavaltozas
okozta szélsOséges, extrém nagy csapadékmennyiségek (hirtelen, gyorsan lezuduld) felszini
lemosddas tutjan elésegitik a mezdgazdasagi teriileteken hasznalt vegyi anyagok mélyebb
talajrétegekbe, felszin alatti viztestekbe vald egyre nagyobb mértékii bemosddasat, jelentds
hanyaduk a természetes ¢ldvizeket is terheli. Ez probléma lehet, hiszen azok a névényvéddszer-
hatoanyagok, amelyek a felsd, szantott talajrétegben még viszonylag rovid id6 alatt lebomlanak,
azok a mélyebb rétegek felé huzddva, a felszin alatti vizekben, tiledékekben - UV fény és oxigén
hianydban — egy un. masodlagos perzisztencia kialakuldsa sordn akar évtizedekig is
valtozatlanul, karos/toxikus kémiai ¢és biologiai aktivitdsukat megtartva halmozddnak fel.
Tovéabbi probléma lehet, hogy a kedvezdtlen koriilmények koézott zajlo lebomlasuk soran sok
esetben az anyavegyliletnél Iényegesen toxikusabb bomlastermékek, maradékanyagok
keletkezhetnek. Koltséghatékonysagi szempontokat is figyelembe véve ezen vegyiiletek
elimindldsara a biodegradacios vizsgalatokon keresztiil a bioremediacios technikdk a
megfeleloek. A kiindulasi anyagokbdl képzOodott metabolitok hatasvizsgalati oldalrol torténd
nyomon kovetésére (biodetoxifikacid) pedig a bioldgiai alapokon nyugvo oOkotoxikoldgiai

tesztek szolgélnak a legjobb megoldassal.

Az emlitett peszticid hatdanyagok ¢€s keverékeik, valamint egyes készitmények okotoxicitasanak,
bidegradalhatosdganak és biodetoxifikalhatosdganak megallapitasa céljabol a doktori munkdm

soran a kovetkez6 célokat hataroztam meg:

I.  Herbicid készitményekben eltéré kombinacidkban fellelhetd, az Eurdpai Uniodban a

legnagyobb mennyiségben alkalmazott anyagok kozé tartozo:
- mesotrione, S-metolachlor, terbuthylazine hatéanyagok ¢és azok kiilonbozo
aranyu keverékeik,
- a glyphosate hatdéanyag ¢és legfébb bomlasterméke, az AMPA, valamint
glyphosate-alapt készitmények,
- POE(15) formézoszer

akut és kronikus expozicid soran kivaltott sejttoxikus hatdsanak megallapitasa akut és

kronikus citotoxikus hatas mérésére alkalmas Aliivibrio fischeri 6kotoxikologiai teszttel.
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II.

I11.

IV.

VL

VII.

A mesotrione, S-metolachlor, terbuthylazine hatdéanyagok ¢és kiillonbozé aranyu
keverékeik, valamint a glyphosate, az AMPA, a POE(15) formézoészer, valamint
glyphosate-alapt [bizonyitottan hormonrendszert karositdo hatdsu POE(15) segédanyagot
tartalmazo és nem tartalmazo] készitmények potencialis direkt hormonhatasanak feltarasa

Saccharomyces cerevisiae alapt bioriporterekkel.

Kombinalt hatéanyag keverékek esetén a Kombinacids Index Mddszerrel az alkalmazott

tesztszervezetre gyakorolt szinergista, additiv és antagonista hatasok megallapitasa.

A glyphosate-ot, mesotrione-t, S-metolachlor-t és a terbuthylazine-t potencialisan bontd
baktériumtorzsek izolalasa szennyezett kdrnyezeti elemekbdl, azok identifikalasa, illetve

a Kornyezetbiztonsagi Tanszéken (KBT) meglévd torzsgytijtemény folyamatos bdvitése.

A szennyezett kornyezeti elemekbdl izolalt és identifikalt baktériumtdrzsek, valamint a
Rhodococcus nemzetségbe tartozo, a tudomanyos szakirodalom alapjan névényvédo szer
hatoanyag degradalo tulajdonsaggal rendelkezd tipustdrzsek glyphosate-, mesotrione-, S-
metolachlor- és terbuthylazine-lebonto6 és -detoxifikalo képességének vizsgalata aerob ¢és

oxigénlimitalt kdrnyezetben in vitro.

A glyphosate, a mesotrione, az S-metolachlor és a terbuthylazine hatdéanyagok
biodegradacids dinamikajanak Osszehasonlitdsa oxigénnel jol ellatott és oxigénlimitalt

koriilmények kozott.

A jo bontasi potenciallal rendelkezd baktériumtorzsek altal a herbicid hatéanyagokbol
aeralt ¢és oxigénlimitalt koriilmények kozott keletkezd bontdsi maradékanyagok karos

biologiai/6kotoxikologiai hatdsainak vizsgélata.
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3. IRODALMI ATTEKINTES

3.1 Altalanossagban a herbicidekrél

A herbicidek néven is ismert gyomirtd szerek nemkivénatos gyomnodvények elleni
védekezésre hasznalt anyagok. A herbicidek szelektivitdsuk szempontjdbol két csoportba
sorolhatéak. A szelektiv herbicidek, meggatolva a meghatirozott gyomfajok ndvekedését, a
kultirnovényt sértetleniil hagyjak, mig a nem-szelektiv herbicidek, amelyeket kereskedelmi
készitményekként totalis gyomirtoknak neveznek. A nem-szelektiv herbicidek felhasznalhatok a
szennyviztisztitasi, az ipari és ¢épitkezési teriiletek, a vasutak ¢és a vastti toltések
gyommentesitésére, mivel minden ndvényt, amellyel érintkezésbe keriilnek, totalis hatasukat
kifejtve pusztitanak el. A herbicideket szelektivitasuk mellett tobb tényezd is megkiilonbdzteti,
ugymint a hatasuk perzisztencidja (mennyi ideig marad a szer a helyén és meddig marad aktiv), a
felvételik modja (pl. lombozaton, gydkereken keresztiil) ¢és a hatdsmechanizmusuk.
Felszivodasuk jellege szerint megkiilonboztetjiik a kdzvetlen novényfeliilleten hatd (kontakt
hatdsu) és a célndvény keringésébe bekeriild, felszivodo herbicid hatoanyagok csoportjat. A
szisztémikus hatdstiak kozott azokat a szereket, melyek a felszivodas helyén maradnak (nem
jutnak be a keringésbe), mélyhatast, vagy lokoszisztémikus szereknek nevezziik, mig a
felszivodas helyérél transzlokalodd anyagok koziil akropetalis (gyokértdl a csucs felé
xilémnedvvel véandorolnak) és bazipetalis (csucstol a gyokér felé szallitodnak) transzporttal
rendelkezOket kiilonitenek el. A herbicidek lehetséges hatasait erdsen befolydsolja toxicitasi
hatdsmodjuk €s alkalmazasi modjuk is (DUKE 1990, GUPTA 2017).

Magyarorszdgon a forgalmazott novényvédd szerek felhaszndlasa 2000-t8l napjainkra tobb
mint a duplajara emelkedett, 2016-ban a forgalomba hozott hatéanyagok (27,5 ezer tonna) 47%-
at a gyomirto szerek, 9%-at rovarold szerek, 39%-at gombadld szerek, 5%-at egyéb szerek tették
ki (KSH 2017). A legnagyobb mennyiségben értékesitett és felhasznalt készitmények tehat a
herbicid tipusu novényvédod szerek (AKI 2016). Habar a 2017-es targyévet kovetd folyamatos
emelkedést (29,7 ezer tonna) a ndovényvédd szer értékesitésben és felhasznalasban csokkend
tendencia kovette. 2018-ban mintegy 26,6 ezer tonna, 2019-ben 25,4 ezer tonna peszticidet
értékesitettek Magyarorszdgon, amely egyes hatdanyagok kivondsanak koszonhetd (Nemzeti
Elelmiszerlanc-biztonsagi Hivatal [NEBIH] 2020). Az 0Osszes felhasznalt mennyiségbol
szercsoportonkénti megoszlas alapjan kozel kétszerese volt a herbicid készitmények mennyisége
a fungicid és az inszekticid csoporthoz képest (NEBIH 2020). A NEBIH altal kozolt 2020. évi
szerforgalmi jelentés szerint a hatdanyag mennyiségeket rangsorolo lista elsé 6t helyén harom

gyomirtd szer hatdanyag foglal helyet. Ezek koziil 1. helyen all a glyphosate a maga tobb, mint
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1,792 milli6 kg mennyiségével, 3. és 5. helyen az S-metolachlor és a terbuthylazine jelenik meg
~491 ezer kg és ~332 ezer kg-mal.
(szabadforgalmu) Fozat 480% (360 g/L glyphosate-sav, 480 g/L glyphosate IPA-s6) vezette a
legnagyobb mennyiségben felhasznalt készitmények listajat. A Lumax® (II. forgalmi kategoria
[engedélykdteles], 37,5 g/l mesotrione + 375 g/ S-metolachlor + 125 g/L terbuthylazine) és a
Gardoprim Plus Gold® (II. forgalmi kategoria [engedélykoteles], 312 g/L S-metolachlor + 187
g/L terbuthylazine) valtva egymast (2018-ban és 2019-ben) a képzeletbeli dobogo 2. és a 3.
fokan volt az eladasi lista élmezdnyében (Nemzeti Agrarkutatési és Innovacios Kézpont [NAIK]
2020).

Doktori munkdm sordn a fentebb leirt készitményekben megtalalhatdo hatéanyagokat

vizsgaltam (a listan a 24. helyen all a mesotrione [~44 ezer kg]) (NEBIH 2020).

3.2 Glyphosate bemutatasa
3.2.1 A glyphosate jellemzése, hatasmechanizmusa, fizikai-kémiai paraméterei

A glyphosate [N-(phosphonomethyl) glycine, C3HsNOsP] egy széles spektrumu, nem
szelektiv, totélis-szisztémikus hatdst, bazipetalisan transzlokalodo herbicid. A glyphosate
molekula egy glicin-szarmazeék, amelyet eldszor 1950-ben szintetizaltak, majd el6szor a
Monsanto vegyésze, Dr. John Franz 1970-ben azonositotta gyomirtd tulajdonsagu, szerves
foszfor tartalmu, foszfonsav tipust vegyiiletként. A glyphosate erésen polaros, amfoter
tulajdonsdgokkal és ikerionos kémiai szerkezettel rendelkezd vegyiilet (1. abra). Ezt kdvetden
formaztdk és szabadalmaztattik Roundup® markanév alatti peszticid készitményként. A
Roundup®-ot elészér az Egyesiilt Kiralysagban buzafoldeken és  Malajzidban
kaucsukiiltetvényeken hasznaltak fel 1974-ben. Az Egyesiilt Allamok 1974-ben engedélyezte a
szert nem kulturnévényeket érintd hasznalatra. Ezt kdvetden engedélyezték a hasznalatat tarlok
gyomkezelésére minden elérhetd kultiraban, késdbbiekben kiterjesztették haszndlatat olajos
magvak és gabonafélék betakaritasat megeléz$ idszakra is. Altalaban vetés el6tti és utani
gyomndvénymentesitésre alkalmazzak szant6foldi novényeknél, elsésorban buza, kukorica és
zab mellett. Ezen tulmenden mas ndvények széles skaldjanak allomdnyszaritasat (desszikalas)
végzik vele (sz6jabab, gyapot, dohany, napraforgd és genetikailag modositott [GM] ndvények)
(BENBROOK 2016, STALIKAS & KONIDARI 2001, WHO 1994, WOODBURN 2000).
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1. 4bra— A glyphosate szerkezeti képlete
Forris: sajat készitésii 4bra a HTTP1 hivatkozas alapjan.

A legszélesebb korben, a legtdbbet és a leggyakrabban felhasznalt gyomirtd szer az egész
vildgon, kiilonos tekintettel az Amerikai Egyesiilt Allamokban (USA) déntéen a GM, glyphosate
rezisztens (GR) novények esetében hasznaljak (BENBROOK 2016).

A glyphosate a hatdsmechanizmusat tekintve a sikiminsav metabolikus utvonalat szakitja
meg, amely a novényekben, baktériumokban, gombdkban, algdkban és néhany protozoiban a
folsav és az aromas aminosavak bioszintéziséért felelés. Az EPSP (5-enol-piruvil-sikiméat-3-
foszfat)-szintaz enzim katalizatorként miikodik abban a reakcidban, mely soran sikimat-3-
foszfatbol és foszfoenol-piruvatbol (PEP) EPSP-szintaz keletkezik, melybdl késébb aromas
aminosavak szintézise torténik. A glyphosate kompetitiv inhibitorként viselkedik a PEP-pel
szemben, azaz az EPSP-szintaz enzimben elfoglalja a PEP kotohelyét, ezzel megakadéalyozva a
PEP enzimhez kotddését, illetve a sikiminsav reakcid lezajlasat (POLEGIONI et al. 2011,
SCHONBRUNN et al. 2001). Az aromds aminosav-szintézis gatlasanak kdvetkezményeként
ledll a sejtekben a fehérjeszintézis, a sikiminsav koncentracioja toxikus szintre novekszik,
kozvetett hatasként leall a fotoszintézis a kloroplasztiszokban (ORCARAY et al. 2010,
STEINRUCKEN & AMRHEIN 1980).

Az EPSPS enzim ¢s az eldallitasaért felelds géncsalad (4RO) megtalalhaté a legtobb
prokariota €s alacsonyabb rendii eukariota esetében (pl. Saccharomyces cerevisiae) is. Ezéltal a
glyphosate felhasznalhaté mikrobidlis novekedési inhibitorként is (BRAUS 1991, LAROSSA &
FALCO 1984). Kisérletes eredmények bizonyitjdk, hogy a glyphosate gatolhatja az EPSPS
enzim miikodését az emberi bél mikrobiomban, méddositva az ott talalhaté mikroorganizmusok
Osszetételét, ezaltal megvaltoztatva a mikrobiom funkcidjat (MESNAGE & ANTONIOU 2020,
RUEDA-RUZAFA et al. 2019). Him Sprague-Dawley patkanyokat Roundup® Grand Travaux
Plus készitménnyel kornyezeti koncentracioban (0,0001 mg/L) kezelve szintén valtozasok voltak
megfigyelhetéek az allatok mikrobiomjanak Osszetételében €s funkcidiban (LOZANO et al
2018). A toxikokinetikai vizsgalatok megerdsitik, hogy a glyphosate alacsony bioldgiai

hozzaférhetéséggel rendelkezik, valamint lassan ¢és rosszul szivodik fel patkanyok
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gasztrointesztinalis traktusabol. F6 bomléastermékének, az amino-metil-foszfonsavnak (AMPA) a
képzédését a mikrobiom tevékenysége befolyasolhatja (ANADON et al. 2009).

A glyphosate fizikai-kémiai megjelenése alapjan gyenge szerves sav, szintelen, kristalyos,
szilard vegyiilet, amely vizben jol oldodik (10,5 g/L 20°C-on). Polaris szerves oldoszerekben
gyakorlatilag nem (etanol, aceton), vagy csak részlegesen €s gyengén (etil-acetat, metanol, xilol)
oldodik (LAITINEN et al. 2007). Ammonium-, izopropil-amin-, natrium-, kalium-, és trimetil-
szulfonium egyértéki kationokkal az anyavegyiiletet glyphosate-sok formajaban hozzak 1étre és
helyezik forgalomba, eziton ndvelve a glyphosate-sav oldhatdsagat. A glyphosate-sok vizben
valo oldhatésaga akar egy vagy két nagysagrenddel nagyobb, mint a szabad foszfonsava
glyphosate-é. A vizben vald oldhatosaguk sorrendje: trimetil-szulfonium-s6 = izopropil-amin-
s6> kalium-s6> natrium-s6> ammonium-s6> glyphosate-sav (HTTP2, SZEKACS & DARVAS
2012).

3.2.2 Glyphosate-alapu készitmények

A glyphosate-tartalmi készitmények esetében a novények feliiletén 1étrejové hatdanyag
tapadast, abszorpciot, valamint penetraciot eldszor faggyuamin-szarmazékokkal novelték és
javitottak, koziilik a polietoxilalt faggytlaminnak (POEA) nevezett vegyiiletek csoportja
vilagszinten, széles korben valt elterjedté és hasznaltta, ezaltal a leggyakoribb formdzo- és
segédanyaggd (BRADBERRY et al. 2004). A glyphosate-alapi herbicidek karos bioldgiai
hatédsait az elmult évek sordn megannyi alkalommal ismertették. Beszamoltak aromatdz enzim
gatlo, egyéb endokrin rendszert zavard hatdsairdl, valamint citotoxicitasarél humén/emlds
sejtvonalakon (CASSAULT-MEYER et al. 2014, CLAIR et al. 2012, TELEKEN et al. 2019,
YOUNG et al. 2015), genotoxicitasardl €s citotoxicitdsarol halakon (MARQUES et al. 2014,
VERA-CANDIOTI et al. 2013) reprotoxikus hatasairdl Daphnia magna-n (CUHRA et al. 2013),
amelyeket POEA tartalmu készitmények okoztak. A legfrissebb tanulmanyok a glyphosate-alapu
készitményeket (kiilondsen a Roundup® készitményeket, amikben POEA a formazéanyag) és az
adjuvansokat (POEA ¢és alkil-poligliikozid) hormondlis rendszert befolydsold hatasuk miatt
EDC-ként kategorizaltdk, mar mezdgazdasagi felhaszndldsban alkalmazott higitds alatti
koncentraciokban (DEFARGE et al. 2016, GASNIER et al. 2009, RICHARD et al. 2005).

A POEA-val formazott glyphosate-készitmények karos hatdsai miatt az Eurdpai Bizottsag
dontéshozo6i nem kivanatos Osszetevonek mindsitették a segédanyagot. A segédanyagot
tartalmazod termékek nem engedélyezhetéek 2016-t6]1 az EU tagallamaiban. A visszavont
engedélyli termékek 2017. majus 31-ig voltak forgalmazhatéoak és 2017. november 30-ig
felhasznalhatoak. 2018-ig teljeskori ndvényvédelmi gyakorlatbol torténd kivonasukig,

Magyarorszagon 24 POEA-tartalmt glyphosate-alapt  készitmény volt kereskedelmi
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forgalomban. A hatdéanyag gazdasagi szempontu egyidejii védelme mellett hazank elismerte a
készitmények toxikologiai kritikainak legitimitasat. Az Eurdpai Unio tagéallamaiban 2016-t6l
kezd6dden a faggyuamin csoportot szdmos mads, inertnek gondolt Osszetevok valtottak fel,
melyeket a gyartok gyakran nem deklaraltak/deklaralnak €s amelyekre a vonatkozo 1107/2009
szam EU Bizottsagi Rendelet (1107/2009/EK) szerinti toxikologiai értékelés nem sziikséges €s
nem létezik. A rendelet 27. cikke szerint tilos az emberi vagy allati egészségre, novényekre,
ndvényi termékekre, talajvizre és a kornyezetre karos hatdst gyakorlo segédanyagok hasznalata.
A TII. melléklet jegyzéke emliti a nem engedélyezett segédanyagokat, azonban jelenleg nem
listdzza ezeket. Tovabba, altaladban azt feltételezik, hogy a segédanyagoknak fiiggetleniil nincs
sem jelentds toxikus, sem szinergikus hatdsa. Az elsd generacios polietoxilalt aminokat (POEA
tipusi formazé szerek csaladja — kifejezetten Roundup® készitményekben — POE(15)
faggytaminként) kovetden, a glyphosate-alapu készitményeket alkilpoliglikozidokkal, nem-
alkoxilezett feliiletaktiv anyagokkal, nitrolillal, propoxilezett kvaterner ammoniummal, etoxilalt
éteraminokkal, vagy mds forméazo- vagy detergens anyagokkal formaztak. Minderre azért volt
sziikség, hogy ndveljék a hatébanyag stabilitasat, tapadasat, javitva a sejtekbe torténd behatolasat,
kozvetleniil a biologiai hozzaférhetdségét (BENACHOUR & SERALINI 2009, MESNAGE et
al. 2019, NEBIH 2016, SZEKACS & DARVAS 2018, SZEKACS et al. 2014, VANDENBERG
et al. 2017). A POE(15)-nek ugyan nem, de az egyéb segédanyagokat tartalmazé készitmények
toxicitasanak, biologiai hatdsainak vizsgalata még hidnyos. Mivel a készitmények Osszetétele
jogilag bizalmasnak mindsiilé kereskedelmi informacidk, a segédanyagok azonositasaval és
tanulmanyokban gyakran hibds, vagy hidnyos. A zlirzavaros allapot megolddsa érdekében a
ndvényvéddszer-termékek kémiai dsszetételének kozzétételét javasoljak és azt eldird torvények
Iéphetnek ¢€letbe a kozel jovoben (MESNAGE et al. 2019).

Magyarorszagon, 2018-ban a legtobbet alkalmazott novényvédd szer készitmény a
glyphosate-alapu Fozat 480% vizoldhaté koncentratum volt, melyet a gyommentesités mellett
allomanyszaritasra is hasznaltak, illetve szinte minden ndvénykultardban alkalmazhatd volt
(NAIK 2020) 2021.07.15-ig jelenleg sziikséghelyzeti engedéllyel rendelkezik (egyediiliként)
2021.11.02-ig (HTTP3). A magyarorszagi peszticid piacon, 2021-ben elérhetd glyphosate-alapu
készitménybdl (POEA nélkiil) 26 alapengedéllyel és 27 szarmaztatott engedéllyel rendelkezd
szabadforgalmu (III. forgalmi kategorids), barki szamara, ndvényvédelmi szakképesités nélkiil
hozzaférheté készitmény talalhaté meg (HTTP3). Igy a helyes novényvédelmi gyakorlat
regulacidja és megvaldsitasa a herbicidek alkalmazasa soran csak a csomagoldson szerepld
eldirasainak ¢és utasitdsainak betartasatol fiigg. Franciaorszagban, példaul a mezdgazdasagi

munkasok 6nallé adalékanyagként hasznaljak a POEA-t (amelyet tovabbra is engedélyeznek mas
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hatoanyagokat tartalmazd peszticid készitmények onallo segédanyagaként) keverik hozzd a

permetezdtartaly tartalméhoz (MESNAGE & ANTONIOU 2018).

3.2.3 Glyphosate és glyphosate-alapu készitmények toxicitdsa, kdros bioldgiai hatdsai

A glyphosate akut expozicid soran irritaciét okoz a szemben, boron, lenyelés esetén a felso
emésztoszervekben, belégzés esetén a tiidoben, légutakban és kohogést valt ki. Az Egyesiilt
Allamok Kéryezetvédelmi Hivatalanak (US EPA) allaspontja szerint a glyphosate mérsékelt
akut toxicitassal (III. kategoria) jellemezhetd humdan oralis, dermalis és nazalis expozicid utan
(US EPA 1993), hasonléan emldsallatok esetében, ahol nagyon alacsony akut toxicitassal
rendelkezik (US EPA 1992).

Az Egészségiigyi Vilagszervezet (WHO) Nemzetkdzi Rakkutatdo Ugynoksége (IARC) 2017-
es besorolasa szerint emberre nézve valdsziniisithet6leg rakkeltd anyagként (,,2A” osztaly), mig
az US EPA 2004 6ta bizonyitottan nem rakkelté hatadsu anyagként (,,E” kategoria) tartja szamon.
Az US EPA, az Eurdpai Elelmiszerbiztonsagi Hatosag (EFSA) és az IARC jelentSsen eltérd
itéleteket hozott a glyphosate és a glyphosate-alapt herbicidek az emberen rakot okozo, vagy az
ahhoz valé hozzajaruldsanak lehetdségeirdl, kockézatairol. Az US EPA ¢és az eurdpai
szabalyozok arra a kovetkeztetésre jutottak, hogy a tiszta, technikai mindségti glyphosate-sav
hatoanyag nem jelent jelentds rak kockadzatot az emberek szdmara, a jelenleg jovahagyott
¢lelmezési célu felhaszndlasok ¢és a lakossag varhatd étkezési expozicidos szintjei alapjan
(BENBROOK 2019, EFSA 2015, IARC 2017, US EPA 2016). Per os moddon bejuttatott,
Charles River COBS CD patkanyokon végzett akut vizsgalatok alapjan megallapitottak, hogy a
technikai tisztasdg glyphosate LDso/LCso értéke nagyobb, mint 5000 mg/ttkg. Teratogenitasat
vizsgalva 6-19 napos vemhességben jarod patkanyoknak 300-1000-3500 mg/ttkg-nak megfeleld
mennyiségli glyphosate gyomorszondaval torténd bejuttatisa utdn, megfigyelhetd volt a
gyakoribb hasmenés, 1égzési nehézségek, az orrnydlkahartya irritdcidja ¢és elhaldlozas a
legnagyobb doézist (3500 mg/ttkg) kapott csoportban. Ugyanezen kisérletben tapasztalhatd volt
az a jelenség, hogy a ndstény allatok kevesebb egészséges utdodot hoztak a vildgra, a NOAEL
érteket 1000 mg/ttkg-ban allapitottdk meg. Mutagén hatésait vizsgalva, a glyphosate Snmagéban
nem mutagén hatastt (WHO 1994).

TSUI & CHU (2003) a glyphosate, a POEA és a Roundup® készitmény 6kotoxikologiai
hatésait vizsgaltak vizi 6koszisztémakbol kivalasztott kiilonféle modellfajokon. Az eredményeik
alapjan a POEA bizonyult a legtoxikusabb vegyiiletnek, ezt kdvette a Roundup® és végiil a
glyphosate-sav (1. tablazat). A toxikoldgiai/Okotoxikoldgiai vizsgéalatok tesztszervezetei kozott
jelenleg mar nem szerepelhet sem a kétéltiiek, sem a hiillok osztdlya veszélyeztetett statusza

miatt. Az atrazine gyomirtd utan masodsorban a glyphosate-rol igazoltak, hogy kétélt és hiillo

17



fajokon kedvezotlen, karos hatasokat mutat, valamint a POEA-val formazott készitményekrol,
hogy a POEA ¢s a kiszerelt termék(ek) kéaros mellékhatdsai jelentésebbek, mint a tiszta
hatéanyagé (BRADBERRY et al. 2004, DARVAS és SZEKACS 2018) (1. tablazat). HOWE és
mtsai. (2004) a Rana pipiens békafaj ebihalait kiilonb6z6 POEA-t tartalmazo készitmények -
Roundup® Original, Roundup® Transorb, Roundup® Bioactive, Glyfos AU®, Glyfos BIO®,
Touchdown® 480 - kréonikus expozicidjanak kitéve azt taldltak, hogy a fejlédési
rendellenességeken tulmenden a kezelt allatok 15-20%-anak gonéddjai abnormalisan fejlédtek és
interszexualis jelleget mutattak. Az 1. tablazatban szereplO hatésos, illetve letalis koncentracid
értékeket a hatdbanyag esetében megfigyelve, valamint 6sszevetve azokat a 3.2.4 fejezetben leirt
kornyezetben eléforduld koncentraciokkal megallapithatd, hogy a karos hatdsok a relevans
kornyezeti koncentraciok alatt jelentkeznek. Azonban ezek a hatasok a készitmények esetében a
tényleges mezdgazdasagi kijuttattasi koncentraciok alatt fejezddnek ki.

PAGANELLI és mstai. (2010) egy meg nem nevezett glyphosate-alapu készitmény teratogén
hatésait vizsgaltak Xenopus laevis és a Gallus domesticus embriokon. A X. laevis embriok
hasonlo6 fenotipusos jellegeket mutattak: a torzs és a fej mérete lerovidiilt, a szem nem fejlodott
megfelelden vagy egyaltalan (microphthalmia), tovabba mas koponya deforméaciok alakultak ki a
késobbi fejlodési stadiumokban. A G. domesticus embirdkon a rhomboméra-domének fokozatos
elvesztését, latoholyagok csokkenését, mikrokefalia (kisfejliség) jelenségét figyelték meg. A
glyphosate dozisfiiggd mértékben valthat ki neurotoxicitdst Wistar patkanyokban, modulalva a
szerotoninerg, dopaminerg és noradrenerg rendszereket (MARTINEZ et al. 2018). Humén
eredetli neuroblasztoma SH-SYS5Y sejtekre a glyphosate mellett az AMPA is citotoxikus volt,
oxidativ stresszt valtott ki, valamint eltéréseket okozott az idegfejlodéssel és apoptdzissal
sszefliggd gének transzkripcidjaban (MARTINEZ et al. 2020).

Szamos in vitro és in vivo vizsgalat igazolta mar a glyphosate és a glyphosate-alapt
készitmények endokrin diszruptor hatasat, kiilondsen allati és emberi sejtvonalakon.
Megfigyelték a szteroidogenezis gatlasat Leydig tumorsejtvonalon Roundup® akut expozicid
utan a StAR fehérje expresszidjanak megzavardsaval (WALSH et al. 2000). Apoptozist és
nekrozist indukalt embriondlis vese- €s humdn koriokarcindmasejt eredeti placentalis
sejtvonalakon (BENACHOUR & SERALINI 2009). A hatéanyag 6nmagaban nem, viszont a
készitmény gatolta a transzfektalt human hepatomasejtvonal transzkripcids aktivitasat, valamint
a human mellrék sejtvonal androgén receptorain (antiandrogén aktivitas) is megnyilvanult az ED
hatds (GASNIER et al. 2009). Az utdbbi évtizedben tobb mas tanulméany mutatta ki a glyphosate
¢és a glyphosate-alapt készitmények endokrin rendszert karositd hatasait azaltal, hogy 0sztrogén
aktivitast indukalt az ERa és B expresszid megvaltoztatasaval, ndovelve egy Osztrogén vélasz

elem - luciferdz riporter gén (ERE-luc) expressziojat human hormondependens emlérak
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sejtvonalon (MESNAGE et al. 2017, THONGPRAKAISANG et al. 2013). A Roundup® a

hormon szintek megvaltoztatdsaval hormonalis aktivitdst mutatott, megszakitva a human

progeszteron szintézisét (WALSH et al. 2000).

1. tablazat: A glyphosate, POEA, glyphosate-alapu készitmények karos biolégiai hatasai vizi,
okotoxikologiai tesztszervezeteken szakirodalmi adatok alapjan.

Vegyiilet/készitmény Kesz:tmen?f kémiai Tesztszervezet Expozicié és hatas Koncentracié I.rodalmrl
osszetétele hivatkozas
glyphosate-sav - 17,5 mg/L
POEA - Aliivibrio fischeri lggerc 10.2 mg/L
GLY IPA-s6 56,8% (baktérium) . . oo
® ,87%0,
Roundup POEA 15% bioluminszcencia gatlas 24,9 mg/L
glyphosate-sav - , 24,7 mg/L
: S, i
— o 50
Roundup® GLYPg)S AS(I) 5502’8 %, (alga) novekedés gatlas 5,81 mg/L
ghyphosate-sav = Skeletonema 96 ora 2,27 mg/L
FORS GLY TPASG 56.5% cosuatum ECu S
Roundup® POE/;S(I)S%’ 0 (alga) novekedés gatlas 1,85 mg/L
glyphosate-sav - . 648 mg/L TSUI & CHU
POEA . Tetra'hyme_na 40 ora 4,96 mg/L (2003)
GLY IPA-s6 56,8% pyriformis EC
Roundup® POEA 15% o0 (protozoa) novekedés gatlas 29,5 mg/L
glyphosate-sav - 486 10,1 mg/L
POEA - Euplotes vannus E CO @ 5,00 mg/L
o o 50
Roundup® GLYPg)S AS(I) 5502’8 %, (protozoa) novekedés gatlas 23,5 mg/L
glyphosate-sav - 484 147 mg/L
POEA - Ceriodaphnia dubia L CO ra 1,15 mg/L
on o 11k 50
Roundup® Gu;gg AS(I) 5502’8 %, (rékféle) pusztulas 5,39 mg/L
glyphosate-sav - 486 35,3 mg/L
POEA - Acartia tonsa L é) @ 0,57 mg/L
-6 56,8Y akfél .
Roundup® GLYPg)S AS(I) 5502’8 %, (rakféle) pusztulds 1,77 mg/L
24-96 6ra
2,64 4,78
Glvfos® GLY IPA-s6 48%, Scinax nasicus LCs i mg/L Lz?élgﬁNcl)V
y POEA (nem deklaralt) | (farkatlan kétéltii) pusztulas (2033‘)’ :
torzfejlédés 37,5 mg/L
24-96 6ra
g ) Rana sp. LCso HOWE et al.
glyphosate-sav (farkatlan keétélti) pusztalds > 38,9 mg/L (2004)
24-96 6ra
) Rana sp. LCso B HOWE et al.
POEA (farkatlan kétéltii) pusztulés L1-22 mg/L (2004)
24-96 6ra
® (s POEA Rana sp. LCso _ HOWE et al.
Roundup™ Original 15% (farkatlan kétéltii) pusztulés 6,5-20,9 mg/L (2004)
24-96 6ra
® POEA Rana sp. LCso 3 HOWE et al.
Roundup™ Transorb 15% (farkatlan kétlt) pusztulds 7,274 mglL (2004)
Roundup Bloagtlve nem deklaralt Rana sp. 24-96 6ra HOWE et al.
Touchdown* scgédanyag 10-20% | (farkatlan kétltts) LCs > 57,7 mg/L (2004)
Glyfos BIO® pusztulas
. alkilamin ctoxildt Rana sp. 24-96 6ra 28,6-29,1 | HOWE etal.
Glyfos AU o Y ren LCso
3-7% (farkatlan kétéltit) . mg/L (2004)
pusztulas
' 5 Rana sp. ] 08-2
GLY K-s6 49%, 2 Bufo sp. 96 ora Iomhosate RELYEA &
Roundup® Original Max nem deklaralt 1 Hyla sp. LDs 8IP A JONES
. " 210 : . ekvivalens
Osszetevd 51% 1 Pseudacris sp. pusztulas me/L (2009)
(farkatlan kétéltir) g

2 Szabad glyphosate-savban kifejezett koncentracio.
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2,7-3.2

GLY K-s6 49%, 3 Ambystoma sp. 96 6ra Iohosate RELYEA &
Roundup® Original Max nem deklaralt 1 Notopthalmus sp. LDs §lgj\§7ivaiens JONES
Osszetevo 51% (farkos kétéltit) pusztulas me/L (2009)

ROMANO ¢és mtsai. (2010) tanulmanya alapjan a Roundup® Transorb valtozasokat okozott a
tesztoszteron bioszintézisében Wistar patkanyokban, am az Osztradiol szintjében nem. A
Roundup® kétféle készitménye [Regular Roundup® Weedkiller (7,2 g/L glyphosate-sav; egyéb,
inert Osszetevd), Roundup® Concentrate Weedkiller (360 g/L glyphosate-sav; egyéb, inert
Osszetevl)| gatolta a progeszteron termelését (ECso= 0,8 mg/L ¢és 0,2 mg/L) human
korioplacenta sejtvonalon (YOUNG et al. 2015). Alacsonyabb tesztoszteron- €s kortikoszteroid
szintet regisztraltak him patkanyokban, csokkent spermiumszammal ¢és megvaltozott
morfolégiaval, beleértve a heréket is, Roundup® és Roundup® Original-lal tortént kezelés
kovetéen (NARDI et al. 2017, PANDEY & RUDRAIAH 2015). Nostény patkanyokban
kiilonbségeket taldltak az emlOmirigy (fokozott a-Osztrogénreceptor ESR1 aktivitas) és a
petefészek fejlédésében (csokkent sejtosztddas), amelyek egybeesnek a detektalt, alacsonyabb
Osztradiol szintekkel (ALTAMIRANO et al. 2018). TELEKEN és mtsai. (2019) ndstény
egereket 0,5%-0s (5000 ppm) Roundup® Original DI (445 g/L glyphosate diammoénium-sé, 370
g/l glyphosate-sav) oldattal itattak a terhesség 4. napjatdl a szoptatasi idOszak végéig. A
megsziiletd utdodok sulya nem valtozott, de a herék hasiiregbdl valdo leszallasa
(tesztoszteronképzdodés-fiiggd folyamat) késett. A herék anatomiai képe valtozott, tovabba a
herék caudalis részén a spermatozoa szam is csokkent, mikozben a herén beliili tesztoszteron-
szint emelkedett. Mindez a luteinizal6 hormon (lutropin, LH) szintjének emelkedése valthatta ki.
Vizsgalataik szerint a készitménnyel valo kezelés a terhesség és szoptatds utdn, mint anyan
keresztiili hatds a F1 himutodok csokkent termékenységét okozta. Véleményiik szerint a vizsgalt
készitmény az anyai szervezeten keresztiil is hormonmoduldns hatidst, amely a himutédok
részleges meddoségéért feleldssé tehetd. NEROZZI és mtsai. (2020) munkaja soran sertés
spermiumainak miikodését és tlélését vizsgalta glyphosate-nak és a Roundup® Bioflow (360
g/L glyphosate-sav, 486 g/L. glyphosate 1PA-s0, viz 42,5%, nem deklaralt feliiletaktiv anyag,
16%) készitménynek kitéve. A glyphosate 360 pg/mL koncentrdcioban szignifikansan
csokkentette a himivarsejtek motilitasat, ¢életképességét, mitokondrialis aktivitasat és az
akroszoma integritisat. A Roundup® Bioflow, hasonléan a glyphosate-hoz, szignifikins modon
csOkkentette a spermiumok mozgékonysagat, azok mitokondrialis aktivitasat és életképességét,
valamint az akroszéma integritdsat >5, >25, illetve >100 pg/mL glyphosate-ekvivalens
koncentracié mellett mar az inkubacid elsd ordjaban. A hatéanyag és a Roundup® sem
rendelkezett karos hatdssal a spermiumok DNS integritdsara. Ezek az adatok egyiittvéve azt

mutatjak, hogy mindkét anyag negativ hatdst gyakorolt a him gamétakra, a Roundup®
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toxikusabb, mint a f6 komponense, a glyphosate (NEROZZI et al. 2020). DEFARGE ¢és mtsai.
(2018) POEA-t nem tartalmazd készitmények aromatdz aktivitdsarél szamolt be JEG-3
sejtvonalon ¢€s sejttoxicitasrol HEK293 sejtvonalon. Ezzel szemben az EFSA ¢és az US EPA
Endokrin Diszruptor Sziiréprogramja szerint (ESDP — Endocrine Disruptor Screening Program)
informaciohiany, valamint nem elegendd €s meggy6z0 bizonyiték miatt, (mivel az endokrin
rendszerrel kapcsolatos Osztrogén és/vagy androgén jelatviteli tUtvonalakkal nem 1ép
interakcidba) nem mindsitette ED vegyiiletnek a glyphosate-ot (EFSA 2017a, US EPA OCSPP
2015).

2019-ben a Pesticide Action Network Europe (PAN Europe), valamint civil tarsadalmi
szervezetek elérték az Europai Parlament (EP) kornyezetvédelmi dontéshozoi korében, hogy
vizsgaljak feliil a hormonmodulans vegyiiletek (EDC-k) korét, mivel szdmos, kritikusan
karos/negativ kornyezeti esemény (him békak hermafrodita fejlodési iranya) és betegség (férfi
medddség, endometriozis, hormon-fiiggd daganatok kialakuldsa) hatterében bizonyosan az ilyen
hatasu vegyliletek allnak. Az EP gy hatdrozott, hogy hatarozottan kitart amellett, hogy magas
szintli védelmet kell biztositani az EDC-kel szemben, és felszolitotta az Eurdpai Bizottsagot,
hogy legkésébb 2020. juniusaig terjesszen el jogalkotasi javaslatokat. Emellett sziikséges az
EDC-k szélesebb korti horizontalis szabalyozéasa (beleértve az ismerteket és feltételezetteket),
azonositasa megfeleld vizsgalatokkal és a legijabb tudomanyos ismeretek segitségével, a vegyi
keverékek hatdsainak figyelembevételével, valamint az emberi, allati ¢és kornyezeti
biomonitoring végrehajtasaval. Az Eurdpai Bizottsag 2020. oktoberében kozzétette vegyianyag-
stratégiajat a fenntarthatésagért (Chemicals Strategy for Sustainability - CSS), amely
szabalyozasi intézkedésekre vonatkozd igéreteket tartalmaz az emberek és a kornyezet EDC-
kitettségének minimalizalasa érdekében. A feliilvizsgalat folyamata a Bizottsag altal évente
megrendezésre keriild, az endokrin rendszert karositd anyagokkal kapcsolatos nyomon kdvetési
intézkedések megvitatasanak 3. éves forumanal tart. Az intézkedések kovetkezményei stilyosan
¢érinthetik a vegyipar azon szerepldit, amelyek a kereskedelmi peszticid termékeket gyartjak
(PESTICIDE ACTION NETWORK 2019, EUROPEAN COMMISSION 2021).

Emellett, az EU 2017-ben hozott dontése szerint, a glyphosate, mint névényvédelmi termékek
korében alkalmazott hatdéanyag felhasznalasa 2022. december 15-ig engedélyezhetd

(EUROPEAN COMMISSION, 2017).

3.2.4 Glyphosate és az AMPA kornyezeti eldforduldsa, sorsa és degraddacidja
A glyphosate erds talajbéli adszorpcidja miatt a hossza tava lebomlasi folyamatok nem
jatszanak szerepet a hatdanyag biologiai hozzaférhetdségében. Eltérd kiilonbségek figyelhetdek

meg a laboratoriumi ¢€s terepi vizsgalatokban meghatarozott felezési idék (DTso) kozott.
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Laboratoriumi koriilmények kozott a felezési 1d6t nagyon kedvezonek talaljak, amely vizben 91
napra, talajban 47 napra tehetd. Ezzel szemben a terepi vizsgéalatok alapjan az anyavegyiilet DTso
értéke néhany naptol tobb honapig terjedhet, vagy egyes kirivd esetekben akar egy évre is
kitolodhat a talaj Osszetételétdl fiiggéen. A 30-170 napra tehetd fél-élet idejével mérsékelten
perzisztens vegyliletnek nevezhetd. Az elhtiz6do lebomlas oka részben a talajmatrixon valo
kotddésbol adodik, amelyen keresztiill a talajrészecskékre adszorbealodott hatdanyag
fémionokkal (Al, Fe, Mn, Zn) komplexeket képezhet. Mobilitasa a talaj agyagasvanyok és
szerves anyag mennyiségétol €és mindségeétdl, pH értékétdl, szervetlen foszfor tartalmétol
(foszfor tartalmi molekula révén versenyzik az elérhetd kotddési helyekért), talajszemcsék
kozott megtalalhatd vizben 1étrejové ionos kotések erdsségétol fiigg. Kotddése a
talajszemcsékhez a kémhatas (pH) csokkenésével erdsodhet (TOMLIN 2000, DARVAS ¢és
mtsai. 2011, SZEKACS & DARVAS 2012, VAN BRUGGEN et al. 2018, VEREECKEN 2005).

A novényekben, a vizben €s a talajban a glyphosate elsddleges transzformacios, illetve
bomlasterméke az AMPA [aminomethylphosphonic acid, CHsNO3P] (2. abra), amely extrém
nagy vizoldhatosaganak (1466561 mg/L, 20°C-on) kdszonhetéen mobilisabb a talajban, mint az
anyavegyiilet, ezaltal mélyebb talajrétegekben és felszin alatti vizbazisokban is gyakrabban

kimutathaté (HTTPS, MAQUEDA et al. 2017, SZEKACS & DARVAS 2012).

O
ll NH
it /7 \/ 2.
HO

2. abra— Az AMPA szerkezeti képlete.
Forras: sajat készitésii Abra a HTTP4 hivatkozas alapjan.

Egészen a 2000-es évekig a glyphosate-ot nem tekintették felszini- €s felszin alatti
vizszennyezdének az erds talajbéli adszorpcioja és relativ alacsony mobilitasi potencialja miatt.
Azonban viszonylagos nagy vizoldhatésdgaval az AMPA-val egyetemben, extrém heves
esOzések utdn a csapadékkal bemosodva megjelennek nemcsak a mélyebb talajrétegekben,
hanem a felszini és talajvizekben egyarant. Az esdzések mellett a talajer6zi6 szintén szallithatja
azokat a talajrészecskéket, amelyek feliiletén a két vegyiilet szorbealddott. Ezek a partikulumok
a vizeket elérve leiilepedhetnek ¢és beépiilhetnek az alsobb iiledékrétegekbe. A 2000-es évektol

kezdddben, az eurdpai orszagokban induld célzott monitoring programok eredményei szerint a
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talajvizben ¢€s felszini vizben a glyphosate maximalis detektalhatd koncentracidja 24 és 50 pg/L,
mig az AMPA-¢ 19 ¢és 48,9 pg/L volt (HORTH & BLACKMORE 2009). A kiilonb6zd
kornyezeti matrixok mellett gyakran kimutathatoak szennyviztisztitd telepek kifolyd, tisztitott
szennyvizébol, illetve az azt kozvetleniil befogadd vizfolyasok vizébdl és iiledékébol is. Az
AMPA eredete azonban valojaban nem meghatarozhat6, mivel a glyphosate-on kiviil mas
molekuldk lebomldsdbdl is szarmazhat. Kevésbé ismert tény, de egyes foszfor-tartalmu
mosoészerek bomléasterméke is (SKARK et al. 1998, BOTTA et al. 2009). A mosodszerekben
megtaladlhatd egyes detergensek, feliiletaktiv anyagok foszforsav-alaptiak (mdasnéven
foszfonatok), ilyen példaul a HEDP (I-hidroxietilén-1,1-difoszfonsav), az ATMP
(aminotrimetilén-foszfonsav), az EDTMP (etiléndiamin-tetrametilén-foszfonat) vagy a DTPMP
(dietilén-triamin-penta-metilénfoszfonsav), melyek bomlidsa sordn AMPA keletkezik
(NOWACK 1997, JAWORSKA et al. 2002). A detergensek bomldsa elsdsorban
biodegradaciéval valosul meg, de leirtdk mar fotodegradacioval ¢és hidrolizissel torténd
degradaciot is. Széaraz, szinte esOmentes iddjaras esetén megfigyelték, hogy a tisztitott
szennyvizet fogadd felszini vizekben a mosészerek lebomlasa jelenti az AMPA elsddleges
mint az AMPA koncentraciojara gyakorolt hatas (BOTTA et al. 2009).

A felszini és felszin alatti vizek elszennyezése az ivoviz mindségét is veszélyeztetheti, mivel a
hatdsa (SIHTMAE et al. 2013, VAN BRUGGEN et al. 2018). Az EU-ban az ivoviz alapvetd
mindségi eldirasait Osszefoglald 98/83/EK iranyelv szerint a novényvédd szerek ivovizben
megengedett legmagasabb koncentracioja kiilon-kiilon 0,1 pg/L (aldrin, dieldrin, heptachlor és
heptachlor epoxide esetén 0,03 pg/L), egyiittesen 0,5 pg/L lehet (azonban csak azokat a
peszticideket kell ellendrizni, amelyek az adott vizelldtdsban valdsziniileg jelen vannak). A
glyphosate ¢és az AMPA, ennél az értéknél viszonylag magasabb koncentracioban mutathaté ki
az eurdpiai felszini vizek (pl. magyarorszagi) jelentds részében (0,12-0,98 pg/L, ill. 2,8 pg/L)
(MORTL et al. 2013, POPP et al. 2008). A glyphosate és az AMPA jelenléte az élévizekben a
mezOgazdasagi, kertészeti, illetve szOlotermeld teriileteket koriilvevd vizgyiijtd teriileteken az
elfolyd, szennyezett (,,yun-off”’) vizek, illetve a permetezés utani elsodrédas miatt kritikusabb
(glyphosate: 17-387 pg/L; AMPA: 4,5-49,4 ng/L) (SOLOMON et al. 2007, LEFRANCQ et al.
2017, LUTRI et al. 2020, MACLOUGHLIN et al. 2020).

A glyphosate bakteridlis lebontdsa (biodegradacio) a talajban aerob €s anaerob Uton is
megvaldsul. A bomléas sordn glioxilat és AMPA keletkezik, melyek tovabb bomlanak vizzé
(H,0), szén-dioxidda (COz), ammoniava (NHs) és foszfatta (PO4>) (DICK & QUINN 1995a).
Uledékben, abiotikus koriilmények kozott végbemend biodegradacioja lassabb, mint oldott
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allapotaban, vizben (VAN BRUGGEN et al. 2018). A foszfonsav tipusu glyphosate molekulat
kozvetlen szén-foszfor (C—P) kotés jellemzi. A C—P kotés kémiai és termikus szempontbol
nagyon stabilla és ellendllova teszi a molekuldt a nem-bioldgiai (abiotikus) kornyezeti
koriilmények kozott (HAYES et al. 2000, SINGH & WALKER 2006). A talajban zajlo
transzformécids folyamatok szempontjabol a mikrobialis degradaciot tekintik a legfontosabb
folyamatnak (ARAUJO et al. 2003). A glyphosate mineralizacidja a talajban €16
mikroorganizmusok aktivitdsadval és biomasszajaval kapcsolatos (WIREN-LEHR et al. 1997). A
C-P kotés defoszforilalédas folyamataval hasithatd, amelyet C-P lidz enzimek katalizalnak. Az
AMPA lassabban bomlik tovabb, mint az anyavegyiilet (ARAUJO et al. 2003, FORLANI et al.
1999, SINGH & SINGH 2014).

Az elmult évtizedek kutatdsai soran szamos baktériumnemzetség képvisel6jét, nemzetséghez
tartozo fajat izolaltak a kornyezetbdl, melyek képesek degradalni a glyphosate-ot kometabolikus
uton, ill. szén- vagy foszforforrasként hasznositva az életfolyamataikban (NOUROUZI et al.
2011, Singh & Walker 2006). Tobbek kozott a Pseudomonas fajok képviseltetik magukat
(MOORE et al. 1983, TALBOT et al. 1984, JACOB et al. 1988, QUINN et al. 1989), de
hasonloképpen megjelennek a Flavobacterium sp. (BALTHAZOR & HALLAS 1986), az
Alcaligenes sp. (TALBOT et al. 1984), Bacillus megaterium 2BLW torzse (QUINN et al. 1989),
tobb Rhizobium sp. (LIU et al. 1991), harom Agrobacterium sp. (WACKET et al. 1987, LIU et
al. 1991), egy Arthrobacter sp. (PIPKE et al. 1987), Ochrobactrum anthropi GPK3,
(ERMAKOVA et al. 2010, SVIRIDOV et al. 2012), Geobacillus caldoxylosilyticus T20
(OBOJSKA et al. 2002), Achromobacter sp. MPS 12A és Kg 16 jelu torzsei (ERMAKOVA et
al. 2010, SVIRIDOV et al. 2012), melyek bontjak a herbicidet.

A kutatasokbol nyert megfigyelések arra utalnak, hogy a hatdéanyag lebontasdban szdmos
kiilonféle talajmikroorganizmus vesz részt, valamint a degradacios Iépések kiilonbozd
mikroorganizmusokat érintenek, amelyek kiilonb6z6 bomlastermékeket hasznalnak fel
energiaforrasként. Az AMPA mellett, els6dleges bomlastermékeknek szamit a szarkozin,
valamint a foszforsav. A glyphosate lebomlasanak lehetséges utvonalait és biodegradacios

termékeit a 3. abra szemlélteti (SINGH & WALKER 2006, SINGH & SINGH 2014).
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3. abra A glyphosate lebomlasi utvonalai
Forras: sajat készitésii abra SINGH & WALKER 2006 munkéja alapjan.

3.3 Mesotrione bemutatasa
3.3.1 A mesotrione jellemzése, hatasmechanizmusa, fizikai-kémiai paraméterei

A mesotrione [2-(4-mesyl-2-nitrobenzoyl)cyclohexane-1,3-dione, CisHi3NO7S] egy pB-
triketon tipusu szelektiv, szisztémikus hatast, pre- és posztemergensen alkalmazhato herbicidek
koz¢ tartozo, ciklohexdndion-gytiriit tartalmazo karbonil vegyiilet, mely harom karbonil- és egy
nitro-csoportot tartalmaz (4. abra). A PB-triketon vegyiiletcsoportba tartozo herbicideket az
atrazine potlasa miatt vezették be és ajanlottdk az EU orszadgaiban (BARCHANSKA et al
2016). Hatasmechanizmusat tekintve a HPPD (4-hidroxifenilpiruvat-dioxigendz) enzim
inhibitora a karotinoidok bioszintézisében (pigmentképzddés gatlas). A HPPD enzim a
karotinoidok bioszintézisének egyik alkotdéeleme, amely a tirozint plasztokinonnd ¢és o-
tokoferolla alakitja. A plasztokinon kritikus kofaktor a fitoén-deszaturaz enzim szamara, amely
szintén a bioszintézis Utjanak egyik alkotoeleme. A szintézis Gtvonalanak megzavarasaval egyes
kétszikli és egyszikii, lombleveles ¢és fiifélékhez tartozd gyomndvények kifehéredését (klorofill
bomlas), majd szaradasos elhalasat okozza. A molekula a citromillata kefevirag (Callistemon
citrinus) altal termelt leptospermon nevil fitotoxin - gyokérnedv szintetikus analdgja. A cserje
gyokérnedve a gyomok csirazasat gatolja. A gyomirtd tulajdonsagéért, legtobbet a szant6foldi
kultarnévények koziil a kukorica kultirdkban alkalmazzak. Hasznéalhaté mind konvencionalis
mivelésti, mind ,no-till” — talajmiivelés nélkiili teriileteken, valamint glyphosate-rezisztens
kukoricaban, glyphosate-tolerans gyomnovények ellen. (BROSNAN et al. 2011, JAMES et al.
2006, JOZSEF & RADVANY 2013, MITCHELL et al. 2001, PILEGGI et al. 2011).
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Fizikai megjelenését tekintve sargasbarna szilard halmazéllapotd por, mely magas
vizoldhatésaggal bir (1500 mg/L, 20 °C-on), valamint nagyon j6l oldédik szerves oldoszerekben
is (aceton, etil-acetat, toluol, xilol) (PESTICIDE PROPERTIES DATABASE 2020).
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4. abra: A mesotrione szerkezeti képlete.
Forras: sajat készitésii abra a HTTP6 hivatkozas alapjan.

Hazankban 1998-ban a Callisto® 4 SC nevii készitményben jelent meg el8szor herbicid
hatéanyagként, jelen allas szerint 19 alap- és 11 szarmaztatott engedéllyel rendelkezd
készitmény tartalmazza (JOZSEF & RADVANY 2013, HTTP3). A mesotrione az S-
metolachlor-ral €s a terbuthylazine-nal gyomirtd hatdsban egymas szinergista vegyiiletei,
gyakran alkalmazzik Oket kombinaciokban (PANNACCI & ONOFRI 2016, SUTTON et al
2002). A triketon csoportba tartozo herbicidek a vildgon a masodik legtobbet értékesitett
novényveédo szerek kozé 1éptek fel 2010-ben (BARCHANSKA et al. 2016).

3.3.2 Mesotrione toxicitdasa, karos biologiai hatdsai

Egészségligyi kockazatat tekintve alacsony/mérsékelt (III./IV. toxicitdsi kategdria) akut
toxicitassal rendelkezik oralis, dermalis €s inhalacids expozicidos utakon keresztiil, enyhe
szemirritalo hatassal rendelkezik, de a bort nem irritalja, vagy szenzibilizalja (US EPA 2015).

Toxicitasat tekintve a rendelkezésre allo kutatasi eredmények alapjan nem rendelkezik in vivo
¢és in vitro tesztekben mutagén, karcinogén, reprodukcios ¢€s fejlodési rendellenségeket okozd
hatdsokkal. Neurotoxikus hatdsai azonban lehetnek, a vegyiilet elsddleges célszervei a szemek,
maj, vesék, melyekben a megfigyelhetd karos elvaltozasokat feltehetden a mesotrione HPPD
gatlo hatdsa révén a vérben megemelkedd tirozin-szint befolyasolja (HALL et al. 2001). A
megemelkedett tirozin koncentracié hatassal lehet az idegrendszer fejlodésére gyermekekben,
illetve egyes, tirozinémia (recessziv autoszomalis betegség, mely HPPD deficienciaval jar, ami
magas tirozinszintet eredményez a plazméban) III tipusban szenvedd betegek mentalis
retarddciot és neuroldgiai tiineteket mutattak. Az EFSA szerint hormonhaztartast zavar6 hatasai
lehetnek, azonban a szakirodalom nem szamol be ezekrol. Az endokrin rendszert zavard
anyagokat dsszefoglald Illinois EPA, Keith, Colborn, Benbrook, Danish Inert, EU listakon a
vegyiilet nem szerepel (PESTICIDE PROPERTIES DATABASE 2020, EFSA 2016, US EPA
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2001a). Az eldirasoknak megfeleld felhasznalas esetén nincs jelentds kockazata az emberekre €s
mas nem-célszervezetekre vagy a kdrnyezetre nézve (CARLES et al. 2017).

A talajlakéd cianobaktériumok gyakorta részt vesznek a nitrogén megkotésében, ily modon
tapanyaggal gazdagitva a talajokat. Ezek a fotoszintetizald baktériumok szamos anyaggal, mint
példaul exopoliszacharidokkal javitjdk a talaj szerkezetét. A HPPD enzimek hasonlo szerepet
toltenek be a cianobaktériumoknal, mint a névényeknél. CROUZET és mtsai. (2013) a HPPD
enzim gatlo mesotrione toxikus hatdsat vizsgaltak mezdgazdasdgi csernozjom talajok
cianobaktérium kozosségein. Vizsgalatuk soran a Callisto® készitmény és a mesotrione
hatoanyag szantofoldekre javasolt kijuttatdsi mennyiség (0,45 mg/kg) egyszeresét, tizszeresét €s
szazszorosat hasznaltdk fel. Tudomanyos munkdjuk eredménye kapcsan azt kaptdk, hogy a
készitmény és a mesotrione hatdanyag tizszeres €s szazszoros kijuttatasi koncentracidja negativ
hatdsokat gyakorolt a cianobaktériumok klorofill tartalmara, valamint a genetikai szerkezetére €s
diverzitasara. Tizszeres mennyiségben kijuttatott szantofoldi dozisnal (4,5 mg/kg cc. a talajban),
szignifikdns mértékben befolyasolta a mikrobidlisan medialt nitrogén transzformaciot,
megbontva az egyensulyt a nitrifikacios és denitrifikacids folyamatok kézott (CROUZET et al.
2015). A talajban €16 cianobaktériumok mellett mas hatasviselon is negativ hatasokat okozott,
oxidativ stresszt és DNS karosodast indukalt az Eisenia fetida (foldigiliszta) tesztszervezetben 10
mg/kg koncentracional (ZHANG et al. 2019).

Okotoxikolégiai, vizi szervezetekre gyakorolt hatdsokrol (tiszta hatdanyag, bomlastermékei,
mesotrione-alapti készitmények) szamos tanulmany sziiletett, melyeket a 2. tablazatban
foglaltam Gssze. Mélytengeri baktérium biolumineszcenciajat, protozoa-k ¢€s algak novekedését
gatoltdk (BONNET e al. 2008, BATISSON et al. 2010), csokkentették egyes alga fajok
fotoszintetikus ~ képességeit (NI et al.  2014), halakban DNS  kérosodasokat,
enzimrendszerekiikben valtozasokat okoztak, reaktiv oxigén gyokoket képeztek mar
kornyezetileg relevans koncentracioknal is (30, 115, 180 és 460 ug/L) (PIANCINI et al. 2015,
WANG et al. 2018). Szakirodalmi adatok és az Eurdpai Parlament és Tanacs véleménye alapjan
a bomlasa sordn az anyavegyiiletnél toxikusabb metabolitok jelenhetnek meg (EUROPEAN
COMISSION 2003). Az Europai Parlament és Tanacs vegyi anyagok ¢és keverékek
osztalyozasarol, cimkézésérdl és csomagolasardl szolo 1272/2008/EK rendelet (CLP rendelet)
viz veszélyességi szempontbol torténd besoroldsi rendszere a mesotrione-t a rendeletben
megadott ,,H” jelzésii figyelmezteté mondatok koziil a H400 (nagyon mérgezd a vizi élovilagra)

¢s a H410 (nagyon mérgez0 a vizi ¢ldvilagra, hosszan tartd karosodast okoz) kategoriaba sorolta.
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2. tablazat: A mesotrione, bomlastermékei (AMBA, MNBA) és mesotrione-alapu készitmények karos
bioldégiai hatasai vizi, 6kotoxikologiai tesztszervezeteken szakirodalmi adatok alapjan.

. L fer g . (s Irodalmi
Vegyiilet/készitmény Tesztszervezet Expozicio és hatas Koncentracio hivatkozis
mesotrione 15 perc 43,6 £2,4 mg/L
AMBA Aliivibrio fischeri ECso 17,8 £4,0 mg/L BONNET et al.
MNBA (baktérium) biolumineszcencia 37,7£2,1 mg/L (2008)
Callisto® gatlas 1 mg/L
mesotrione 15 perc 69,2 + 4,0 mg/L
Aliivibrio fischeri ECso BATISSON et al.
AMBA 12,6 + 3,0 mg/L
(baktérium) biolumineszcencia - L (2010)
MNBA gatlas 312,7 £35,5 mg/L
mesotrione Tetrahymena pyriformis % g:)l 7728 & 1247 mg/L BONNET et al.
Callisto™ (protozoa) novekedés gatlas 4+0,1 mg/L (2008)
mesotrione . . 45 perc 322,7 £43,9 mg/L
AMBA T etrah)(/lr)r;eoizlc)z Zz};};y’ormls ECso > 125 mg/L BATI(SZ%?(I)\; etal.
MNBA novekedés gatlas > 125 mg/L
. Microcystis sp.
mesotrione (alga) 96 6ra 6,19 mg/L
Scenedesmus ECso Nl et al. (2014)
mesotrione quadricauda novekedés gatlas 4,41 mg/L
(alga)
mesotrione Mzcr(oacl}; Z)IS P 7 nap
Scenedesmus csbkkent fOlOSZINIEtkUS | 5 1o me/t, | NIeral 2014)
. . képességek
mesotrione quadricauda
(alga)
96 ora
i Oreochromis niloticus DNS karosodas 115 &s 460 1o/L PIANCINI ef al.
mesotrione (hal) (eritrocita, maj, HE (2015)
kopoltyu
96 ora
. Geophagus brasiliensis DNS karosodas i PIANCINI et al.
mesotrione (hal) (eritrocita, m4j, 30, 115 és 460 pg/L (2015)
kopoltyu
28 nap
szuperoxid-dizmutaz és
. Cyprinus carpio katalaz enzim aktivitas-, WANG et al.
mesotrione (hal) reaktiv oxigén gydkok 180 pg/l (2018)
szintjének emelkedése,
DNS karosodas

3.3.3 Mesotrione kornyezeti elofordulasa, sorsa és degraddacioja

Kémiai tulajdonsagaindl fogva gyenge sav, ezaltal erésen adszorbedlodik a savas kémhatasu
talajok szerves anyagahoz. Kornyezeti profiljat tekintve széleskorii és gyors mikrobiologiai,
fotolitikus bomléssal rendelkezik (BARCHANSKA et al. 2016, JAMES et al. 2006). Biologiai
értelemben vett perzisztencidja az agyag talajokban a legrovidebb, ezt koveti a nehéz homokos-
agyag, homokos ¢és homokos agyag talajok. Alacsony mértékti alkalmazasa rdvidebb
perzisztenciaju idészakot eredményezhet (CARLES et al. 2017). Talajokban a DTso értéke 4,5 -
34 napig terjedhet, amely a talaj pH-tol és szerves anyag mennyiségétdl fligg (CROUZET et al.
2010, DYSON et al. 2002). Az elsdk kozott megjelend kutatasok, a fél-¢élet idejét a talaj felso 0-
10 cm-ig terjedd rétegében 50 nap koriili idétartamra becsiilték (ROUCHAUD et al. 2000).
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A herbicid a kornyezetben instabil, a talajban és a vizben réviddel az alkalmazasa utan
detektalhatd. Gyorsan bomlik, és a talajbol elualddva, az esdviz a felszini vizbe tovabbitja.
Mindezek ellenére 1,8 pg/L koncentracioban mutattdk ki haszonndvények melletti csatorna
folyovizében (BARCHANSKA et al. 2012). Eszak-Amerikaban, Kanadiban az intenziv
mezOgazdasagi gyakorlatnak koszonhetéen az eddigi legnagyobb felszini, elfolyd vizben
kimutatott koncentracioja elérte a 4,1 ug/L-t (CHRETIEN et al. 2017).

A mesotrione két f6 bomlasterméke az AMBA [2-amino-4-methylsulfonylbenzoic acid] és az
MNBA [4-methylsulfonyl-2-nitrobenzoic acid, CsH7NO¢S], amelyeket talajokban ¢és
novényekben megjelenve irtak le jellemzdéen (5. abra) (BARCHANSKA et al. 2012). Az
AMBA ¢és MNBA felszini vizekbdl valé kimutatdsdval rendkiviil csekély szamu kutatas
foglalkozik. Ennek az egyik oka az lehet, hogy ezeknek a metabolitoknak a meghatirozéasa
tobblépcsds, bonyolult tisztitasi/izolacios/redukcios fazisokon alapuld folyamatok Osszessége,
preciz ellenben koltséges eljaras. Ezért a jelenkori, kémiai-analitikai kimutatasuk és vizsgalatuk
nem tul gyakori és elterjedt a kdrnyezetvédelemben. Az AMBA-t egy kolt6tobol gytijtott vizbol
marcius honapban, majd 6 honappal késébb 18 pg/L-re csokkent a mennyisége. Az AMBA-
koncentracio lassu csokkenésének az oka a to €s mellékfolyoi kozotti lassu vizeserének, valamint
a magas kornyezeti stabilitasanak kdszonhetd (az Osszes triketon tipust herbicid bomlasterméke
koziil a legnagyobb). Az MNBA-t egy vizelvezetd arokbol szarmazo vizbol detektaltak 147 pg/L
maximalis koncentracioban. Bar koncentraciojuk relative magas volt, azonban az atmeneti
jellegli megjelenésiiket erdésen befolyasolta a csapadék mennyisége (BARCHANSKA et al.
2017).
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5. abra: Az AMBA és az MNBA szerkezeti képlete.
Forras: sajat készitésii Abra BONNET ez al. 2008 munkaja alapjan.

Amidta a mesotrione a novényvédd szer piacon jelen van, csupan csak néhany
mikroorganizmusrdl irtak le, hogy képes metabolizalni (DURAND et al. 2006a, DURAND et al.
2006b, BATISSON et al. 2009; PILEGGI et al. 2012, OLCHANHESKI et al. 2014). Tobbségiik
a Bacillus nemzetséghez tartozo baktériumfaj. A mesotrione részletes biodegradacios utvonalat

ezeknek a mikroorganizmusoknak a meghatarozasaval térképezték fel (DURAND et al. 2010,
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PILEGGI et al. 2012). DURAND ¢és mtsai. (2006a), (2006b) biodegradacidjara képes Bacillus
sp. 3B6 torzset izolaltak, amely teljes mértékben és gyors tlitemben bontotta el a vegytiletet, 3
metabolitot képezve, koztik az AMBA-t is. A f6 degradéacios Utvonal a nitro-csoport reduktiv
az oxidativ hasitast a nitro csoport redukcidja kovette, mely soran az AMBA koézvetleniil jelent
meg. Hasonld degradacids utvonalakat allapitottak meg a kivald bontési profillal rendelkezd
Bacillus sp. Mesll torzsnél. Az izolatum 50 és 24 oOrds inkubécié utdn teljes mértékben
(BATISSON et al. 2009). BATISSON ¢és mtsai. (2010) altal izolalt 30 baktériumfaj legalabb
15%-0s hatékonysaggal tudta biotranszformalni a vegyiiletet 5 napos inkubacié soran, melyek
koziil a Bacillus nemzetség képviseldi voltak tulnyomod tobbségben. Egy 2012-ben megjelend
tanulmanyban PILEGGI és mtsai. (2012) egy mesotrione-nal szennyezett brazil, mez0gazdasagi
kukorica vetésteriiletének kozelében 1€vo tobol €s folyobol vett vizmintabol izolaltak a Pantoea
ananatis baktériumot. A baktérium 18 ora alatt teljes mértékben lebontotta a herbicidet az
AMBA és MNBA koztes bomlastermékei nélkiil. A Pantoea ananatis nem tudta szénforrasként
hasznositani a vegyliletet, degradacidja kometabolikus folyamat, amelyhez gliikozra van
sziiksége energiaforrasként. A szerzok kiilon kiemelték azt a tényt, miszerint el0szor irtak le
Gram-negativ baktériumot, amely a ndvényvédd szer bontasara képes és bioremediacios
eljarasokban is alkalmazhato lehet. 2015-ben kinai kutatok azonositottak a Bacillus pumilus HZ-
2 jelu torzsét, mely képes a hatdanyagot szénforrasként felhasznalni. A magasabb kiindulasi
jelentésebb és hatékonyabb volt, ami lehetévé tette a torzs szamdra, hogy kevesebb
maradékanyagot képezzen. A talajbol a mesotrione eltiinése szdmos szerves koztitermék és ionos
melléktermék képzddését eredményezte. Metabolizacidjanak az egyik {6 Utja a nitro funkcios
csoport redukciojan keresztiil a konstitutivan termelddo és az oxigénre érzéketlen nitroreduktaz
enzim segitségével valosult meg, amely koztes hidroxil-amino-szdrmazékokat eredményezett,

mint példaul az AMBA-t (LIU et al. 2015).

3.4 S-Metolachlor bemutatasa

3.4.1 Metolachlor*/S-metolachlor jellemzése, hatasmechanizmusa, fizikai-kémiai
paraméterei

A metolachlor* (2-chloro-N-(6-ethyl-o-tolyl)-N-[(1RS)-2-methoxy-1-methylethyl]acetamide,
CisH22CINO2) molekula négy stabil sztereoizomerrel rendelkezik. Az eredeti metolachlor
formulédcié azonos mennyiségben tartalmazta a gyomirtd aktivitasért felelds (S)- (~50%) és az

(R)-izomert (~50%) (6. abra). A metolachlor* S-izomerje, tobb mint kétszer akkora herbibicid
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aktivitassal rendelkezik, mint a racém formdja. Az S-metolachlor (2-chloro-N-(2-ethyl-6-
methylphenyl)-N-((1S)-2-methoxy-1-methylethyl)acetamide, CisH22CINO2) a klor-acetamidok
csalad tagjaként valé hasznalata egyre meghatarozobba valt a racém molekula 1997 6ta torténd
levaltdsa utdn, Magyarorszagon 1998 oOta engedélyezett, de hasznalata csak 2004-t6l valt
hangstilyossa (LIU & XIONG 2009, POIGER et al. 2002, ZHAN et al. 2006, PETHO 2015,
PESTICIDE PROPERTIES DATABASE 2020).

CH,CI CI,HQCI
CH,CH, c|:=o CHQCH?,/ s
N/ _CH,OCH, N H
\5;4 H \6/ CH,OCH,
CHj I CH3 |
S-metolachlor R-metolachlor

6. abra: Az izomer formai és szerkezeti képletei az S-metolachlor-nak és a racém (R)-metolachlor-nak
Forras: LIU & XIONG 2009.

A hatdsmechanizmusa sordn a gyomndvények hosszu lanct zsirsav bioszintézisét akasztja
meg, valamint a gibberellin- és klorofillszintézisében szerepet jatszd fehérjék, enzimek
mikodésének gatlasan keresztiil fejti ki (kontakt hatasu csirdzasgatld) herbicidhatasat a
célndvényben. Hatasa mas fontos utvonalakat is érint, amelyek felelések a geranil-geranil-
pirofoszfat B-karotinba és a-karotinba torténd atalakulasaért. Altaliban egyszikii gyomok irtasara
alkalmazzak kaldszos novény-, illetve kukorica kultirdkban. Az Egyesiilt Allamok kozép-
nyugati részein az egyik leggyakrabban alkalmazott szelektiv, széles spektrumi preemergens
herbicid féként kukorica, szdja és gyapot kulturakban (GOTZ & BOGER 2004, LOWRY et al.
2013, NEVES et al. 2015, RIVARD 2003, SHANER et al. 2006).

A hatéanyagokra szamitott 2010-2013. évi kozotti forgalmi adatok alapjan 0sszesen 514 ezer
kg-ot hasznaltak fel beléle Magyarorszagon, ami egy készitményre szamitva a legnagyobb a
hatéanyagok koziil. A legfrissebb, 2019. évi NEBIH éltal kozolt novényvéds szerforgalmi
jelentés alapjan a lista 3. helyén a maga tobb, mint 373 tonnds mennyiségével a glyphosate (1596
t) és a kén (708 t) mogott szerepel (NEBIH 2019). Jelenlegi allapot szerint 8 alapengedéllyel
(Basar® Plus, Basar® 960 EC, Camix®, Dual Gold® 960 EC, Gardoprim Plus Gold®, Grand
Total® 960 EC, Lumax®, Lumax® H 537,5 SE) rendelkezd készitmény tartalmazza, melyek

koziil egy mesotrione-nal, kettd terbuthylazine-nal, kettd pedig mesotrione-nal és terbuthylazine-
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nal kombinalt. Tovabbi 8 készitmény parhuzamos engedéllyel, ezek kozil 4 terbuthylazine-t is
tartalmaz az S-metolachlor mellett (HTTP3).

A klér-acetanilid-szarmazékok koziil a legperzisztensebb vegyliletnek szamit és a viszonylag
magas vizoldhatosaganak (480 mg/L 20 °C-on) kdszonhetéen konnyen bekeriil a felszini- és a

talajvizekbe (RTIVARD 2003, PESTICIDE PROPERTIES DATABASE 2020, PETHO 2015).
3.4.2 Metolachlor*/S-metolachlor toxicitasa, kdaros biologiai hatdsai

A metolachlor* mérsékelt akut toxicitassal (III. kategoria) rendelkezik oralis, dermalis ¢€s
inhalacios expoziciés utakon. Rékkeltd tulajdonsag tekintetében az Egyesiilt Allamok EPA
listaja alapjan, embereken lehetséges rakkeltd kategoriaba (C csoport) sorolt vegyiilet. Lawrence
Keith 1998-ben megjelent kdrnyezeti endokrin diszruptorokat dsszefoglaldé konyvében (Keith
listan) megtalalhatd. Azonban a Keith lista mar nem egy naprakész adatbazis, nem megfeleld
tudoményos bizonyitékok hidnya miatt az S-metolachlor csak gyanusithatd hormonhaztartast
zavaro hatasat illetéen (RUSIECKI et al. 2006, US EPA 2001b).

Szamos epigenetikai tanulmany foglalkozik a metolachlor® nem célszervezetet érd hatasaival.
Metolachlor*-t is tartalmazd herbicid keverék expozicionak kitett gyermekek esetében
megfigyelték, hogy kiilonbozé tipusu daganatok (agydaganat, leukémia, limfomak)
kialakulasdnak valdsziniisége megemelkedett (THORPE & SHIRMOHAMMADI 2005),
gyomirtd szer felhasznalok kozott pedig metolachlor* expozicid hatasara megnétt a kockazata a
tiido- és prosztatarak kialakuldsanak (RUSIECKI et al. 2006). Noha eddig semmilyen specifikus
mechanizmust nem irtak le, melyek a vegyiilet a nem célszervezetekre kifejtett hatasat igazolja,
szamos tanulmany feltételezi, hogy ezen folyamatok Iejatszodasaban szerepet jatszik a
fehérjeszintézis €s metabolizmus-gatld hatasa (ZAHN et al. 2006). HARTNETT és mtsai. (2013)
szerint human HepG2 majsejtek ndvekedésére a metolachlor* mar alacsony koncentracidban
gatlo hatassal birt. LOWRY ¢és mtsai. (2013) azt talaltdk, hogy a vegyiilet mar a kérnyezetben is
eléforduld koncentracioban (0,05-0,1 mg/L) csokkenti a HepG2 sejtek szamat, az expozicid
azonban nem apopt6zishoz vezet, hanem a sejtosztoddsi ciklusban résztvevd fehérjékre van
hatéassal, mely végiil a sejtciklus lelassuldsdhoz/megallasdhoz vezet. Mas tanulmanyok szerint a
hatoanyag sejttoxikus volt human limfocitakra és hepatocitakra is (ROLLOF et al. 1992, KALE
et al. 2008). Az emberi eredetli placentaris koriokarcinomasejt JEG3 sejtvonalon az aromataz
aktivitast megndvelte, valamint aromatdz mRNS induktor hatdstnak bizonyult (LAVILLE et al.
2006). Tovabbd human PXR (Pregnane X Receptor) agonistanak, aktivatornak bizonyult. A PXR
olyan sejtmagreceptor, melynek elsddleges funkciodja, hogy érzékelje az idegen toxikus anyagok

jatszo fehérjék expresszidjat noveli (LEMAIRE ef al. 2006). Juvenilis, him patkanyokkal végzett
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etetési kisérletben 50 mg/ttkg metolachlor* a szérum tesztoszteron-, valamint dsztradiol szintjét
szignifikdnsan megnovelte a kontroll egyedeknél mért értékekhez képest 88, illetve 300%-kal.
Ugyanebben a Vizsgélatban 5 mg/ttkg metolachlor* hatasara csokkent a szérum
hormon szint (MATHIAS et al. 2012).

Elsédleges bomlastermékei a metolachlor etanszulfonsav [2-[2-ethyl-N-(1-methoxypropan-2-
yl)-6-methylanilino]-2-oxoethanesulfonic acid, CisH23sNOsS] (MESA) ¢és a metolachlor
oxanilsav [N-(2-ethyl-6-methyl-phenyl)-N-(2-methoxy-1-methyl-ethyl)-oxalamicacid,
Ci5H21NO4] (MOXA) (7. abra).

CH, CH, I o
H;C /O\/‘\ )I\/ H,C /0\)\

A e

MESA MOXA

7. abra Az S-metolachlor f6 bomlastermékei: metolachlor etanszulfonsav (MESA) és a metolachlor
oxanilsav (MOXA)
Forras: sajat készitésii abra LEFRANCQ 2014 munkéja alapjan.

A metolachlor* és az S-metolachlor a kiilonb6zo in vivo toxikoldgidban hasznélatos emlds
modellallatokon és sejtvonalakon kifejtett hatdsokon til egyéb karos hatasokat is gyakorol az
¢lovilagra (metabolitjaival egyetemben — MESA, MOXA), melyekre 6kotoxikoldgiai vizsgalatok
eredményei alapjan kovetkeztethetiink (3. tablazat). A szakirodalmi adatokat tekintve (3.
tablazat) az R-metolachlor®, S-metolachlor képesek egysejtli mikroalga fajok ndvekedését,
klorofill tartalmat, sejtek struktirajat karos mértékben befolyadsolni: a vizsgéalatokban az S-
metolachlor toxikusabbnak bizonyult (LIU & XIONG 2009). Egy masik mikroalga fajra is
szignifikans hatast gyakorolva megvaltoztatta a sejtek cellularis antioxidans védelmi képességét,
hatdsara nott a reaktiv oxigén gyokok képzddése, csokkent a sejtek novekedési iliteme ¢&s
fotoszintetikus pigment koncentracioja (MARONIC et al. 2018). Az S-metolachlor szignifikans
termékenység csokkenést okozott vizibolha ndstény egyedeken (NEVES er al. 2015),
metabolitokkal kornyezetileg relevans koncentracidkban (0,01, 0,1 és 1 pg/L) DNS karosodast,
fejlodési rendellenességeket okozott osztrigan (GAMALIN et al. 2016, MAI et al. 2014), illetve
¢desvizi rak és hal fajokon karos hatasokat valtottak ki kornyezetileg relevans koncentraciokban
(VELISEK et al. 2019, 2018; ROZMANKOVA et al. 2020), tehat kockazatot jelenthetnek a vizi
¢lolényekre. A 1272/2008/EK rendelet viz veszélyességi szempontbdl térténd besorolasi
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rendszere az S-metolachlor-t a H400 (nagyon mérgez6 a vizi €ldvilagra) és a H410 (nagyon

mérgez0 a vizi €lovilagra, hosszan tartd karosodast okoz) kategdriaba sorolta.

3. tablazat: Az R-metolachlor, S-metolachlor és bomlastermékeik (MESA, MOXA) karos biolégiai

hatasai vizi, 6kotoxikologiai tesztszervezeteken szakirodalmi adatok alapjan.

Vegyiilet

Tesztszervezet

Expozicié és hatas

Koncentracio

Irodalmi
hivatkozas

S-metolachlor

Aliivibrio fischeri
(baktérium)

15 perc
ECso
biolumineszcencia
gatlas

196,7 + 28,5 mg/L

JOLY et al
(2013)

R-metolachlor*

S-metolachlor

Chlorella pyrenoidosa
(alga)

24 6ra

48 ora

72 6ra

96 ora

ECso
novekedés gatlas

0,196 mg/L
0,241 mg/L
0,177 mg/L
0,152 mg/L

24 ora

48 ora

72 6ra

96 ora

ECso
ndvekedés gatlas

0,116 mg/L
0,106 mg/L
0,081 mg/L
0,068 mg/L

LIU & XIONG
(2009)

S-metolachlor

Parachlorella kessleri
(alga)

72 ora
ECso

1,09 mg/L

MARONIC et al.
(2018)

S-metolachlor

Daphnia longispina
(vizibolha)

21 nap
ECso
termékenység
csokkenés

8,24 mg/L

NEVES et al.
(2015)

S-metolachlor

MESA

MOXA

Crassostrea gigas
(osztriga)

24 6ra
ECso
fejlodési
rendellenességek
DNS karosodas

0,01 pug/L

1 pg/L

0,1 pg/L

GAMAIN et al.
(2016)
MAIl et al. (2014)

S-metolachlor

Procambarus virginalis
(rak)

45 nap
magasabb mortalitas,
késleltetett
ontogenetikai fejlédés,
lassabb novekedés,
izgalmi allapota
viselkedési zavarok

11és 110 pg/L

VELISEK et al.
(2019)

MOXA

Procambarus virginalis
(rak)

45 nap
szignifikansan lassabb
ndvekedés; szuperoxid

dizmutaz, katalaz és
glutation S-transzferaz

enzim aktivitas
csokkenés;

szignifikansan

megkésett ontogenetikai
fejlodés és
lipid peroxidaci6

4,2 ng/L;
42 ng/L;
420 pg/L

VELISEK et al.
(2018)

S-metolachlor+
MESA+MOXA
keverék

Danio rerio
(hal)

5 nap
spontan farokmozgas
csokkenése; gerinc
deformacio;
kraniofacialis
deformacio, petezsak
malabszorpcio;
pajzsmirigy rendszer
zavarok

1 pg/L;
30 pg/L;
100 pg/L

ROZMANKOVA
et al. (2020)
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3.4.3 Metolachlor*/S-metolachlor kornyezeti elofordulasa, sorsa, degradacidja

A viszonylag magas vizoldhatosagéanak ¢és a talajrészecskékhez vald mérsékelt szorpcidjanak
(Koc= 200 mL/g) kdszonhetden kdnnyen elszivaroghat a talajvizbe és a viztartd rétegekbe. Az S-
metolachlor analitikai modszerekkel torténd elvalasztasa az (R)-izomertdl nagy kihivast jelent,
ezért a kdrnyezeti kémiai-analitikdban az ,,06ssz” metolachlor molekula koncentracid értékeinek a
meghatarozasa a mérvaddo (AMALRIC et al. 2013, BARAN & GOURCY 2013, BUSER et al.
2000, LOPEZ et al. 2015, RIVARD 2003, ZEMOLIN et al. 2014).

Hidrolizacios felezési ideje 20 °C-on tobb, mint 200 nap. A talajbdl vald kimosodasa fiigg a
mennyiségétol. Félélet idejét talajban 47 és 107 nap kozotti iddintervallumra becsiilik (WHO
1996).
mikroorganizmusok altal megy végbe. Metabolitjai (MESA ¢és MOXA) (5. abra) sokkal

A metolachlor* egyik f6 bomldsi utvonala a talajpban aerob ¢és anaerob

mobilisabbak ¢€s perzisztensebbek a kornyezetben. A transzformacido eredményeként az
anyavegyiilet klor atomja a glutation altal helyezddik at. A két bomlastermék képzddése
egymastol eltéré enzimatikus Utvonalakon zajlik (RIVARD 2003, SIDOLI et al. 2016). Ennek

eredményeként ezeket a degradatumokat gyakran nagyobb koncentracioban detektaljak

vizmintakban, mint magat az alapvegyiiletet (ELLIOTT & VANDERMEULEN 2017, HLADIK

et al  2005). Kiilonbozé  orszdgokban ¢és  koOrnyezeti  matrixokban  vald
el6fordulasukat/koncentracidjukat a 4. tablazatban foglaltam Gssze.
4. tablazat: Az metolachlor*, S-metolachlor és bomlastermékeik (MESA, MOXA) kornyezeti
eléfordulasa.
Vegyiilet Orsza Kornyezeti matrix Koncentracio Irodalmi
o g Y hivatkozas
A PP . , 5 pg/L (atlag) BATTAGLIN et
* -
metolachlor USA (észak-kelet) felszini viz (Ohio folyd) 78 pg/L (maximum) al. (2000)
felszini viz 0,02 — 5,3 pg/L TRASK et al.
S-metolachlor USA talajviz 18,7 pg/L (maximum) (2003)
metolachlor*, . talajviz, 0,01 - 0,1 pg/L HLADIK et al.
MESA, MOXA USA (kozép-nyugal) | g1 o/in alatti vizbazisok (medién) (2008)
, L 0,209 pg/L (maximum) LOOS et al.
%
metolachlor EU (23 orszag) felszini viz 0,002 ug/L (atlag) (2010)
MORTL és mtsai.
" , talaj (leggyakoribb B ~(2010)
metolachlor Magyarorszag szennyezd) 0,002 - 0,15 pg/L SZEKACS ef al.
(2015)
felszini- és felszin alatti MORgZ)f (s))mtsal.
* 3 i 3 1 — 2 4
metolachlor Magyarorszag 1\élz (I;llis)(r)i(::}l:) 0,56 — 55,9 ng/L SZEKACS ef al.
£y (2015)
S-metolachlor Franciaorszag felszini viz (Leyre folyo) 0,5 pg/L ROU(I;gi)Z()et al
S-metolachlor Csehorszag felszini viz 0,01 — 1,1 pg/L VELg'(iI;)“ al

35




A metolachlor* mikrobiologiai lebontasaval szdmos szakirodalom foglalkozik. MARTINS és
baktérium fajokat. A 30 napos biodegradacios kisérletekbe vont fajok koziil harom kozepes
bontasi hatasfokkal Klebsiella pneumoniae ssp. pneumoniae GC s. Bl torzs (39,9%),
Pseudomonas alcaligenes (44,0%), Enterobacter aerogenes GC s. A torzs (45,8%) és egy
Klebsiella pneumoniae ssp. pneumoniae GC s. B2 torzse kivalonak mondhaté 99%-os
hatasfokkal bontotta a herbicidet. A Bacillus simplex 30%-at 5 nap utan, a Candida xestobii
60%-at 4 nap utan bontotta el az 50 pg/mL végkoncentraciora beéllitott vegyliletnek (MUNOZ et
al. 2011), keverék kultarakban Bacillus luciferensis, Kocuria erythromyxa, Pseudomonas putida

¢s  Stenotrophomonas  acidaminiphila  mikroorganizmusok egylittes tevékenységének

crer

at degradaltak (XU et al. 2008a).

3.5 Terbuthylazine bemutatasa
3.5.1 Terbuthylazine hatoanyag jellemzése, hatasmechanizmusa, fizikai-kémiai paraméterei

Az atrazine*® (1-chloro-3-ethylamino-5-isopropylamino-2,4,6-triazine, CsH14CINs)
felhasznalasat a 90-es évekre szigortian korlatoztak, 2004-es EU-s (Magyarorszag 2007 o6ta)
betiltisa oOta annak helyettesitésére Magyarorszagon ¢és az EU orszdgaiban a szintén
szimmetrikus-triazinok csoportjaba tartozd terbuthylazine (N-tert-butyl-6-chloro-N'-ethyl-1,3,5-
triazine-2,4-diamine2, CoHisCINs) pre- ¢és posztemergens modon alkalmazhaté herbicid
hatoanyag hasznalatos. A szimmetrikus-triazinok koziil jelenleg mindosszesen a terbuthylazine
hasznalata engedélyezett Magyarorszdgon. Hatékonysdga nem ¢éri el a kordbban alkalmazott
atrazine* hatéanyagét, melyet leggyakrabban pozitiv szinergista hatdsok miatt hasznaljak
egyiittesen - foként - mesotrione-nal és az S-metolachlor-ral, mely hat6anyagokkal lehetdség
adodik az EU 4altal engedélyezett maximalis hektaronkénti terbuthylazine dozis (750 g/ha)
kijuttatasara a jobb gyommentesitési hatékonysag elérésének érdekében kukorica- és buzatablak
vegyszeres gyomirtasaban (JABLONOWSKI ez al. 2011, PETHO 2015, TOTH-CSANTAVERI
¢és mtsai. 2014).

Az atrazine* és a terbuthylazine kozott szerkezeti képleteik alapjan mindossze egy alkil-
csoportban van eltérés, az izopropil csoport helyett az utdbbi vegyiiletben izobutil csoport
kapcsolodik az aminocsoporthoz (8. abra). Fizikai megjelenés alapjan fehér kristalyos vegyiilet.
Vizben val6 oldhatésaga alacsony, 6,6 mg/L 20 °C-on. Az oktanol-viz megoszlasi hanyadosa
(log Pow) viszonlyag nagy: pH 7 értéken és 20 °C-on 3,4, amely mérdszam a vegyiilet lipofil
jellegét jellemzi (PESTICIDE PROPERTIES DATABASE 2020).
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8. abra: Az atrazine és a terbuthylazine szerkezeti képlete
Forras: sajat készitésii abra a HTTP7 és HTTP8 hivatkozasok alapjan.

A terbuthlyazine a 11. fotoszintetikus rendszer (PSII) gatlasan keresztiil fejti ki hatasat, ezaltal
minden magasabb szervezddési szinten all6 fotoszintetizdld6 ndévényre ¢€s algara toxikus.
Szisztémikus hatasu, akropetédlisan transzlokalodd hatéanyag. Specifikusan képes kotddni a
fotoszintetikus rendszer D1 heterodimer protein heterolog D1 fehérjéhez, gatolva ezzel a viz
fotolizisét, elfoglalva a plasztokinon kotéhelyét, szétvalasztva az elektronszallitd rendszert, ami
végsO soron azt eredményezi, hogy nem képzodik NADPH ¢és ATP, ami sejthaldlhoz vezet.
Magrdl keld egy- és kétszikli gyomok ellen is hatasos (TREBST 2008).

Terbuthylazine dsszesen 11 db alapengedéllyel (Akris SE® [+dimethenamid-P], Aspect T®
[+flufenacet], Basar Plus® [+S-metolachlor] Calaris® [+mesotrione], Calaris Pro® [+mesotrione],
Click Combi® [+dimethenamid-P], Gardoprim Plus Gold® [+S-metolachlor], Lumax®
[+mesotrione, +S-metolachlor], Lumax® H 537.,5 SE [+mesotrione, +S-metolachlor], Successor
TX® [+pethoxamid], Sulcotrek® [+sulcotrione], 4 parhuzamos engedéllyel (Gardo Gold® [+S-
metolachlor], Gardoprim Plus Gold® [+S-metolachlor], Gardoprim Plus Gold® 500 SC [+S-
metolachlor], Successor TX® [+pethoxamid]), 4 szarmaztatott engedéllyel (Click Pro®
[+mesotrione], Silba® [+S-metolachlor], Success T® [+pethoxamid], Terbyne Combi®
[+dimethenamid-P]) rendelkezd készitményben talalhatd meg jelenleg. A tobb, mint 15 éve
forgalomban 1év0 terbuthylazine hatéanyagbol >250 ezer kg keriil évente felhasznélésra,
melynek iiteme folyamatosan emelkedik. Elsésorban kukorica gyomirtasaban hasznaljak széles

korben a vilagon (HTTP3, NEBIH 2019).

3.5.2 Terbuthylazine toxicitdasa, karos biologiai hatasai

A terbuthylazine - szubkronikus toxicitasdnak vizsgalata soran — patkanyon csokkent
teststilyndvekedést, csecsemOmirigy-, vese-, majtomeg csokkenést eredményezett. A mérgezes
nyulakon szintén csokkent testsulyndvekedés és taplalék-fogyasztas, nehézlégzés kialakuldséaval,
szOrmeredezéssel, nyugodt, gorbe testtartassal, borirritdcioval jelentkezik. Kronikus toxicitas

vizsgalata patkanyokon és egereken csokkent sulygyarapodast és taplalék-fogyasztast okozott.
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Fitotoxikus a vizinovényekre, enyhén toxikus vizi gerinctelenekre, mérsékelten toxikus hideg €s
meleg vizi halakra, erésen toxikus torkolati/tengeri gerinctelenekre akut expozicié soran (US
EPA 1995, EFSA 2011). Az Europai Bizottsag 2011-ben megalkotta a hatdéanyag
referenciaértékeit: ADI 0,004 mg/ttkg nap, AOEL 0,0032 mg/ttkg nap és az ARfD értéke 0,008
mg/ttkg (EUROPEAN COMISSION 2011, EFSA 2011; 2017b). A US EPA (2017) és az
Eurépai Vegyianyag Ugyndkség (ECHA) Kockazatkezelési Bizottsdganak értékelése alapjan
2015-ben arra a kovetkeztetésre jutottak a dontéshozok, hogy a rakkelté hatds szempontjabol
nem indokolt osztalyozni a terbuthylazine-t (ECHA 2015, ZELJEZIC et al. 2018). Rakkeltd
tulajdonsagait tekintve 3. kategdridba sorolt — nem osztalyozhat6 a rakkeltd hatasokat nézve az
emberre (EFSA 2016).

A fellelhetd Okotoxikoldgiai irodalom a terbuthylazine-rdl feltiinden csekély. Néhany
publikacidé szamol be csupan arrdl, hogy a terbuthylazine (készitményben, mas peszticiddel
kombinalva szinergista hatést elérve) karos hatassal lehet a halak (Cyprinus carpio, Danio rerio)
novekedésére, fejlodésére, viselkedésére és az oxidativ stressz biomarkereire kornyezetileg nem
relevans koncentraciokban (520 pg/L — 3,3 mg/L) (MIKULIKOVA et al. 2013, PEREZ et al.
2012, STEPANOVA et al. 2012, ZIVKOVIC SEMREN er al. 2018). Genotoxicitasanak
megallapitdsa szempontjabol ZELJEZIC és mtsai. (2018) human limfocitikon és HepG2
sejteken tesztelte a vegyiiletet. Kisérleteikben a legmagasabb tesztelt koncentracid (8 ng/mL)
15% -kal csokkentette a limfocitak életképességét, foként az apoptdzis jelensége miatt, mig a
HepG2 sejtekben ugyanazon koncentracidoban a citotoxikus hatdsok elhanyagolhatéak voltak. Az
akut human limfocitdk és HepG2 sejtek in vitro expozicidja kis aktivitdsu DNS instabilitast
eredményezett. A ferbuthylazine genotoxicitasa mogott elsOsorban nem az oxidativ stressz
jelenségek alltak (ZELJEZIC et al. 2018). Erdei békak (Rana dalmatina) esetében 0,3 pg/L
terbuthylazine-nal végzett kezelés csokkentette az ebihalak aktivitasat és csokkentette a
juvenilisek zsirtomegét. A barna varangyoknal (Bufo bufo) a 0,003 pg/L kezelés megndvelte a
testtomegiiket, a 0,3 pg/L-rel végzett kezelés megnovelte az optikai tecta méretét (BOKONY et
al. 2020).

Magyarorszagon kiilondsen aggalyos a terbuthylazine, mint egyetlen, hazankban jelenleg
forgalomban 1év6 szimmetrikus-triazin tipusu gyomirtd, amelynek bomldsa az atrazine*-hoz
hasonlo biologiai hatassal rendelkezd vegyiiletet eredményez (HALASZ és mtsai. 2013).
Hormonhaztartast zavar6 hatasat JEG-3 human sejtvonalon koncentracio-fiiggé modon, 0,0002-
22,97 mg/L koncentracié tartomanyban valtotta ki, gyenge aromatdz induktor hatast mutatva
(KJELDSEN et al. 2013). Szerkezeti hasonlosagukbol fakadoan a terbuthylazine bomlasa az
atrazine*nal megegyezd (deizopropil-atrazine - DIA) hormonrendszert zavard vegyiiletet is

eredményez (JIN et al. 2014). H295R humén koriokarcinoma sejtvonalon TAXVIG és mtsai.
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(2013) szerint a terbuthylazine 0,0014 mg/L-es LOEC értékkel jelentds hatast gyakorolt a
progeszteron termelés novekedésére, valamint a tesztoszteron produkcidt is indukélta (LOEC=
0,003 mg/L). Az Osztradiol termelésért felelds folyamatot is megzavarta, a hormon szintjét
megndvelte 0,0007 mg/L koncentraciondl, feltételezhetden aromataz enzim induktor, ED hatast
gyakorolt a sejtvonalon. A szerzok egyik hipotézise az volt a detektalt, emelkedett nemihormon
szintek kapcsan, hogy a terbuthylazine ndveli az aromataz enzim aktivitasat. Ez az enzim felelds
az androszténdion és a tesztoszteron Osztronna és Osztradiolld torténd atalakulasaért. Az
aromataz enzim indukcid és aktivitds novekedésének eredménye az emelkedett Osztrogénszint.

Tehat a terbuthylazine indirekt szteroidszintézist megzavar6 vegyiilet.

3.5.3 Terbuthylazine kiornyezeti eloforduldsa, sorsa, degraddacidja

A terbuthylazine a kornyezetben az egyik legperzisztensebb vegyiilet a szimmetrikus
triazinok kozott. Legfobb degradécios Utja a mikrobiologiai lebomlés, DTso idejét talajban igen
tag hatarok koz¢é teszik, a fizikai talajféleségtol €s homérséklettdl fliggéen 5-331 nap (CARAFA
et al. 2007, NAVARRO et al. 2004). Kozel azonos kimosodasi képességgel (GUS index: 2,19)
rendelkezik a talajban, mint az atrazine* (GUS index: 2,57) (PESTICIDE PROPERTIES
DATABASE 2020). Tengervizekben 76 nap a DTso értéke, folyovizekben 196 nap, talajvizekben
366 nap (GRENNI et al. 2012, NAVARRO et al. 2004). Relativ hosszi felezési ideje miatt
reduktiv koriilmények kozott, oxigén hidnyaban a ferbuthylazine az EU szamos orszagaban
(Olaszorszag, Spanyolorszdg, Németorszag) a 98/83/EK ivoviz-iranyelv altal megallapitott
maximalis megengedheté 0,1 pg/L hatarérték feletti koncentracioban, ritkdn 2 pg/L feletti
koncentracioban taldlhaté meg felszini- és felszin alatti vizekben. Ezek a koncentracid értékek
nagyobb mértékben (2,46 — 3,43 pg/L) is el6fordulhatnak mezdgazdasagi mivelés alatt allo
tertiletek foldtani kozegeiben, felszini- és felszin alatti vizeiben. Heves es6zések utan a
herbicidek akar két nagysagrenddel magasabb koncentracioban (300 pg/L) is kimutathatok a
lefoly6 csurgalékvizekben (CARDINALI et al. 2013, OTTO et al. 2016). Az olasz folyokban az
egyik leggyakrabban kimutathat6 peszticid a terbuthylazine (SBRILLI et al. 2005, D GUARDO
et al. 2020), egyre kiemelkeddbb szennyezd a Po folyoban, ennek kovetkeztében pedig az Eszak-
Adriai-tengerben is dealkilezett bomléastermékével egyiitt (BOLDRIN et al. 2005, CARAFA et
al. 2007, TOULOUPAKIS et al. 2005). Az Eszak-Adriai-tengerben a terbuthylazine a
leggyakrabban detektalt peszticid, maximum koncentracidja 234,5 ng/L (CARAFA et al. 2007).
Az anyavegyiilet és metabolitjai jelenleg is szamottevé mennyiségben (0,01 — 1,27 ng/L) jelen
vannak és perzisztalnak a talajvizben (BOTTONI ef al. 2013, GRENNI ef al. 2012, GUZZELLA
et al. 2006, HILDEBRANDT et al. 2008, STIPICEVIC et al. 2015).
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Az atrazine* hatodanyag 2007. évi magyarorszagi visszavondsat megel6zden, az NTKSZ-
MGSZH-NEBIH 2002-2010 kozotti felmérése szerint Magyarorszagon a felszini vizmintakbol
detektalt leggyakoribb komponens az atrazine* volt, ezen a listan a terbuthylazine a 13. helyet
foglalta el. Felfutdé hatéanyagként, a 2015. januar 1. allapotot tiikr6z0 jelentés szerint a
folyamatos vizi monitorozasra jelolt novényveédo szer hatoanyagok kozé soroltdk (DARVAS &
SZEKACS 2006, PETHO 2015).

A terbuthylazine f6 metabolikus bomlésa N-dealkilezésen (alkil vagy aril csoport hasad le a
molekularol) keresztiil deetil-terbuthylazine (DET) vagy detercbutil-terbuthylazine (DTT)
képzddik, amely sordn a terc-butil (CH3)3C) csoport egy metil (CH3) csoportjanak oxidacidja
kovetkezik be, amit az alkohol gliikoronsavas konjugacidja kovet. A molekula hidroxi-
terbuthylazine (TERB-OH) metabolitja a deklorozas folyamatdval jon Iétre. A hidroxi-
dealkilezett metabolitok, a hidroxi-dezetil-terbuthylazine (DET-OH) és a hidroxi-detercbutil-
terbuthylazine (DTT-OH) tovabb képzddhetnek DET vagy DTT deklérozasaval vagy a TERB-
OH dealkilalasaval. A hidroxi-terbuthylazine abiotikus és biotikus koriilmények kozott is
képzddhet, mig a deetil-terbuthylazine csak biotikus koriilmények kozott. Mig az elsd lebontasi
ut dealkilezett klor-metabolitok képzddését eredményezi, a masodik az s-triazin-gytrt klor-,
amino- ¢s alkil-amino-szubsztituenseinek hidrolitikus hasitasi reakcidit eredményezi, amelyek
cianursavva alakulnak at. Az s-triazin-gylrli lebontasdban részt vevd enzimeket és az azokat
kodold géneket mar azonositottdk. A trzN/atzA, atzB és atzC gének harom hidroldz enzimet
kodolnak, amelyek katalizaljak az s-triazinok cianursavva torténd lebontdsat. A cianursav
képzddése kozbensod termékként, egy tovabbi hidrolitikus gytlrii hasitas folyamatan (TrzD/AtzD,
AtzE és AtzF enzimek segitségével) atesve biuret, CO, és NHs keletkezik (SHAPIR et al. 2007,
GETENGA et al. 2009, GRENNI 2011). Az atrazine és a terbuthylazine molekuldk csak egy
alkil-oldallancban kiilonbdznek, azok az enzimek, amelyek feleldsek az oldallanc eltavolitasaért,
konnyebben képesek eltavolitani az izopropil csoportot az atrazine-bol, mint a terc-butil
csoportot a ferbuthylazine-bol. Bomlasa sordn az atrazine bomlastermékeivel azonos
degradacios termékek is képzddhetnek [deizopropil-atrazine (DIA), diaminoklortriazin (DACT)]
(9. abra) (CARACCIOLO et al. 2010, CARACCIOLO et al. 2005, GRENNI 2011, JURINA et
al. 2014, MERCADANTE et al. 2013). A bomlastermékek képzddése az adott mikrobakozosség
diverzitasatol, képviseldinek degradacios képességétdl, hatékonysagatol és egyéb abiotikus

tényezoktdl fiigg.
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9. Aabra: A ferbuthylazine lehetséges degradacios titvonalai
Forras: sajat készitésit Abra MERCADANTE et al. 2013 munkaja alapjan.
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hasznalta fel nitrogén forrasként (GETENGA et al. 2009). 100 pg/L  koncentracioja
terbuthylazine-nal szennyezett talajvizbol izolalt Advenella incenata-rdl és Janthinobacterium
lividum-196l igazoltak, hogy a degradacido mértéke az utobbi esetében DTso érték alapjan 121£10
nap, az elobbi esetében 88+6 nap. A biodegradacidért felelds atzA, atzB és atzC géneket is
azonositottak a mikrobakban (CARACCIOLO et al. 2010). GRENNI és mtsai. (2009)
viztarozobol azonositott egy Rhodococcus wratislaviensis FPA1 baktériumtdrzset, mely egyediili
kutatok sikeresen tenyésztésbe vonva és fenntartva az M3-T nevii kevert mikrobakonzorciumot
megallapitottak, hogy a kultara képviseléi (Arthrobacter sp., Ochrobactrum sp., Pseudomonas
sp.) az 50 mg/L terbuthylazine 90%-at 2 hét leforgasa alatt képesek eltavolitani (JURINA et al.
2014). Polivinil-alkohol natrium alginat mikrogyongyokon immobilizalt Leucobacter sp. JW-1
nagyobb hatdsfokkal (95,2%) tavolitotta el a terbuthylazine-t (50 mg/L) 2 nap alatt, mint a
szabad sejtes kisérletben (LIU et al. 2018). Egy friss kutatas szerint a Pseudomonas stutzeri Y2

e ey

100%-at (ZHANG et al. 2020).
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3.6 Bioriporter tesztrendszerek az dkotoxikologiaban

A bioszenzorok az emberi eredetli kornyezet szennyezd anyagok, toxinok ¢€s altalanossagban
véve az emberi egészségre potencialis veszélyt jelentd kémiai markerek felderitésének ¢€s
figyelemmel kisérésének hatékony eszkozei. A teljes sejtes bioszenzorok allati szoveteken,
baktériumokon, vagy eukaridota mikroorganizmusokon, példaul élesztokon alapulnak. Az
¢lesztdgombak ¢élelmiszeripari jelentdségiik mellett a karos kornyezeti feltételekre rendkiviili
mértékben ellendlld eukariotakként kivald sejtmodellek is. Ezen okokbol, valamint a
tenyészthetOségilik egyszerliségével ¢és a konnyli genetikai modosithatdosagukkal egyiitt, az
¢lesztéket az 1970-es évek Ota gyakran hasznaljdk bioszenzorok biologiai elemeiként
(MARTIN-YKEN 2020).

A géntechnologiaval moédositott S. cerevisiae torzsek kromoszomalisan egy hormon-
bekapcsolja a riporter operon episzomalis expresszidjat hormon-specifikus promoter
szabalyozasa alatt. A genomba intergalt humén androgén (hAR) és 6sztrogén receptor-o (hER-a)
géneket, valamint a megfeleld0 hormonvalasz elemek mellett lux géneket (Photorhabdus
luminescens luciferaz gén kazettdja — luxCDABE) tartalmaz6 plazmidokat tartalmazo BLYAS
(pUTK404, pUTK420) és BLYES (pUTK 404, pUTK 407) torzsekkel a vizsgélni kivant
anyagok a hAR és a hER-a receptorokhoz vald kozvetlen kotddési képessége vizsgalhato,

autonom biolumineszcencia valtozds (intenzifikacid) koncentracio-fiiggé modon torténd

detektalasaval (10. és 11. abra).
umin Androgén Receptor . androgén hatasu
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vR4z "R

transzkripcié

10. abra: A Saccharomyces cerevisiae BLYAS torzs miikodésének sematikus abraja.
Forras: sajat készitésit Abra ELDRIDGE et al. (2007) munkaja alapjan.
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11. abra: A Saccharomyces cerevisiae BLYES torzs miikodésének sematikus abraja.
Forras: sajat készitésii abra SANSEVERINO ef al. (2005) munkaja alapjan.

A BLYAS ¢és BLYES tesztszervezetek esetében a biolumineszcencia intenzitdsa egyenesen
aranyos a vegyiilet hormonalis aktivitdsanak mértékével. A plazmidokon csak konstitutivan
kifejez6dd lux géneket hordoz6 BLYR torzs citotoxikus hatasok mérésére alkalmazhatd (12.
abra), parhuzamosan a BLYAS/BLYES torzsekkel. Toxikus vegyiilet(ek) karosan
befolyasoljak/modositjdk a sejtfalat, sejtmembrant, elektron transzport rendszert, enzimeket,
citoplazma alkotdkat, melynek kdvetkezményeként sejthalal és/vagy fénykibocsatas csokkenés
1ép fel, amely biolumineszcencia gatlds mérésével valik detektalhatova. A tesztek mikrotiter
lemezeken vald Osszedllitdsaval tobb minta, egyidejii, nagy teljesitményti, koltséghatékony
elemzése valik lehetévé (ELDRIDGE et al. 2007, SANSEVERINO et al. 2005, 2009; XU et al.

2020).
C 3 J

. citotoxikus hatasa

@ ... sejtfal vegyiilet(ek)

Toxikus vegyiilet(ek) karosan befolyasoljak/médositjak:
sejtfalat, sejtinembrant, elektron transzport rendszert, enzimeket,
citoplazma alkotdkat

sejtmag

Kovetkezmény: biolumineszcencia csokkenés, sejthaldl
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Lux gének konstitutiv transzkripciéja

12. abra: A Saccharomyces cerevisiae BLYR torzs miikodésének sematikus abraja.
Forras: sajat készitésii Abra ELDRIDGE et al. (2007) munkéja alapjan.
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3.7 A herbicid keverékek egyiittes, biologiai/okotoxikolégiai hatasai

Az els6 generacios novényveédd szer hatdanyagokkal szembeni ellendrzés hidnya magéval
hozta ezek ujraértékelési és helyettesitési folyamatait. Annak érdekében, hogy csokkentsék a
peszticidek felhasznaladsat és ezzel jar6 kornyezet- és humanegészségiligyi kockazatokat,
»kevésbé veszélyes” molekuldk 0 generdcidja jelent meg, hatékonysaguk biztositdsa miatt,
kombinaciokban, tugynevezett peszticid ,koktélokban”, kisebb ardnyban kijuttatva a
haszonnovény kultarakban (JOLY et al. 2012).

A kornyezetben a szennyezOanyagok egyik f6 csoportjaként megjelend peszticidek
Okoszisztémara gyakorolt karos hatasai sokszor csak hosszu tavu alkalmazasuk utdn jelennek
meg, amelyekre a mult szazad kozepe ota intenziv kutatdsok révén a nyilvanossag figyelme
iranyul. A toxicitdsi mechanizmusok eltéréek lehetnek az akut és kronikus toxicitds kozott.
Rovid expozicids id6nél a vegyiiletek akut toxicitasat leginkabb befolyasolo tényezdk a vegyiilet
fizikai-kémiai tulajdonsagai, amellyel befolydsoljak a sejtmembran integritasat, mely altal az
elveszti barrier funkcidjat. A rovid expozicios idejii tesztek eredményei alapjan meglehetdsen
bonyolultan ¢és tévesen becsiilhetoek meg a varhaté kronikus hatdsok. A kornyezeti
kockazatértékeléssel kapcsolatos fontos feladatok egyike az 1j, nemzetkozileg elfogadott
kronikus 6kotoxikologiai tesztek kidolgozasa, amely tdmogathatja az Gjonnan megjelend vegyi
anyagok pontosabb kockazatértékelését. Az utobbi években egyre intenzivebb kutatasi téma az
egyes toxikologiai/ Okotoxikologiai vizsgalatok miniatiirizdlasa. Az elmult két évtizedben
szamos 1j biologiai/toxikologiai vizsgalat szabvanyositott valtozatit miniatiirizaltdk &s
fejlesztették ki. A mikroméretii toxicitdsi modszerek nagy mintafeldolgozo képességgel,
alacsonyabb koltségekkel rendelkeznek és igy egyre vonzobb eszkozei a rutin vizsgalatoknak. A
tesztek modszerfejlesztése inkubacios- és kontaktidejlikre is irdnyuld folyamat (HIRMANN et
al. 2007, KOUTNY & ZAORALKOVA 2005, MORKUS et al. 2019, PERSOONE et al. 2000,
SANSEVERINO et al. 2005, WANG et al. 2016). Hosszu tdvon a szennyezdanyagok egymas,
illetve a kornyezetben taldlhatdo vegyiiletek kozotti interakciok kovetkeztében additiv,
antagonista vagy szinergista, folyamatok Iéphetnek fel, melyek 6koszisztémakra gyakorolt karos
hatdsainak felmérésére a biologiai/Okotoxikologiai modszerek alkalmasak (FAUST et al. 1994,
FERNANDEZ-ALBA et al. 2002, HERNANDO et al. 2003).

A peszticidek egyiittes hatdsainak legnagyobb adatbazisat BELDEN ¢és mtsai. (2007) alkotta
meg, melyben 207 ndvényvédd szer keverékrdl szolgaltatnak adatokat, amelyek koziil 194
binaris, és tovabbi 13 tobb, mint két peszticidbdl all. Az altalam vizsgélt mesotrione, S-
metolachlor és a terbuthylazine ugyan megtalalhaté az adatbazisban, viszont ezen herbicidek
egymassal alkotott keverékeirdl nem allnak rendelkezésre adatok, ugyanakkor Magyarorszagon

ezeket a hatdanyagokat tobbnyire egymassal kombinalva alkalmazzak a forgalomban 1évé
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készitményekben. Bar CEDERGREEN (2014) munkija betekintést nyujt a kornyezetben
megjelend vegyi anyag keverékek potencialis koktél- és szinergetikus kdlcsonhatasairol, gyakori
hasznalatuk ellenére a nemzetkézi tanulmanyokbol tovabbra is hidnyoznak a hatéanyag

mixtarakkal, formazott peszticidekkel és a forméazdszerekkel kapcsolatos eredmények. Mivel

crer

srer

fejlodésében, viselkedésében és a reprodukcidjdban okozva zavarokat, elvaltozasokat) mellett.

A rendelkezésre allo szakirodalom hidnyos a mesotrione, S-metolachlor és terbuthylazine
kombinalt biologiai/toxikologiai/Okotoxikologiai hatasaik feltardsa szempontjabol. Csupan csak
néhany tanulméany vizsgalta a mesotrione, az S-metolachlor és a terbuthylazine akut
mikrobiologiai toxicitdsat onmagukban és egy-két esetben kombinacidkban, Aliivibrio fischeri
standardizalt Microtox® teszt alkalmazasaval (BONNET et al. 2008, CARLES et al. 2018, JOLY
et al. 2013, KOCK et al. 2010, VILLA et al. 2012). Ezen tanulmanyok eredményeit az
Eredmények ¢s a Kovetkeztetések, javaslatok fejezetekben fogom taglalni a tovabbiakban.

JOLY ¢és mtsai. (2012) tanulmanyéanak eredményei vilagosan radmutattak a talajok mikrobialis
aktivitasat befolyasolo tényezdkre, hogy mikor 6nmagéaban alkalmazzak a Callisto® (mesotrione,
100 g/L) és a Dual Gold® (S-metolachlor, 915 g/L) formazdszereket is tartalmazé gyomirtd
készitményeket az ajanlott terepi dozisokban, csekély hatasok mutatkoznak meg a talajok
mikrobidlis kézosségein 93 napos kezelést kovetden. Azonban megerdsitették, hogy az ilyen
herbicidek ,koktélja” mar 1xFR-nél (felhasznaldsi teriiletre vonatkozdéan ajanlott
mértékben/dozisban) alkalmazva hatdssal van a mikrobidlis kozosségek szerkezetére, ezek a
hatdsok 10xFR értéknél feler6sdodtek. BOROWIK és mtsai. (2017) tudomanyos munkdja a
Lumax® 537,5 SE készitmény (37,5 g/L mesotrione; 375 g/L S-metolachlor; 125 g/L
terbuthylazine) homokos talajok mikroorganizmus kozosségire gyakorolt hatasat (mikrobak
szama, aktivitdsa) fejti ki. Az eredményeik azt mutattdk, hogy a fenti hatéanyagok keveréke
valtozasokat okozott az organotr6f baktériumok, aktinomicétdk és gombdak koloniafejlédési
mutatoinak és a gombak Okofizioldgiai sokféleségét leir6 mutatok értékében. Az organotrof
baktériumok ¢és aktinomicétak dkofizioldgiai diverzitasi mutatdjanak valtozasai csekélyek voltak.
A keverék erételjesen gatolta a dehidrogendz, kisebb mértékben katalaz, uredz, B-glikozidaz és
arilszulfatdz enzimeket, mig gyengén gatolta a foszfatdzokat. A ténylegesen kifejtett hatas
Osszefliggésben volt a termék adagolasaval, ha a gyartd utasitasainak megfelelden juttattak ki a
herbicidet, nem okozott komoly zavart a talaj homeosztdzisaban. Az eltulzott mennyiségek
azonban (13,44 - 430,14 mg/kg/sz.a.) karosnak bizonyultak a talaj biotara (BOROWIK et al.

2017).
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A terbuthylazine-t az S-metolachlor-ral készitményben kombinalva (Gardoprim Plus Gold®
500 SC — 187,5 g/L terbuthylazine + 312,5 g/ S-metolachlor) megéllapitottak, hogy hatassal
van a ponty (Cyprinus carpio) biokémiai ¢és hematologiai profiljara, valamint koros,
hisztopatologias 1ézidkat figyeltek meg a halak kopoltyijaban és majaban 13 mg/L-es (2,25
mg/L terbuthylazine és 3,75 mg/L S-metolachlor) kezelési koncentracional (DOBSIKOVA et al.
2011). Az S-metolachlor-t (312,5 g/L) és terbuthylazine-t (187,5 g/L) tartalmaz6 készitmény
(Primextra® Gold TZ) kétszer nagyobb toxicitassal rendelkezett vizibolha (Daphnia longispina)
multigeneracids, hosszutavu ¢€letparamétereire, mint maga az S-metolachlor hatoanyag (NEVES
et al. 2015). Ugyanezen peszticid termék rendkiviil toxikus volt az torkolatvizi, evezdlabu rakra
(Acartia tonsa) (ECso= 0,925 mg/L) és a Thalassiosira weissflogii (ECso= 0,0078 mg/L)
kovamoszatra (FILIMONOVA et al. 2016).

Fontos megismerniink a peszticidek egyedi, karos hatdsait 6nmagukban alkalmazva, azonban
sziikséges tanulmanyozni/felmérni a mezdgazdasagi teriileteken hasznalt novényvédod szer
koktélok/keverékek valds hatdsait. Az eredmények vitathatatlanul bizonyitjak, hogy a vizsgalt
herbicidek szigortian a helyes mezdgazdasagi gyakorlati alkalmazasnak megfelelé dozisokban is

artalmasak a szarazfoldi és vizi 6koszisztémakra.

3.8 Szennyezett teriiletekrél izolalt mikroorganizmusok biodegradacios és
adaptacios potencialja

A mikroorganizmusokon alapulé bioremediacié olyan igéretes remediacios technikak kozé
tartozik, amely soran in situ mddon, mikrobidlis k6zosségekbdl izolalt, specifikus katabolikus
potenciallal rendelkezd, a célszennyezOdések lebontdsara képes mikrobdkat karmentesitési
célzattal hasznalnak fel (CHEN et al. 2012, DASH et al. 2013, LIU et al. 2014a, RAMOS et al.
2011, SINGH et al. 2012). A hagyomanyos remediacios stratégidkhoz képest permanens,
koltséghatékonyabb és nem invaziv a természetes Okoszisztémak szdmara (FUENTES et al
2014, MEGHARAI et al. 2011). Ezért a kémiai szennyezOk kornyezeti szempontbdl relevans
koncentraciokban zajlo bioldgiai lebonthatosdganak vizsgéalata mind az alkalmazott ipari, mind
az alapkutatasi szféraban szereplok kozott jelentds érdeklddést valt ki (ARORA et al. 2012,
CHEN et al. 2014, CYCON et al. 2014, SINGH 2009, XIAO et al. 2015). A kutatési
eredmények eddig bizonyitottdk, hogy kiilonféle mikroorganizmus fajok képesek
atalakitani/lebontani a herbicideket artalmatlan szervetlen vegyiiletekké (ERMAKOVA et al.
2010, SANDOVAL-CARRASCO et al. 2013). Ennek a technikanak az alkalmazdsa azonban
tovabbra is  korlatozott, mivel szamos  abiotikus/biotikus  tényezd  konnyen
gatolhatja/visszavetheti a katabolikus folyamatok lezajlasat, ideértve a mikroszervezetek

aktivitasat és a megvaltozdé/megvaltozott kornyezeti koriilményeket (PERELO 2010).
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A kornyezeti feltételek allando valtozdsa mellett jelenlévé mikroorganizmusok jobban
alkalmazkodnak a kedvezétlen korilményekhez, igy komplex-karakterisztikus adaptacios
tulajdonsdgokat birtokolnak. Nagyon gyorsan reagalnak ¢és valaszolnak a valtozd kornyezeti
mintdzatokra, ami idedlissa teszi Oket potencidlis bioremedidcios és bioindikator célokra.
Szennyezett koriilményeknek kitett mikroorganizmusok genetikai valtozasokkal adaptalodnak
(novekedési ratajuk, a gén expresszidjuk, a fiziologiai, vagy enzimatikus tevékenységeik révén,
valamint a mds szervezetekkel valo mélyrehatd, szimbiotikus tarsuldsok megvaltoztatadsaval
alkalmazkodnak) a helyzethez, melyek eltolodasokat okoznak a bakteridlis koézosség(ek)
Osszetételében. Az alkalmazott mikrobdk talélésének ¢és aktivitasdnak javitasa érdekében
immobilizaciés moddszerek hasznalata javasolt, amely fontos szerepet jatszik a hosszu tava
stabilizaciojukban, ezaltal sikeresen alkalmazhatok a karmentesitési eljarasokban (LIU et al.

2015, PICCIRILLO et al. 2013, SINGH et al. 2006, STELTING et al. 2012, XU & LU 2010).
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4. ANYAGOK ES MODSZEREK

Doktori munkam sordn elvégzett mintavételeteket, vizsgalatokat, teszteket és az alkalmazott
anyagokat e fejezet alfejezetiben mutatom be. A kdnnyebb attekintés és érthetdség érdekében a
gyakorlati alapokon nyugvo munkdmrél készitettem egy sematikus folyamatdbrat (M2.

melléklet).

4.1 A novényvédo szerek és keverékeik, illetve a biodegradaciés maradékanyagok
biologiai hataselemzésére alkalmazott 6kotoxikolégiai tesztek

4.1.1 A vizsgalt vegyiiletek és az azokbdol készitett torzsoldatok

A vizsgalataimhoz a ndvényvédd szer hatdanyagokat és egy metabolitot a Sigma-Aldrich
Kft.-t8] szereztem be (mesotrione Pestanal® analitikai standard, kémiai képlete: C14H13NO7S,
CAS szam: 104206-82-8, tisztasag: 99,9%; S-metolachlor Pestanal® analitikai standard, kémiai
képlete: CisH22CINO,, CAS szam: 87392-12-9, tisztasag: 98,4%; terbuthylazine Pestanal®
analitikai standard, kémiai képlete: CoHisCINs, CAS szam: 5915-41-3, tisztasag: 99,4%;
glyphosate Pestanal® analitikai standard, kémiai képlete: CsHsNOsP, CAS szam: 1071-83-6,
tisztasag: > 98 %:; és a glyphosate f6 metabolitja, az AMPA, analitikai standard, kémiai képlete:
CHsNO3P, CAS szam: 1066-51-9, tisztasag: 99,9%). A polietoxilalt faggytamint, az atlagosan
15 etilénoxiddal (30 szénatom) rendelkezd6 POEA-t°, [POE(15)] *, kémiai képlete: R-
N(CH2CH20)m-H (CH2CH20),-H, CAS szadm: 61791-26-2, tisztasag: 100%) a Greyhound
Chromatography and Allied Chemicals-tdl (UK, Wallasey, Birkenhead CH41 1LT) vésaroltam
meg.

A tiszta hatdanyagokat és azok keverékeit dimetil-szulfoxidban (DMSO, Fisher Scientific —
Fisher Chemical, CAS szam: 67-68-5, tisztasag: >99,99%) oldottam fel és torzsoldatokat
készitettem a terbuthylazine-bol 10 mg/mL koncentracidban, S-metolachlor-bol €és a mesotrione-
bol 25 mg/mL koncentracidban.

(25 mg/mL) torzsoldatokat készitettem, melyeket azonos aranyban kevertem egymassal.
Tovabba, a Syngenta AG Magyarorszag altal gyartott mesotrione-t, S-metolachlor-t,
terbuthylazine-t tartalmazéd készitmények aktiv hatéanyagainak aranyai alapjan is készitettem
keverékeket: a Gardoprim Plus Gold® készitmény tartalma alapjan (187 g/L terbuthylazine; 312
g/L S-metolachlor; [1:1,7 arany]), a Camix® készitmény tartalma alapjan (60 g/L mesotrione;

500 g/L S-metolachlor; [1:8,5 arany]), a Calaris Pro® készitmény tartalma alapjan (50 g/L

3 Els6 generacids polietoxilalt amin (POEA tipust formazo szerek csaladja).
4 Atlagosan 15 etilénoxid csoport van egy tenzid molekulan, ami az etoxilalasi fokot jelzi.
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mesotrione; 326 g/L terbuthylazine; [1:6,5 arany]) és a Lumax® készitmény tartalma alapjan
(37,5 g/L mesotrione; 375 g/L S-metolachlor; 125 g/L terbuthylazine; [1:10:3 arany]).

A glyphosate-ot é¢s az AMPA-t szilard formajukban steril desztillalt vizben oldottam fel és 10
mg/mL-es torzsoldatokat készitettem. A folyékony halmazallapota POE(15)-t steril, desztillalt

A vizsgalt glyphosate-alapti  herbicid készitmények (5. tablazat) a magyarorszagi
kereskedelemben szabadon hozzaférhetdek és beszerezhetoek barki szamara, ezeket a Praktika
Kft. (2700 Cegléd, Rakoczi utca 43.) bocsijtotta rendelkezésemre: Barclay Gallup Biograde
360® (Barclay Chemicals (R&D) Ltd.), 04.2/5211-1/2015, Magyarorszag); Boom Efekt® (Pinus
TKI, 02.5/1146/1/2008, Magyarorszag); Dominator Extra 608 SL® (Albaugh UK Ltd., 04./4156-
1/2012, Magyarorszag); Fozat 480® (Agro-Chemie Kft., 02.5/11609-1/2010, Magyarorszag),
Gladiator 480 SL® (Makhteshim Agan Zrt., visszavont engedélyii készitmény Magyarorszagon);
Glialka Express 6H® (Monsanto/Bayer, 02.5/11125-2/2010, Magyarorszag); Glialka Star®
(Monsanto Europe S.A., 02.5/117/1/2009, Magyarorszag); Glyfos Dakar® (Cheminova A/S,
02.5/1659/4/2009, Magyarorszag); Kapazin® (Arysta LifeSience S.A.S., 02.5/12062-2/2010,
Magyarorszag); Medallon Premium® (Syngenta Crop Protection A.G., 02.5/10506-2/2010,
Magyarorszag); Roundup® Classic (Monsanto Europe S.A., visszavont engedélyii készitmény
Magyarorszagon); Roundup® Mega (Monsanto Europe S.A., 02.5/10493-1/2010, Magyarorszig)
és a Total® (Cresco Chemical Kft., 02.5/12059-2/2010, Magyarorszig).
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5. tablazat: A vizsgalt glyphosate-alapu herbicid készitmények kémiai 6sszetétele a biztonsagtechnikai adatlapjuk alapjan (MSDS).
Jelmagyarazat: AL — Egyéb, mas folyadék (higitatlanul, felhasznalasra készen hasznalhat6); SL —Vizoldhat6 koncentratum; SG — Vizoldhat6 granulatum; IPA s6 —

Izopropilamin-s6; DMA-s6 — Dimetilamin-s6; K-s6 — Kalium-s6; AM-s6 — Ammoénium-s6; DIAM-s6 — Diammonium-so6.

L Kesz.ltmefl}.l Ghyp hosa,te-sav, mint Glyphosate-s6 koncentraciéja Formazoészer(ek) / segédanyag(ok) élalr)enged’ely
Készitmény neve megjelenési hatéanyag o o érvenyessége
e s ( egs (wW/w%) (w/w%) h
formaja/tipusa | koncentracidja (w/w%) Magyarorszagon
Barclay Ggggg Biograde SL 360 g/L (30,7 £ 1,5%) | 485 g/L (30,7 + 1,5%) IPA s6 nem deklaralt 2025.12.31.
Boom Efekt® SL 360 g/L (30,8 +3,1%) 480 g/L (41,5%) IPA s6 foszfat észter aminso (5-15%) 2025.12.31.
Fozat 480% SL 360 g/L (30,4%) 480 g/L (41%) IPA s6 nem deklaralt 2020.07.15.
Gladiator 480 SL® SL 360 g/L (30,8%) 480 g/L (41,5%) IPA s6 polietoxilalt faggytiamin [POE(15)] (13-18%) 2016.11.30.
) pelargonsav és zsirsavak (2%)
Glialka Express 6H® AL 7,2 g/L (0,72 £ 0,11%) 9,6 g/L (1%) IPA s6 2025.12.31.
mas feliiletaktiv anyag, ami nem deklaralt (1,5%)
. . C8-10 etoxilalt alcohol (<2 g/L)
® V) V)
Kapazin SL 360 g/L (30,8%) 486 g/L (41,5%) IPA s6 trictilénglikol-monobutil-éter (<2 /L) 2023.12.31.
Roundup® Classic SL 360 g/L (30,7%) 486 g/L (41,5%) IPA s6 polietoxilalt faggyuamin [POE(15)] (15,5%) 2016.11.30.
Total® SL 360 g/L (30,8%) 486 g/L (41,5%) IPA s6 nem deklaralt (inert 6sszetevd) 2025.12.31.
Glialka Star® SL 360 g/L (28,85 = 1,44%) 441 g/L (41%) K s etoxilalt éter-alkilamin (6%) 2025.12.31.
Roundup® Mega SL 450 g/L (34,4%) 551 g/L (42,1%) K s6 etoxilalt éter-alkilamin (7%) 2025.12.31.
D-gliikopiranéz, oligomerek, decil-oktil-
Dominator Extra 608 SL® SL 480 g/L (39,4 % 2,1%) 608 g/L (49,9%) DMA s¢ glikozidok (<5%) 2025.12.31
ominator bxtra £ ’ e £ e 50 dinatrium koko-amfodipropionat (<5%) U
metil-alkohol (<1%)

Glyfos Dakar® SG 680 g/kg (6,.0 = 2,5%) 748,4 g/kg (75%) AM sb etoxilalt hidrogénezett zsirsavamin (1-5%) 2025.12.31.
Medallon Premium® SL 360 g/L (28,3%) 439 g/L (25-30%) DIAM s6 D-glikopirandz, oligomerek, decil-oktil- 2023.12.31.

glikozidok (10-20%)
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4.1.2 Akut Aliivibrio fischeri Microtox® citotoxicitdsi teszt

A vizi Okoszisztémakban megjelend xenobiotikumok Ilehetséges toxicitdsanak mérésére
kiilénbozé Skotoxikologiai bioteszteket fejlesztettek ki. Okotoxikolégiai tanulméanyokban 1980
ota alkalmaznak lumineszcens baktériumot, kezdetben a Photobacterium phosphoreum fajt,
manapsag a szintén fényt kibocsatd Aliivibrio fischeri (AVF) (kordbbi nevén Vibrio fischeri)
baktériumot hasznaljak bioldgiai szenzorként (KRAMER 2009). A szabvany a Vibrio fischeri
elnevezést, az 01j rendszertani besorolds azonban az Aliivibrio fischeri (DSM-7151, NRRL B-
11177) elnevezést alkalmazza (URBANCZYK et al. 2007). Az AVF egy mélytengeri, palcika
alakt, sargan pigmentalt, csillokkal mozgd, szimbidzisban ¢€l6 baktérium, optimalis
¢letfeltételeihez tengervizet imitald kornyezetet sziikséges biztositani. A gyakorlatban a
biolumineszcencia vizsgalatok koziil az elsdként és legtobbet alkalmazott baktériumtdrzs az
AVF. Elénye, hogy konnyli detektalni a mikroorganizmusban bekovetkezd valtozasokat
biolumineszcencia érték mérésével (toxicitds mértéke), tovabbd a kapott eredmények jol
reprodukélhatdak. A tesztet gyakran az elsé ,,screening” moédszernek alkalmazzak gyors és
koltséghatékony kivitelezhetdsége miatt. A teszt alkalmazhatd eldzetes ¢és részletes
allapotfelmérésre, kockazatfelmérésre, bioremediacidé kovetésére ¢és az azt kovetd
utomonitoringra. Fontos szempont, hogy a baktériumok tesztszervezetként vald alkalmazasa nem
okoz etikai problémékat (GIROTTI et al. 2008). Az akut, szabvany szerinti modszer harom
modon kivitelezhetd: 1. frissen elokészitett baktériumokkal - ISO 11348-1; 2. folyadékban
fagyasztott baktériumokkal - ISO 11348-2; 3. fagyasztva szaritott baktériumokkal - ISO 11348-3
(FROEHNER et al. 2000).

A Vibrio nemzetségbe tartoz6 fajok fakultativ aerobok, melyek csak molekularis oxigén
jelenlétében biolumineszkalnak. A fény kibocsatasahoz rendelkezniiik kell a /uxCDABEG
génekkel. A luxA és luxB gének kodoljak a luciferdz enzimet. Az enzim a tdbbi /ux gén
termékének segitségével katalizalja a szubsztratként felhasznalt oxigént, hossza lancu alifas
aldehideket (RCHO) ¢és redukalt flavinmononukleotidot (FMNH2). A biolumineszcencia
intenzitasa az ATP és a NADPH intracellularis szintjétdl fiigg, ezaltal monitorozva a sejt
anyagcseréjét. A citotoxikus €s citosztatikus vegyiiletek a citoplazmatikus membran kérosodasat,
a membran transzport rendszerek vagy az elektrontranszport lanc folyamatainak interferenciait,
sejtosztodast segitd jelatviteli rendszerek gatlasat, valamint az ion gradiensek egyéb zavarait
okozhatjdk, melyek a biolumineszcencidban bekovetkezett csokkenésként detektalhatok

(COSSIO et al. 2012, DUNLAP 1999, MADIGAN et al. 2010, MIYASHIRO & RUBY 2013).
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luciferaz

FMNH; + O, + RCHO -----=eemm- > FMN + RCOOH + H>0 + fény (490 nm)

Az akut tesztet az ISO 11348-2 (2007) szabvanynak megfeleléen végeztem a folyadékban
fagyasztott AVF (DSM-7151, NRRL B-11177) baktériumtorzzsel.

A torzsoldatokbdl 9 tagt higitasi sort készitettem 2 m/m% NaCl-ot és 1 v/v% DMSO-t
tartalmazé oldattal (tovabbiakban higito oldat). Az 10 mg/mL-es glyphosate, AMPA ¢és
terbuthylazine, az 1 mg/mL-es POE(15), valamint a 25 mg/mL-es mesotrione és S-metolachlor
torzsoldatokat a szabvanynak megfelelé6 modon higitottuk. A tesztben alkalmazott koncentracio
tartomanyokat a kovetkezokben leirtak szerint adtam meg: glyphosate és az AMPA 5,00E+02
mg/L-t6] 3,00E+00 mg/L-ig; terbuthylazine 1,00E+02 mg/L-t6l 6,25E+00 mg/L-ig, POE(15)
5,00E+02 mg/L-tol 3,00E+01 mg/L-ig; mesotrione ¢és az S-metolachlor SE+02 mg/L-tol
3,12E+01 mg/L-ig. Az aktiv hatdéanyagokat tartalmazo keverékek koncentracié tartomanya
(mesotrione + S-metolachlor + terbuthylazine) 2,25E+02 mg/L-t61 1,8E+01 mg/L-ig terjedt. A
glyphosate-tartalmu  készitményeket az eredeti toménységiik alapjan higitottam tovabb a
tesztben.

A negativ kontroll minta a higit6 oldat volt. A mintdkat, higité oldatot és a rekonstiticios
oldatot a teszt soran végig 15°C-on + 0,2°C-on tartottam. A baktérium szuszpenzi6 készitéséhez
a -20 °C-on tarolt rekonstitucios oldatot 15 percig 15 + 0,2°C-on inkubaltam. Ezt kdvetden
baktériumot 500 pL rekonstitucios oldattal rehidrataltam, 15 percig 15 £ 0,2°C-on aktivalodni
hagytam. Az inkubacios i1d0 letelte utdn a baktériumot tartalmaz6 oldatot a fennmaradd
rekonstiticiés  oldattal  elegyitettem. Az  {ivegkiivettdkba  egyenként 500  pL
baktériumszuszpenziot mértem, majd 10 perc elteltével megmértem a kezdeti fénykibocsatasat
(In) Microtox® SDI Model 500 Analyzer (SDI) tipust luminométerrel. Az Ip bemérése utan a
tesztszervezethez adagoltam a negativ kontroll mintat és a higitasi sorozat tagjait 2 parhuzamos
bedllitasban. A 30 perces expoziciés id6 végén ismét megmértem a biolumineszcencia
intenzitasat (Iso). A kiinduldsi lumineszcencia értékhez viszonyitott gatlasi értékeket, amit a
kontroll minta fénykibocsatds valtozasa soran tapasztalt és az alapjan kialakitott korrekcios
faktorral a MicrotoxOmni® (1.1 verzio, AZUR Environmental Ltd.) szoftver javitotta. A minta
altal okozott gatlast azzal a higitassal fejeztem ki, amely a kontroll minta lumineszcencia
intenzitasahoz képest 50%-os fénycsokkenést (ECso) eredményezett. Az effektiv koncentracid

értékeket (EC1o, ECa0, ECs0, ECs0, ECo0) a MicrotoxOmni® szoftver segitségével a koncentracio-
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valasz Osszefiiggés alapjan, a minta eredeti, kiindulasi koncentracidjabol (glyphosate-alapt
készitmények esetében a glyphosate-sav és a glyphosate-sojaban kifejezve) szamitottam ki.

A TERRATOX™ adatbéazis a novényvédd szerekre specializalodott adatbazis panele, mely
rendelkezik a vegyiiletek fiziko-kémiai tulajdonsagaival és toxicitasi adataival (LCso, LDso,
ECso, ICso stb.) csaknem 100 vizi és szarazfoldi szervezetre, tobb mint 5100 peszticidre és azok
bomlastermékeire nézve. Az akut vizsgalatokbdl kapott eredményeimet a TERRATOX™
adatbazisban szerepld értékekkel hasonlitottam 0Ossze az Eredmények fejezet, 5.1-es

alfejezetében.

4.1.3 Kronikus Aliivibrio fischeri citotoxicitasi teszt

Az esetek 88%-4ban, ha a szennyezd anyag rendelkezik akut toxicitassal, akkor kronikus
hatésa is kimutathato. Az egy fajt alkalmaz6 kronikus tesztek iddigénye a tesztorganizmus élet-
1dejétdl €s reprodukcios ciklusanak hosszatol fligg (GRUIZ és mtsai 2001).

Az altalam alkalmazott, modositott és meghosszabbitott kontaktidejii mikrotiter lemezre
adaptalt AVF tesztet BACKHAUS ¢és mtsai. (1997) és FROEHNER ¢és mtsai. (2002) tanulmanya
alapjan alakitottam ki. A kontaktid6k meghatarozasanal figyelembe vettem az AVF generacios
idejét és a diauxikus novekedését, mivel az AVF két fazisu szaporodasi rataval rendelkezik. A
kezdeti lag vagy késedelmi fazisa az els0 4 ora alatt kovetkezik be, amelyet egy kezdeti
exponencialis fazis kdvet 14-15 oraig. Ezt kovetden egy masodik /lag-fazis zajlik le a kdvetkezd
2-3 orén beliil, és egy masodik exponencialis fazissal fejezddik be legfeljebb 25 ora alatt. A
mikrotiter lemezekre tervezett kronikus vizsgéalat nagyobb szami minta egyidejii feldolgozasat
teszi lehetdvé (FROEHNER et al. 2002).

A folyadékban fagyasztott AVF (DSM-7151, NRRL B-11177) torzset Bacto Marine Broth
(BMB) (DIFCO 2216) folyékony tapoldatban (pH 7,6 + 0,2) rehidrataltam (M3. melléklet). A
felszaporitott ,,overnight” tenyészetet atoltottam BMB ferde agarra és 4°C-on taroltam a kisérlet
kezdetéig. Frissen atoltott, ,,overnight” (24 6ra inkubacié 20 °C-on) tenyészetet BMB tapoldatba
mostam. Az AVF inokulum eldallitasan a késObbiekben kismértékii modositast eszkozoltem:
ezek szerint a -80 °C-on tarolt kultirabol 50 uL-t 50 mL BMB oldatba oltottam be, majd 20 °C-
on és 170 rpm-en inkubaltam (Certomat® BS-1, Sartorius Stedim Biotech GmbH, Németorszig)
egy ¢jszakan (14-16 ora) keresztiil. A sejtstirliséget spektrofotométer (Genesys™ 10S UV—Vis,
Thermo Fisher Scientific Inc., USA) segitségével 600 nm-es hullamhosszon mért optikai

denzitas alapjan (ODeoo) 0,1 = 0,02 értékre allitottam be.
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A 4.1.1 alfejezetben bemutatott és elkészitett torzsoldatokat és keverékeket hasznaltam fel a
kronikus vizsgalatokban. Latva, hogy nem all rendelkezésre relevans szakirodalom, szdmos
elokisérletet hajtottam végre, durvan becsiilt effektiv koncentracié tartomanyokkal. Ezen
eredmények alapjan valasztottam ki az aldbbi koncentracid tartomanyokat - mesotrione: 1E+03
mg/L-t6l 2,0E+00 mg/L-ig, S-metolachlor: 2,25E+02 mg/L-tol 1,8E+00 mg/L-ig; terbuthylazine
1,0E+02 mg/L-tél 2,4E-02 mg/L-ig; az aktiv hatoanyagok keverékei: 2,25E+02 mg/L-tdl
1,8E+01 mg/L-ig; glyphosate: 5,00E+02 mg/L-t61 1,00E-03 mg/L-ig; AMPA: 5,00E+02 mg/L-
tél 1,00E-02 mg/L-ig; POE(15): 1,00E+02 mg/L-t6l 1,00E-02 mg/L-ig. A készitményeket
higitatlanul hasznaltam fel, a koncentracié tartoményt az eredeti glyphosate-s6 tartalomra adtam
meg: 1,00E+05-t6l 1,00E+01 mg/L-ig.

Az oldatok megfelel6 higitasat kdvetden a 96-lyukq, lapos alja, fekete, PS mikrotiter lemezek
(Greiner Bio-One GmbH, Ausztria) celldiba harom parhuzamos beallitassal mértem be a higitasi
sorozat tagjait. A beallitott tesztrendszereket 3-5 fiiggetlen kisérletben ismételtem meg. A mintadk
kiadagolasa utan (10 pL/cella) a tesztbaktérium 190 pL-ét adagoltam a celldkba. Az olddszeres
negativ kontrollt a tesztszervezet + 10 pL olddszer [DMSO vagy steril, desztillalt viz a
glhyphosate, AMPA, POE(15), glyphosate-alapi készitmények esetében] tette ki. Bevontam
tovabba olyan kontroll mintakat a vizsgalatokba, amelyek csak A. fischeri tenyészetet
tartalmaztak.

Ezt kovetéen a kezdeti fénykibocsatist megmértem a 0. oraban (kdzvetleniil a teszt
Osszeallitdsa utan), majd a 3,5-10-15-25 ora kontaktidé utan VictorX Multilabel Plate Reader
(Victor™ X Light 2030 Luminescence Reader, PerkinElmer, USA) tipust luminométerrel. A
mérések kozott a mikrotiter lemezeket 25°C-on 250 rpm fordulaton rdzatva inkubaltam (Thermo
Shaker PST-60HL-4, BioSan, Lettorszag).

A mérések utan kapott nyers adatokat matematikai-statisztikai alapokon nyugvo szoftverek
segitségével elemeztem, melyet a 4.1.5 alfejezetben fogok ismertetni.

A bontasi maradékanyagok citotoxicitasanak vizsgalatdhoz biodegradacios kisérletekbdl
kivett, lecentrifugalt (4000 rpm, 4°C-on, 30 percig), majd atsziirt (0,22 pm porusatmérdji
celluloz-acetat fecskenddsziirén) feliiluszok képezték a mintakat a krénikus A VF tesztben. Ebben
az esetben az AVF szuszpenzid optikai denzitasat 0,2-es értékre allitottam be 600 nm-en. A
kontroll mintdkat az el6z6éekben leirtak szerint készitettem eld, novényvédd szer hatdoanyag-
mentes ¢és mikroba mentes feliiliszot hasznaltam fel. A mikrotiter lemezek celldiba 100 pL

mintat és 100 uL. AVF szuszpenzidt mértem be. A minta altal okozott higulas miatt az AVF
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cellaba.
4.1.4 Direkt hormonhatds mérése Saccharomyces cerevisiae alapi BLYES/BLYAS
bioriporterekkel

A potencialisan ED hatasa glyphosate, AMPA, POE(15), valamint 13 (2 mar nem
engedélyezett POEA-tartalma ¢és 11 jelenleg is forgalomban 1¢év0) glyphosate-tartalmu
készitmény, illetve a mesotrione, S-metolachlor, terbuthylazine androgén-, Osztrogén- ¢€s
citotoxikus hatdsait a genetikailag modositott Saccharomyces cerevisiae ¢élesztégomba
tesztorganizmus BLYAS, BLYES ¢és BLYR torzseivel hataroztam meg vizsgalataimban. A
torzseket Eldridge, M. és Sayler, G. (Tennessee Egyetem, Knoxville, USA) biztositotta
szamunkra.

A S. cerevisiae BLYAS, BLYES és BLYR torzseket -80°C-on uracil- és leucin szelektiv
minimal tapoldatban (YMM -Yeast Mineral Medium — M4. melléklet) ,,overnight” modon,
30°C-on, 170 rmp-en rdzatva tenyésztettem, az inokulumok sejtiiriségét ODgoo = 1,0 értékre
allitottam be (ROUTLEDGE & SUMPTER 1996). A tiszta vegyiileteket és a készitményeket 20
uL steril, desztillalt vizben oldottam és higitottam, majd 180 pL élesztd tesztszervezetet adtam a
mintakhoz, melyeket fehér lapos-alju, 96-lyukit PS mikrotiter lemezekre (Greiner Bio-One
GmbH, Németorszag) osztottam ki, 3 parhuzamos beallitdsban. A plate-eket 30 °C-on, 5 6raig
inkubaltam. A kronikus AVF vizsgalatokhoz hasonloan szdmos elOkisérletet végeztem a
hatékony koncentraci6 tartomany ¢és a kozvetlen Osztrogén ¢és androgén aktivitas
meghatarozasara. A tartomany kibdvitéséhez €s az eredmények finomitasahoz legalabb 12
higitasi tagot alkalmaztam. A teszteket egymastdl fliggetlentil, 5 alkalommal ismételtem meg.

Pozitiv kontrollként metanolban oldott 17p-0sztradiolt (E2) és Sa-dihidrotesztoszteront
(DHT) alkalmaztam a BLYES ¢és a BLYAS tesztben. Az E2 és DHT koncentracid tartomanyat
1,00E-01 — 4,88E-05 és 1,00E+00 — 4,88E-04 mg/L koz¢é allitottam be. Negativ kontrollként a
higitd oldatként hasznalt metanolt és desztillalt vizet hasznaltam. Biolumineszcenciat 5 oOra
elteltével mértem, amikor a biolumineszcencia valasz a legkifejezettebb, Victor™ X Light 2030
tipust (Perkin Elmer Inc., Waltham, Massachusetts, USA) luminométer segitségével.

A mesotrione, S-metolachlor és a terbuthylazine direkt hormonalis aktivitasinak mérésére
iranyul6 vizsgalatokban a vegyiiletek koncentracié tartomanya a 4.1.3 alfejezetben szerepld

kronikus A VF vizsgalatokban szerepld tartomanyokkal azonos volt.
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Az elézetes mérések alapjan a tiszta glyphosate hatdéanyag vizsgalt koncentracié tartomanya
2,50E+02 — 1,20E-01 mg/L, az AMPA ¢és a POE(15) 1,00E+02 — 2,00E-01 mg/L volt. A
készitményeket steril desztillalt vizben higitottuk. A készitmények esetében a koncentracid
tartomanyok az eredeti glyphosate-s6 tartalom alapjan a kovetkezok voltak:

e Barclay Gallup Biograde 360®: 1,89E+00 — 9,00E-04 mg/L
e Boom Efekt®: 1,92E+03 —2,90E-02 mg/L

e Dominator Extra 608 SL®: 3,04E+03 — 1,20E+00 mg/L
e Fozat 480®: 5,00E+02 — 1,56E+00 mg/L

e Gladiator 480 SL®: 3,00E+02 — 1,56E+00 mg/L

e Glialka Express 6H®: 9,60E+02 — 3,00E-04 mg/L

e Glialka Star®: 3,00E+02 — 1,56E+00 mg/L

e Glyfos Dakar®: 3,08E+03 — 1,52E+00 mg/L

e Kapazin®: 1,20E+02 — 3,00E-03 mg/L

e Medallon Premium®: 1,72E+00 — 8,00E-04 mg/L

e Roundup® Classic: 2,40E+02 — 5,00E+00 mg/L

e Roundup® Mega: 2,76E+02 — 5,70E+00 mg/L

e Total®: 2,40E+02 — 3,75E+00 mg/L

4.1.5 Az okotoxikologiai tesztek statisztikai elemzése, értékelése

A tiszta hatoanyagok, keverékek, glyphosate-tartalmi készitmények és a biodegradacios
maradékanyagok esetében a kronikus AVF és a direkt 6sztrogén és androgén hormonhatast mérd
tesztekkel kapott adatokat GraphPad Prism 7 szoftver (GraphPad Software Inc., San Diego,
USA) segitségével statisztikailag elemeztem. A koncentracio-valasz gorbék meghatarozasat €s
az ECx értékek kiszdmitasat a szoftverrel végeztem. A szigmoidalis koncentracio-valasz gorbéket
nem-linedris regresszios illesztéssel generaltam, az adatok logaritmikus transzformalasat és %-os
normalizalasat kovetden kaptam meg. Az effektiv koncentracio értékeket 4 paraméteres nem-
linearis regresszios modellel (Hill egyenlet vagy variabilis meredekségli szigmoid egyenlet)
hatdroztam meg. Az Osszes adatot/értéket atlagban és szérasban is kifejeztem. A szignifikans
kiilonbségeket (p <0,05) a kontroll és a koncentracio értékek kozott egyutassANOVA teszttel

hataroztam meg, amelyet Dunnett-féle tobbszordsen osszehasonlitd posztteszt kovetett.
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A kronikus AVF és a Saccharomyces cerevisiae BLYR citotoxicitasi tesztekben a mintak

biolumineszcencia gatlasat (%) FROEHNER és mtsai. (2002) képlete alapjan szamoltam:

(SCtx — Stx) = 100
SCtx

biolumineszcencia gatlas (%) =

ahol az SCtx - a parhuzamos, olddszeres kontroll mintdk (SC — Solvent Control)
biolumineszcencia értékeinek (CPS — Count Per Second) szamtani atlaga az inkubacios id6 utan
(tx = az adott kontaktidonél); Stx - a parhuzamos mintak biolumineszcencia (CPS) atlag értéke

az adott kontaktidonél.

Az adatokat a fentebb leirt képlet alkalmazasaval, az egymastol fiiggetlen kisérletek atlagos
szazalékaban fejeztem ki normalizalast kovetden, ahol a maximalis valaszt 100%-nak (teljes
gatlasnak) tekintettem. A negativ kontroll értékeket vettem alapértéknek (0%).

A Saccharomyces cerevisiae BLYAS and BLYES direkt androgén ¢és Osztrogén hatas

emlitett egyenlet reciprokaval hatdroztam meg:

(SCtx — Stx)

_ _ o Ry A N
biolumineszcencia intenzifikacio (%) 1 SCtx + 100

Ebben az esetben a biolumineszcencia intenzifikacié (%) nem korlatozoédik 100%-ra, ezért az
adatokat normalizdltam (a maximalis valaszt 100%-nak, a negativ kontrollt pedig 0%-nak

vettem) az 6sszes fliggetlen kisérletben.

4.1.6 Kombinacios Index Modszer (KIM)

Az eltéré hatasmechanizmusu (MOA) vegyiiletek kozott fellépd antagonizmust, addiciot,
illetve szinergizmust a Kombinacios Index Mddszerrel hataroztam meg. A moddszer nem csak
kiilonb6z6 MOA-val biré anyagok vizsgélatat teszi lehetévé, de szamos, akar eltéré aranyban
jelen 1évé anyag egyiittes hatdsai modellezhetok, melyet az empirikus adatokkal Osszevetve
meghatarozhatok a vegyliletek egymasra gyakorolt hatdsai. A novényvédd szerek egylittes
expozicioja esetén a szinergista, additiv, valamint az antagonista hatasokat szdmszeriisité KI
értékek kvantitativ médon a KI egyenlet (CHOU 2006), valamint a CompuSyn szoftver (The
ComboSyn, Inc.) segitségével hatarozhatoak meg (CHOU & MARTIN 2005), ahol:

n__ M o ()1 - of[Dly/ THDN
(CI)X_ = -
]Z (D, Z DT i/ 11 — (o i1} ™



"(CI)y — az ,,n” vegyiilet Kombinacios Indexe (CI) x % -os gatlasi rataval

crer

crer

X %-o0s gatlast okoz, és
(D) {(far)i/[1 — (fax)i]} ™ — az egyes vegyiiletek koncentracioja, amely x %-os gatlast
okoz(nak), ahol,
D — a medidn-hatas koncentracié (a median- hatds gorbe x tengelymetszetének
antilogaritmusa),
fax —arészleges gatlas x %-os gatlasnal,

m — a medidn-hatas gorbe meredeksége.

A szoftver segitségével a KI értékek mellett meghatarozhatoak a koncentracio-valasz gorbék
paraméterei is (m — a szigmoiditas kvantitativ becslése, r — regresszids koefficiens). A kozos
hatdsok pontos megallapitdsa céljabol legalabb 5 koncentracio-valasz adatpontot (ECxi, ECxo,
ECys, ECx4, ECxs) sziikséges megadni. A keverékek hatdsai a kapott KI értékek alapjan egy
részletes, KI tartomanyrendszerbe sorolhatdak és kvalitativ modon osztalyozhatoak az egyiittes
hatasok erdsségétol fliggden (CHOU 2006). A kvalitativ médon mindsitd tartomanyrendszer
CHOU & TALALAY (1984) szerint a kovetkez6: szinergizmus all fenn, ha a KI érték <1,
additiv hatas all fenn, ha a KI érték = 1, és antagonista hatas, ha a KI érték > 1. CHOU (2006)
részletesebb osztalyozast adott meg a tartomanyértékekkel kapcsolatban, amely a kovetkezd:
<0,1 — nagyon er0s szinergizmus; 0,1 - 0,3 — erds szinergizmus; 0,3 - 0,7 —szinergizmus; 0,7 -
0,85 — mérsékelt szinergizmus; 0,85 - 0,90 — gyenge szinergizmus; 0,90 - 1,10 — additiv; 1,10-
1,20 — gyenge antagonizmus; 1,20 - 1,45 — mérsékelt antagonizmus; 1,45 - 3,3 — antagonizmus;

3,3 - 10 — er6s antagonizmus; >10 — nagyon erds antagonizmus.

iranyulo vizsgalatok
4.2.1 A mintavételi helyszinek és mintavételezés

A 2013 és 2019 kozotti iddszakban kornyezeti mintdkat vettem a peszticideket potencidlisan
biodegradalni és biodetoxifikdlni képes baktérium térzsek izolalasa céljabol. A kornyezeti
mintavételezés a Magyar Szabvanyoknak megfelelden tortént kiilonbozé mezdgazdasagi €s ipari

teriiletek kornyezeti elemeibdl, tigy, mint felszini- és felszin alatti vizek, foldtani kozegek (MSZ
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21464:1998. Mintavétel felszin alatti vizekbol, MSZ 5667-4:1995. Mintavétel a természetes és
mesterséges tavakbol; MSZ 21470-1:1998. Kornyezetvédelmi talajvizsgalat mintavétel).
Osszességében 34 mintavételi helyrél szarmazo kornyezeti mintat vettem és dolgoztam fel. Egy
sematikus Magyarorszag térképen piros kor alakzattal és piktogramokkal jeldltem a héarom,
vizsgalt mintavételi helyszint, melyet a 4.2.1.1, 4.2.1.2, és 4.2.1.3 alfejezetekben mutatok be

részletesebben (13. abra).

13. dbra: A mintavételi helyszinek elhelyezkedése és jelolése Magyarorszag sematikus térképén.
Forras: sajat készitésii abra

Doktori disszertaciom alapjat képezi a MSc. diplomadolgozatomban bemutatott két
mintavételi helyszinrdl [gdodolléi Talajvédelmi és Informécios Monitoring (TIM) és az egykori
Budapesti Vegyimiivek (BVM)] izolalt és azonositott mikrobafajok egy része, mely helyszinek
bemutatasatol eltekintek a dolgozatomban (TOTH 2015).

4.2.1.1 Kozép-magyarorszagi szénhidrogénekkel szennyezett karhely

Kornyezeti mintdim egyik szarmazasi helye egy szénhidrogénekkel szennyezett kozép-
magyarorszagi karhely volt, melynek 1étrejottét egy tavvezetékszakasz meghibasodasabol eredd
havaria eredményezte. A helyszin részletes tényfeltardsi zarédokumentacidja szerint a
szennyezett monitoring kutak talajviz szennyezettsége a kémiai-analitikai vizsgalati eredmények
alapjan igen jelentds. A karhely teriiletérdl szarmazé felszin alatti vizmintakat a karmentesitési
feladatokat ellaté cég munkatarsai akkreditdlt modon vették meg és biztositottdk szamomra
(2015. szeptember 18.), melyek harom, szennyezett monitoring kutbol szarmaztak (BUT-1 [EOV
y: 654777, EOV x: 213231], BUT-2 [EOV y: 654767, EOV x: 213235], BUT-3 [EOV y: 654768
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EOV x: 213223]), a szennyezés gocahoz kozeli furatokbodl. A kezdeti tényfeltaras elsd 1épésében
megallapitott benzol-, toluol-, etilbenzol-, xilol- (BTEX vegyiiletek) és az 0Osszes asvanyi
szénhidrogén (TPH) tartalom a vizmintdkban >2000 pg/L volt, valamint a furatokban 1évd
viztesten feluszo szénhidrogén fazis volt detektalhato.

A haromszoros kuttérfogat kitermelése gépi szivattyuk segitségével tortént, ezt kovetden kézi,
felrantd zsindrral rendelkezd, rozsdamentes acél bailer-rel vették meg a sziikséges mintakat a
fentebb emlitett cég alkalmazottai a fentebb ismertetett szabvanyoknak megfelelden. A
mintavételi edényeket Iégmentesen lezartdk ¢és eljuttattdk a  vizsgéalatokat végzo
laboratoriumunkba. A mintékat laboratoriumba érkezést kovetden fénytdl elzartan, +4 és +5 °C

kozott taroltam a vizsgalataim kezdetéig.

4.2.1.2 Cegléd — intenziv gazdalkoddsu mezogazdasagi teriilet

2016-ban a D¢él-Pest Megyei Mezdgazdasagi (DPMG) Zrt. tulajdondban, intenziv
mezOgazdasagi mivelés alatt allo, Cegléd kiilteriiletén talalhatd, 41 hektéros teriiletrél 6sszesen
18 kornyezeti mintat vettem. A DPMG Zrt. akkoriban tébb, mint 6000 ha-on gazdalkodott, a
kaldszos gabondk mellett a takarmanykukorica, repce, napraforgd, valamint szélas- ¢és
tomegtakarmany termesztése volt a meghatarozd. A teriileteiket természeti adottsagok
szempontjabol az aszélyos ¢és valtozékony iddjaras, a heterogén talajmindség és a foldek Pest
megye déli részén valo szétszortsaga jellemzi. Nyugati hatarat Ceglédbercel, mig keleti és déli
hatarat a tiszai arteriilet, illetve a kiskunsagi homokbuckak jelentik. A mintavételi teriiletiink a
VIII. szammal jelolt tadbla, mely vetésforgds termesztés alatt allo (kukorica és lucerna)
takarmanykukorica kultiraval vetett teriilet volt. A tabla talajanak a fizikai-kémiai allapota egy
rendelkezésiinkre bocsatott 2014-es adatsor alapjan a kovetkezoképpen jellemezhetd: kémhatas
szempontjabol gyengén lugos (7,54) agyagos valyog (Ku4: 47), gyengén szoloncsdkos (8ssz
sotartalom: 0,0078 %), kozepesen meszes (Ca: 14,3 %), jo6 humusz ellatottsagi (3,16 %),
szikesedésre hajlamos (Na: 112 mg/kg), jo P2Os és K20 ellatottsaggal biro tala;.

A kapillaris zona 1,7-1,8 méteren, a talajviz szint 2—3 méteren talalhat6. A domborzati
viszonyokat tekintve a szdban forgo6 teriilet 60 méterenkénti 20 cm-es eséssel rendelkezik. A
megallapitott talajviz aramlas E-Ny-i irany. A mezgazdasagi parcella mellett taldlhaté Felsd-
Perje nevli mellékcsatorna vizelvezetd arkabol, 30 cm-es mélységbdl 2 iiledékmintat vettem
(minta jelolések: VIII. ISZ.1, VIII. ISZ.2), melyeket barna, teflon szeptummal ellatott poriiveg
edénybe helyeztem ~200 g mennyiségben. A miivelt talajrétegbdl (0-30 cm) 13 talajmintat, ebbdl
12-t a tabla sz¢élétdl szamitott 10-15 méterre (minta jelolések: VIII. 1-12), egyet a tabla becsiilt
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kozéppontjabol (minta jele: VIII. K.) vételeztem talajfurd segitségével. A tabla kdzéppontjaban
talalhat6 kapillaris zonabol 1,8-2,0 m mélységbdl is vettem talajmintat (minta jele: VIII. KZ.). A
talajmintakat, az {iledékmintdkhoz hasonl6 médon 200 g térfogatu poriivegekbe gyiijtottem.
Ebbdl a mélységbdl, a talajvizet tartalmazo zonabdl kettd felszin- alatti vizmintat is vettem acél
bailer segitségével, mulanyag kupakkal zarodo 0,5 L térfogata barna, boroszilikat

tivegedényzetbe (minta jele: VIIL TV.) (14. abra).

Google earth

14. abra: A ceglédi, mintazott mezogazdasagi taibla mintavételi pontjai.
Forras: GOOGLE EARTH, sajat készitésii abra.

A kornyezeti mintakat hiitétaskakba gytjtve, hitdtasakokkal koriilvéve taroltam a
laboratoriumba torténd szallitdsukig. A teriiletrdl szarmazo felszin alatti vizmintat beszallittattam
a Wessling Hungary Kft.-hez multipeszticid kémiai-analitikai vizsgalat céljabol. A mintavétel
utan 4°C-on taroltam a mintdkat tovabbi mikrobiologiai vizsgalatokig.

A teriileten évente, akar tobb alkalommal alkalmaztak ammonium-nitrat, NPK, vagy kaliso
mitragyat. A mintavételt megel6z0 években, honapokban (2005-2016. év) tobb alkalommal
juttattak ki a glyphosate, mesotrione, S-metolachlor, terbuthylazine hatéanyagokat tartalmazo
peszticid készitményeket a permetezési napld szerint, melyet az MS. és M6. mellékletekben

tintettem fel.

4.2.1.3 Balaton részvizgyiijto teriiletén talalhato befolyo és elfolyo vizfolydsok

A GINOP-2.3.2-15-2016-00004 szamu ¢és ,,A balatoni horgészati céli halgazdalkodas
fenntarthatova tételének megalapozasa a halfauna rekonstrukcidja és a taplalékbazis
hasznosuldsdnak vizsgalataval alap- ¢és alkalmazott kutatdsi modszerekkel” cimii palyazat

kutatasi munkaiba kapcsolodva, részt vettem a Balatonon, valamint a be- és elfolyo vizfolyasain
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torténd mintavételi helyek kijeldlésében, a teriileti novényvédd szer monitoring altal kapott
adatok értékelésében. A megismert adatok és eredmények tiikkrében mikrobioldgiai vizsgalatok
céljabol felszini viz és mederiiledék mintékat vettem (2018. jilius 10.) 6sszesen 7 helyszinrdl (6.
tablazat, 15. abra).

6. tablazat: Mintavételi helyszinek és GPS koordinataik.

Mintavételi helyszin neve (lokacio) Mintavételi helyszin GPS koordinata

Poganyvolgyi-viz (Fonyod) 46.74949, 17.56908
Balatonfenyvesi-nyomoarok (Balatonfenyves) 46.70752, 17.48066
Nyugati-dvcsatorna (Balatonkereszttir) 46.69754, 17.38302
Zala folyo (Balatonba érkez6 torkolatnal) 46.70172, 17.25849
Lesence-patak (Balatonederics) 46.80309, 17.40414
Tapolca-patak (Szigliget) 46.80719, 17.42925

Balatonszepezd Kozponti Strand (Balaton) 46.852173, 17.665811
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15. abra: A Balaton részvizgyiijté teriiletén kijelolt mintavételi helyek.
Forras: sajat készitésii abra.

A mikrobioldgiai célzatil mintavételinket megel6z6, HPLC-MS/GC-MS-sel végzett
multipeszticid analitikai mérések (Wessling Hungary Kft.) tobb esetben detektaltdk a
disszertacidom alapjat képez6 ndvényveédo szer hatdoanyagokat €s azok bomlastermékeit.

A viz ¢s iiledékmintdkat egy hosszabbithatd szaru teleszkdpos nyélre rogzitett, félig nyitott
meritOhengerrel vettem. A nedves iszapot 200 g térfogatu steril poriivegekbe, a vizmintakat

milanyag kupakkal zar6dé 0,5 L térfogata barna, steril boroszilikat ivegedényzetbe helyeztem
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el. Az tivegedényzeteket fénytdl elzarva, hlitve tarolva juttattam el a laboratoriumba, ahol +4 ¢és

+5 °C kozott taroltak a vizsgalatok kezdetéig, maximum 2 napig.

4.2.2 Mikrobadk izolalasa kornyezeti elemekbol

A klasszikus tenyésztéses eljarasok soran alkalmazott taptalajok vagy dusité kdzegek mindig
szelektivek €s sosem tudjak leképezni az eredeti mikrobakozosségek pontos 0Osszetételét.
Elsédleges célom olyan baktériumtorzsek izolalasa volt, amelyek szennyezd anyagok jelenléte
miatt megvaltozott kornyezeti feltételekhez adaptalodtak és szaporodasra képesek. A dusitasos
technikan alapulo6 vizsgalataim soran az adott dusité kézegbe oltott kdrnyezeti mintat kdrnyezeti
szempontbol nem relevans (kornyezetben nem megtalalhatd) novényvédo szer koncentraciokkal
kontaminaltam (szelekci6 soran szén- illetve nitrogénforrasként hasznosithato).

A 2015. szeptemberében a kozép-magyarorszagi szénhidrogénekkel szennyezett karhelyrol
érkezett harom, iiledékben gazdag talajviz mintakbol 10 mL-t 90 mL steril desztillalt vizet €s
razo liveggyongyoket tartalmazo 300 mL-es Erlenmeyer lombikokba mérve 1 6réig horizontalis,
kor-sik razatogépen 180 rpm fordulatszdmon szobahdmérsékleten razattam (4.2.1.1 Kozép-
magyarorszdgi szénhidrogénekkel szennyezett kdarhely).

A 2016. janiusédban a ceglédi mintateriiletrdl vett szilard mintakbol (talaj, tiledék) 1 g-ot, a
talajviz mintdkbol 1 mL-t 150 mL OIR III tapoldatba (M7. melléklet) mértem szelekcios
célzattal. A kisérleteim soran Osszesen 17 darab, liveggyongyokkel ellatott 300 mL-es lombikba
Osszeallitott mikrokozmoszt allitottam be. A beallitott Osszpeszticid koncentracié 100 mg/L
(glyphosate, mesotrione, S-metolachlor, terbuthylazine) volt iivegenként. Tovabba, a kapillaris
zOonabol vett talajmintaval (VIII. KZ. [100 g]) és a talajviz mintaval (VIII. TV. [100 mL])
beoltottam 1-1 400 mL mennyiségii OIR III tapoldatot is. A hozzdadott peszticid koncentracid
ebben az esetben is 100 mg/L (glyphosate, mesotrione, S-metolachlor, terbuthylazine) volt. A
dusité kisérletek 7 napig, szobahdmérsékleten (22-24°C) inkubalva- rdzva (180 rpm) folytak.

A 2018. jaliusaban, a Balatonbdl ¢és részvizgytijto teriiletérdl szarmazd 7 mintavételi helyszin
viz- ¢s liledékmintéjat dolgoztam fel. 90 mL steril desztillalt vizet és liveggyongydket tartalmazo
lombikokhoz 10-10 g nedves tomegli, homogén iiledéket adtam. A vizmintdkat eredeti
allapotukban hagyva, tovabb nem higitva (10°) 100-100 mL-t kimérve adagoltam ki iires, steril
lombikokba. A lombikok tartalmat egységesen és egyenként 200 mg/L végkoncentracioban
terbuthylazine-nal szennyeztem el, valamint tovabbi harom glyphosate tartalmi készitménnyel
(Fozat 480%, Gladiator 480® SL, Glialka Star®) kontaminaltam 50 puL - 50 pL - 50 pL
mennyiségben (bedllitott glyphosate-sav koncentracidja: 180 mg/L készitményenként). A
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szuszpenzidkat 7 napig szobahdémérsékleten (23 °C — 25 °C) rézatva (180 rpm) homogenizaltam,
l1étrehozva ezaltal feldusult tenyészeteket.

A kezdeti mintafeldolgozast kdvetden a mikrobiologiai vizsgalatok sordn a szelektiv/dusito
kisérletekbol szarmazo felszini viz-, talaj-, liledék-, és talajviz mintak Osszes €10, tenyészthetd
sejtszamat (CFU/mL) Luria-Bertani (LB) taptalajon és/vagy TGE-5 taptalajon (lasd az M8. és
M9. mellékletekben) hataroztam meg. Egy altalanos tizes alapu higitési sor tagjaibol (10° — 10%)
1-1 mL-t petricsészékbe pipettaztam, majd kézmeleg tapagarral felontve elkevertem azokat
tartalmat, szilardulds utan 28°C-on 72 6raig inkubaltam termosztatban. A kifejlodott mikroba
telepeket leszamoltam, hozzarendelve az ahhoz tartozo €s megfeleld higitasi taghoz. A telepeket
fenotipusos alapon, telepmorfologidjuk szerint elkiilonitve atoltottam altalanos taptalajokat
tartalmazé (LB és/vagy TGE-5) Petri csészékbe, melyeket 28°C-on 72 o6rdig inkubaltam
termosztatban. A tiszta izolatumokat ezutan 30 mL LB vagy TGE-5 tapoldatot tartalmazé 100
mL-es Erlenmeyer lombikokba oltva (28°C-on 72 6raig 170 rpm fordulaton razatva-inkubalva)
felszaporitottam. A folyékony tenyészetekbdl egyenként 650 pL-t pipettdztam at steril 1,5 mL-es
Eppendorf csévekbe 650 pL 30%-os steril glicerinnel 1:1 ardnyban elkeverve. Az igy

elokeészitett mikrobatorzseket -80°C-on deponaltam tovabbi vizsgalatokig.

4.2.3 Azizolalt baktériumtorzsek faj szintii identifikdcioja 16S rDNS alapon

Az izolalt mikroszervezetek genomi DNS-ének kivondsa érdekében UltraClean® Microbial
DNA Isolation Kit-et (MoBio Laboratories Inc., USA) alkalmaztam, melynek protokolljat
kovetve hajtottam végre a DNS izolalast folyékony, ,,overnight” baktériumtenyészetbdl. Ezt
kovetéen PCR eljaras segitségével amplifikdltam a faji identifikaciohoz sziikséges 16S rDNS
gént.

A PCR MasterMix Osszetétele egy reakcidelegyre szamolva 50 pL végtérfogat mellett: 1 pL
DNS templat, mely tartalmazza az amplifikdland6é célszekvenciat; 1-1 uM univerzalis Bacteria
doménspecifikus, 27f forward (5’ - AGAGTTTGATCMTGGCTCAG - 3°) és 1492r reverz (5°-
GGTTACCTTGTTACGACTT- 3’°) primer; 1,25 U DNS-polimerdz enzim [Dream Taq DNA
polymerase (Thermo Fisher Scientific, USA)]; 5 uL Tag-puffer (Thermo Fisher Scientific,
USA); 4mM dexoribionukleotid-trifoszfatok (ANTP; 32,75 uL nagy tisztasagl, nukledz-mentes
(MQ) viz.

A PCR reakcié Eppendorf Mastercycler® (Eppendorf, Hamburg, Németorszag) tipust
késziilékben zajlott a kovetkezd hdprofil szerint: 95°C 3°, 32x (94°C 30° 52°C 30’ 72°C 1°),
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72°C 10°, 4°C . A PCR reakcid sikerességének, illetve a termékek szemi-kvantitativ
ellendrzése gélelektroforézissel tortént 1%-os agardz gélben.

A 16S rDNS amplifikalt célszekvencia mindségi meghatirozésa céjabol a mintakat a PCR
reakciobol visszamaradt reakciomaradvanyoktdl és alkotoktdl (DreamTag polimeraz enzim,
Taq-puffer, dNTP, primer dimerek) NucleoSpin® Extract I DNA Clean-up Kit-tel (Macherey-
Nagel, Németorszag) tisztitottam meg. A tisztitott termékeket agardz-gélelektroforézissel
ellendriztem, majd Sénger-féle lanctermindcios szekvendlod reakcidhoz templatként hasznaltam
fel. A Sdnger-féle lancterminacids szekvenalassal a 16S rDNS célszekvencia pontos nukleotid
sorrendjét allapitottam meg, BigDye Terminator v3.1 Cycle Sequencing Ready Reaction Kit®

® késziilék felhasznalasaval. A

(Applied Biosystems, USA), és Eppendorf Mastercycler
fluoreszcens festékkel jelolt dideoxi-nukleotidok 1ézeres gerjesztéssel detektalhatok, kapillaris
gélelektroforézis segitségével meghatarozhatd a célszekvencia. A szekvenald reakcidelegy egy
mintara és 10 pL végtérfogatra szamitva a kovetkezo volt: 1 uL Big Dye; 1,5 uLL Big Dye puffer;
0,5 pL. primer (271, illetve 338f és 803f); 3,5 uL. DNS templat (tisztitott PCR termék); 3,5 uL
MQ-viz. A szekvenald reakcid hdprofilja a kovetkezd paraméterekkel zajlott: 96°C 1°, 28x
(96°C 10” 51°C 5’ 60°C 4°), 4°C oo. Reakcidelegyenként egy primert hasznaltam fel (27f vagy
338f vagy 803f). A szekvendldo primerek szekvencidi a kovetkezOk voltak (27f: [5° -
AGAGTTTGATCMTGGCTCAG - 3’], 338f: [5° — ACTCCTACGGGAGGCAGCAG - 3],
803f: [5* - ATTAGATACCCTGGTAGTC - 3’]). A harom primer alkalmazasaval a teljes 16S
rDNS gén szekvenciija lefedhetd. A végeredményként a teljes 16S rDNS szekvencia
hozzavetdlegesen 1400-1500 bazisparbol tevodik Ossze, melybdl a meghatarozni kivant
baktériumtorzs >99% pontossaggal azonosithato.

Ezt kdvetden a jelolt DNS visszanyerésének céljabol etanolos precipitalassal megtisztitottam
a szekvenald PCR reakcioban keletkezett termékeket. A végterméket acetat mix-szel [3 uL NaAc
(3M); 14,5 pL MQ-viz; 62,5 pL EtOH (95%)] elegyitettem és szobahdmérsékleten 10 percig
torténd inkubalas utdn 4°C-on 4000 rpm fordulaton 30 percig centrifugaltam (Eppendorf
Centrifuge 5810R). A centrifugélési eljaras utdn a feliiluszo fazist leontdttem, majd mintatartd
csovekbe 180 pL 70%-os EtOH-t adagoltam ki, ezt kdvetden az el6zdekben leirt centrifugélas és
feliiluszo frakcio eltavolitasa kovetkezett. A mintatartd csovek aljaban visszamaradt EtOH teljes
eltavolitasa utan a precipitalt DNS-re 20 uL Hi-Di formamidot (Thermo Fischer Scientific, USA)

pippettaztam. A kapillaris gélelektroforézisre elokészitett mintakat 24 6raig 4°C-on inkubaltam.
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Az ABI Prism 310 Genetic Analyzer (Applied Biosystems, USA) késziilékkel,
lancterminacios modszerrel végeztem a szekvenalast. A teljes 16s rDNS szekvencidt tobb,
rovidebb rész-szekvencia Osszeillesztésével kaptam meg MEGA6 (Molecular Evolutionary
Genetics Analysis) szoftver segitségével. Végso 1épésként a kapott szekvenciakat az EzTaxon
nemzetk6zi adatbazisdba (ezbiocloud.net) feltoltott, ismert ¢&s validalt szekvencidkkal
hasonlitottam 0ssze. 98%, vagy afeletti homologia esetén tekintettem az adatbazisban

megtalalhat6 fajokhoz besorolhatonak a baktériumtorzseimet.

4.2.4 Biodegradacios kisérletek

Az alkalmazott biodegradacios kisérletek elsé 1épésben az eldzetesen 4.2.1 fejezetben ¢és
alfejezeteiben bemutatott helyszinekrdl izolalt és identifikalt, valamint szakirodalmi kutatasom
szerint szerves, aromas ¢s halogén tartalmi xenobiotikumok biologiai lebontisara képes
mikrobak levalogatasat végeztem el, figyelembe véve a human- és kornyezetegészségiligyi
szempontiu veszélyességi besoroldsukat. Kisérleteimben szerepelt 18 altalam izolalt és
identifikalt (,,BUT”, ,,ISZ”, ,,TV”, ,N” jelzéssel ellatott), tovabba a Rhodococcus nemzetséghez
tartozo6 44 tipustorzs, valamint a Koérnyezetbiztonsdgi Tansz¢ék birtokaban 1évd egyéb baktérium
nemzetségek képviseléi (6 ,,R” és 9 , T jeli torzsek a diplomamunkam sordn korabban
meghatarozott fajok; 1 Cupriavidus sp.; 1 Olivibacter sp.; 7 Rhodococcus sp.; 1
Stenotrophomonas sp.; 3  Streptomyces sp.), melyekrél szdmos esetben igazoltak
Kornyezetbiztonsagi Tanszék munkatarsai, hogy kivalé biodegradacids és biodetoxifikacios
képességgel rendelkeznek kiilonb6zd tipust toxikus szennyezd anyaggal (szénhidrogének, Sa-
dihidrotesztoszteron, atrazine*, mikotoxinok) szemben (SZABO et al. 2011, BALAZS et al.
2014, HAHN et al. 2017, RISA et al. 2018).

4.2.4.1 Aerob/oxigénnel ellatott koriilmények kozott végzett biodegraddcios kisérletek

A vizsgélatba vont baktérium torzseket LB vagy TGE-5 tapagarra (M8. és M9. mellékletek)
szélesztettem. Ezt kdvetden 28 °C-on 72-96 6ran keresztiil termosztatban inkubalva a térzseket,
megvizsgalva a kifejlodott telepek tisztasagat, 1-1 telepet 30 mL LB tépoldatba oltottam és 72-
96 oraig, 28 °C-on, 170 rpm fordulatszdmon rézatva inkubéltam azokat. Az inokulumok
sejtstirliségét Genesys' 10S UV-VIS Spectrophotometer (Thermo Fisher Scientific, US) tipust
spektrofotométer segitségével 600 nm-es hulldmhosszu fény abszorbancidja alapjan LB
tapoldattal OD=0,6 értékre allitottam be. Az inokulumokbol 5-5 mL-t mértem be 45 mL steril,

LB tapoldatot tartalmazd 300 mL térfogati lombikokba. Ezt kovetden a ndvényvédd szer
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hatoanyagokbdl egyenként 2,5 mg/mL torzsoldatot készitettem, majd 100-100 pL-t mértem a
mikrobamentes, csak peszticidet tartalmazé tapoldatot hasznaltam kontrollként. Az §sszeallitott
kozegeket 7 napon keresztiil 28 °C-on, 170 rpm-en rézattam, majd 10-10 mL-t mintat vettem
beldliik 15 mL-es centrifugacsévekbe, melyeket 4000 rpm fordulatszamon (Eppendorf
Centrifuge 5810R), 4 °C-on, 35-40 percig centrifugaltam. A teljes bakteridlis szuszpenziokat
szétvalasztottam a vizes feliilusz6 fazisra és a teljes bakteridlis biomasszara, melyre azért volt
sziikség, hogy a feliiliszobol visszamért hatdanyag mennyiségbdl megallapithassam a
biodegradacié mértekét. A feliilluszd frakciot miutdn elvalasztottam a pelletektol 0,22 um
porusatmérdjl celluldoz-acetat fecskenddsziiron keresztiil (VWR Europe) sziirtem at. A feliiliszo
frakciok egy részét, valamint a pellet mintdkat kémia-analitikai vizsgalatra tovabb kiildtem a
Wessling Hungary Kft. szamara, ahol miiszeres analitikai méréseket végeztek a mintakon a 4.2.5
fejezetben bemutatottak szerint. A peszticidek pelleten torténd kotodését a mintak teljes
pelletmennyiségének extrahdldsabol hatidroztdk meg (4.2.5 fejezet). Annak meghatdrozéasa
érdekében tortént mindez, hogy a herbicid hatéanyagok bontdsi rendszerekbdl torténd
eliminacioja csupan csak a baktériumok sejtfalan valé megkotédésének vagy valdban a
biodegradaciénak koszonhetd. A biodegradacios hatékonysagot leképezd értékeket, valamint a
mintdkhoz viszonyitva szdmoltam ki.

A biologiai lebontasi vizsgalatokat kezdetben egy beallitasban végeztem el, amennyiben a
degradaci6 mértéke meghaladta a 30%-ot, vizsgalataimat harom parhuzamos bedéllitasban
megismételtem. A feliiliszé6 mintdk masik részét a bioldgiai hatdsmérd tesztekben hasznaltam

fel, a kisérletek kezdetéig -20 °C-on taroltam azokat.
4.2.4.2 Mikroaerob/oxigénlimitadlt koriilmények kozott végzett biodegraddacios kisérletek

A mikroaerob/oxigénlimitalt koriilmények kozott zajlo bontési kisérleteimben azokat a
baktériumtorzseket alkalmaztam, amelyek az aerob/oxigénnel ellatott koriillmények kozott zajlo
vizsgélataimban legalabb 40%-0s degradacids potencidllal rendelkeztek harom parhuzamos
1ismétlésbol kapott eredmények alapjan. Az inokulumok eldallitasa a 4.2.4.1 szamu alfejezetben
leirtak szerint tortént. A kisérleteket 100 mL térfogata szérumiivegekben allitottam 0Ossze,
amelyhez 50 mL steril, FAHY tapoldatot (Mineral salts medium — asvanyi s6 tapoldat részletes
leirdas a M10. mellékletben) mértem ki (FAHY ef al. 2006). Az iivegedényzet falara

szilikonalapu ragasztoval helyeztem fel ¢és rogzitettem az autoklavozassal sterilizalhato,
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lumineszcens oxigén mérdszenzor spotokat (Oxygen Sensitive Spot SP-PSt3-YAU-DS5-YOP,
Presens Precision Sensing GmbH, Németorszag), amelyekkel a kozegben torténd oxigén
koncentraci6 valtozdsanak nyomon kovetése nem-invaziv modon torténik. A 4.2.4.1
alfejezetben bemutatott peszticid torzsoldatokkal (2,5 mg/mL) dolgozva a tapoldatok herbicid

A FAHY-tapoldatot tartalmazé szérumiivegeket 20 mm-es, butil-iireges dugaszokkal és a
tetejiikkre krimpelhetd aluminiumkupakokat (D20/10mm) helyezve légmentesen lezartam, majd
az oxigént No/CO, 80:20 térfogat ardnyt gazkeverékkel hajtottam ki injekcios tii (Sterican®
B.Braun G 21 x 4 3/4"/ 0,80 x 120 mm) segitségével. A szérumiivegekbe ezutdn 5 mL-es
fecskenddre erdsitett 0,22 pm pérusatmérdji celluloz-acetat fecskenddsziirén keresztiil levegot
juttattam  0,5+0,1 mg/L oxigénkoncentraciét beallitva, ezaltal mikroaerob/oxigénlimitalt
koriilményeket 1étrehozva. Ezt kovetden 100 uL baktériuminokulum (optikai denzitds= 0,6)
befecskendezése tortént a lezart szérumiivegekbe a szeptumdugon keresztiil inzulin fecskenddvel
(Chirana® T. Injecta, 1 mL, 29Gx1/2", 0.33x12mm). Az oxigén koncentraciét napi
rendszerességgel monitoroztam (naponta kétszer) és abban az esetben, ha a mikroorganizmusok
oxigént hasznaltak fel az ¢letfolyamataikhoz, azt napi rendszerességgel visszapdtoltam, beallitva
a kezdeti koncentraciot (0,5 = 0,1 mg/L). Az oxigénkoncentracidt az iivegek falara ragasztott
spotok, Fibox 3 Oxygen Meter miszer, valamint OxyView-PST3-V7.01 szoftver (Presens

Precision Sensing GmbH, Németorszag) segitségével detektaltam (16. abra).
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16. abra: Az oxigén mérésére alkalmas rendszer felépitésének sematikus abraja a gyarto altal deklaraltak
szerint.
Forras: Presens Precision Sensing GmbH, Németorszag.

Az oxigénlimitalt bontasi kisérleteim 7 napon keresztiil, 28°C-on, 170 rpm fordulatszdmon
razatva-inkubalva zajlottak. Az analitikai €és biologiai hatasmérd vizsgalataimhoz levett mintak

elokészitése és kezelése az el6z0d fejezetben leirtak szerint tortént.
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4.2.5 Akkreditalt kémiai-analitikai vizsgalatok

Az akkreditalt kémiai-analitikai vizsgalatokat a glyphosate, mesotrione, S-metolachlor és a
terbuthylazine vegyliletek detektalasa esetében a Wessling Hungary Kft. (1045 Budapest,
Anonymus u. 6.) végezte. A hatdoanyag maradékok meghatarozasa harom kiilonb6zé frakciobol
tortént: baktériumszuszpenzid, feliilluszd ¢és pellet frakcio. A Wessling Hungary Kft.
laboratériuma a mesotrione, S-metolachlor ¢és a terbuthylazine méréséhez sziikséges
szabvanyositott MSZ EN 15662:2009 moédszert alkalmazta, mely soran GC-MS/MS és/vagy LC-
MS/MS késziilékeket hasznalt. A glyphosate mérése a WBSE-90:2016 modszerrel, valamint LC-
MS/MS-sel tortént.

A vizsgéld laboratorium (Wessling Hungary Kft.) modszere szerint a herbicid hatéanyag
meghatdrozashoz a mintatartd edényeket atoblitették acetonnal, ezekbdl az acetonos oldatokbol
hataroztak meg (higitas utdn) az egyes mintatartd edények falara adszorbedlodott vegyiilet
tomegét. Az extraktumokbdl tdjékozodo mérést végeztek, és térfogatukat gy modositottak 25-
szords acetonos higitassal, hogy a mérendd vegyiilet koncentracidja 0-2 pg/cm?’ tartoményban
legyen. A mintatartd edények szaradds utdni tOmegét lemérve, és azt a beérkezett mintak
tomegébdl levonva kaptdk meg a beérkezett mintak (szuszpenzio, feliiliszo, pellet) abszolut
tomegét. A mintdk abszolit tomegeinek és siiriségeinek ismeretében szamoltdk ki az egyes
beérkezett mintak térfogatat. Ennek, valamint a kivett almintdk térfogatanak és mért vegyiilet-
koncentracioinak ismeretében szamoltak ki az egyes mintdkban talalhatdo vegyiilet abszolut

mennyiségeét.
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5. EREDMENYEK

5.1 Herbicid hatéanyagok, keverékek és készitmények biologiai hatasmérésén
alapul6 okotoxikologiai tesztek

5.1.1 Akut és kronikus Aliivibrio fischeri citotoxicitdsi tesztek (mesotrione, S-metolachlor,

terbuthylazine)

A tiszta hatéanyagok és hatdanyag keverékek (mesotrione, S-metolachlor, terbuthylazine)
koncentracio-valasz Osszefliggéseik alapjan az ECs toxicitasi értékeket (mg/L) a 7. tablazatban
foglaltam 0Ossze. Az eredményeimet a hatéanyagokra vonatkoztatva oOsszehasonlitottam a
TERRATOX™ adatbazisban (TerraBase, Inc.) és a kiilfoldi szakirodalomban megtalalhato
adatokkal.

A harom vizsgélt herbicid hatéanyagdnak akut toxicitdsa ndvekvd sorrendben a kovetkezo:
terbuthylazine (nem-toxikus), S-metolachlor (265 mg/L), mesotrione (118 mg/L). A
terbuthylazine esetében a legnagyobb alkalmazott koncentracid (100 mg/L) esetében sem
tapasztaltam toxikus hatast, s6t, a kontaktidé 30. percében mért fénykibocsatasnal intenzifikaciot
irodalomban megtaldlhatdé ECso értékek kozott figyelemreméltd kiilonbségek lathatok. A
TERRATOX™ adatbdzisban nem talalhatok a terbuthylazine AVF tesztszervezet akut
biolumineszcencia gatldsara vonatkozd értékek. Eredményeim S-metolachlor-ra nézve jol
korrelalnak a szakirodalomban és A TERRATOX™ adatbazisban talalhatd értékekkel, szemben
a mesotrione-nal, ahol az adatok jelentésen kiilonboznek egymastol (7. tablazat). Az azonos
aranyban (1:1) elegyitett keverékek magasabb toxicitast eredményeztek, mint a készitmények
Osszetétele szerint kevertek. A mesotrione + S-metolachlor + terbuthylazine mix 1:1:1 aranyban
keverve 56 mg/L-nél eredményezett 50%-o0s biolumineszcencia gatlast, mig ugyanezt a hatast a
1:10:3 aranya mesotrione + S-metolachlor + terbuthylazine mixtira 136 mg/L koncentracional
valtotta csak ki. Az 1:1 aranyt keverékek koziil a nem-toxikus terbuthylazine mesotrione-nal
kombinalva valtotta ki a legnagyobb toxikus hatast (ECso= 30 mg/L). Tovabba, ez tobb, mint
tizszer toxikusabbnak bizonyult, mint az S-metolachlor-ral kombinalva (ECso= 376 mg/L) (17.
abra).

A kronikus AVF tesztben a tesztorganizmus a 10 és 15 6ras expozicids idonél bizonyult a

legérzékenyebbnek és legmegbizhatobbnak, ezért ezeknél a kontaktidéknél adtam meg az 50%-

os gatlast kivalto effektiv koncentracid értékeket. A nem-linedris regresszios analizis alapjan
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kapott ECso értékeket és a hozzajuk tartoz6 kiegészitd adatokat (95%-o0s konfidencia intervallum,
R? értékek) a 7. tablazat tartalmazza, valamint a koncentracid-valasz gdrbéket az 17. dbra
mutatja be. Az S-metolachlor krénikus toxicitdsa egy nagysagrenddel nagyobb volt (ECso, 106ra=
59,2 mg/L, ECso, 150r== 54,0 mg/L), mint az akut tesztnél mért (ECso, 30perc= 265 mg/L), mig a
mesotrione toxicitasdban nincs szignifikans kiilonbség (ECso, 106ra= 75,9 mg/L, ECso, 156ra= 189,2
mg/L) Osszehasonlitva az akut teszt eredményeivel (ECso, 30perc= 118 mg/L). Az S-metolachlor-
hoz hasonléan az AVF latvanyosan megnovekedett érzékenységet mutatott a terbuthylazine
eseteében is (ECso, 106ra= 4,9 mg/L €s ECso, 150a= 9,6 mg/L). A kronikus AVF tesztben a
terbuthylazine mutatta a leger0sebb toxikus hatadst a tesztorganizmusra nézve: még a
legalacsonyabb koncentraciokban is szignifikdns fénykibocsatas csokkenést okozott az
oldoészeres kontrollhoz képest. Ezzel szemben az akut tesztben nem tudtam gatlé hatést
detektalni még a legmagasabb alkalmazott koncentracional (100 mg/L) sem. A készitmények
alapjan elkészitett keverékek koziill hiarom (Gardoprim Plus Gold® [S-metolachlor +
terbuthylazine], Calaris Pro® [mesotrione + terbuthylazine] és Lumax® [mesotrione + S-
metolachlor + terbuthylazine]) a kronikus tesztben egy nagysagrenddel potensebbnek bizonyult,
mint a rovidtava, Microtox® tesztben. Az emlitett harom készitmény kdzos komponense a
terbuthylazine — megfigyelve az 0nalld toxicitasdt — toxicitds-erdsitd hatasa feltételezheto.
Osszehasonlitva az akut teszttel, a mesotrione + terbuthylazine (1:6,5 aranyl) és az S-
metolachlor + terbuthylazine (1:1,7 aranyu) keveréke tizszer toxikusabbnak bizonyult a kronikus
vizsgalatban, ahol az ECso értékek 16,40 és 19,45 mg/L (a legtoxikusabb kombinacid) voltak,
illetve 48,1 és 52,4 mg/L 10, illetve 15 oranal. Az akut teszttel ellentétben kronikus expozicid
sordn a készitményekben feltiintetett hatdanyag aranyok szerinti és az azonos koncentracidban
elegyitett keverékek kozott nem allapithatd meg szignifikans, nagysagrendi toxicitasbeli

kiilonbség.
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7. tablazat: Az akut (30 percnél) és a kronikus (10 és 15 oranal) AVF tesztek ECso értékei (mg/L)
szakirodalmi adatokkal 6sszehasonlitva.

ECso értékek (mg/L) a krénikus | g o verek (mg/L) az akut AVF
Aktiv hatoanyagok és a o AVE tesztekbal citotoxicitasi tesztekhél (95%-0s
e 1 , (95%-o0s konfidencia intervallum) . .
beloliik képzett keverékek f 32 Agx konfidencia intervallum)
és R* értékek
10 ora 15 ora Sajat mérés | Szakirodalmi adat
75,9 189,2 d
mesotrione (64,21 - 89,64) (161,7-221,3) (761—”1;80) 43e,r6c;? ?948 6(61?
R 0,917 R2: 0,906 Pere); 576,
17 @ ("metolachlor);
59,2 54,0 ’
S-metolachlor ’ ’ 265 214,85 178,4 +
(52,36 — 69,02) (49,08 — 61,50) e 7
% _ €.
(*metolachlor) R2: 0.924 R2 0,935 (190 — 370) 22,8;2 ge;rc) ;
4,9 9,6 b.
terbuthylazine 403-6,10) | (6,57 14,07) r(”) 41,07 511 j perc) *;
R2: 0,920 R2: 0,679 i -
117,2 111,7 «
corb f,;";e"f"’c(h;r”; n+ Ly | (B378-1639) | (8734-1428) || 6§7f83 ) n.a.
eroutiycazine (arany 1: R2: 0,843 R2: 0,835
S-metolachlor + 48,1 52,4 450%
terbuthylazine (arany' (34,25 - 67,68) (33,46 — 82,20) (84— 2380) n.a
1,7:1) R2: 0,851 R2: 0,740
. 100,7 87,2
”"’s"”"’(’;‘;;’ns';’fi;"’“"h"” (63,85 158,8) | (57,53 —132,3) (385_0 60 | 144+08(15pere)®
v R2: 0,870 R2: 0,868
112,3 102,9
mesotrione + S- ’ ’ 182
(3. (68,85 —183,2) (46,44 —227,9) - n.a
metolachlor (arany” 1:8,5) R?: 0,880 R2: 0,717 (86 —386)
. 34,2 38,5
mesotrione + ’ ’ 30
. . . (22,40 — 52,33) (28,01 —53,01) n.a.
terbuthylazine (arany 1:1) R2: 0,686 R2: 0,780 (24 -34)
mesotrione + 16,4 19,5 212
terbuthylazine (arany’ (12,55 -21,38) (13,44 —28,16) (86— 512) n.a.
1:6,5) R?: 0,738 R2: 0,612
mesotrione + S-metolachlor 55,5 59,5 56
+ terbuthylazine (arany (34,60 — 89,23) (41,12 - 84,12) (46 — 68) n.a.
1:1:1) R2 0,819 R2: 0,790
mesotrione + S-metolachlor 79,8 81,0 136
+ terbuthylazine (arany* (54,78 —116,4) (51,82 -126,8) (44— 410) n.a.
1:10:3) R2: 0,920 R?: 0,837

Jelmagyarazat: ': Gardoprim Plus Gold® készitmény hatéanyag tartalma alapjan (Syngenta AG - 312 g/L §-
metolachlor, 187 g/L terbuthylazine); >: Camix® készitmény hatéanyag tartalma alapjan (Syngenta AG — 60 g/L
mesotrione, 500 g/L S-metolachlor); 3: Calaris Pro® készitmény hatéanyag tartalma alapjan (Syngenta AG — 50 g/L
mesotrione, 326 g/L terbuthylazine); *: Lumax® készitmény hatdanyag tartalma alapjan (Syngenta AG — 37,5 g/L
mesotrione, 375 g/L S-metolachlor, 125 g/L terbuthylazine); * KOCK et al. 2010 ® VILLA ef al. 2012 < OSANO et
al. 2002 4 BONNET et al. 2008 © JOLY et al. 2013 T TERRATOX™ AQUA, Pesticides and Vibrio fischeri (Vibrio)
adatbazis ® CARLES ef al. 2018; n.t.: nem toxikus - toxikus hatést (biolumineszcencia gatlas) nem detektaltunk a
tesztelt koncentracioknal; n.a.: nincs adat; n = 5 az akut tesztnél, n = 3 a kronikus tesztnél; *: ECso érték extrapolalt
adatokbol lett kalkulalva.
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Biolumineszeencia gatlas (%)

17. abra: Az aktiv herbicid hatéanyagok és keverékeik koncentracio-valasz gorbéi 10 és 15 éranal a kronikus AVF tesztben. A biolumineszcencia gatlasi adatokat atlag + széras

(SD) fejeztem ki a kontrollhoz képest (0%).

mesotrione S-metolachlor terbuthylazine
1004 125 100
1004

754 g
[ -
£ g ® - 10h g
=t = 25 = 15h k4
2 sof g 3
& - = © 10h
= g 3
2 s E § 50 & 150
g = g 0 g
] 8 g
3 H] £
g § -
E 0 £ 100 z 48
= 8
& -125

=254 -1504

-175
log koncentricié (mg/l.) 0 - v v . "
504 -200° 2 -1 0 1 2 3

125
100
,\? 75
z G 10n
E‘ 50 ¥ 15h
k4
H
2
$ 25
H
i
= [ "
3
-25
log koncentricio (mg/L)
-50
mesotrione + terbuthylazine (arany 1:1)
1004
754
g
50 Z
© Wh  E
oo
¥ 15§
25 E
15
§
£
£
=2
0 =
2.5 &
251 I
log koncentricié (mg/L)

-50-

Biolumincszeencia gitlis (%)

100+

75+

S-metolachlor + terbuthylazine (ardny 1:1,7)

100

75
0 & 10h
¥ 15h

log koncentrdcié (mg/L)

mesotrione + terbuthylazine (arany 1:6,5)

50
25- b
0.y 10 15 20
Ing koncentricio (mg/l.)
2254

< 10h
 15h

BRiolumineszeencia gatlas (%)

log koncentracié (mg/L)

mesotrione + S-metoluchlor (arany 1:8,5)

100 1007
75 i/ 751
/! =
~ 4 $
g ’ <
< - E 504
= 50 =
= / <@ 10h  F
F ; =
= i < 15h 8
3 '/ £ 254
£ 25 /
S / z
H =
& ] 0
] v O 1.0 | =15 2.0 25
r -25
-25
=504
log koncentracio (mg/l.)
=50
+ 8 fachior + iplazine (arany 1:1:1)
L4
75
e
£
Z
=
S @ wh %
53
FISh o=
el
g
25 ]
£
£
g
=
[ 1 ]
2.5 =
_25
_50- log koneentricid (mg/L)

log koncentracié (mg/L)

mesetrione + S-metolackior + terbuthylazine (ariny 1:10:3)

125
100
75
50 © 10h
# I5h
25
2.5
=25

log koncentracié (mg/l.)



UJ TUDOMANYOS EREDMENY

I. tézis: A mesotrione, S-metolachlor és a terbuthylazine herbicid hatéanyagok kiilonbozd
aranyt kombinacidinak eldszor allapitottam meg az akut (30 perc) és kronikus (10 és 15 ora)
effektiv koncentracid értékeit az Aliivibrio fischeri tesztszervezetre nézve (kivételt képezi a
mesotrione + S-metolachlor 1:1 aranyl keveréke az akut Microtox® tesztet alkalmazva). Az
Aliivibrio fischeri tesztszervezet a kronikus tesztben 10 és 15 oras kontaktidoknél bizonyult a
legérzékenyebbnek, amelyben a tiszta hatoanyagok koziil a terbuthylazine (ECso 10¢s 15 6ra= 4,9 €s
9,6 mg/L), a keverékek koziil a mesotrione + terbuthylazine Calaris Pro® készitmény szerinti
keveréke (ECso 10 ¢ 15 ora= 16,4 és 19,5 mg/L) valtotta ki a legnagyobb toxikus hatdst. A
terbuthylazine mellett mesotrione-t és S-metolachlor-t tartalmazd harom készitmény szerinti
keverék kronikus tesztben kapott ECso értéke az akut teszthez képest egy nagysagrenddel kisebb
volt. A prokaridta tesztorganizmust alkalmazoé kronikus teszt 6nallo ellendrzd/értékeld vizsgalati

modszerként alkalmas keverékhatasok megallapitasara.

Az 1. tézis eredményeit az alabbi kozleményben irtam le:

TOTH, G., HAHN, J., KRISZT, B., SZOBOSZLAY, S. (2019): Acute and chronic toxicity of
herbicides and their mixtures measured by Aliivibrio fischeri ecotoxicological assay.
Ecotoxicology and Environmental Safety, 185, 109702.
https://doi.org/10.1016/j.ecoenv.2019.109702 1F=4,872; Q1.

5.1.2 Herbicid hatoanyag keverékek szinergista, additiv, antagonista hatdsaik megdllapitdisa a

KIM-mel
5.1.2.1 Akut AVF teszt

A KIM-mel meghatarozott herbicidek egyiittes, akut toxicitasdnak eredményeit a 8. tablazat
foglalja 6ssze, a KI értékekkel, az értékeket besorold osztalyokkal és koncentracid-valasz gorbe
paraméterekkel (m, r). 30 perces expozicid utan az Osszes keverék szinergista hatast mutatott
0,12 - 0,77 kozotti KI értékekkel (ECso), er0s vagy mérsékelt szinergizmust jelezve. A
terbuthylazine-t tartalmazd keverékek erds szinergizmusa feltételezhetéen nem csak az
Oonmagaban nem-toxikus vegyiilet hatdsainak koszonhetd. A mesotrione €s a terbuthylazine (1:1
aranyu) kombinalt, akut toxicitdsa (ECso= 30 mg/L) altal eredményezett szinergista hatdsa a

legnagyobb az Osszes vizsgalt vegyiilet keverék koziil. Az ECoo-nél meghatarozott KI értékek

74



koziil az S-metolachlor + terbuthylazine keveréknek két kombinacioja (1:1 és 1:1,7) és a
mesotrione + terbuthylazine (1:6,5 aranyd) kombindciéja mutatott erds, illetve mérsékelt
antagonista hatast. A mesotrione-t ugyanolyan aranyban S-metolachlor-ral keverve erds
szinergizmust [figyelemre méltd KI értékkel (0,12) még alacsony koncentracioknal is (ECio €s
ECx)], mig az 1:8,5 aranytUnal antagonista és additiv valaszt allapitottam meg. Ezen hatasok
mellett az ECjo KI értékeket nem lehetett kiszdmitani (NaN — nem egy szam) a terbuthylazine
koncentracio-valasz gorbéjének hianya miatt (az akut vizsgéalatban toxikus hatdst nem

detektaltam a vizsgalt koncentracioknal).
5.1.2.2 Kronikus AV'F teszt

A herbicid hatdéanyag keverékek (mesotrione, S-metolachlor, terbuthylazine) kronikus
toxicitasi adatainak elemzése utan megallapitottam a KI értékeket, a hozzajuk rendelheté KI
osztalyokat és a koncentracid-valasz gérbe paramétereket (m, r), amelyeket a 9. tablazat foglal
0ssze. A mesotrione + S-metolachlor (1:1) keverékét additiv/szinergista (ADD/SYN) hatasok
jellemezték 10 (ECso - 1,00 KI érték; ECgo - 0,76 KI érték; ECoo - 0,71 KI érték) és 15 oras (ECao
- 0,95 KI érték; ECso - 0,88 KI érték; ECso - 0,88 KI érték; ECgo - 0,92 KI érték; ECoo - 0,97 KI
érték) expozicional. Az Gsszes tobbi keverék, kombinacid esetében a KIM antagonista (ANT)
valaszokat tart fel mindkét vizsgalt kontaktidonél (10 és 15 ora), mérsékelttol (KI > 1,20) a
nagyon erds (> 10) antagonizmusig. Az S-metolachlor + terbuthylazine (1:1) keveréknek nagyon

erds antagonista hatasa volt 10 6ras expozicids idénél a kronikus Aliivibrio fischeri tesztben.
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8. tablazat: A harom herbicid hatéanyag (mesotrione, S-metolachlor, terbuthylazine) azonos aranyu (1:1; 1:1:1) és a készitmények aranyai szerinti keverékeiknek a KI
értékei és osztalyozasuk 30 perces expoziciés idonél.

Akut AVF
30 perc
Herbicid hatéanyagok keverékei EC1o ECa0 ECso ECso ECoo
KI . KI Osztaly KI , KI , KI , m r
erték Osztaly erték erték Osztaly erték Osztaly erték Osztaly

S-metolachlor + terbuthylazine (arany 1:1) NaN - NaN - 0,70 SYN 2,09 ANT 3,96 ANT %%%Zi 0,999
S-metolachlor + terbuthylazine (arany' 1,7:1) NaN - NaN - 0,62 SYN 0,97 SYN 1,25 ANT %’90%;[ 0,999
mesotrione + S-metolachlor (arany 1:1) 0,12 SYN 0,16 SYN 0,27 SYN 0,45 SYN 0,61 SYN 1(’)011 ; 0,983
mesotrione + S-metolachlor (arany? 1:8,5) 1,24 ANT 1,04 ADD 0,77 SYN 0,58 SYN 0,49 SYN 20%90; 1,000
mesotrione + terbuthylazine (arany 1:1) NaN - NaN - 0,12 SYN 0,17 SYN 0,21 SYN 1(,)1(5)3 6i 0,996
mesotrione + terbuthylazine (arany? 1:6,5) NaN - NaN - 0,23 SYN 1,00 ADD 2,31 ANT (())’%10? 0,999
mesotrione + S-me{olachlor + terbuthylazine NaN ) NaN ) 0.22 SYN 026 SYN 028 SYN 1,39 + 0,999

(ardny 1:1:1) 0,02
mesotrione + S-m(ftol;zchlor + terbuthylazine NaN ) NaN ) 0.44 SYN 0,65 SYN 0.82 SYN 1,03 + 0,999

(arany® 1:10:3) 0,005

Jelmagyarazat: !: Gardoprim Plus Gold® készitmény hatéanyag tartalma alapjan (Syngenta AG - 312 g/L S-metolachlor, 187 g/L terbuthylazine); 2: Camix® készitmény hatéanyag
tartalma alapjan (Syngenta AG — 60 g/L mesotrione, 500 g/L S-metolachlor); 3: Calaris Pro® készitmény hatdanyag tartalma alapjan (Syngenta AG — 50 g/L mesotrione, 326 g/L
terbuthylazine); *: Lumax® készitmény hatoanyag tartalma alapjan (Syngenta AG — 37,5 g/L mesotrione, 375 g/L S-metolachlor, 125 g/L terbuthylazine); NaN — nem egy szam (az
értékek nem szamithatok); n = 5; m — meghatarozza a koncentracio-valasz gorbe alakjanak koefficiensét: m = 1 hiperbolikus koncentracio-valasz gorbét jelez, m > 1 szigmoidalis
koncentracio-valasz gorbét jelez, m < 1 negativ szigmoidalis koncentracio-valasz gorbét jelez; r — tdmeghatés torvényének egyezése (regresszios koefficiens); ECio, ECao, ECso,
ECso, ECoo azok a hatasos koncentraciok, amelyek 10%, 20%, 50%, 80% és 90% gatlast eredményeztek az Aliivibrio fischeri biolumineszcenciajaban; ADD — additiv hatas; ANT —
antagonizmus; SYN —szinergizmus

76



9. tablazat: A harom herbicid hatéanyag (mesotrione, S-metolachlor, terbuthylazine) azonos aranyu (1:1; 1:1:1) és a készitmények aranyai szerinti keverékeiknek a KI
értékei és osztalyozasuk 10 és 15 6ras expozicios idénél.

Krénikus AVF
Herbicid 10 6ra 15 éra
hﬁ;:oan)f’i‘(g“)k ECio ECy ECs ECsgo ECy m r ECy ECy ECso ECsg ECy m r
everckel KI KI KI KI KI KI KI KI KI KI
erték Oszt. erték Oszt. erték Oszt. erték Oszt. erték Oszt. erték Oszt. erték Oszt. erték Oszt. erték Oszt. erték Oszt.
S-metolachlor
+ 13,1 | ANT | 12,9 | ANT | 12,8 | ANT 12,6 ANT | 12,5 | ANT 185+ 1,000 6,33 | ANT 6,8 ANT | 648 | ANT | 6,57 | ANT | 6,63 | ANT 245+ 1,000
terbuthylazine ’ ’ ? ’ ’ 1,18E-4 ’ ’ ’ ’ ’ ’ 9,17E-5 ’
(arany 1:1)
S-metolachlor
* 6,66 | ANT | 6,56 | ANT | 6,41 | ANT 6,26 ANT | 6,18 | ANT 186+ 1,000 2,73 | ANT | 3,08 | ANT | 3,79 | ANT | 4,66 | ANT | 526 | ANT 2,01 & 1,000
terbuthylazine ’ ? K ? ’ 5,94E-4 ’ ’ ’ ’ ’ ? 4,18E-4 ’
(arany' 1,7:1)
mesotrione + 2,07 204+
S-metolachlor 7,08 | ANT | 2,66 | ANT | 1,00 | ADD 0,76 SYN | 0,71 SYN | 6,90E-05 1,000 1,13 | ANT | 095 | SYN | 0,88 | SYN | 0,92 | SYN | 0,97 | SYN 1 ’97E_ 4 1,000
(arany 1:1) ’
mesotrione + 1.87 + 183+
S-metolachlor 2,82 | ANT | 1,98 | ANT | 1,81 | ANT 1,97 ANT | 2,10 | ANT (’) 02 0,999 1,39 | ANT | 1,49 | ANT | 1,76 | ANT | 2,11 | ANT | 2,36 | ANT (’) 01 0,999
(arany? 1:8,5) ’ ’
mesotrione + 251 + 2,69 +
terbuthylazine 744 | ANT | 501 | ANT | 3,52 | ANT 2,77 ANT | 2,42 | ANT 0 001 1,000 2,14 | ANT | 2,04 | ANT | 2,03 | ANT | 2,09 | ANT | 2,13 | ANT 9 212E— 4 1,000
(arany 1:1) ? ?
mesotrione + 178 + 414+
terbuthylazine 5,81 | ANT | 4,37 | ANT | 2,88 | ANT 1,92 ANT | 1,52 | ANT 0’ 005 0,999 2,23 | ANT | 2,03 | ANT | 1,75 | ANT | 1,52 | ANT | 1,40 | ANT 0’ 007 1,000
(arany® 1:6,5) ’ ’
mesotrione +
S-metolachlor 175+ 2494
+ 5,78 | ANT | 4,55 | ANT | 4,13 | ANT 4,17 ANT | 4,23 | ANT : 1,000 243 | ANT | 2,39 | ANT | 246 | ANT | 2,61 | ANT | 2,71 | ANT 2 1,000
. 5,50E-4 2,79E-4
terbuthylazine
(aramy 1:1:1)
mesotrione +
S-metolachlor 1.66 + 192+
+ 439 | ANT | 4,22 | ANT | 444 | ANT 4,85 ANT | 5,12 | ANT | §3E-5 1,000 2,12 | ANT | 2,36 | ANT | 2,88 | ANT | 3,55 | ANT | 4,02 | ANT 5 éSE-4 1,000
terbuthylazine ’ ’
(arany* 1:10:3)

Jelmagyarazat: ': Gardoprim Plus Gold® készitmény hatéanyag tartalma alapjén (Syngenta AG - 312 g/L S-metolachlor, 187 g/L terbuthylazine); *: Camix® készitmény hatéanyag tartalma alapjan (Syngenta AG — 60 g/L mesotrione, 500 g/L S-metolachlor); *: Calaris Pro® készitmény hatéanyag
tartalma alapjan (Syngenta AG — 50 g/L mesotrione, 326 g/L terbuthylazine); 4: Lumax® készitmény hatéanyag tartalma alapjan (Syngenta AG — 37,5 g/L mesotrione, 375 g/L S-metolachlor, 125 g/L terbuthylazine); n = 3; m — meghatarozza a koncentrécié-valasz gorbe alakjénak koefficiensét: m = 1
hiperbolikus koncentracio-valasz gorbét jelez, m > 1 szigmoidalis koncentracio-valasz gorbét jelez, m < 1 negativ szigmoidalis koncentracio-véalasz gorbét jelez; r — tomeghatas torvényének egyezése (regresszids koefficiens); ECio, ECa0, ECso, ECgo, ECoo azok a hatasos koncentraciok, amelyek 10%,

20%, 50%, 80% és 90% gatlast eredményeztek az Aliivibrio fischeri biolumineszcencidjaban; ADD — additiv hatas; ANT — antagonizmus; SYN —szinergizmus
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UJ TUDOMANYOS EREDMENY

I1. tézis: A Kombinacios Index Modszer segitségével elsdként allapitottam meg a mesotrione, S-
metolachlor és a terbuthylazine kiilonb6z6 aranyu keverékeinek komponensei kozott fellépd
antagonista, additiv és szinergista hatdsokat az egyes hatasos koncentracidszinteken akut és
kronikus Aliivibrio fischeri tesztben. Az akut tesztben 50%-o0s toxikus koncentracion (ECso) az
Osszes keverék esetében szinergia volt detektdlhatd. Az azonos aranyt (1:1) mesotrione és S-
metolachlor keverék akut tesztben minden hatasos koncentracion (még ECio-nél is = 5,1 mg/L),
mig a krénikus tesztben (10 és 15 6ras kontaktidénél) ECso, ECgo, ECoo értékeken additiv és
szinergista hatast mutatott. A krénikus tesztben a tobbi keverék minden hatisos koncentracion

antagonista valaszt eredményezett.

A 1II. tézis eredményeit az alabbi kozleményben irtam le:

TOTH, G., HAHN, J., KRISZT, B., SZOBOSZLAY, S. (2019): Acute and chronic toxicity of
herbicides and their mixtures measured by Aliivibrio fischeri ecotoxicological assay.
Ecotoxicology and Environmental Safety, 185, 109702.
https://doi.org/10.1016/j.ecoenv.2019.109702 1F=4,872; Q1.

5.1.3 Akut és kronikus Aliivibrio fischeri citotoxicitdsi tesztek [glyphosate, AMPA, POE(15),
glyphosate-tartalmu készitmények (13)]

Az Aliivibrio fischeri tesztek altal mért citotoxicitast ECso értékekben fejeztem ki. A jobb ¢€s
konnyebb Osszehasonlitds érdekében a glyphosate-alapu készitmények effektiv koncentracio
értékeit glyphosate-so6 és glyphosate-sav formajaban is megadtam.

Az AVF biolumineszcencia-gatlasaval mért akut (30 perc) és kronikus (10 és 15 ora)
citotoxicitasi eredményeket (ECso értékek, 95%-os konfidencia intervallum, R? értékek) 30 perc,
valamint 10, illetve 15 6ras expozicid utan az AMPA, glyphosate, POE(15), IPA-, DMA-, P-,
AM-, DIAM-sokkal rendelkezé glyphosate-tartalmi készitmények esetében az 10. tablazat
mutatja be. A nem-linearis regresszid analizisb6l szarmazo6 koncentracid-valasz gorbék az 18. €s
19. abran lathatok, ahol a készitményekben megtaldlhaté formazo-, segédanyagokat a
biztonsagtechnikai adatlapjuk (MSDS - Material Safety Data Sheet) alapjan feltiintettem. A
tiszta vegyiiletek kozil a glyphosate és az AMPA, 30 perc expozicid utdn még a legnagyobb

alkalmazott koncentracidban (azaz oldhatosagi hataruknal) sem okoztak a tesztszervezet
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fénykibocsatas gatlasat. Masfelol, az AMPA ¢és a POE(15) esetében a legalacsonyabb
koncentracioknal a biolumineszcencia enyhe ndvekedése volt megfigyelhetd, ami magyarazatot
adhat a hormézisz jelensége, vagyis bizonyos toxikus vegyliletek alacsony dozis/koncentracid
esetén stimulaldé/kedvezd hatasokat eredményezhetnek (MATTSON 2008). A POE(15) akut
toxikus hatast gyakorolt az AVF-re, az ECso értéke 19,3 mg/L volt. A glyphosate-alapt
herbicidek koziil legnagyobb toxikus hatist a Glialka Express 6H® (IPA-s6 tartalmu;
higitatlanul, felhasznalasra kész készitmény) fejtette ki, ahol az ECso értékek 3,8 és 3 mg/L
voltak a glyphosate IPA-séra és glyphosate-savra megallapitva. A Glialka Express 6H®-t a
Roundup® Classic (ECso pa-so, G-sav= 54,7 és 40,5 mg/L), Total® (ECso 1pa-so, Gsav= 73 és 54
mg/L), Roundup® Mega (ECso p-so, Gsav= 82,7 és 67,5 mg/L), Medallon Premium® (ECso piam-so,
G-sav= 88 és 72 mg/L) és Glialka Star® (ECso p-so, G-sav= 88,2 és 72 mg/L) kdvette. A Roundup®
Mega és a Glialka Star® toxicitdsa szinte megegyezett az dsszetételiik (G-so és a segédanyagok)
miatt. A tobbi készitmény kevésbé volt toxikus az Aliivibrio fischeri-re nézve az akut tesztben:
az ECso értékek egy nagysagrenddel nagyobbak voltak, 144 mg/L-t6l (108 mg/L G-savra
vonatkoztatva) 606 (445 mg/L G-savra vonatkoztatva) mg/L-ig.

A krénikus vizsgalatot illetden a POE(15) toxicitdsa hasonld volt az akut vizsgalat

eredményeihez. A glyphosate és az AMPA, mint tiszta vegyiiletek szintén nem okoztak gatlast,
ugyanfigy, mint az akut tesztben. A Glialka Express 6H® itt is a legtoxikusabb készitménynek
bizonyult, ECso értékei 3,9 és 1,2 mg/L volt, 10 és 15 6rds expozicional. Ezt kovette a Barclay
Gallup Biograde 360® és a Medallon Premium®, ahol az ECso értékek szintén nagyon alacsonyak
voltak: 4,5 és 39,3 mg/L 10 o6ra utan, illetve 26,4 és 30,3 mg/L 15 6ra utan. Eldkisérleteim és
korabbi vizsgalataim sordn az AVF a legnagyobb érzékenységet 15 6rds expozicional mutatta a
kronikus tesztben és érzékenyebb volt a herbicidekre, mint az akut tesztben. A Glyfos Dakar®
(ECs0 10n, 15h, AMso= 87,8 és 626 mg/L), a Barclay Gallup Biograde 360® (ECso 10n, 15h, pA-so= 4,5
és 26,4 mg/L) és a Total® (ECso 10n, 15 ra, 1PAs6—= 44 és 196 mg/L) készitményeknél az ECso
értékek 10 oranal alacsonyabbak voltak (nagyobb toxicitds), mint 15 drandl. A tobbi glyphosate-
alapt készitmény toxicitasa az expozicio iddtartamaval csokkent.

Osszességében nem taldltam Osszefiiggést a citotoxicitds és készitményekben talalhatd
glyphosate-sé tipusa kozodtt. Azonban a legtoxikusabb Glialka Express 6H® készitmény, amely
legfeljebb 1 w/w% IPA-sét tartalmaz az egyetlen olyan készitmény, amelyben a pelargonsav és

egyéb kapcsolodo zsirsavak formazo-, segédanyagokként megtalalhatoak. Kovetkezésképpen a
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magas toxicitast valosziniisithetéen a segédanyagok okozzak, nem pedig a glyphosate IPA-s0,

amelyet mas, vizsgalatba vont készitmények is tartalmaznak.

10. tablazat: Az akut (30 perc) és a kronikus (10 és 15 6ra) Aliivibrio fischeri tesztek eredményei (ECso

[mg/L]) a glyphosate, AMPA, POE(15) és 13 glyphosate-tartalmu készitményre vonatkozolag.

Tiszta vegyiiletek és

ECs értékek (mg/L) az akut
AVF citotoxicitasi tesztekbdl
(95%-o0s konfidencia

ECs értékek (mg/L) a krénikus AVF (95%-os konfidencia
intervallum) citotoxicitasi tesztekbdél és R? értékek

Formazo-, segédanyagok a
készitményekben az MSDS

készitmények intervallum) alapin
30 perc 10 6ra 15 éra P
G-so | G-sav G-s6 | G-sav G-so | G-sav
glyphosate n.t. n.m.* n.m.* -
AMPA n.t. n.m.** n.m.** -
13 17 -
POEA [POE(15)] 19,3 (10-17) (11-25,7)
R% 0,979 R% 0,947
4.5 26,4
Barclay Gallup 606 ’ ’ .
. 450 (0,22-93,4) 34 (12-58) 19,6 nem deklaralt
®1 _
Biograde 360 (559 — 655) R 0.975 R2 0.970
600 499 297
Boom Efekt®! 450 (252 -989) 374 (109 — 805) 222 foszfat észter aminsé (5-15%)
(528-672) R’ 0,933 R: 0,928
144 315 83
Fozat 480°! 108 (67,9 — 1464) 237 (46,3 — 149) 62 nem deklaralt
(144 - 168) R 0,900 R 0,957
144 377 103 polietoxilalt faggytiamin
Gladiator 480 SL®'¢ 108 197 - 720 282 55,7-192 77,6
(144 -192) (R2: 0.963 ) (RZ: 0.955 ) [POE(15)] (13-18%)
38 39 1,2 pelargonsav és zsirsavak (2%),
Glialka Express 6H®' 2.9 7 438) 3 (2,3-6,8) 2,97 (0,25 -6) 0,9 mas feliiletaktiv anyag, ami
i i R%: 0,956 R?: 0,952 nem deklaralt (1,5%)
292 300 130 C8-10 etoxilalt alkohol (<2
Kapazin®! (292 316) 216 (87,9 — 1029) 223 (75,2 -227) 96,7 g/L), trietilénglikol-monobutil-
R?: 0,860 R% 0,957 éter (<2 g/L)
54,7 393 19 polietoxilalt faggytiamin
Roundup® Classic " K 40,5 268 — 578 291 76,9 — 183 87,7
P (36,5 —54,7) (R2: 0.961 ) ( R>: 0.964 ) [POE(15)] (15,5%)
73 44 196
Total®! (73— 73) 54 (15,5-125) 32,6 (136 —283) 145 nem deklaralt (inert Gsszeteve)
R?: 0,741 R% 0,943
D-gliikopiranéz, oligomerek,
.. 344 179 decil-oktil-glikozidok (<5%),
D°m‘“at§’£®€"‘ra 608 a 521 591 67 126 (124 — 954) 271 (85,9 —371) 141 dinatrium koko-
R?: 0,858 R% 0,890 amfodipropionat (<5%), metil-
alkohol (< 1%)
332 623 190
Glialka Star®? ? 72 (404 —962) 509 (117 -307) 155 etoxilalt éter-alkilamin (6%)
(88,2-110) R? 0,938 R%:0,945
2.7 437 142
Roundup® Mega? ? 67,5 (291 - 655) 356 (92,3 -2138) 116 etoxilalt éter-alkilamin (7%)
(82,7-82,7) R?: 0,965 R% 0,972
87,8 626 At X
Glyfos Dakar®* (299299299) 243 (21,4 - 361) 713 (411 - 954) 508 etz"s’;;lszl‘t,;ﬁﬂ;"?f‘;z“
B R?: 0,581 R% 0,816 )
39,3 30,3 . .
. 88 ’ ? D-gliikopiranéz, oligomerek,
®5 _ _
Medallon Premium (66— 88) 2 (;88;‘(‘) 928;‘) 322 (11175:70 95418’9) 248 1 Gecil-oktil-glikozidok (10-20%)

Jelmagyarazat: G-s6 — glyphosate-s6; G-sav — glyphosate-sav (G-s6 tartalombol szamolva); n = 3 az akut tesztben
(ISO 11348:2 szabvany szerint) és a kronikus tesztben; n.m.* - nem meghatarozhatd; maximum gatlasi értékek 43,3
¢és 36,8% voltak 100 mg/L koncentracional 10 és 15 oras expozicio utan; n.m.** - nem meghatarozhato, maximum
gatlasi értékek 23,8% 10 orat kovetben és 21,7% 15 o6rat kdvetden 10 és 50 mg/L koncentracional; ! — IPA-s6; 2 —
DMA-s06; 3 — P-s; * — AM-s0; 5 — DIAM-s6; ¢ — POE(15)-t tartalmaz6 készitmény.
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18. abra: A tiszta vegyiiletek (glyphosate, AMPA, POEA [POE(15)]) kronikus citotoxikus hatasai az
Aliivibrio fischeri biolumineszcencia gatlasi tesztben 10 és 15 oras expozicional mérve. A
biolumineszcencia gatlasi adatokat atlag + széras (SD) fejeztem ki a kontrollhoz képest (0%).
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19. abra: A glyphosate-alapu készitmények kronikus citotoxikus hatasai az Aliivibrio fischeri biolumineszcencia gatlasi tesztben 10 6ras (Al és A2) és 15 oras (B1 és B2)
expozicional mérve. A biolumineszcencia gatlasi adatokat atlag + szoras (SD) fejeztem ki a kontrollhoz képest (0%). A1l és B1 — glyphosate IPA-sét tartalmazé
készitmények (Barclay Gallup Biograde 360%, Boom Efekt®, Fozat 480%, Gladiator 480 SL®, Glialka Express 6H®, Kapazin®, Roundup® Classic, Total®); A2 és B2
— glyphosate DMA-s6t, P-sot, AM-s6t, DIAM-s6t tartalmazoé készitmények (Dominator Extra 608 SL®, Glialka Star®, Glyfos Dakar®, Medallon Premium®,
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UJ TUDOMANYOS EREDMENY

I11. tézis: A glyphosate, az AMPA, a POE(15) tiszta vegyiiletek ¢és 13 glyphosate-alapu herbicid
készitmény esetében eldszor irtam le az Aliivibrio fischeri dkotoxikoldgiai tesztorganizmusra
gyakorolt krénikus, valamint 12 készitmény (kivéve Roundup® Classic) altal kivaltott akut
citotoxikus hatast. Az akut és kronikus tesztben a glyphosate-sav és az AMPA metabolit a
legnagyobb alkalmazott koncentracional (5 g/L) nem bizonyult toxikusnak. Ezzel szemben a 11
készitmény 44-623 mg/L kozotti koncentraciokban 50%-o0s toxikus hatast fejtett ki a rovid- és
hosszu tavl tesztekben. Glyphosate-sé tartalomra szamitva a felhaszndlasra kész Glialka Express
6H® (ECs0 10 ¢s 15 ora = 3,9 mg/L és 1,2 mg/L) és a nem deklaralt formazo-, segédanyag tartalmui
Barclay Gallup Biograde 360® (ECso 10 ¢s 15 o= 4,5 mg/L és 26,4 mg/L) bizonyult a két
legtoxikusabb glyphosate-alapu készitménynek. A citotoxikus hatdsok és a készitményekben

talalhato glyphosate-sé tipusok kozott nem volt kimutathatod 6sszefliggés.

Az I11. tézis eredményeit az alabbi kozleményben irtam le:
TOTH, G., HAHN, J., RADO, J., SZALAIL D., A., KRISZT, B., SZOBOSZLAY, S. (2020):
Cytotoxicity and hormonal activity of glyphosate-based herbicides. Environmental Pollution,

265, 115027. https://doi.org/10.1016/j.envpol.2020.115027 IF=8,07; Q1, D1.

5.1.4 Hormonalis aktivitds és sejttoxikus hatdsok vizsgdlata Saccharomyces cerevisiae alapu

bioriporterekkel (BLYAS, BLYES, BLYR)

A direkt Osztrogén és androgén aktivitast Saccharomyces cerevisiae BLYES ¢és BLYAS
torzsekkel mértem a vizsgalataimban.

A mesotrione, S-metolachlor, terbuthylazine hatéanyagok koziil egyik vegyiilet sem idézett
el6 fénykibocsatast a BLYAS ¢és BLYES bioriporterekben a vizsgalati koncentracid
tartomanyokban. gy megallapithato, hogy nincs direkt hormonhatésa egyik hatéanyagnak sem,
azaz kozvetleniil nem kotddnek a human 6sztrogén-, vagy androgén receptorokhoz. Ezek alapjan
a beldliik képzett hatdoanyag keverékeket nem vittem tovabbi vizsgalatokba.

A pozitiv kontroll vegyiiletek ECso értékei (atlagértékekkel és szorassal feltiintetve fliggetlen
bioriporter tesztekbdl) E2 esetében 5,93E-10 + 3,5E+00 M, a DHT esetében 1,79E-08 =+
1,13E+01 M voltak. A kozvetlen Osztrogén és androgén aktivitds mérésének validalasi
kritériumai megfeleléek voltak és eleget tettek az elvart szakirodalmi ECso értékeknek, amelyek

a BLYES ¢és BLYAS tesztekben pozitiv kontroll vegytiletekként alkalmazott E2 esetében 6,3E-
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10 £ 2,4E-01 M, a DHT vonatkozéasaban pedig 1,1E-08 = 0,5E-05 M (SANSEVERINO et al.
2009). A metanol (MeOH), mint negativ kontroll az E2 ¢s a DHT esetében nem eredményezett
valtozast a biolumineszcencia értékekben, dsszehasonlitva a vizsgalt tesztorganizmus torzsén
tesztelt vegyiilet nélkiili értékével. Az anyagok altal kivaltott potencialis sejttoxicitast a
konstitutiv, kontroll BLYR t6rzs alkalmazasaval ellendriztem. Az effektiv koncentraciokat a
készitményekben 1év0 glyphosate-sora és glyphosate-savra vonatkoztatva is kifejeztem (11.
tablazat), mint az 5.1.3 alfejezetben leirt AVF vizsgéalatoknal (10. tablazat). A hirom tiszta
vegyiilet (glyphosate, AMPA ¢és a POEA [POE(15)]), illetve az IPA-soval és a DMA-, P-, AM-,
DIAM-sokkal érintett glyphosate-alapu készitmények atlal kifejtett hatasokrol koncentracio-
valasz gorbéket készitettem, melyeken feltiintettem a mérési bizonytalansagokat (szoras) is az 5
oras kontaktidd alapjan (20., 21., 22. abrak).

A tesztelt készitmények sejttoxicitasa befolyasolhatja a hormonalis aktivitas kimutatasanak
eredményeit. Szamos eldkisérletet végeztem annak érdekében, hogy pontosan meg tudjam
hatarozni, hogy az adott készitmény, vagy a tiszta vegyiilet hormonalisan aktiv-e, citotoxikus-e,
vagy esetleg mindkettd. Ha a készitmény citotoxikus volt a vizsgalt koncentracid tartomanyban,
akkor az esetlegesen kifejtett ED hatést egy, vagy két nagysagrenddel alacsonyabb koncentracid
tartomanyban is megvizsgaltam. Az AVF-fel mért citotoxicitasi eredményekhez hasonléan, sem
a glyphosate, sem az AMPA nem bizonyult toxikusnak a BLYR torzsre és egyik sem
rendelkezett hormonalis aktivitassal BLYAS, BLYES torzsek esetében. Ezzel szemben a
POE(15) citotoxikus (ECso= 24 mg/L) és Osztrogén hatasunak (ECso= 13,4 mg/L) bizonyult a
BLYR ¢és a BLYES tesztekben (11. tablazat, 20. abra). A készitmények koziil a Barclay Gallup
Biograde 360® (IPA-s0), a Kapazin® (IPA-s6) és a Medallon Premium® (DIAM-so) egyik
bioriporter tdrzs biolumineszcencidjaban sem okozott valtozast. A Glialka Express 6H® az AVF
vizsgalatokhoz hasonloan, erds toxikus hatast gyakorolt S. cerevisiae BLYR torzsére, nagyon
alacsony ECso érték (4,5 mg/L) mellett. Ebben az esetben, az erdteljesen fellépd citotoxikus
hatasok miatt, a hormonalis aktivitds nem volt mérheté a BLYES és a BLYAS segitségével. A
Boom Efekt® enyhén toxikusnak bizonyult, viszont a nem-toxikus koncentraciokban sem
Osztrogén, sem androgén hatast sem mutatott. A POE(15)-tel formazott Gladiator 480 SL® és a
Roundup® Classic mellett a méas segédanyag Osszetételii Total® és Glialka Star® mérsékelt
toxicitassal birt, tovabba mind a négy készitmény biolumineszcencia intenzifikaciot
eredményezett a BLYES torzsnél (11. tablazat, 21. abra). A Glyfos Dakar® volt az egyetlen

olyan készitmény, amelynek sem citotoxikus, sem 0Osztrogén hatdsa nem volt, de androgén
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aktivitast mutatott (ECso= 22,4 mg/L). A Fozat 480%, a Dominator Extra 608 SL® és a Roundup®
Mega enyhén sejttoxikusnak bizonyultak, és nemcsak 0sztrogén, hanem androgén aktivitassal is
rendelkeztek. Glyfos Dakar®-nél figyelembe véve a szoras értékeket és a koncentracio-vélasz
gorbét a 22. abran, a meglehetdsen alacsony R? érték és a széles konfidencia intervallum
ellenére (11. tablazat), a koncentracio-fiiggd androgén hatas egyértelmiien latszik. A bioriporter
tesztek eredményei szerint az Osztrogén ¢és/vagy androgén hatdsok nem tulajdonithatéak
egyértelmiien a glyphosate-s6 tipusanak. Mindazondltal, az 1% glyphosate-IPA-sot, 2%
pelargonsavat és mas zsirsavakat, valamint 1,5% egyéb feliiletaktiv anyagot tartalmazo (nem
deklaralt), higitatlanul-felhasznalasra kész Glialka Express 6H® citotoxikus hatdssal birt a
prokaridta Aliivibrio fischeri és az eukaridta Saccharomyces cerevisiae-re nézve, ami

egyértelmiien a segédanyagoknak volt tulajdonithato.

85



11. tablazat: Az 6sztrogén és androgén aktivitasi, valamint citotoxicitasi eredmények 5 éras
kontaktidénél (ECso [mg/L]) a glyphosate, AMPA, POE(15) és 13 glyphosate-tartalmu készitmény

esetében.

Osztrogén és androgén aktivitas

Citotoxicitas
ECs értékek (mg/L), (95%-0s

. . . ECs értékek (mg/L), (95%-os konfidencia intervallum) és R? értékek konfidencia intervallum) és R? lformazo-,
Tlszt'a v'egy'uletek és értékek ,segedz,lnyagok a
készitmények BLYES torzs BLYAS torzs BLYR torzs készitményekben az
5 éra 5 éra 5 éra MSDS alapjin
G-so | G-sav G-s6 | G-sav G-so | G-sav
glyphosate n.6.a. n.a.a. n.t. -
AMPA n.d.a. n.a.a. n.t. -
13,4 24
POEA [POE(15)] (12,8 - 14) n.a.a (22 -26,4) -
R% 0,964 R% 0,945
]];?ch::ﬂgaﬁlz)%q n.b.a. n.b.a. n.a.a. n.a.a. n.t. n.t. nem deklaralt
7629 foszfit észt o
Boom Efekt®! no.a. no.a. naa. naa. (5567 — 10456) 5721 OSZIAl cSZICl AMINSO
R% 0,823 (3-15%)
169 52 1118
Fozat 480°! (156 - 182) 127 (42,5-63,7) 39 (771 - 1621) 839 nem deklaralt
R% 0,731 R2 0,781 R% 0,451
85,8 490 polietoxilalt
Gladiator 480 SL®"¢ (79,1 -93,1) 64,4 n.a.a. n.a.a. (454 -530) 368 faggyuamin [POE(15)]
R%: 0,903 R% 0,954 (13-18%)
45 pelargonsav és
Glialka Express 6H®' n.d.a. n.d.a. n.a.a. n.a.a. (3,4-5,9) 34 z?lrsavalf (2%), mis
R 0.872 feliiletaktiv anyag, ami
’ nem deklaralt (1,5%)
C8-10 etoxilalt alkohol
(<2 g/L),
Kapazin®! n.d.a. n.d.a. n.a.a. n.a.a. n.t. n.t. trietilénglikol-
monobutil-éter (<2
/L)
57,5 104 polietoxilalt
Roundup® Classic ¢ (52,8-62,5) 42,6 n.a.a. n.a.a. (102 - 107) 77 faggytiamin [POE(15)]
R% 0,810 R% 0,979 (15,5%)
72,8 103 A
Total®! (66,2 — 80,0) 53,9 naa. naa. (98,2-107) 76 nem g::‘;:::vlggme“
R% 0,848 R% 0,931
D-gliikopirandz,
oligomerek, decil-
oL 248 72,2 1758 oktil-glikozidok
D°m‘“”t§’££"‘ra 608 (163 - 379) 196 (46,3 - 113) 57 (1647 — 1877) 1389 (<5%), dinatrium
R?: 0,602 R%: 0,546 R?: 0,962 koko-amfodipropionat
(<5%), metil-alkohol
(< 1%)
132 132 etoxilalt éter-alkilamin
Glialka Star®? (125 - 140) 108 n.a.a. n.a.a. (127 -138) 108 60
R% 0,810 R% 0,935 (6%)
127 3.9 137 etoxilalt éter-alkilamin
Roundup® Mega* (123 -130) 103 2,1-17,5) 32 (130 - 145) 111 o
R’ 0,921 R’: 0,545 R%: 0,919 (7%
22,4 AT .
Glyfos Dakar®* n.é.a. né.a. (7,7 65,5) 202 nt. nt ctoxilalt hidrogénezett
R 0,173 zsirsavamin (1-5%)
D-gliikopirandz,
Medallon Premium®3 n.d.a. n.d.a. n.a.a. n.a.a. n.t. n.t. ol(zgﬁ(glrillfcr)ezli{églfc(lll E)_
20%)

Jelmagyarazat: G-s6 — glyphosate-s6; G-sav — glyphosate-sav (G-s6 tartalombol szamolva); ! — IPA-s6; 2 — DMA-
s6; 3 — P-s6; 4 — AM-s0; 3 — DIAM-s6; ¢ — POE(15)-t tartalmazé készitmény; n.6.a.: nincs dsztrogén aktivitas
(intenzifikaci6 a biolumineszcencidban) a tesztelt a koncentracioknal; n.a.a.: nincs androgén aktivitas (intenzifikacio

a Dbiolumineszcencidban) a

tesztelt

koncentracioknal; n.t.:

nem-toxikus —

toxikus

hatas

(gatlas a

biolumineszcenciaban) nem volt a tesztelt koncentracioknal; n =3 a BLYES/BLYAS/BLYR tesztekben 5 6ranal.
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20. abra: A glyphosate, AMPA, POEA [POE(15)] androgén, dsztrogén és sejttoxikus hatasai az S. cerevisiae alapi biolumineszcencia bioriporter tesztekkel mérve a
BLYAS (A), BLYES (B) és BLYR (C) torzsekkel 5 oras kontaktidonél. A biolumineszcencia adatokat atlag + széras (SD) értékekkel fejeztem ki a kontroll

szazalékaban.
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21. abra: Az IPA-s6t tartalmazé glyphosate-alapu (Barclay Gallup Biograde 360®, Boom Efekt®, Fozat 480°, Gladiator 480 SL®, Glialka Express 6H®, Kapazin®,
Roundup® Classic, Total®), tobabba a DMA-, P-, AM- és DIAM-s6t tartalmazé készitmények (Dominator Extra 608 SL®, Glialka Star®, Glyfos Dakar®, Medallon
Premium®, Roundup® Mega) dsztrogén és citotoxikus hatasai 5 6ras kontaktidonél. A1, A2 — IPA-sot tartalmazé és A3 — DMA-, P-, AM- és DIAM-sét tartalmazé

DMA-, P-, AM- és DIAM-s6t tartalmazo6 készitmények sejttoxicitasa. A biolumineszcencia adatokat

készitmények 6sztrogén aktivitasa; B1, B2 — IPA-sé6t és B3 —
atlag + szoras (SD) értékekkel fejeztem ki a kontroll szazalékaban.
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22. abra: Glyphosate-alapi készitmények (Dominator Extra 608 SL®, Fozat 480®, Glyfos Dakar®,
Roundup® Mega) androgén hatasai 5 éras kontaktidénél. A biolumineszcencia adatokat atlag + szoras
(SD) értékekkel fejeztiik ki a kontroll szazalékaban.
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UJ TUDOMANYOS EREDMENY

IV. tézis: A Saccharomyces cerevisiae BLYES torzs alkalmazéasaval igazoltam, hogy a POE(15)
formazoanyag Osztrogén aktivitassal rendelkezik (ECso= 13,4 mg/L), tehat képes a human-
Osztrogén receptorhoz kotddni, mig a glyphosate és az AMPA nem. Elséként kozoltem a vizsgalt
készitmények kozvetlen Osztrogén ¢és androgén hatdsair6l szo6ld in vitro eredményeket
Saccharomyces cerevisiae BLYES ¢és BLYAS teszttel mérve. A készitmények koziil 7 6sztrogén,
4 androgén, mig 3 (Fozat 480®, Dominator Extra 608 SL®, Roundup® Mega) Osztrogén- és

androgén hatastnak bizonyult.

A IV. tézis eredményeit az alabbi kozleményben irtam le:
TOTH, G., HAHN, J., RADO, J., SZALAIL D., A., KRISZT, B., SZOBOSZLAY, S. (2020):
Cytotoxicity and hormonal activity of glyphosate-based herbicides. Environmental Pollution,

265, 115027. https://doi.org/10.1016/j.envpol.2020.115027 IF=8,07; Q1, D1.
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5.1.5 A glyphosate-alapu készitmények citotoxicitasa és hormonadalis aktivitasa a higitds

szazalékdaban kifejezve a mezogazdasdgi és kiskerti felhaszndldsra ajanlott értékekhez képest

A 12. tablazatban foglaltam 0ssze az Aliivibrio fischeri és Saccharomyces cerevisiae BLYR
citotoxicitasi, valamint a BLYES és BLYAS altal mért hormonalis aktivitasi effektiv
koncentracio értékekbdl (mg/L) (7., 10., 11. tablazat) szézalékos aranyra atszamitott higitasi
fokokat (%), melyeket az 1. tablazatban feltlintetett glyphosate-alapu készitmények glyphosate-
sO tartalméabol szdmoltam ki. A mezdgazdasagi, kiskerti/haztartasi felhasznalasukhoz ajanlott
higitasban, 0,2 — 3,5% kozotti dozisban javasolt kijuttatni azokat. Az Osszes készitmény
citotoxikus hatast gyakorolt az Aliivibrio fischeri-re egy, vagy két nagysagrenddel kisebb
higitdsban, mint a mezdgazdasagi és/vagy kiskerti/haztartasi felhasznalasra ajanlott minimum
dozis. Az akut vizsgalatban a Barclay Gallup Biograde 360® és a Boom Efekt® bizonyult a
legkevésbé toxikusnak, de ezen készitmények legalacsonyabb ajanlott higitasanak akar a fele is
50%-os biolumineszcencia gatlast eredményezett az 4 VF-ben 30 perces expozici6 utan. Hasonlo
jelenség volt megfigyelhetd a kozvetlen hormonalis aktivitds mérésekor is: mig a Medallon

® Osztrogén aktivitasat viszonylag magas (16%) higitds mellett, addig a tobbi

Premium
készitmény hormondlis aktivitasat 0,011 - 0,41% higitas kdzott azonositottam. A Roundup®
Mega androgén aktivitasanak ECso értéke harom nagysagrenddel alacsonyabb higitasnal fordult
el (az eredeti készitmény 7,15E-04%-a), mint a mezdgazdasagi (0,15 - 3,5%) és a

kiskerti/haztartasi kortilmények kozott ajanlott kijuttatasi dozis (0,66 — 2%) minimuma.
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12. tablazat: A citotoxicitasi és a hormonalis aktivitasi tesztekbol szarmazo ECso értékek atszamitva a
glyphosate-alapu készitmények higitasi szazalékara.

ECso értékek tekintetében kalkulalt higitasi fokok (%) a
készitmények esetében
Készitmények Akut Kronikus AVF | BLYES | BLYAS | BLYR
AVF 10 éra 15 éra torzs torzs torzs
30 perc 5 éra 5 é6ra 5 éra
Barclay Gallup Biograde 360®! 0,125 0,0009 | 0,0055 n.h. n.h. n.h.
Boom Efekt®! 0,125 0,103 0,061 n.h. n.h. 1,59
Fozat 480®! 0,03 0,065 0,017 0,035 0,011 0,23
Gladiator 480 SL® % ¢ 0,03 0,078 0,021 0,018 n.h. 0,10
Glialka Express 6H®! 0,04 0,041 0,012 n.m. n.m. 0,046
Kapazin®! 0,06 0,061 0,026 n.h. n.h. n.h.
Roundup® Classic ¢ 0,01 0,080 0,024 0,011 n.h. 0,021
Total®! 0,015 0,009 0,040 0,015 n.h. 0,021
Glialka Star®?3 0,02 0,141 0,042 0,029 n.h. 0,029
Roundup® Mega? 0,015 0,079 0,025 0,023 7,15E-04 0,025
Dominator Extra 608 SL®? 0,026 0,056 0,029 0,041 0,012 0,29
Glyfos Dakar®* 0,04 0,011 0,083 n.h. 0,003 8,42
Medallon Premium®3 0,02 0,008 0,006 16,13 n.h. n.h.

Jelmagyarazat: ! — IPA-s6; 2 — DMA-s0; * — P-s0; 4 — AM-s6; 5 — DIAM-s6; ¢ — POE(15) tartalmu készitmény; n.h.
— nincs hatas; n.m. — nem mérhet6 a citotoxikus hatasok miatt.

UJ TUDOMANYOS EREDMENY

V. tézis: Az akut és kronikus Aliivibrio fischeri teszt, valamint a Saccharomyces cerevisiae
BLYES/BLYAS bioriporter tesztek ECso értékei alapjan 13, illetve 10 készitmény a szantofoldi
¢és kiskerti koriilmények kozott alkalmazott higitasi ardnynal (0,2-3,5%-0s) egy, vagy két
nagysagrenddel (0,01-0,1%), illetve a kornyezetben is detektalhatd értékeknél (0,5%) kisebb
koncentracioban is citotoxikus és endokrin diszruptor hatéssal rendelkezik. Bizonyitottam, hogy
az aktiv hatéanyagok értékelésén kiviil siirgetéen fontos feladat a kereskedelmi forgalomban

kaphatd, szabadon megvasarolhatd készitmények komplex toxikologiai/Okotoxikologiai
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feliilvizsgalata is, human- ¢és kornyezetegészségiigyi kockazataik feltarasa, mivel a

formazdanyagok/segédanyagok befolyasoljak a toxikoldgiai hatést.

Az V. tézis eredményeit az alabbi kozleményben irtam le:
TOTH, G., HAHN, J., RADO, I., SZALAI, D., A., KRISZT, B., SZOBOSZLAY, S. (2020):

Cytotoxicity and hormonal activity of glyphosate-based herbicides. Environmental Pollution,

265, 115027. https://doi.org/10.1016/j.envpol.2020.115027 IF=8,07; Q1, D1.

5.2 Potencialisan peszticid-bonté baktériumnemzetségek keresése és jellemzése

A Dbiodegradacios kisérleteimbe 0Osszesen 20 kiilonb6zéd nemzetséghez sorolhaté 36
mikrobafaj 45 térzsét vontam be, melybdl 6 a godolléi Talajvédelmi és Informécidos Monitoring
rendszerbdl szarmazo talajvizbdl, 9 a Budapesti Vegyimiivek bioremediéci6 alatt all6 talajabol, 2
szénhidrogénekkel szennyezett karhelyrdl szarmaz6 talajvizbdl, 3 novényvédo szerekkel kezelt,
intenziv mezdégazdasagi terliletrél szadrmazd talajbol/talajvizbol/iiledékbol, 13 a Balaton
részvizgyujté teriiletérdl szarmazd felszini vizbdl/mederiiledékbdl szarmazik (13. tablazat).
Tovabbi 13 a Kornyezetbiztonsadgi Tanszék birtokaban 1évo, kiilonbozd kornyezeti elemekbdl
izolalt, igazoltan specifikus metabolikus ¢és biodegradacidos képességekkel rendelkezd
baktériumtorzs (14. tablazat). Ezen feliil, a Rhodococcus nemzetséghez tartozd, nemzetkozi
gyljteményekbdl szarmazd 44 tipustorzset is vizsgaltam (14. tablazat).

A kiilonb6z6 genus-okon beliil a szakirodalomban leirt torzsek biodegradacids képességeit,

metabolikus aktivitasi mutatoit az aldbbiakban jellemzem.

13. tablazat: A glyphosate, mesotrione, S-metolachlor és a terbuthylazine biologiai lebonthatésaganak
vizsgalatara alkalmazott baktériumtorzsek.

Fajnév Torzs jele Torzs eredete
Janthinobacterium lividum RS TIM
Arthrobacter oxydans R6 TIM
Pseudomonas umsongensis R8 TIM
Brevundimonas nasdae R15 TIM
Microbacterium trichothecenolyticum R17 TIM
Pseudomonas monteilii R29 TIM
Arthrobacter oxydans T3 BVM
Pseudomonas geniculata T12 BVM
Paracoccus denitrificans T13 BVM
Advenella faeciporci T14 BVM
Brevibacterium halotolerans T20 BVM
Bacillus aerophilus T23 BVM
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Bacillus aerophilus T25 BVM
Bacillus firmus T29 BVM
Bacillus safensis T30 BVM
Pseudomonas veronii BUT-1/3 CH
Rhodococcus defluvii BUT-2/13 CH
Pseudomonas geniculata 1S7.2.20 MG
Achromobacter spanius 10.16 MG
Brevibacterium epidermidis TV.35 MG
Microbacterium phyllosphaerae N2 BAL
Pseudomonas peli N6 BAL
Stenotrophomonas indicatrix N12 BAL
Shewanella xiamenensis N13 BAL
Shewanella oneidensis N15 BAL
Exiguobacterium acetilycum N20 BAL
Aeromonas rivipollensis N22 BAL
Exiguobacterium indicum N30 BAL
Paenarthrobacter ureafaciens N37 BAL
Paenarthrobacter nitroguajacolicus N39 BAL
Paenarthrobacter ureafaciens N41 BAL
Paenarthrobacter nitroguajacolicus N43 BAL
Pseudarthrobacter oxydans N44 BAL

Jelmagyarazat: TIM — Talajvédelmi és Informacios Monitoring rendszerbél szarmazé talajviz; BVM

— Budapesti Vegyimiivek bioremediacié alatt all talaja; CH — szénhidrogénekkel szennyezett

karhelyrdl szarmazo talajviz; MG — novényvédo szerekkel kezelt, intenziv mezégazdasagi teriiletrdl

szarmazé talaj/talajviz/iiledék; BAL — Balaton részvizgyiijté teriiletérdl szarmazo felszini

viz/mederiiledék.

14. tablazat: A glyphosate, mesotrione, S-metolachlor és a terbuthylazine biolégiai lebonthatésaganak
vizsgalatara alkalmazott baktériumtorzsek.

Fajnév Térzs jele e:g;:tse Fajnév Térzs jele ef:;:tse
Rhodococcus aerolatus JCM 19485 TipP Rhodococcus aetherivorans JCM 14343 TiP
Rhodococcus agglutinans KCTC 39118 Tip Rhodococcus phenolicus JCM 14914 Tip
Rhodococcus antrifimi KCTC 29469 TiP Rhodococcus kunmingensis JCM 15626 TiP
Rhodococcus artemisiae DSM 45380 TiP Rhodococcus soli JCM 19627 TiP
Rhodococcus baikonurensis DSM 44587 TiP Rhodococcus kyotonensis JCM 23211 TiP
Rhodococcus biphenylivorans KCTC 29673 TiP Rhodococcus coprophilus JCM 3200 TiP
Rhodococcus canchipurensis JCM 17578 Tip Rhodococcus erythropolis JCM 3201 Tip
Rhodococcus cerastii DSM 45579 TiP Rhodococcus rhodochrous JCM 3202 TiP
Rhodococcus cercidiphylli DSM 45141 Tip Rhodococcus rhodnii JCM 3203 Tip
Rhodococcus degradans CCM 4446 TipP Rhodococcus ruber JCM 3205 TiP
Rhodococcus qingshengii DSM 45222 Tip Rhodococcus corynebacterioides | JCM 3376 Tip
Rhodococcus jialingiae DSM 45257 Tip Rhodococcus globerulus JCM 7472 Tip
Rhodococcus trifolii DSM 45580 TiP Rhodococcus wratislaviensis JCM 9689 TiP
Rhodococcus nanhaiensis DSM 45608 Tip Rhodococcus opacus JCM 9703 Tip
Rhodococcus lactis DSM 45625 TiP Rhodococcus zopfii JCM 9919 TiP
Rhodococcus enclensis DSM 45688 Tip Cupriavidus basiliensis OR16 TAN
Rhodococcus defluvii DSM 45893 TiP Olivibacter oleidegradans TBF2/20.2 TAN
Rhodococcus sovatensis H004T TiP Rhodococcus aetherivorans AK-44 TAN
Rhodococcus fascians JCM 10002 Tip Rhodococcus erythropolis GD2A TAN




Rhodococcus percolatus JCM 10087 Tip Rhodococcus pyridinivorans AK-37 TAN
Rhodococcus koreensis JCM 10743 Tip Rhodococcus pyridinivorans CHB-15p TAN
Rhodococcus pyridinivorans JCM 10940 TiP Rhodococcus pyridinivorans K402 TAN
Rhodococcus tukisamuensis JCM 11308 Tip Rhodococcus pyridinivorans K404 TAN
Rhodococcus maanshanensis JICM 11374 TiP Rhodococcus quingshengi PT2/14B TAN
Rhodococcus jostii JCM 11615 Tip Stenotrophomonas acidaminiphila GS-5 TAN
Rhodococcus kroppenstedtii JCM 13011 Tip Streptomyces caniferus K176 TAN
Rhodococcus imtechensis JCM 13270 Tip Streptomyces cyaneofuscatus K108 TAN
Rhodococcus yunnanensis JCM 13366 TiP Streptomyces spiroverticillatus K128 TAN
Rhodococcus triatomae JCM 13396 TiP

Jelmagyarazat: JCM — Japan mikroorganizmusok gyiijteménye (Japan Collection of Microorganisms),
DSM - Német mikroorganizmusok és sejtkultirak gyiijteménye (Deutsche Sammlung von Mikroorganismen
und Zellkulturen), KCTC - Koreai tipustorzsek gyiijteménye (Korean Collection for Type Cultures), CCM —
Cseh mikroorganizmusok gyiijteménye (Czech Collection of Microorganims). TiP — Rhodococcus
tipustorzsgyiijtemény tagjai (torzs jelének feloldisa a jelmagyarazatban), amelyek nem jelentenek human- és
kornyezetegészségiigyi kockazatot; TAN — Tanszék birtokaban 1évd, kiilonboz6 kornyezeti elemekbél izolalt,
igazoltan specifikus metabolikus és biodegradacios képességekkel rendelkezo baktériumtorzsek.

Aeromonas nemzetség: képviseldi jellemzéen vizi kornyezetben eléforduld ubikviter

baktériumok. Tobb torzset opportunista, illetve fakultativ halpatogén mikroszervezetekként
tartanak szdmon (BENHAMED et al. 2014). Gyakran el6fordulnak PCB ¢és nehézfém
szennyezett kdrnyezetben. Naftalin (>90%), pirén (20%) €s fluorantén (20%) esetében hatékony
bontast mutattattak, egyes izolatumok képesek az azofestékek, tributilon, cylindrospermopsin
cianotoxin bontasara (SYVOKIENE & MICKENIENE 2011, MNIF et al. 2016, CRUZ et al.
2007, DZIGA et al. 2016).

Achromobacter nemzetség: szennyezett teriiletrdl izolalt képviseldi egyéni torzsenként, vagy
baktériumkozosségek tagjaiként képesek a 2,4,6-trinitrotoluol (TNT) (GUMUSCU & TEKINAY
2013), PAH vegyiiletek (BACOSA & INOUE 2015, VINAS et al. 2005), dizel iizemanyag
(MARTIN-SANCHEZ et al. 2018), iprodione fungicid (CAMPOS et al. 2015) degradéaciojaban

részt venni.

Advenella nemzetség: egyes tagjai a nitrifikalas-denitrifikdlds folyamataban jeleskednek
(MATSUOKA et al. 2012), ko-kultaraban a fenol lebontasdban vesznek részt (LI et al. 2020),
képesek a p-cresol biologiai eltavolitasara (XENOFONTOS et al. 2016), illetve a DDT* aerob
biodegradacidjara (ABBES et al. 2018).

Arthrobacter nemzetség: képviseldit nagy részben vizi kornyezetbdl izolaltdk, szamos

crer

2012, 2013; PENG et al. 2012), szerves foszforsav tipusu inszekticidek (KAZUFUMI et al.
1996), konzorciumban az atrazine* gyomirtd szer hatdéanyag (JIANG et al. 2019), o-
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metoxibenzoat (GIL et al. 2000), poliklorozott bifenilek (PCB-k) (GILBERT & CROWLEY
1997) bontasat végzik.

Bacillus nemzetség: metabolikus aktivitds szempontjabol az egyik legnagyobb ¢s

legszélesebb palettdn mozgd genus. A nemzetség tagjai képesek phorate* és a chlorpyrifos™
inszekticidek degradaciojara (JARIYAL er al. 2014, SABDONO 2006), poliazo-festékek
szintelenitésére (ARORA et al. 2011, OGUGBUE et al. 2012). A mesotrione biodegradacidja
mar jol definidlt folyamatként ismert a Bacillus sp. torzsei kozott (BATISSON et al. 2009;
DURAND et al. 2006a, 2006b, 2010; LIU et al. 2015). A szakirodalombdl ismert, hogy
bizonyos izolatumok a biopeszticidek, szénhidrogén tipust vegyiiletek, HMW-PAH-ok, TPH-k,
dikléranilin izomerek, polivinil-alkohol, dizel iizemanyag bontasat végzik (MAITI et al. 2012,
YUDONO et al. 2010, YAO et al. 2011, MORI et al. 1996, KEBRIA et al. 2009). MS11
izolatum arzén-, bor- €s sotlird, illetve multinehézfém rezisztens, igy potencialisan Ilehet
alkalmazni arzénnel szennyezett, magas soOtartalmu talajokon remedidcios céllal (RAJA &
OMINE 2012).

Brevibacterium nemzetség: képviseldirdl azo-festékek (FRANCISCON et al. 2012),

cyclohexylamine (IWAKI et al. 1999), piretroid tipusu inszekticid, a cyfluthrin (CHEN et al.
2013), phorate* (JARIYAL et al. 2015), aszfaltének (EMTIYAZJOO et al. 2014) bontasaban
val6 részvételérdl is beszamoltak.

Brevundimonas nemzetség: tagjai kiilonféle tipusu olajszennyezések felszdmolasaban

(BASUKI 2017, WANG et al. 2015), foszfortartalmu szerves rovar6ld hatéanyag, a malathion*
biodegradacidjaban (ZHAO et al. 2011).

Cupriavidus nemzetség: szdmos képviseldjénél azonositottak mar xenobiotikumok

« sy

heterociklusos aromas indole-t (QU et al. 2015), ezen feliil detoxifikdlva az aromds nitrofenolt
(TIWARI et al. 2017), gyorsan bontva a 2,4-D herbicidet (WU et al. 2017), 2,6-dibromo-4-
nitrofenolt (MIN et al. 2019), akrilamidot (BEDADE & SINGHAL 2018). Az altalam is
biodegradacids kisérletekbe vont, a Kornyezetvédelmi ¢és Kornyezetbiztonsagi Tanszék
birtokaban 1évé OR16 jelti Cupriavidus basilensis faj torzse korabbi kutatasi eredmények szerint
az Ochratoxin A (OTA) mikotoxin (FERENCZI et al. 2014), atrazine* herbicid (HAHN et al.

crer

Exiguobacterium nemzetség: hozzavetdlegesen harom évtizeddel ezel6tt irtdk le ezt az igen

sokoldali nemzetséget, melyen beliil 17 fajt ismernek el, amelyek széles tartomanyban 1évo
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homérsekleti és pH viszonyok kozott képesek nodvekedni. Tobb specifikus, metabolikus
tulajdonsagrol szold kozleményt adtak kozre (KASANA & PANDEY 2018). Az egyik ilyen, a
rakpancél hulladékok deprotenizacidja, dimineralizacidja nagy mennyiségli ¢és nagy
hatékonysagl protedz enzim segitségével (SOROKULOVA et al. 2009). Exiguobacterium sp.
NIU-K2 torzs képes bontani a nitroaromas szerkezetli 4-NBA fest¢ket (HSUEH et al. 2016),
rezisztenciaval rendelkezve - bioremedidcios céllal alkalmazva - eliminidlva a céziumot
kornyezeti mintdkbol (OH ef al. 2018). Szabad cianid ¢és tiocianat (MEKUTO et al. 2016),
hozték veliik (LIU et al. 2013).

Janthinobacterium nemzetséghez: tartoz6 egyik tagjarol (Janthinobacterium lividum), melyet

a vizsgalataimba vontam, igazoltak, hogy felelds a terbuthylazine lebontasaért (CARACCIOLO
etal. 2010).

Microbacterium nemzetség: eldszor a trichotecén vazas mikotoxinok (NAKAYAMA et al.

1980), a xilan (PARK et al. 2006) degradaciojat is igazoltak a nemzetségen beliil. Mikrobialis
konzorciumokban képesek degradalni a mono-, di-, €s triklorfenolokat egyediili szén- ¢€s
energiaforrasként (SALMERON-ALCOCER et al. 2007) Microbacterium sp. MEL1 torzsérél a
szakirodalom a melamin (szimmetrikus-triazin) bontasanak kapcsan szamol be, amely kémiai
szerkezetében hasonlé a terbuthylazine-hoz (SHIOMI & AKO 2012). Kordbban a
Microbacterium trichothecenolyticum esetében sikerllt a ferbuthylazine degradaciojat
megallapitanom (TOTH 2015).

Olivibacter nemzetség: 2007 ota ismert genus-ként van nyilvantartva, amelybe azota 9 fajt

szamlal (HTTPY9). A kisérleteimbe bevont Olivibacter oleidegradans a Szent Istvan Egyetem
(Magyar Agrar- és Elettudomanyi Egyetem jogelédje) Kornyezetvédelmi és Kornyezetbiztonsagi
Tanszéke altal 2011-ben leirt faj, melynek kapcsan eldszor sikeriilt igazolni a genus-on beliil
kéolaj bontd képességet (SZABO et al. 2011).

Paenarthrobacter nemzetséget: 2016-ban alkottdk meg, az Arthrobacter nemzetség egyes

tagjait Gjramindsitve és atsorolva ebbe a genus-ba (BUSSE 2016). Az Arthrobacter fajokrol mar
tobben is leirtdk, hogy képesek lebontani a kornyezetszennyezd anyagokat, példaul a
nitroglicerint, sok benzolszarmazékot, policiklusos aromds vegyiiletet, halogénalkoholokat,
halogénalkanokat, N-heterociklusos vegylileteket, peszticideket (atrazine® s-triazin gytrt

tartalmazo vegyiiletek). Jelenleg 6 faj sorolhatd a nemzetséghez (Paenarthrobacter aurescens,
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Paenarthrobacter histidinolovorans, Paenarthrobacter ilicis, Paenarthrobacter nicotinovorans,
Paenarthrobacter nitroguajacolicus, Paenarthrobacter ureafaciens) kozilok 2 az altalam
identifikalt baktériumokbol (P. nitroguajacolicus, P. ureafaciens) (HTTP10). Tagjaik kapcsan
beszamoltak mar nitroaromas ¢€s heterociklusos aromds vegyiiletek (4-nitroguajakol, 4-
nitrofenol, 4-klérfenol, 4-brémfenol, 4-fluorofenol, 4-idiofenol, kinolin) biologiai
degradaciojardl, atrazine*-nal szennyezett talajbol (P. aurescens TC1, mely rendelkezik az
atrazine* degradacioért felelds plazmidon kodolt génekkel) és a kdszénkatrany-finomitd gyar
szennyviziszapjabol izolalva azokat (BUSSE 2016, STRONG et al. 2002, KOTOUCKOVA et
al. 2004, KOWALCZYK et al. 2015, BAE et al. 1996, HUND et al. 1990, YAO et al. 2015).
Paracoccus nemzetség: elsd tipustdrzse a Paracoccus denitrificans (1910) volt, amely aerob-

anaerob koriilmények kozott denitrifikald baktérium (BAUMANN et al. 1996), tovabba doktori

kutatomunkdm soran kisérletekbe vontam. A nemzetség képviseldvel kapcsolatban poli-3-
hidroxibutirat (GAO et al. 2001), piridin (BAI et al. 2008), PAH (GUO et al. 2005),
carbofuran*, chlorpyrifos®, 3,5,6-triklor-2-piridinol, metil-parathion* (PENG et al. 2008, XU et
al. 2008b), Paracoccus sp. FLY8 torzse altal (hat kloracetamid tipusu herbicid koziil) a
metolachlor* (ZHANG et al. 2011), dimetilformamid (NISHA et al. 2015) degradacidja
ismeretes.

Pseudarthrobacter nemzetség: a nemzetséget a Paenarthrobacter genus-hoz hasonldéan 2016-

ban hoztak létre 11 taggal, melyet az Arthrobacter nemzetség taxonémiai feliilvizsgalata miatt a
benne helyet foglalo fajok keriiltek atsorolasra (BUSSE 2016). A P. sulfonivorans Ar51 torzse
pszichrotolerans modon képes a nyersolajat €s multibenzol szarmazékokat degradalni (ZHANG
et al. 2016). Tovabba, a nemzetség metabolikus képességeire a fentebb, az Arthrobacter
nemzetségnél leirtak vonatkoznak.

Pseudomonas nemzetség: képviseléi ubikviter baktériumok, koziilik sokan bontanak

komplex/toxikus természetes €és szintetikus szerves vegylileteket is. Glyphosate-ot 3 torzs (22,
4ASW, GLCI11) (PENALOZA-VAZQUEZ et al. 1995, DICK & QUINN 1995b,
SELVAPANDIYAN & BHATNAGAR 1994), ko-kultiréban terbuthylazine-t (JURINA et al.
2014), metolachlor*-t (MARTINS et al. 2007), formaldehidet (LIU et al. 2014b), biszfenol-A-t
(MASUDA et al. 2007), tetralin-t (LIE et al. 2009), PAH-t (AL-THANI et al. 2009), norgesztrelt
(LIU et al. 2013), nikotint (LIU et al. 2014c), diplomadolgozatomban leirtak alapjan
terbuthylazine-t (TOTH 2015), chlorpyrifos*-t (DELLAI et al. 2016) degradaljak.
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Rhodococcus nemzetség: aerob, Gram-pozitiv €s nem mozgékony bakterialis sejtek, melyek

mikolikus savakat tartalmaznak. Ennek a nemzetségnek a bonyolult filogenetikai felépitését és a
kiilonbozé fajok azonositdsdnak nehézségeit hangsulyozza hossza rendszertani torténete. A
Rhodococcus fajok metabolikus képlékenységiik miatt rendkiviil érdekesek a tudomany szamara.
Jellegzetesen nagy genomjukkal, redundans és sokoldalu katabolikus utvonalak mentén,
képességiikkel a hidrofob vegyliletek felvételére és metabolizalasara, biofilmek kialakitasara,
kedvezétlen koriilmények kozott valo tuléloképességiikkel, valamint a géntechnologia
nemrégiben kifejlesztett eszkozeinek koszonhetden biotranszformaciés és  bioldgiai
lebonthatosagi folyamatok résztvevoi. Oxidativ anyageseréjiik miatt képesek nagyszamu szerves
vegyiilet felhasznalasara egyediili szén- ¢és energiaforrasként, amely szdmos ipari- ¢és
bioremediécios alkalmazést segitett eld. A torzsek képesek lebontani és/vagy atalakitani a
rendkiviil (természetes folyamatoknak) ellenallé/perzisztens toxikus vegylileteket, ideértve az
alifds, monoaromas ¢és poliaromas szénhidrogéneket, valamint a heterociklusos aromas
vegylileteket, szulfonat azoszinfestékeket, rovarirtokat, karbamatokat, klorozott fenolokat,
amelyek alkalmassa teszik 6ket biokatalitikus és bioremediacios folyamatokban/rendszerekben.
Képesek kénteleniteni azokat a tlizallo szerves kénvegylileteket, amelyeket az olajipar,
hagyomanyos vegyi alapu technologidival nehéz kénteleniteni (GURTLER et al 2004,
MARTINKOVA et al. 2009, DE CARVALHO et al. 2014).

Shewanella nemzetség: egyes képviseldi képesek a reduktiv dehalogenizaciora, festékek

elszintelenitésére, bontdsara (HUANG et al. 2010, NG et al. 2014), nitrat redukcidjara, MR-1

torzs metil-narancs és naftol-zold B festékeknek anaerob biodekloroniziacidja anaerob viszonyok
mellett, /indane* biokatalikus deklérozasara (CAl et al. 2012, XIAO et al. 2012, MERTENS et
al. 2007).

Stenotrophomonas nemzetség: esetében az azofestékek szintelenitésében (KHEHRA et al.
2005), fenantrén (ANDREONI et al. 2004), glyphosate NOUROUZI et al. 2011), petrolkémiai
maradékanyagok alifas és aromdas Osszetevoinek (CERQUEIRA et al. 2012) ko-kulturdban a

fenol (LI et al. 2020), szerves foszfortartalmu peszticidek (DENG et al. 2015), p-nitrofenol és 4-
klorfenol (LIU et al. 2007), poliaromas szénhidrogének (TIWARI et al. 2016) lebontasaban,
akrilamid detoxifikéacidjaban, biodegradaciojaban (LAKSHMIKANDAN et al. 2014) vesznek

részt.

Streptomyces nemzetség: tagjai is tokéletes résztvevdi a biodegradacios folyamatoknak.

Leirtdk mar roluk, hogy egyéni torzsként és konzorciumban a metolachlor® (LIU et al. 1990,
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ELSAYED et al. 2015), glyphosate (OBOJSKA et al. 1999), klorozott szénhidrogén-tipusu
rovarirtd hatéanyagok [aldrin*, chlordane*, DDD, DDE, DDT*, dieldrin*, heptachlor¥*,
lindane*, methoxychlor®*] (BENIMELI et al. 2003), aflatoxin-B1 és zearalenon mikotoxinok
(HARKAI et al. 2016).

5.3 A herbicid hatéanyagok biodegradacioja és biodetoxifikacioja

Annak érdekében, hogy a vizsgalt torzsek esetében a mikrobialis uton végbemend degradacio
mértékét megallapithassam, a 4.8 fejezetben leirt kémiai-analitikai médszerekkel meghataroztak
iranyuld kisérleteimet 5 mg/L-es kiindulasi koncentracioban végeztem el (kezdetben egy
beallitasban) - a feliilusz6 és a bakteridlis pellet mintdk mérése kiilon-kiilon tortént a 13. és 14.
tablazatban szerepld baktériumokkal.

Amennyiben egy mérésbdl az analitikai eljarasokkal legalabb elégséges biodegradacios
hatékonysagot tudtam megallapitani a glyphosate és a mesotrione esetében (=30%), az S-
metolachlor esetében (>60%) és a terbuthylazine esetében (=35%) vizsgalataimat harom
parhuzamos bedllitasban is elvégeztem. A harom parhuzamos beallitasban végzett kisérletek
eredményeibdl atlagot szamitottam és szoras értékeikkel egyiitt tiintettem fel tdblazatokban.

Vizsgalt hatéanyagonként szétvalasztva az eredményeimet a kiilonbozé degradacios
potencialt torzsek feltiintetése utan a torzsek biodetoxifikdcios képességeit ismertetem. A
biodegradacids kisérletekbdl szarmaz6 mintdk maradékanyagainak citotoxicitasi vizsgalatara az
»Anyagok és Modszerek” 4.1.3 alfejezetében leirtak szerint a kronikus AVF tesztet
alkalmaztam (a tiszta hatéanyagok nem rendelkeztek direkt hormonhatéssal, bomlastermékeik a
szakirodalom alapjan nem rendelkeznek ilyen hatdssal). Mikroorganizmusonként, a vegyiiletekre
10 és 15 oras kontaktidonél adott gatlasi szazalékokat, amely a hdrom parhuzamos beallitasbol
szarmazd mintdk harom parhuzamosban mért atlag és szoras értékébdl all, oszlopdiagram abran
szemléltetem. A két kontaktidé alkalmazéasanal figyelembe vettem, hogy ezeknél bizonyult a
tesztszervezet a legmegbizhatobbnak, ezért az értékelésnél ezeket az adatokat adtam meg.

5.3.1 A baktériumtorzsek biodegraddcios és biodetoxifikdacios képessége aerob koriilmények
kozott
Glyphosate aerob biodegradacioja és biodetoxifikacioja
A glyphosate oxigénnel ellatott koriilmények kozott végbemend, biolodgiai uton zajlo

lebontasaval kapcsolatban, minddsszesen harom Rhodococcus tipustérzs™ esetében tudtam csak

99



elégséges degradaciot detektalni (R. jostii JCM 116157 — 30,9%, R. koreensis JCM 107437 —
32,1%, R. coprophilus JCM 3200 — 34,5%) az egy bedllitasban elvégzett mérések alapjan, az
egyedi kultirdk feliiluszo, vizes fazisdban. A baktériumpelleten, a herbicid molekula esetleges
megkotddeésének ellendrzését elvégeztem €s csekély mennyiségli adszorpceids jelenséget (<7%)
azonositottam. Eredményeim visszaigazoldsa céljabol az ismételt, harom parhuzamos
bedllitasban elvégzett kisérleteim sordn nem tudtam bizonyitani az eldszelekcids kisérleteim
biodegradacids hatasfokat - a hdrom toérzs nem mutatott legalabb elégséges bontési kapacitést
sem. Az elégtelen biodegradacidos kapacitds miatt nem vizsgaltam a maradékanyagok

citotoxicitdsanak megsziinését.

Mesotrione aerob biodegradacioja és biodetoxifikacidja

A mesotrione hatdanyag esetében egy vizsgalt torzsnél sem tudtam megallapitani legalabb
elégséges biodegradacios hatékonysagot. A legnagyobb detektalt lebontast a kontroll mintdkhoz
viszonyitva a T25 jeli Bacillus aerophilus fajnal tudtam kimutatni, kdzel 20%-o0s elhanyagolhat6
hatékonysagot (19,9%) elérve a vegyiilet elimindlasaban (koncentracid: 5 mg/L, 1 beallitasban,
LB tapoldatban). A kimutatott eredmény Osszefliggésben allhat a Bacillus nemzetség
meglétérdl a genus-ban (BATISSON et al. 2009; DURAND et al. 2006a, 2006b, 2010; LIU et
al. 2015). Az eredményteleniil zar6d6 biodegradacio kdvetkeztében a mikroba biodetoxifikacios

képességét nem vizsgaltam.

S-metolachlor aerob biodegradacioja és biodetoxifikacidja

Az S-metolachlor aerob bontdsdban résztvevl nemzetségek képessége széles skalan mozog.
Osszesen tizenkettd torzs tudta 60% vagy anndl nagyobb mértékben lebontani a vegyiiletet a
kontroll mintdhoz viszonyitva egy beallitasban. Négy koziiliik a Bacillus, harom a Pseudomonas,
egy-egy pedig az Advenella, az Arthrobacter, a Microbacterium, a Paracoccus és a Streptomyces
nemzetség képviseldje volt. A bakterialis biomasszan harom esetben volt kimutathato 10%-nal
nagyobb adszorpcids jelenség a Pseudomonas geniculata (10,52%), az Advenella faeciporci
(12,02%) ¢és a Bacillus aerophilus (13,16%) esetében. A harom parhuzamos beallitadsban végzett
ismételt mérések eredményei egy esetben tamasztottdk ala a torzsek degradald képességeit. A
K176 jelt Streptomyces caniferus torzs kivald hatékonysaggal bontotta (94,6% + 1,1%) a
vegyiiletet. A K176 esetében a lebontast igazolja, hogy a pelleten kotott S-metolachlor kiindulasi
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15. oréara fénykibocsatas emelkedést, azaz a citotoxicitds megsziinését detektaltam.

Terbuthylazine aerob biodegraddcioja és biodetoxifikdcioja

A terbuthylazine részleges degradacidjara 6t Rhodococcus tipustdrzs™ volt képes. Az egy
beallitassal zajlo kisérletek alapjan kozepes (50-65%) mértékii degradaciot tapasztaltam. Ezt
kovetden a harom parhuzamos bedllitasu vizsgalatoktol varva a degradacid visszaigazoldsat -
6tbol harom tipustdrzs™ biomasszajan (R. kyotonensis JCM 232117, R. phenolicus JICM 149147,
R. agglutinans KCTC 391187) az elvégzett pelletvizsgalatok szerint jelentés mérték(i extrahalt
peszticid koncentracid (40-65%) volt kimutathato. A legnagyobb pelleten mért terbuthylazine
koncentraciot (a beallitott 5 mg/L 62,6 + 10,4%-4at) a R. phenolicus biomasszdjaban mérték (15.
tablazat). Az elOkisérletek eredményeibdl feltételezhetd, hogy az egy beallitasban elvégzett

biodegradacids vizsgalatok feliiluszojaban tapasztalt kdzepes ferbuthylazine eltavolitds nem a

biodegradacionak, hanem bioadszorpcionak volt kdszonhetd.

15. tablazat: A terbuthylazine aerob koriilmények kozott végzett 7 napos biodegradacios kisérleteinek
eredményei LB tapoldatban kémiai-analitikai médszerrel mérve.

A kiindulasi terbuthylazine (S mg/L) Kiindulasi terbuthylazine
megmaradt mennyisége a baktérium koncentracié megkotédése
Torzs jele Faj neve felilluszokban 3 parhuzamos a baktérium pelleten 3
beallitisban mérve (%-ban kifejezve a parhuzamos beallitasban
kontrollhoz viszonyitva atlag + szoras) (%-ban kifejezve)
JCM 232117 R. kyotonensis 429+ 13,6 50,6 5,8
JCM 149147 R. phenolicus 57,1+£0,0 62,6+ 104
KCTC 39118" |  R. agglutinans 63,5+9,2 41,3+£20,2

A bioadszorpcids folyamatok miatt a feliilliszoban megmaradt terbuthylazine maradékanyag
mennyiség (~2-3 mg/L) a kronikus A VF bioldgiai hatasmérd tesztben nem volt sejttoxikus (ECso,
100ra= 4,9 mg/L; ECso, 156ra= 9,6 mg/L) sot, a feliilszéban maradt terbuthylazine fénykibocsatas

serkentést generalt (23. abra).
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23. abra: A terbuthylazine 7 napos biodegradacios kisérletbél szarmaz6 maradékanyagok altal kivaltott
biolumineszcencia gatlas 10 (h) és 15 (h) oras kontaktidénél kronikus AVF tesztben. A
maradékanyagok hatasa a terbuthylazine nélkiil inkubalt torzsek bakterialis anyagcseretermékeihez
viszonyitva és azzal korrigalva. A pozitiv gatlasi értékek a rendszerben visszamaradt
maradékanyagok altal az AVF-re kifejtett biolumineszcencia gatlast, a negativ értékek a
biolumineszcencia intenzifikacidt jelentik.
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Baktériumtorzs

5.3.2 A baktériumtorzsek biodegraddcios és biodetoxifikdacios képessége mikroaerob

koriilmények kozott

A mikroaerob kisérletek egy bedllitasban, asvanyis6 (FAHY) tépoldatban, 5 mg/L-es
kiindulasi peszticid koncentracidval kiviteleztem, azokkal a baktérium torzsekkel, amelyek az
5.3.1 fejezetben legalabb elégséges hatasfokkal biodegradaltak a hatéanyagokat. A glyphosate,
mesotrione ¢és a terbuthylazine mikroaerob lebontasit nem vizsgaltam az aerob lebontasi
kisérletek eredménytelensége miatt. Az S-metolachlor-t aeralt koriilmények kozott
eredményesen lebontd Streptomyces caniferus K176, a vegyiilet jelentéktelen, 17,3%-o0s

csokkenését eredményezte mikroaerob koriilmények kozott.

UJ TUDOMANYOS EREDMENY
VI. tézis: Az aerob koriilmények kozott elvégzett biodegradacids kisérletek soran eldszor
igazoltam azt, hogy a Streptomyces caniferus K176 torzs képes az S-metolachlor kozel 95%-os

lebontasara az Aliivibrio fischeri-re nézve kronikus toxicitdsi maradékanyagok keletkezése

102



nélkiil. A K176 torzs mikoaerob koriilmények kozott azonban nem képes a vegyiilet

--------

a Rhodococcus kyotonensis JCM 23211, a Rhodococcus phenolicus JCM 149147, a
Rhodococcus agglutinans KCTC 391187 torzsek képesek a vegyiiletet biomasszijukon
adszorbedlni, mig a folyadék fazisu maradékanyag nem volt sejttoxikus a kronikus Aliivibrio

fischeri tesztben.
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6. UJ TUDOMANYOS EREDMENYEK

I. tézis: A mesotrione, S-metolachlor és a terbuthylazine herbicid hatéanyagok kiillonboz6
aranyt kombinacidinak eldszor allapitottam meg az akut (30 perc) és kronikus (10 és 15 ora)
effektiv koncentracid értékeit az Aliivibrio fischeri tesztszervezetre nézve (kivételt képezi a
mesotrione + S-metolachlor 1:1 aranyl keveréke az akut Microtox® tesztet alkalmazva). Az
Aliivibrio fischeri tesztszervezet a kronikus tesztben 10 és 15 6ras kontaktiddknél bizonyult a
legérzékenyebbnek, amelyben a tiszta hatbanyagok koziil a terbuthylazine (ECso 10 ¢s 156ra= 4,9 €s
9,6 mg/L), a keverékek koziil a mesotrione + terbuthylazine Calaris Pro® készitmény szerinti
keveréke (ECso 10 ¢s 150n= 16,4 €s 19,5 mg/L) valtotta ki a legnagyobb toxikus hatast. A
terbuthylazine mellett mesotrione-t és S-metolachlor-t tartalmazd harom készitmény szerinti
keverék kronikus tesztben kapott ECso értéke az akut teszthez képest egy nagysagrenddel kisebb
volt. A prokariota tesztorganizmust alkalmaz6 kronikus teszt 6nallo ellendrzo/értékeld vizsgalati

modszerként alkalmas keverékhatasok megallapitasara.

IL. tézis: A Kombinacids Index Mddszer segitségével els6ként allapitottam meg a mesotrione, S-
metolachlor és a terbuthylazine kiilonb6z6 aranyu keverékeinek komponensei kozott fellépd
antagonista, additiv és szinergista hatasokat az egyes hatdsos koncentracioszinteken akut €s
kronikus Aliivibrio fischeri tesztben. Az akut tesztben 50%-o0s toxikus koncentracion (ECso) az
Osszes keverék esetében szinergia volt detektdlhat6. Az azonos aranyu (1:1) mesotrione és S-
metolachlor keverék akut tesztben minden hatdsos koncentracion (még ECio-nél is = 5,1 mg/L),
mig a kronikus tesztben (10 és 15 oras kontaktidonél) ECso, ECgo, ECoo értékeken additiv és
szinergista hatdst mutatott. A kronikus tesztben a tobbi keverék minden hatadsos koncentracion

antagonista valaszt eredményezett.

II1. tézis: A glyphosate, az AMPA, a POE(15) tiszta vegyiiletek és 13 glyphosate-alapt herbicid
készitmény esetében eldszor irtam le az Aliivibrio fischeri dkotoxikoldgiai tesztorganizmusra
gyakorolt kronikus, valamint 12 készitmény (kivéve Roundup® Classic) altal kivaltott akut
citotoxikus hatast. Az akut és kronikus tesztben a glyphosate-sav és az AMPA metabolit a
legnagyobb alkalmazott koncentracional (5 g/L) nem bizonyult toxikusnak. Ezzel szemben a 11
készitmény 44-623 mg/L kozotti koncentraciokban 50%-o0s toxikus hatast fejtett ki a rovid- és
hosszu tava tesztekben. Glyphosate-sé tartalomra szamitva a felhasznalasra kész Glialka Express

6H® (ECs0 10 ¢s 15 ora= 3,9 mg/L és 1,2 mg/L) és a nem deklaralt formazo-, segédanyag tartalmu
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Barclay Gallup Biograde 360® (ECso 10 ¢s 15 o= 4,5 mg/L és 26,4 mg/L) bizonyult a két
legtoxikusabb glyphosate-alapi készitménynek. A citotoxikus hatdsok ¢és a készitményekben

talalhato glyphosate-sé tipusok kozott nem volt kimutathatod 6sszefliggés.

IV. tézis: A Saccharomyces cerevisiae BLYES torzs alkalmazéasaval igazoltam, hogy a POE(15)
formazoanyag Osztrogén aktivitassal rendelkezik (ECso= 13,4 mg/L), tehat képes a human-
Osztrogén receptorhoz kotddni, mig a glyphosate és az AMPA nem. Elséként kozoltem a vizsgalt
készitmények kozvetlen Osztrogén ¢és androgén hatdsair6l szo6ld in vitro eredményeket
Saccharomyces cerevisiae BLYES ¢és BLYAS teszttel mérve. A készitmények koziil 7 6sztrogén,
4 androgén, mig 3 (Fozat 480®, Dominator Extra 608 SL®, Roundup® Mega) 6sztrogén- és

androgén hatastnak bizonyult.

V. tézis: Az akut és kronikus Aliivibrio fischeri teszt, valamint a Saccharomyces cerevisiae
BLYES/BLYAS bioriporter tesztek ECso értékei alapjan 13, illetve 10 készitmény a szantofoldi
¢és kiskerti koriilmények kozott alkalmazott higitasi ardnynal (0,2-3,5%-0s) egy, vagy két
nagysagrenddel (0,01-0,1%), illetve a kornyezetben is detektalhatd értékeknél (0,5%) kisebb
koncentracioban is citotoxikus és endokrin diszruptor hatéssal rendelkezik. Bizonyitottam, hogy
az aktiv hatéanyagok értékelésén kiviil siirgetéen fontos feladat a kereskedelmi forgalomban
kaphatd, szabadon megvasarolhatd készitmények komplex toxikologiai/Okotoxikologiai
felillvizsgalata is, human- ¢és kornyezetegészségligyi kockéazataik feltardsa, mivel a

formazdanyagok/segédanyagok befolyasoljak a toxikoldgiai hatést.

VI. tézis: Az aerob korilmények kozott elvégzett biodegradacios kisérletek soran eldszor
igazoltam azt, hogy a Streptomyces caniferus K176 torzs képes az S-metolachlor kozel 95%-os
lebontasara az Aliivibrio fischeri-re nézve kronikus toxicitdsu maradékanyagok keletkezése
nélkiil. A K176 torzs mikoaerob koriilmények kozott azonban nem képes a vegyiilet
a Rhodococcus kyotonensis JCM 23211, a Rhodococcus phenolicus JCM 149147, a
Rhodococcus agglutinans KCTC 391187 térzsek képesek a vegyiiletet biomasszajukon
adszorbealni, mig a folyadék fazisu maradékanyag nem volt sejttoxikus a kronikus Aliivibrio

fischeri tesztben.
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7. KOVETKEZTETESEK, JAVASLATOK

Dolgozatomban herbicid hatéanyagok, keverékek ¢€s készitmények Okotoxicitdsanak
megismerésére, tovabbad a hatdanyagok bioldgiai uton torténd lebonthatdésdgara és
rendelkezd glyphosate-ot, mesotrione-t, S-metolachlor-t és terbuthylazine-t valasztottam ki.

A herbicidek sejttoxicitdsanak vizsgalatdra akut AVF standard tesztet alkalmaztam.
Megallapitottam, hogy a terbuthylazine nem, de az S-metolachlor és a mesotrione akut toxicitast
eredményezett. Néhany kisérletes tanulmany mar korabban vizsgalta ezen herbicidek mikrobialis
okotoxicitasat akut Microtox® tesztben (BONNET et al. 2008, JOLY et al. 2013, KOCK et al.
2010, OSANO et al. 2002, VILLA et al. 2012), vagy ezek keverékét [mesotrione + S-
metolachlor] (CARLES et al. 2018), 6sszehasonlitva azokat az altalam kapott eredményekkel az
S-metolachlor esetében jo egyezés volt megfigyelhetd. Viszont a terbuthylazine esetében az
irodalmi adatokkal szemben ellentmondasos eredményt kaptam (terbuthlyazine: ECso, irodalom=
41,07 mg/L (15 perc), ECso, sajat meres—= nem toxikus). A tapasztalt nagy kiilonbségeknek szdmos
oka lehet, hogy a szerzok (VILLA et al. 2012) 15 percig exponaltak a tesztszervezetet 30 perc
helyett. A terbuthylazine-hoz hasonléan HAHN és mtsai. (2017) arrél szamoltak be, hogy a
rokonvegyiilete, az atrazine* nem okozott gatlast a biolumineszcencidban akut expozicid utan,
azonban kronikus A VF tesztet hasznalva 10 és 15 6ra expozicidt kdvetden az ECso értékek 2,7 és
8,3 mg/L voltak. Felmeriil a kérdés, hogy a szimmetrikus-triazinoknak a vizsgalatara mennyire
alkalmas az akut AVF teszt. A két szimmetrikus triazin kémiai szerkezete csak az egyik alkil
oldallancban kiilonbdzik, mely szerkezeti hasonlosag Osszefliggésben lehet a megndvekedett,
hosszu tavu citotoxicitassal. Ez azért is aggodalmat keltd, mert a globalis felhasznalasuk révén a
terbuthylazine (foként az EU-ban, ahol az atrazine* haszndlata tiltott) és az atrazine* (EU-n
kiviil) kiemelt helyet foglal el a peszticid-felhasznalasi trendekben, és rendkiviil gyakran
detektalhatok a talajban, a talaj- és a felszini vizekben, s6t a csapadékban is (TASCA et al.
2018). A mesotrione és az S-metolachlor biolumineszcencia gatlast okozott mind az akut, mind a
kréonikus tesztben, bar a toxikus hatas az utobbinal volt kifejezettebb, hasonldéan a terbuthylazine-
hoz. A mesotrione, S-metolachlor és a terbuthylazine kombinacidinak révid-, és hossza tava
toxicitasat [a mesotrione + S-metolachlor (1:1) kivételével Microtox® teszt alkalmazisival
(CARLES et al. 2018)] el6szor igazoltam. A nyolc keverék koziil egy, a novényvédd szer

forgalomban jelenleg is elérhetd, engedéllyel rendelkezé készitmény (Calaris Pro®) hatéanyag

106



tartalmaval azonos mix volt a legtoxikusabb (mesotrione + terbuthylazine 1:6,5 aranyt
kombinacio).

A hatéanyagok kronikus citotoxicitdsanak vizsgalatardl elmondhaté, hogy az AVF-re
alkalmazott mikrotiter lemezes mddszer, az akut teszttel szemben idétakarékosabb és idOegység
alatt nagyobb szamu mintat lehet vele egyszerre vizsgalni. Az eredmények alapjan a kronikus
meghosszabbitott idejii mddszer érzékenysége jobbnak bizonyult (akar egy nagysadrenddel),
mint a 30 perces szabvany szerinti akut teszté. Az AVF prokariota tesztszervezetet alkalmazo
krénikus bioteszt érzékeny és konnyen kivitelezhetd vizsgalat, amely alkalmas a peszticidek
hosszu tavl, kronikus toxicitdsanak meghatdrozasara. A kronikus teszt megndvekedett
érzékenysége fontos eredmény a novényvédd szerek és keverékeik Okologiai kockdzatanak
pontosabb megallapitdsdban. Mig az Okotoxikologiai vizsgalatok sokszor az akut hatdsokra
Osszpontositanak, a kronikus, hosszatavi tesztek fényt derithetnek a kornyezeti elemekben
gyakran csak kis koncentracidoban, de allanddan jelen 1évd, folyamatos expoziciot jelentd
peszticidek Okoszisztémara, illetve a hatasviseldit érd karos kovetkezményekre. A fentebb
bemutatott elényOs tulajdonsagai indokoljak a kronikus AVF teszt rutinszerli felhaszndlasat a
gyakorlatban, konnyen meghonosithaté lehetne az 6kotoxikologiai vizsgalatok egyik elemeként.
A jovoben hasznos lehet, mint eldzetes €s onallo, figyelmeztetd, valamint értékeld vizsgalati
modszer.

A peszticid-keverékek kornyezeti/Okologiai hatasainak becsléséhez prediktiv modellek
alkalmazasa sziikséges, ugyanis a kiilonbozo vegytileteket tartalmazo keverékekrdl ismert, hogy
kolcsonhatasba 1épnek a biologiai rendszerekkel oly modon, hogy nagymértékben méddositjak az
egyes vegylletek sajat toxicitdsat. A kozelmultban szamos tudomanyos ellentmondas és
bizonytalansdg meriilt fel a Concentration Addition (CA) és az Independent Action (IA)
modelljeivel kapcsolatban. A KIM alkalmazdsdhoz nincs sziikkség a fizikai-kémiai
kolcsonhatasok ismeretére a keverékek atfogod egyiittes hatasainak értékeléséhez. Tovabbi elony,
hogy kiilonboz6 biologiai hatdsmechanizmusu, tdmadasponti anyagok is értékelhetdk a modszer
segitségével. Ezenkivil a KIM lehetévé teszi tetszleges szamu vegyliletbdl allo keverék
hatdsainak elemzését, mikézben a vegyi anyagok kiilonb6z6 aranyait/koncentracioit is
figyelembe vesszilkk (BELDEN et al. 2007, BELDEN & LYDY 2006, CEDERGREEN &
STREIBIG 2005, CEDERGREEN et al. 2008, CHOU 2006, LEBLANC et al. 2012,
TEUSCHLER 2007, YANG et al. 2017). A peszticidek egyiittes hatdsainak legnagyobb
adatbazisat BELDEN ¢és mtsai. (2007) 207 peszticid-keverékérdl alkotta meg: a mesotrione, az
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S-metolachlor és a terbuthylazine megtalalhaté az adatbéazisban, ellenben ezek keverékeikrol
nincs adat. A gyomirtoszer-keverékek egyiittes, az AVF tesztszervezetre antagonista, additiv
vagy szinergista hatassal rendelkeztek, melyet elséként publikdltam. BELDEN és mtsai. (2007)
szerint a keverék-vizsgalatokat csak tiszta anyagok felhasznaldsaval lehet elvégezni, mivel a
termékek Osszetétele befolyasolhatja az eredményeket. Azonban a hatéanyagok mellett szamos
mas vegylilet (feliilletaktiv anyag, formdzoszer, segédanyag, adalékanyag [adjuvans]) is jelen van
a kornyezetben, ezért elengedhetetlen a kereskedelmi forgalomban 1évé novényvédd szerek
biologiai hatasainak tanulmanyozasa. Ezenkiviil tovabbi vizsgélatok is sziikségesek a herbicid
bomlastermékek citotoxicitasanak felmérésére, amelyek 1ényegesen toxikusabbak lehetnek, mint
az anyavegyliletek.

A glyphosate-alapt herbicidek karos biologiai hatdsait szamos tanulméanyban kozolték, ennek
ellenére a témahoz tovabbra is tisztazasra vard ellentmondésok tapadnak. Magyarorszagon
készitmény-csoportot, amelynek ,,inaktiv”’, sok esetben ismeretlen Osszetevdi miatt is kétes,
illetve aggalyos a toxikologiai/6kotoxikologiai megitélése. A kivalasztott, kiillonb6z6 formazo-,
segédanyagokat és glyphosate-sot tartalmazd készitmények Magyarorszagon és az EU-ban
engedéllyel rendelkeznek (11 készitmény), kivéve a POE(15)-6t tartalmazé Roundup® Classic-ot
és a Gladiator 480 SL®-t. A POEA segédanyag tartalma glyphosate készitmények alkalmazésa
az EU-ban 2016 o6ta tilos a POEA toxicitasa miatt. Azota szamos készitmény szabadon elérhetd
mas segédanyagokkal formazva. Vizsgéalataim soran a vizsgalt tizenegy szabadforgalmu,
POE(15)-mentes készitményre Osszpontositottam, amelyek legtobbje akut ¢és kronikus
citotoxicitast (4VF tesztek), valamint kdzvetlen 6sztrogén €s androgén hatdst mutatott (BLYES
¢s BLYAS tesztek), mig a glyphosate-sav aktiv hatdéanyag hatdstalannak bizonyult az
alkalmazott biotesztekben. Elsoként kozoltem in vitro eredményeket a POE(15) nélkiili
glyphosate-alapu  készitmények akut és kronikus citotoxicitdsarol  Aliivibrio fischeri
okotoxikologiai tesztorganizmusra nézve, valamint kozvetlen 6sztrogén és androgén hatasaikrol
a Saccharomyces cerevisiae ¢élesztd alapu tesztrendszerekkel vizsgdlva. A Barclay Gallup
Biograde 360®, a Fozat 480® és a Total® készitményeket vizsgalva a citotoxicitasuk mellett a
Total® dsztrogén aktivitast valtott ki, mig dsztrogén és androgén aktivitast a Fozat 480%. Az
aktiv hatdanyag mindharom készitményben a glyphosate IPA-sdja, ezzel szemben segédanyagok
egyikiikben sem deklaraltak. Kapcsolatot nem sikeriilt megallapitanom a biologiai hatasok és a

glyphosate-s6 tipusa vagy koncentracidja kozott. Ebbdl arra lehet kovetkeztetni, hogy a
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citotoxicitds ¢és a hormondlis aktivitds a készitményekben megtalalhatd segédanyagokkal
kapcsolhat6 Ossze.

Megallapitasaim szerint mind a tizenhdrom vizsgalt készitmény citotoxikus és koziiliik tiznek
kozvetlen hormondlis aktivitdsa is van az ajanlott mezdgazdasagi ¢és kiskerti alkalmazasi
koncentracioknal legalabb egy nagysagrenddel alacsonyabb higitasban is, vagy a 0,5%-os
koncentracioban, amelyet alkalmazasuk utan felszini vizekben is kimutattak (CASSAULT-
MEYER et al. 2014, TELEKEN et al. 2019). A legmarkansabb hormonalisan aktiv hatasokat
0,5%-0s koncentracidszint alatt, tobb esetben egy nagysigrenddel alacsonyabb mértékben
valtottdk ki. A legkifejezettebb toxicitast a szorofejes palackban forgalomba hozott, higitas
nélkiil kozvetleniil alkalmazando Glialka Express 6H® esetében mutattam ki, amely a legkisebb
hatéanyag-tartalmu (1% IPA-sd) a vizsgalt készitmények kozott. Azonban ez az egyetlen olyan
készitmény, amelyben 2%-ban a pelargonsav ¢és ,egyéb zsirsavak”, valamint 1,5%-ban
azonositatlan feliiletaktiv anyag is talalhat6. A pelargonsav, mas néven nonansav, természetes
koriilmények kozott eléfordul névényekben és allatokban, és fliggetlen herbicid hatoanyagként is
forgalomba keriil. Novényeken alkalmazva deszikkdlja azok zo6ld szoveteit, gyors és nem-
szelektiv elszaradast eredményezve. Alacsony akut toxicitasa van emldsokre és madarakra
vonatkoztatva, halakra és kétéltliekre enyhén mérgezd hatdsu, mivel azonban antimikrobialis
(féleg gombaellenes) szerként hasznaljak élelmiszer-tartositasban, gatolja a mikroorganizmusok,
kiilondsen a gombak szaporodéasat alacsony koncentracidban [0,04 mg/L] (MMWD 2010), ami
hozzajarulhat a Glialka Express 6H® megfigyelt, igen jelents toxicitisahoz.

A vegyi anyagok ¢és keverékek osztalyozasarol, cimkézésérol és csomagolasarol (CLP) sz6lo
1272/2008/EK rendelet viz-veszélyességi besoroldsa szerint a ,,H411 mérgezd a vizi ¢ldvilagra
hosszan tarté karosodast okoz, kronikus vizi toxicitds 2. osztalydba” 13 készitménybdl 11, a
,»H412 artalmas a vizi €lovilagra, hosszan tartd kéarosodast okoz, kronikus vizi toxicitas 3.
osztalyaba” ketté (Dominator Extra 608 SL®, Total®) sorolhatd a biztonsagtechnikai adatlapjuk
(MSDS) szerint. Tobb esetben a készitmények kornyezeti veszélyeit a hatéanyag osztalyozésa és
koncentracioja hatarozza meg. Azonban a tudomanyos eredmények alapjan a glyphosate nem
karcinogén, mutagén vagy endokrin rendszert karositdo vegyiilet, a készitményeknél nem
hataroztak meg ilyen biologiai hatasokat — igy a készitmények Osszetevdit a szabalyozasi adatok
alapjan nem osztilyozzak. Ot készitményben harom segédanyag, név szerint az etoxilalt
hidrogénezett zsirsavamin (Glyfos Dakar®), etoxildlt éter-alkilamin (Glialka Star®, Roundup®

Mega), POE(15) (Gladiator 480 SL®, Roundup® Classic), melyeket a vizi élévilagra toxikus
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anyagokként azonositottak. Tovabbi, a formdzoanyagokra vonatkozé adatok nem allnak
rendelkezésre. Eredményeim alapjan a kronikus AVF kisérletekbdl szdrmazd ECso értékeket
magna esetében figyelemre mélto kiilonbségeket lehetett megallapitani: az AVF altal mért ECso-
értekek egy- €s két nagysagrenddel alacsonyabbak voltak, mint a Daphnia magna 48 Oras
vizsgalatban a kovetkezd készitmények esetében: Barclay Gallup Biograde 360®, Boom Efekt®,
Fozat 480%, Gladiator 480 SL®, Glialka Express 6H®, Glyfos Dakar®, Medallon Premium®,
Total® (M11. melléklet).

A glyphosate hatdanyagot herbicidként torténd felhaszndlasra az Eurdpai Unidban 2022.
december 15-ig engedélyezik. Megujitds céljabol, a Glyphosate-megujitasi csoport (GRG -
Glyphosate Renewal Group) jovahagyasi kérelmet kiildott a Glyphosate-értékeld csoportnak
(AGG — Assessment Group on Glyphosate), a tobbi tagéllamnak, az EFSA-nak és az Eurdpai
Bizottsdgnak 2019. december 12.-én. A jogi aktus el0készitésével hivatalosan megindult a
megujitasi folyamat és a benyujtas teljes dossziéjat 2021. junius 15-ig kellett megkiildeni az
EFSA-nak és az ECHA-nak. Az AGG, melynek Magyarorszag is tagja (Franciaorszag, Hollandia
és Svédorszdg mellett), megallapodott abban, hogy részese lesz egy atfogd tudomanyos
értékelési folyamatnak, figyelembe véve a tudomany és a technoldgia fejlédését, valamint a
hatéanyag legutobbi feliilvizsgalata ota szerzett tapasztalatokat. Az AGG tagéllamai 2021. junius
15.-én kiadott kozleményben, arra a kovetkeztetésre jutottak, hogy a glyphosate nem jelent
kockéazatot az emberi egészségre. A novényvédOszer-hatdanyag Ujra-engedélyezési eljarasok
soran az EU tagéllamok csak akkor engedélyezhetik peszticid-készitmény forgalomba keriilését,
ha annak hatéanyaga az EU-ban jovahagyott. Amennyiben maganak a hatdéanyagnak az
engedélyét megujitottak, akkor készitmény esetében is igy kell eljarni (AGG 2021). Az
eredményeim ramutatnak arra, hogy az aktiv hatéoanyagon til az azt tartalmazd Osszetett
készitmények feliilvizsgalata sem maradhat el.

Tudomdanyos dolgozatom eredményei azt mutatjak, hogy a glyphosate a legkevésbé toxikus
vegyiilet glyphosate-alapt készitményekben, mindazonaltal az ,,0j-generacids” forméazoszerek és
segédanyagok toxikologiai értelemben nem inertek, valamint nem kizarhatd, hogy a hatéanyag
és koztik szinergista hatasok lépnek fel. A novényvédOszer-hatéanyagok és készitmények
Okotoxikologiai vizsgalata mellett a formazoanyagok toxicitdsdnak meghatirozdsa is
nélkiilozhetetlen.  Elengedhetetlen a  glyphosate-alapi  készitményekben  alkalmazott

segédanyagok egészségre ¢és kornyezetre gyakorolt kdros és kumulativ hatdsainak megértése az
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atfogobb  kockazatértékelés érdekében, értékelési  protokolljaik  frissitése  (lehetséges
karcinogenitas, endokrin diszruptor hatasok), illetve a szabad hozzaférhetdségiik feliilvizsgalata
is siirgetden fontos feladat.

Az aerob biodegradacidban vizsgalt 99 baktériumtdrzs koziil csak egy volt képes az S-
metolachlor szinte teljes lebontdsara, ami arra enged kovetkeztetni, hogy még a kedvezd ¢€s
kontrollalt laboratoriumi koriilmények kozott is nehéz a vegyliletek biologiai atalakitisa. A
fejezetben bemutatott, a szakirodalomban eddig leirt - genetikai hatterével Osszefliggésbe
hozhatd, katabolikus/metabolikus tulajdonsagoknak is koszonheto.

A terbuthylazine Rhodococcus-ok pelletén vald kotddésének ténye érdekes 0j tudomanyos
megallapitds. A szakirodalmat &ttekintve nem taldltam utaldst a nemzetség képviseldinek
sejtfalan  kotédni  képes  ferbuthylazine jelenségére. HAHN JUDIT (2017) doktori
elhanyagolhatd mennyiséget detektalt. A vegyiiletek kémiai hasonlosagaban valo kismértéki
eltérés nagy kiilonbségeket eredményezhet a molekuldk mikrobidlis sejteken torténd
megkdtddésében, melynek a nyomon kdvetése €s jovobeni in vitro vizsgalata kulcsfontossag
feladat. Feltételezésem szerint a Rhodococcus-ok biodegradacios tevékenységét nagyban
befolyasolta a terbuthylazine-k6tddési jelenség a baktérium pelleten.

Az oxigénlimitalt koriilmények kozott vizsgalt biodegraddcid nem vezetett pozitiv
eredményhez. Az S-metolachlor alacsony oxigén-koncentracio (< 0,5 mg/L) jelenléte mellett
perzisztensnek, nehezen bonthaténak bizonyult. Az aerob modon eredményesen degradalo
mikroba mikroaerob allapotok kozott mar nem volt képes a vegylilet bontdsara, ami a
masodlagos perzisztencia jelenségére utal.

A jovoben célszerli lehet olyan mikroaerob/anaerob izolacios €s dusitasi technikak fejlesztése
i1s, amivel meghatarozhatoak lehetnek a potencialisan biodegradacidra, igy a masodlagos
perzisztencia enyhitésére képes mikrobak. A szennyezd anyag bontasat katalizdldo enzimeket
kodolod gének jelenléte és eldforduldsi gyakorisaga a legkdzvetlenebb predikcidja lehet a
mikrobak biodegradacios képességének. Az egyes kromoszomalis vagy extrakromoszomalis
(plazmidhoz kotott) funkciogének vizsgalatdra a modern molekuldris biolodgiai eszkozokkel
nyilhat lehetdség. A degradacios képességek pontos feltérképezésére és megértésére tokéletes

alapot szolgaltathatnak a genomszekvenalasi és génexpresszios vizsgalatok.
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A kémiai-analitikai Gton aldtdmasztott biodegradaciot a mikroorganizmusok altal képzett
bontasi maradékanyagok citotoxicitdsanak mérése kovette: az S-metolachlor-t eredményesen
degradalo torzs sikeresen biodetoxifikélta azt.

Kutatomunkam folytatdsaként tovabbi figyelmet kell forditani a peszticid-hatdéanyag koktélok
vizsgalatan tal a formazo- és segédanyagok, valamint a peszticid készitmények (ideértve az

cres

értelemben vett hatdsainak megismerésére és biodetoxifikalhatosaguk vizsgalatara.
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8. OSSZEFOGLALAS

Doktori kutatomunkam elsé fazisdban hérom, kereskedelmi forgalomban kaphato
készitményekben egyiittesen is alkalmazott, kiilonb6z6 hatdsmechanizmusu herbicid hatéanyag
(mesotrione, S-metolachlor, terbuthylazine) €s a beldliik alkotott nyolc keverék rovid és hosszu
tavl citotoxicitdsat hatdroztam meg szabvany szerinti, akut Microtox® Aliivibrio fischeri (AVF)
biolumineszcencia gatlasi teszt és meghosszabbitott, 25 6rds kontaktidejii kronikus valtozatanak
alkalmazaséval. Ezen hatéanyagok (Oko)toxicitasa, szennyezOképessége, szerforgalma é&s
kornyezeti megjelenése magas prioritasu az EU-ban ¢és vildgszerte. A mesotrione és az S-
metolachlor 30 perces expozicidja viszonylag alacsony akut toxicitast eredményezett (ECso, 30
perc= 118 és 265 mg/L), mig a terbuthylazine egyéltalan nem okozott biolumineszcencia gatlast.
A kronikus AVF alapu bioteszt a hatdoanyagok és kombinacios keverékeik esetében szamos
esetben jelentdsen érzékenyebbnek bizonyult - akar egy nagysagrenddel is - mint a rovid tava,
szabvanyos teszt. A mesotrione toxicitasdban nem tapasztaltam szignifikans kiilonbséget az akut
¢és kronikus teszt eredményei kozott. A hatdanyagok kozil a terbuthylazine (ECso, 106ra= 4,9
mg/L; ECso, 156a= 9,6 mg/L), a keverékek koziil a mesotrione + terbuthylazine 1:6,5 aranyu
kombinacioja (ECso, 106ra= 16,4 mg/L; ECso, 156a= 19,5 mg/L) valtotta ki a legnagyobb sejttoxikus
hatast.

Munkdm soran az aktiv hatéanyagok kombindacidi altal kivaltott egyiittes hatdsokat a KIM
segitségével hatdroztam meg, ugyanis a rendelkezésre all6 adatbazisok hianyosak ebbdl a
szempontbol. Az ECso értékek alapjan, mindegyik keverék egyiittes szinergista hatast mutatott az
akut tesztben. Azonban a krénikus tesztben az 6sszes keverék antagonista valaszt eredményezett
a mesotrione ¢€s az S-metolachlor (arany 1:1) kivételével, amelynek 10 és 15 6rds expozicio utan
additiv és szinergista hatdsa volt az akut teszthez hasonléan. Eredményeim értékes adatokat
szolgaltatnak mind az aktiv herbicid anyagok, mind a keverékeik rovid- és hosszii tavu
sejttoxicitasardl, valamint egyiittes hatdsaikat értékelve, segithetik és alatamaszthatnak egy
pontosabb és megbizhatobb kockazatértékelési folyamatot.

Doktori munkam kovetkezd szakaszaban a vildgszerte ismert és legnagyobb mennyiségben
alkalmazott glyphosate, bomlasterméke az AMPA, illetve a hatéanyagot tartalmaz6é komplex
peszticid készitmények ¢€s egy formazodanyaguk a [POE(15)] tudomanyos kozleményekben
gyakran vitatott toxikus, hormonrendszert zavar6 hatasait vizsgaltam. Az akut és kronikus

sejttoxicitasuk felderitésére az AVF tesztszervezetet alkalmaztam, direkt hormonalis aktivitasuk
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meghatarozasara a genetikailag modositott ¢€leszté (Saccharomyces cerevisiae) alapi
BLYAS/BLYES torzseket, illetve a hozzajuk tartozd, toxicitast méré BLYR torzset. A direkt
hormonalis aktivitdst méréd komplex bioriporter tesztrendszerrel el@szor mutattam ki, hogy
(jelenleg 1is hasznalt) glyphosate-alapti készitmények direkt hormonhatast véltanak ki.
Megallapitottam, hogy a glyphosate 6nmagaban nem, de a komplex készitmények (hatéanyag €s
a benne 1év6 formazo- és segédanyagok) képesek in vitro citotoxikus és ED hatasok kivaltasara.
A biologiai hatdsok Osszekapcsolhatok a segédanyagok jelenlétével, melyek vizsgalt 13
készitménybdl haromban nincsenek deklaralva.

Kutatdsaim soran négy hatoanyag (glyphosate, mesotrione, S-metolachlor, terbuthylazine)
mikrobidlis uton torténd, oxigénnel ellatott (aerob) €s oxigénszegény (mikroaerob) koriilmények
kozott zajlo lebonthatdsagat is vizsgaltam, olyan szennyezett vagy mesterségesen elszennyezett
kornyezeti elemekbdl izolalt baktériumokkal, amelyek sikeres adaptaciojuk révén képesek
lehetnek metabolikus folyamataikkal eliminalni a herbicid molekulakat. Osszesen 20 kiilénbdzd
nemzetséghez sorolhatd 36 mikrobafaj 45 torzsét, valamint a Rhodococcus nemzetséghez tartozo
tipustorzsgyljtemény 44 fajat alkalmaztam a biodegradacids vizsgalataimban. A vizsgalt
baktériumfajok a glyphosate, mesotrione és a terbuthylazine aerob lebontdsara nem voltak
képesek. A terbuthylazine harom Rhodococcus tipustorzs altali bioadszorpcidjat (~40-65%) €s a
Streptomcyes caniferus K176 torzs kivald S-metolachlor bontd képességét (~95%) elsdként
allapitottam meg. A vizsgalt négy torzs maradékanyagainak citotoxicitasa megsziint. Mikroaerob
biodegradacidt nem sikeriilt megallapitanom.

Tudomanyos doktori munkam eldsegiti a mesotrione, S-metolachlor, terbuthylazine
keverékek egyiittes citotoxikus hatdsainak megismerését ¢és kiemeli a koktélhatasok
vizsgalatanak sziikségszerliségét. Fontos informaciokat kozol a glyphosate-alapu készitmények
in vitro direkt ED hatasair6l, valamint az 6koszisztémat és az emberi egészséget veszélyeztetd
kockézatairdl, hangstulyozva a peszticid készitmények kiterjedtebb toxikologiai értékelésének
sziikségességét. Lehetdvé teszi a peszticid hatdanyagok bakterialis degradalhatosdganak és

detoxifikalhatosdganak pontosabb megitélését.
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9. ENGLISH SUMMARY

In the first period of my PhD research, I determined the short- and long-term cytotoxicity of
three active ingredients of herbicides (mesotrione, S-metolachlor, terbuthylazine) with different
modes of actions and their eight mixtures using the standard acute Microtox® Aliivibrio fischeri
(AVF) bioluminescence inhibition assay and its chronic version (prolonged contact time of 25
hours). The (eco)toxicity, polluting potential, distribution, and environmental fate of these active
substances are of high priority in the EU and worldwide and have played a major role in the
formulation of my objectives. 30 minutes exposure of mesotrione and S-metolachlor resulted in
relatively low acute toxicity (ECso, 30 minutes = 118 and 265 mg/L), while terbuthylazine did not
result in bioluminescence inhibition at all. Compared to the acute test, the chronic AVF-based
bioassay proved to be significantly more sensitive, by up to one order of magnitude, for several
substances and their mixtures. However, no significant difference in toxicity of mesotrione was
observed between the acute and chronic assay results. In the chronic assay, terbuthylazine (ECso,
10hours= 4.9 mg/L; ECso, 15nours= 9.6 mg/L) and the combination of mesotrione + terbuthylazine in
a 1:6.5 ratio (ECso, 10nours= 16.4 mg/L; ECso, 15hous= 19.5 mg/L) produced the highest cytotoxicity.

To fulfil my second objective, the combined effects of the active substance combinations
were classified using the CIM, as the available databases are incomplete in this regard. Based on
the ECso values, each mixture showed synergistic effects in the acute test. However, in the
chronic test, all mixtures produced antagonistic responses except mesotrione + S-metolachlor
combination (ratio 1:1), which had additive and synergistic effects after 10 and 15 hours of
exposure, respectively, similarly to the acute test. My results provide valuable data on the short-
and long-term cytotoxicity of both active substances and their mixtures, and evaluating their
combined effects, may help and support a more accurate and reliable risk assessment process.

In the next stage of my doctoral research, I investigated the controversial toxicity and
endocrine-disrupting effects of the most widely used glyphosate, its degradation product AMPA,
and complex glyphosate-based formulations including two products containing the nowadays
banned formulant POE(15). AVF test organism was used to investigate their acute and chronic
cytotoxicity, and the genetically modified yeast (Saccharomyces cerevisiae) BLYAS/BLYES
strains were applied to determine their direct hormonal activity while toxicity was checked in
parallel using BLYR strain. The direct estrogen and/or androgen receptor binding activity of

approved glyphosate-based herbicides was demonstrated for the first time. Glyphosate as a pure
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substance was not toxic, although the formulations containing the active ingredient and co-
formulants (occasionally not even declared), resulted in acute and chronic cytotoxicity and
endocrine-disrupting effects. Toxicity and hormonal activity may be linked to the co-formulants,
which are not declared in three of the studied 13 glyphosate-based formulations.

The next aim was to investigate the microbial degradation of the four active substances
(glyphosate, mesotrione, S-metolachlor, terbuthylazine) under oxygenated (aerobic) and oxygen-
limited (microaerobic) conditions, using microorganisms that were isolated from contaminated
or artificially polluted environmental compartments, expecting that they are able to effectively
adapt their metabolic processes to degrade the herbicide molecules. In total 45 strains, belonging
to 36 different species in 20 genera, and 44 species of the type strain collection of the genus
Rhodococcus were used in the biodegradation experiments. Bacterial strains were not able to
biodegrade aerobically glyphosate, mesotrione and terbuthylazine. For the first time under
aerobic conditions described that terbuthylazine was found to adsorb (~40-65%) by three
Rhodococcus strains, while Streptomcyes caniferus strain K176 was able to degrade S-
metolachlor with excellent capacity (~95%). All four strains tested were able to cease the
cytotoxicity of their end-products. Under microaerobic conditions, biodegradation was not
detected.

In summary, the dissertation contributes to the understanding of the combined cytotoxic
effects of mesotrione, S-metolachlor, terbuthylazine mixtures, and highlights the need for
cocktail-effect studies. It provides important information on the cytotoxic and direct endocrine-
disrupting effects of glyphosate-based formulations in vitro and their risks to ecosystems and
human health, emphasizing the need for a more extensive (eco)toxicological evaluation of
pesticide formulations and co-formulants. The work also provides more accurate information on
the aerobic and microaerobic biodegradation and biodetoxification of active substances of

pesticides.
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Ma3. Az Aliivibrio fischeri tapoldatanak (Bacto Marine Broth — BMB, DIFCO 2216)
osszetétele.

BMB (1000 mL desztillalt vizre szamolva; pH=7,6 £ 0,2)

Na-citrat 0,10 g
NaCl 1945 ¢
MgCl, 6,68 g
Na,SO4 324 ¢
CaCl, 1,80 g
KCl 0,55 ¢
NaHCO; 0,16 g
KBr 0,08 g
H3;BO; 2,20 g
NaF 0,24 g
(NH4) NOs 0,16 g
NazHPO4 0,80 g

M4. Saccharomyces cerevisiae (BLYES, BLYAS, BLYR) YMM (Yeast Mineral
Medium) tapoldatanak osszetétele.

YMM (500 mL-re szamolva)
12. oldat (MM Medium) 427,25 mL
13. oldat (gliik6z) 50 mL
14. oldat (L-aszparaginsav) 12,5 mL
15. oldat (L-treonin) 4 mL
16. oldat (CuSQOs) 1,25 mL
VL. oldat (vitamin) 5mL
L. MM oldat (1000 mL desztillalt vizre szdmolva)
KH,PO4 13,61 g
(NH4)QSO4 1,98 g
KOH 42 ¢
MgSO, 02¢g
FeSO4 1 mL (40 mg/50 mL H,0)
L-hisztidin 50 mg
Adenin 50 mg
L-arginin-HCI 20 mg
L-metionin 20 mg
L-tirozin 30 mg
L-izoleucin 30 mg
L-lizin-HCI 30 mg
L-fenilalanin 25 mg
L-glutaminsav 100 mg
L-valin 150 mg
L-szerin 375 mg
11. gliikéz oldat (80 mL desztillalt vizre szamolva)
D-gliikoz | 20g
I11. L-aszparaginsav oldat (50 mL desztillalt vizre szdmolva)
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L-aszparaginsav | 200 mg
1Vv. L-treonin oldat (10 mL desztillalt vizre szamolva)
L-treonin | 240 mg
V. CuSOy oldat (50 mL desztillalt vizre szamolva)
CuSO, | 374,5 mg
VL Vitamin oldat (100 mL desztillalt vizre szamolva)
Tiamin 4 mg
Piridoxin 4 mg
Pantoténsav 4 mg
Inozitol 20 mg
Bioton (B12) 10 mg

MS. A ceglédi mintavételi teriilet (VIIIL. tabla) permetezési naploja 2005-t61 2016-ig.

Kijuttatas e e , . Készitmény aktiv Kijuttatott dozis .
idépontja Készitmény Aktiv hatéanyag hatoanyag tartalma egy hektarra Kezelt kultura
Artea® propiconazole 250 g/L 0.5 o/l
(fungicid) cyproconazole 80 g/ ~ &
Granstar® 75 DF , .
0SS (herbicid) tribenuron-methyl 75 m/m % 20g
R Folicur®
(fungicid) tebuconazole 430 g/L 4 ¢g/L
Trend® . . 0 0
(nedvesitd szer) ethoxi izodecil alkohol 90 m/m % 0,01 m/m % 8szi drpa
Eminent®
(fungicid) tetraconazole 125 g/L 1g/L
Hyspray® etoxilalt zsiramin 800 g/L 0,5 g/L
Karate Zeon® .
(inszekticid) lambda-cyhalothrin 50 g/L 0,2 g/L
®
Merhg .SC isoxaflutole 480 g/L 0,2 g/L ,
2006.04.28 (herbicid) takarméany
R Guardian Max® scetochlor 640 o/L 24 olL kukorica
(herbicid) & ol
Granstar® 75 DF ) .
(herbicid) tribenuron-methyl 75 m/m % I5g
Acanto® picoxystrobin 200 g/L
2007.04.03. (fungicid) cyproconazole 80 g/L i
®
Trend ethoxi izodecil alkohol 90 m/m % 0,01 m/m %
(nedvesito szer) o
Alert® flusilazole 125 g/L L olL Gszi buza
(fungicid) carbendazim 250 g/L &
Hyspray® it
2007.06.02. (tapadésfokozo) etoxilalt zsiramin 800 g/L 0,5 g/L
SumiGuard® EC .
(inszekticid) alpha-cypermethrin - 0,3 g/L
Pulsar® 40 SL .
2008.04.28. (herbicid) imazamox 40 g/L 1g/L lucerna
2009.03.20 Sel’lCOI‘® WG metribuzin 70 w/iw % 1 kg lucerna
T (herbicid)
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Metriphar®

70 wiw %

1 kg

metribuzin
2010.03.17. (herbicid) lucerna
Metriphar® o .
2011.03.02. (herbicid) metribuzin 70 m/m % 1 kg lucerna
®
Refine” 30 SX thifensulfuron-methyl 50 m/m % 30 g/ha
(herbicid)
2012.03.13. Trend®
rene etoxi izodecil alkohol 90 m/m % 0,01 m/m %
(nedvesito szer) lucerna
—
2012.05.22. Ch(nhl:rb?jg)SL glyphosate 480 g/L 0,3 g/L
—=
2012.06.07. Ch(nhl:rbfgg)SL glyphosate 480 g/L 0,3 g/L
Racer® .
2013.05.19. (herbicid) flurochloridone 250 g/L 2,5¢g/L
Acanto Plus® picoxystrobin 200 g/L
2013.07.03. (fungicid) cyproconazole 80 g/L el
Trezor® 535 SC trifloxystrobin 375 g/L 0.4 g/L.
(fungicid) cyproconazole 160 g/L T
Biscaya®
2013.08.02. Y - -
(inszekticid) thiacloprid 244 ¢/L 0,3 g/L
Silwer Star® heptametil-trisziloxan 80 m/m % o o
tapadasfokozd polialkilénoxidda m %
disfokoz lialkilénoxiddal 20 m/m % 0.5 m/m % h‘bf“d ,
Tanos® 50 DF cymoxanil 25 m/m % 0.4 m/m % na?;r,a ,"r’io’
2013.08.28 (fungicid) Jfamoxadone 25 m/m % ’ ’ stiociro
R Silwer Star® heptametil-trisziloxan 80 m/m % 0.5 m/m %
(tapadasfokozo) polialkilénoxiddal 20 m/m % ’ ’
Bordoilé + kén
2013.09.18. Neo SC® tribazikus rézszulfat 350 g/L 5¢g/L
(fungicid)
Reglone Air® diquat-ion 200 g/L 5 oL
2013.09.25 (herbicid) diquat dibromide 374 g/L &
S Mist Control® poliakrilamid- . .
(elsodrodés gétlo) kopolimer 2 m/m % 0.5 m/m %
Yamato® tetraconazole 70 g/L 17 o/l
2014.05.06 (fungicid) thiophanate-methyl 233 g/L B
| Cyperkill® 25 EC . .
(inszekticid) cypermethrin 250 g/L 0,15¢g/L Oszi bliza
, ® tebuconazole 167 g/L
2014.05.19. SOgl?:l ic?g)() E triadimenol 43 gL 0,6 g/L
g spiroxamine 250 g/L
® isoxaflutole 225 g/L
(i::l;li%?d) thiencarbazone-methyl 90 g/L 0,42 g/L
2015.05.05. cyprosulfamide 150 g/L
Monsoon® Sforamsulfuron 22,5g/L 25 oL takarmény
(herbicid) isoxadiphen-ethyl 22,5 g/L ~ & kukorica
®
(i:il;il?d) mesotrione 480 g/L 0,25 g/L
2016.05.05. -
Click Combi® dimethenamid-P 265 g/L 2.5 ol
(herbicid) terbuthylazine 300 g/L ~ &




Mé. A ceglédi mintavételi teriilet (VIIIL. tabla) kozelében, a kozponti teriileti
tablakon Kkijuttatott, szempontombdl relevans gyomirto6 szer készitmények.

e . , Készitmény aktiv Kijuttathaté aktiv ,
Készitmény Aktiv hatéanyag hatéanyag tzr talma haté aJnyag egy hektérra Kezelt kultura
Gardoprim Plus Gold® S-metolachlor 312 ¢g/L 1248 g/L
(herbicid) terbuthylazine 187 g/L 748 g/L
Lumax® mesotrione 37,5 ¢g/L 187 g/L
(herbicid) S-metolachlor 375 g/L 1875 g/L
terbuthylazine 125 g/L 625 g/L
nicosulfuron 92 g/kg
Principal Gold Plus® ”Z;.s ulfuron 23 glke kukorica
(herbicid) zcambq 550 g/kg 440 g
pethoxamide 300 g/L
terbuthylazine 187,5 g/L
Sucessor T® pethoxamide 300 g/L 1200 g/L
(herbicid) terbuthylazine 187,5 g/L 750 g/L
®
Dual (ﬁ:rlgicigo EC S-metolachlor 960 g/L. 1536 g/L
Roundup® Mega tarl6 kezelés,
(heré)icid) ¢ ghpphosate >51 gL 2735 glb allomanyszaritas

M7. A Mineral Medium asvanyiso tapoldat (OIR-III) tapoldat 6sszetétele.

OIR-III (1000 mL desztillalt vizre szamolva)
(NH4)ZSO4 5,0 g
KH,PO4 05¢g
K>HPO4 10g
MgSO4x7TH,O 0,5¢g
CaClx6H,O 02¢g
FeSO4 x7H,0O 0,01 g
Pepton 0,5¢g
Elesztékivonat 0,5¢g

MS. A Luria-Bertani (LB) taptalaj osszetétele.

LB (1000 mL desztillalt vizre szamolva)
Tripton 100 g
Elesztékivonat 50¢g
NacCl 90¢g
Bakterologiai agar 180g

M9. A TGE-5 taptalaj osszetétele.

TGE-5 (1000 mL desztillalt vizre szamolva)
Tripton 50¢g
Elesztékivonat 25¢g
D-gliikéz 50g
Bakterologiai agar 180 g
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M10. FAHY tapoldat osszetétele.

»A” oldat (100 mL) (1000 mL desztillalt vizre
szamolva ¢és szlirve)

MgS0O4x7H0 50¢g
CaClz X Hzo 1,0 g
»B” oldat (100 mL) (1000 mL desztillalt vizre szamolva és
autoklavozva)
NazHPO4 11,1 g
KH>PO4 25¢g
NH4NO; 10,0 g
’C” oldat (1 mL) (1000 mL desztillalt vizre szamolva és
szlirve)
FCSO4 X 7H20 10,0 g
Na;EDTA x 3H,O 0,64 g
ZnCl, 0,1g
H;BO; 0,015 ¢g
CoCl, x 6H,O 0,175 g
NazMOO4 X 2H20 0,15 g
MnCl, x 4H,O 0,02 g
NiCl2 x 6 H20 0,01 g

10 pL biotin

1 mL B; vitamin

10 uL By vitamin

+ 800 mL desztillalt vizzel kiegészitve

M11. A vizsgalt glyphosate-alapt herbicid készitmények vizi él6lényekre
megallapitott 6kotoxicitasa a biztonsagtechnikai adatlapjuk alapjan (MSDS).

OKkotoxicitas

Készitmény neve

Oncorhynchus mykiss
(LCso [mg/L], 96 6ra)

Daphnia magna
(ECso [mg/L], 48 ora)

Barclay Gallup Biograde 360® >326 >317
Boom Efekt® >322 >1000
Fozat 430° 21,6 113,9
Gladidtor 480 SL® 86 (aktiv hatdanyag) 780 (aktiv hatéanyag)
Glialka Express 6H® 502 323
Kapazin® >100 >100
Roundup® Classic 8,2 11
Total® 29,3 76,2
Glialka Star® 28 69
Roundup® Mega 28 69
Dominator Extra 608 SL® 33,1 >120
Glyfos Dakar® >100 >100
Medallon Premium® 800 (86 — aktiv hatéanyag) 160
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12. KOSZONETNYILVANITAS

Elsoként szeretném halds koszonetemet kifejezni témavezetdimnek, Dr. Szoboszlay
Sandornak és Dr. Hahn Juditnak, akik tudomanyos-kutatéi palyamat mesterszakos korom ota
segitik, iranyitjak, egyengetik. Koszondm nekik a lassan egy évtizedes irdnyomba mutatott
példas hozzaallasukat, feltétlen tdimogatasukat, mellyel a szakmai fejlodésemet és kutatasomat
segitették. Tandcsaikkal, véleményiikkel, irdnymutatasukkal munkamat elére vitték é&s
szinesitették.

Témavezetéim mellett kdszonettel tartozom Dr. Kriszt Baldzsnak, a Magyar Agrar- ¢és
Elettudomanyi Egyetem Akvakultira és Kornyezetbiztonsagi Intézet intézetigazgatd
helyettesének, hogy a segitségével az intézet berkein beliil dolgozhattam, biztositotta a kutatoi
munkahoz sziikséges hatteret és biztonsagot.

Koszonettel tartozom az Akvakultira ¢s Kornyezetbiztonsagi Intézet jelenlegi €s volt, dsszes
munkatéarsanak, akik segitettek és hozzajarultak a munkam sikerességéhez, kiemelve koziiliik
Benséné Fekete I1dikot és Dr. Rado Juliat.

Nagyon koszondm sziileimnek és testvéremnek a tanulmanyaim soran nyujtott odaado,
alland6 tamogatasukat és szeretetiiket.

Végtelen halaval tartozom feleségemnek, akinek szeretete, megértése és lelki tamogatasa
nélkiil a dolgozatom nem valosulhatott volna meg, és aki nélkiil nem lennék az, aki ma vagyok.
Doktori munkamat szeretettel ajanlom fel neki és kisfiunknak, Zéténynek, akikbdl mindig erét és

tobblet energiakat merithetek.

Koszonettel tartozom a kutatdomunkémat tdmogat6 palyazatoknak:

A GINOP 2.3.2.-15-2016-00004 szamu: A balatoni horgaszati céli halgazdalkodas
fenntarthatova tételének megalapozdsa a halfauna rekonstrukcidja ¢és a taplalékbazis
hasznosulasanak vizsgalataval alap- és alkalmazott kutatasi médszerekkel cimii palyazatnak.

A Nemzeti Kutatasi Fejlesztési és Innovacios Alapbdl biztositott tdmogatdssal, az NVKP 16
palyazati program finanszirozasdban megvalosult NVKP_16-1-2016-0023: Uj kockazatkezelési
modellrendszer fejlesztése a viz- €s élelmiszerbiztonsag novelése érdekében a haltermékvonalon,
szamu ¢és cimu palyazatnak.

Az Innovacids és Technologiai Minisztérium tamogatasaban 1étrejovo ,,Témateriileti Kivalosagi

Program 20207, Nemzeti Kihivasok Alprogram (TKP2020-NKA-16) keretében a - Szent Istvan

157



Egyetem - Civilizacios eredetli veszélyek azonositdsa és kezelése a létfontossagu rendszerek
biztonsaganak ndvelése érdekében, kiilonds tekintettel a drontechnikai és szenzortechnologiai
fejlesztésekre, valamint a vizbiztonsagi ¢és hidrotoxikoldgiai kutatdsainak korében - szamu és
cimi palyazatnak.

A 2020-1.1.2-PIACI-KFI-2021-00239 szamu projekt az Innovacidos ¢és Technolodgiai
Minisztérium Nemzeti Kutatasi Fejlesztési €s Innovécios Alapbol nyljtott tdmogatasaval, a
Piacvezérelt Kutatds-fejlesztési ¢és Innovacios Projektek tamogatasa palydzati program

finanszirozéasaban valosult meg.
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