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Annotatsiya 

Bugungi kunga kelib dunyoning turli ilmiy jurnal va ilmiy adabiyotlarida endofitik zamburugʻlar tomonidan ishlab 
chiqarilgan ikkilamchi metabolitlarning fitokimyoviy va biologik tadqiqi boʻyicha chop etilgan ishlar koʻpaydi. Ushbu 
tadqiqotlar natijasida yangi antibakterial, antioksidant va yalligʻlanishga qarshi dori vositalari shuningdek bir qancha 
qishloq hoʻjaligi zararkunandalariga qarshi kurashishda yordam beruvchi biopreparatlarning yangi turlari yaratildi. 
Masalan endofitik zamburugʻlardan ajratib olingan ikkilamchi metabolitlar asosida Penitsillin, Aspergillin, Fumigatsin, 
Klavatsin, Srteptomitsin, Biomitsin, Aureomitsin, Xlormitsetin, Terramitsin, Eritromitsin, Neomitsin gruppasi (Kolimitsin, 
Mitserin, Monomitsin) kabi dori vositalari yaratilgan. Ushbu tadqiqot ishida Cynara scolymus L. o‘simligi asosida olingan 
endofit zamburug‘larning saraton hujayralariga qarshi biologik faolliklari tahlil etilgan. Unga ko‘ra o‘simlikdan ajratib 
olingan ikkita endofit zamburug‘larning ekstraktlarida HeLa, halqum karsinomasi HEp-2 (ATCC: CCL-23) va koʻkrak 
saraton HBL-100 saraton hujayralariga qarshi samarali ta’sir mavjud ekanligi aniqlandi.  

Аннотация 
На сегодняшний день количество опубликованных работ по фитохимическим и биологическим 

исследованиям вторичных метаболитов, продуцируемых эндофитными грибами, увеличилось в различных 
научных журналах и научной литературе по всему миру. В результате этих исследований были созданы 
новые антибактериальные, антиоксидантные и противовоспалительные препараты, а также новые типы 
биопрепаратов, которые помогают бороться с различнқми сельскохозяйственными вредителями. Например, 
на основе вторичных метаболитов, выделенных из эндофитных грибов, созданы такие препараты, как 
пенициллин, aспергиллин, фумигацин, клавацин, септептомицин, Биомицин, ауреомицин, хлормицетин, 
террамицин, эритромицин, группа неомицина (колимицин, мицерин, мономицин). В этой исследовательской 
работе проанализирована биологическая активность эндофитных грибков, полученных на основе растения 
Cynara scolymus L., против раковых клеток. Результаты показали, что экстракты двух эндофитных грибков, 
проявляют эффективное действие против HeLa, раковых клеток карциномы гортани Hep-2 (ATCC: CCL-23) и 
рака молочной железы HBL-100.  

Abstract 
To date, the number of published papers on phytochemical and biological studies of secondary metabolites 

produced by endophytic fungi has increased in various scientific journals and scientific literature around the world. As a 
result of these studies, new antibacterial, antioxidant and anti-inflammatory drugs have been created, as well as new 
types of biologics that help fight several agricultural pests. For example, on the basis of secondary metabolites isolated 
from endophytic fungi, drugs such as penicillin, Aspergillin, fumigacin, Clavacin, Septeptomycin, Biomycin, Aureomycin, 
Chloromycetin, terramycin, erythromycin, neomycin groups (colimycin, mycerin, Monomycin) have been created. In this 
research paper, analyzed the biological activity of endophytic fungi isolated from Cynara scolymus L. plant against 
cancer cells. According to him, extracts of two endophytic fungi isolated from the plant have shown effective action 
against HeLa, laryngeal carcinoma cancer cells Hep-2 (ATCC: CCL-23) and breast cancer HBL-100. 

 
Kalit so‘zlar: antibakterial, antioksidant, endofitik zamburugʻ, ikkilamchi metabolit, saraton.  
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KIRISH 

Hozirgi vaqtda dunyoda tabiiy manbalardan ajratib olinayotgan biologik faol preparatlariga 
boʻlgan talab barqaror oʻsib bormoqda. Har bir suveren davlatning dolzarb vazifasi oʻz fuqarolarini 
sifatli, yuqori samarali va arzon dori vositalari bilan ta’minlashdan iborat. Bugungi kunga kelib tabiiy 
birikmalar asosida yangi preparatlar yaratishda biologik faol boʻlgan birikmalarga katta e’tibor 
berilmoqda. Ushbu birikmalar odamlarga, hayvonlarga, mikroorganizmlarga va oʻsimliklarga oʻziga 
xos boʻlgan turli yoʻllar bilan ta’sir qilishi mumkin, bu esa ular asosida turli xil yuqori samarali dori 
vositalarini yaratishga olib kelmoqda. Hozirda biologik faol birikmalari jahon tibbiyot amaliyotida 
xoleretik, bakteritsid, spazmolitik, antioksidant, antigipoksik, aterosklerotik, kardioprotektiv, 
adaptogen va boshqa dorilar sifatida keng qoʻllaniladi[1,2,3]. Toksik xususiyatlarning judayam kam 
yoki umuman yoʻqligi va inson tanasiga ta’sir qilishning selektivligi ular asosida yangi dori-
darmonlarni yaratishga qiziqishni oshiradi. Shunga koʻra, biologik faol birikmalar hosil qiluvchi 
oʻsimliklarni va ularning organizmida yashovchi endofitik zamburugʻlarni biologik va kimyoviy 
jihatdan oʻrganish farmasevtika sanoatining ustuvor yoʻnalishlaridan biridir[4,5]. 

ADABIYOTLAR TAHLILI VA METODOLOGIYA 
Cynara scolymus L. ustida ko‘plab olimlar tomonidan qator ilmiy tadqiqotlar olib borilgan 

bo‘lib Jazoirlik olimlar Mahmoudi Souhila va Mahmoudi Naceralar tomonidan olib borilgan tadqiqot 
ishida oʻsimlikning turli qismlaridan olingan spirtli ekstraktlarning zararli zamburugʻlar Aspergillus 
fumigatus va Candida albicans qarshi biologik faolliklari oʻrganib oʻtilgan[6]. Undan tashari Tunislik 
olimlar M. Ben Salem, H. Affes, A. Daoud, R. Dhouibi, S. Hammami, Z. Sahnoun, K M. Zeghal, ET 
K. Ksouda, J.W. Corze, L. Panizzi, M.L. Scarpati tominidan Cynara scolymus L. oʻsimligining 
barglaridan olingan ekstraktlarning zararali bakteriyalarga qarshi faolligi o‘rganib o‘tilgan[7,8,9,10]. 
Misrlik olimlar Alaa A. Gaafar Zeinab A. Salamalar tomonidan olib borilgan tadqiqotda artishokning 
barg va poyasidan olingan metanolli ekstraktlarni Gram-musbat (Bacillus subtilis va 
Staphylococcus aureus) va Gram-manfiy (Escherichia coli va P. aeruginosa) bakteriyalar turlariga 
qarshi ta’siri oʻrganilgan[11]. Shu sababli biz ham O‘zbekistonning turli hududlarida o‘suvchi 
Cynara scolymus L. o‘simligi tarkibidagi kimyoviy moddalarni sifat va miqdor jihatdan o‘rganish, 
o‘simlik va undan ajratilgan zamburug‘lar ekstraktlarining biologik faolligini tekshirish hamda 
natijalar asosida dori-vositalari ishlab chiqarish uchun tabiiy xomashyo sifatida taklif qilish, 
maqsadga muvofiq deb bildik. Cynara L. (Artishok) turkumi qoqioʻtdoshlar (Asteraceae) oilasiga 
mansub koʻp yillik oʻsimlik boʻlib, uning 11 turi ma’lum[12]. Shu turlardan biri - Cynara scolymus L. 
dir (tikanli artishok). Artishokning vatani Oʻrta yer dengizi mamlakatlari hisoblanadi[13]. Uning 
yovvoyi turlari Kanar orollari, Afrikaning shimoliy qismida, madaniy holda esa Yevropa va janubiy 
mamlakatlarda koʻp uchraydi. MDH da juda kam maydonlarda madaniy holda ekiladi[14,15]. 
Artishok hozirgi vaqtda moʻtadil subtropik iqlimga ega bo‘lgan Kavkazorti davlatlari, Qora dengiz 
atrofida koʻp yillik oʻsimlik sifatida oʻstirilmoqda[16]. Koʻplab oʻsimliklar singari Cynara scolumus L. 
oʻsimligi ham oʻz tarkibida ma’lum miqdorda endofit zamburugʻlar saqlaydi[17,18]. Dunyoning bir 
qator mamlakatlarida oʻsimlik ustida olib borilgan tadqiqiotlar koʻrsatmoqdaki ushbu oʻsimlikning 
tarkibidagi ikkilamchi metabolitlarni hosil boʻlishida, hamda oʻsimlikdan olingan ekstraktlarning 
biologik faolliklaridagi ijobiy koʻrsatkichlarda endofit zamburugʻlarining oʻrni beqiyos 
hisoblanadi[19,20,21]. Ushbu oʻsimlikda olib borilgan tadqiqotlar uning barg va ildiz qismida endofit 
zamburugʻlarning koʻplab turlari mavjudligini isbotladi[22]. Misr va Yamanlik olimlarning birgalikda 
olib borgan tadqiqotlari natijasida Misr va Fransiyada oʻsuvchi artishok oʻsimligi tarkibida Alternaria, 
Aspergillus, Cladosporium, Penicillium, Stemphylium, Talaromyces, Fusarium tipidagi koʻplab 
endofit zamburugʻlar mavjud ekanligi aniqlangan[23,24,25].   

Tajriba qismi Tadqiqot davomida Cynara scolymus L. oʻsimligining ildizidan 2 ta va 
bargidan 1 ta endofit zamburugʻi ajratib olindi. Oʻsimlik tarkibidan endofit zamburugʻlarni ajratib 
olish uchun yangi terilgan Cynara scolymus L. oʻsimligi oqar suvda tozalab yuvib taxminan 0,5 sm 
× 0,5 sm kichik boʻlaklarga boʻlindi. Oʻsimlik namunalarini 0,1% natriy gipoxlorid eritmasiga 10 
daqiqaga ushlab turildi. Keyin 70% etanolda 2 daqiqa. Namunalarni bir necha marta distillangan 
suv bilan yuvib tashladik va qurutish uchun steril quritish qogʻozida foydalandik. Avtoklavda 15 
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daqiqa davomida 121 °C da sterilizatsiya qilish orqali agarli ozuqa muhiti tayyorladik. 
Bakteriyalarning oʻsishini ingibirlash uchun ozuqa muhitiga ampisillin (20 mg/l) qoʻshib oldik. 
Sterillash ishlari tugagach ozuqa muhiti qattiqlashgandan soʻng, agar yuzasiga na’munalarning 
kichik qismlaridan ekib olindi (2.7-rasm). Endofitik zamburugʻlarni oʻsimlik qismlaridan ajratib olish 
uchun 3 kun davomida na’munalarni termostatda saqladik va oʻsib chiqan na’munalarni har birini 
alohida Petri likobchalariga qayta tozalash uchun ekib oldik. Tozalangan 3 ta endofit 
zamburugʻlarning har biri kartoshkali suyuq ozuqa (200 ml) muhitda 15 kun davomida oʻstirildi. 
Soʻngra oʻsgan zamburugʻ hujayralari suzib olinib qolgan suyuqlik etilasetat yordamida 3 marta 
takrorlanib ekstraktlar olindi.  

Saraton hujayralariga qarshi biologik faollikni aniqlash uchun bachadon boʻyni servikal 
adenokarsinoma HeLa, halqum karsinomasi HEp-2 (ATCC: CCL-23) va koʻkrak saraton HBL-100 
(ATCC HTB 124) hujayralari Rossiya Federatsiyasi Sitologiya instituti, Sof kulturali hujayralar 
bankidan sotib olingan. T-limfoblastik leykemiya CCRF-CEM (ATCC:CCL-19) xujayralari 
Germaniyaning Heidelberg universitetidan olingan. Hujayralar 10% faolsizlantirilgan FBS bilan 
toʻldirilgan va 2 mM L-glutamin va 1% antibiotik-antimikotik eritmada 37 ◦C da DMEM va RPMI-
1640 da yetishtirilgan oʻstiriladi. Fibroblast hujayralari yangi tugʻilgan kalamushlardan teri biopsiyasi 
usuli bilan olingan. Ular tripsin-EDTA ning 5% eritmasida saqlangan. Ushbu fibroblastlar 
ishlatishdan avval 20% FBS bilan DMEM/F-12 muhiti boʻlgan kolbalariga solingan va 37◦C da 
inkubatsiya qilingan. 72 soatdan keyin hujayralar foydalanishga tayyor boʻldi. Gepatotsit 
hujayralarini olish uchun in vivo jonli ravishda kalamush jigari ekstraksiya qilindi, maydalandi va 
gomogenlashtirildi. Keyin 0,9% NaCl eritmasi qoʻshib 800 rPM aylanish tezligida sentrifugalanadi. 
Barcha ekstraktlar tajribadan oldin darhol DMSOda (hajm boʻyicha 0,8%) eritildi. Ekstrakt va 
ikkilamchi metabolitlarining sitotoksik xususiyatlari in vitro MTT usuli bilan aniqlandi. Buning uchun 
saraton hujayralari 2×104 konsentratsiyada ekilgan 96 quduqli plastinkalardagi 1 ml muhitga 
hujayralar, har bir quduq uchun 100 mkL; sogʻlom hujayralar ekilgan 1 ml muhit uchun 5×104 
hujayra konsentratsiyasida va 24 soat davomida inkubatorda inkubatsiya qilindi. Dastlabki 
oʻrganish uchun sitotoksiklik uchun biz sinov namunalarining eng optimal boʻlgan 
kontsentratsiyasini tanladik 100 mkg/ml, chunki yuqori konsentratsiyalar oʻziga xos boʻlmagan 
sitotoksiklikni beradi. Ekstraktlar bilan hujayralarni inkubatsiya qilish 24 soat davom etdi. Keyin 20 
µL MTT eritmasi (5 mg/ml) (Acrosorganics, Belgiya) hujayralarga qoʻshiladi va 3-4 soat davomida 
inkubatsiya qilinadi. Shundan soʻng, quduqlar boʻshatildi va 50 mkL DMSO qoʻshildi. Optik zichlik 
630 nm da plastinka oʻquvchida aniqlandi. Ijobiy nazorat uchun taniqli saratonga qarshi dori 
Cisplatin-Naprod (Hindiston) 100 mkM konsentratsiyada ishlatildi. 

NATIJA VA MUHOKAMA 
Cynara scolymus L. oʻsimligidan ajratib olingan 3 ta F1, F2(Acremonium alternatum) va 

F3(Chaetomium globosum) endofit zamburugʻlaridan olingan etilasetatali ekstraktlarning rak 
hujayralariga hamda sogʻlom fibroblast hujayralariga sitotoksik ta’sir faolligi oʻrganildi. Olingan 
natijalarni quyidagi jadvallarda keltirib oʻtilgan. 

1-jadval 
Cynara scolymus L. oʻsimligidan ajratib olingan endofit zamburugʻlar 

ekstraktkarining bachadon boʻyni servikal adenokarsinoma HeLa va halqum karsinomasi 
HEp-2 (ATCC: CCL-23) hujayralariga qarshi sitotoksik faolliklari 

№ Namunalar 

Hujayralarni oʻsishini ingibirlash koʻrsatkichi, % 
HeLa HEp-2 

100 μg/ml   10 μg/ml 1 μg/ml 100 μg/ml 10 μg/ml 1 μg/ml 
1 F1 14,2±3,0 8,3±1,5 6,8±1,6 7,3±2,0 4,7±0,5 1,6±1,0 
2 F2  78,4±2,2 24,2±1,5 24,0±2,0 59,3±0,3 16,8±1,0 0,0±0,0 
3 F3 29,2±4,2 24,3±2,0 13,6±0,4 17,2±3,9 8,4±0,9 0,0±0,0 
4 Sisplatin  86,5±2,5 50,9±5,6 10,2±2,3 65,8±1,7 32,8±2,5 0,0±0,0 
 

Olingan natijalar F2 zamburugʻ shtammi ya’ni Acremonium alternatum zamburugʻ 
shtammidan olingan ekstrakt yuqori konsentratsiyada bachadon boʻyni servikal adenokarsinoma 
HeLa va halqum karsinomasi HEp-2 (ATCC: CCL-23) hujayralariga samarali ta’sir koʻrsatdi (1-
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jadval). Bu faollik ushbu zamburugʻ shtammi ustida yanada chuqurroq ilmiy izlanishlar olib borishga 
turtki boʻldi. 

Cynara scolymus L oʻsimligidan ajratib olingan endofit zamburugʻlar ekstraktkarining koʻkrak 
saraton HBL-100 (ATCC HTB 124) hujayralari va T-limfoblastik leykemiya CCRF-CEM 
(ATCC:CCL-19) hujayralariga qarshi sitotoksik faolliklari oʻrganilganda ham F2 Acremonium 
alternatum zamburugʻ shtammidan olingan ekstrakt qolganlariga nisbatan yuqori sitotoksik faollikni 
(48,4±2,2 56,3±0,3) namoyon qildi (2-jadval). 

2-jadval 
Cynara scolymus L. oʻsimligidan ajratib olingan endofit zamburugʻlar 

ekstraktkarining koʻkrak saraton HBL-100 (ATCC HTB 124) hujayralari va T-limfoblastik 
leykemiya CCRF-CEM (ATCC:CCL-19) hujayralariga qarshi sitotoksik faolliklari 

 
 
№ 

 
 
Namunalar 

Hujayralarni oʻsishini ingibirlash koʻrsatkichi, % 

HBL-100 CCRF-CEM 

100  
μg/ml  

 10  
μg/ml 

1 
 μg/ml 

100  
μg/ml 

10  
μg/ml 

 1  
μg/ml 

1 F1 14,2±3,0 8,3±1,5 6,8±1,6 7,3±2,0 4,7±0,5 1,6±1,0 

2 F2  68,4±2,2 24,2±1,5 14,0±2,0 56,3±0,3 12,8±1,0 0,0±0,0 
3 F3 19,2±4,2 14,3±2,0 13,6±0,4 17,2±3,9 8,4±0,9 0,0±0,0 

4 Sisplatin  86,5±2,5 50,9±5,6 10,2±2,3 65,8±1,7 32,8±2,5 0,0±0,0 
 

3-jadval 
Acremonium alternatum endofit zamburugʻ shtammidan olingan ikkilamchi 

metabolitlarning sogʻlom fibroblast hujayralariga qarshi sitotoksik faolliklari 
 
 
№ 

 
 
Namunalar 

Hujayralarni oʻsishini ingibirlash koʻrsatkichi, % 

Fibroblastlar  

100  10 1  
1 F1 52,6 31,0 1,9 
2 F2 20,5 6,0 3,0 

3 F3           32,6 17,4 1,6 
16 Sisplatin 45,0 28,6 12,6 

 
Olingan metabolitlarning sogʻlom fibroblast hujayralariga qarshi sitotoksik faolliklari 

oʻrganilganda F2 zamburug‘idan ajratib olingan ekstraktning sogʻlom hujayralarga sisplatin 
moddasiga nisbatan kamroq salbiy ta’sir etishi ma’lum boʻldi (3-jadval). Ushbu birikmaning koʻrib 
oʻtilgan turli xildagi rak hujayralariga ta’sir etgan samarali ta’siri bilan bir qatorda sogʻlom hujralarga 
ham ta’sir etishi mumkin ekanligi undan toʻgʻridan-toʻgʻri foydalanishga toʻsqinlik qiladi. Biroq uning 
turli modifikatsiyalari va hosilalarini olish va ularning saraton hujayralariga qarshi faolliklarini 
oʻrganish uchun turtki boʻladi 

XULOSA 
Aniqlangan natijalarga tayangan holda aytishimiz mumkunki ajratib olingan zamburug‘lar 

ekstraktlarida potensial faollik mavjud va ularning tarkibidagi moddalarni identifikatsiya qilishga 
yetralicha sabablar bor. Cynara scolymus L. o‘simligi tarkibidagi ushbu endofit zamburug‘lar 
ekstraklarining turli erituvchilar yordamida olingan ekstraktlarini ham alohida saraton hujayralariga 
qarshi faolliklarini o‘rganish va ikkilamchi metabolitlarini toza holda ajratib olish yangi dorivor 
preparatlar ishlab chiqarish uchun homashyo vazifasini o‘tab beradi. 
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