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OZET

BiR HERBISIT OLAN 2,4-D (DIKLOROFENOKSIASETIK
ASIT)’NIN Poecilia reticulata P.,1859°’DA MEDULLA SPINALIS
UZERINE ETKILERI

Murat YALCINKAYA

Yiiksek Lisans Tezi

Tez Danigmani:
Yrd. Dog. Dr. Hatice KARAKISI
Haziran 2006, 97 sayfa

Yabani otlarla miicadele i¢in yaygin olarak kullanilan
herbisitlerden biri de 2,4-D (2,4-Diklorofenoksiasetik asit)’dir. Bu
herbisitin akuatik ekosisteme toksik kirletici olarak karismasi sonucu
lepistes bireylerinde medulla spinaliste olusturdugu olas1 tahribati
gozlemlemek icin bu calisma yapilmistir. Denemeler lepistes
(P.reticulata., 1859) bireyleri ile iki seri halinde akut toksisite
deneylerinden statik akut deney yontemi kullanilarak yapilmis ve toplam
80 lepistes kullanmilmistir. Deney 96 saat siiresinde LCsy degeri baz
almarak, diisiik (D), orta (O) ve yiiksek (Y) doz olmak iizere sirasiyla 15
mg/L, 30 mg/L, 45 mg/L olarak denenmistir (LCsy: 30 mg/L). Lepistes
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bireyleri fiksatif solusyonu kullanilarak tespit edilmistir. Uygulama
sonrasinda deney hayvanlarinin govde kisminda medulla spinalis alinmis,
H&E ve Cresyl Echt Violet boyama yontemleri ile 1s1k mikroskobu altinda

incelenmistir.

Herbisit konsantrasyonlarindaki artisa paralel olarak omurilikte
noronal kayiplar gozlenmistir. Hiicre i¢i 6dem, Nissl graniillerinde doz
artisina bagli olarak bozulmalar gozlenmistir. Ayrica, yer yer piknotik
hiicrelere rastlanmistir. Devam eden histolojik sonuclarda gliozis de

izlenen diger histopatolojik bulgular arasindadir.

Anahtar Kelimeler: Herbisit, 24-D, Medulla Spinalis,
Histopatoloji, Lepistes.
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ABSTRACT

EFFECTS OF 2,4-D (2,4-DICHLOROPHENOXYACETIC ACID),
HERBICIDE ON MEDULLA SPINALIS OF
Poecilia reticulata.P., 1859

Murat YALCINKAYA

M. Sc. I Biology Department

Supervisor:
Assistant Professor Hatice KARAKISI
June 2006, 97 pages.

One of the herbicides widely used for struggling againts the weed
is 2,4-D (2,4 Diclorophenoxyacetic acid). This study has been carried out
to observe the possible destruction of this herbicide might cause on
medulla spinalis when it goes into the aquatic ecosystem as a toxic
pollutant. Trials have been made with lebistes inhabitants in two series,
using the static acute experimental method of acute toxicitide experiments
and 80 lebistes have been used in total. The experiments have been carried
out by taking the LCs, value as a basis with low, average and high doses in
order 15 mg/L, 30 mg/L, 45 mg/L in 96 hours (LCsy:30 mg/L). This
lebistes has been fixed with fixative solution. = Medulla spinalis has been

taken out from the upper parts of the bodies of the animals after the
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application and has been examined with the H&E and cresyl staning
methods.

Neuronal loses in the medulla have been observed parallel to the
increase of herbicide concentrations. Intracellular edema and corruption in
nissl granules have been observed depending on the dose. Pycnotic cells
have been seen. The current hystological outcomes are too among the

other histopathological findings which have been observed in gliosis .

Key Words: Herbicide, 2,4-D, Medulla Spinalis, Histopathology,
Guppy.
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EPA ( Environmental Protection Agency ): Cevre Koruma Ajansi
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1. GIRiS

Giiniimiizde bir¢cok herbisit ve insektisit yaygin bir sekilde
kullanilmaktadir. Diinya c¢apinda siiregelen toksikolojik calismalar
1s181inda, bu maddelerin yerine cevreye daha az zarar veren alternatif
maddelerin arastirilmasina hizli bir bi¢cimde devam edilmektedir (Gomez,

et al.,2001).

Kimya endiistrisinin hizla gelisimi sonucunda gerek giinliik
yasantimizda, gerekse tarimda ve endiistride bircok kimyasal madde
kullanilmaktadir. Bu kimyasal maddeler, bugiinkii cagdas yasamin
vazgecilmez gereksinimleridir; fakat, bu maddelerin faydalarinin yaninda,
cesitli nedenlerle gerek dogrudan maruz kalma gerekse kullanimlar
sonucu c¢evreye yayilarak cevre kirliligi (insanlara ve tiim ekosisteme)
tizerinde olumsuz etkileri oldugu goriilmiistiir. Ekosistemin su, hava,
toprak ve canlilar gibi biitiin 68eleri birbiriyle iliskili oldugundan; tarimda
kullanilan zirai ilaglar su ve toprak basta olmak iizere biitiin abiyotik

ortamu kirletirler (Polat,1999).

Diinya Saglik Orgiitii’niin verilerine gore Diinya niifusunun %80’
hala geleneksel yollarla elde edilen bitkisel kokenli kimyasal ilaclara
giivenmektedir (Sanl1,1995). Ama, giiniimiizde biiylik bir kism1 sentetik
olmak {iizere 80,000’in iizerinde kimyasal madde c¢esitli amaclar igin
kullanilmaktadir. Bugiin insanlar kimyasal maddelerin olusturdugu bir
okyanus icinde yasamaktadir. Bu kimyasallarin bashcalari; ilag aktif

maddesi (4000), ila¢ yardimcit maddesi (2000), kozmetik (3000), gida



katki maddesi (2600), endiistriyel kimyasal (48000) ve tarim ilaci
(1500)’dir (WHO,1990).

Artan niifusun da etkisiyle tarimda istenmeyen bitki ve hayvan
tirlerinin kontrol edilme gerekliligi dogmustur. Bitki ve hayvan tiirlerini
kontrol etmek icin iiretilen kimyasallar genel olarak ‘“pestisit” ya da
“biyosit” olarak isimlendirilmistir. Bu kimyasallar hedef organizmaya
bagli olarak insektisitler, herbisitler ve fungusitler gibi gruplara
ayrilmiglardir. Bunlarin diginda moluskusitler, nematisitler ve rodentisitler
gibi kiiciik gruplar da mevcuttur. Tarimda pestisit kullanimina diger

onemli bir katkiy1 da “bitki biiylime diizenliyicileri” yapmuistir.

Pestisitlerin tarithine ve gelisimine kisaca bakilacak olursa
19.ylizy1lin sonuna degin mekanik ve insan giiciiyle zararli kontroliiniin
baskin oldugu goriiliir. Yabani ot kontrolii demir veya bakir siilfat hatta
stilfiirik asit gibi basit inorganik bilesiklerin kullanimi ile baslamistir. Bu
bilesiklerin yeterli secicilikte olmamalari nedeniyle esas olarak bitki

ortiisiiniin tamamina uygulanmislardir (Buchel,1977).

Bir herbisit olan 2,4-diklorofenoksiasetik asit (2,4-D) ve alkali
esterleri; 2,4,5-triklorofenoksiasetik asit (2,4,5-T) ve esterleri; 4-kloro-2-
metil fenoksiasetik asit (MCPA) ve esterleri potansiyel toksisitesi olan ve
Tiirkiye’de tarim alanlarinda yaygin olarak kullanilan bilesiklerdir

(Vural,1996).

Bu herbisitler artan niifusu besleyebilmek icin tarimda verimi

arttirmada kullanilmaktadir. Bu ilaclar yagmurlarla, gol ve akarsulara



karismakta, baliklarda birikim yapmakta ve besin zinciri yolu ile insanlara

kadar ulagmaktadir (Colak ve ark.,1989).

Herhangi bir maddenin alici su ortamindaki ve beslenme

zincirindeki canlilar icin tehlikeli olup olmadigina;

Memeli hayvanlar icin akut-oral toksisite,
Bakteriler i¢in akut-oral toksisite,
Baliklar i¢in akut toksisite,

Biyolojik ayrisilabilirlik,

testleri yapildiktan sonra karar verilebilir (Ardali,1990).

Temel olarak kimyasal maddelerin risk olusturabilirliginin ortaya
konmasi icin balik, alg gibi canlilarin {izerinde yapilan akut toksisite
biyodeneyleri baz alimir. Cladocera, Rotifera, Bacteria ve diger gruplar
kullanilarak yapilan su testleri kayda deger olmasina ragmen baliklar ile
yapilan ¢alismalarin yerine gecemezler. Bunun en biiyiik nedeni beslenme
seviyelerindeki toksik etkileri gostermeleridir. Oysa asil 6nemli olan besin

zincirinin son halkasi olan baliklardaki toksisitedir (Castano et al.,1996).

2,4-D maddesiyle baliklarla yapilan caligmalar iilkemizde genelde
davranig degisikliklerinin arastirilmasi ve LCsy degerlerinin tespiti igin
yapilmis olup nihayetinde bu noktada sinirlhi kalmistir.

Yaptigimiz bu tez calismasinda, temel olarak 2,4-D maddesinin
Poecilia reticulata bireylerinde Merkezi Sinir Sistemi (CNS)’ne verdigi

olast zarar gozlemlenmistir. 96 saatlik LCsy degeri baz alinarak, akut



toksisite denemeleri sonucunda lepisteslerin medulla spinalis’in de olusan
muhtemel dejenerasyonlar 1s1ik mikroskobu altinda degerlendirilmis,
Merkezi Sinir Sistemi’ne verdigi olasi zarar saptanmistir. Dolayisiyla
besin zincirinin son halkas1t olan baliklarin tiiketimi ve bu herbisitin
insanlara etkisi konusunda yapilan calismalara 151k  tutacagi

diistiniilmektedir.

Biyodeneyler

Biyodeneyler, su kirlenmesi kontroliinde, su kalitesi standartlari ile

uygunluk saglamada kullanilir (Orhon,D.,1977).

Biyodeneyler desarjlar ve diger maddelerin zehirliligini tespit
etmek, organizmada olasi etkilerini gozlemlemek, kabul edilebilir desarj
hizlarimi tayin etmek ve cesitli balik cinslerinin izafi hassasiyetlerini
ortaya koymak; sicaklik, pH gibi fiziksel, kimyasal degiskenlerin zehirlilik
tizerine etkilerini tanimlamak iizere yriitiilir. Bu metot ile aymi tiirden
deney organizmalarina deney maddesinin gida ve enjeksiyon yoluyla
dogrudan verilerek veya degisik konsantrasyondaki deney maddesi
ortamina belli bir siire maruz birakilarak, deney maddesinin canlilar
tizerindeki etkisi tespit edilir (Anonymous.,1971;Anonymous.,1977;
Anonim.,1988).

Balik biyodeneyleri {izerinde en fazla durulmasi gereken
hususlardan biri kullanilacak balik tiiriiniin se¢imi olarak goziikkmektedir.
Bu konuda degisik goriisler mevcut olmakla birlikte yaklasimlar birbirini

tamamlayici niteliktedir. Ik goriis genellikle ticari deger olarak en 6nemli



balik tiiriiniin secimidir. Ikincisinde ise en hassas tiiriin kullanilmasi
tavsiye edilir. Ugiincii yaklasimda ise standart bir tiiriin kullanilmas1 goriis

olarak bildirilmektedir (Orhon.D.,1976;Anonymous.,1981;1983).

Balik biyodeneylerinde iclerinde belli sayida test baligi bulunan
akvaryumlara, artan konsantrasyonlarda zehirli madde veya igerisinde
muhtelif zehirli unsurlar bulunan bir ortam (mesela, atik sular) katilmakta
ve genellikle 48 veya 96 saat olarak kabul edilmis olan deney siiresi

sonunda her reaktorde hayatta kalan balik sayisi tespit edilmektedir

(Orhon, D.,1973).

Reaktorlere zehirli maddelerin ya bir defaya mahsus olmak iizere
deney baslangicinda katilmasina ya da devamli olarak verilmesine gore
reaktorler statik ya da siirekli hidrolik diizenlerde calistirilmaktadir. Her
iki halde de reaktorler yeterli bir seviyede havalandirildiklarindan

oksijenin deney {istiindeki etkisi yok edilmektedir ( Orhon,D.,1976).

Statik ve hidrolik akut deneylerde deney cozeltisi ve deney
organizmalar1 uygun bir akvaryuma konur ve deney siiresince bekletilir.
Uzun siireli deneylerde oksijen azalmasi ve metabolik artiklar 6nemli
problem teskil ettiginden statik akut deneyler genelde 96 saat veya daha
kisa siirelidir (Anonymous,1971).

Biyodeney sicakligt baska ©Onemli bir neden goriilmedikce
kullanilan balik tiiriiniin soguk su ya da sicak su tiirii olmasina bagh olarak
23-27 ve 13-17 derece alinabilir. Biyodeney ortaminda ¢6ziinmiis oksijen

konsantrasyonu 4mg/It nin altina diismeyecek sekilde havalandirma



yapilmalidir. Ancak havalandirma zehirli maddenin oksidasyonu

nedeniyle zehirli etkinin azalmasina yol agmamalidir (Anonymous,.1971).

1.1. HERBISITLER

Istenmeyen bitkiler ve yabanci otlar1 yok etmek icin kullanilan
zirai ilaglara herbisit denir. Bunlar bitkilerde etkilerine gore ikiye

ayrilirlar:

1. Non-selektif Herbisitler (Secici Olmayan): Biitiin bitki tiirlerini
etkileyen herbisitlerdir.
2. Selektif Herbisitler (Secici): Belirli bir bitki tiirli i¢in toksik 6zellik

tasiyan, digerleri i¢in toksik 6zellik icermeyen herbisitlere denir.

Herbisitler bitkilerde etki yeri ve kullanma sekillerine gore iic gruba
ayrilir:
1. Kontakt Herbisitler : Bitki yaprak ve govdesi ile temasta bitkiye

zarar verebilir. Bipiridil grubu herbisitler 6rnek verilebilir.

2. Sistematik Herbisitler : Bitkinin vaskiiler sisteminde yayilarak
bitkiye zarar verebilir. Bu tip herbisitler bitkinin yaprak ve kokiiyle
temasta oldugundan cok c¢abuk olarak bitkinin damarlarn tarafindan

absorbe edilir. Kolorofenoksiasetik asit tiirevleri bu gruba drnektir.



3. Bitkinin kok sistemini veya c¢imlenen tohumlarim etkileyen
herbisitler: Topraga karistirilan herbisit buradaki istenmeyen bitki
tohumlarin1 yok eder. Arsenik asit, pentaklorofenol (PCB) 6rnek olarak

verilebilir (Vural,1996).

Ayrica herbisitler etki tarzlarina gore; solunumu inhibe edenler,
bitki biiyiimesini inhibe edenler, fotosentezi inhibe edenler, biyolojik
islevleri inhibe edenler olmak iizere dort sinifa ayrilirlar. inhibe edilen bu
biyolojik islevler; hiicre boliinmesi, niikleik asit sentezi, aminoasit sentezi,

karotenoid sentezi ve lipid sentezidir.

Bitki biiyiimesini inhibe eden herbisitler, bitki biiyiimesini
etkileyen hormonlar iizerinde etkili olarak hormon dengesini bozarlar. Bu
herbisitler, fenoksiasetik asitler ve benzoik asitler olmak {iizere ikiye

ayrilirlar (Ecevit ve.ark.,1999).

1.1.1. Klorofenoksiasetik asitler ve tiirevleri :

Klorofenoksiasetik herbisitler 1940’11 yillarin ortalarinda ilk kez
kullanilmistir. O donemde tarim iiriinlerini arttirmak i¢in kullanilan en
yaygin herbisitler 2,4-D , 2,4,5-T ve MCPA’dir. Mekoprop ve
Dikloroprop gibi klorofenoksi propiyonik asit tiirevlerinin kullanilmasi ise

1950-1960’11 yillara rastlar (IARC,1977).

Bugiin en fazla kullanilan herbisit grubu iginde fenoksi-asetik,
propiyonik ve butirik asit bilesikleri vardir. Bu grubun iki ana maddesi,

24-D ve 24,5-T’dir (Ulukoy,1992). 2.,4-diklorofenoksiasetik asit



biyolojik acidan ksenobiyotiktir (Yelkovan,1995;Hayes et al.,1991).
Bunlar inorganik tuzlara gore ucuz olmalari, uygulanmalarinin kolay
olmas1 ve diisiik su hacminde kullanilabilmeleri nedeniyle biiyiik avantaj
olustururlar (Ecevit et al.,1999).Bunlarin bazilarinin adlar1 ve formiilleri

asagida verilmektedir.

2.4-D (Dichlorophenoxyacetic acid)

D

O-CH,-C-OH
Cl

cl

2.4.-DP (Dichlorprop)
HG Q

O-CH-C-OH

cl

Cl



MCPA o-(4-chloro-2-methylphenoxy) propionic acid

D
0-CHp-C-OH
CHg

Mecoprop (MCPP) «o-(4-chloro-2-methylphenoxy) propionic

acid

HC O
O-CH-C-OH
CHs

Cl

2.4,5-T (2,4,5-trichlorophenoxyacetic acid)

O-CHy-G-OH
cl

cl
cl
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1.2. 2,4-D (2,4-Diklorofenoksiasetik asit)

Aslinda, hormonlarin biyolojik aktivitesine benzer organik
bilesikler gelistirmek istenirken 2,4-D etkili herbisitler bulunmustur. Bu
bilesigi bulan Zimmerman ve Hitchcock bu maddenin herbisit 6zelligini
bilmeden biiyiime hormonu olarak rapor etmislerdir. Bu arastiricilar
yapmis olduklar tarla denemelerinde genis yaprakli yabanci otlara karsi
etkili oldugunu ve selektif 6zelligini bulmuslardir. Ancak, bu arastirmalar
bir siire gizli tutulmustur (Ecevit ve ark.,1999). Ciinkii Amerika, tarimsal
amaclar disinda, Vietnam savasinda 2,4-D ve 2,4,5-T karistmini, bitki

ortiisiinii kurutmak icin kullanmistir (Westing,1979).

2,4-D, klorofenoksi bilesikler grubundandir. Klorlandirilmis
fenoksi asit grubuna girer. Beyaz pudra halindedir. Asit ticari olarak kendi
basina kullanilamaz. Genellikle amin ve ester tuzlari olarak kullanilir. 2,4-
D’nin ester formu, buharlagsma ile kaybedileceginden amin tuzlarinin
kullanim1 daha yaygindir. Ayrica, kil ve organik madde miktar1 yiiksek
olan topraklarda, herbisit konsantrasyonunda absorbsiyon nedeni ile
yiiksek tutulmasi gerekir. Her iki form da genis yaprakli yabanci otlara
etkilidir ancak, ester formu ucucudur. Bu sebeple karisik tarim yapilan
alanlarda kullanilmasi tavsiye edilmez. Bu herbisid ile ilgili genel bilgiler
asagida verilmistir. Riizgar yardimiyla ucgarak bugday ekili alanlarin
yaninda bulunan diger kiiltiir bitkilerine zarar verebilir. Karadeniz,
Marmara, Ege ve Akdeniz bolgelerinde karisik tarim yapildigr icin
kullanilmamalidir. Ester formlari, genis alanlarda hububat tarimi1 yapilan
Orta, Dogu ve Giineydogu Anadolu Bolgelerinde tercih edilmelidir. Ester

formlarinin yabanci otlara etkililikleri daha yiiksektir. Amin formlar1 daha
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az etkili olmakla birlikte, ucucu olmamalar1 sebebiyle karisik tarim
yapilan alanlarda giivenle kullanilabilirler (Tepe,1997). Bu herbisit ile
ilgili  bilgiler ve farkli formlarinin genel 6zellikleri asagida ve ¢izelge

1.1°de verilmistir.

AMPIRIK FORMULU : 2,4-Dichlorophenoxyacetic acid

TICARI STANDART :Asgari %98 Saflikta

IMAL TARZI : Monochloroacetic acid’in sodyum tuzu ile 2,4-dichloro

phenol’un reaksiyonu ile elde dilir.

KIMYASAL ve FIZIKSELOZELLIKLERI:

Molekiil Agirlig 221,04

Coziinme Kabiliyeti Suda az ¢oziiniir . Alkol, eter ve
alkalilerde ¢oziiniir. Petrol
yaglarinda ¢oziinmez.

Dayaniklilig Normal depolama sartlar altinda
bozulmaz,higroskopik degildir.

Fiziki Durumu Kiristal toz
Renk Beyaz

Koku Hafif Fenolik
Erime Noktas1 138°C

Ciiritme Etkisi Metalleri Ciirtitiir
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BIYOLOJIK OZELLIKLERI :

Kullanim Yeri: Genis yaprakli otlar (Sariot, Gokbas, Hardal, Koygociiren,
Pelemir, Akhindiba, Arap Baklasi, At Kuyrugu, Ballibaba, Coban Cantast,
Coban Degnegi, Demir Dikeni, Don Baba, Diigiin cicegi, Fare kulagi,
Gelincik, Giines Cicegi, Kavanci Otu, Sirken, Kekre, Miirdiimiik,
Papatya, Pitrak, Sigir dili, Tarla Sarmasigi, Tas Yoncasi, Tavsan Ekmegi,
Turna Gagasi, Yabani Tere, Yapiskan Otu, Kanarya Otu, Yemlik, Ziihre
Tarag).

GUVENLIK : Tozlar teneffiis etmemeli ve deri ile temas etmemelidir.

UYGULAMA:

Dikkat edilecek Hususlar: Riizgar hiz1 diisiik oldugu zaman ilaclama
yapilmal1. la¢ taneciklerinin hassas bitkilere kadar gitmemesine 6zen
gosterilmelidir. Dekara atilacak aktif madde dogru hesaplanmalidir.
Ekipmanin Temizlenmesi: Ekipman1 %1’°lik amonyak ile doldurup 12-24
saat biraktiktan sonra kuvvetli bir deterjan veya Na3PO4 maddesi ile iyice

yikamalidir. Daha sonra kurutup birkac defa temiz su ile calkalanmalidir.

TOPRAKTAKI BIRIKIM: Cesitli sartlara bagh olarak 3-4 haftadan 3-4
aya kadar toprakta kalir.

DEPOLAMA ve NAKLIYAT: Giibre,tohum, insektisid ve fungusitlerle
birlikte muhafaza edilmemelidir (Oden,1962;Hektas,1995).

Genellikle esterleri emiilsiyon formundadir. Sucul soliisyonlar: ise tuzlar
halindedir. Emiilsiyonlastirilabilir derisikler ve 1slatabilen tuzlardir. En

genis iirlinleri aminler, dimetil tuzlaridir (Hayes et al.,1991).
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Cizelge 1.1. 2,4-D’nin Farkli Formlarinin Genel Ozellikleri (Koca,M.,2001).

2,4-D Sudaki Yagdaki Su ile Buharla
Formu Coziiniirliigii | Coziiniirli | Knistirlldigind | sabilme
gii aki Goriiniimii si
2,4-D Coziinmez Coziinmez Siit gibi Tehlikeli
asiti,saf (siitiimsii) degil
Amin Coziiniir Genelde Temiz Tehlikeli
Tuzu* ¢Oziinmez degil
Sodyum Orta Coziinmez Temiz Tehlikeli
tuzu Coziiniirliik degil
Esterler Coziinmez,fak | Coziiniir Siit gibi Buharlas
buharlagabil | at abilir
en formu emiisiyonlasab
ilir
1.2.1. 2,4-D’nin Absorbsiyonu,Dagilim ve Atilim

Baz1 klorofenoksi asitler, tuzlar1 ve esterleri; deride, gozlerde,

solunumda ve gastrointestinal yapida tahrislere sebep olur.

a) Absorbsiyonu
2,4-D gastrointestinal bolge tarafindan iyi bir sekilde absorbe
edilmektedir. Bu bilesiklerin akcigerler tarafindan absorblanmasi daha
diisiik seviyededir. Deriden absorbsiyonu ise minimum miktarlarda olur
(Arnold et al.,1989). 24-D’nin Akciger
absorblanabilir (EXTOXNET,1996).

yapilarda birikiminden anlamli bir sekilde s6z edilmez.

ve deriden bilesikleri

Klorofenoksi bilesiklerinin yag
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Alt1 sekiz saat arasinda 2,4-D’den 1 mg/kg uygulanan domuzlarin
kan, karaciger, bobrek ve akcigerlerinde ve siganlarin dalaklarinda 2,4-D
birikimi gozlenmistir. Kas ve beyinde ise diisiik seviyede gozlenir. Aradan
24 saat gectiginde ise dokularda ilaca rastlanmaz. Sadece alti giin daha
eser miktarda hayvanlarin laktaz asidinde gozlenebilir. 2,4-D sicanlarda ve
domuzlarda dogrudan plasentaya gecger. Sicanlarin uterus, plasenta, fetus
ve amniyonik sivilarinda %20 oraninda 2,4-D maddesi tespit edilmistir.
Tavuklarin yumurtalarinda diisiik seviyelerde gozlenir
(EXTOXNET.1996;U.S.Nat.,1995). 24-D c¢ogu tirde oral doz
uygulamasindan sonraki 8 saat icinde yiiksek plazma konsantrasyonuna
ulagmaktadir (Erne,K.,1966a). 2,4-D nin 5mg/kg viicut agirlik dozunun
verildigi insanlarda absorbsiyonu tam ve hizlidir. Plazmanin yiiksek
seviyesi bir ¢calismada 4 saatten sonra olusurken, benzer bir caligmada da 7
saat i¢cinde meydana geldigi belirtilmistir (Kohli et al,1974; Sauerhoff et
all,1977). Gebe memelilerde herbisitin tek dozunun %17’si plasentaya

gecerek embriyoya ulasabilmektedir (Lindguist,1971).

2,4-D ve formlarinin baliklarda olusturdugu toksik etki diger sucul
canlilara verdigi etkiden bir hayli yiiksektir. Ornegin, alabalik tiirlerinde
LCsp konsantrasyonu araligi 1,0 ile 100mg/L arasindadir ve ¢ogunda ani
Olimler olusturmustur. Kanal yaym baliklart 10mg/LL doza tabi
tutuldugunda 48 saat icinde popiilasyonun %10’unda oliim gozlenir
(EXTOXNET.,1996;Stevens et al.,1991). Pervane baligi (Mola mola)’na
110 mg/L doz uygulandiginda yiizme hareketlerinde bir degisiklik
olmadigr goézlenmistir. Bazi yavru yenge¢ tiirlerinde 85 giin boyunca

uygulanan 10mg/L doz herhangi bir etki olusturmamistir. Ergin
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bireylerinde ise 96 saatlik LCsy dozundan 10mg/L. daha fazlasi hafif bir
toksik etki gosterir. Kahverengi karideslerin 48 saat boyunca 2mg/L’lik
doza maruz birakilmalar1 sonucunda Oliim oraninda kiiciik bir artig

gozlenir (EXTOXNET.,1996;U.S.Nat.,1995).

Sonug olarak, 2,4-D’nin gastrointestinal sistemden iyi bir sekilde
absorblandigi, bilesiklerinin ise akciger ve deriden daha kolay
absorblanabilidigi bildirilmistir. Sucul canlilarda 6zellikle baliklarda
yiiksek toksik etkiye sahip oldugu fakat diger sucul canlilarda, 6rneklerden

de anlagilacag gibi daha az toksik etki yarattig1 izlenmektedir.

b) Dagilinu

Suda ¢oziiniirliik oran1 yiiksek oldugu gozlemlenmistir. Bu yiizden
de viicutta dagilimi yiiksek oranlarda gerceklesmektedir. Sucul canlilarda
2,4-D konsantrasyonu uygulamadan hemen sonra genellikle yiiksek

konsantrasyonlara ulasir ve dagilimi olusur (Wang et al.,1994).

Yilan baliginin bulundugu Prens Edward Adas1 ve New Brunswick
cayirlarinda 2,4-D’nin uygulanmasi sonrasi sudaki seyrelmesi 20 giinii

bulmaktadir (Thomas et al.,1968).

Erme ve arkadaslari, klorlandirilmis fenoksiasetik — asidin

hayvanlardaki emiilsiyonu dagilimi hakkinda bilgi vermistir (Erne,1966b).

Cin’deki dort nehirde yapilan calismada uygulanan herbisitin
%80’inin 56 giin sonra da suda bulundugu gozlemlenmistir (Wang et

al.,1994). 2,4-D direkt uygulanan su kiitlelerinde 61 ppm ve yukarisinda
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bulunmasina ragmen gol ve kaynak sularindaki konsantrasyonu 1 ppm den
daha diisiik degerlerde bulunmustur. EPA kriterlerine gore igme sularinda
0,1 ppm civarindaki miktarlar miisaade edilebilir sinir olarak ABD’de

kabul edilmistir (EPA,1998;Que et al.,1981).

Alt1 sekiz saat arasinda bir siirede 1mg/kg doz uygulanan
domuzlarin kan, karaciger, bobrek ve akcigerlerinde ve sicanlarin
dalaklarinda 2,4-D tespit edilir. Kas ve beyinde ise diisiik seviyede
gozlenir (EXTOXNET,1996).

Bu maddenin kandaki serum proteinlerine baglanma rasyosu
dagilimin belirlenmesinde 6nemli bir faktor olmaktadir (Erne,1966b). 2.4-
D’nin kan ile dokular arasindaki konsantrasyonu ve in vitro ortamda
proteinlere baglanma afiniteleri arasinda siki bir iliski s6z konusudur

(Fang et al.,1980).

¢) Atilinm

2,4-D’nin atilimi1 tiim tiirlerde idrar yoluyla gerceklesmektedir.
Insan viicudundaki ortalama yarilanma siiresi 13-39 saat arasindadir.
2,4,5-T’nin yarilanma siiresi ise 24 saattir. Atiliminda alkaliniteyi
arttirdigi one siiriilmektedir. Yiiksek dozlarda ve ileri zehirlenmelerde
yartlanma Omrii de wuzamaktadir (Keller et al.,1994;Ftiesen et
al.,1990;Prescott et al.,1979). 2.4-D’nin 5 giin sonrasinda insan
viicudundan tamaminin idrarla atildig bildirilmistir (Feldman et al,1974).

Cok yogun zehirlenmelerde biling kayb1 yasanabilir ama toksik maddenin
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idrarla digar1 atilmasini takip eden 48-96 saat iginde biling yerine gelir

(Ftiesen et al.,1990;Prescott et al.,1979;Flanagan et al.,1990).

1.2.2. 24-D’nin Toksisitesi, Belirti ve Bulgulari,, Cevresel

Dongiisii

a)Toksisitesi

2,4-D’nin yiiksek dozlarinin deney hayvanlarina verilmesi sonucu
anoreksiya, diyare, kilo kaybi, agiz ve yutakta iilserlesmeler, karaciger,
bobrek ve santral sinir sisteminde hasarlar olusmustur. Miyotoni (kas
koordinasyonsuzlugu ve sertlik), baz tiirlerde gelisir ve miyelin kilifinin
hasar gormesiyle birlikte omurgada egrilikler belirir.  Deney
hayvanlarindaki yiiksek dozlarda rahatsizliklar ve viicuttaki degisimler
EEG tetkikiyle izlenebilir. Bazi canlilarda olusturdugu toksik etkiler

Cizelge 1.2°de verilmistir.

Insanlarda klorofenoksi asidin yiiksek miktarlarda yutulmasi
metabolizmada asidosis (kanda asitlenme) olusturur. Bunun sonuglari
elektrokardiyografide degisimler, miyotoni, kas zafiyeti, kaslara oksijen
tagiyan eritrositlerin idrarda goriilmesi (myoglobinurina), kan serumunda
kreatin fosfokinaz yiikselmesi, ¢izgili kas hareketlerinde hasarlar meydana
getirmesidir.  Klorofenoksiasetik asitlerin  oksidatif fosforilizasyonu
zayiftir, bu yiizden insan viicudunda ateslenmelere yol agabilirler (Prescott
et al.,1979).

Bazi1 herbisitler yiiksek 1s1 altinda daha toksik maddelere
doniisgebilirler. Bunlar klorinatdibenzodioksin (CDD) ve
klorinatdibenzofuran (CDF)’dir. 2,3,7,8-tetra CDD formlar1 memeli
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dokularinda ¢ok yonlii toksik etki yapmaktadir.Tarlalarda ¢alisan iscilerde
2,4,5-T maddesinin organik bilesikleri kroniklesmis deri dokiilmeleri
olusturmustur. Bu yiizden 2,4,5-T maddesinin Amerika ‘da kullanimi

yasaklanmistir (Poskit et al.,1994).

Cizelge 1.2. Cesitli tiirden canlilarda 2,4-D maddesinin olusturdugu toksik etkiler.

Organizma Gruplari icin Olusturdugu Toksik Etkiler

Hedef Etki Gosterdigi Noktalar

Organizmalar

Amfibiler Davranis bozuklugu, zehirlenme, 6liim.

Annelida Oliim.

Sucul Bitkiler Birikim, davranis ve gelisim bozukluklari, hasarlar, 6liim,
fizyolojik degisim, bir araya toplanma.

Cnidaria Biiyiime anomalileri.

Crustacea Davranis ve gelisim bozuklugu, zehirlenme, 6liim, fizyoloji
ve lireme.

Echinoderm Ureme anomalisi.

Baliklar Birikim, davranis bozuklugu, biyokimyasal, hiicresel,
gelisimsel bozulma, enzim aktivitesi, fizyoloji, iireme,
biiylime,histoloji, zehirlenme, morfolojik yapilarda degisim,
oliim.

Mantarlar Popiilasyonda bozukluklar.

Bocekler Gelisimsel ve genetik bozulma, bir araya toplanma, 6liim.

Sucul Bentik Oliim.

Organizmalar

Kabuklular Birikim, davranis ve gelisim hasarlari, ,fizyolojik anomali,
bir araya toplanma, oliim.

Fitoplanktonlar Birikim,davranig,biyokimyasal,hiicresel,gelisim,biiyliime,hist
oloji, morfoloji, fizyoloji, iireme durumlarinda
anomaliler.Zehirlenme, 6lim.

Bitkiler Biiyiime anomalileri.

Zooplanktonlar | Birikim, iirkeklik. Biyokimyasal, gelisimsel ve lireme
bozukluklari. Zehirlenme, bir araya toplanma, 6liim.
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b)Belirtiler ve Bulgular

Klorofenoksi bilesikleri kismen de olsa deriyi tahris eder ve hiicre
zarinda salgi olusturur. Zerrelerin solunmasiyla oOksiiriik, gogiis ve
solunum borusunda yanma olusturur. Uzun siire solundugunda bas
donmesi olusturur. 2,4-D’nin genis yaprakli bitkilerin i¢ine daha iyi

islemesi ve tahris etmesi icin; icine yardimci kimyasallar da atilmaktadir.

Klorofenoksi bilesiklerinin sistematik toksisite olusturulmasiyla
ilgili baslica belirtisi istah kaybidir. Oldiiriicii sonuclar1 gozlenen bircok
raporda bobreklerde bozulma, asidite, elektrolit dengesizligi ve sonucunda
olusan organ bozukluklaridir (Keller et al.,1994; Flanagan et al.,1990). Bu
bozukluklarin ¢cogunda rol oynayan maddeler 2,4-D ve mekoproptur.
Diger kolorfenoksi bilesiklerde benzer etkilere sebep olur ama tamamen

ayn1 degildir.

[lac1 yutan kisilerde birkac saat icinde kusma, ishal, bas agrisi,
zihin kanisikligi, agresif davranmiglar goriiliir. Zihinsel yapidaki degisim
ileri seviyelerde koma halini alir (Ftiesen et al.,1990;Prescott et
al.,1979;Flanagan et al.,1990). Ayrica nefesin kotii kokulu olduguna dair
notlar vardir. Zehirlenmenin goze carpan nadiren yasami tehdit eden bir
ozelligi de viicut sicakligin1 az ¢ok arttirmasidir. Solunum hizinda artis
meydana gelebilir. Hastalik olustuktan sonra kaslarda zayiflama ve
merkezi sinir sisteminde bozukluklar ortaya cikar (Flanagan et al.,1990).
Cok nadir titreme meydana gelir. Bu ilac1 yutan ve temas eden kisilerde
aldiklar1 yollara gore olusan bulgular ve bunlara yapilacak ilk yardim

bilgileri Cizelge 1.3’de verilmistir.
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Cizelge 1.3. 2,4-D maddesine maruz kalmis bireylerde olusan ve kayda gegirilen bulgular

ve ilk miidahalede yapilmas1 gerekenler.

KimyasalGiivenlik Uluslararasi Programm Tarafindan 2,4-D’ye Maruz

Kalmis Bireylerde Olusmus Semptomlar (ICSC)

Maruz Bulgular Ilk Yardim
Kalma
Yolu
Solunum | Bas agrisi,mide bulantis1 | Temiz havada dinlenme.
giigsiizliik. Medikal yardim tercih
edilmelidir.
Deri Deride kizarma. Kontamine giysiler ¢ikarilir. Cilt
sabun ve su ile yikanir.
Goz Gozlerde kizarma. Bol miktarda su ile gozler

yikanir;eger Kontakt lens var ise
miimkiin oldugunca incitmeden
cikarilmalidir. Daha sonra
doktora gotiiriilmelidir.

Yutma | Karn agrisi, Agiz su ile calkalanir.Suda aktif
yangi,ishal,bas agrisi, karbon eritilerek verilir.Medikal
mide bulantisi biling yardim i¢in sevk edilir.
kaybi,kusma,giic kaybi.

Bahsedilen etkilerin yaninda  klorofenoksi bilesikleri
metabolizmada kayda deger degisimler meydana getirir. Kandaki asidin
yiikkselmesi pH’1n diismesine ve bikarbonatin artmasina yol agar. Kaslarda
tahris olusursa genelde kanda kreatin fosfokinaz yiikselir ve kaslardaki
globin yikima ugrar. Az ¢ok idrarda zehirli maddenin varlig iire, nitrojen
ve serum kreatinin ylikselmesiyle belirlenir. Bobreklerdeki bozulmanin
rapor edildigi durumlarda kanda yiiksek potasyum ve diisiikk kalsiyum
oranlar1 da bu durumu destekler ve kardiyovaskiiler yetmezlik ve mortalite
olusur (Keller et al.,1994;Kancir et al.,1988). Tasikardi ve diisiik

tansiyonda gozlenip rapor edilen bilgiler arasindadir (Keller et al.,1994
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Ftiesen et al.,1990; Flanagan et al.,1990). Akyuvarlarda biyokimyasal

degisimler ve karaciger hiicrelerinde tahrislere neden olur.

Ani zehirlenmelerin ardindan kas koordinasyonsuzlugu ve kas
zafiyeti gelisir ve aylarca gecmeyebilir (Prescott et al.,1979). Kas grafisi
ve sinirsel iletim gozlemlerinde bu gruptaki bazi hastalarda toparlanma

oldugu gozlemlenmistir.

¢) Cevresel Dongii

2,4-D bitkilere kok ve yapraklart sayesinde alinir, bunu takiben
floem sayesinde yukarilara tasinir (EPA,1989). 2,4-D uygulandiktan sonra
2-4 hafta boyunca toprakta kalir.

Yer alti sularina karisma potansiyelleri yiiksektir. Akarsu ve
gollere topraga tutunmalari sonucu erozyonla ulasirlar (Ecevit ve

ark.,1999).

1.2.3. 2,4-D ile Yapilmis Toksikolojik Calismalar

Kuslar ve Memeliler

Hayvan tiirlerine gore LDsy seviyesinin farkliliklar gdstermesine
karsin 2,4-D’nin hayvanlar i¢in orta siddette toksik oldugu sdylenebilir
(Ibrahim et al.,1991). Diinya Saglik Orgiitiince memeli hayvanlarda ve
kuslarda 2,4-D’nin teratojenik ve embriyotoksik dozunun 10 ppm oldugu
ve Oldiiriicii dozunun ise 100-300 ppm arasinda degistigi bildirilmektedir
(WHO,1984). Omegin LDsoy degerleri sicanlarda ve Kuzey Amerika
bildircinlarinda sirasiyla764mg/kg ve 500mg/kg’dir. Ayrica 2,4,5-T
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maddesinin memeliler iizerindeki toksisitesi bulunmus ve LDsy degeri

tespit edilmistir (Fallin et al,1973).

Bazi hayvanlar; 6rnegin kopekler, 2,4-D’ye siganlar ve insanlardan
daha fazla hassasiyet gosterirler. 2,4-D’ye maruz kalmis c¢imlerden
olusmus bolgelerle temas halinde bulunan kopeklerde  kotii huylu

tiimorler olustugu bildirilmistir (Ibrahim et al.,1991).

LDsy degerleri fare icin 375mg/kg, sican icin 666 mg/kg, tavsan
icin800 mg/kg, civciv icin 541 mg/kg viicut agirligr olarak bulunmustur
(Hill et al.,1947).

insanlar Uzerinde Yapilan Cahsmalar

Insanlar ile ilgili yapilan c¢alismalarda insanlarda mideye
alinmasindan sonra olusan toksik etkiler arastirilmistir (Schmoldt et
al.,1977). 2,4-D’nin eritrosit, 16kosit ve kirmizi kemik iligi hiicrelerinde
say1 ve bicim degisikligine, hemoglobinde ise miktar degisikligine neden

olmaktadir (Halliop et al.,1980).

Bu madde ile insanlar iizerinde yapilan calismalar 15181inda iki tiir

kansere yol actig1 belirlenmistir.

a)Yumusak Doku Sarkomasi
Uzun yillar 2,4-D ile etkilesimi olan bireylerde, yumusak doku
sarkomalarmin ortaya c¢iktigi, kanserlesme oraninin mide, pankreas,

akciger, deri ve idrar kesesi gibi organlarda yiiksek oldugu bildirilmistir
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(Sarma et al.,1982; Olson et al.,1981; Axelson et al.,1980; Hogstedt et
al.,1980).

b) Non-Hodgkin Lenfomalar

NHL, degisik davranis sekilleri gosteren ve tedaviye yanitlari farkl
olan heterojen bir lenfoproliferatif hastalik grubudur. Hodgkin Hastalig
gibi NHL de genellikle lenfoid dokudan koken alir ve diger organlara
yayilabilir. Fenoksiasetik asit iceren herbisitlere maruz kalma ve Non-
Hodgkin lenfomanin gelismesi arasindaki iliski, 1sveg, Yeni Zelanda,
Kansas; Washington, Nebraska, Iowa ve Minnesota’da incelenmistir.
Yapilan bir ¢calismada, Hodgkin rahatsizligina sahip 60 hastayi, 109 Non-
Hodgkin hastasin1 ve 338 tane de genel populasyondan sectigi kontrol
grubunu karsilagtirmistir. Anket yapilarak 2,4-D’ye maruz kalanlar
belirlenmistir. Sonu¢ olarak 2,4-D’ye maruz kalanlarda da kansere

yakalanma riski oldugu rapor edilmistir (Hardell,1981).

Ureme Toksisitesi Calismalar:

Siiliin kullanilarak 2,4,5-T veya picloram ile 2,4-D karistminin
dollenmis yumurtalara distan uygulanmasinin yumurta basaris1 ve erkek
civciv performansi {iizerine etkisi konulu bir calisma yapilmistir

(Somers.E.,et al.,1974).

2,4-D’nin si¢anlarin ovaryum dokusunda dejeneratif degisikliklere
neden oldugu goriilmiistiir. Folikiil hiicrelerinde atrezi ve yiiksek dozlarda

ovaryum hasarlar1 olugsmustur (Biger,S.,2005).
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2,4-D’nin sicanlarin testis dokusu iizerin etkilerinin incelendigi
calismada dejeneratif degisiklikler, tunika albuginea kalinliklarinda artan

doza bagh olarak incelmeler gozlemlenmistir (Ozbas,E.,2005).

Yapilan bir baska caligmada oktilfenol ve 17 estrodiyol
maddelerine maruz birakilan lepistes bireylerinin gonadlar1 incelenmis,
bunlarda anne kanaliyla embriyoya gecen ve su yoluyla ergin bireylerin
maruz kaldig1 toksisitenin ovaryum, testis ve karacigerinde yaptigi

hasarlar gézlenmistir (Kinnberg,K.,et al.,2002).

Nonylphenol ile yapilan baska bir caligmada bu maddenin erkek
gupi bireylerinin testislerinde disi yumurta olusumunda 6nemli islevi olan
vitellogenin adli proteine olan etkileri incelenmistir. Nonylphenol’iin
Ostrojen hormonunu arttirict bir etkiye sahip oldugu goriilmiistiir

(Li,M.H.,et al.,2004).

Norotoksisite ile Tlgili Calismalar

Farelerde fetal beyin iizerinde 2,4-D herbisitinin etkisiyle ilgili
bilgiler vermislerdir (Kim,C.S.,et al.,1996). Sicanlarin beyinlerindeki
dopamin maddesine 2,4-D maddesinin etkileri de bir bagka arastirici
tarafindan  incelenmistir  (Bortolozzi,AA.,et  al.,2004).  Lepomis
macrochirus’un optomotor davranisi iizerine malathionun etkisi hakkinda
bilgi vermislerdir (Richmonds.C.,et al.,1992). Yapilan bir bagka ¢alismada
kandaki civa seviyelerine bakilarak baliklardaki norolojik davranig
performanslar gdzlemlenmistir (Weil,M.,et al.,2005). Bir baska calismada
ise zebra baliklarinin karaciger, kas iskelet ve beyinlerinde metil-civanin

karsilastirmal1 etkileri incelenmistir (Gonzalez P,et al.,2005).
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Dermal Toksisite Calismalar:

MCPA oral ve Dermal yolla alindiginda siganlarda ve tavsanlarda
olusturdugu toksisite hakkinda bilgi verilmistir (Hattula,M.L.,1977). Yine
2,4-D maddesinin toprakta birikimi ve deri yoluyla baliklarda ve diger
canlilarda  viicuda gecmesi ile ilgili arastirma  yapilmistir

(Wester,R.C.,1996).

Sucul Canlilar Uzerinde Yapilan Toksisite Calismalari

Diinya Saglik Orgiitii baliklarda 2,4-D’nin teratojenik etki dozunun
Ippm oldugunu bildirmistir (WHO,1984). Amerika Birlesik Devletlerinde
2,4-D’nin kullanildig: alanlara yakin sularda yasayan balik ve midyelerde
0,01ppm-1,00ppm 2,4-D saptandigi belirtilmistir (Schultz et al.,1974).
Diger bir calismada yakin cevrede 2,4-D kullanilmasiyla iligkili olarak
yiizey sularinda 2,4-D maddesine rastlandigi rapor edilmistir (Osman et
al.,1963).

Lepomis macrochirus -bluegill- ve Mola mola -pervane baligi- ile
yapilan calismada LDsy dozu 263mg/L’dir. Cok ticari bir tiir olan
gokkusagr alabaligi ile yapilan calismada ise LDsy degeri 377 mg/L
bulunmustur. Istiridye ve deniz taragiyla ilgili yapilan 2 ay boyunca siiren
gozlemde ise 3,8ppm’lik deger bulundu (Thomas et al.,1968). Baliklarda
2,4-D isooktil ester icin verilen LDsy dozu gokkusagi alabaligr i¢in 62-153
mg/L ve liifer i¢cin 5-68 mg/L’dir (IARC,1977).

Amerika’da yapilan calismada 2,4-D uygulamasi yapilan
alanlardaki calismalarda mantar ve bitkilerde bu herbisitin kalintilari
bulunmustur. Ayrica sucul herbisitlerin kullammmiyla da, baliklar ve

kabuklularin 2,4-D’ye maruz kaldiklar gozlemlenmistir (WHO,1984).
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Secilmis sekiz pestisitle yapilmis bir ¢alismada, bu pestisitlerin
yilan balig1 (Anguilla anguilla) tizerindeki karsilastirmali akut toksisiteleri
incelenmistir (Ferrando et al.,1991). Ticari olarak satilan {i¢ herbisitin yine
ticari degeri olan Carassius auratus ve Onchorynchus mykiss baliklar
tizerine toksik etkileri incelenmistir (Anton et al.,1994). Bir bagka
calismada radyoaktif isaretli olan 2,4-D ve glyphosate maddelerinin sazan
(C.carpio) ve Tilapia mossambica baliklar tizerine etkisi tespit edilmistir.
Balik ve su siimbiillerinde 2,4-D ve glyphosate’in birikimi ile ilgili bir

arastirma yapilmistir (Wang et al.,1994).

Nehirlerde ve gollerde cesitli metal karisimlari kimyasallarin
baliklar iizerine etkileri arastirtlmistir (Mullick et al.). Elli kimyasal madde
icerisinde balik letalitesi bilgisi ve Kkiiltiire edilmis Leiciscus idus
melanotus hiicrelerindeki in vitro sitotoksisitesi arasindaki iliski hakkinda
bilgi vermislerdir (Brandao et al.,1992). Yine Poecilia reticulata’dan
alman DNA oOrnekleriyle klonlanma ve doku alma yontemiyle kuyruk
yizgecindeki pigmentlerle ilgili bir calisma yapilmistir (Ben,J..et
al.,2003).

Baliklarla ilgili doku ve organlarla yapilan bazi calismalar ise
sOyledir; asetilkolinin hidrolizinden olusan kolinesterazin-beyin ve sinir
demetleri arasindaki iletimde gorevli bir kimyasal- ¢evresel kirleticilerle
kaslardaki tanimlamasi yapilmistir (Garcia,L..M.,et al.,2000). Kaslarla
ilgili bir baska calismada lepistes baliklarinda miyopati gozlemlenmistir
(Helder.T.,1979). Yine zeta cypermethrin (insektisit) in lepistes

baliklarinin solungaclarindaki etkileri bir ¢alismada incelenmistir. Cesitli
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subletal dozlara maruz birakilan baliklarin solunga¢ dokular 151k
mikroskobu altinda incelenmistir. Bunun sonucunda hipoksiya ve solunum
problemleri olustugu gozlenmistir (Caliskan,M.,ve ark.,2003). Yash
lepisteslerde tiroid tiimorleri incelenmistir, olusan etkiler not edilmistir
(Woodhead AD.,1979). Bobrekler ile ilgili bir calismada 2,4-D
maddesinin 96 saat akut dozu baz alinarak Tinca tinca bireylerinde
olusturdugu patolojik siire¢ izlenmistir. 1-2-5-8-12 giinliikk zehirlenme
periyotlarindan sonra baliklar incelenmistir.Bulgular bobrek dokusunda
kiiciilme ve bozulmalar, bosaltim sistemini meydana getiren hiicrelerde

degisimler olustugu gozlenmistir (Gomez.L..et al.,1999).

Yapilan caligmalarda ele alinan zehirlenme siireleri degismekle
birlikte, uzun siireli deneylerde oksijen azalmasi ve metabolik artiklar
onemli problemler teskil ettiginden akut deneyler genellikle 96 saat veya
daha kisa siirelidir (Anonymous.,1971). PCP ve 2,4-D toksik maddeleriyle
yapilan bir testte Channa punctatus ‘un mikronukleuslarinin genotoksik
degerlendirmesinde yiiksek, diisik ve orta doz ve kontrol gruplariyla
yapilan c¢alismada 48,72 ve 96 saatlik periyotlar g6z Oniinde
bulundurulmustur (Farah.M.A. et al.,2003). Yine benzer zamanl bir baska
calismada 2,4-D ve azinophosmethyl maddelerine maruz birakilmis sazan
baliginin; karacigerindeki marker enzimlerinin degerlendirilmesinde 48,72

ve 96 saatlik periyotlar kullanilmistir (Orug.E.O.,ve ark,2002).
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1.3. Zirai Miicadele ilaclarin Toksikolojik Yonden
Smmiflandirilmasi (TKB,1995)

II.BSliim

Madde 3. Toksisite Siniflar

Zirai miicadele ilaclari, insan ve sicakkanli hayvanlara zehirlilik

bakimindan asagidaki dort sinifa ayrilmastir :

Sinif 1 .Cok Zehirli Olanlar :

Bu simifa,ilacin etken maddesi si¢anlara agiz yoluyla LDsy akut
degeri siv1 ilaglarda 20mg/kg veya daha az, deri yoluyla akut LDsy degeri
40mg/kg veya daha az olanlar; kati ilaglarda sicanlara agiz yoluyla akut
LDso degeri 55mg/kg veya daha az, sicanlara deri yoluyla akut LDsg
degeri 10mg/kg veya daha az olanlar.

Sinif 2.Cok Zehirli Olanlar :

Bu smifa ilacin etkili maddesinin siganlara agiz yoluyla akut LDs
degeri siv1 ilaclarda 20-200 mg/kg, deri yoluyla akut LDs, degeri 40-400
mg/kg; kati ilaglarda sicanlara agiz yoluyla akut LDs( degeri 5-50 mg/kg,
deri yoluyla akut LDs, degeri 10-100 mg/kg olanlar.
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Sinif 3.0rta Derecede Zehirli Olanlar :

Bu sinifa, ilacin etkili maddesinin si¢anlara agiz yoluyla akut LDs
degeri siv1 ilaclarda 200-2000 mg/kg, deri yoluyla akut LDs, degeri 400-
4000 mg/kg; kat1 ilaglarda sicanlara agiz yoluyla akut LDsy degeri 50-500
mg/kg, deri yoluyla akut LDsy degeri 100-1000 mg/kg olanlar.

Sinif 4. Az Zehirli Olanlar :

Bu sinifa ilacin etkili maddesinin si¢anlara agiz yoluyla akut LDs
degeri s1vi ilaglarda 2000 mg/kg’dan biiyiik, deri yoluyla akut LDsy degeri
4000 mg/kg’dan biiyiik; kat1 ilaclarda sicanlara agiz yoluyla LDsy degeri
500mg/kg’dan biiyiik, deri yoluyla 1000 mg/kg’dan biiyiik olanlar girer.

1.4. Omurilik (Medulla Spinalis)

Diger omurgalilarda oldugu gibi, baliklarda da sinir sistemi,
1.Merkezi Sinir Sistemi (Beyin ve Omurilik)

2.Cevresel -periferik- Sinir Sistemi (Beyin ve Omurilikten ¢ikan

kraniyal ve spinal sinirler ile 6zel duyu organlari)

Otonom sistem ise, ganglion, sempatik ve parasempatik sinirleri

kapsamaktadir (Ekingen.G.,2001; Demir,N,1992).

Bilimsel ad1 medulla spinalis olan omurilik, genel olarak az ¢ok

silindirik olup, dorso-ventral olarak hafif¢ce yaslanmistir; capi, hemen
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hemen tiim uzunlugunca aymdir; yalniz son ugta biraz incelmistir.
Omurilikten enine kesitte merkezi bolgesinin boz maddeden onu
cevreleyen kismi ise ak maddeden yapilmis oldugu goriiliir. Boz madde
sinir hiicrelerinden, ak madde miyelinli sinir liflerinden olusmustur. Boz
maddenin merkezinde bulunan santral kanal, beynin ventrikuluslariyla
baglantilidir ve bunlarin tiimiiniin i¢inde serebrospinal sivi denilen, lenfe
benzer bir sivi bulunur. Omuriligin enine kesitinde boz madde, diger
omurgalilarda oldugu gibi, az ¢ok “X” ya da “H” harfi bicimde goriiliir
(sekil 1.1 ). “X”in dorsal kollarina, dorsal boynuz; ventral kollarina,
ventral boynuz denir. Kemikli baliklarda, dorsal boynuzlar birbirinden
tiimiiyle ayrilmamis olduklarindan, boz madde daha c¢ok ters donmiis”Y”

harfine benzer bicimdedir (Demir,N.,1992).

Baliklarda beyin ve omuriligi “meninks primitava” denilen bir
membran kusatmistir. Geri kalan omurgalilarin ¢ogunda dura mater ve
leptomeninx membranlart korumay1 {iistlenmislerdir. Birka¢ kusta ve
memelilerde dura materin altinda leptomeninx, arachnoid ve pia mater

membranlari seklinde farklilagir.

Omurilik c¢ift ekstremiteler hizasinda genislemeler sergilerken,
baliklarda kuyruk bolgesinde urophysis denilen bir bolge de igerir.
Omurgadan daha kisa oldugunda, omurilik, filum terminale denilen ve
cauda equina (birbirine paralel konumlu caudal spinal sinirler) seklinde

adlandirilan bir yap1 ile kusatilan daralmis bir bolge ile son bulur.

En asag1 omurgalilarda dorsal ve ventral koklerin birlesmedigine,

dorsal kokler karisik yapida olurken ventral koklerin motor tabiatinda
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Lateral kordon

Sekil 1.1. Teleost baliklarda medulla spinalisin enine kesit ¢izimi

(Demir,N.,1992).

olduguna, ve sensor fibrillerin hiicre govdelerinin ganglionlar
halinde bir araya toplanmadiklarina dair deliller vardir. Bu duruma
cyclostomlarda rastlamak olasidir, ancak dorsal kok tizerindeki bazi sensor
perikaryonlarin toplanmalar sergilemesi istisnast da s0z konusudur.
Cyclostomlarin disinda kalan omurgalilarda dorsal ve ventral kokler
birlesir, ventral kokler motor, dorsal kokler ise cogunlukla veya tamamen

sensor tabiathdirlar (Atatiir.M.,Kaya.U.,2002).

1.4.1. Kraniyal Sinirler

Beyinde belirli bazi duyu organlarina ve kaslara giden seri halinde
sinirler bulunmaktadir. Bunlar kraniyal sinirler olup, cogunlugu bas
bolgesine hizmet etmekle beraber 6zellikle Nervus vagus gibi viicudun

baz1 bolgelerine de hizmet edenleri de vardir. Baliklarda 11 kraniyal sinir
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bulunur ki bunlardan birisi terminal sinir (0) olup sadece geliskin olmayan

omurgalilarda bulunur (Ekingen.G.,2001).

1.4.2. Omurilik Sinirleri

Diger omurgalilarda oldugu gibi, baliklarda da her viicut
segmentinde bir ¢ift omurilik siniri vardir. Petromyzoniformes disinda
kalan baliklarda her omurilik siniri, omurilige bir dorsal, digeri ventral iki
kokle baglanmustir. Tki kok,omurganin disinda birbiriyle birlestikten sonra,
dorsal, ventral ve visseral olmak iizere, iic ramus (dal)’a ayrilir. Visseral
ramus, beyaz ve boz olmak {iizere iki kisimdir. Beyaz ramus, visseral
duysal ve visseral motor omurilik sinirlerini icerir. Boz ramussa, hiicreleri
otonom gangliyonlarda bulunan postgangliyonik liflerden olusur.

Petromyzoniformes’te almasli ¢ikan kokiin, Elasmobranchii ve
Myxiniformes’te de birlesmesi tam degildir. Yiiksek omurgalilarda, dorsal
ve ventral kok islev bakimindan birbirinden kesin bir bi¢imde ayrilmistir.
Oysa baliklarda iki kok arasinda islev bakimindan boyle kesin bir ayrilik
yoktur. Ventral kokte duysal liflerin yami sira, Petromyzoniformes’te
visseral motor liflerin tiimii, diger baliklarda ise bir kismi buluinur. Bu
neden ile ventral kokiin yalnizca motor islevi olmasina karsin, dorsal
kokiin hem duysal, hem de motor islevi vardir.

Omurilik sinirlerinin duysal lifleriyle motor lifleri arasinda cesitli
bicimlerde sinapsis vardir ve boylece refleks yaylar1 olusur. Basit bir
refleks yayinda biri afferent ya da duysal, digeri efferent ya da motor
olmak iizere iki noron vardir. Duysal noronun dendritleri, bir duyu
hiicresinden ya da serbest sinir uglarindan, yani reseptdrden uyarilar alir

ve aksonuyla motor norona, oradan da efektor organa iletir. Dolayli bir
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refleks yayinda, basit refleks yayindaki iki noron arasina en azindan bir
noron daha girer; ara noron denilen bu néron ya da noéronlar, merkezi sinir

sisteminde bulunur (Demir,N.,1992).

1.4.3.0murilik Yoluyla Kaslarin Kontrol Sekli

Baliklarda, viicudun her segmentindeki bir ¢ift omurilik siniri,
baslica kendi miyomerini sinirlendirmekle birlikte, duysal lifler, hatta
biiyiik bir olasilikla motor lifler de, kendi miyomerlerinin yam sira, birkag
komsu miyomere de kollar gonderirler. Boylece her miyomer komsu
miyomerlerin etkinligine iligkin bilgi aldiktan sonra, motor sinirlerdeki iist
iste binme, farkli miyomerlerdeki kas liflerinin ayn1 zamanda kasilmasina
olanak vermesi nedeniyle, kaslarin kasilma bolgesinden gevseme

bolgesine yumusak bir gecis saglar.

Yer degistirme hareketinin koordinasyonuyla ilgili olarak, yiizme
sirasindaki ritmik kas etkinliginin nasil saglandigina iliskin pek ¢ok deney
ve tartigsma vardir. Bu konuda gecerli olan iki kuramdan birine gore ylizme
sirasindaki  ritmik kas hareketleri, omurilik noronlarinca (ritmi
baslatmayan; fakat bi¢cimini degistirebilen propriyoseptif geribildirimle)
olusturulur. Diger kurama gore ise ritmik etkinlik, kaslarda gerilim oldugu
ya da kaslar pasif olarak gerildikleri zaman propriyoseptorlerden gelen
impulslarla saglanir.

Baliklarda propriyoseptorler, serbest sinir uclaridir. Bunlar deride
ya da miyomerlerin en dis tabakasinda bulunurlar ve kaslarin durumu ve
belli bir andaki gerilimi ile ilgili uyarilar1 alirlar. Teleostei de, omurilik

belli bir yerden kesilecek olursa, kesilen yerin gerisindeki viicut kaslarini
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pasif olarak germekle, yani propriyoseptorleri uyarmakla ritmik kas
hareketlerini baglatma olasilig1 yoktur; bu nedenle bu baliklar i¢in birinci
kuram gecerlidir. Oysa Elasombranchii’de, yer degistirme ritminin siiresi,
yiizme hareketleriyle uyarilan propriyoseptorlere baglidir, yani bu baliklar

i¢in ikinci kuram gecerlidir.

Viicut dalgalarinin fazindaki farki ve siddet derecesini kontrol eden
mekanizma, ritmik hareketleri kontrol edenden farklidir.
Elasmobranchii’nin ¢ok gencleri, tiim beyinleri ve omurilikleri tahrip
edilse bile, miyogenik olarak ritmik hareket edebilirler. Ritmik hareketin
kontrolii,birka¢ kaynaktan olabilir ve bunun goreli énemi, farkli filetik

gruplarda, hatta farkli gelisim evrelerinde degisebilir (Demir,N.,1992).

1.5.Lepistes (Poecilia reticulata P., 1859) Hakkinda Bilgi

Vatani, Giiney Amerika’nin kuzeyinde Trinidad, Guiana ve
Venezuella’dir (Geldiay,R.,1985). Genelde en yaygin olarak bilinen balik
tiriidir. Diinyanin  bir ¢ok yerinde akvaryum baligi olarak
kullanilmaktadir. Eski ad1 Lepistes reticulatus’tur. Poecilidae familyasina
dahildir (Kuru,M.,1994). Ilk olarak 1859’da Venezuella-Caracas’da
viicudu yesilimsi, kuyruk yilizgeci mavi, kirmizi, siyah renklerden olusan
lepistesi tespit eden ichthyologist Wilhelm Peters isimli bilim insani, bu
baliga Poecilia reticulata ismini vererek Poecilidae familyasina dahil
etmistir (Sahin,S.,1999;Hekimoglu,M.A.,1997). Bu balikla ilgili bir¢cok
varyete bulunmaktadir (sekil 1.2).
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Sekil 1.2. Cesitli lepistes tiirleri

Familya : Poecillidae

Subfamilya : Poecilinae

Genus : Poecilia
Subgenus : Lepistes
Species : Poecilia reticulata

Lepistes baliklar1 akvaryum baliklar1 igerisinde en ¢ok taninan
tirdiir. Erkekleri 3, disileri 6 cm kadardir. Erkeklerin kuyruk yiizgeci ¢cok
genis ve renklidir. Kuyruk yiizgecinin renk ve sekli esey kromozomuna
bagl 18 gen tarafindan ortaya cikar (Fallin,E.,et al.,1973;Erme.K.,1966¢).
Bu baliklarda sirt yiizgecleri parlak renkli olup, bazilar1 da oldukca uzun
sacakli olabilir. Seleksiyonla yetistirilmis erkeklerin kuyruk ylizgeci
1sinlart da cok ilging degisiklikler gosterir. Bunlardan harp bicimli kuyruk
sekli gosterenler oldugu gibi, kilic kuyruklu, yuvarlak kuyruklu, mizrak
kuyruklu ve igne kuyruklu olanlar da gbze carpar (Geldiay,R.,1985).
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Uretimleri kolaydir. Bir tek disi ve bir tek erkek balik ile bunlardan iireyen
yavrulardan da yavru saglanacag kabul edilirse, bir cift baliktan yilda
300,000 adet birey elde edilir. Bu 6zellikleri nedeniyle Avrupa’da milyon
balig1 olarak ta taninirlar (Hekimoglu.M.A.,1997).

Ik kez 1908 yilinda Avrupa’ya getirilmistir. Bol bitkili ve cok
fazla biiyilkk olmayan akvaryumlarda rahat ederler. Uyumlu baliklardir.
Kendilerinden ¢ok daha biiyilkk olmayan baliklarla daha iyi yasarlar. Su
sicakligr 18°C’nin altina diigmemesi gerekir.En iyi sicakhik 22-24°C’dir
(Sahin,$.,1999;Hekimoglu,M.A.,1997). Su sicakliklarindaki ani
degisimler narkozis veya Oliimle sonucglanabilmektedir. Bir grup
arastirmact bu ani sicaklik degisimlerinin Ozellikle bu baliklarda sinir
sisteminde modifikasyonlara yol ac¢tigina, bu durumun tiirden tiire sicaklik
artis veya azaliglarina paralel olarak farklilik gosterdigine inanmaktadir
(Tsukada,1960). Gupinin disi bireylerinin sicak ve soguk sulara olan
adaptasyonlari, erkek bireylerden daha iyidir. Fakat tuzlu suda, tuzluluk
kademeli olarak asagir dogru cekildiginde ise erkek bireylere gore daha
fazla duyarlilik gosterip erkek bireylerden daha 6nce mortaliteye ugrarlar

(Malcolm,R.L.,1970).

Dagilim alanlar1 Trinidad, Barbaros, Kuzey Amazon’dur
(Kuru,M.,1994). Ulkemizde en yaygin varyeteleri alman lepistes olan bu
baligin tiirlerinin bir cogu 20-25 °C sularda, her dort haftada bir yavru
verebilme Ozelligine sahiptirler. Tiim yil boyunca iireyen tiirleri vardir.
Genellikle tath sularda yasarlar. Bazen aci sulara da girerler. Hem
hayvansal hem de bitkisel besinlerle beslenirler (Hekimoglu, M.A.,1997).

Gupilerde akvaryum yasaminda yaglilik semptomlar1 gézlemlenmistir.Bu



37

semptomlar daha cok bobrekte ve karacigerde ortaya ¢cikmaktadir.Genelde
bu semptomlarin goriilmesiyle yaghiliga bagli mortalite gozlemlenebilir.
Bobreklerde cesitli dejenerasyon ve semptomlar; nefron kaybi, fagositoz,
kalkerli noduller ve dokuda pigment kaybi1 goriilebilir. Karaciger
dokusunda da yaglanma sikca gozlenmektedir. Fakat yine de
karacigerdeki bu durum yaygin olarak bir c¢ok balik tiiriinde
goriildiigiinden degerlendirme yapilirken bu durum g6z Oniinde

bulundurulmalidir (Comfort,1961).
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2. MATERYAL METOT

2.1.Materyal

2.1.1. Deney Hayvanlari

Bu calismada kullanilan balik oOrnekleri merkez {iretim yeri
Bergama’da olan Cankaya’daki ORDAS akvaryum baliklar1 pazarlama
sirketinden temin edilmistir. Bu ¢alismada akvaryumlarda cok fazla yer
tutan lepistes varyetelerinden Alman lepistelerin erkek bireyleri

kullanilmustir.

2.1.2. Herbisit Materyali

Biyodeneyde toksik madde olarak herbisit grubunda yer alan 2,4-
Diklorofenoksiasetik asit in ticari formiilasyonlarindan biri olan Koruma
Weed Killer D (Koruma Tarim A.S.) kullanilmistir.

Bu kimyasal; bugday, misir, piring gibi hububat denilen tahil
irtinlerinde ve genis yaprakh tek yillik yabanci otlar1 kontrol etmek i¢in
kullanilir. Biiyiimeyi diizenleyici madde olarak da bilinmektedir ve yiiksek
dozlarda kullanildiginda herbisit etki gosterir. Gozlerde ve deride ciddi

toksik etkili fenoksi tiirevlerindendir (Oden,1962).
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2.2 Metot

2.2.1. Deneme Yeri

Bu calisma Ege Universitesi Fen Fakiiltesi Biyoloji Boliimii
Zooloji Anabilim Dali Arastirma Laboratuari ve Ege Universitesi Tip
Fakiiltesi Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dali  Arastirma
Laboratuar’larinda gerceklesmistir.

2.2.2 Deneme Akvaryumlari

Deneylerde kullanilan akvaryumlarin eni 35 cm, uzunlugu 25 cm,

genisligi 16 cm’dir. Hacim ise yaklasik 10 I’dir. Akvaryumlarda merkezi

havalandirma uygulanmistir.

2.2.3. Deney Suyu

Deney suyu olarak en az 48 saat dinlendirilerek ve havalandirarak

kloru giderilmis sehir suyu kullanilmistir.
2.2.4. Oksijen Olciimii
Biyodeney siiresince biitiin akvaryumlardaki suyun c¢oziinmiis

oksijen icerigi tasinabilir Wissenchaftlich  Technische Werkstatten

(WTW) marka oOlger ile olctilmiistiir.
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2.2.5. Sicakhk Olciimii

Biyodeney siiresi boyunca akvaryumun sicakligini 6lgmek igin
sicaklik 6lger WTW marka oOlcer kullanilmistir. Ayrica siirekli gozlem igin

her bir akvaryumda civali termometre bulundurulmustur.

2.2.6. pH Olciimii

Her bir akvaryumun pH degerini yerinde 6lgmek icin WTW marka
0,1 pH birimine duyarli pH metre kullanilmistir.

2.2.7. Deney Baliklarimin Hazirlanmasi

Deneyde kullanilan baliklar biyodeneye baslamadan ©nce
havalandirilmis ve dinlendirilmis kloru giderilmis sehir suyu bulunan
akvaryumlara konulmustur.15 giin siireyle bir alisma donemine tabi
tutulmustur. Bu donemde baliklar giinde en az bir defa Tetra-Min® yem
ile yemlenmistir. Biyodeneyin baglama tarithinden 48 saat Once
yemlemeye son verilmistir. Deneye baslama tarihinden Onceki 4 giin
icinde baliklarin hastalanma ya da 6liim oraninin %5’ ten fazla olmamasina

dikkat edilmistir (Moriarity,F.,1988).

2.2.8. Biyodeney Su Sicakhig1

Biyodeney su sicakligi olarak denemelerde lepistes baliklari i¢in

18-19°C araligindaki sicakliklar secilmistir.
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2.2.9. Coziinmiis Oksijen Icerigi ve Deney Cozeltilerinin

Havalandirilmasi

Denemelerde lepistes bireyleri kullanildigi i¢in deney ¢ozeltilerinin
coziinmiis oksijen miktart 4mg/L’nin altina diismeyecek sekilde

havalandirma yapilmistir.

2.2.10. Herbisit Konsantrasyonu

Biyodeney siiresince her akvaryuma balik stoklanmasi yapilmis ve
akvaryumlardaki baliklarin toplam canli agirligi {izerinden gerekli su
hacmi belirlenmistir. Biyodeneylerde,her akvaryuma stoklanacak balik
agirliklarinin literatiirlere gore 1 g balik / 1 litreyi en fazla 2 g balik /

litreyi agsmayacak sekilde stoklama yapilmasi tavsiye edilmektedir.

Balik stoklanmasi hesaplandiktan sonra toksik maddenin her bir
akvaryuma eklenecek miktar1 tesbit edilmistir. Bunun icin en kiigiik
degerden Dbaslayarak aritmetik artisa dikkat edilmek suretiyle
konsantrasyonlar belirlenmistir. Daha sonra belirlenen degerlere gore sivi
ilagtan geregi kadar 10 cc’lik bir enjektorle alimp 10 litrelik akvaryum
suyuna ilave edilmis ve iyice karistirllmistir. Boylece arzulanan farkli

konsantrasyonlar elde edilmistir.

2.2.11. Deney Baliklarinin Sayisi

Denenen zehirli maddenin her bir konsantrasyonu icin

akvaryumlara 10 balik konulmustur (Anonymous,1971).



42

2.2.12. Kontrol Grubu

Biyodeneylerde deneyin yapildigi sekil ve sartlarla birlikte
yiiriitilen kontrol deneyi yapilmistir. Kontrol grubunda baliklar deney

suyu icerisinde tutulmus herhangi bir toksik madde ilave edilmemistir.

Biyodeney siiresince kontrol baliklarinin 6liim oranlarinin %10’u
gecmemesine  ve %90’min  sihhatli  goriinimde olmasina 6zen

gosterilmistir (Anonymous,1971).

2.2.13. Deney Siiresi ve Gozlemler

Biitiin deneyler baliklarin hayatta kalmasina bagli olarak 96 saat
stirmiistiir.Her deneyde 24 saatlik periyotlarla 6li baliklar sayilarak tespit
edilerek akvaryumdan alinmis ve deney siiresince baliklara yem

verilmemistir.

2.2.14.Deneysel Gerec

® Poecilia reticulata bireylerinden toksik maddenin
her bir konsantrasyonu i¢in 10’ar adet balik
konulmustur.

e Deneysel akvaryum  (Deneylerde  kullanilan
akvaryumlarin eni 35 cm, uzunlugu 25 cm, genisligi
16 cm’dir).

e Jam, Lamel.

¢ Isik mikroskobu.
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e Fiksatif madde ( %10 formaldehit).

¢ Serum fizyolojik.

e 10 cc’lik enjektor.

¢ Bisturi (Aesculap steril surgerical blades).
® Pens.

¢ Sony dijital fotograf makinesi.

2.2.15. Deneysel Yontem

Bu calismada merkezi Bergama’da bulunan ORDAS akvaryum

baliklar1 iiretim merkezinin Cankaya’daki subesinden Alman tiirii

lepisteslerin erkek bireyleri, 12 saat aydinlik ve karanlik donemlerle,

giinde bir defa TetraMin® marka yem ile yemlenerek calismaya alindilar.

Deney boyunca statik akut deney yontemi uygulandi. Calisma siiresince

baliklar, 35x25x16 santimetre ebatindaki akvaryumlarda bakildi.

2.2.16. Deney Gruplan

Bu calismada 4 grup planlanmistir

1.
2.
3.

Kontrol grubu.

Diisiik Doz 15 ppm 2,4 D uygulanan grup.

Orta Doz (LCsp )30 ppm 24 D uygulanan grup
(Koca.M.,2001).

Yiiksek Doz 45 ppm 2,4 D uygulanan grup.
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Deney gruplarinda 24, 36, 48, 72 ve 96 saatlik periyotlarda ilaca
maruz kaldiktan sonra her 24 saatte bir yapilan gozlemde o6lii bireyler
ortamdan uzaklastirilarak, 72 ve 96 saat siireler sonunda hayatta kalan
bireyler ortamdan alinarak % 10 luk paraformaldehit ile fikse edildi ve

laboratuara incelenmek {izere gotiiriildii.

2.2.17. Mikroskobik Gere¢ Ve Yontem

2.2.17.1 Fiksatif

Deneyde %10’luk paraformaldehit fiksatifi kullanilmistir.

-50 gr paraformaldehit

-500cc distile su

Incelenecek olan govde kismu dissekte isleminden sonra 1 giin bu

fiksatif icerisinde tutulmustur.

2.2.17.2.Tamponlar

Millioning tampon kullamilmistir (pH=7,2-7,4).

Hazirlanisi:
e A soliisyonu: 15,3 gr NaH,PO4,2HO-300 cc distile su.
e B soliisyonu: 15,36 gr NaOH-300 cc distile su
e ( soliisyonu: Sukroz 32,4 gr-300 cc distile su

207,5 cc A solusyonu +42,5 cc B soliisyonu =250 cc D soliisyonu
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25 cc D solusyonu + 25 cc C soliisyonu + 500 cc distile su = 500 cc
millioning tampon
Bir giin fiksatifle muamelden sonra doku 1 giin bu tampon ic¢inde

bekletildi.

2.2.17.3. Fiksasyon

Baliklar direkt olarak %10 luk paraformaldehite alindi immersiyon

islemine tabi tutuldu ve solunga¢ solunumu yardimiyla fiksatifin tiim

viicuda yayilmasi beklendi (Sekil2.1).

Sekil 2.1. Fiksatife alinan Poecilia reticulata bireyi.



2.2.17.4. Diseksiyon
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Aniisten solungaclara dogru bistiiri ile kesi atilarak abdomen

acilarak i¢ organlara ulagildi. i¢ organlar disari alimip geriye kalan govde

total olarak aym fiksatife konulup 1 giin beklenildi (sekil 2.2).

1 giin

sonra milloning tamponuna alinan govde histolojik takipten gegirilip

servikal kismi kesit diizlemi olacak sekilde parcalar dik olarak sicak

parafine gomiildii.

Sekil 2.2. Poecilia reticulata bireylerinin diseke islemi.

2.2.18. Isik Mikroskobik Gere¢

%70 etanol
% 80 etanol
%95 etanol
%95 etanol
%100 alkol
Xylol
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e Parafin
e Hematoksilen, kristal

e Mercuric oxide

e HCI
¢ Amonyak
e FEozin

e Toluidine Blue

e Borax

2.2.19. Isik Mikroskobik Yontem

2.2.19.1. Gomme

Parcalar 24-48 saat fiksatiflerde bekletildi.
24-48 saat millioning tamponda tutulmustur.
Akarsudan gegirilmistir.

2 saat % 80 etanolde

3 saat %95 etanol I’de

15 saat %95 etanol II’de

2 saat %100 etanol I’de

2 saat %100 etanol II’de

2 saat %100 etanollIl’de

A S S R i e

[S—
=

. Alkolden cikarilan parcalar oda 1sisinda acik havada iyice
kurutuldu.

11. 10-30 dakika xylol I’de

10.10-30 dakika xylol IT’de

11.10-30 dakika xylol III’de bekletilerek parcalar seffaflastirildi.
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12.37°C’lik etiivde erimis parafin I icerisine alinan pargalar 1 gece
bekletilirler.

13. Parafin II’de 2 saat.

14. Parafin III’de 2 saat bekletilmistir.

15. Etiivden cikarilan parcalar parafine gomiilerek bloklanmugtir

(Sekil 2.3).

Sekil 2.3. Etiivden ¢ikarilan bireylerin parafine gomiilme islemi.

2.2.19.2. Kesit Alma

Sekil 2.4’de gorillen Leica RM 2145 model mikrotomda 5

mikronluk kesitler alindu.



Sekil 2.4. Leica RM 2145 mikrotom.

2.2.20. Boyama

2.2.20.1. Hematoksilen & Eosin Boyama Yontemi

Soliisyonlar:
Haris Hematoksilen, kristal Sgr
%95 alkol 50 cc
Amonyum 100 gr
Distile su 1000 cc
Mercuric oxide 25 gr
Asid Alkol *
%70 alkol 1000 cc
HC1 10 cc

Amonyakli Su ok

49
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Distile su 1000 cc
Amonyak 1-2 cc
*50cc etanol icine Scc HCI damlatilir.
*%500cc su i¢ine 4-5 damla NH3 damlatilir.

Eosin Soliisyonu

Eozin Y, %3 sudaki soliisyonu 100 cc
%95 alkol 125 cc
Distile su 375 cc

Hematoksilen Eozin Boyama Teknigi
1.Xylol 1 10 dakika
2. Xylol 1II 10 dakika
3. Xylol HI 10 dakika
4. lyice disarida kuruduktan sonra alkol serilerine gegilir.
5. %100 Alkol 1 2 dakika
6. %100 Alkol 1II 2 dakika
7. %95 Alkol 2 dakika
8. %80 Alkol 2 dakika ( veya daha uzun siire)
9. Distile suda 5 dakika bekletildikten sonra preparatlar iyice siiziilmiistiir.
10. Hematoksilen 2,5 dakika ( boya her kullanista siiziilmiistiir).
11. Akar su altinda 5 dakika
12. Asit alkol igerisinde pembe renk olana kadar bekletilmistir.
13. Akar suya daldirilip ¢ikarilmistir.
14. Amonyakli su icerisinde mor renk oluncaya kadar bekletilmistir.
15. Akar suya daldirilip ¢ikarilmistir.
16. Distile suda 5 dakika bekletildikten sonra preparatlar iyice

kurutulmustur.
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Sekil 2.5. H&E boya serileri.

17. Eozin 2,5 dakika (Boya serileri Sekil 2.5’te verilmistir).

18. %95 Alkol 2,5 dakika

19.%100 Alkol 1T 2,5 dakika

20. %100 Alkol II 2 dakika

21.Alkol serilerinden gegirildikten sonra disarida iyice kurutulmustur.

22. Xylol 1 10 dakika

23.Xylol I 10 dakika

24. Xylol I 10 dakika bekletilmistir.

25.Sonunda oda 1s1sinda kurutulan preparatlarin {izerine bir damla entellan

damlatilarak kapatilir ve 37°C’ de en az 10 giin kurumasi i¢in bekletilir.

Hematoksilen&Eozin rutin bir boyama yontemidir. Sitoplazmalari

kirmiz1 pembe, nukleuslari mavi renge boyar.
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2.2.20.2. Cresyl Echt Violet Boyama Teknigi

Amag: Hiicre hasarlanmalarindan sonra aksonlarda dejenerasyon
ve miyelin kiliflarinda kirilmalar olursa hiicrede Nissl maddesi kaybolur,
hasarlanir. Iste dokulardan alinan kesitlerde nissl maddesinin durumunu

gormek i¢in bu boyama islemi yapilir.

Tanmm: Nissl graniillii endoplazmik retikulum ve ribozom iceren
hiicre kompleksidir. Nissl] maddesi RNA icermesi nedeniyle oldukca
bazofiliktir ve kolayca basit anilin (organik temelli bir fenilamin)

boyalarla boyanir.

Parafine gomiilen doku Ornekleri sogutulur. Daha sonra
mikrotomda alinan 5 mikronluk kesitler entellen ile yapistirilarak 10 giin
kurumast beklenir. Nissl graniillerine cresyl-violet boyamasi1 yapilir.
Boylece sitoplazma ici graniiller agiga cikarilarak hiicresel boyutta

hasarlanma ve dejenerasyon bulgular1 gdzlenebilmektedir.
Fiksasyon: %10’luk paraformaldehit.
Kesit: Mikrotomda 5 mikronluk kesitler alinir.
Soliisyonlar: %0,1’lik cresyl violet boyast hazirlamak i¢in:

Saf cresyl violet (cresyl fast violet) ----------- 0.1 gm
Distile SU ==mnmmmmmmmmmmmmmmm e 100 ml
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Kullanmadan ve filtre etmeden 6nce 10 damla glacial asetik asit
damlatilir.
Giivenlik: Eldiven, koruyucu gozliik giyilmelidir. Direkt temastan

ve inhalasyondan kaginilmasi gerekmektedir.

Prosediir

1. Parafininden ayrilan kesitler distile sudan gegirilir ( 1:1
oraninda bir gece alkol/kloroformda sudan gecirilir, %100
ve %95 alkol serilerinden gecirildikten sonra .Preparat
sogtucudan ciktiktan sonra direkt sudan gecirilmemelidir
aksi halde lamdan kopabilir).

2. Cresyl echt violet boyasiyla 3-5 dakika boyanir.

3. Distile su ile hafifce yikanir.

4. 5-30 dakika arasinda %95 etil alkol ile muamele edilidikten
sonra farklilagmay1r gozlemlemek {izere mikroskopta
kontrol edilir.

5. Iki kez 5 dakika siiresince %100 alkol ile suyu alinir.

6. Iki kez 5’er dakikalik siirelerde ksilen ile temizlenir.

7. Entellan ile yerlestirilerek islem tamamlanir.



3. BULGULAR

3.1 Biyodeneye Ait Sonuclar
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Poecilia reticulata’da 2,4-D’nin statik akut toksisite deneyi

sonucunda c¢izelge 3.1°de su kalitesi bakimindan elde edilen sonuglar

verilmis ve sekil 3.1°de ise 6l¢iim sirasindaki durum verilmistir.

Bu deneyde doz belirlenirken lepistes i¢in belirlenen LCsy dozu

orta doz olarak alinmig, yiiksek doz ve diisik doz LCsy dozuna gore

belirlenmistir.96 Saat siire sonunda hayatta kalan bireylerin oranlar1 da

Cizelge 3.2°de belirtilmektedir. Ayrica kontrol grubuna ilag verilmemistir.

Cizelge 3.1. Poecilia Reticulata’da 2,4-D denemesinde her akvaryumdaki sicaklik,

oksijen ve pH degerleri.

Konsantrasyonlar | Sicalik (°C) | Oksijen pH

Kontrol Grubu 18,1-18,5 6,2 mg/l 7,96
Diisiik Doz Grubu | 18,1-18,5 5,0 mg/1 7,68
Orta Doz Grubu 18,2-18,9 4,99 mg/l 7,53
Yiiksek Doz Grubu | 18,5-18,7 4,69 mg/l 7,20




Sekil 3.1. Laboratuarda sicaklik, oksijen ve pH ol¢timleri.

Cizelge 3.2. 2,4-D uygulanan lepistes bireylerinde konsantrasyonlara bagl olarak 96

saat sonundaki 6liim oranlari.
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Konsantrasyon(mg/l) | Bahk Sayis1 | Olen Balik Sayis Oliim
(%)

Kontrol 10 - -

DD (15 ppm) 10 1 10

OD (30 ppm) 10 4 40

YD (45 ppm) 10 7 70
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3.2. Davrams Degisimine Ait Go6zlem Sonuclari

Bu calismanin temel amaci Poecilia reticulata bireylerinin 2,4-
D’nin farkli konsantrasyonlarinda gosterdikleri davramis degisiklikleri
olmamasina karsin bu durum gozlemlenmis ve fotograflanmistir. (Sekil
3,2; 3,3; 3,4; 3,5; 3,6) Davranmis degisiklikleri herhangi bir madde ile
kirlenmenin en iyi ve en duyarli belirtecidir. Optomotor cevaplar
baliklarin hareket orneklerindeki degisiklikleri anlamak icin faydali

olmustur (Richmonds,C. And Dutta,H.M.,1992).

Kontrol Grubu: Kontrol deneyindeki baliklarda davranig ve
yiizme hareketleri normaldir. Deney boyunca bu akvaryumda mortaliteye

rastlanmamistir (Sekil 3.2).

Diisiikk Doz Grubu: Bu gruptaki bireylere 15 ppm doz
uygulanmistir. Bu gruptaki baliklarda akvaryumun koéselerinde gruplasma

ve hareketlerde durgunluk gézlenmistir (Sekil 3.3).

Orta Doz Grubu: Bu gruptaki bireylere 30 ppm doz
uygulanmistir. Baliklarda solunum giicliigii ve ani donme ve sigrama

(Sekil 3.4).

Yiiksek Doz Grubu: Bu gruptaki bireylere 45 ppm doz
uygulanmugtir. Baliklara doz verildikten kisa siire sonra denge kaybi, ani
hareketler, havalandirma etrafinda birikme gozlemlenmistir. Ayrica renk

kayb1 da gézlemlenmistir (sekil 3.5).
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3.3. Histopatolojik Bulgular

Kontrol ve SF gruplarina oranla herbisitin dozu ve maruz kalinan
siireye bagl olarak noronal kayip, 0dem, gliozis ve intraseliiler aralik

yoniinden doza bagli bir artis mevcuttur.

Gruplardan 6nce 48-72 ve 96 saatlik siireler icinde bireyler alinmig
ve kesitler elde edilmistir. Fakat 48 saatlik siire sonunda alinan bulgular
kontrol grubu preparatlarla uyum gosterdiginden yogun histolojik

inceleme 72 saat ve lizeri dozlarda gerceklestirilmistir.

3.3.1. Medulla Spinalis

3.3.1.1. Kontrol Grubu

Yapilan calismalarda kontrol grubunda bulunan Poecilia reticulata
bireylerinin medulla spinalis preparatina ait normal yapilanmalara
saptanmustir ( Sekil 3.6, 3.7). Noronal yapilar diizgiin goriiniimlii, herhangi
bir noronal kayba rastlanmamaktadir. Perikaryonal yapt normal
goriinimde izlenmektedir. Nissl graniillerinde kaplan derisi —tigroid-
goriiniime benzer olusumlar yer almaktadir. Yine intraselliiler

yapilanmalar1 konfigiirasyonu normal olarak saptanmaktadir.
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3.3.3.2. Deneme Gruplari

72 Saat Diisiik Doz

Bu gruptaki olgularda diisiik derecede ndronal kayip saptandi.
Perikaryonal yapilarda minimal derecede 6dem ayrica nissl graniillerinde
diisiik derecede hiicre membranlar1 kayiplarina bagl dagilma gozlemlendi
(Sekil 3.8, 3.9). Gliozisle uyumlu odaklanmalar saptandi. Interseliiler

araliktada minimal diizey 6dem goriildii.

72 Saat Orta Doz

Bu gruptaki olgularda diisiik derecede noronal kayip saptandi.
Perikaryonal yapilarda minimal derecede 6dem ayrica nissl graniillerinde
hiicre membran kayiplarina bagh diisiik derecede dagilma gozlemlendi.
Az sayida piknotik niikleuslu hiicre saptandi. Yine diisiik doz benzer
gliozis saptandi ve interseliiler aralikta da minimal diizey 6dem goriildii

(Sekil 3.10, 3.11).

72 Saat Yiiksek Doz

Diisiik derece noronal kayip goriilen bu grup olgularinda hiicre igi
orta derece 6dem goriilmiistiir. Nissl graniillerinde 72 saat diisiik ve orta
doz gruplarina kiyasla daha ileri derece bozulma goriiliirken az sayida
piknotik hiicre saptanmistir. Yine 72 saat diisiik ve orta doz gruplarina
kiyasla daha ileri derece gliozis belirlenmistir. Ayrica dokunun tamaminda

yaygin 6dem belirgindir (Sekil 3.12, 3.13).
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96 Saat Diisiik Doz
Ileri derece noronal kayip saptanan bu grup olgularinda orta derece
perikaryonal 6dem goriildii. Nissl graniillerinde bozulma ve az sayida

piknotik niikleus saptandi. Orta dereceli gliozis ve intraseliiler aralik

belirlenmistir (Sekil 3.14, 3.15).

96 Saat Orta Doz

Ileri derece noronal kayip saptanan bu grup olgularinda ileri derece
perikaryonal odem de goriilmiistiir. Nissl graniillerinde orta dereceli
bozulma ve bundan onceki deney gruplarina kiyasla daha ileri derece
piknozis saptanmistir. Yine bu gruba ait olgulara ait kesitlerde ileri derece

gliozis ve yaygin dokusal 6dem belirlenmistir (Sekil 3.16, 3.17).

96 Saat Yiiksek Doz

Uzun siire ve yiiksek doz 2,4 D’ye maruz kalmis bu gruptaki
vakalarda bulgular en dramatik olarak saptanmustir. ileri derece noronal
kayip, yine ileri derece perikaryonal 6dem, Nissl graniillerinde karyolizis
goriilmiistiir. Ayrica bu zamana kadar bulgular verilen deney gruplarina
nazaran ileri derece piknozis belirlenmistir. 96 saat orta doz grubuna
benzer olarak gliozis saptanirken, diger deney gruplarinda goriilmedigi

kadar interseliiler araliklarda yaygin 6dem ve vakuolizasyon goriilmiistiir

(Sekil 3.18, 3.19, 3.20; Cizelge 3.3).
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Cizelge 3.3. 2,4-D’ye maruz kalmis lepistes bireylerinde doza ve maruz kalma siiresine

bagl olarak olusan hasarlanmalarin derecesel gosterimi.

Kontrol | SF | 72 72 | 72 saat | 96 96 | 96 saat
saat | saat | yliiksek | saat | saat | yiliksek
diisiik | orta | doz diisiik | orta | doz
doz doz doz doz

Noronal - - |+ + + ++ ++ | ++

kayip (say1)

Odem - -+ + |+ + o+ |t
Nissl - - |+ + ++ + ++ | +++
graniilleri

bozulma

Niikleus - - |- + + + ++ | +++
Gliozis - - |+ + ++ +++ | |
Interselluler | - - |+ ++ | ++ ++ +++ | -+
aralik

1) Noronal kayip (say1) : - yok + var, ++ asir1

2) Perikaryonal degisimler:

2a) Odem

-yok , 4, ++, +++

2b) Nissl graniilleri bozulma; +, ++, +++
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3) Nukleus : - Degisiklik yok. Piknozis derecesi +, ++, +++

4) Gliozis: - yok, +, ++, +++

5) Interseliiler aralik: - Degisiklik yok +minimal 6dem, ++ 6dem, +++

yaygin odem, ++++ yaygin 6dem ve vakuolizasyon.
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Sekil 3.2. Kontrol grubu bireylerin olagan goriiniimleri.

Sekil 3.3. Akvaryum koselerinde gruplasan D doz uygulanmus lepistes bireyleri.
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Sekil 3.4. Ani donme, solunum giicliigii olan O doz uygulanmis lepistes

bireyleri.

Sekil 3.5. Suyun dibine batma, solunum gii¢liigii,yan yatma davranislari

gosteren Y doz uygulanmus lepistes bireyleri.



Sekil 3.6. Kontrol grubu lepisteslerde medulla spinalis histolojik goriiniimii.
H&E x20. Bar: 250 um

Sekil 3.7. Kontrol grubu medulla spinalis nissl graniilleri.

Cresyl echt violet x100. Bar: 50 um
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Sekil 3.8. 72 saat D doz grubu lepisteslerde medulla spinalis histolojik
goriiniimii. H&E x20. Bar: 250 um.

| DR——

Sekil 3.9. 72 saat D doz grubu medulla spinalis nissl graniilleri.

Cresyl echt violet x100. Bar: 50 um
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Sekil 3.10. 72 saat O doz grubu lepisteslerde medulla spinalis histolojik
gortiiniimii. H&E x20. Bar: 250 pm.

Sekil 3.11. 72 saat O doz grubu lepisteslerde nissl graniillerinde goriiniim.

Cresyl echt violet x100. Bar: 50 um



67

Sekil 3.12. 72 saat Y doz grubu lepisteslerde medulla spinalis histolojik
goriiniimii. H&E x20. Bar: 250 pm.

Sekil 3.13. 72 saat Y doz grubu lepisteslerde nissl graniillerinde goriiniim.

Cresyl echt violet x100. Bar: 50 um
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Sekil 3.14. 96 s D doz grubu lepisteslerde medulla spinalis histolojik goriintimii.
H&E x20. Bar: 250 pm.

Sekil 3.15. 96 saat D doz grubu lepisteslerde nissl graniillerinin goriiniimii

Cresyl echt violet x100. Bar: 50 um.
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Sekil 3.16. 96 saat O doz grubu lepisteslerde medulla spinalis histolojik
goriiniimii. H&E x20. Bar: 250 pm.

Sekil 3.17. 96 saat O doz grubu nissl graniillerinin yapisi.

Cresyl echt violet x100. Bar: 50 um
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- ———

Sekil 3.18. 96 saat Y doz grubu lepisteslerde medulla spinalis histolojik
goriiniimii. H&E x20. Bar: 250 pm.

| DR

Sekil 3.19. 96 saat Y doz grubu lepisteslerde medulla spinalis histolojik
goriiniimii. H&E x40. Bar: 125 pm.



Sekil 3.20. 96 saat Y doz grubu nissl graniillerinin yapisi.

Cresyl echt violet x100. Bar: 50 um
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4. SONUC VE TARTISMA

Zirai ilaclarin su iirlinleri iizerindeki etkileri ile ilgili bir¢ok
literatiir vardir. 2,4-D ile su lriinleri i¢in yapilan calismalar ise diger zirai
ilaglarla yapilan arastirmalara gore daha azdir. Tirkiye’de ozellikle bu
toksik maddenin baliklar iizerine etkisi ile ilgili ¢ok az calismaya
rastlanmistir. Bununla birlikte 2,4-D’nin sinir dokusuna etkileri ile ilgili

histolojik caligmaya rastlanmamaistir.

Yaptigimiz degerlendirmelerde 2,4-D maddesine maruz birakilan
lepistes bireylerinin ani sicrama hareketi, denge bozuklugu gibi
davraniglar gostermesine ragmen sinir dokusuyla ilgili c¢alismaya
yonelinmemesi eksikliktir. Ustelik boyle bir calismanin sinir dokusunda
olusturacagr muhtemel dejenerasyon, noronal kayiplar diisiiniildiigiinde
bunun besin piramidinin iist basamaginda yer alan bizlerin tiiketecegi ve
birikiminin sinir dokumuzda olusturacagi muhtemel tahribat hakkinda

fikir verecegi kacinilmazdir.

4.1.Davrams Degisimlerinin Incelenmesi

Poecilia reticulata ile yaptigimiz deneyde 2,4-D’nin diisiik, orta ve
yiiksek dozlarima maruz birakilan baliklarda bas asag1 ve dikey yiizme,
ani sigrama hareketi, denge bozukluklari, ylizeye toplanarak hava almaya

calisma, renk acilmasi gézlemlenmistir.

Poecilia reticulata ile yapilan bir calismada 2,4-D maddesinin akut

toksik etkisi ve davranis degisimlerine etkisi incelenmistir. Biyodeneyde
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baliklarda hareketlerde yavaslama, gruplasmalar, havalandirma etrafinda
kiimelesmeler, akvaryum tabanina yavasca inip ¢ikmalar gézlemlenmistir.
Bu deneyde Poecilia reticulata bireyleri i¢in elde edilen istatistiki bulgular
probit analizi yontemiyle degerlendirilmis ve Poecilia Reticulata’da 96
saatlik LCsy degeri 30 ppm olarak saptanmistir. Bu doz da baliklarin
%50’sinde 96 saat sonunda Oliim gozlemlenmistir. Yiiksek dozlarda ise
baliklarda diizensiz yiizme, denge kaybi, ani hareketlenmeler,
havalandirma etrafinda kiimelesmeler goriilmiistiir (Koca,M..,2001). Bu
da bizim caligmalarimizda buldugumuz davranis degisimleriyle uyum

gostermektedir.

Yine Cyprinus carpio balilklarinin davranis degisimlerinin ve LCsg
dozunun hesaplanmasi ile ilgili yapilan bir baska deneyde baliklarda ani
sicrama hareketleri, akvaryum duvarina carpma, ani irkilmeler
gozlemlenmistir. Daha yiiksek dozlarda solunum giicliigii, ylizeye
toplanarak hava almaya calisma, renklerde ag¢ilma, denge kaybi, yan
donme, hareketsiz halde ylizeyden dibe inerken ani sigrama hareketleri
gozlemlenmistir  (Sarkaya,R.,1997). Bu davranis degisimleri

deneyimizdeki davranis degisim gozlemiyle paralellik gostermektedir.

Poecilia reticulata bireylerinden secilmis disi ve erkek bireyleri
chloropyrifos’a maruz birakilmistir.  Ureme yapilarina  etkilerinin
gozlemlendigi bu deneyde guppy bireylerinin 14 giin sonunda iireyen ve
hayatta kalan bireyleri kaydedilmistir. Calisma gostermektedir ki yavru
birey ya da bireylerinde diisiik konsantrasyonlardaki chlorpyrifos ¢ozeltisi
ciftlesme davranislart lizerinde etkili olmaktadir (De Silva, P.M.C.S.,
Samayawardhena,L.A., 2004)
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Anguilla anguilla ile yapilan bir c¢alismada organoklorlu
pestisitlerden endosulfan, diazinon, fenitrothion, chlorpyrifos, lindane,
methidathion, trichlorfon ve metilparathion kullanarak yilan baliginda 96
saatlik LCsp degerini saptamis ve davranig degisimlerini bildirmistir. Test
edilen baliklarda kullanilan ilaca maruz kaldiklarinda huzursuzluk,
diizensiz ylizme, denge kaybi, asir1 mukus salgis1 ve renk agilmasi gibi
davranislar sergiledikleri saptanmistir (Ferrando et al,1991). Bu calismada

bulgularimiz1 desteklemektedir.

Fenthion maddesiyle Daphnia pulex ve Poecilia reticulata
bireylerinde yapilan ¢alismada bu bireylerdeki akut toksisite miktarinin
lepistes bireylerinde 96 saatlik degerinin 2,12 mg/l oldugu saptanmustir.
Davramis degisimlerinde ani si¢crama, irkilme, denge kayb1 gibi

bozukluklar goriilmiistiir (Roux,D., et al.,1995).

Gamma-HCH[lindane] maddesinin P.reticulata ve Brachydanio
rerio iizerinde toksisiteleri tizerindeki arastirmalarinda alfa ve beta HCH
tosisiteleri birbirine benzer olmasina ragmen delta-HCH kullanildiginda
LCsp degerinin daha yiiksek oldugu gozlemlenmistir (Oliveria-

Filha,EC.,Paumgortten,FJR.,1997).

Hong Kong’da yogun olarak kullanilan 2,4-D, glyphosate ve
paraquat herbisitleri ile yesil alglerden olan Scenedesmus quadricauda’a
tizerine etkileri arastirilmistir. Bu herbisitlerden paraquat maddesi diger iki
toksik maddeye gore zehirliligi cok daha fazladir. Paraquat maddesinin

2mg/l ve daha yiiksek dozlari, glyphosate’in 20 mg/l ve daha yiiksek
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dozlari, 2,4-D maddesinin 200 mg/l ve daha yiiksek dozlar1 Scenedesmus
quadricauda’nin fotosentez yapmasini ve klorofil-a sentezini inhibe
ederek gelisimini durdurmaktadir. Burada kullanilan alg tatli sulardaki
herbisit konsantrasyonlari i¢in, kontaminasyon derecesini belirleyen iyi bir
biyo-indikatér olmaktadir (Wong.,P.K.,2000). Bu deneylerde de
belirtildigi gibi 2,4-D maddesinin sucul canlilardaki etkisi deneyimizi

destekleyen ogeler icermektedir.

Deneyin temel amaci davranis degisimlerindeki gézlemi incelemek
olmadig1 i¢in konu iizerinde daha fazla Ornekleme yapilmaya gerek

duyulmamustir.

4.2. Medulla Spinalis

Bu calismada deneylerin siirdiiriildiigli dort giinliikk (96 saat)
periyod icinde baliklarda mortalite gozlemlenmis ama incelenecek olan
govde kismi i¢in alman Ornekler mortaliteye ugramamis bireylerden

secilmistir.

Biyolojik ¢evrim zincirinin 6énemli bir halkasi olan baliklarin,
zengin protein kaynagi olarak tiiketilmesi bu canlilarda olusabilecek toksik

etkinin belirlenmesinin Onemini arttirmaktadir.

Mevcut ¢alismamizin sonunda medulla spinalis’te, dozlara gore
artan oranda noronal kayip gozlenmekte, perikaryonal o6dem, nissl
graniillerinde karyolizis goriilmektedir. Ayrica yine Ozellikle artan

dozlarda piknozis goriiliirken, 96 saat orta doz ve yiiksek doz 2,4-D



76

maddesi verilen Poecilia reticulata bireylerinde gliozis saptanmustir.
Intraseliiler araliklarda yaygin 6dem ve vakualizsyon da 151k mikroskobu

altinda preparatlarda izlenen diger doku tahribatlaridir.

Yapilan bir calismada, 2,4-D sigcanlara oral yolla verildiginde LCs
degerinin 699 mg/kg oldugu, 2,4-D- izopropilinin LCsy degerinin 500-805
mg/kg arasinda oldugu, 2,4,5-T'nin LCsy degerinin ise 3000 mg/kg
oldugu bildirilmistir. 2,4,5-T’nin sentezi sirasinda reaksiyon sicakligi iyi
ayarlanmadigl zaman olusan TCDD’nin LCsy degerinin erkek sicanlarda
22 mg/kg, disi sicanlarda ise 45 mg/kg oldugu tespit edilmistir.
Toksisitenin klorakne, yag, karbonhidrat ve porfirin metabolizmasinda
bozukluklar, hiperpigmentasyon, asir1 killanma ve sinir sisteminde
bozukluklar seklinde ortaya c¢iktigi saptanmistir. 2,4-D  ve diger
herbisitlerin viicutla temasinin deri, solunum ve sindirim sistemi yoluyla
oldugu, bu temaslar sonucu deride, sinir sisteminde ve akcigerlerde
iltihaplanmalar, hormon miktarinda degismeler meydana geldigi

bildirilmektedir (Hayes,W.J.and Laws,E.R.,1991; Koca.S.,1986).

Chloropyrifos maddesinin sucul toksisitesiyle ilgili yapilan
caligmalarda guppy iizerinde norolojik, davramigsal yapida ve iiremede

toksik etkileri oldugu belirtilmistir (Muelle-Beilschmidt,1990;Hill, 1995).

2,4-D maddesinin gelismekte olan sicanlarin merkezi sinir
sisteminde olusturdugu etkiler sinir diiglimlerindeki iliskisiyle
orneklendirilerek verilmistir. Bu caligmada yeni dogan yedinci veya on
ikinci giinden itibaren 2,4-Diklorofenoksiasetik asit maddesine maruz

birakilan sicanlara dogum sonrasi olan on yedinci veya yirmi besinci giine
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kadar verilmeye devam edilmistir. 1ki grup ila¢ dozu 70 mg/kg ve 100
mg/kg viicut agirhigina oranli doz verilmistir. ilag verildikten sonraki 17.
giinde viicut agirhginda, DNA ve protein igeriginde bir degisim
gozlenmemistir. Fakat maruz birakilma periyoduna ve doza bagli olarak
25. giindeki yavrularda viicut ve beyin agirhiginda, DNA ve protein
seviyelerinde azalma gozlenmistir. Bu duruma uygunluk gostermesi
bakimindan gozlenen baska bir nokta dozun uygulandigr 17. giinden sonra
sinir  diigimii  bolgeleri seviyelerinde kiiciik capli  degisiklikler
gozlenmistir. Fakat 25. giinde daha yiiksek dozda ve daha uzun siireli
muamelede tiim parametrelerde azalma gozlemlenmistir. Bu sonuclar
gostermektedir ki yavru bireylerdeki santral sinir sistemi ( CNS)
gelisiminde ciddi kimyasal hasarlar olusturmaktadir. Ayrica daha az
hasarlanma olusturdugu diger bir grupta beyin sinir diiglimiiniin yapisi ve
niteligi ile bu duruma paralellik gostermektedir. Kimyasal hasarin ciddi
oldugu durumlarda ise hiicresel hasarlar olugsmaktadir. CNS (santral sinir
sistemi) mekanizmasi ise bu durumda etkilenmektedir (Silvana, B.R.,et.
al.,1997). Bu calismadaki bulgular da bizim bulgularimizi destekler
yondedir.

2,4-D ile yapilan calismalarda 2,4-D’nin fareler, kobaylar,
tavsanlarda cesitli dozlarin arka arkaya verilmesi durumunda, anoreksiya,
agirlik kaybi, kusma, deride sertlesme, depresyon ve genel bir sinirlilik
hali ve adele zayifligt oldugu tespit edilmistir (Hayes,W.J.and
Laws,E.R.,1991).

Domoic Asit ile yapilan bir calismada omurgali tiirlerde gdzlenen

bulgularda norotoksisitenin  klinik isaretleri, noronal hasarlanmalar
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oldugundan bahsedilmis fakat leopar kopekbaliklart ile c¢alisma
yapildigindan bahsedilmemistir. Bu c¢alismada intracoelomic enjeksiyon
ile leopar kopekbaliklarina (Triakis semifasciata), viicut agirliklarina gore
verilen 0, 1, 3, 9, and 27 mg/kg dozlarin etkileri 7 giin siireyle
gozlemlenmistir. Sonucta Domoic Asit’in kdpekbaliklarinda histolojik ve
davranmigsal ~ degisimler  olusturdugu,  glutamate  reseptorlerinde
hasarlanmalar olusturdugu ve bunun cerebellum’a olan etkileri

incelenmistir (Schaffer,P.,et al,2006).

Sicanlarla yapilmig bir diger calismada bitki oldiircii ilag
(Paraquat) verilmis bireylerde spinal cord dokusundaki noronlarda 6liim
gozlemlenmistir. Bitki oldiiriicii ilaca maruz birakilan bu bireylerde ndron
kisminda yikim, aksonlarda iletimde blok, genel bir amino asit salinimi
bildirilmistir. Sonug¢ olarak paraquat maddesinin noronal dokuda oldukca
zararli oldugu saptanmistir (Lui.D.,Yang.J.,Li.L.,McAdoo.D.J.,1995). Bu
caligmada bizim calismamiza paralel bir yap1 gostermektedir.
Olusturdugumuz balik gruplarimizda da noronal kayip, hasarlanmalar,

muhtemel aksonal iletim bloklanmalariyla esdeger izler goriilmektedir.

Finlandiya’da yapilan calismada sican, fare, hintdomuzu, Suriye
Hamster’1, tavsan ve tavuklarla yapilan toksikoloji deneyinde 2.4-
diklorofenoksiasetik asit, 2-metil-4-klorofenoksiasetik asit (MCPA )’in
toksik dozlariyla yapilan deneyde, sicanlarda 2,4-D ve MCPA’nin
farelerin beyindeki kan damarlarinda hasarlanmalara yol agtifi
saptanmistir. Ayrica 2,4-D maddesi farelerin spinal cord bolgesindeki kan
serumunun dolasiminin hareket giiciiniin kisitlanmasina sebep olmustur.

Tiim bunlarin aksine sicanlarda 2,4,5-triklorofenoksiasetik asitin beyin
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damarlarinda neredeyse hi¢ hasar olusturmadigi gézlemlenmistir. Higbir
klorofenoksiasetik asit tiirevi hintdomuzu, tavsan ve tavuklarda beyin
damarlarinda hasarlanmaya yol acmamistir (Elo, H.A.,Hervonen,H.,

Ylitalo, P.,1988).

Sonug olarak; akut ve subakut etkisi kesin anlagilmamis olan
fenoksi tiirevi herbisit olarak bilinen 2,4-D’ nin kalintt miktarlarin1 goz
oniinde tutarak daha kontrollii ve bilingli kullanilmasi, dogal dengenin
bozulmamas icin ve gelecek nesillerde saglik sorunlarinin yaganmamasi
acisindan biiyiik 6nem tasimaktadir. Besin piramidinin alt kisminda yer
alan lepistes ‘in merkezi sinir sistemine ait olan Medulla spinalis iizerinde
hiicresel boyutta yaptigi hasarlanmalar ve degisiklikler oldukca
diistindiiriiciidiir. Bu calisma daha sonraki arastirmalara 151k tutarak 2.4-

D’ nin insanlar iizerindeki etkilerinin klinik yansimalari takip edilmelidir.



80

5. KAYNAKLAR DiZiNi :

Anonim., 1988, Su Kirliligi Kontrolii, metot ve kurallari-zehirlilik
denemeleri, 5676,Ankara

Anonymous.,1971, Standart methods fort he examination of water and
wastewater, APHA,AWWA ,WPCF.,Washington

Anonymous.,1977, Manual of methods in aquatic environment
resaerch.Part 4-bases for selecting biological tests to evaluate marine
pollution, FAO Fisheries Technical Paper, No:164, Rome.

Anonymous.,1981, Fish acute toxicity test, OECD guideline for
testing of chemicals.

Anonymous.,1983, Revised report on fish toxicity testing procedures,
EIFAC Technical Paper, No:24.

Anton,F.A.,Laborda,E.and Ariz,M.,1994, Acute toxicity of the
herbixide glyphosate to fish,Chemosphere,28(4),745-753

Ardal,Y.,1990,Endiistriyel ~ Attk ~ Sulardan  Agir  Metallerin
Adsorbsiyon Ile Uzaklastirilmast, YiiksekLisansTezi,Ondokuz Mayis
UniversitesiFen.Bil.Enst.,Samsun

Arnold.,E.K.et all.,1989,Pharmacokinetics of chlorinated phenoxy
acid Herbicides,Veterinary Human Toxicology,31(2):121-5.

Atatijr,M,K.,Kaya,U.,2002,Omurgahlar1n karsilagtirmal1 anatomisi,
Ege Universitesi Fen Fakiiltesi Yayinlari,Izmir

Axelson,O.,Sundell.L.,Andersson,K.,Edling,C.Hogstedt,C.,Kling, H
.1980,Herbicide ~exposure and tumor mortalitiyt:An update
epidemiological investigation on Swedish railroad
workers.Scand.J.Work.Environ.Health.6:73-79

Ben,J.,Lim.T.M.,Phang.P.E.,Chan.W-K.,2003,Cloning and tissue
expression of 6-pyruvoyl tetrahydroptrein synthase and xanthine
dehydrogenase from Poecilia reticulata,Mar.Biotechnol.5,568-578



81

KAYNAKLAR DIiZiNi (devam ediyor)

Bicer,Songiil.,2005, Bir herbisit olan 2,4-D’nin si¢anlarda ovaryum
dokusu iizerine etkileri, Yiiksek lisans tezi, Ege Universitesi, Fen
Bilimleri Enstitiisii, izmir

Bortolozzi AA, Evangelista De Duffard AM, Duffard RO,
Antonelli MC.2004, Effects of 2.4-dichlorophenoxyacetic acid
exposure on dopamine D2-like receptors in rat brain., Neurotoxicol
Teratol.;26(4):599-605.

Brandao,C.,Bohets,H.L.Vyer,l.LE.and Dierickx,P.J.1992,Correlation
between the in vitro cytoxicity t2to cultured fathead minnow fish cell
and fish letality data for S0chemicals,Chemosphere,25(4),553-562

Buchel.K.H.,1977 Pflanzenschutzund schédlingsbakombfung,
Thleme, Stuttgart

Castano,A. And Cantarino,M.]J.,1996, Correlations Between the
RTG-2 cytotoxicity test EC50 and in-vivo LC50 Rainbow trout
Bioassay, Chemosphere,32(11),2141-2157.

Comfort,A.,1961,The longevity and mortality of fish (Lebistes
reticulatus Peters)in captivity. Gerontologia 5,209-22.126,127

Calhiskan,M.,Erkmen,B.,Yerli,S.,2003,The effects of zeta
cypermethrin on the gills of common guppy Lebistes,Department of
Biology,Hacettepe University,SAL 06532

Colak,A.,Atalay,A.,Cengiz,S.1989,Sivas  Yoresinde 2,4-D Adh
Herbisitin Baliklara Biyolojik Etkisinin Incelenmesi.Tiirkiye Bilimsel
ve Teknik Arastirma KurumuVeterinerlik ve Hayvancilik Arastirma
Grubu Proje No:698

Demir,N.,1992, Ihtiyoloji,istanbul ~ Universitesi ~Fen  Fakiiltesi
Yayinlari,Istanbul.

De Silva, P.M.C.S., Samayawardhena,L.A., 2004,Effect of
chloropyrifos on reproductive performances of guppy (Poecilia
reticulata), Chemosphere 58 (2005) 1293-1299.



82

KAYNAKLAR DIiZiNi (devam ediyor)

Ecevit.O.Mennan,H., Aksoy, H.M.,Akca,i.,1999, Tarimsal Miicadele
Ilaglart ve Cevreye Olan Etkileri,0.M.U.Ziraaat Fak.Ders Kitabi
No:32.Samsun

Ij;kingen.Giirkan.,ZOOI,Bahk anatomisi,Mersin Universitesi,Su
Urlinleri Fakiiltesi Yayinlari,Mersin.

Elo, H.A.,Hervonen,H., Ylitalo, P.,1988., Comperative study on
cerebrovascular injuries by three chlorophenoxyacetic acids (2,4-
D,2,4,5-T and MCPA). Comp.Biochem. Physol C. 1988;90(1):65-8.

EPA.,1989,U.S. Environmental Protection Agency.“Information about
pesticide use and report on the pesticide market”

Erne,K.,1966b,Determination of phenoxy acetic herbicide residues in
biological materials,Acta Vet.Scand.,7,240-256

Erne.K.,1966a,Distribution and eleminationof chlorinated
phenoxyacetic acid in animals,Acta Vet Scand.7,240-256.Cited
In:CCT,1997.

Erne.K.,1966c,Studies on the animal metabolism of phenoxyacetic
herbicides,Acta Vet.Scand.7,264-271.Cited In:CCT,1987

Eryllmaz.H.,1999,Tarla Bitkilerinde Kullanilan :Farlm Ilaglarl ve Veri
Taban1 Uzerine Bir Arastirma,Doktora Tezi,EgeUni.FenBil.Enst.,1zmir

EXTOXNET.,1996,Extension Toxicology Network,Pesticide
Information Profiles.

Fallin,E.,Montgomery,M.L.and Freed,V.H.,1973,The metabolism
and distribution of 2,4,5-T in female rats.Toxicol.and Applied
Pharm.24,555-563

Farah.M.A.,Ateeq.B.,Ali.M.N.,Ahmad = W.,2003,Evaluation =~ of
genotoxicity of PCP and 2,4-D by micronucleus test in freshwater fish
Channa punctatus,Ecotox.andEnviron.Sa.54:25-29



83

KAYNAKLAR DIiZiNi (devam ediyor)

Fang.S.C.,and Lindstrom,F.T.,1980,In vitro binding of 4C-labeled
acidic compounds to serum albumin and their tissue distribution in the
rat J.Pharmocokinetics Biopharmaceutics 8(6):583-597

Feldman,R.J.,and Maibach,H.I.,1974 Percutaneous penetration of
some pesticides and herbicides in
man, Toxicol,Appl.Pharmacol.28:126-3

Ferrando,M.D.,Sancho,E.and Moliner,E.A.,1991,Comperative acute
toxicities of selected pesticides to Anguilla
anguilla,J Environ.SCI,Health.,B26(5-6),491-498

Flanagan RJ,Meredith TJ,Ruprah M,1990;Alkaline diuresis for
acute poisoning with chlorophenoxy herbicidesand
ioxynil.Lancet;335:454-8

Ftiesen EG,Jones GR,and Vaughan D.,1990,Clinical presentation
and management of acute 2,4-D oral ingestion.Drug Saf;5(2):155-90

Garcia LM, Chaboy J, Bartolome F, Goedkoop JB.,2000,0rbital
magnetic moment instability at the spin reorientation transition of
Nd2Fe14BPhys Rev Lett. 2000 Jul 10;85(2):429-32.

Geldiay,Remzi.,1985,Akavryum (Kurulmasi-Malzemesi-Bitkileri-
Baliklar1 ve Bakimi),Ege Universitesi,Fen Bilimleri Enstitiisii

Gomez,L.,Duran,A.,Gazquez,A.,Martinez,S.,Masot,J.,Roncero;V.2
001,Lesions Induced by 2,4-D and Chloropyrifos in Tench (Tinca
tinca L.):Implication 1n toxicity Studies.Histology and Pathological
Anatomy Unit,Facultad de Veterinaria,Uex,Céceres,Spain
Received:May 23,2001

Gomez,L.,Soler,S.,Martinez.A.,Gazquez.E.,Duran.V..1999,2 4-D
Treatment in tench(7Tinca tinca L.):pathological processes on the
excretory kidney,Bull Environ.Contam.Toxicol.62:600-607



84

KAYNAKLAR DIiZiNi (devam ediyor)

Gonzalez P, Dominique Y, Massabuau JC, Boudou A,
Bourdineaud JP.,2005, Comparative effects of dietary
methylmercury on gene expression in liver, skeletal muscle, and brain
of the zebrafish (Danio rerio), Environ Sci Technol. 1;39(11):234A.

Halliop,J.Tochman,A.,Latalski,M.,1980,Ultrastructural
investigations and myeloperoxidase determinations in rat neutrophils
in acute poisoning with 2,4-D.Acta Haematol.Pol.11(4),249-257

Hardell,L.,1981,Kelation of soft tissue sarkoma , maiignant
lymphoma andcancer to phenoxy acids,chlorophenols and other
agents.Stand.J.Work.Envirn.Health,7:119-130

Hattula,M.L.,Reunanen,H.E.Arstila,A.U.andSorvari,T.E.,1977,
Acute and ubehronic toxicity of 2-methyl-4 chlorophenoxyacetic acid
(MCPA)’in male rat.I.light microscopy and tissue concentrations of
MCPA,Bull.Envirn.Contam.Toxicol.,18(2),152-158.

Hayes,W.J.and Laws,E.R.,1991,Handbook of Pesticide Toxicology
Volume 3 Classes of Pesticides,1318-1319-1320.

Hekimoglu, M.A., 1997, Tiirkiye’de pazarlanan Lebistes varyeteleri
(P.reticulata) iizerinf: arastirmalar, doktora tezi, Ege Universitesi, Fen
Bilimleri Enstitiisii, [zmir

Hektas.,1995,Tarim Haglarl ve Zirai Miicadele Rehberi

Helder.T.,1979,Myopathy and steatitis in the common guppy,Poecilia
reticulata Lab.Amin.Jul;13(3):225-6

Hill, E.F.,1995., Organophosphorous and carbamate pesticidies. In:
Hoffman,D.J.,Ratner, B.A., Burton, G.A.,Cairns,
J.(Eds.)1980,Handbook of Ecotoxicology, Lewis Publishers, Boca
Raton, FL, pp. 243-274.

HilLE.V.,Carlisle H.,1947,H. Toxicity of 2,4-D for experimental
animals.J.Ind.Hyg.Toxicol,29(2):85-95.



85

KAYNAKLAR DIiZiNi (devam ediyor)

Hogstedt,C.Westerilund,B.,1980,Cohort studies of cause of death of
forest workers with and without exposure to phenoxy
preparations.Lokartidninger 77(19):1828-1831

IARC, 1977 Monographs on the Evaluation of the Carcinogenic risk
of chemical to man.International Agency for Research on Cancer .Vol
41.Lyon.

Ibrahim,M.A.,G.G.Bond,T.A.Burke,P.Cole,F.N.Dost,P.E.Enterline
,M.Gough,R.S.Greenberg,W.E.Halperin,E.McConell,I.C.Munrun,
J.A.Sweendberg,S.H.Zahm,and J.D.Graham.,1991,Weight of the
evidence on the human carcinogencitiy of 2,4-
D.Environ.Health.Perspect.96:213-222

Kancir,CB.,Anderson,C., and Olesen,AS.,1988,Marked
hypocalcemia in afatal poisining with chlorinated phenoxy acid
derivatives.Clin Toxicol 26(3&4):257-64

Keller,T.,Skopp,G.,Wu,M.,1994 Fatal overdose of 2,4-
diclorophenoxyacetic acid(2,4-D).Forensic Sci Int 65:13-8.

Kim,C.S.,Binienda,Z.and Sandberg,J.A.,1996,Construction of a
physiologically based pharmacokinetic model for 2,4-D (24-
Diclorophenoxyacetic acid) dosimetry in the developing rabbit
brain,Toxicology and applied pharmacology, 136:2,250-259

Kinnberg,K.,Korsgaard,Bodil.,Bjerregaard,Poul.,2002 Effects  of
octylphenol and 17 B-estradiol on the gonads of guppies (Poecilia
reticulata) exposed as adults via the water or as embryos via the
mother,Comparative Biochemistry and Physiology Part C 134:45-55

Koca,M.,2001,2,4-Diklorofenoksiasetik asit herbisidinin lepistes
(Poecilia reticulata P.,1859) {izerindeki akut toksik etkisinin
arastirtlmas1 ve davranig degisimlerinin incelenmesi,Yiiksek Lisans
Tezi,Gazi Universitesi,Fen Bil.Enst.,Ankara.



86

KAYNAKLAR DIiZiNi (devam ediyor)

Koca,S.,1986, 2,4-D’nin Schistocerca gregaria forskal erkeklerinde
kiazma frekansina ve meiotik boliinmeye etkileri, Yiiksek Lisans
Tezi,C.U. Fen Bil. Enst.Sivas.

Kohli,J.D.,Khana,R.N.,Gupta,B.N.,Dhar,M.M.,Tandon,J.S.,andSir
car,K.P.,1974,Absorption and excretion of 2,4-Dichlorophenoxyacetic
acid in man,Xenobiotica 4(2):97-100.

Kuru,M.,1994,0murgali Hayvanlar,Gazi Universitesi,Ankara

Li,M.H.,Wang.Z.R.,2004, ,Effect of nonylphenol on plasma
vitellogenin of male adult guppies (Poecilia reticulata),Wiley
InterScience DOI 10.1002/tox.20077

Lindguist,N.G.,Ulberg,S.,1971,Distribution of the herbicides 2,4,5-T
and 2,4-D in pregnanat mice,Accumulation in the yolk sac
ephitelium,Experientia27:1439-1441

Lui.D.,Yang.J.,Li.L.,McAdoo.D.J. ,1995., Paraquat-a superoxide
generator- kills neurons in the rat spinal cord. Marine Biomedical
Institue, University of Texas Medical Branch, Galveston 77555.USA.
Free Radic. Biol. Med. 1995 May;18(5):861-7.

Malcolm.,R.L.,1970, The chemical biology of fishes,Torry research
station, Aberdeen,Scotland

Mueller-Beilschmidt,D.,1990., Toxicology and environmental fate of
synthetic pyrethroids.Journal of pesticide Reform 10, 33-34.

Mullick,S.,Konar,S.K.,Pollution of water by mixture of metals,
detergent, petrolium and pesticide and its impact on
fish,Environ.Ecol.,12(1)189-194

Moriarity,F.,1988, The study of pollutants in ecosystems,
Ecotoxicology, Academic Pres, Londra



87

KAYNAKLAR DIiZiNi (devam ediyor)

Oliveria-Filha,EC.,Paumgortten,FJR.,1997, Comperative study of
the acute toxicities of alpha, beta, gamma and delta isomers
hexachlorocyclohexane to  freshwater  fishes, Bulletin  of
Environmental Toxicology Department of Biological Sciences, 59(6),
984-988.

Olsson,H.,Brabdt,L.,1981.Non.Hodgkin’s lymphoma of the skisn and
occupational exposure the herbicides.Lancet 11.579

Orhon,D.,1973, Hali¢ sularinda zehirliligin diisiik trofi kademeleri
biyodeneylerle arastiiimasi, TUBITAK Miihendislik Arastirmasi
Grubu, Proje No: Mag-314.

Orhon,D.,1976, Hali¢ sularinda zehirlilik korelasyonlart, TUBITAK
Miihendislik Arastima Grubu, Proje No: Mag-314

Orhon,D.,1977, Disiik trofik kademe zehirliliginin Hali¢ bolgesinde
tanimlanmast ve degerlendirilmesi, Docentlik Tezi,ist. Tek. Unv.
Insaat Fak, Istanbul.

Oruc.E.O.,Uner.N.,2002,Marker enzyme assesment in the liver of
Cyprinus carpio (L.) exposed to 2,4-D and azinphosmethyl,Biochem
Molecular Toxicol.Volumel6,Number4

Osman,M.A. and Faust,S.D.,1963,Determination of 2,4-D in surface
waters,Jour AWWA,639-646

Oden.T.,1962,Zirai Miicadele Ilaclari Kimyevi Fiziki Biyolojik ve
Diger Ozellikleri,Tarim Bakanhig Zirai Miicadele Ilac ve Aletleri
Enst.Yay. No: 2

Ozbas,E.,2005, Bir herbisit olan 2,4-D (Diklorofenoksiasetik asit)’ nin
sicanlarda testis dokusu iizerine etkileri. Yiiksek lisans tezi, Ege
Universitesi, Fen Bilimleri Enstitiisii, [zmir

Polat.H.,1999,Beta-Cyphemethrin Pestisitinin Baliklara Ani Toksik
Etkileri,Yiiksek Lisans Tezi,Gazi Universitesi Fen Bilimleri
Enstitiisii,Ankara.



88

KAYNAKLAR DIiZiNi (devam ediyor)

Poskitt LB,Duffill MB,and Rademaker M.1994;
Chloracne,palmoplantar karetoderma and localized scleroderma in a
weed sprayer.Clin and Exp Dermatol,19:264-7

Prescott LF,Park J,and Darrien 1.1979,Treatment of severe 2,4-D
and mecoprop intoxication with alkaline diuresis.Bri Journal of
Clinical Pharmocology;7:111-116

Que Hee,S.S.,and R.G. Sutherland.,1981,The phenoxyalcanoic
herbicides,Voll:chemistry,analyses and environmental pollution.CRC
Pres,Inc,Boca Raton,Florida,319 pg

Richmonds,C.and Dutta,H.M.,1992 Effect of malathion on the
optomotor behavior of bluegill sunfish,Lepomis
macrochirus,Comp.Biochem.Physiol.,102(3),523-526.

Roux,D., Jooste,S., Truter, E. And Kempster, P., 1995, An aquatic
toxicological evaluation of fenthion in the context of finch control in
South Africa, Ecotoxicology and Environmental Safety,31(2),164-172.

Sarikaya,R.,1997,2,4-D herbisidinin pullu sazan (Cyprinus carpio
L.,1758) iizerindeki akut toksik etkisinin arastirilmasi ve davranig
degisimlerinin incelenmesi,Yiiksek Lisans Tezi,Ege Uni. Fen BIl
Enst.,[zmir.

Sarma,P.K.,Jacobs,J.1982 Thoracic soft tissues sarcoma in Vietnam
vaterans exposed to agent orange.New Eng.J.Med.306:1109

Sauerhoff. M.W. et all, 1977 The fate of 2,4-D following oral
administration to man,Toxicol.8:3-11.

Schaffer P, Reeves C, Casper DR, Davis CR.,2006, Absence of
neurotoxic effects in leopard sharks, Triakis semifasciata, following
domoic acid exposure, Toxicon. 2006 Jun 1;47(7):747-52. Epub 2006
Mar 29.

Schmoldt,A.,Iwesen,S.andSchliiter,W.1977,Massive ingestion the
herbicide MCPA ,Clinical Toxicol,35(4),405-408



89

KAYNAKLAR DIiZiNi (devam ediyor)

Schultz,D.P.Harman,P.D.1974 Residue of 2,4-D in pond waters,mud
and fish.Restic Monit.J.8(3):173-179

Silvana, B.R., Oscar,A.D.P.,1997 Effects of 2,4-D on central
nervous system of developmental rats. Associated changes in
ganglioside pattern,Evengalista deDuffard.A.M.,Duffard.R.,
Laborotorio de toxicologia experimental, facultad de ciencias

bioquimicas y farmaceuticas, Universidad de Rosario, Rosario,Santa
Fe,Argentina Brain Research 769 (1997) 163-167

Somers,E.,Moran.J.R.,Reinhart,B.S.,1974 Effect of external
application of pesticides to the fertile egg on hatching success and
early chick performance 2.Commersal herbicide mixtures of 2,4-D
with picloram or 2.4,5-T using the
pheasant,Bull.Environ.Contam.Toxicol.,14(4),339-342.

Stevens,J.T. and Sumner,D.D.,1991,Herbicides.In Handbook of
Pesticide Toxicology.Hayes,W.J.Jr.and Laws,E.R.,Jr.,Eds.Academic
Pres,New York,NY,7-2

Sahin,$S.,1999,Akvaryum Baliklari,135-136,288-289
Sanl1, 1995 http://www.turktox.org.tr/guncel/gun_tok.doc

Tepe.l., 1997, Tiirkiye’de Tarim ve Tarim Dis1 Alanlarda Sorun Olan
Yabanci Otlar ve Miicadeleleri, Yiizncii Y1l Uni.,Yay No:32,S,16.

TKB (Tarim ve Kdoyisleri Bakanhg)) Koruma Kontrol Genel
Miidiirligii.,1995Ruhsath Zirai Miicadele Ilaglari,Ankara

Thomas,M.L.H.,andJ.R.Duffy.,1968.Butoxyethanol ester of 2,4-D in
the control of eel grass(Zostera marina L.)and its effects on

oysters(Crassostrea viginica Gmelin)and other
benthos.Proc.Northeast. Weed Control.Conf.22:186

Tsukada,H.,1960,Temperature adaptation in fish. IIl.Temperature
tolerance of the guppy, in relation to the rearing temperature before
and after birth. Biol.J.Nara Womwn’s Univ. (10), 11-14.213



90

KAYNAKLAR DIiZiNi (devam ediyor)

U.S.National Library of Medicine,1995.,Hazardous Substab-nce
Databank.Bethesda,MD,7-8

Ulukoy,G.,1992,Sudak (Stizostedion lucioerca L.1758) Baliklarinda
Farkli  Konsantrasyondaki Bazi  Pestisitlerin ~ Olusturabilecegi
Hematolojik Histapatolojik Degisimlerinin Incelenmesi Uzerinde Bir
Arastirma, Yiik.Lis.Tezi,Akdeniz Universitesi,Fen Bilimleri
Enstitiisii,Antalya.

Vural N.,1996,Toksikoliji Kitabi,Ankara Universitesi Eczacilik
Fakiiltesi Yayini,No:73.

Wang,Y-S.,C-G.Jaw,andY-L.Chen.,1994,Accumulation of 2,4-D
and glyphosate in fish and water hyacint.water air soil pollut 74:397-
403

Ward, G.S.;Parrish,P.R.;1982, Manual of methods in aquatic
environment research, FAD Fisheries technical paper, No:185.

Weil M, Bressler J, Parsons P, Bolla K, Glass T, Schwartz B.,2005,
Blood mercury levels and neurobehavioral function, JAMA
10;294(6):679; author reply 679-80.

Wester,R.C.,Melendres.]J.,Lagon,F.,Maibach,H.I.,Wlade,M.
,1996,And glyphosate in fish and water hyacinth,Water air soil
pollt.74(3,4),397-403

Westing,A.H.,1979,Ecological Effects of Military Defoliation on the
forests of South Vietnam.Bioscance,21,893-898.

WHO,1984,2,4-D Geneva,World health organisation.Environ.Health
Criteria Series No:29

Wong.,P.K.,2000, Effects of 2,4-D, glyphosate and paraquat on
growth, phottosynthesis and chlorophyll-a synthesis of Scenedesmus
quadricauda Berb 614,Chemosphere 41 (2000) 177-182.



91

KAYNAKLAR DIiZiNi (devam ediyor)

Woodhead,AD.,1979,Thyroid tumours in the senile guppy,Lebistes
reticulatus(Peters).Exp.Gerontol.14(4):211-5

World Health Organization (WHQ),1990,Public Health Impact of
Pesticidies Used in Agriculture,Genava:WHO.

Yelkovan,l.,1995,Ksenobiyotik Olarak 2,4-D(2,4-
Diklorofenoksiasetik asit)’nin _Proteinlerle Etkilesiminin
Incelenmesi,Doktora Tezi,Cumhuriyet Universitesi.Sag.Bil.Enst.Sivas.



92

EK

Terminoloji

Akson (axon): Noronda impulsu hiicre govdesinden uzaklara diger
noronlara veya yapilara tagiyan uzanti.

Akut Zehirlilik Deneyleri: Deney organizmalarinda kisa siirede olumsuz
degisiklige sebep olan deney konsantrasyonlarini igceren deney.

Akut toksisite: Ani zehirlilik.

Apeks (Apex): Tepe; uc, herhangi bir organ veya olusumun koni seklinde
gittikge sivrilen u¢ kismu.

Astrosit: Cevresinde cok sayida ince uzantilar gosteren, yildiz seklinde
noroglia hiicresi.

Ataksi (Ataxy): Kaslarin birbiiyle iliskisiz calismasi sonucu istemli
hareketlerin diizensiz seyretmesi hali; viicut hareketlerinde diizensizlik.
Atrofi (Atrophy): Bir organ veya olusumun normal gorevini
tamamlamasin1 takiben veya kisinin yaslanmasi sonucu hacimce
kiiciilmesi.

Bazofil: Bazik boyalarla boyanan bir hiicre veya histolojik yap1 (diizensiz
sekli olan, genellikle nukleusu soluk renkli graniiller).

Columna vertebralis: Omurga; gévdenin kemik ekseni olup, omurlardan
olusmus kemik kolonu.

Deformasyon ( Deformation): Bozulma; normal seklini ve yapisini
kaybetme.

Dejenerasyon (Degeneration): Organ veya dokunun yapi ve fonksiyon

bakimindan 6zelligini kaybederek bozulmasi.
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Dendrit: Sinir hiicresinin ince lifler halinde dallanma gosteren
protoplazma uzantisi (kendisinden onceki sinir hiicresi aksonundan aldig
uyarilar1 néronun gévdesine iletir).

Dermal: Deri ile ilgili.

Dissekte: Ayirmak; herhangi bir olusumu etraf dokulardan ayirarak
goriilebilir hale getirmek.

Emiilsiyon: Birbiriyle birlesmeyen iki sivinin biri digeri i¢inde kiiciik
tanecikler halinde dagilmak iizere olusturdugu karisim.

Fiksatif: Tespit s1vist.

Fitotoksisite: Herbisitlerin bitkilerde meydana getirdigi zehirli etki olup,
sararma, yanma, kivcrilma, yaprak dokiimii, ¢icek dokiimii veya kuruma
gibi sonuglari olusturur.

Formiilasyon: Etkili maddenin yardimci maddelerle isleme tabi tutularak
yeni fiziksel Ozellikler kazandirilmak suretiyle tarimsal miicadele
uygulamalarinda kullanilabilecek hale getirme islemidir.

Fungisit: Funguslarin sporlarin1 ve miselyumunu 6ldiiren madde.

Gliozis (gliosis): Beyinde veya medulla spinalis’te hasar bolgesindeki
astrositlerin asir1 cogalmasi.

Herbisit: Yabanci otlar1 veya onlarin tohumlarin1 yok eden ya da
gelismelerini engelleyen kimyasal madde.

Histopatoloji: Hasta dokularin mikroskobik incelenmesini konu alan
histoloji dal1.

Hipertrofi: Bir organin oldugundan fazla biiyiimesi.

Inhalasyon: Solunum yolu ile.

inhibe: Engelleme, durdurma.

Insektisit: Bocek oldiiriicii pestisit.

Intraseliiler: Hiicre ici; hiicreler icinde.
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Iritasyon: Tahris edici etken sebebiyle deri veya mukozada meydana
gelen durum, tahris.

Karsinojenik: Kanser yapan madde.

Karyolizis (karyoysis): Nekrobiyozisin bir asamasi olarak hiicrenin
sismesi; hiicre cekirdeginin erimesi, hiicre c¢ekirdeginin ( kromatinin)
dagilip kaybolmasi.

Kolinesteraz: Beyin ve sinir demetleri arasindaki iletimde gorevli bir
kimyasal.

Kronik Zehirlilik: Sicanlarda 3 doz diizeyinde bir y1l siireli; kopeklerde 3
doz diizeyinde 6 yil siireli; iiclincii bir tirde 6 ay siireli ortaya c¢ikan
zehirliliktir.

Ksenobiyotik (xenobiotic): Organizmada iiretilmeyen, dolayisiyla
biyolojik sisteme yabanci olan farmakolojik, endokrinolojik veya
toksikolojik aktif madde.

LCsy (Ortalama Oldiiriicii Konsantrasyon): Tatbik edildigi
organizmalarin ortalama yarisimi 6ldiiren konsantrasyondur.

LDs, (Ortalama Oldiiriicii Doz): Tatbik edildigi organizmanin ortalama
yarisini 0ldiiren dozdur.

Medulla: Bir organin i¢ kismini olusturan yumusak doku bolgesi, korteks
aylinda kalan kisim; ilik.

Medulla spinalis: Columna vertebralis icinde yer alan merkezi sinir
sistemi kismi; omurilik.

Miyelin (myelin): Sinir lifleri icerisinde kilif halinde olusan yaga benzer
yumusak madde; miyelin.

Miyotoni: Kasin kasilmayr takiben gevsemeksizin uzun siire gergin
durumunu muhafaza etmesi hali.

Moluskusit: Kabuklu hayvanlar1 6ldiiriicii ilac.
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Morbidite: Hastalik gosterme hali; hasta olma durumu.

Mortalite: Oliim.

Mukoid : Mukusa benzeyen; mukus niteliginde.

Mutajenik: Gen mutasyonlarina neden olan maddelere verilen isim.
Nekrobiyozis ( nekrobiosis): Doku hiicrelerinin hayatiyetini kaybetmesi.
Nekrotik: Dokunun belli bir boliimiiniin herhangi bir sebeple hayatiyetini
kaybetmesi; doku oliimii ile ilgili.

Nissl: Noron stoplazmasinda bulunan piirtiiklii endoplazmik retikulum ve
serbest poliribozomlardan olusan biiyiik bazofilik cisimler.

Noroglia: Sinir hiicrelerinin arasini1 dolduran destek doku.

Oral: Agiz yolu ile.

Okiiler: Goze ait.

Odem: Viicutta anormal miktarda su toplanmasidir. Kalp, damar ve
bobrek hastaliklarinin bir belirtisi olabildigi gibi bazi allerjik durumlarda
ve beyin travmalarinda ciddi sonuglar dogurabilir.

Patolojik: Normal olmayan hastalikli.

Perfiizyon: Bir sivinin iceriye akmasi; sivinin doku icine ge¢gmesi.
Piknotik (pyknotic): Piknoz’la ilgili; piknoz gosteren, piknoz’la belirgin.
Piknozis (pyknosis): Hiicre c¢ekirdeginin biiziislip kii¢iilmesi; piknoz
gosteren ¢ekirdekte kromatin kitleside yogunlasir ve ¢ekirdek daha koyu
boyanir.

Postmortem: Oliim sonras.

Renal: Bobrekle ilgili.

Rodentisit: Kemirici hayvanlar oldiiriicii ilag.

Semptom: Bir rahatsizli§1 veya bir olay: tarif eden belirtiler.

Sistemik: Tiim sistemi etkileyen; ornegin, tipta biitiin viicuda tesir eden

anlamina gelir.



96

Toksik: Zehirli.

Toksikoloji: Kimyasal maddelerin biyolojik dokulara kantitatif
tesirlerinin mekanizmalariyla birlikte arastirilmasini inceleyen ve elde
edilen bilgilerden insan populasyonuna ve cevreye zararlari ve etkileri
hakkinda tahmin yapilmasini temin eden bir bilim dalidir.

Teratojenik: Kusurlu organ veya doku olusmasina neden olan; fetiiste
malformasyon yaratan.

Vakuolizasyon: Kiiciik bosluklar olugsmas.

Vertebrata: Omurgay: olusturan birbirine bagli kemiklerden her biri.
Zehir: Organizmada sekillenen ve disaridan organizmaya giren, kimyasal
yapilar1 dolayisiyla canlinin organ veya organlarimi etkileyebilen ve
canlimin saghginda gecici veya siirekli olarak olumsuz etki yapan
maddelerdir.

Zehirlilik Etkisi: Sularda tabi dengeyi bozan, organizmalarin yasam

siirecini kisaltan ve ortam sartlarini1 bozan her tiirlii yabanci etkidir.
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