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Bevezetés, célkitlizések

Az allatgyogyaszati szerek alkalmazasanak alapfeltétele a megfelel6 hatékonysag és
artalmatlansag. Ez utébbi hagyomanyosan a kezelt allat (célallat), valamint a kezelést végzé,
tovabba a kezelt allat husat és egyéb ehetd termékeit fogyaszté ember biztonsagat
jelentette. A kézelmultban az artalmatlansag kévetelménye egy ujabb terilettel bdvilt, amely
a hatéanyagoknak a kérnyezetre, annak élévilagara gyakorolt hatasat foglalja magaba. Ez
kulénésen fontos a témegkezelésre hasznalt gyogyszerkészitmények, igy példaul a

tetraciklinek esetében.

A kérnyezetvédelem napjainkra a kordbbiaknal sokkal &sszetettebb kérdéssé valt. A
hulladékkezelés mellett példaul elétérbe kerllt a hulladék Ujrahasznositasa és a kibocsatas
mérséklése mellett, annak teljes megsziintetése (,zérd kibocsatas”), illetve a mar terhelt
koérnyezet rehabilitacidja is. Mindennapi életink soran koézel 100 000 vegyi anyagot
hasznalunk, amelyek veszélyeztethetik a kérnyezetet azaltal, hogy toxikusak lehetnek a
ndvényekre, az allatokra, az emberekre és az egész Okoszisztémara. Ezért az iparilag
legfejlettebb orszagokban atfogé kornyezetvédelmi rendelkezéseket vezettek be, hogy

szabalyozzak a kiilénb6z6 szennyez6 forrasok széles korét.

Az allatgyogyaszati készitmények torzskényvezése soran azok kérnyezettoxikologiai
értékelését az Eurdpai Unid pedig a 92/18/EK iranyelvvel, 1992-t6l iktatta be jogrendjébe.
Azdta a forgalomba hozatali engedélyezés egyik feltétele a készitményre, illetve
hatbanyagara vonatkoz6 megfelelé Okotoxikoldgiai adatok és értékelés benyujtasa. A
vonatkozd jogi szabalyozas szerint a kornyezettoxikologiai értékelést két fazisban kell
végezni; az elsd fazis célja az adott hatdbanyagra vonatkozé kérnyezeti terhelés mértékének

meghatarozasa, a masodik fazisban pedig a gyogyszer sorsat és hatasait kell megitélni.

Az allatgyogyaszati készitmények értékelésével kapcsolatban is jogos elvaras tehat, hogy a
hasznalatukbol ered6 kérnyezeti kockazatot a lehetd legalacsonyabb szintre csdkkentsik,
vagy amennyiben lehetséges teljes egészében megszintessik azt. Ezt a fajta kockazatot,
valamint annak mértékét vagy hianyat igazolni kell. Ennek igazolasara szikséges egy-egy
készitmény hatdéanyaga esetében meghatarozni a lebomlasanak mértékét, kinetikajat, sorsat
kulonb6z6 kdzegekben (tragya, iszap, tledék, talaj, viz, stb.). Tovabba meg kell vizsgalni a
lehetséges Okotoxikologiai hatasait a ndovényekre, allatokra, a talajpan és a vizekben él6

alacsonyabb rendi él6lényekre, amelyek az 6koszisztéma egy-egy részét jelentik.



Az allatgyogyaszati készitmények kozul a tetraciklinek, felhasznalasuk mértéke alapjan is, az
Okotoxikologiai vizsgalatok szempontjabol az egyik legfontosabb vegyuletcsoportot jelentik. A
tetraciklinek csoportja tébb, egymastdl fizikai-kémiai, illetve biologiai hatasaikban is részben
kulénb6z6 vegylletbdl all. Az ugynevezett hagyomanyos tetraciklinek kézé soroljuk az
oxitetraciklint, a klortetraciklint és a tetraciklint, mig az elébbiekhez képest ,ujabb” tetraciklin-
szarmazékoknak minéstlnek a doxiciklin és a minociklin. Az allatgyégyaszatban hosszu idén
keresztiil szinte kizarélag a hagyomanyos tetraciklineket hasznaltak. igy nem meglepd, hogy
a tetraciklinek kézul ezekre a vegyiletekre vonatkozéan allnak rendelkezésre elsésorban
koérnyezettoxikologiai adatok. Az ,Ujabb” szarmazékok kézil a doxiciklin az elmult évtizedben
kerllt az allatgyogyaszati felhasznalas elb6terébe, és ma a témegkezelésre hasznalt

tetraciklinek egyre nagyobb részét adja.

A doxiciklin a hagyomanyos tetraciklineknél lipofilebb tulajdonsagu, az allati szervezetben az
elébbieknél lényegesen jobban szivodik fel és mikrobaellenes hatasa is tdébbnyire
kifejezettebb. A doxiciklin kérnyezetben valé viselkedésérdl, a tragyaban és a talajban valé
lebomlasanak mertékérdl, valamint a talaj mikroflorajara gyakorolt hatasairél ugyanakkor alig

rendelkeziink informaciéval.

Az értekezésben bemutatasra kertl6 vizsgalataink soran ezért a doxiciklin lebomlasanak
mértékét vizsgaltuk kilénbdzd korilmények kozott sertéstragyaban, valaszt keresve arra a
kérdésre, hogy szamolhatunk-e a doxiciklin jelenlétével a mezdgazdasagi foldteriletek
tragyazasa soran, ha az adott allomanyt az antibiotikumot tartalmazd készitménnyel
kezelték. Ezutan tovabb kdvettik a doxiciklin tartalmu tragya sorsat, és vizsgaltuk a talajban
valé lebomlasat. Tovabbi kisérleteinkben pedig azt kivantuk meghatarozni, hogy a
doxiciklinnek van-e hatasa a talajpan laké mikroorganizmusok életmiikodésére, azok

anyagcsere-aktivitasara.



Anyag és moédszer

A doxiciklin sertéstragyaban vald lebomlasanak mértekét két kisérletben vizsgaltuk. Mindkét
esetben az allatokat doxiciklin tartalmu készitménnyel kezeltik és a keletkezett tragyat
Osszegyljtottik. Az in vitro tragyaérleléses vizsgéalatban a tragyat 300 ml-es, biokémiai
oxigénigény (BOD) vizsgalatara szolgal6 Uvegedényekbe helyeztik, majd lezartuk azokat és
20+3,5 °C-on taroltuk, fenntartva a jelzett h&émérsékletet, valamint a megfelel
nedvességtartalmat és anaerob viszonyokat a vonatkozd iranyelveknek (CVMP, 2008,
CVMP, 2011) megfeleléen, a 16 hetes érlelés teljes idétartama alatt. Az elsé mintavételre a
kezelés befejezésekor kerilt sor, majd tovabbi mintakat vettink 1., 2., 4., 6., 8., 12. és 16.

héttel a kezelés utan.

A masik tragyalebomlasos vizsgalatban a tragyat telepi kdrilmények kozott érleltik a Szent
Istvan Egyetem Allatorvos-tudomanyi Kar Ull6i Tangazdasagaban. A tragya érlelését a telepi
gyakorlatnak megfeleléen kazlas tarolassal végeztik a szabad ég alatt. A tarolas
koralményeit ennek megfeleléen befolyasoltak az aktualis kdrnyezeti viszonyok is. A kezelés
befejezését kdvetden a tragyahalombdl mintat vettiink, majd tovabbi mintavételekre kerilt
sor az érlelés alattaz 1., 2., 3., 6., 8., 10. és 12. héten is. A mintakat a feldolgozasig mindkét

vizsgalat esetében -30 °C-on taroltuk.

higiéniai Tanszékének Elelmiszer-toxikoldgiai Laboratériumaban végeztilk. Ennek soran a
doxiciklin killénbdzé biolégiai matrixokbdl (vérplazma, maj, vese, bér-zsir, izom, stb.) térténd
folyadékkromatografias analizisére a tanszéken kifejlesztett vizsgalati modszert adaptaltuk
és validaltuk a vegylletnek a tragyamintakbol valdé kimutatasara. A hatdanyag mennyiségi
meghatarozasa a tragyamintakbol szilard fazisu extrakcioval (Solid Phase Extraction — SPE),
illetve azt kovet6 forditott fazisu, nagy hatékonysagu folyadékkromatografias (reverse-phase
high performance liquid chromatographic method — RP-HPLC) moddszerrel tortént. Az
analitikai modszer validalasat az Eurdpai Gydgyszeriigyndkség vonatkozé szakmai
iranyelvei alapjan végeztik. A vizsgalt validalasi paraméterek: specifikussag, linearitas,
visszanyerés, laboratériumon bellli ismételhetéség és pontossag, kimutatasi és mennyiségi

meghatarozasi hatar, valamint stabilitas.

doxiciklinnel kezelt sertésekt6l szarmazo tragyat a 12 hetes érlelési, komposztalasi id6szakot

kovetden egy kukoricatermesztésre hasznalt mezégazdasagi foldterlletre juttattuk ki, majd



ezt kdvetben a kiszort tragya beszantasra kerllt (kb. 0-45 cm-es mélységbe). A doxiciklin-
tartalmu tragya Kkijuttatdsa el6tt kontroll mintat vettink a talajbdl, majd koézvetlenldl a
beszantas utan és azt kdvetben a 2., a 4., a 8., a 14. és a 20. héten tovabbi mintakat
gyljtéttik a mar tragyazott talajpdl. A talajmintak a talaj harom kilonb6z8 szintjerél

szarmaztak: a talaj felszinérdl (0-5 cm), valamint 20-25 és 45-50 cm-es mélységbdl.

ezt kovetben nagyhatékonysagu folyadékkromatografias eljarassal tértént. Egy az
irodalomban leirt tetraciklin talajbdl valdé kimutatasara kifejlesztett modszert adaptaltunk és
validaltunk a talajmintakban talalhatdo doxiciklin kimutatasara. A vizsgalt validalasi
paraméterek: specifikussag, linearitds, visszanyerés, kimutatdsi és mennyiségi

meghatarozasi hatar.

Az antibiotikum kil6nb6z8 kérnyezeti feltételek kozoétti lebomlasanak vizsgalata mellett
tanulmanyoztuk annak a talajban laké mikroorganizmusok egyes életfolyamataira gyakorolt
hatasat is. Ennek soran vizsgaltuk, hogy az antibiotikum befolyasolja-e a talajlaké mikrobak
nitrogén transzformacios tevékenységét. A nitrogén transzformacioés vizsgalatot az OECD
216 sz. iranyelve szerint végeztik. A kisérletben hasznalt talaj ugyanarrol a mezégazdasagi
terlletrél szarmazott, amelyen a korabban emlitett talajpan torténd lebomlasi vizsgalatokat
végeztik. A doxiciklint desztillalt vizben oldva, 5 kilénb6z6 mennyiségben adtuk hozza az
egyes talajmintakhoz a koévetkez&k szerint: 25, 50, 100, 200, 400 ug/kg, majd alaposan
atkevertik. A talajmintakhoz lucerna lisztet adagoltunk 5 g/kg mennyiségben, amely szerves
tdpanyagként szolgalt a mikroorganizmusok szaméara. A talajmintak inkubacidjat
szobah6mérsékleten (20+2 °C), sttétben, 28 napig végeztik. A talaj nedvességtartalmat a
kisérlet alatt desztillalt vizzel tartottuk fenn. A talajok doxiciklinnel térténd kezelése el6tt (0.
nap), majd azt kbvetéen a 7. a 14. és a 28. napon vettink talajmintat. A talajmintakat 0,1M
KCI oldattal extrahaltuk és az extraktumokat -20 °C-on taroltuk a nitrattartalom
meghatarozasaig. A nitrattartalom tényleges meghatarozasa a talajmintakbél az ISO/TS
14256-1 mddszer (2003) szerint tértént. Ennek elsd és egyik legfontosabb Iépése a nitrat
redukalasa nitritté. Ezt egy ugynevezett redukald oszlopon hajtottuk végre, amely rezezett
kadmiumot tartalmazott. A kdvetkezd lépésben a nitritbdl egy diazo vegyuletet képeztiink
savas kornyezetben szulfanilamid és o-naftilamin (Griess-llosvay reagens) hozzaadasaval.
Végul, a nitrit- és kobzvetve a nitratkoncentraciot spektrofotometriasan, 543 nm
hullamhosszon hataroztuk meg. Az abszorbancia meéréshez 1x1cm-es Uveg kuvettat

hasznaltunk.



Egy tovabbi kisérletsorozatban a doxiciklin és tovabbi két antimikrobidlis szer hatasat
vizsgaltuk a talaj mikroflérajanak anyagcsere-aktivitasat tikr6zé redoxpotencial alakulasara.
A vizsgalatban 6t kulonb6z6 talajtipust haszndltunk és a doxiciklin  talajlako
mikroorganizmusokra kifejtett hatasat 6sszehasonlitottuk két mas csoportba (fluoroquinolon,
illetve linkozamid) tartozé hatdéanyagéval is. A vizsgalatban a korabbi kisérletekben hasznalt
talaj mellett olyan talajtipusokat hasznaltunk, amelyek fobb tulajdonsagaikban eltérnek
egymastol. Ezek a tulajdonsagok tobbek koézétt a homoktartalom, a pH, a szerves
széntartalom. Figyelembe vettik az OECD 106-0os szamu iranyelvében ajanlott talajtipusokat
is. Az egyes talajmintdkhoz hozzaadtuk az emlitett antibiotikumokat desztillalt vizben oldva,
kilonb6z6 koncentracidkban. Négy koncentraciot alkalmaztunk: 200, 400, 800 és 1600 ug/kg
talaj mennyiségben, valamint kontrollként antibiotikumot nem tartalmazé desztillalt vizet
hasznaltunk. Az antibiotikumokat tartalmaz6 oldatokat 25 ml-re egészitettik ki desztillalt
vizzel és hozzakevertik 10 g talajhoz. Ebbdl a vizes talajmintakbdl vettiink ki egy-egy ml-t és
adtuk hozza 9 ml folyékony taptalajnoz a redoxpotencial-valtozas mértékének
meghatarozasa céljabdl.

Gyakorlatilag a vizsgalatban a talaj nem azonositott fajtaju mikroba forrasként funkcionalt. A
mérési eljaras alapja, hogy a baktériumok élettevékenysége (szaporodasa, anyagcseréje)
soran az energiatermel® biolégiai oxidacios reakciok eredményeként a kdrnyezetik, igy a
talaj redoxpotencialja, jol mérhetéen csdkken. Detektacidos idének (TTD) tekintjik azt az
idépontot, amikor a redoxpotencial (E, mV) valtozas sebességének abszolit értéke egy, a
véletlen hatasoktol szignifikansan kilénb6z6 értéket meghalad (pl. [dE/dt| 2 1mV/perc). Ez az
érték az ugynevezett detektacios kritérium. A Kkisérletinkben alkalmazott MicroTester
berendezés a mikroorganizmusok szaporodasat, illetve aktivitasat a kérnyezet (tapkdzeg)
redoxpotencialjanak mérése alapjan detektalja. A mért érték valtozasanak kiértékelése
lehetdséget ad a vizsgalt mintak élésejtszamanak vagy a mikrobak anyagcsere aktivitasanak

meghatarozasara.



Eredmények

Az in vitro tragyaérleléses vizsgalatban a doxiciklin atlagos kiindulasi koncentracidja a
tragyaban 61,6 mg/kg volt. Az érlelés alatt az antibiotikum koncentracioja folyamatosan
csokkent: 4, illetve 8 hét utan a mért hatéanyag-tartalom 37,7 mg/kg-ra, illetve 32,9 mg/kg-ra
mérséklédott, amely az eredeti doxiciklin koncentracionak 54% és 42%-a. A 12. héten mért
alacsony koncentracié, amely alacsonyabb, mint az utols6 héten mért érték, valészinileg a
tragya inhomogenitasanak a koévetkezménye. A 16 hetes tarolasi id6szak végére az
antibiotikum eredeti mennyisége 70 %-kal csdkkent, de még ekkor is meglehetésen magas
koncentracioban (20,4 mg/kg) volt jelen a doxiciklin. Tehat a kdzel négy és fél hénapos in
vitro tragyaérlelést kdvetéen a doxiciklin >20 mg/kg koncentraciéban volt kimutathaté a
sertéstragyabdl. A doxiciklin felezési ideje a sertéstragyaban 52,5 nap (7,5 hét) értéknek

bizonyult a laboratériumi kériilmények kozott elvégzett vizsgalatban.

A gazdasagban, gyakorlati korilmények kodzott végzett vizsgalatban a kezdeti doxiciklin
koncentracio (87,4 mg/kg tragya) magasabb volt, mint az in vitro kisérletben. A 12 hetes
tragyaérlelési idészakban a doxiciklin lebomlasa gyorsabbnak bizonyult a szabadféldi
koralmények kozoétt, mint a laboratériumban. A kezdeti magas koncentracio mar az els6
héten jelentésen csdkkent és a kezdeti koncentracionak kdzel a fele (43,98 mg/kg) volt mar
csak kimutathaté a 2. héten. A mintavételi id6szak 4. illetve 8. hetére a kezdeti koncentracio
tovabb csokkent és ekkor mar csak a kiindulasi érték 38,6%, illetve 16,8%-a mutathaté Kki,
szemben az in vitro vizsgalatban ahol 4, illetve 8 hét utan az eredeti hatéanyagtartalom 54%,
illetve 42% volt még kimutathat6. A 12 hetes komposztalas végére a kiindulasi doxiciklin
mennyiség 89,3%-a lebomlott. Ekkor a tragyamintdkban meérheté doxiciklin koncentracio
9,37 mg/kg volt. Ezek alapjan a doxiciklin felezési ideje a sertéstragyaban az allattartd
telepen végrehajtott tragyaérleléses kisérletben 25,7 nap (3,68 hét) értéknek bizonyult. Az
eredmények azt mutatjak, hogy koézel kétszer olyan gyors lebomlas jellemzi a doxiciklint a
gazdasagban bevett gyakorlat szerint, a természetes korulmények kozoétt végrehajtott
tragyaérleléses vizsgalat soran, mint az OECD altal ajanlott, kontrollalt laboratoriumi

korilmeények kozott tértént érlelés folyaman.

A doxiciklin tartalmi tragya mezbgazdasagi terlletre vald kijuttatasat koévetben, az
antibiotikum kiindulasi koncentracidéja 0,25+0,03 mg/kg volt a talaj felszini rétegében,
0,188+0,02 mg/kg a 20-25-cm-es mélységben és 0,168+0,02 mg/kg az 45-50-cm-es

talajrétegben. A telepi kériilmények kodzoétt érlelt tragya hatdanya-tartalma 9,37 mg/kg volt,



azaz a talajba juté antibiotikum koncentracidja a tragyaban mérhet6 érték 2-2,5%-a. Négy,
illetve nyolc hét utan az emlitett kezdeti koncentracioknak 59,7% és 43,8%-a volt kimutathato
a legfels6 talajrétegben (0,15 mg/kg, 0,11 mg/kg). Az eredeti doxiciklin mennyiségének
75,5%-at, 0,14 mg/kg-ot talaltuk 20-25-cm mélyen 8 hét utan és csak a mintavételi id6szak
14. hete utan csoékkent a koncentraci6 ebben a talajmélységben 33,3%-ra (0,06 mg/kg).
Nyolc hét utdn a kiindulasi antibiotikum koncentracid 57,3%-a kerilt kimutatasra a
legmélyebb vizsgalt talajrétegben (45-50 cm). A mért koncentracié 0,1 mg/kg volt. A 20 hetes
vizsgalati idétartam végére a doxiciklin 76,2%, 67% és 81,2%-a bomlott le a talajfelszinen,
illetve 20-25 és 45-50 cm mélységben a talajban. igy a mintavételi idészak végén mérhetd
hatéanyag-koncentraciok a kilénbdz6 talajrétegekben 0,06 mg/kg, 0,06 mg/kg és 0,03
mg/kg. A doxiciklin felezési ideje a kildnbdzé talajrétegekben az alabbiak szerint alakult:
66,5 nap (9,5 hét) a felszinen, 76,3 nap (10,9 hét) a 20-25 cm-es és 59,4 nap (8,5 hét) az

45-50 cm-es mélységben.

A nitrogén transzformacios vizsgalat soran kapott eredmények azt mutattak, hogy a
nitrattartalom hasonlo6 volt a vizsgalat kezdetekor minden doxiciklinnel kezelt talajmintaban
és a kontrollban is (10 és 15 mg/kg talaj). A 7. napon jelentés nitratkoncentracio-névekedés
volt kimutathaté minden egyes talajmintaban, bar a nitrattartalom azokban a talajmintakban,
amelyek a doxiciklint tartalmaztak alacsonyabb volt, mint a kontroll mintaban. A kontroll
talajpan mért koncentracio szazalékaban kifejezve, ezek a mennyiségek a kovetkezéképpen
alakultak: 60,0%, 42,9%, 32,9%, 42,7% és 50,0%. Két hét inkubacié utan a kontroll
talajmintakban termel6détt nitrat mennyiségéhez képest 79,3-88,8% nitrat képzddétt a tébbi
talajmintaban. A 28. napon (utolsé nap) 76,9%, 53,0%, 65,6%, 59,7% és 77,1% volt a
detektalhatdé nitrattartalom a kezelt mintakban a doxiciklint nem tartalmazo, kezeletlen

talajmintahoz képest, 25,3-36,8 mg/kg-os tartomanyban.

A redoxpotencial-valtozasanak mérése révén elsédlegesen azt tanulmanyoztuk, hogy van-e
hatésa a doxiciklinnek a talajban laké mikroorganizmusok anyagcsere-aktivitdsara. A
doxiciklin valamennyi vizsgalt talajtipusban befolyasolta a redox-potencial valtozasat. Ez a
hatas a homoktalaj esetében mutatkozott a legkifejezettebbnek. A TTD érték a koncentracio
fuggvényében, a kontrollhoz képest 153,5-374,1%-0s ndvekedést mutatott ebben az
esetben. A legkisebb hatas a vulkanikus hamu talajtipusban volt kimutathat6 (53,5-84,9%-0s
TTD névekedés). Az eredményekbdl az is lathatd, hogy doxiciklin esetében mar 200 pg/kg
koncentracional tapasztalhaté a detektaciés id6 novekedése és a koncentracio
emelkedésével ez a hatas egyre kifejezettebbé valik. Az enrofloxacin hatasa a
redoxpotencial-valtozasra kevésbé kifejezett volt, sét az iszapos valyogtalaj és a valyogtalaj

esetében egyaltalan nem is volt kimutathaté koncentraciofiiggd hatas és az iszapos-agyagos



valyog esetében is meglehetdsen korlatozottnak bizonyult. A homoktalajban és a vulkanikus
hamu talajban a hatas er6ssége kézel azonos (51,7-114,3%-o0s, illetve 54,4-121,8%-0s TTD
ndvekedés). Ez utobbi két talajtipus esetében mar 200 pg/kg koncentracional jelentésen
valtozott a detektacios idd. Linkomicin esetében is az tapasztalhatd, hogy az antibiotikum
hatdsa a redoxpotencial-valtozas mértékére a koncentracio fliggvényeében talajtipusonként
valtozo. A legkifejezettebb hatds a homoktalaj, az iszapos valyogtalaj és a vulkanikus hamu
talaj esetében tapasztalhaté (60,0-115,7%-0s, 39,7-85,2%-0s és 100,0-175,8%-0os TTD-
ndvekedés), mig a tébbi talajpan a TTD-valtozas csekélyebb. Az emlitett talajokban a

linkomicin hatasa mar 200 ug/kg koncentracional lathaté.



Kovetkeztetések

A telepen végzett tragyaérlelés soran a doxiciklin lebomlasa gyorsabb volt, mint a
laboratoriumi  vizsgalatban. A lehetséges kllénbség egyrészt magyarazhaté a
tragyahalomban a természetes fénynek kitett doxiciklin fotodegradacidjaval, amint annak
lehet6ségét egyéb antibiotikumok esetében mas szerzék is leirtak, bar ezt a talajban térténd
lebomlas vizsgalata soran kapott eredmények nem tamasztjak ala. Masrészt viszont az
antibiotikum lebomlasaban jelentkezé kildnbségre magyarazatot jelenthet egyéb kornyezeti
faktorok hatasa, igy pl. az es6, amely a doxiciklin talajba val6 bemosodasat okozhatta.
Vizsgalva az érlelés korllményinek hatasat a tetraciklinek lebomlasara, mas szerzok is
kuldénbséget tapasztaltak az antibiotikumok lebomlasaban a kilénb6z6 korilmények kézott
érlelt tragyaban. Szellbztetett sertéstragyaban a tetraciklin kb. 50%-a bomlott le négy és fél
nap alatt, mig nem szell6ztetett tragya esetén hasonlé bomlas eléréséhez kétszer annyi
komposztalasi idére volt szikség. Az altalunk végzett laboratériumi és telepi vizsgalatban a
doxiciklin felezési ideje a tragyaban 52,5 nap (7,5 hét), illetve 25,7 nap (3,68 hét) volt. Az
irodalomban publikalt eredmények tetraciklinre, klortetraciklinre és oxitetraciklinre
vonatkoznak, de alapveten hasonl6 tartomanyba esnek, mint a sajat kisérleteink esetében
a doxiciklinnel kapott eredmények. Vizsgalataink eredményei azt jelzik, hogy a terapias
dozisban és javasolt ideig doxiciklinnel kezelt sertésbdl szarmazoé, anaerob koérilmények
kozott 3 hénapig érlelt tragya még 9-13 mg/kg koncentraciéban tartalmazta az

antibiotikumot.

A tragyazott talaj felszinén a kijuttatott doxiciklin mennyiségének (0,25 mg/kg) 76%-a bomlott
le a mintavételi id6szak végére (20 hét), a talaj 20-25 cm-es mélységében ez az értek 67 %,
mig 45-50 cm-es mélységben 81% volt. Bar a doxiciklin talaj felszinén valé lebomlasara,
mas tetraciklineket viszont kimutattak kiilénb6z6 talajokban 0,004-0,9 mg/kg kozotti
értékben. A legtdbb adat azonban az eltéré korilmények miatt nem, vagy tébbnyire alig
Osszevetheté az altalunk kapott eredményekkel. A mélyebb rétegekben kimutathatéd
tetraciklinek mennyiségérél és lebomlasarél is csak korlatozottan allnak rendelkezésre
irodalmi adatok. A szakirodalomban k&zélt eredmények szerint 60 cm-es mélységb6l mar
nem tudtak tetraciklint detektalni. A sajat vizsgalataink esetében annak oka, hogy a mélyebb
rétegekben is ki lehetett mutatni a doxiciklint az lehet, hogy a beszantassal a felszinrél a
mélyebb talajrétegbe jutott az antibiotikum. A tetraciklinek kémiai tulajdonsagainak

ismeretében nem valészini, hogy jelentésebb mennyiségben bemosddott volna mélyen a
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talajba, mivel a tetraciklinek mobilitasa talajokban viszonylag csekély mértéki. A doxiciklin
felezési ideje a kiulonb6zé talajmélységekben a kdvetkez8képpen alakult: a talaj felszinén
66,5 nap (9,5 hét), 20-25 cm-es meélységben 76,3 nap (10,9 hét) és 45-50 cm-es
mélységben 59,4 nap (8,5 hét). Ezek az értékek magasabbak, mint arr6l mas tetraciklinek
esetében beszamoltak. A kulénbség okaként szerepelhet a doxiciklin és a hagyomanyos
tetraciklinek fizikai-kémiai tulajdonsagai kézoétti eltérés, de magyarazhato lehet a kilonbdz8
kérnyezeti tényezdkkel, illetve a kilénbdz6 talajokra jellemz6 tulajdonsagokkal is.
Vizsgalataink eredményei arra utalnak, hogy az érlelt tragyaval a szantéféldre kijuttatott
doxiciklin még 20 héttel a tragyazast kdvetben is kimutathato a talaj kilonb6z6 mélységeibdl.
A 8 héttel a tragya kijuttatasat kovetéen mért értékek a felszini és a 20-25 cm-es mélységbdl
vett mintakban (0,11 mg/kg, illetve 0,14 mg/kg) még meghaladték a vonatkoz6 EMEA
iranyelvekben meghatarozott 100 ug/kg-os (0,1 mg/kg) hatarértéket. A tragyazast kdvetd 14.
és 20. héten detektalt mennyiségek (0,06 mg/kg) viszont mar nem érték el az elbbbi

kiszobértéket.

A doxiciklin potencidlis hatasat a talajban él6 mikroorganizmusokra az ugynevezett nitrogén
transzformacios teszt segitségével vizsgaltuk. Az eredmények azt mutatjadk, hogy az
inkubacié hetedik napjan a mérhetd nitrattartalom jelentésen emelkedett. Ennek hatterében a
lucernaliszt mint szerves tapanyagforras hozzaadasa allhat, amelyet a talajmintaban él6
mikroorganizmusok hasznositottak. Az egy hetes inkubaci6 utan mérhetd nitrat
koncentraciok kulénbsége a kezelt, illetve a kontroll mintakban szintén jelentés volt. A
kezeletlen talajpan mérhetd értékekhez képest 32,9-60%-kal kevesebb nitrat képzddott,
aminek hatterében a doxiciklin talajmikrobakra kifejtett gatlé hatasa allhat. A 14 és 28 napos
inkubacidé utan a koncentracio kilonbség kezdett kiegyenlitédni, bar a kezelt talajokban
mérhetd koncentracioé végig a kontrollban mérhet6 értékek alatt maradt. A vizsgéalat végén
tapasztalhatd kiegyenlitédés magyarazhaté lehet azzal, hogy idével a talaj mikrobialis
populacioja alkalmazkodott a doxiciklin jelenlétéhez. Ez jelentkezhet, pl. a mikrobialis
szerkezet vagy diverzitas valtozasaban. Szakirodalmi adatok szerint az antibiotikumok egy
allandé szelekcios nyomast jelenthetnek a mikrobakra és ez egy elmozdulast
eredményezhet a baktériumok és gombak aranyaban ez utébbiak javara. Mas szerz6k arra
is ramutattak, hogy a antibiotikum hatasara megvaltozott mikrobialis soksziniliség visszatér
az eredteti allapotba, viszont a kdzosségi szerkezetben bekdvetkezd valtozasok tartosnak
bizonyultak. Osszességében vizsgélataink soran azt tapasztaltuk, hogy a doxiciklin a
talajban lehetséges koncentraciokban atmenetileg szamottevéen gatolja a mikrobak nitrogén

vonatkoz6 szakmai iranyelv altal jelentésnek tekintett kiiszébértéket.
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Mivel a mikroorganizmusok a szaporodasuk, anyagcseréjik soran megvaltoztatjak a
koérnyezetik redoxpotencialjat, kisérletiinkben azt vizsgaltuk, hogy a talajmintakhoz adott
antibiotikumok hatasara mutatkozik-e barmilyen valtozas ebben a folyamatban. Tovabba
valaszt kerestlink arra is, hogy az antibiotikum és a talaj tipusa, illetve a talaj fizikai, kémiai
tulajdonsagai befolyasoljak-e a talajlaké mikroorganizmusokra kifejtett hatast. Mindharom
antibiotikum esetében tapasztaltunk gatlé hatast. Ez a doxiciklin esetében volt
legkifejezettebb, mivel a detektacios idét ez az antibiotikum ndévelte meg legnagyobb
mértékben. Az enrofloxacinnak és a linkomicinnek elsésorban a homoktalajban és a
vulkanikus hamu talajban volt kimutathatd hatasa. Az antibiotikumok gatlasa mar 200 pg/kg-

os koncentracioban jelentkezett, de 400 ug/kg-os koncentraciotol volt igazan jelentds.

A talaj tipusa is egyértelmien befolyasolta az antibiotikumoknak a talaj mikroflérajara kifejtett
hatasat. Az enrofloxacin az iszapos-agyagos valyog és az iszapos valyog esetében
gyakorlatilag nem mutatott gatlé hatast. A gatlé hatas kiszdbértéke, azaz a hatast kivaltd
legkisebb koncentraci6 mindharom antibiotikum esetében talajtipusonként eltéré volt.
Doxiciklin esetében a kiiszdbérték vulkanikus hamu és iszapos valyog talajokban < 20 ug/kg
értéknek bizonyult, valyogtalajpan maghaladta a 20 ug/kg-ot. Az enrofloxacin esetében a
kuszdbértékek 30-60 ug/kg kozott valtoztak homok-, iszapos-agyagos valyog- és vulkanikus
hamu talajokban, mig iszapos valyog és valyogtalajok esetében kimutathaté hatas nem
mutatkozott. A linkomicin gatlé hatasanak kuszobértékei 15-60 pg/kg nagysagrendben
valtoztak. A vizsgalatok eredményei 6sszefoglaloan arra utalnak, hogy a doxiciklin és a
linkomicin, valamint egyes talajtipusok esetében az enrofloxacin is < 100 pg/kg
koncentracioban befolyasolja a talajpan él6 mikorflora anyagcsere-aktivitasat jelz6
redoxpotencial valtozasat. Az antibiotikumokat arra fejlesztették ki, hogy bakteriosztatikus
vagy baktericid hatast fejtsenek ki a mikroorganizmusokra. Ennek ellenére vizsgalatunkban a
hagyomanyos, szabvanyos modon meghatarozott mikrobaszam nem valtozott doxiciklin
hozzadadasa utan a talajban egyik vizsgalt koncentracioban sem. Ez egyrészt magyarazhaté
lehet a rezisztens baktériumok, illetve a kilonb6zé tipusu és valtozatu rezisztenciagének
jelenlétével, masrészrél antibiotikum hatasara a talaj mikrobialis szerkezetében és
diverzitdsaban bekdvetkez6 valtozasaval. Bar a mikrobaszam nem mutatott szignifikans
valtozast, a redoxpotencial jelentés mddosulasa a talaj mikrofléra anyagcsere-aktivitasanak
gatlasara utal. Ennek kovetkeztében, fontos mikrobioldgiai funkciok, mint pl. az
antibakterialis maradékanyagok lebontasanak mértéke is csdkkenhet az antibiotikum

tartalmu tragyaval kezelt talajokban.
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Mivel a vizsgalatunkban a talaj mikrobialis aktivitdsanak jellemzésére hasznalt mddszer
egyszerl, gyors és érzékeny, tovabbi kisérletek eredményeinek flggvényében érdemes

lehet figyelembe venni az esetleges hasznalatat az 6kotoxikoldgiai vizsgalatokban.
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Uj tudomanyos eredmények

2. A doxiciklint tartalmazé sertéstragya szantofoldre toérténd kijuttatasat kovetéen™

Vizsgalatainkban elséként hataroztuk meg a doxiciklin felezési idejét laboratoriumi
korilmények kozott érlelt, illetve Uzemi korGlmények koézdtt komposztalt
sertéstragyaban. Hasonloképpen, els6ként irtuk le a doxiciklin koncentraciojat az
elébbi matrixban az atlagosnak tekintheté 3 hoénapos tragyaérlelési periddust
koévetéen. Megallapitottuk, hogy az antibiotikum 66,9, illetve 89,3%-a lebomlott a 3
hénapos érlelés soran, de igy is jelentés mennyiség juthat az érlelt tragyaval a
szantofoldre.

felezési idejét a talaj kiilénbdzd mélységében. Vizsgalataink eredményei arra utalnak,
hogy az érlelt tragyaval a szantofdldre kijuttatott doxiciklin 20 héttel a tragyazast
kovetéen is kimutathato a talaj kilonb6zé mélységeibdl és az antibiotikum
mennyisége a talaj felszinén, illetve 20-25 cm-es mélységben 8 héttel a kijuttatas

utdn még meghaladja a 100 pg/kg-os hatarértéket.

3. A szakirodalomban elséként irtuk le a doxiciklin hatasat a talajfléra nitrogén

B

transzformacios aktivitdasara megallapitva, hogy a tetraciklin-szarmazék a talajban

lehetséges koncentraciokban atmenetileg szamottevéen gatolja a mikrobak nitrogén

a vonatkozo6 szakmai iranyelv altal jelentésnek tekintett kiiszobértéket.

4. Els6ként vizsgéltuk a doxiciklin és tovabbi két antimikrobialis szer hatasat a talaj

mikroflérdjanak  anyagcsere-aktivitasat jellemzd redoxpotencial alakulasara.
Megallapitottuk, hogy a doxiciklin, az enrofloxacin és a linkomicin a talajban
potencidlisan el6forduld koncentracibban néveli a detektacios idét, ami az
energiatermel anyagcsere-folyamatok gatlasara utal. A kivaltott hatas er6ssége fligg

a talaj tipusatol.
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