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Annotatsiya: Ushbu maqolada Antibiotik rezistentlik ning molekulyar-
biokimyoviy mexanizmlari va shakllanish omillari kompleks tahlil qgilinadi.
Antibiotiklarning bakterial hujayra darajasidagi farmakodinamik nishonlari hamda
ularning ta’sir xususiyatlari yoritiladi. Rezistentlikning genetik asoslari, xususan
mutatsiyalar va gorizontal gen transferi jarayonlari ilmiy jihatdan asoslanadi.
Shuningdek, antibiotiklardan irratsional foydalanishning klinik va epidemiologik
ogibatlari baholanadi hamda uni cheklashning zamonaviy strategiyalari taklif etiladi.
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Annotation: This article provides a comprehensive analysis of the molecular
and biochemical mechanisms of antibiotic resistance and the factors contributing to
its development. The pharmacodynamic targets of antibiotics at the bacterial cell
level and their mechanisms of action are described in detail. The genetic basis of
resistance, particularly mutations and horizontal gene transfer processes, is
scientifically examined. In addition, the clinical and epidemiological consequences
of irrational antibiotic use are evaluated, and modern strategies for its prevention
and control are proposed.

Keywords: Antibiotics, resistance, antimicrobial action, microorganisms, efflux
pumps, B-lactamases, genetic mutations, horizontal gene transfer.

AHHOTAuuAa:. B OaHHOU cmambe po8ooUMCS KOMIIEKCHbIU aHasus
MOJIEKYsPHO-6UOXUMUYECKUX MexaHU3Mo8 aHmubuomukope3ucmeHmH{docmu u
gakmopos, criocobecmeayrouwux eé ghopmuposaHuro. lNodpobHO paccmampuesaromcs
hapmakoOuUHamu4deckue MuuweHuU aHmubuomukoe Ha yposHe bakmepuasrbHoU
Knemku U ocobeHHocmu ux Oelicmeusi. HayyHo o060cHO8aHblI 2eHemuyeckue
OCHOBbI ~ pe3ucmeHmMHocmu, 8  4YacmHocmu  Mymauuu U  [pouecchl
20puU30HMarsibHo20 repeHoca 2eHos8. Takxe ouyeHusarmcs KiuHU4Yeckue U
anudemuorioaudyeckue rnocrnedcmeusi HepayuoHasibHO20 MnpUMEeHeHUs
aHmubuomukos u rnpedsa2aromcsi CO8PeMeHHbIe cmpameauu Ux ogpaHuyeHus u
KOHMPOJIS.
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KnouyeBble cnoBa: AHMuUbUOMUKU, Pe3ucmeHmMHOCMb, aHMUMUKPObHoe
delticmesue, MUKPOOP2aHU3Mbl, 3O TIOKCHbIE Hacochbl, B-nakmamassl,
2eHemu4yeckue Mymauuu, 20pU30HmMaribHbIl NepeHoc 2eHos.

KIRISH

Antibiotiklar XX asr tibbiyotining eng muhim yutuglaridan biri sifatida infeksion
kasalliklar bilan kurashishda tub burilish yasadi va pnevmoniya, sepsis, tuberkulyoz
kabi og‘ir bakterial kasalliklar bilan bog‘lig mortalitet darajasini keskin kamaytirdi.
Ularning asosiy farmakodinamik xususiyati mikroorganizmlarga nisbatan selektiv
toksiklikka asoslangan bo‘lib, bakterial hujayra devori biosintezi, ribosomal ogsil
sintezi, nuklein kislotalar replikatsiyasi hamda metabolik jarayonlarni nishonga olish
orgali patogen mikroorganizmlarning o‘sishi va ko‘payishini izdan chigaradi. Shunga
garamay, so‘nggi o‘n yilliklarda antibiotiklardan irratsional foydalanish — ortigcha,
noto‘g‘ri dozada, yetarli davomiyliksiz va ko‘pincha shifokor nazoratisiz go‘llanishi
— mikroorganizmlarda ularga nisbatan chidamlilik, ya’'ni Antibiotik rezistentlik
shakllanishiga olib kelmogda. Ushbu jarayon evolyutsion moslashuv natijasi bo‘lib,
bakteriyalarda genetik mutatsiyalar, plazmidlar orgali gorizontal gen transferi,
fermentativ inaktivatsiya (xususan [(-laktamazalar), nishon strukturalarning
modifikatsiyasi hamda Efflyuks nasoslari faollashuvi kabi murakkab molekulyar
mexanizmlar orgali amalga oshadi. Jahon sog‘ligni saglash tashkiloti ma’lumotlariga
ko‘ra, antibiotik rezistentlik global sogligni saglash tizimi uchun eng jiddiy
tahdidlardan biri bo‘lib, uning keng targalishi davolash samaradorligining pasayishi,
kasalliklarning cho‘zilishi, asoratlar sonining ortishi va mortalitet ko‘rsatkichlarining
oshishiga sabab bo‘lmogda. Aynigsa ko‘p doriga chidamli shtammlar, jumladan
metitsillinga chidamli Staphylococcus aureus (MRSA) va dori ta’siriga chidamli sil
shakllari klinik amaliyotda jiddiy muammolarni keltirib chigarmogda. Bundan
tashgari, antibiotiklarning veterinariya, qishloq xo‘jaligi va ozig-ovgat sanoatida
keng qo'llanilishi ham rezistentlikning global miqyosda targalishiga xizmat
gilmogda. Natijada mikroorganizmlar populyatsiyasida selektiv bosim kuchayib,
chidamli shtammlarning ustunlikka ega bo'lishiga olib keladi. Shu jihatdan antibiotik
rezistentlik muammosi fagat tibbiy emas, balki ijtimoiy-igtisodiy va epidemiologik
ahamiyatga ega kompleks muammo sifatida qaraladi. Yugoridagilarni inobatga
olgan holda, antibiotiklardan ogilona foydalanish, antimikrob stewardship
dasturlarini joriy etish, zamonaviy diagnostika usullarini keng go‘llash hamda yangi
avlod antimikrob vositalarni yaratish masalalari mikrobiologiya, farmakologiya va
klinik tibbiyotning ustuvor ilmiy yo‘nalishlaridan biri bo‘lib golmoqda.

ASOSIY QISM

Antibiotiklar mikroorganizmlarga nisbatan selektiv toksiklik asosida ta’sir
ko‘rsatib, bakterial hujayraning hayotiy muhim struktura va funksiyalarini izdan
chigaradi. Ularning farmakodinamik ta’siri asosan hujayra devori biosintezini inhibe
gilish, ribosomal darajada ogsil sintezini bloklash, nuklein kislotalar replikatsiyasini
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buzish hamda metabolik yo‘llarni izdan chigarish orgali namoyon bo‘ladi. Masalan,
B-laktam antibiotiklar penitsillin-bog‘lovchi ogsillarni inhibe qilib, peptidoglikan
sintezini to'xtatadi va bakteriya hujayrasining lizisiga olib keladi. Aminoglikozidlar va
makrolidlar ribosomaning 30S va 50S subbirliklariga ta’sir etib, ogsil sintezini izdan
chigaradi, ftorxinolonlar esa DNK giraza va topoizomeraza IV fermentlarini bloklab,
genetik material replikatsiyasini to‘xtatadi. Sulfanilamidlar va trimetoprim kabi
preparatlar folat sikliga ta’sir qilib, bakteriyalarning metabolik faoliyatini
susaytiradi.Natijada antibiotiklar bakteriyalarning osishi va ko‘payishini to‘xtatadi
(bakteriostatik ta’sir) yoki ularni to‘liq nobud qiladi (bakteritsid ta’sir). Shunga
garamay, mikroorganizmlar evolyutsion moslashuv natijasida antibiotiklarga garshi
turli himoya mexanizmlarini shakllantiradi va bu jarayon Antibiotik rezistentlik
sifatida namoyon bo‘ladi. Rezistentlikning molekulyar asoslari ko'p qirrali bo'lib,
ulardan biri fermentativ inaktivatsiya hisoblanadi. Bunda bakteriyalar antibiotik
molekulasini  kimyoviy jihatdan parchalaydigan yoki modifikatsiyalaydigan
fermentlar sintez giladi. Eng keng targalgan misol — B-laktamaza fermentlari bo'lib,
ular penitsillinlar va sefalosporinlarni gidrolizlab, ularni faol bo‘lmagan shakiga
o‘tkazadi. Bundan tashqari, aminoglikozidlarni asetiltransferaza, fosfotransferaza va
nukleotidtransferaza fermentlari orgali modifikatsiyalash ham rezistentlikka olib
keladi. Rezistentlikning yana bir muhim mexanizmi Efflyuks nasoslari faollashuvi
bilan bog‘liq bo'lib, bu tizimlar antibiotik molekulalarini hujayra ichidan tashgariga
chigarib yuboradi va ularning ichki konsentratsiyasini kamaytiradi. Shu bilan birga,
bakteriyalarda antibiotik bog‘lanadigan nishon strukturalarning modifikatsiyasi ham
keng uchraydi. Masalan, ribosomal RNK yoki penitsillin-bog‘lovchi ogsillarning
tuzilishi o‘zgarishi natijasida antibiotikning bog‘lanish qobiliyati pasayadi. Hujayra
devori va membrana o‘tkazuvchanligining kamayishi esa antibiotiklarning hujayraga
kirishini cheklaydi va shu orqgali rezistentlikni ta’minlaydi. Genetik jihatdan
rezistentlik spontan mutatsiyalar va gorizontal gen transferi orqali shakllanadi.
Mutatsiyalar natijasida bakterial fermentlar yoki strukturaviy elementlarning
konformatsiyasi o‘zgaradi. Gorizontal gen transferi esa plazmidlar, transpozonlar va
integronlar orgali amalga oshib, rezistentlik determinantlarining tez targalishiga
sabab bo‘ladi. Aynigsa R-plazmidlar klinik amaliyotda katta ahamiyatga ega bo‘lib,
ular bir vagtning o‘zida bir nechta antibiotiklarga chidamlilik genlarini tashiydi. Shu
sababli gisga vaqt ichida ko‘p doriga chidamli shtammlar shakllanib, populyatsiyada
ustunlikka ega bo‘ladi. Antibiotiklarni irratsional qo‘llash ushbu jarayonni yanada
tezlashtiradi. Dorixonalarda retseptsiz antibiotik sotilishi, o'z-o‘zini davolashga
moyillik, virusli infeksiyalarda antibiotiklardan foydalanish, davolash kursini to‘liq
yakunlamaslik hamda qishloq xofjaligi va veterinariyada antibiotiklarning o'sish
stimulyatori sifatida qo‘llanishi selektiv bosimni kuchaytiradi. Natijada sezgir
mikroorganizmlar nobud bo'lib, chidamli shtammlar ko‘payadi va keng targaladi.
Klinik jihatdan antibiotik rezistentlik infeksion kasalliklarni davolashni sezilarli
darajada murakkablashtiradi. Davolash samaradorligi pasayadi, kasallikning
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davomiyligi uzayadi, og'ir asoratlar rivojlanadi va mortalitet darajasi ortadi. Masalan,
metitsillinga chidamli Staphylococcus aureus sababli yuzaga keladigan infeksiyalar
(sepsis, pnevmoniya, Yyara infeksiyalari) standart terapiyaga javob
bermaydi.Shuningdek, ko‘p doriga chidamli Sil kasalligi (MDR-TB va XDR-TB
shakllari) uzog muddatli, gimmat va murakkab davolashni talab giladi. Bundan
tashqari, Pnevmoniya, Sepsis, Siydik yo'llari infeksiyalari kabi kasalliklarda rezistent
shtammlar aniglanishi davolash natijalarini sezilarli darajada yomonlashtiradi.
Rezistentlikni cheklashda kompleks yondashuv muhim ahamiyatga ega. Antimikrob
stewardship dasturlari antibiotiklarni fagat asoslangan klinik indikatsiyalar asosida
go‘llashni, to‘g‘ri dozani va optimal davolash davomiyligini belgilashni nazarda
tutadi. Tor spektrli antibiotiklarga ustuvorlik berish selektiv bosimni kamaytiradi.
Diagnostik jihatdan bakteriologik tekshiruvlar va antibiogramma o‘tkazish muhim
bo'lib, ular etiologik agentni aniglash va samarali terapiyani tanlash imkonini beradi.
Profilaktik choralar — sanitariya-gigiyena qoidalariga rioya qilish, infeksiya nazorati,
vaksinalash — infeksiyalar targalishini kamaytiradi. Zamonaviy ilmiy yondashuvlar
doirasida fag terapiya, ya’ni bakteriofaglardan foydalanish, Kkatta qizigish
uyg‘otmoqda. Bundan tashqari, yangi avlod antibiotiklarini yaratish, anti-virulens
preparatlar ishlab chigish va immunomodulyatorlardan foydalanish istigbolli
yo‘nalishlar hisoblanadi. Biofilm hosil qgiluvchi bakteriyalarga garshi kurashish ham
muhim bo'lib, biofilmlar antibiotiklarning kirib borishini cheklab, rezistentlikni yanada
kuchaytiradi. Umuman olganda, antibiotik rezistentlik murakkab molekulyar, genetik
va klinik omillar bilan bog‘lig global muammo bo'lib, uni bartaraf etish uchun ilmiy
asoslangan, kompleks va ko‘p bosqichli strategiyalarni qo‘llash zarur. Antibiotik
rezistentlik hozirgi zamon tibbiyotining eng muhim va global miqyosdagi
muammolaridan biri bo‘lib, u mikroorganizmlarning genetik moslashuvchanligi
hamda selektiv bosim ostida yuzaga keladigan evolyutsion jarayonlar bilan bevosita
bog'liqdir. Bakteriyalarda rezistentlikning shakllanishi turli molekulyar mexanizmlar
orgali amalga oshadi, jumladan antibiotikni inaktivatsiya giluvchi fermentlar sintezi,
nishon ogsillarining modifikatsiyasi, hujayra membranasi o‘tkazuvchanligining
o‘zgarishi hamda efflyuks nasoslarining faollashuvi kabi jarayonlar muhim o‘rin
tutadi. Ushbu mexanizmlar natijasida mikroorganizmlar antibiotiklarning terapevtik
ta’siriga chidamli bo'lib qoladi va infeksion kasalliklarning klinik kechishi
og‘irlashadi.

XULOSA

Antibiotiklardan noto‘g‘ri va nazoratsiz foydalanish, ya’ni ularni asossiz
buyurish, davolash kursini to‘lig yakunlamaslik hamda o0‘z-0‘zini davolash
amaliyotlari rezistent shtammlarning tez targalishiga zamin yaratadi. Bu esa nafagat
individual bemor sog‘lig‘i uchun, balki butun aholi salomatligi uchun ham jiddiy
epidemiologik xavf tug‘diradi. Natijada oddiy infeksiyalarni davolash qiyinlashib,
uzoq muddatli davolash, kuchlirog va ko‘pincha toksikroq antibiotiklardan
foydalanishga ehtiyoj ortadi. Shu sababli antibiotik rezistentlikka garshi kurashda
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kompleks yondashuv talab etiladi. Bunga antibiotiklarni ogilona qo‘llash (antibiotic
stewardship), mikrobiologik diagnostikani keng joriy etish, rezistentlik monitoringini
tizimli olib borish hamda yangi avlod antimikrob preparatlarini ishlab chigish kiradi.
Bundan tashqari, profilaktika choralarini  kuchaytirish, sanitariya-gigiyena
goidalariga qat'iy rioya qilish va aholi orasida antibiotiklardan to‘g‘ri foydalanish
bo‘yicha bilimlarni oshirish ham muhim ahamiyat kasb etadi. Umuman olganda,
antibiotik rezistentlik muammosi fagat tibbiy emas, balki ijtimoiy, igtisodiy va ilmiy
yo‘nalishlarni ham gamrab oluvchi murakkab global chaqiriq bo‘lib, uni samarali
bartaraf etish fagat xalgaro hamkorlik va ilmiy asoslangan strategiyalar orqali
amalga oshirilishi mumkin.
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