glasnik zastite bilja |

Jelena Ili¢? Strucni rad

Primjena metabolita endofitnih gljiva
u ekoloskoj zastiti bilja

SaZetak

Endofitne gljive su mikroorganizmi koji Zive unutar biljnih tkiva bez izazivanja simptoma bolesti, pri
cemu stvaraju simbiotske odnose od kojih ukljuceni organizmi imaju koristi. Ove gljive sintetizira-
ju Sirok spektar sekundarnih metabolita, bioaktivnih spojeva koji igraju kljucnu ulogu u njihovom
razvoju, ali i u otpornosti biljaka na bioticke i abioticke stresove. Sekundarni metaboliti endofitnih
gljiva pokazali su znacajan potencijal kao prirodne antifungalne tvari te se istrazuju kao alterna-
tiva kemijskim fungicidima, koji Cesto imaju negativne ucinke na okolis i ljudsko zdravlje. Unato¢
velikom broju identificiranih metabolita i dokazanoj ucinkovitosti u laboratorijskim uvjetima, njiho-
va siroka primjena u poljoprivredi jos uvijek nije postignuta. Glavni izazovi ukljucuju pravna ogra-
nicenja, varijabilnost ucinkovitosti u stvarnim uvjetima, komercijalnu neisplativost te nedovoljnu
prihvacéenost medu poljoprivrednicima. U ovom pregledu analiziraju se kljucni razlozi koji ogranica-
vaju siru primjenu sekundarnih metabolita endofitnih gljiva te se razmatraju potencijalna rjesenja i
buduce perspektive razvoja ovih bioaktivnih spojeva u zastiti bilja.

Kljucne rijeci: endofitne gljive, sekundarni metaboliti, bioaktivni spojevi, antifungalne tvari,
zastita bilja

Uvod

Pretpostavlja se da sve biljne vrste na planeti sadrZe barem nekoliko vrsta endofitnih gljiva.
Utvrdeno je viSe od 1.000.000 endofitskih vrsta gljiva unutar preko 300.000 biljnih vrsta.
Medutim, njihova funkcija unutar biljaka jo$ uvijek nije dovoljno istraZzena (Fouda i sur.,
2015.). Endofiti poboljSavaju ukupnu otpornost biljaka na susu, salinitet, teske metale i
druge toksicne cimbenike iz okolisa (Grabkaisur.,2022.). zbog toga sto se brzo prilagodavaju
uvjetima okolisa (Rana i sur., 2019.).

Endofitne gljive

Endofitne gljive imaju klju¢nu ulogu u ekologiji biljaka jer ne samo da proizvode bioaktivne
spojeve, ve¢ utjeCu i na rast i zdravlje biljaka. Njihova prisutnost moze inducirati sistemsku
otpornost biljaka, ¢ime se smanjuje potreba za kemijskim pesticidima. Osim toga, interakci-
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je izmedu endofita i njihovih biljnih domaédina mogu povedati toleranciju biljaka na stresne
uvjete kao Sto su susa, visoke temperature i prisutnost toksic¢nih metala u tlu.

Proucavanje ovih gljiva takoder otvara moguénosti za razvoj novih strategija u bioloskoj
kontroli biljnih bolesti. Koristenje endofitnih gljiva ili njihovih sekundarnih metabolita u po-
ljoprivredi moze pridonijeti odrzivijem pristupu zastiti bilja, smanjenju upotrebe sintetickih
pesticida te povedanju otpornosti usjeva na bioticke i abioti¢ke stresove. No, iako postoji
velik potencijal za njihovu komercijalizaciju, jos uvijek postoji niz regulatornih, tehnoloskih
i ekoloskih izazova koje je potrebno prevladati prije njihove Siroke primjene.

Endofitne gljive proizvode razliCite sekundarne metabolite, bioaktivne spojeve niske
molekularne tezine. S obzirom na njihove bioloske osobine, endofitne gljive imaju poten-
cijal za primjenu u ekoloskoj zastiti bilja kao bio-proizvodi koji bi mogli smanijiti potrebu
za kemijskim fungicidima. Medutim, koristenje Zivih organizama donosi odredene izazove,
bududi da su podloZni utjecajima vremenskih uvjeta, biljke domacina te ostalih mikroorga-
nizama. Alternativno, koriStenje bioaktivnih spojeva koje proizvode gljive moZe omoguciti
vecu kontrolu nad njihovim ucinkom.

Sekundarni metaboliti

Pojam “sekundarni metabolizam” prvi je primijenio Julius Sachs 1873. godine. Medu Siro-
kim spektrom sekundarnih metabolita koje proizvode gljive, posebice endofiti, mnogi po-
sjeduju antimikrobna svojstva (Eliopoulos i Mantzoukas, 2025.). Analize provedene tijekom
posljednja dva desetljeca identificirale su 132 kemijske strukture s antifungalnim svojstvi-
ma. Poliketidi su najzastupljeniji medu njima (53%), a slijede ih terpenoidi (13%), neribo-
somski peptidi (10%), fenoli (7%), alkaloidi (7%) i alifatski spojevi (5%).

Unatoc velikom broju laboratorijskih i terenskih istraZivanja koja potvrduju antifungalnu
aktivnost gljivicnih endofita, Europska unija (EU) je do sada odobrila vrlo mali brojizolata za
uporabu protiv fitopatogena, a nijedan od odobrenih proizvoda nije baziran na metaboliti-
ma . Pouzdanost primjene sekundarnih metabolita veca je od primjene Zivih organizama jer
njihovo djelovanje nije toliko podloZno vanjskim uvjetima. Primjena Zzivih gljiva u poljopri-
vredi nailazi na izazove zbog nepredvidivosti njihova ponasanja u razli¢itim uvjetima, dok
izolirani metaboliti nude stabilniju alternativu.

Osim ucinkovitosti, potrebno je procijeniti potencijalne negativne ucinke primjene gljiva
i njihovih metabolita na ljude, Zivotinje i okolis. Neki metaboliti mogu imati toksi¢ne ucin-
ke na neciljane organizme, ukljucujuéi insekte, biljke i sisavce, sto moze ograniciti njihovu
primjenu. Regulacije u EU i drugim zemljama strogo kontroliraju uporabu novih bioaktivnih
tvari kako bi se osigurala sigurnost potrosaca i okolisa.

Neki od najperspektivnijih metabolita trenutno u istraZivanju ukljucuju gliotoksin, de-
struksin i mikotoksine s niskom toksi¢nos¢u za neciljane organizme. Njihova primjena u
suzbijanju gljivi¢nih bolesti biljaka pokazuje obecavajuce rezultate, osobito u integriranim
sustavima zastite bilja gdje se kombiniraju s drugim bioloskim ili kemijskim strategijama.
Povecana istraZivanja u podrucju metabolomike i sintetske biologije takoder bi mogla olak-
Sati prilagodbu i optimizaciju ovih spojeva za prakti¢nu primjenu (Segaran i sur., 2025).

Buduca istraZivanja trebala bi se usmjeriti na razumijevanje mehanizama djelovanja
ovih metabolita, njihovu stabilnost u razli¢itim uvjetima te mogucnosti formulacije proizvo-
da koji bi mogli biti komercijalno isplativi. Takoder, interdisciplinarni pristup, ukljucujudi
mikrobiologiju, kemiju, agronomiju i biotehnologiju, bit ¢e klju¢an za daljnji razvoj ove per-
spektivne oblasti.
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I1zazovi u primjeni sekundarnih metabolita

Jedan od klju¢nih izazova u istrazivanju i primjeni sekundarnih metabolita endofitnih glji-
va je njihova proizvodnja u dovoljnoj kolicini. lako laboratorijska ispitivanja Cesto pokazuju
obecavajuce rezultate, masovna proizvodnja bioaktivnih spojeva moZe biti zahtjevna i sku-
pa. Tehnike fermentacije, optimizacija uvjeta rasta i genetsko inZenjerstvo potencijalna su
rieSenja koja bi mogla omogucditi vecu dostupnost ovih spojeva za primjenu u zastiti bilja
(Rigobelo, 2025.; Varma i sur., 2025.).

S druge strane, jedan od glavnih razloga ogranicene primjene sekundarnih metabolita u
poljoprivredi je i skepticizam poljoprivrednika, koji smatraju da bioloski proizvodi nisu jed-
nako ucinkoviti kao kemijski fungicidi. IstraZivanja pokazuju da vecina bioloskih proizvoda
moze smanjiti pojavu bolesti, ali rijetko potpuno eliminira patogene. Samo u slucajevima
gdje su metaboliti izolirani i sintetski optimizirani, poput derivata grizeofulvina, utvrdena je
veca ucinkovitost u usporedbi s kemijskim fungicidima.

Dodatni izazov predstavlja komercijalizacija ovih proizvoda (Sundh i Eilenberg, 2021.).
Proces razvoja, proizvodnje i komercijalizacije biofungicida temeljenih na metabolitima za-
htijeva znacajna financijska ulaganja, sofisticiranu tehnologiju i specijalizirano znanje. Kon-
vencionalne kemijske tvrtke Cesto nisu spremne prilagoditi se novim metodama proizvod-
nje, dok su biotehnoloske tvrtke suocene s visokim troSkovima istraZivanja i regulatornim
preprekama. Partnerstva izmedu istrazivackih institucija i industrije mogu olaksati ovaj prije-
laz, kao $to je slu¢aj u nekim zemljama poput Spanjolske, gdje su vladine politike potaknule
takve suradnje.

Pored regulatornih prepreka, postoji i pitanje stabilnosti i dosljednosti djelovanja bio-
fungicida u razli¢itim agroekoloskim uvjetima. Za razliku od sintetickih proizvoda koji imaju
predvidljivo djelovanje, sekundarni metaboliti endofitnih gljiva mogu biti osjetljivi na pro-
mjene u temperaturi, vlaznosti i sastavu tla. To moze rezultirati nestabilnim u¢inkom na pa-
togene, Sto dodatno oteZava njihovu Siru primjenu.

Tablica 1. Problemi primjene sekundarnih metabolita gljiva
Table 1. Problems of using secondary metabolites of fungi

1. Znanstveni izazovi 6. Kompleksnost spojeva i biosinteze

2. Tehnoloski izazovi 7. Proizvodnja, stabilnost i skalabilnost

3. Regulatorne prepreke 8. Striktni propisi i dugotrajni proces odobrenja
4. Ekonomski faktori 9. Visoki troSkovi i trziSna odrzivost

5. Ekoloski izazovi 10. Sigurnost i utjecaj na okolis

Unatoc izazovima, razvoj biofungicida temeljenih na metabolitima nudi niz prednosti
u usporedbi s konvencionalnim fungicidima. Sekundarni metaboliti ¢esto imaju specifi¢an
nacin djelovanja, $to smanjuje mogucnost razvoja otpornosti kod patogena. Osim toga,
mnogi od ovih spojeva su biorazgradivi i manje Stetni za okoli$ u usporedbi s kemijskim
pesticidima. OdrZiva poljoprivreda sve vise prepoznaje vaznost ekoloski prihvatljivih meto-
da zastite bilja, Sto bi moglo potaknuti daljnja ulaganja u istraZivanja i razvoj biofungicida
(Povedaisur., 2025.).
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Konacno, buduénost komercijalizacije biofungicida temeljenih na sekundarnim metabo-
litima ovisit ¢e o uspjehu u prevladavanju regulatornih prepreka, osiguravanju stabilnosti
proizvoda i stvaranju ekonomski isplativih modela proizvodnje. Razvoj tehnoloski naprednih
formulacija koje poboljSavaju stabilnost metabolita u razli¢itim uvjetima mogao bi znacajno
povecati njihovu ucinkovitost i prihvacenost na trZistu. Takoder, edukacija poljoprivrednika
o prednostima i pravilnoj primjeni ovih proizvoda kljucna je za njihovu Siru primjenu.

Ulaganja u biotehnoloske inovacije, zajedno s podrskom regulatornih tijela i industrije,
mogla bi omoguditi Siru upotrebu biofungicida u poljoprivredi, smanjujuci ovisnost o sinte-
tickim pesticidima i doprinosedi odrZivijem sustavu proizvodnje hrane.

Zakljucak

Unatoc velikom potencijalu endofitnih gljiva i njihovih metabolita u kontroli gljivicnih bole-
sti, njihova Siroka primjena tek je u zacetku. Nedostatak industrijskih studija o komercijalnoj
proizvodnji ovih spojeva i regulatorne prepreke dodatno usporavaju razvoj.

Proces razvoja biofungicida temeljenog na metabolitima ukljucuje visestruke faze, od
izolacije gljiva, identifikacije metabolita, optimizacije fermentacije, do razvoja komercijal-
nih formulacija i terenskih testiranja. Vecina istrazivackih studija fokusira se na pocetne
faze, dok su procesi optimizacije, komercijalizacije i regulatornog odobrenja jos uvijek ne-
dovoljno razvijeni.

Dodatni izazov predstavlja visoka varijabilnost u proizvodnji sekundarnih metabolita,
bududi da na njihovu biosintezu utjecu uvjeti uzgoja, vrsta hranjivih podloga i interakcije
s drugim mikroorganizmima. Osim toga, stabilnost ovih spojeva u komercijalnim formula-
cijama i njihova dugoroc¢na pohrana zahtijevaju napredne tehnoloske pristupe kako bi se
osigurala ucinkovitost proizvoda na trzistu.

Regulatorni okvir u Europskoj uniji i drugim dijelovima svijeta postavlja stroge kriterije
za odobravanje novih biofungicida, Sto produZzuje i poskupljuje proces njihove registracije.
Za razliku od kemijskih fungicida, koji su u uporabi desetlje¢ima i imaju jasno definirane
postupke odobrenja, biofungicidi moraju pro¢i dugotrajna testiranja kako bi se dokazala
njihova sigurnost za ljude, okoli$ i neciljane organizme.

Unato€ ovim izazovima, interes za biolosku zastitu bilja raste zbog sve strozih propisa o
smanjenju uporabe sintetskih pesticida i sve vece svijesti o ekoloskoj odrZivosti. Sekundar-
ni metaboliti endofitnih gljiva nude niz prednosti, ukljucujuci specifi¢nost djelovanja, nizu
vjerojatnost razvoja otpornosti patogena te maniji utjecaj na okolis u usporedbi s konvenci-
onalnim pesticidima.

Uspjesna primjena ovih bioproizvoda u poljoprivrednoj proizvodniji zahtijeva jacu surad-
njuizmedu istraZivackih institucija i industrije te potporu javnih politika koje poticu inovaci-
je u biolo3koj zaétiti bilja. Primjeri iz nekih zemalja, poput Spanjolske i Nizozemske, pokazu-
ju dafinancijske potpore i regulatorne olaksice mogu ubrzati komercijalizaciju biofungicida.

Ako se ovi izazovi prevladaju, sekundarni metaboliti endofitnih gljiva mogli bi postati
kljucna alternativa konvencionalnim kemijskim fungicidima u odrZivoj poljoprivredi, prido-
noseci zdravijem okoliSu i sigurnijoj proizvodnji hrane.
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Professional paper

Application of endophytic fungal metabolites in ecological plant protection

Abstract

Endophytic fungi are microorganisms that inhabit plant tissues without causing disease symptoms,
forming symbiotic relationships that benefit both parties. These fungi synthesize a wide array of se-
condary metabolites, bioactive compounds that are crucial for their development and enhance plant
resistance to biotic and abiotic stress factors. The secondary metabolites produced by endophytic
fungi have demonstrated significant potential as natural antifungal agents and are being explored
as alternatives to chemical fungicides, which often have adverse effects on the environment and
human health. Despite the identification of numerous metabolites and their proven efficacy in labo-
ratory settings, their widespread adoption in agriculture remains unachieved. Key challenges inc-
lude legal restrictions, variability in effectiveness under real-world conditions, lack of commercial
viability, and insufficient acceptance among farmers. This review examines the primary obstacles to
the broader application of secondary metabolites from endophytic fungi and discusses potential so-
lutions and future prospects for the development of these bioactive compounds in plant protection.

Keywords: endophytic fungi, secondary metabolites, bioactive compounds, antifungal substances,
plant protection




