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OZET

Anahtar kelimeler: Zebra Baligi, Mancozeb, Ovaryum, Histoloji, Pestisit

Pestisitler, tarim {iriinlerinin iiretim, depolama ve tiiketimi sirasinda tarim tiriinlerine
zarar veren veya besin degerini diisiiren bocekler, hayvanlar, mikroorganizmalar,
yabani otlar ve diger zararli canlilarin 6lmesini saglayan veya bu canlilarin tarim
triinlerine verdikleri zararlar1 azaltan kimyasallar olarak tanimlanmaktadir.
Mancozeb, bir etilen bisditiyokarbamat (EBDC) pestisitidir ve bu pestisitler mantar
kaynakli hastaliklarin  tedavisinde kullanilmaktadir. Yaptigimiz  c¢alismada
Mancozeb’in Zebra baliklarindaki (Danio rerio) ovaryum dokularina etkisi incelendi.

Zebra baliklart Mancozeb’in farkli dozlarina (5 ppm, 7,5 ppm) maruz birakildi.
Histolojik analiz i¢in, ovaryum dokularindaki histopatholojik degisiklikler 151k
mikroskobu altinda incelenmistir. Kontrol grubunda normal ovaryum histolojisi
gozlendi. Kontrol grubu ile karsilagtirildiginda deney gruplarinda gelisen oosit
sayilarinda azalma, oositlerde deformasyon gozlendi.
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EFFECTS OF MANCOZEB ON ZEBRAFISH (Danio rerio)
OVARY CELLS

SUMMARY

Keywords: Zebrafish, Mancozeb, Ovary, Histology, Pesticides

Pesticides are defined as chemicals that damage or damage the crops, animals,
microorganisms, weeds and other harmful organisms that damage or damage their
crops during production, storage and consumption of agricultural products.
Mancozeb is an ethylene bisdithiocarbamate (EBDC) pesticide which is used in the
treatment of fungal diseases. maternal toxicity, embryotoxicity and characteristics
cause teratogenic effects. Our studies of mancozeb in the zebrafish (Danio rerio)
examined the effects of the ovary tissue.

Zebra fish were exposed to different doses of Mancozeb (5 ppm, 7.5 ppm) and
histopathological changes were observed. For histological analysis, histopathological
changes in ovarian tissues were examined under light microscopy. Normal ovarian
histology was observed in the control group. A decrease in the number of oocytes in
experimental groups and deformations in oocytes were observed when compared
with the control group.
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BOLUM 1. GIRIS

Giliniimilizde, tarimsal iiretimde sorun olan hastalik, zararli ve yabanci otlarin
olumsuz etkilerinden ekonomik olarak korunabilmek i¢in kimyasal miicadele olarak
pestisitler kullanilmaktadir. Tarimsal ilaglarin kullanimi bir taraftan tarimsal iiretimi
arttirirken diger yandan bilingsiz ve hatali kullanim sonucu dogrudan ya da dolayl
olarak insan ve c¢evre sagligin1 tehdit edebilmektedir. Mancozeb, bir etilen
bisditiyokarbamat (EBDC) pestisitidir ve bu pestisitler mantar kaynakli hastaliklarin
tedavisinde kullanilmaktadir. Mancozeb tarimsal alanlarda tercih edilen bir

ditiyokarbamat tiiriidiir (Srivastava ve Singh, 2013).

Zebra baligi (Danio rerio), gelisimsel genetik ve ekotoksikoloji alaninda ¢ok
popiiler bir model organizma olarak kabul edilen kiiciik bir tropikal baliktir.
Uretilmesi kolay oldugu icin zebra balign modeli giderek daha popiiler hale
gelmektedir. Streisinger (1981), lireme islevlerinin incelenmesi bakimindan Zebra
balig1; s6z konusu tiiriin kolayca bulunabilmesi ve beslenmesinin de kolay olmast,
yiiksek fekondite gostermesi (ergin disiler haftalik araliklarla yiizlerce yumurta
birakir), dis dollenmeyle iiremesi, jenerasyon zamaninin kisa olusu (3-4 ay), hizl
gelismesi, embriyolariin yar1 saydam olusu gibi avantajlarin ¢oguna sahip oldugunu
belirtilmistir. Giiniimiizde Zebra baligi (Danio rerio) insan ve diger omurgalilarin

hastaliklarinin arastirilmasinda model organizma olarak kullanilmaktadir.

Yapilan bu arastirmada bir pestisit tiirii olan Mancozebin Zebra baliklarinin (Danio
rerio) ovaryum dokusu iizerine gostermis oldugu histopatolojik etkileri ve
degisimleri 151k mikroskobu altinda incelenmistir. Primer oositlerde, kortikal alveoler
oositlerde ve vitellojenik oositlerde morfolojik deformasyonlar, folikiil epiteli ve

zona radiata arasinda ayrilmalar, vakuolizasyon gibi degisimler meydana gelmistir.



BOLUM 2. KAYNAK ARASTIRMASI

2.1. Pestisitler

2.1.1. Pestisitlerin genel ozellikleri

Pestisitler, istenmeyen bodcek, mikroorganizma, yabani ot ve zararlilar1 6ldiirmek,
ortadan kaldirmak ve azaltmak i¢in kullanilan fiziksel, kimyasal veya biyolojik aktif
maddelerdir. Bitki veya diger canlilara zarar veren kiigiik hayvan, bocek, bitki gibi
zararlilar1 Oldiirmek, etkisiz hale getirmek, ortamdan uzaklastirmak amaciyla
kullanilmaktadir. Pestisitler bir bitkiye verildiklerinde sadece o bitki yiizeyinde ya da
yapisinda kalmazlar. Farkli yollarla dogaya yayilirlar. Buharlagarak, riizgarla
taginarak, yagmurla birlikte yer alt1 sularina ya da yiizey sularina karigarak sadece

uygulandig bolgeye degil, cok daha uzak mesafelere taginabilmektedirler.

Pestisitlerin dogaya yayilmalar1t ve kaliciliklart 151k, su, ortamin asitligi ya da
topragin  Ozelliklerine bagli olarak degisebilmekte, ¢ok hizli bir sekilde
bozulabilmekte ya da aksine kaliciliklari daha da artabilmektedir. Pestisitlerin
kullanildig: bolgelerde yasayan canlilarda ortamdaki pestisit miktarlarinin artmasinda
rol oynayabilirler. Suda ¢ok iyi ¢6ziinen pestisitler suda bulunan bir organizma
tarafindan alinarak biriktirilebilir. Eger bu organizma daha yiiksek bir canl
tarafindan 6rnegin bir balik tarafindan alinirsa ve bu canli da o pestisiti biriktirebilme
Ozelligine sahipse, o zaman pestisit miktar1 ¢ok daha fazla artacaktir (EPA,2005).
Tim bu siliregler sonunda besin zincirinin en istiinde olan insan bu en yiiksek
miktarda pestisit igeren besinleri tiiketebilir. Cevreye yayilan bu pestisitler, su, bitki,
hayvan ya da farkli organizmalarda birikerek besin zincirinin en iistiinde olan insana
yiiksek dozlarda gegebilir. Dogada su ve toprakta birikime ugrayan pestisitler, aynm
zamanda hayvan eti, yumurta, siit gibi gidalarda da birikerek insan sagligini olumsuz

etkileyebilmektedir (Giiler, C.,& Cobanoglu, Z. (1997)).



2.1.2. Pestisitlerin siniflandirilmasi

Pestisitler gorlintiglerine, fiziksel yapilarina, formulasyon sekillerine, etkiledikleri
zararl ve hastalik grubu ile bunlarin biyolojik donemine, igerdikleri aktif madde cins
ve grubuna gore ¢esitli sekilde siniflandirilmaktadir. Hedef alinan organizmaya gore;
Akarisitler (akarlar1 dldiiren pestisitler), insektisitler (bcekleri dldiiren pestisitler),
Nematisitler (nematotlar1 6ldiiren pestisitler), Rodentisitler (fare gibi kemirgenleri
Oldiiren pestisitler), Fungusitler (bitki {izerindeki mantarlar1 6ldiiren pestisitler),
Herbisitler (yabanci otlar1 6ldiiren pestisitler) olarak gruplandirilir. Bilesimindeki
etkili madde grubuna gore; Klorlandirilmis hidrokarbonlar, Organik fosforlu
pestisitler ve Karbamath insektisitler olarak siniflandirilmistir. Klorlandirilmig
hidrokarbonlar, karbon, hidrojen ve klor atomlar1 iceren basit bir kimyasallardir.
Organik fosforlu pestisitler, diinyada pestisit tiikketiminin ¢ogunu bu grup bilesikler
olusturur. Sentezlenmelerinin kolaydir ve bu kolaylik organik fosforlu bilesiklerin
cesitlenmesine sebep olur. Karbamatli insektisitler ise karbamik asit esterleri olan bu
grup insektisitler organik fosforlu insektisitlere gore daha kiiciik bir siif olusturur.
Kimyasal olarak asetilkolinesteraz enzimine baglanirlar. Karbamatlarin canli
viicudundaki etkisi organofosfatlardaki gibi astilkolinesterazi deaktive ederek olur

(Kolayanova 1981).

2.1.3. Ditiyokarbamath pestisitler

Ditiyokarbamatli pestisitler, Avrupa Birligi {ilkelerinde domateslere siklikla
uygulanan pestisitler grubunda ikinci sirada yer almaktadir. Bu gruptaki pestisitlerin
toksikolojik 6nemi 1s1l uygulamalarla doniistiikleri kanserojenik etilentiyoiire ile
iligkilidir.  Ditiyokarbamatlar, fungusitlerin en 6nemli {iyesi olup, aym1 zamanda
tilkemizde en ¢ok kullanilan 7 fungusidin 4’i (mancozeb, propineb, thiram ve
maneb) bu grupta yer almaktadir. 2006-2008 yillar1 arasinda en fazla satilan
pestisitler arasinda mancozeb, thiram ve propinebin bulundugu belirtilmektedirler

(Delen, 2005).



Su ve oksijen mevcudiyetinde etilentiyoiire (ETU) kendiliginden bozulur. Metaboliti
etilentiyotire (ETU) zemin suyunu kirletmek igin yeterli potansiyele sahiptir (Srivas
ve Singh, 2013). EBDC’ler mukoza zarlari, solunum yolu ve gastrointestinal
kanallar tarafindan absorbe edilir ve hepatik mikrozomal enzimler yoluyla Etilen
tiyoiire (ETU)’ye metabolize olur. ETU gastrointestinal sistem yoluyla ¢abucak
emilir ve daha sonra bobrekler tarafindan filtrelenir. ETU, merkezi ve periferik sinir
sistemini etkiler ve endokrin bozulmaya neden olur (Solomon ve ark., 2000). Bir¢ok
calismada da ETU’ nun kanserojen oldugu belirtilmistir. Ayrica ETU’ nun
teratojenik ve genel tahris edici madde oldugu belirtilmistir (WHO 2005).

2.1.3.1. Mancozeb

Etilen-bis-ditiyokarmamat’dan (EBDC) olusan manganez ¢inko kompleksi olan bir
fungusittir. Manganit, ditiyokarbamatlar denilen karbamatli bocek ilacinin bir alt
smifindandir. 70 bitki ve 400 farkli hastaliga karsi1 aktiftir (Leader ve ark., 2008).
Yar1 odmrii 1-7 giindiir ve hidrofobik yapidadir. Delen ve arkadaslar1 (2010), 2006-
2008 yillar1 arasinda en fazla satilan pestisitler arasinda ditiyokarbamat pestisit olan
mancozeb belirtmektedirler. Mancozeb, Dithane, Manzeb, Nemispot ve Manzane

ticari isimleriyle pazarlanmaktadir.

Karigim patates, domates, sogan, kuskonmaz, liziim, kabakgiller yaprak ilizerindeki
mantar hastaliginda kullanilir. Mancozeb yapraklar tarafindan emilerek koklere
kadar inebilmektedir (Atamanalp, 2003). Zehirli ya da kanserojenik etkilere
sahiptirler. Asidik ortamda bozunarak ve 1s1l bozunmalar1 sonucunda da etilen tiyo
ire (ETU) olusturmaktadir (Osaba ve ark., 2002). Pisirilen besin maddeleri ile
birlikte bir miktar ETU’nun bozunmaya firsat bulamadan viicudumuza girme riski
olduk¢a yiiksektir (Humeres ve ark., 1999). EBDC’larin yaygin olarak
kullanilmasinin en 6nemli nedeni aym hastaliklarin tedavisinde kullanilan diger

ilaglara nazaran daha ekonomik olmalaridir (Ripley ve Cox,1978).



Mancozeb, ihmal edilebilir bir buhar basincina ve ¢evrede ugucu olma potansiyeline
sahiptir (Ligocki ve Pankow,1989; Linde, 1994). Mancozeb, nemli ortamlarda
Etilentiyoiire (ETU), Etilen iire (EU) ve Etilen bisizotiya siyanat siilfid (EBIS) gibi
metabolitlerine hidrolize olur. Metabolitlerinden Etilen tiyoiire (ETU) en fazla
toksikolojik etkiye sahiptir. ETU, 3 giiniin altinda yarilanma omri ile glisin ve
EU’ye hizlica fotooksitlenebilmektedir (Houeto ve ark., 1995). Hidroliz, oksidasyon,
fotoliz ve metabolizma ile ¢evrede hizla bozunur. Etilen tiyotire, etilendiamin ve

karbon disiilfidden olusmaktadir.

2.1.3.2. Mancozeb’in fiziksel ve kimyasal ozellikleri

Mancozeb’in ampirik formiilii; (CaHsMnN2S4)x (Zn)y (x @y = 10 : 1), molekiiler
agirlik (265,3) + (65,4), erime noktast; 192 — 194 °C, ¢6ziiniirliik; Su; 6 mg/L 25°C
(Heller and Herner, 1990), 16 mg/L 25°C (R&H Company, 1987a), 6-20 mg/L 25°C
(IAO, 1997), buhar basinci; < 10-5 mm Hg <10-7 mm Hg (R&H Company,
1987) olarak belirtilmistir. Mancozeb kimyasalinin CAS numarasi ise 8018-01-

7 (Chemical Abstracts Service Number) olarak belirlenmistir.
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Sekil 2.1. Mancozeb yapisal formiil (Srivastava and Singh, 2013)



2.1.4. Pestisitlerin canlilar iizerine etkileri

Endiistriyel kimyasallar; endiistriyel amaclar i¢in iiretilmis kimyasallar, pestisitler
zararli organizmalardan korunmak amaci ile kullanilan madde ya da karisimlardir.
Baz1 endistriyel kimyasallara maruz kalindiginda kalici  hasarlar meydana
gelebilmektedir. (Vural, 2005). Endiistriyel gelisim, insan hayatindaki avantajlarin
yaninda, toplumu, insan yapimi kimyasallar, pestisitler, giibreler gibi etmenlere ciddi

oranda bagimli hale getirmistir (Schneider, 2010).

Kaliteli irlin elde etmek amaciyla pestisitler yogun olarak kullanilmaktadir. Tarimsal
miicadelede kullanilan pestisitler hedef organizmalar1 yok ederken, ayni zamanda,

hedef olmayan canlilarda da hasarlara yol agmaktadirlar (Vural, 1984).

Yiizey sularinin, bocek dldiiriicli veya zirai ilag ile kirlenmesi su canlilar 6zelliklede
baliklar tizerinde kotii etkilere neden oldugu bilinmektedir (Kugukgul ve ark. 2013).
Baliklar pestisitlere deri yolu, solunum yolu (solungaglar) ve agiz yolu olmak iizere
dogrudan maruz kalabilirler. Pestisitlerin baliklar {izerindeki etkilerini bilesiklerin
biyokonsantrasyon (biyobirikim) ve g¢evredeki kalicilik oranlari belirler. Bazi balik
tirleri lipit dokuda birikim egiliminde olan pestisitleri viicutlarinda 10 milyon kat
daha fazla miktarda yogunlastirabilir ve son tiiketici insanlarda zehirlenmelere ve

saglik problemlerine sebep olmaktadirlar (Keithmaleesatti ve ark., 2012).

Baliklar enzim ve hormon sistemlerini bozan kimyasallara kars1 duyarli canlilardir.
Pestisitlere maruz kaldiklarinda veya diisiik dozlarda kronik olarak maruz kalmalar
sonucunda davranis bozuklugu, tireme sistemi problemleri ve fizyolojik bozukluklar
gibi 6nemli etkiler ortaya c¢ikabilmektedir (Kegley, 1999). Karaciger, kan damarlari,
bobrekler ve solungaglar baliklarda pestisit maruziyeti sonrast en ¢ok zarar goren

organlardir (Murthy ve Kiran, 2013).



Pestisitler su canlilar1 tarafindan epidermis, solungag epiteli ve sindirim sistemi
yollariyla canli organizmaya alinirlar. Bu kimyasal maddeler viicutta asimile olana
kadar cok sayida biyolojik membranlar1 gegerler. Bu biyolojik membranlarin ve
toksik bilesiklerin yapis1 organizmaya girisi etkileyen ve kontrol eden Onemli
faktorlerdir. Ornegin kiigiik molekiilli ve yagda ¢dziinen maddeler organizmaya
pasif diflizyon yoluyla alinirlar. Pestisitler biyolojik birikimle canlilarin viicutlarinda
yogunlasabilir. Pestisit birikiminin en fazla oldugu nétr yag dokusudur. Klorlu
pestisit miktarinin yag dokusunda karaciger dokusundan daha fazla, dieldrin pestisit

miktarinin ise yag dokuda kan dokuya oranla olduk¢a fazla oldugu belirtilmektedir
(Koren, 1996).

Pestisitler canlilar1 olumsuz etkileyen kimyasal etkenlerdendir ve beyin sagligini
etkilemekte ciddi norolojik komplikasyonlara yol agmaktadir (Giiler ve Cobanoglu,
1997). Ogzellikle nérolojik sistemde de olumsuz etkileri oldukca fazladir. Fetal
yasamdan itibaren tarim ilaglarinin insanlar lizerindeki olumsuz etkileri goriilmeye
baslamaktadir. Yapilan hayvan deneylerinde ise radyoaktif isaretli ila¢ verilmesinden
5 saat sonra ilacin plasentaya gectigi, fetlisiin goz, sinir sistemi ve karacigerine de
yayildig1 gozlenmistir (Curley, 1977). Tarim ilaglarinin kanda eritrosit ve 16kositlere
olan zararh etkileri de yapilan hayvan deneylerinde gozlenmistir. Organofosforlu
insektisitler eritrositlerin membran ozelliklerini bozarak eritrosit fonksiyonlarini
engellemektedir (Weizma, 1992). Pestisitler asetilkolinesteraz enzimini inhibe
edebilmekte, solunum kontrol merkezlerinin baskilanmasi ile canlinin 6liimiine
neden olmaktadir (Pope, 1992). Viicuda alinan kimyasallar degisik organlarda toksik

etki olusturabilir.

Toksisiteyi belirleyen; doz, kimyasalin 06zelligi ve birey kimyasallara olan
duyarliligidir. Genel olarak diisiik dozlarda toksisite goriilmemesine ragmen doz
arttikca toksisite de artar. Diger taraftan diisiik dozlarda ayni kimyasala siirekli
maruz kalan canlilarda kimyasalin 6zelligine gore uzun siirede olumsuz etki goriiliir.
Pestisitlerin canlilarda sinir sistemi disinda lireme sistemini, kan yapimini, karaciger,
endokrin sistem, bosaltim sistemi gibi sistemlerine etkileyebilecegini gosteren

calismalarda bulunmaktadir (Lemos ve ark., 2005).



Pestisitler farkli doz ve siirelerde viicut ve organ agirliklarini etkileyebilmektedir.
Ladics ve arkadaslarinin (1994) yaptig1 bir ¢alismada metilkarbamat pestisitini erkek
siganlara oral, deri ve solunum yollariyla verdiklerinde pestisitin dozuna bagli olarak

timiis agirhginda azalmalara neden oldugunu belirtilmistir.

Pestisit gibi kirleticiler baliklar iizerinde de onemli toksikolojik lezyonlara sebep
olmaktadir. Tarimsal kimyasallar balik karacigerinde hiperemi (kan hiicumu),
yaglanma, damar ve sinozoitlerde tikanma, hepatosit yapisinda degisim, glikojen
deposunda artig gibi olumsuzluklart meydana getirdigi belirtilmistir. Dimetil
stilfoksite maruz kalan, alabaliklarda dalakta hiicresel degisimler gozlenmistir (Pete
ve ark., 1968). Mirex kimyasalinin ise sazangillerde safra kesesinde sigsme gibi
belirtilerin olustugu gostermistir. (Smith ve Piper, 1972). Klorfenvinfos ve fosklor
pestisitlerin Coturnix coturnix japonica eritroblastlarinda artisa, 16kosit sisteminde
noétrofilik 16kositoz ve eozinopeni gibi olumsuz etkilerin olduguna belirtilmistir
(Gromysz ve ark., 1985). Sucul gevrelere dokiilen ve karisan bir¢ok Kirletici
teleostlarin iireme yeteneklerini kayda deger boyutlarda baskilayabilir, hormonal ve
homeostatik sistemlerde degisimler meydana getirebilir. Pestisitler, baliklar igin
direkt olarak oldiirticiidiir ve ortaya ¢ikan olumsuz etkileri lireme islevlerine zarar
verir (McKinlay ve ark., 2008). Yapilan bir ¢calismada organofosforlu pestisitlerden
malathionun Channa punctatus’un ovaryumlar1 iizerine etkileri incelendiginde,
kontrol grubundan farkli olarak maruziyet sonrasinda olgun oositlerin boyutunda
kiiciilme, sitoplazmada parcalanma oldugu belirtilmistir. Ayni ¢calismada ovaryumun
normal yapisinin tamamen kayboldugu, nekroz, uzamis ve pargalanmis folikiiller gibi
anomali bulgular1 kaydedilmistir (Magar ve Bias, 2013).

Cesitli pestisitler hematolojik birimleri ve 16kosit sistemini de olumsuz sekilde
etkileyebilmektedir. Karbamathi bir pestisit olan klorpropamin siganlarda
uygulandiginda WBC (lokosit) sayisimi arttirdifi ve RBC (eritrosit) sayisi, Hb
(hemoglobin) ve HCT (Hematokrit) seviyelerini disiirdigii  belirtilmistir
(Szubartowska ve Gromysz, 1992).



2.2. Baliklarda Gonad Yapisi

Baliklarda gonadlar, anatomik olarak peritonal kivrimlarla sarilmis bir ¢ift
mezenteriumla (Cesitli karin organlarini karin duvarina asan ¢ift tabakadan olusmus
periton kivrim) viicut bosluguna asili bulunurlar ve genellikle posterior ugta
birleserek disar1 agilirlar. Baliklarda gonadlar karin boslugunun dorsalinde
uzunlamasina bir ¢ift olarak olusur ve ¢ogunlukla ¢ift olarak kalir. Bazen gelisme
esnasinda iki gonadin birlesmesi ya da digerinin korelmesi sonucu tek kalabilir.
Baliklarda tireme sistemleri; gonadlar, gametler, iletim kanallari ve yardimci
yapilardan olusmaktadir. Baliklarda {ireme organlari, disilerde ovaryum ve
erkeklerde testisleri igermektedir. Testis ve ovaryumun her ikisine de gonad ismi
verilmektedir. Viicut boslugunun dorsal duvarina (mezovarium) bagli ve bobreklere

bitisik sekildedirler.

2.2.1. Ovaryum

Cok sayida yumurta birakan baliklarda da gonad histolojisi agisindan ozellikle
ovaryumlar 6nemli yer kaplamaktadir. Ovaryum, omurgalilarda kiiresel ya da uzun
torba seklindedir. Iclerinde biiyiik lenf boslular1 vardir. Ovaryumlarda, bir korteks ve
bir medulla ayirt edilmektedir. Bag dokusu, kan damarlari, kas ve sinir medulla
kisminda bulunmaktadir. Yumurta ana hiicreleri, folikiil hiicreleriyle sarilmis
oositler, hormon {ireten hiicreler, germ hiicrelerini meydana getiren germinel epitel

ise korteks kisminda bulunmaktadir.

Kemikli baliklarda ovaryumlar ¢ift ve kesemsi yapidadir. Ortalarinda bir liimen
(bosluk) bulunur. Gelismekte olan yumurtalar folikiiliin merkezine yerlesir. Folikiil
hiicre tabakasi, bir i¢ tabaka ve teka hiicrelerinin olusturdugu bir dig tabaka ile

granulosa hiicre tabakasindan olugmaktadir.

Teka ve granulosa tabakalari bir ince zar tarafindan ayrilmaktadir. Oositlerin ylizeyi

ile granulosa hiicre tabakas1 arasindaki tabakaya zona radiata adi verilmektedir (Sekil
2.2.).
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Sekil 2.2. Folikiil hiicre yapist ,Germinal vezikiil (GV)

Oogenezis siiresince primer evresi, kortikal-alveolar evre, vitellojenik evre ve
olgunluk evresi olmak {izere dort evre ayirt edilir (Sekil 2.3.). Primer biiyiime
asamasinda oositler biiylimeye baslar. Nukleuslar1 sitoplazmaya oranla ¢ok biiytiktiir.
Oositlerin sekilleri genellikle yuvarlak veya ovaldir, kromatin materyali belirgindir.
Kortikal alveoller oosit i¢inde birikmeye basladiginda, kortikal alveol evre olarak
adlandirilir.  Hiicre zarnin  altinda  alveollerin  goriilmeye baslamas: ile
tanimlanmaktadir. Bu evrede, oosit plazmasinda (ooplazma) periferden baglayarak
kortikal alveoller izlenir. Evre ilerledik¢e kortikal alveoller ¢ogalip oositin i¢ini

tamamen doldurmaktadir.
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Kortikal alveolar evrede
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Sekil 2.3. Ovaryum folikiiler geligsim evreleri, Germinal vezikiil (GV)

Vitellojenik evrede vitelliis damlaciklar gitgide ¢ogalarak oosit ¢eperine dogru
yayllmaya baslar. Oosit bilyiikliigiiniin arttmig, Kortikal alveoller perifere dogru
ilerlemis durumdadir. Vitellogenik fazin baglamasi ile ovaryum zarinin histolojik

yapisi degismektedir.

Olgunlasma evresinde, niikleusun animal kutba gociiyle tanimlanmaktadir. Niikleus
seklini kaybetmekte, zar1 parcalanmakta, niikleoluslar sitoplazma igine
dagilmaktadir. Sitoplazmadaki besin graniilleri de besin kitlesini olusturmaktadir.
Alveollerin hiicre zarinin altinda bir tabaka seklinde toplanmaktadir. Olgunlagsma
fazinin  sonunda yumurta sekillenmektedir. Mayozun siirdiigli olgunlagsma

asamasinda germinal vezikiil (GV) yikilmaya baslar.

Atresia, olgunlasamayan oositlerde gozlenen dejenerasyon anlamindan, oositi
cevreleyen folikiil kilif hiicrelerinden 6zellikle graniilosa hiicrelerinin carpict bir
bicimde irilesmeleri (hipertrofi) ve sayica artmalar1 (hiperplazi) ile ifade edilir.
Normal oositlerde zona radiata tabakasi diizgiin haldeyken, atretik oositlerde bu

goriinlim bozulmakta, tabaka dagilip heterojen bir yapidadir.



BOLUM 3. MATERYAL ve YONTEM

3.1. Materyal

3.1.1. Zebra bahgi (Danio rerio)

Zebra balig1 Cyprinidae familyasina ait ve asil yasam ortami1 Giineydogu Asya olup
tropik bir tlirdiir. Ayrica Pakistan ve Hindistan’da durgun temiz bol oksijenli sularda
yasarlar. Uzerinde Zebra’nmin ¢izgilerine benzer ¢izgiler bulundurdugundan zebra
baligi denilmektedir (Sekil 2.4.). Boylar1 disilerde 6 cm.ye kadar ulagmaktadir.
Erkekler ise disilerden daha kiigliktiir. Yasam kosullarina bakildiginda 20 ile 30-32
°C arasindaki sicaklikta yasayabilmektedirler. Notr sulardan hoslanirlar ve 6,5 ile 7,2
pH arasindaki sular bu baliklar i¢in idealdir. Zebra Baligi, (Danio rerio) (Hamilton,
1822), genetik, gelisim biyolojisi, ndrofizyoloji ve biyotip alanlarindaki en 6nemli

omurgali hayvan model organizmalardan biridir.

Sekil 2.4. Disi zebra balig1 (Danio rerio)
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D. rerio; kolay temin edilmesi ve beslenmesinin de gii¢ olmayisi, ayrica dayanikli bir
tiir olusuyla bilimsel ¢aligmalarda siklikla kullanilan 6nemli model organizmadir. Bu
baligin iretimi kolaydir ve hizli bir sekilde gelisim gosterir. Deneylerin
tamamlanmasi ve embriyo lizerindeki etkilerinin gozlemlenmesi kolaydir (Dahm,
2002). Zebra balig: yiiksek dol verimine sahiptir. Optimal sartlarda, bir disi haftada
200 yumurta {iretir (Brand ve ark., 2002).

Ayrica bu organizmalarin iiretimi de ucuzdur. Ayrica insanla pek ¢ok ortak gene
sahip olan zebra baliklarinin erginlesme siireleri de diger omurgalilarla
kiyaslandiginda daha kisa oldugu bellidir. Sirt yiizgeci beyazla sinirlanmis koyu
mavi Ust kenara sahipken, anal yiizge¢ benzer sekilde ¢izgilidir. Kulugka sonrasi ilk
i ay boyunca Zebra baligi biiylime orami en hizhidir (Spence ve ark., 2007).
Farmakolojik ve toksikolojik arastirmalarda da en ¢ok kullanilan organizmadir.
Zebra balig: ile insan ve diger omurgalilarin genom yapilarinin benzerligi, Zebra
baligint  model organizma olarak tercih edilmesine sebep olmaktadir.
Mikroenjeksiyon, hiicre transplantasyonu gibi deneysel manipiilasyonlara karsi

dayanikli bir canlidir (Gilmour ve ark., 2002).

3.1.2. Ortam kosullar:

Sakarya Universitesi Fen FEdebiyat Fakiiltesi Biyoloji Boliimii Arastirma
Laboratuvar1 igerisine zebra balig1 ile yapilacak deneyler i¢in 10x20x35 cm
boyutlarinda akvaryumlar kuruldu. Bu ¢alisma igin ticari bir akvaryumcudan 30 adet
disi zebra balig1 temin edildi. 20 litrelik akvaryumlarda filtrelenmis musluk suyuna

uyum saglamalar i¢in bir hafta karantinaya alindi.

Bir hafta boyunca akvaryumlarda 26-28°C optimum sicaklik altinda Tubifex sp. ile
giinde bir kez beslendi. Bu calismada ziraat¢idan temin edilen mancozeb (%80)
kullanildi. Calisma i¢in 5 ppm (0,05 g mancozeb, 8 L su), 7,5 ppm (0,075 g
mancozeb, 8 L su) deney ve kontrol olarak 2 gruba ayrilmistir (n:10). Bu deney 2

tekrar seklinde yapilmaigstir.



14

3.2. Yontem

3.2.1. Ovaryum dokularmin histolojik incelenmesi

3.2.1.1. Fiksasyon (tespit etme)

Histolojik analiz igin besinci giiniin sonunda baliklar buzlu suda anestetize edildi.

Fiksatif olarak bouin soliisyonu segildi. Cikarilan ovaryum dokusu Bouin soliisyonu
(Tablo 3.1.) igerisinde 24 saat bekletildi.

Tablo 3.1. Bouin soliisyonunun hazirlanist

Distile suda satiire pikrik asit ...........ccooevviiniiiiiieenas 1500 ml
%40°I1K formalin........oc.ooiiiii e 500 ml
Glacial @setik @Sit.......vvviinit it e 100 ml

3.2.1.2. Dehidrasyon

24 saat Bouin sollisyonunda bekletme asamasindan sonra doku takibi iglemine
gecildi. Doku takip islemine alinan ovaryum doku pargalar1 dokulardan suyu
¢ikarmak, dehidre etmek igin artan alkol seviyelerinden gegirildi. En son olarak
dokulardan alkoliin uzaklastirilmasin1 saglayip yerine sonraki adim olan parafine

gomme iglemi i¢in dokularin igerisine parafin girmesini saglamak amaciyla ksilolde

bekletildi.
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Tablo 3.2. Dehidrasyon asamalari

Cozelti Cozelti Icerigi Miktar Siire

%70 Distile su 30 mL 3 dakika
Etanol 70mL

%380 Distile su 20 mL 3 dakika
Etanol 80mL

%90 Distile su 10mL 3 dakika
Etanol 90mL

%100 Distile su 100mL 3 dakika
Etanol

%100 Distile su 100mL 3 dakika
Etanol

3.2.1.3. Boyama

Bloklardan 5p kalinliginda kesitler alindi. Alinan kesitler Ehrlich’s Hematoxylin-
Eosin (HE) (Tablo 3.3.), Masson Trikrom (Tablo 3.4.) ve Periodic Acid Schiff.
(PAS) (Tablo 3.5.) boyama yontemleri ile boyandi. Son adim olarak Leica 151k
mikroskobu ile incelenerek ovaryum dokusunun histolojik degisikliklerinin

fotograflar1 ¢ekilmistir.



Tablo 3.3. Hematoksilen-Eozin boyama yontemi
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Islem

Ksilol

%100 Etanol
%90 Etanol
%70 Etanol
Akarsu altinda
Hematoksilen
Distile su
%95 Etanol
Eozin

%100 Etanol
Ksilol

Entellanla kapama

Uygulama Siiresi
2x3 dk
2x1,5 dk
30 sn
30sn
30sn
1dk
4 dk
30sn
1dk
2x1,5 dk

45 sn

Tablo 3.4. Masson Trikrom boyama yontemi

Islem Siire
Ksilol 5 dk
%100 alkol 3dk
%90 alkol 3dk
%80 alkol 3dk
%70 alkol 3dk
Bouin soliisyonu(etiivde) 15 dk
Akar suda akitma (sar1 renk gidinceye kadar)
Hematoksilen 10 dk
Akar su 5 dk
Trikrom 45 dk
% 5°lik Asetik asit 5-10 sn
Akar su
%70 alkol 3dk
%80 alkol 3dk
%390 alkol 3dk
%100 alkol 3dk
Ksiol 5 dk
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Tablo 3.5. Periodic Acid Schiff. (PAS) boyama yontemi

Islem

Ksilol

%100 alkol

%95 alkol

%70 alkol

Distile sudan gegir
% 0,5 periyodik asit
Akan suda yikama
Distile sudan gegir
Sabit reagent(ayirict)
Akan sudan gegir
Z1t boyama(hematoksilen)
%70 alkol

%95 alkol

%100 alkol

%100 alkol

Ksilol

Ksilol

Siire

2-3dk
2-3dk
2-3dk

2-3dk

1 saat (karanlikta)

5dk

15 dk
5dk

3dk

2-3dk
2-3dk
2-3dk
2-3dk
10 dk

10 dk




BOLUM 4. ARASTIRMA BULGULARI

4.1. Kontrol Grubu Ovaryum Histolojisi

Zebra baligmin ovaryum dokusu histolojisi incelendi ve farkli evredeki oositler
goriintlilendi. Zebra balig1 oosit gelisimi dort asama olarak gozlendi. Bu asamalarda
oositler; primer oosit, kortikal alveolar oosit, vitellojenik oosit, olgun oosit, atretik
oosit tespit edildi. Primer oosit evresinde, niikleuslar sitoplazmaya oranla daha
biiyilik, yuvarlak ya da oval olarak goriildii. Kortikal alveolar evrede oosit ¢apinda
gozle gorinilr bir artig gorildii. Vitellojenik evrede, oosit biiylikligliniin arttig
izlendi (Sekil 4.1.). Bu sirada diizenli, kalin ve ¢izgili yapisiyla zona radiata tabakasi
da goriintiilendi. Olgunlagma evresinde, niikleus seklini kaybetmis, zar1 par¢alanmis,

niikleoluslar sitoplazma i¢ine dagilmsti (Sekil 4.1.).

Sekil 4.1. Zebra baligi ovaryum dokusu genel goriiniimii; Primer oosit (PO), Kortikal alveolar oosit (CAO),
Kortikal alveol (Ca), Vitellojenik oosit (VO), Olgun Oosit (Oo), Niikleus (N), Folikiil epitelyum (FE),
Zona Radiata (ZR). (10X H&E).



19

4.2. Deney Grubu Ovaryum Histolojisi

4.2.1. 5 ppm deney grubu

Bu grupta mancozeb doz uygulamasi sonucu histopatolojik degisikliklerin diisiik
seviyede oldugu goriildii. Primer oosit sayisinda diisiis oldugu goriintiilendi.
Niikleoplazma (karyoplazma) ve ooplazma arasinda bosluklar olustugu gozlendi
(Sekil 4.5.). Primer oositlerde, kortikal alveolar oositlerde ve vitellojenik oositlerde
morfolojik deformasyonlar meydana geldigi izlendi (Sekil 4.2.). Ooplazmada bazi
bolgelerinde vakuolizasyon oldugu goriildi (Sekil 4.6.). Folikiil epiteli ve zona
radiata arasinda agilma oldugu izlendi (Sekil 4.5.). Niikleoplazma ve niikleusta
biiziilme tespit edildi (Sekil 4.4). Doz uygulamasina bagli olarak Atretik oosit
sayisinda artig tespit edildi. (Sekil 4.7.).

Sekil 4.2. 5 ppm mancozeb grubu ovaryum dokusu; Primer oosit (PO) sayisinda azalma, Kortikal alveolar Oosit
(CAO), Vitellojenik Oosit (VO) morfolojisinde deformasyon (X10, H&E).



Sekil 4.3. 5 ppm mancozeb grubu ovaryum dokusu; Karyoplazma (Kp) ve Ooplazma (O) arasinda bogluk
olusumu, Primer oosit (PO), Vitellojenik Oosit (VO), Kortikal alveolar Oosit (CAQO), (X10, Masson
trikrom)

Sekil 4.4. 5 ppm mancozeb grubu ovaryum dokusu; Vitellojenik Oositte (VO) morfolojik deformasyon,
memranda kivrilma, Niikleus (N) ve karyoplazmada (Kp) topaklanma, Ooplazma (O), (X40, Masson
trikrom)
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Sekil 4.5. 5 ppm mancozeb grubu ovaryum dokusu; Zona radiata (ZR) ve folikiil epiteli (Fe) arasinda agilma,
Kortikal alveolar Oosit (CAO), dejenerasyon, Ooplazma (O), Niikleolus (No), Niikleus (N) (X40,
Masson trikrom)

Sekil 4.6. 5 ppm mancozeb grubu ovaryum dokusu; Vitellojenik oositin (VO), folikiil epitelinde (FE) agilma,
Ooplazmada (O) vakuolizasyon (X40, Masson trikrom).
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Sekil 4.7. 5 ppm mancozeb grubu ovaryum dokusu; Atretik oosit (AT),Vitellojenik Oosit (VO),Primer Oosit
(PO),(X10,PAS).

4.2.2. 7,5 ppm grubu ovaryum histolojisi

Mancozeb doz miktar artikca oositlerde dejenerasyon diizeyindeki artisin belirgin
hale geldigi tespit edildi. Ayn1 zamanda primer oosit, kortikal alveoler oosit ve
vitellojenik oosit sayisinda azalma meydana geldigi goriildii. Bag dokusundaki artig
belirgin goriintiilendi (Sekil 4.8.). Bazi oositlerin zona radiatasinda yipranma ve
pargalanma olustugu goriildii. Vitellojenik oositlerde, vitellin zar ile zona radiata
arasinda ayrilma meydana geldigi tespit edildi (Sekil 4.10.). Vitellojenik oositlerin
kortikal alveollerinde sigme, birlesme gibi deformasyonlar meydana geldigi
belirlendi. Ayrica vitellojenik oositlerin karyoplazmasinda biiziilme gorildi (Sekil
4.11.) Oositlerdeki deformasyon artis1 ile zona radiatada kivrilma oldugunu tespit

edildi (Sekil 4.9.).
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Sekil 4.8. 7,5 ppm mancozeb doz grubu ovaryum dokusu; Bag Dokusunda (Bd) artis, Primer Oosit (PO),
Vitellojenik Oosit (VO), Kortikal Alveoler Oosit (CAO) sayisinda azalma, deformasyon, Zona radiata
(ZR), Folikiil epiteli (Fe),(X10, Masson trikrom).

Sekil 4.9. 7,5 ppm mancozeb doz grubu ovaryum dokusu; Kortikal alveoler oositlerde (CAO) goze ¢arpan
morfolojik deformasyonlar, Zona radiatada (ZR) da biikiilme, kivrilma (X40, PAS).
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Sekil 4.10. 7,5 ppm mancozeb doz grubu ovaryum dokusu; Zona radiata (ZR) ve Vitellin zar (VE) arasinda
acilma, Folikiil epiteli (FE) Vitellojenik Oosit (VO), (X40, PAS).

Sekil 4.11. 7,5 ppm mancozeb doz grubu ovaryum dokusu; kortikal alveollerinde sisme, birlesme, deformasyon
ve karyoplazmada (Kp) biiziilme, Vitellojenik Oosit (VO), (X40, H&E).



BOLUM 5. TARTISMA

Tim diinyada oldugu gibi iilkemizde de sanayi alanindaki gelismeler pek c¢ok
organik Kkirleticilerin hayatimiza girmesine sebep olmustur. Organik Kkirleticilerin
onemli bir kismin1 endiistriyel kimyasallar ve pestisitler olusturmaktadir. Pestisit gibi
kirleticilerin rastgele, siirekli ve bilingsizce kullanim1 da hem karasal ekosistemde
hem de su ekosisteminde tahribata yol agmaktadir. Uygulamada genellikle insanlara
ve ¢evreye zararli olmayacak dozlarda kullanilmalarina ragmen, uzun siire maruz

kalindiginda, zararl etkileri goriilmektedir.

Bizim ¢alismamizda kirleticilerden pestisit {iriinii olan mancozeb maddesinin zebra
balig1 ovaryumu flizerine etkilerini gostermek amaciyla yapildi. Mancozeb’in farkli
dozlarda (5 ppm ve 7,5 ppm) Zebra balig1 ovaryumlarinda histopatolojik degisiklige
neden oldugunu goriildii. Mancozeb’in Zebra baligin da ovaryum dokusunu olumsuz
etkiledigi tespit edildi. Primer oositlerde, kortikal alveolar oositlerde ve vitellojenik
oositlerde morfolojik deformasyonlar, ooplazmada bazi bolgelerinde vakuolizasyon,
folikiil epiteli ve zona radiata arasinda ayrilma, karyoplazma ve niikleusta

topaklanma, atretik oositler sayisinda artis gibi degisiklikler meydana geldi.

Yapilan ¢ogu calismalarda mancozeb'in hem insanlarda hem de deney hayvanlarinda
olumsuz saglik etkilerine neden oldugu gosterilmistir. Yiiksek doz mancozeb,
siganlarda solunum giicliigi, tiikiiriik salgilama, ishal ve arka bacaklarda felg olmak
lizere genel toksisiteye ve norotoksik etkilere neden olmustur (Kackar ve ark. 1997,
Trivedi ve ark. 1993). Siganlara mancozeb uygulamasi sonucunda ovaryum, testis,
epididim agirhiginda azalma ve iireme organlarinda histopatolojik degisiklikler
gozlenmistir (Baligar ve Kaliwal, 2001; Kackar ve ark., 1997; Mahadevaswami ve
ark., 2000).
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Yapilan farkli bir g¢alismada ise, Clarius batracus tiirii baliklarda mancozeb
uygulamasi sonucu denge kaybi oldugu kaydedilmistir. (Srivastava ve Singh, 2013).
Bir baska calismada Oreochromis mossambicus tirii baliklar mancozebe maruz
birakilmistir. Bu ¢alismada baliklarin viicut ylizeylerinin tamaminda asir1 mukus
salgilanmasi, muhtemelen yiiksek toksik maddeden dolayr asir1 stres durumu
gozlenmistir (Saha ve ark., 2016). Mancozeb konsantrasyonunda artis ile P. ticto'nun

hayatta kalma orani diistiigii belirtilmis (Sharma ve ark., 2016).

Organoklorin pestisit endosiilfan ve organofosforlu pestisit malathion, Cyprinus
carpio'da LH kaynakli oosit olgunlagmasini inhibe ettigi de gosterilmistir (Haider ve
Imbaraj, 1988). Pandey tarafindan yapilan bir ¢alismada, (1988) , tatli su balig
Colisa fasciatus’un yumurtaliklarina endosulfan uygulandiginda, yumurtalik
aktivitesini geciktirdigi, oosit ¢capinda ciddi azalma oldugu rapor edilmistir. Dutta ve
arkadaglar1 tarafindan yapilan baska bir ¢alismada (2008), Lepomis macrochirus
%25, %75, %100 konsantrasyonda endosulfana maruz birakilmistir. 24 saat sonra
yapilan histolojik incelemelerde ovaryumda; folikiiller arasinda adhezyon(yapisma),
niikleer retraksiyon(gekilme), sitoplazmik retraksiyon, karyoplazmada topaklanma,

atretik oosit sayisinda artig oldugu rapor edilmistir.

Dutta ve arkadaslari tarafindan yapilan bir ¢alismada (1994), Heteropneustes fossilis
malathiona (1.2 mg 1-1) maruz birakilmistir. Calisma sonucunda ovaryumda,
dejenerasyon, folikiil epitelinde yirtilma, sitoplazmada topaklanma, atretik oosit
sayisinda artis oldugu belirtilmistir. Malathiona ile yapilan bu ¢alismadaki bulgular

bizim ¢alismamizdaki bulgular ile benzerlik gostermektedir.

Yapilan bir diger c¢alismada C. punctatus tirine malathion 0,8 ppm
konsantrasyonunda 4 ve 15 giinliik uygulama yapilmistir. 4 giinliik doz grubunda
olgun oositlerde boyutlarinda kiiciilme, sitoplazmalarda vakuolizasyon gdzlenirken;
15 giinlik doz grubunda ise parcalanmis oositler, nekroz ve uzamis folikiilleri
gozlenmistir (Magar ve ark., 2013). Yapilmis olan bu c¢alismadaki bulgular, bizim

calismamizdaki bulgularimizla kismen uyumludur.
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Channa orientalis, 30 ile 45 giinliik bir siire boyunca organofosforlu peptisitlerden
Nuvan (0,27 mg 1-1) ve Dimecrona (0,55mg 1-1) maruz birakilmigtir. Ovaryumda,
oosit c¢apinda azalma, oosit gelisim evrelerinde azalma, atretik folikiillerin
yiizdesinde artis oldugu rapor edilmistir (Saksena ve ark., 1999). Bu ¢alismadaki

atretik folikiillerinin artmasi yoniinden bizim ¢alismamizla benzerlik gostermektedir.

Bir baska ¢alismada Heteropneustes fossilis karbofurana maruz birakilmis, folikiil
duvarinda dejenerasyon, oositlerin ooplazmasinda vakuolizasyon olustugu rapor
edilmistir (Chatterjee ve ark., 1997) yapilan bu ¢alisma bizim g¢alismamizda
gozledigimiz sonuglar1 desteklemistir. Yapilan bir ¢aligmada, Rasbora daniconius
organizma lzerine 0,1 mg/L karbamat karbofuran ve 0,001 mg/L endosiilfan
uygulandiginda ovaryum dokusunda olusan hasarlar tespit edilmistir (Rastogi ve
Kulshrestha 1990; Kogan ve ark., 2000). Karbofurana maruz birakilan C. punctatus
ovaryumunda dejenerasyon meydana geldigi, ooplazmik pargalanma ve topaklanma
olustugu belirtilmistir (Ram ve ark., 2001). Bu bulgular da bizim ¢alismamizdaki

sonuclarla uyumludur.

Organofosforlu  pestisitlerden monokrotofosun C. punctatus’'un ovaryumlari
tizerindeki etkilerinin incelendigi bir baska arastirmada ise kontrol grubundan farkli
olarak 15 giin siireyle her konsantrasyonun maruziyeti sonrasinda, vitellogenezde
azalma ve atrezi gozlendigi belirtilmistir. 45 giinlilk maruziyet sonrasinda, belirgin
vakuolizasyon bulgusu ve doku nekrozuna eslik eden oosit atrezisinde artis,
indirgenmis vitellogenez bulgular1 bildirilmistir (Magbool ve Ahmed, 2013). Bu

calismanin bulgular elde ettigimiz sonuglarla uyumludur.

Deltamethrinin farkli dozlarina maruz birakilan zebra baligi ovaryum dokusunda
dejenerasyona sebep oldugu aciklanmistir. Ovaryum dokusunda primer oositlerde
azalma, kromatin diizensizlikleri, niikleolus yapisindaki dejenerasyon ve ooplazmada
deformasyon, kortikal alveol sayilarindaki azalma, niikleoluslarda diizensizlikler,
nukleus membraninda acikliklar gibi morfolojik degisimlerin ortaya c¢ikmasina
Deltamethrin kimyasalinin sebep oldugu belirtilmistir (Kog¢ ve ark., 2009). Benzer

etkilere mancozeb kimyasalinin da neden oldugunu ¢alismamizda belirttik.
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Yaptigimiz calismada elde edilen sonuglar, bugiin tarimda siklikla kullanilan bazi
fungusit kullanimiin kontrol edilmesi gerektigini acgik¢a ortaya koymaktadir.
Ditiyokarbamat pestisit tiirli olan Mancozeb’in, yaptigimiz ¢alismada zebra balig
(Danio rerio) ovaryum dokusu tizerinde deformasyonlara ve olumsuz etkilere sebep

oldugu tespit edilmistir. Tiim bu histolojik degisiklikler ireme ile yakindan ilgilidir.

Bu nedenle, bu calisma, dogal temiz su rezervuarlarini ¢evreleyen tarim alanlarinda
zararli kontrol islemlerinde Mancozeb'in temkinli uygulanmasini gerektirmektedir.
Yapilan bu ¢aligmalar dogrultusunda pestisitler ve endiistriyel kimyasallar baliklarin
ovaryum dokusunu ciddi boyutlarda olumsuz etkiledigini gdstermektedir. Ozellikle
bu maddelerin kullanim miktar1 ve dogaya bulagmamasi i¢in 6zen gosterilmesi
gerekmektedir. Mancozeb gibi siklikla kullanilan ve dogada birikimi oldukga fazla
olan diger pestistlerin ve hatta diger kimyasallarin canli organizmalarda meydana
getirecek etkileri gozlemlemek amaciyla ¢alismalar daha ¢ok genigletilmelidir. Bu
calisma daha sonraki arastirmalara 1sik tutarak pestisitlerin insanlar {izerindeki
etkilerinin klinik yansimalar1 takip edilmeli, iireme biyolojisi ve genel fizyolojik

denge tizerine etkileri arastirilmalidir.
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