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Ozet: Fitopatojenik ajanlarin sebep oldugu bitki hastaliklariyla, énemli &lgiide iiriin kayiplar1 meydana
gelmektedir. Diinya iizerindeki bir¢ok iilkede, tarimda pestisit uygulamalarini ve bagimliligini azaltacak, tiiketici
ve cevre gilivenligini arttiracak yasal yaptirimlar uygulanmaya baslamistir. Yonetmelikler ile integre zararli
diizenlemesinin uygulamaya konulmasini tesvik edecek gerekli sartlarin olusumuna ve ayni zamanda ticari
iriinlerin giivenliginin saglanmasina da ¢alisilmaktadir. Trichoderma spp. mikrobiyal biyokontrol ajani olarak en
yaygin kullamlan ve ¢alisilan funguslar arasindadir. Trichoderma iriinleri, biyopestisit, biyofungusit,
biyoinokulant, biyo-stimulant, biyodekompoze edici, biyofertilize edici ve bitki biiyiime tesvikleyicileri olarak
kullanilmaktadir. Yararlt etkileri i¢in bitkilerle muamele edilmelerinin altinda yatan baslica mekanizmalar;
mikoparazitizm veya hiperparazitizm, antibiyozis, kompetisyon, hiicre duvarli litik enzim aktivitesi, bitki
bliylimesinin arttirilmasi, toprakta bulunan besin elementlerinin kazanimi ve bitki savunma cevaplarinin
indiiklenmesi olarak sayilabilir. Bu derlemede, tarimsal iiretimde yararlanilan Trichoderma tiirleri ve baslica
sekonder metabolitleri ile fungal patojenler veya bitkiler ile arasindaki interaksiyonlar {izerine odaklanilmistir.
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Abstract: Phytopathogenic agents cause considerable crop losses incurred by plant diseases worldwide. The most
goverments in World, have started to implement legislative mandates in order to reduce the pesticide applications
and dependency in agriculture and increase the environmental and consumers safety. By implementing integrated
pest management [IPM], it is aimed to establish the necessary conditions to employ these practices. Trichoderma
is among the best known and widely used fungal genera as biocontrol agent. Products of Trichoderma and itself,
are promoted as bio-pesticide, bio-fungicide, bio-inoculant, bio-stimulant, bio-decomposer, bio-fertilizer, plant
growth stimulator. Main mechanisms underlying its beneficial properties are; mycoparasitism, hyperparasitism,
antibiosis, competition, cell wall lytic enzymes, enhancement of plant growth, acquisiton of soil nutrients,
induction of plant defense responses. In this review, we focused on the Trichoderma and its secondary metabolites
that are used in agriculture and their interactions between phytopathogens and plants.
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1. GIRIS

Geleneksel olarak bitki koruma, bitki hastaliklarini ve bocekleri kontrol etmek amaciyla
kimyasal pestisitlerin kullanimina dayanmaktadir. Ancak bu uygulamalar, son kullanici ve
agro-ekosistem acisindan, pollinatdrlerin, yararli predator/parazitoidlerin ve faydali mikrobiyal
kommiinitelerin inhibisyonu gibi negatif etkilere sebep olabilmektedir [1]. Sentetik pestisitler
hem maliyetlidir, ¢evreyi kirletir hem de potansiyel olarak hayvanlara ve insanlara zararlidir.
Ayrica uzun vadede siirekli olarak kullanimlari, kimyasallara dayanikli patojenlerin gelisimini
tesvik etmektedir [2]. Sadece Avrupa’da, sentetik agro-kimyasallarin yillik tikketimi 250k ton
olup, bunun 180 k tonu fungusittir [1].

Tiirkiye’de pestisit kullanimi1 daha ¢ok polikiiltiir tarimin yapildigi Akdeniz ve Ege
bolgelerinde yogunlagsmaktadir. Entansif tarim yapilan bu bolgelerde pestisit kullaniminin tilke
ortalamasinin ¢ok iizerinde oldugu ve bu bolgelerde tiiketimin gelismis iilkeler diizeyine
ulastig1 sdylenebilir. Yogun pestisit tiiketilen Ege ve Akdeniz bolgeleri, beslenmede biiylik yeri
olan sebze ve meyvelerin entansif bi¢imde yetistirildigi alanlar olmasinin yan1 sira, ihracata
yonelik gida endiistrisinin hammaddeleri de biiyiik dl¢iide bu boélgelerimizden saglanmaktadir.
Tiirkiye’de pestisit tiiketiminde sirasiyla en fazla fungusit (%45), herbisit (%18) ve insektisit
(%15) yer almaktadir [3].

Tarimda zararhilarin  miicadelesinde mikroorganizmalarin ~ kullanimi,  biyolojik
miicadelenin en etkin stratejilerinden biridir. Yararli mikroorganizmalari kullanmanin basarisi
mikrobiyal irka baglidir ve ilgili bitki ile olan avantajlar1 sunlart igermektedir: (1) Rizosferde
antagonistik mikrobiyal komiinitenin kurulmasi (2) Patojenlerin baski altina alinmast, (3) Bitki
saglhigmin iyilestirilmesi (4) Biiylimenin tesvik edilmesi, (5) Artan besin elde edilebilirligi ve
alinimi, (6) Biyotik ve abiyotik streslere karsi artmis konukgu direnci [4-6].

Mikrobiyal biyolojik kontrol ajanlar1 biyopestisit, biofertilizer, bitylime tesvik ediciler ve
dogal bagisiklig: stimiile ediciler olarak pazarlanmaktadir. Trichoderma temelli preparasyonlar,
diinya capinda cesitli bitki patojenlerine karsi iirlin korunmasinda veya cesitli {irtinlerde,
Ornegin tarla, sera veya bahgelerde bitki biiyiime veya verimliligini arttirma amach
kullanilmaktadir. Trichoderma genusu, Ascomycota filumundan Hypocreales ordosuna ait
thizo kompeten bir fungus olup, biitiin Diinya’da ¢ok cesitli ekosistemlerde yayilis
gostermektedir [7]. Trichoderma genusuna ait funguslar, bitki hastaliklarina kas1 1930’lardan
beri biyolojik kontrol ajanlar1 olarak bilinmekte olup, 1990’lardan itibaren ticari tarimda bu
amacla hem gelismis hem gelismekte olan iilkelerde olduk¢a yaygin kullanilmaktadir. Bununla
birlikte, etki mekanizmalar1 ve potansiyel kullanimlarina dair bilgiler heniiz yeterli degildir [8].

1.1. Trichoderma’mn fungal patojenler ve bitkilerle etkilesimleri

Trichoderma diger mikroorganizmalarla fakat ozellikle de patojenik funguslarla
interaksiyon kurar. Bu interaksiyonlar hiperparazitizm, antibiyozis ve rekabeti icermektedir [9].
Hiperparazitizm, antagonistin br patojenle direkt kontak kurmasi ve patojenin tanimasi, saldiri,
dereceli penetrasyon ve dliimle sonuglanan sathalara sahip bir iliskidir [6].

Antibiyozis Trichoderma spp. tarafindan yaygin olarak bitki fungal patojenlerine karsi
kullanilan, halen tam olarak anlagilamamis mekanizmaya sahip bir stratejidir [10]. Evrim
stirecinde, Trichoderma tiirleri diger fungal tiirler ile rekabet edebilecek 6zel mekanizmalar
gelistirmistir [11]. Bu tip rekabet aktiviteleri i¢in genomik bilginin daha fazla depolanmasina
gerek duyulmaktadir. Bu durum oldukga parazitik tiirler olan T. virens ve T. atroviride’nin
genomlarinin daha genis oldugunu ve daha i1limh tiirlere gére neden 3000°den fazla geni
icerdigini agiklamaktadir [12]. Rekabet ve mikoparazitizmde, c¢evresel anlamda miselyal
gelisim i¢in uygun olmayan durumlarda bile Trichoderma’nin ekstraseliiler enzim sistemleri
aktif kalabilmekte ve bu durum da daha iyi stres toleransi igin strainlerin gelistirilebilecegi
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imkanini diisiindiirmektedir [13]. Biyokontrol ajanlariin farkli tarim topraklarinda ve klimatik
kosullarda verimli bir sekilde kullanimlarinin olmasi igin toprak sicakligi, radyal gelisimi ve
rekabet¢i  kolonizasyonu etkileyen ©Onemli bir parametredir. Dogal olarak var olan
askomisetlerin maksimum biiylime sicakligt 30-35 °C araliginda iken, termotolerant
Trichoderma strainlerinin en yiiksek biiyiime orani 37 °C’dir [14]. Trichoderma spp. ve
fitopatojenler arasinda enfeksiyon bdlgeleri ve besinler i¢in, nisden uzaklastirma olarak bilinen
bir yarig vardir. Trichoderma’da kok yiizeyine adherens ve kolonizasyonun baslamasi,
hidrofobinlerle yiiriitiilmektedir. Bunlar, fungal hiicre ylizeyini ¢evreleyen, en distaki hiicre
duvari tabakasinin kiigiik hidrofobik proteinleri ve hiicre duvari gelisimi ile ilgili expansin-
benzeri proteinlerdir. Trichoderma’ya karsi konukgu bitki cevabi potansiyel fungal penetrasyon
bolgesinin ilerisinde gozlenmistir. Bitki hiicre duvar1 gii¢lendirmesini indiiklemeyen
Piriformosa indica kolonizasyonundan farkli olarak, kalloz-zengin duvar appozisyonlari
epidermisin ve korteksin interseliiler alanlara fungal biliylimenin sinirlandirilmasinda ve
vaskiiler i¢cine dogru girisinin engellenmesinde oldukea etkin oldugu gézlenmistir. Bitkiler ayni
zamanda fungal invazyona, antimikrobiyal bilesikleri sentezleyerek ve akiimiile ederek karsilik
verir. Her strainin bitki koklerini kolonize edebilme yetenegi bu bilesikleri tolere edebilme
kapasitesi ile baglantilidir. Trichoderma’da bu rezistan, ABC tasiyici sistemlerinin varlig ile
iliskilidir. Bu sistem potansiyel olarak toksik veya antagonistik bir ortamda Trichoderma biyo
kontrol strainleri tarafindan diger mikroorganizmalar ile kurulan g¢oklu interaksiyonlarda
anahtar faktordiir. Bitkilerden salinan fenolik bilesiklerin hizli degrade edilmesinde,
fitoaleksinlerin iiretiminin supresyonu da rol oynamaktadir [15]. Son zamanlarda yapilan
proteomik bir ¢alismada, farkli Trichoderma spp. lerdegesitli bitki ve fungal patojenlerle
interaksionda, birgok sayica ABC tasiyici genlerin upregiile edildikleri ve bunun da hem
antagonistik aktiviteyi hem de kok kolonizasyonunu destekledikleri belirlenmistir [ 16]. Ruocco
et al (2009) tarafindan, Trichoderma genusundan ilk kez ABC tasiyici geni tam olarak
dizilenmis ve karakterize edilmis ve Taabc2 olarak isimlendirilmistir. H. atroviridis’in ABC
tasiyict kodlayan genlerinin  birinde gergeklestirilen knock-out denemesinde, kontrol
denemesine gore R. solani’nin biyokontroliinde diisiis oldugu, bu sonucun da mikoparazitizmde
detoksifikasyon proseslerinde roliinii destekledigi de gosterilmistir [17]. Trichoderma spp.’nin
ekolojik basarisinin altinda yatan anahtar faktorlerden biri, ekzojen ve endojen toksik
bilesiklere dayanikliligidir [18]. Bu funguslar, metil bromid ile sterilizasyon sonrasi dahi,
toprag1t rekolonize edebilen ilk mikroorganizmalardir. Bu anlamda Entegre Zararh
Diizenlemesi Uygulamalar1 kapsaminda fungal bitki hastaliklarinin kontroliinde, biyolojik ve
kimyasal metodlarin birlestirilmesinde Onerilmektedir. Ayrica, birgok ticari olarak uygulanan
Trichoderma strainlerinin ¢esitli fungusitler ile 6rnegin; Captan, Chlorothalonil, Iprodione,
Thiophanate methyl, Mtalaxyl, Chloropyrifos, Vinclozolin gibi, uyumlu olduklar: bildirilmistir
[17].

Trichoderma genusunun bazi izolatlar1 iyi bilinen biyokontrol ajanlari olarak bir¢ok
fungal patojene kars1 6rnegin; Botrytis cinerea, Rhizoctonia solani, Sclerotinia sclerotiorum,
Sclerotium spp., Pythium ultimum, Phytophthora spp., Armillaria spp., Fusarium oxysporum,
Verticillium spp. ve Gauemannomyces graminis gibi, antagonistik kapasiteye sahiptir.
Biyokontrolde en cok kullanilan tiirler, T. harzianum, T. atroviride, T. asperellum, T.
polysporum, T. viride’dir. Biyolojik iiriinlerin biiyilk ¢ogunlugu T. harzianum (%83) ile
kombine T. viride (%55) ve T. koningii’ (%28)’den olusmaktadir [1].

Trichoderma strainleri birgok kok ekosisteminde gelisir. Kokten salgilanan miisijel
tabakanin oldukca hidrate polisakkaritleri ve bitki koklerince rizosfere salgilanan mono ve
disakkaritler, fungusun biiylimesini tesvikler. Bitkiden kaynaklanan siikroz, Trichoderma
hiicrelerine ~ kok  kolonizasyonunu  kolaylastirmada, savunma  mekanizmalariin
koordinasyonunda ve yaprak fotosentezinin artmasinda 6nemli bir kaynak olusturur. Kok
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eksiidalarinin kazanilmasinda is goren solut tastyicilar 6rnegin; di/tripeptid tasiyict ve bir
permeaz/intraseliiler invertaz sistemi Trichoderma’da tanimlanmustir [15].

Trichoderma uygulamalarinin, kok biiylimesinin tesvik etmesi, ayni zamanda toprak istii
vejetatif bliylimenin 6rnegin govde uzunlugu ve kalinligi, yaprak ylizeyi, klorofil igerigi ve
verimi anlaminda da dikkat ¢ekici etkisi oldugu goriilmiistiir. Bu gozlemleri agiklayabilmek
icin birgok hipotez onerilmektedir. Ornegin; kimyasallarin  ¢Oziiniirliigi, metal
baglayabilme/elde edilebilirligi [siderofor iiretimi], bitki tarafindan besin alinimini arttirmasi,
ayni zamanda fito hormonlarin da birlikte etkisi Oneriler arasindadir. Fungus ayni zamanda
cevreyi asitlestirerek de konukgu bitkiye yardimcr olur. Trichoderma zararsiz bir sekilde
koklerin dis yiizeyini kolonize ettiginden, bitkinin sinyal yolaklarin1 aktive eden savunma
mekanizmalariin dikkatini ¢eker. Trichoderma tarafindan saglanan bu dayaniklilik, patojene
kars1 daha hizli ve giiglii yanit verebilen savunma mekanizmalarinin akisini tetikler [4].

1.2. Trichoderma metabolitleri, bitki yapisi ve metabolizmasina etkileri

Fungal metabolitler, bitkilerle interaksiyonlarda 6nemli rol oynar. Bitki patojenlerinin bir
boliimii viriilensliklerini [kismen veya tamamen] konukgu-spesifik toksinlere borgludur.
Analitik sonuglara gore, Trichoderma spp., rapor edilen 100’den fazla bilesigin profilik olarak
iireticisidir. Bunlar icerisinde, diisiik molekiiler agirlikli non-polar bilesikler 6rnegin, pironlar,
terpenoidler, steroidler ve poliketidler yer almaktadir. Diger Askomisetler ile benzer olarak,
non-ribozomal peptidleri 6rnegin; epipolythiodiozopiperazinleri [ETP’ ler] ve sideroforlar
iretmektedir. Bu genusun bilinen iiyeleri Peptaiboller olarak bilinen peptaibiyotiklerin bir alt
grubunu da tiretmektedir [19].

1.2.1. Virulans faktérleri

Bitkiler patojen-tirevli molekiilleri [elisitér veya virulans faktorleri de denilen]
tanidiklar1 zaman savunma cevaplart tetiklenir. Patojenler bu savunma cevaplar ile bitki
tarafinda taninmadan veya konukgu savunmasmi nétralize den cevaplarla basarili olur.
Taninmadan kagis mekanizmasina en iyi drnek domates ve patojenik fungus Cladosporium
fulvum arasinda gosterilmistir. Domates Cf dayaniklilik gen tirtinleri, fungal virulans geni [Avr]
tirlinlerinin taninmasi igini, ‘gen-gen i¢in’ anlaminda y6netir [20]. Trichoderma spp.’de ve ayni
zamanda diger mikoparazitik tiirlerde sekrete edilen birgok ‘saldirgan’ bilesik bir¢ok sayida
farkli enzimleri [0zellikle kitinazlar, glukanazlar, proteazlar ve seliilazlar], 200’ den fazla
antibiyotik ve mikotoksinleri igermektedir [21-24].

Proteom analizlerinde, ‘Kii¢iik sekrete sistein zengin proteinler’ [SSCP], daha 6nce
Cladosporium fulvum’dan tanimlanan virulans protein olan Avr4d’in homologu olarak, T.
harzianum ve T. atroviride’den identifiye edilmistir [5]. C. fulvum’dan Avr4 virulans genini
tastyan Trichoderma transformantlari, Cf4 rezistan genine sahip domates bitkilerinde,
konstitiiitif ve indiiklenebilir promotorlarin kontroliinde test edilmistir. Cladosporium-domates
interaksiyonunda beliren semptomlara benzer nekroz ve suberifikasyon zonlar1 gézlenmistir.
Bu durum, Trichoderma strainlerinin metabolizmayi, hastalik dayanikliligini belirgin sekilde
etkileyen bitki molekiillerini transfer edebildigini géstermistir. Bu nedenle, bu yararli funguslar
kullanigh bilesiklere sahip iiriin gesitlerinin elde edilmesinde biyoteknolojik araglar olarak
degerlendirilebilir. Ayrica, in vitro kompetisyon testlerinde, transformantlar, yabani tipe gore
A. alternata antagonistleri olarak ¢ok efektif bulunmuslardir [17].

Avrd’in funguslar bitkisel kitinazlarin pargalayici etkisinde koruyabildikleri, bitki
kitinazlar ve B-1,3 glukanazlarina kars1 duyarli T. viride ve F. solani f.sp. phaseoli strainleri
ile gosterilmistir. 0.3 pM Chil varliginda hemen tim T. viride sporlari 24 saat igerisinde
pargalanirken, kitinaz ilavesinden once Avr4 ilave edilmis T. viride sporlarinin biiylimesi

126



Int. J. Sec. Metabolite, Vol. 4, Issue 2 (2017) pp. 123-136

Chil’ye kars1 korunmustur. Avr4’iin kitine baglanmasinin, Trichoderma’y: bitkisel kitinazlara
kars1 koruyabilecegi belirtilmistir [20].

Onceden olusturulmus fiziksel ve kimyasal bariyerlere ilaveten, bitkiler
mikroorganizmalardaki korunmus yapisal 6zellikler ve domainleri taniyabilecek bir immiin
sisteme sahiptir. Bunlara ‘patojen veya mikroorganizma iligkili molekiiler patternler’ adi
verilmektedir (PAMP veya MAMP’ler). MAMP tetiklemis bitki cevaplar1 hizli ve gegici olarak
yonetilir. Erken MAMP cevaplart plazma membrani boyunca iyon akislarini igermektedir.
Bugiine kadar bir¢ok bitki-faydali funguslarca tiretilen MAMP iireticisi Trichoderma strainleri
bulunmustur [25]. ilk tanman Trichoderma MAMP’1, ET- indiikleyen ksilanaz (Xyn2/Eix)
olup, Trichoderma tarafindan spesifik domates ve tiitiin kiiltivarlarinda bitki savunma
cevaplarinin potansiyel elisitorii olarak iiretilmektedir. Bitkilerce taninan Eix epitopu, enzim
aktivitesinde is gormeyen 5 adet ylizeye maruz aminoasitten olusmaktadir. Trichoderma
aktiflestirilmis veya 1s1 ile denatiire edilmis seliilazlar SA ve ET sinyal yolizlerinin aktivasyonu
ile kavunda savunmay1 kolaylastirmaktadir. Kok kolonizasyonunda is goren Trichoderma
proteinleri ayn1 zamanda MAMP olarak da ig gormektedir. Swollenin TasSwo salatalik kokleri
ve yapraklarinda savunma cevaplarini tesvik eder ve fungus ve bakterilere karsi lokal korumay1
saglar. SSCP cerato-platanin aliesinin ortologlar1 — T. virens’ ten Sm1 ve T. atroviride’ den
Epl1- kolonizasyon sirasinda hifte akiimiile olur ve misir ve pamukta MAMP olarak is goriir
[15].

Kitin polisakkaritleri de bitkilerde savunma cevaplarinin elisitorleri olarak is goriir. Boyle
oligomerlerin siipiiriilmesi fungal patojenler i¢in konukgularini kolonizasyonunu takiben
hayatidir [26]. Kitinin algilanmasi i¢in bir mekanizma olarak bitkiler, istilact funguslarin hiicre
duvarlarindan aktif polimerlerin agiga c¢ikmasini saglayacak kitinazlar1 gelistirmislerdir. Bu
sekilde savunma cevaplarini tetikleyebilmektedirler. Boylece, Trichoderma kitinazlarinin
mikotrofik aktivitesi kitooligosakkaritlerin salinmasina ve indirekt olarak savunma
mekanizmalarinin indiiksiyonuna katki saglayabilmektedir [15].

T. atroviride’nin endo (ech42) ve exo- (nag70) kitinazlarinin elmada ko-ekspresyonu,
Venturia inaequalis’te artmis rezistan ile korele edilmistir. Benzer sekilde, iki kitinaz (ech 42
ve nag 70) ve bir B-1,3- glukanaz (gluc78) kodlayan piring transgenlerinin ¢oklu ekspresyonu,
piringte Rhizoctonia solani ve Magnaportshe grisea’ya karsi artmis rezistan ile sonuglanmigtir
[27].

Trichoderma tarafinda firetilen baz1 sekonder metabolitler yiiksek dozlarda
antimikrobiyal etki gosterir fakat diisiik konsantrasyonlarda MAMP’ ler ve auxin benzeri
bilesikler olarak i goriir. 1 ppm de 6- pentil piron, harzianolid ve harzianopiridon bitki savunma
mekanizmalarini aktive eder ve bezelye, domates ve kanolada bitki biiylimesini diizenler [6].

Primer metabolik prosesler acisindan esansiyel olmamakla birlikte, mikroorganizmalar
ozellikle de funguslar, endiistriyel ve ekonomik 6neme sahip ¢esitli sekonder metabolitleri
(SM) diretirler. SM” ler kimyasal olarak diisiik molekiiler agirliga sahip (< 3kDa), genellikle
mikroorganizmalar ve bitkilerce iiretilen, tipik olarak iiretiCi genus, tiir veya irklar ile ilgili,
degisik dogal bilesiklerdir. SM” ler 6zellesmis yol izlerinde drnegin Asetil CoA’dan tiirevlenen
mevalonat yolizleri veya aminoasitler gibi primer metabolitlerden iiretilir ve baz1 genler ile
birlikte kiime halindedir. Bu genlerin ekspresyonu bir veya birkag global regiilator tarafindan
indiiklenmektedir. SM’ ler muhtemelen organizmanin yasamsal fonksiyonlari ile iliskili ¢esitli
biyolojik aktiviteler gosterir 0rnegin; diger mikro ve makroorganizmalara karsi yarigma,
simbiyozis, metal transportu sayilabilir. Fungal SM’ ler insan tedavisinde de, 6nemli ilaglar
olarak 6rnegin; antibiyotikler, immunosupresan (siklosporin), antihiperkolesterolomik ajanlar
(lovastatin ve kompaktin) seklinde kullanilmaktadir. Peptaibollerin mitokondriyal ATPaz
inhibisyonunu, oksidatif fosforilasyonun ayrilmasini tesvik ettikleri, immunosupresyon,

127



Ozkale

platelet agregasyonunun inhibisyonu ve fungal morfojenezisi indiikledikleri rapor edilmistir
[27, 28].

Funguslarda SM’ lerin iiretimi morfolojik farklilasmanin spesifik sathalarina ve aktif
biliylimenin fazlarina korelasyon gostermektedir. Dagilim aralig belirli sayida tiirden tek bir
straine gore degisiklik gostermektedir. Bu durum evrensel bir fonksiyonu olmadigin
gostermektedir. Cesitli biyolojik fonksiyonlar gosterirler ve organizmalar arasinda etkilesimleri
diizenlemede 6nemli rol oynarlar. Bazi Ornekleri; fitotoksinler (bitkilere saldiran fungal
patojenlerce iiretilen SMler], mikotoksinler (iirtinleri kolonize eden funguslarca tiretilen insan
ve diger hayvanlarda hastalik ve 6lime sebep olabilen SMler], pigmentler (ayn1 zamanda
antioksidan aktiviteye sahip renkli bilesikler) ve antibiyotikler (mikrobiyal kompetitorleri
oldiirme veya inhibe etme yetenegine sahip dogal iriinler) dir. Bununla birlikte biyolojik
aktiviteler spesifik bir grup veya tek metabolitler ile sinirlandirilamaz. SM’lerin bollugu ve
cesitliligi, genomda bulunan biyosentetik genlerin varligina ve onlarin ekspresyonunu
indiikleyen kosullara baglidir. SM biyosentezi, intrinsik veya eksternal kosullara cevaben agilip
kapanabilmektedir. Daha ilging olarak, fungal SMler, bitkilerin biiylime ve metabolizmasini
modifiye edebilmektedir [29].

Cesitli biyolojik aktivitelerde rol alan mikrobiyal metabolitler tahil iiretiminde énemli
sonuglara sahiptir. F. graminearum tarafindan olusturulan Bugday Kok Bogazi1 Cliriikligii’ne
karsi biyolojik ajanlar olarak T. harzianum ve T. virens strainleri ile yapilan ¢alismada, F.
graminearum B-63 strainin miselyal biiytimesinin, T. harzianum ve T. viride strainleri
tarafindan iiretilen volatil metabolitlerce sirastyla %23,12 ve %43,22 oranlarinda distirtildiigi
bildirilmistir [30]. T. harzianum’dan elde edilen volatil ve non volatil bilesiklerin de biberlerde
Colletotrichum capsici miselyal biiyimesini kontrol grubuna gore %30-67 oraninda inhibe
ettigi bildirilmistir [31].

2.2.2. Peptaiboller

Peptaiboller, proteinojenik olmayan aminoasitlerce (6r; a- aminoisobiitirik asit ve
isovalin) zengin, lineer, N-terminal grup asetillenmis, C ucunda aminoalkol bulunan (&r;
fenilalaninol, valinol, 16sinol, isoldsinol veya triptofanol igeren), hiicre degrade edici enzimlerle
ozellikle de kitinaz, glukanaz ve peptidazlar ile sinerjitik etki gdsteren, 6zellikle toprak kokenli
ve bitki patojenik tiirlerce mikroheterojen bir dogada yogun olarak sentezlenen, membran
modifiye edici veya por olusturucu peptidlerdir [23,32]. 1966’da izolasyonlarindan beri, hiicre
membranlarint  par¢alama yoluyla patojenlerle miicadelede anahtar molekiil olarak
tanimlanmiglardir. Antimikrobiyal ve anti-kanser ozellikleri ile ayni zamanda mikrobiyal
saldirtya karsi sistemik rezistansi indiikleyebilme yeteneklerinden dolay1 ticari ve ekolojik
anlamda Onemlidir. Lorito et al. konuk¢u fungusta - glukan sentaz aktivitesini inhibe
ettiklerini, T. harzianum B- glukanazlart ile sinerjitik olarak etki ettiklerini gostermistir. Glukan
sentazin inhibisyonu, patojen hiicre duvarlarinin yeniden olusturulmasini 6nlemistir boylece -
glukanazin bozucu etkisini kolaylastirmistir. Petaibiyotik ailesinin ilk tiyeleri, Suzukacillin ve
Alamethicin, 1960’larin sonlarinda Trichoderma strainlerinden izole edilmistir. En genis ¢apta
bilinen peptaibol T. viride Alamethicin’idir. Alamethicin, T. viride tarafindan iiretilen, her biri
20 aminoasit rezidiisii igeren 12 bilesikten olusan bir karisimdir. Bu peptaiboliin, lima
fasulyesinde, homoterpenlerin ve metilsalisilatin iiretimini kolaylastirdigi gdsterilmistir.
Eksprese edilen biitiin peptaibollerin spektrometrik yontemlerle 6rnegin, LC/ESI-MS veya
biitiin hiicre MALDI-TOF yontemiyle analizi gergeklestirilmektedir. Peptaiboller genellikle
tiretici strain ile isimlendirilir 6rnek olarak; atroviridin, harzianin, longibrachin, koningin
verilebilir [33].

Biiyiik multifonksiyonel peptid sentetazlar olarak bilinen enzimler peptaibolleri biraraya
getirir. Trichoderma genomlarinda 18 ve 14 modilleri olmak {izere 2 peptaibol sentetaz
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bulunmaktadir. Gen bozundurma kullanilarak, 18-modiil peptaibol sentetaz Texl in
trichovirinll-tip-18 rezidii peptaibol iiretiminden sorumlu oldugu gosterilmistir. Ote yandan, 14
modiil enzimi T. virens’te 14-birim ve 11- birim rezidiilii peptaibolleri birlestirir. Ozellikle ilgi
cekici olan tek bir sentetazin ¢ok sayida peptaibol iiretebilmesidir. Ornegin, T. virens’in 14-
modiil NRPS’si, 11 ve 14 rezidiilii en azindan 88 non-ribozomal peptid tiretmektedir [34]. Bu
peptidlerin bir¢ogu yeni form olarak bulunmustur. Bu durum da, zirai ve ticari uygulamalar i¢in
ticari yararlanmada ¢ok sayida firsat ¢esitliliginin oldugunu gostermektedir [19].

Peptaiboller amfipatik dogadadir ve membranlarda voltaj-bagimli iyon kanallari
olusturmak iizere kendi kendilerine biraraya gelirler. Bu yetenek, genellikle bu bilesiklerin
antibiyotik 6zelliklerinin altinda yatan temel sebeptir. Peptaibiyotikler ve onlarin {ireticileri
sadece akademik arastiricilar anlaminda degil, aynt zamanda endiistride, pazarlanan
antibiyotiklere diren¢ ve bitki korumada sentetik pestisitlere alternatif kullanim kaynaklar
olarak da ilgi c¢ekmektedir. O zamandan beri siirekli olarak artan sayida peptaibiyotik
belirlenmis, tanimlanmis ve yakin zamanda ‘Kapsamli Peptabiyotik Veritabani-Comprehensive
Peptaibiotics Database’de 6zetlenmistir [32]. Bu ticretsiz olarak elde edilebilir veritabani
gecerli olarak 1043 peptaibiyotik bilgisi igermektedir. Peptaibiyotik bilgisi olarak peptid
kategorisi, peptidin ait oldugu grup ismi, aminoasit sekansi, sekans uzunlugu, tireticisi fungus,
peptid yapisal formiilii, molekiiler formiilii ve monoizotopik kiitle verilmektedir. Tahminlere
gore yaklasik olarak Diinya {izerinde 1,5 milyon fungal tiiriin oldugu, bunun ancak 90 bininin
su ana kadar tanimlanabildigi bildirilmistir. Ozellikle Diinya {izerinde kesfedilmemis
bolgelerde ve ekolojik nislerde yeni fungal tiirlerin kesfi ve karakterizasyonlar: ile yeni
iireticiler, yeni bilesenler ve dolayisiyla yararli biyomolekiiller ortaya ¢ikarilabilme potansiyeli
oldukea yiiksektir [35].

T. virens’ten Trichovirin II peptaiboliiniin rolii, salatalik bitkilerinde gosterilmistir. Tex 1
geni bozulmus mutantlarla biiyliyen bitkiler, foliar patojenlere kars1 diigiik sistemik rezistan ve
diisiik fenolik bilesik {iretimi gostermistir. Ayrica 2 izoformu, sistemik korumayi
indiikleyebilmis ve savunma genlerinin iist regiilasyonunu gerceklestirebilmistir. Bu bilesikler,
patojen yapilara girisi tesvik eden hidrolitik enzimlerle sinerjitik etki gosterebilir, bu durum da
bitki patojenlerinin antagonizminde rolii oldugunu diisiindiirmektedir [21].

1.2.3. Poliketidler

Poliketidler, bircok organizma ve ayni zamanda filament6z funguslarca {iretilen
SMlerden bir gruptur. Bircok poliketid klinik agidan antimikrobiyal, anti kanser ve
immunosupresif 6zellikleri nedeniyle 6nemlidir. Bunun disinda, iiretici organizma agisindan,
substrat i¢in rekabeti ve organizmalar arasi iletisimi kolaylastirdigindan dolay1 6nemlidir [36].
Trichoderma genomlar1 PKSler agisindan zengindir. gliP ve diger sekonder metabolizma-ilgili
genler gibi, T. virens’te PKSler velvet protein kompleksi Vell ile regiile edilir PKS geninin
mikoparazitizmdeki muhtemel rolii gosterilmektedir [37].

Poliketid sinifina dahil 10 tiyeli laktonlar, Malimerca, ve ark. tarafindan (2015), tri-5 geni
bozulmus T. arundinaceum mutantindan izole edilmistir. Mikroorganizma yabani-tip strainde
saptanamayan Aspinolid B ve C ve 4 yeni aspinolid iiretmistir. Aspinolid C B. cinerea ve
Fusarium sporotrichoides’e karsi antibiyotik etkiye sahiptir, Aspinolid B’nin bu iki bitki
patojenine kars1 bir aktivitesi gosterilememistir Aspinolid B nin 50 pg/ml oraninda domates
tohumlari ile muamele edilmesi yan koklerin proliferasyonunu indiiklemisken, Aspinolid C’nin
kontrole gore yan koklerin sayisinda ve filizlerin boyunda 6nemli bir diislise neden oldugu
belirlenmistir. Ayrica Aspinolid C’nin daha yiiksek konsantrasyonlari [250 pg/ml] bitkinin
gelisiminde 6nemli bir indirgemeye neden olmustur. Sonug¢ olarak Aspinolid C domateste
domates savunma ile ilgili genlerin aktivasyonunda rolii olan SA- ilgili genlerin ekspresyonunu
indiiklemistir [2].
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6-pently-2H-pyran-2-on (6-PP) farkli Trichoderma tiirlerinin kiltiir filtratlarindan
genellikle saflastirilmis olan bir metabolittir. Aksenik olarak gelistirilmis kolonilerde agiga
¢ikan Hindistan cevizi aromasindan sorumlu, biyokontrol agisindan en ¢ok c¢alisilmig SMlerden
biridir [6]. 6PP’nin hem in vivo hem in vitro antifungal aktiviteleri gosterilmistir. Bitki biiyiime
tesvik edici aktiviteleri bulunmaktadir. 6-PP i¢in biyosentetik yolizi tam olarak
aydinlatilamamustir. Fakat T. atroviride’ye 6zgii lipooksijenaz geni i¢erilmektedir Bu bilesik R.
solani, F. oxysporum f. sp. lycopersici, B. cinerea ve F. moniliforme’ye karsi genis ¢apta
antimikrobiyal karakteristikler gostermistir. Cytosporon S in vitro olarak gesitli bakterilere ve
funguslara kars1 antibiyotik aktiviteli olarak gosterilmistir [12].

1.2.4. Peptidler

Gliotoksin ve Gliovirin ETP peptid sinifina aittir. Gliotoksin, Trichoderma’dan
tamimlanan ilk metabolittir. Fungistatik bir molekiiliir ve Rhizoctonia antagonizminde
belirtilmistir. Toprak kokenli fungal patojenlerin biyo kontroliinde olduk¢a dikkat ¢cekmistir.
Bununla birlikte, kiiltlirel ve ¢evresel kosullarda biyo kontrolde dnemine dair karsit goriislii
raporlar bulunmaktadir. Buna ragmen, oldukc¢a giiclii bir antimikrobiyal olarak, gliotoksinin
dogal kosullar altinda mikrobiyal rekabetteki 6nemi goz ardi edilemez. Gliotoksin, T. virens’in
‘Q’ strainlerince iretilir ve T. virens’in ‘P’strainleri ile T. atroviride’de bulunmaz. Gliotoksin
tretemeyen T. viride ‘P’ strainleri, onun yerine Gliovirin iretmektedir. Gliovirin,
antimikrobiyal etkiye sahip bir diger ETP bilesigidir. Fungistatik ve antikanser sterodial bilesik
olan Viridin, T. virens’in hem ‘P’ hem ‘Q’ strainlerince iiretilmektedir. Deneysel bulgular
Viridinlerin, furanosteroidlerin bir grubu oldugunu, T. virens tarafindan Viridiol’e
indirgendigini ve Viridiolun herbisidal 6zelliklere sahip oldugu belirtilmektedir. Terpenoidlere
ilaveten diger ugucu metabolitler kati-faz mikroekstraksiyon ile T. atroviride kiiltiirlerinden
saptanmigtir Trichodermin T. brevicompactum tarafindan tretilen oldukg¢a fungitoksik ve
fitotoksik terpenoid bir toksindir. Uretiminden sorumlu olan gen Trichodien sentaz (tri5)
geninin asir1  ekspresyonu T. brevicompactum’da Trichodermin’in asir1 {iretimi ile
sonuclanmustir [38].

Fungal SM f{iretimi genellikle asekstiel sporulasyon ile koreledir. Isik sinyalleri, ‘velvet’
kompleksi ve bas regiilator LaeA Aspergillus’ta konidiasyon ve sekonder metabolizmay1
birlikte regiile etmektedir. T. virens’te vell geninin rolii knockout mutantlarla ¢aligilmistir.
vell’in delesyonu kati ortamda konidiumlarin, zengin ortamda klamidosporlarin iiretimini
bozmustur. vell ayrica gliP geninin biyosentezinde ve diger sekonder metabolizma genlerinin
diizenlenmesinde is gormektedir [19].

1.3. Trichoderma’da cevresel kosullara uyum ve dayamkhhk

Trichoderma toprak besleyicilerini tasima ve alma kapasitesi a¢isindan daha gii¢liidiir ve
bu durum onu diger toprak mikroorganizmalarindan daha etkin ve yarigsmaci yapmaktadir. Bu
proses aynit zamanda organik asitlerin 6rnegin; glukonik, sitrik ve fumarik asitler gibi,
dretimleri ile de ilgilidir ve toprak pH’mi diislirerek fosfatlarin, demir, manganez ve
magnezyum gibi mineral katyonlarin ve mikronutrientlerin ¢oziinlirlesmesine imkan verir.
Mikrobiyal aktivitelerin yogun oldugu 6zellikle rizosfer ¢evresinde mikrobiyal rekabette demir
kazanimi1 6nemli bir bilesendir. Hiicre i¢i siderofor Ferricrocin demirin depolanmasindan
sorumludur ve oksidatif stresten hiicrelerin korunmasinda rol oynar [39]. Sideroforlar demir
smirlamasi oldugunda (<10 mol/L) Fe**’ya baglanabilen ve boylelikle diger funguslari
durdurarak  etki  gosteren tasiyict  proteinlerdir [40]. Siderofor salgilayabilen
mikroorganizmalar, demirce fakir dogal ortamlarda rezidiiel olarak demiri kullanarak biiylime
ozelligine sahiptir. Bir¢cok fungus cesitli sideroforlar iiretir ve bu olumsuz kosullarla basa
¢ikabilir. Mikrobiyal sideroforlarin tiretimi bitkiye 2 yonlii fayda saglayabilir: (i): sideroforlar
bitki icin elde edilebilir olmayan demiri ¢Oziiniirlestirir (ii): patojen olmayan
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mikroorganizmalarca siderofor tiretimi bitki patojenlerinin biiyiimesini, demir kaynaklarindan
onlart mahrum birakarak suprese edebilir [41].

Intraselliiler siderofor Ferrirocin, demirin depolanmasindan ve hiicrelerin oksidatif
stresten korunmasinda rol oynamaktadir. Trichoderma spp.’nin fusigen ve koprogen ailelerinin
ekstraselliiler sideroforlart iirettigi bilinmektedir. Trichoderma virens ve T. reesei’nin her
ikisinin 2 putatif gen kiimeleri igerdikleri ve ortologlarmin (SidD ve NPS6) siderofor
biyosentezinde rol oynadiklar1 bilinmektedir. Ote yandan, T. atroviride genomu, sadece NPS6
ortologunu igerir. Bu ekstraseliiler sideroforlarin biyokontrol o6zelliklerindeki rolleri,
mikrobiyal rekabet ve biyokontrolde siderofor-yardimli demir kazaniminin O&nemini
aydinlatmaya yardimci olacaktir. Demir i¢in bu rekabetin, T. asperellum tarafindan Fusarium
domates solgunlugunun kontroliinde 6nemli bir rol oynadig1 gosterilmistir [42].

1.4. Trichoderma formiilasyonlari ve tarimsal iiretimde kullanimlari

Uluslararasi pazarlarda piyasaya sunulan Trichoderma igeren iriinler, 250°den fazla olup
son bes yilda eksponansiyel bir sekilde biiytimektedir Trichoderma biyolojik formiilasyonlari
diinya ¢apinda biitiin cografik bolgelerde biiyiik bir dagilim gdstermektedir. Asya pazarinda,
Trichoderma biyolojik riinlerinin %90’ 11 Hindistan tiretmektedir. Ancak bunlarin sadece
%1°1 mikrobiyal fungusit olarak kayitlidir [1]. Bu iriinler hastaliklarin gelisimini azaltir, bitki
biliylimesini stimiile eder, stres rezistansini arttirir ve giibrelesmeyi hizlandiric1 etki gosterir [4].
Azaltilmig dozda fungusid ile birlikte uygulamalarin bitki sagiligini koruyucu ve arttiric
etkileri oldugu, kiiltivasyon maliyetlerini 6nemli Sl¢iide asagi ¢ektigi ve cevresel anlamda
pozitif etkilerinin oldugu da vurgulanmaktadir [43, 44]. Uygulamada canli fungal sporlar ¢esitli
formiilasyonlarda, yiizeysel spreyler ile, ekim Oncesi uygulamalarla, budama sonrasi
muamelelerle, tohumlama sirasinda ilaveler ile, sulama ile veya kok drenaji gibi hem geleneksel
hem yenilik¢i yaklagimlarla birlestirilerek yapilabilmektedir.

Trichoderma’nin tarimsal iiretimde kullanimu ticari pazarlarda yer alan iriinlerle sinirl
degildir. Fungal sporlar kat1 kiiltiir fermentasyon yontemiyle steril piring, misir ve diger
tanelerde iiretilebilir ve daha sonra iiriinlere veya topraga Trichoderma ile kolonize olmus
substratin kullanimi1 ile direkt olarak uygulanabilir yada sporlar elenerek ve suda tekrar
sispande edilerek uygulanabilir. Birgok Trichoderma formiilasyonlar: islatilabilir tozlar
seklinde ticarilestirilmistir. Ikinci olarak en sik kullanilan formiilasyon, graniiler daha sonra ise
stvi ve Trichoderma sporlanincaya kadar biiyiimesine destek olacak kati substrati da igeren
formiilasyonlar gelmektedir. Bir diger teknik Trichoderma’nin sivi kiiltiirde iretimini igerir.
Burada sporlar, miselyum, litik enzimler, metabolitler vd. gibi fungal bir karisim direkt olarak
biyolojik kontrol igin tarlaya uygulanir. Venezuela ve Kiiba gibi bazi iilkelerde Trichoderma
temelli tirinlerin kullanim1 ve gelistirilmesi hiikiimet destekli ve resmi olarak tesviklenen bir
tarimsal uygulamadir [1].

Biyokontrol tiriinlerinin sunulmasi, modern teknolojileri iceren arastirmalar ile 6rnegin;
kitinaz aktivitesi ekspresyonu arttirilmig Yesil Floresan protein (GFP) mutantlarinin
olusturulmasi gibi, ilerletilmektedir. Giiniimiizde Trichoderma temelli biyokontrol iiriinlerinin
gelistirilmesi, daha genis ¢apta sebzelerin 6rnegin sogan, havug, yonca, kirmizi pancar, dereotu,
turp gibi kapsamli korunmasinda ve daha kiiclik ¢apta da zirai iirlinler korunmasinda yer
almaktadir [9].

Ulkemiz Gida Tarim ve Hayvancilik Bakanligi Gida ve Kontrol Genel Miidiirliigii Bitki
Koruma Uriinleri Daire Baskanlig1 veri tabaninda belirtildigi iizere (https://bku.tarim.gov.tr/),
Trichoderma asperellum itk ICC 012 ve T. gamsii irk ICC 080 aktif i¢erige sahip ithal {iriiniin,
fungusit olarak biber, ¢ilek, domateste ruhsatli kullanimina izin verilmektedir. 2009 yilinda,
bitki koruma iirlinlerinin piyasaya arzi ile ilgili 1107/2009 No’lu diizenleme ve ‘Kimyasal
miicadeleye alternatif teknikler ve entegre miicadele yontemlerinin kullaniminin tesviki ile
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pestisitlerin siirdiiriilebilir kullanimint’ saglamak ile ilgili olan 2009/128/EC No’lu direktifin
yayinlanmasi Avrupa Birligi’nde bir déniim noktasi olmustur [3].

Bu mevzuatlarin yiiriirliige girmesi pestisit kullanimi ile ilgili riskleri azaltmak i¢in
alternatif yaklasim ve teknikleri kapsayan “Entegre Miicadele YoOnetiminin” benimsenecegi
anlamindadir. Bu yeni politikanin belirlenmesi ile birlikte Avrupa Birligi’nde “Pestisit Riskleri
ve Kullanominin Azaltilmasma” yonelik c¢alisma ve arastirmalarin 6n plana gececegi
diistiniilmektedir.

Ekonomik anlamda ticari pazarda rekabetci olabilmek, kimyasal {iriinlere esdeger veya
daha dstiin etkinlige sahip olabilmek igin, Trichoderma’nin yeni formiilasyonlarinin
gelistirilmesine ihtiyag vardir. Endiistriyel {lretim maliyetleri, gelismis kati ve sivi
fermantasyon prosesleri kullanilarak onemli derecede diisiiriilebilir. Gida iiretim ve isleme
endiistrilerinden geri doniistiiriilen materyallerden veya piring gibi diisiik maliyetli taneler
tizerinde fungal spor iiretimi, yiiksek teknolojik ekipmanlara, yiiksek kalifiye iscilere ve
kompleks araglara gerek kalmadan gergeklestirilmektedir. Bu iretimlerin, tarimsal tiretimi
sinirlandiran  patojenlerle miicadelede ve bitki gelisimine yardimci olmada, biyoaktif
metabolitlere dayanan yeni pestisitler ve biofertilizerlerin gelisime katki sunmasina yardimci
olacagi goriilmektedir.

2. SONUC

Yapilan  ¢alismalar  Trichoderma orjinli  bilesiklerin,  Trichoderma-patojen
interaksiyonunda antifungal, ayn1 zamanda bitki biiylime promotorlar1 olarak davrandiklarini
gostermistir. Bitki metabolizmasini etkileyen bdyle bilesikler, yararli mikroorganizmalar ve
diger mikroorganizmalarla rizosferde kurulan bu birliktelikler, ¢cevresel etkilesimlerde 6nemli
rol oynayabilmektedir. Kimyasal ve biyolojik 6zelliklerinden dolayi, medikal, farmasétik ve
zirai amaglarla kullanim alanlarina sahip, antibiyotiklerden ugucu ve ugucu olmayan bilesiklere
kadar genis bir aralikta cesitlilik gdsteren SM” lerin ¢esitliligi ve iiretim miktarlari, genomdaki
biyosentetik genler ve onlarin ekspresyonunu indiikleyecek kosullar ile baglantilidir.
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SUMMARY

Purpose

Conventional agriculture/crop production is based on the use of chemical pesticides in order to
control plant diseases and pathogens. However, these applications may have adverse effects
from the point of end-users, pollinators, inhibition of beneficial predator/parasitioids and
helpful microbial communities.

Microbial biocontrol agents/biopesticides have emerged as an alternative to chemical pesticides
to solve/prevent these problems. They are marketed as biopesticides, biofertilizers, plant growth
stimulators and native immunity supplements. Among these Trichoderma based preparations
are marketed worldwide for the crop protection against to several plant pathogens also to
enhance the yield and growth of the plants.

Microorganisms particularly fungi, produce secondary metabolites which are not essential in
primary metabolic processes but have industrial and economic importance. These metabolites
are natural compounds which have low molecular weights [<3kDa], produced by
microorganisms and plants and related to genus, species and race.

Results

Genus Trichoderma, from phylum Ascomycota order Hypocreales is a rhizo-competent fungus
that has a worldwide distribution. Trichoderma species are well known to produce secondary
metabolites including volatile and non-volatile compounds such as pyrones, terpenoids, steroids
and polyketides and a group of antibiotics that are called peptaibiotics which have different
antagonistic activities against to pathogens.

Since 1930’s the members of this genus are known as biocontrol agents against to plant diseases
and widely used in agriculture in both developed and developing countries since 1990’s. The
pathogens that against to are Botrytris cinerea, Rhizoctonia solani, Sclerotinia sclerotiorum,
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Sclerotium spp., Phythium ultimum, Phytophtora spp, Armillaria spp., Fusarium oxysporum,
Verticillium spp. and Gauemannomyces graminis. However, their action mechanisms and
potential applications are not known fairly.

Discussion

In order to the compete in commercial market and also to have equivalent to/superior features
than chemical formulations, there is a demand for the development of new formulations.
Industrial production costs can be fairly reduced by using developed solid and submerged
fermentation systems. Using recyclable materials from food production and processing
industries or on the low cost substrates such as rice grains, fungal spores can be produced
without using developed equipments or qualified workers. These processes can be helpful to
the development for challenging to the pathogens and also to support to development of new
pesticides and biofertilizers that base on bioactive metabolites.
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