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Annotatsiya: An timikrob preparatlarga nisbatan rezistentlik global sog‘liqni 

saqlash tizimi uchun tizimli tahdidga aylangan. Rezistentlik fenotipining shakllanishi 

gorizontal gen transferi orqali tarqaluvchi determinantlar hamda xromosomal 

mutatsiyalar o‘rtasidagi murakkab molekulyar o‘zaro ta’sir natijasida yuzaga keladi. 

ESKAPE guruhiga kiruvchi patogenlar yuqori adaptiv plastiklik bilan ajralib turadi; 

bunda xromosomal genlardagi struktur o‘zgarishlar markaziy rol o‘ynaydi. Mazkur 

maqolada bakterial rezistomning genetik arxitekturasi, xromosomal mutatsiyalar 

mexanizmlari, mobil genetik elementlar ishtiroki va karbapenemorezistent 

enterobakteriyalar epidemiologiyasi integrativ yondashuv asosida tahlil qilindi. 

Rezistentlikni ko‘p bosqichli himoya tizimi sifatida talqin qilish klinik strategiyalarni 

optimallashtirish zarurligini ko‘rsatadi. 

Kalit so‘zlar: Antibiotik rezistentlik, ESKAPE patogenlar, xromosomal mutatsiya, 

mobil genetik elementlar, karbapenemorezistent enterobakteriyalar, efflyuks tizimi, 

porinlar, β-laktamazalar 
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Аннотация: Антимикробная резистентность стала системной угрозой для 

глобального здравоохранения. Формирование фенотипа устойчивости 

обусловлено сложным молекулярным взаимодействием детерминант, 

распространяющихся посредством горизонтального переноса генов, и 

хромосомных мутаций. Патогены группы ESKAPE характеризуются высокой 

адаптивной пластичностью, при этом ключевую роль играют структурные 

изменения в хромосомных генах. В данной работе представлен интегративный 

анализ генетической архитектуры бактериального резистома, механизмов 
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хромосомных мутаций, участия мобильных генетических элементов и 

эпидемиологии карбапенеморезистентных Enterobacterales. Рассмотрение 

резистентности как многоуровневой защитной системы подчеркивает 

необходимость оптимизации клинических терапевтических стратегий. 

Ключевые слова: Антибиотикорезистентность, ESKAPE-патогены, 

хромосомная мутация, мобильные генетические элементы, 

карбапенеморезистентные Enterobacterales, эффлюксные системы, порины, β-

лактамазы. 
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Abstract: Antimicrobial resistance has become a systemic threat to global public 

health. The development of the resistance phenotype results from complex molecular 

interactions between horizontally transferred genetic determinants and chromosomal 

mutations. Pathogens belonging to the ESKAPE group exhibit high adaptive plasticity, in 

which structural alterations in chromosomal genes play a central role. This article 

provides an integrative analysis of the genetic architecture of the bacterial resistome, 

mechanisms of chromosomal mutations, the involvement of mobile genetic elements, and 

the epidemiology of carbapenem-resistant Enterobacterales. Interpreting resistance as a 

multilevel protective system underscores the necessity of optimizing clinical therapeutic 

strategies. 
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KIRISH 

Antimikrob rezistentlik mikroorganizmlarning evolyutsion moslashuv 

imkoniyatlarining tabiiy natijasi hisoblanadi.  

Shunga qaramay, zamonaviy klinik amaliyotda antibiotiklardan keng ko‘lamda va 

ko‘pincha nazoratsiz foydalanish selektiv bosimning keskin ortishiga olib keldi, bu esa 

rezistent shtammlarning tez tarqalishini rag‘batlantirmoqda.  

Jahon sog‘liqni saqlash tashkiloti antimikrob rezistentlikni global sog‘liqni 

saqlash tizimi uchun eng jiddiy tahdidlardan biri sifatida e’tirof etadi. Prognozlarga 

ko‘ra, samarali nazorat choralarisiz 2050-yilga kelib antibiotiklarga rezistent 

infeksiyalar mortalitetning yetakchi sabablaridan biriga aylanishi mumkin.  
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Klinik amaliyotda antibiotiklarning ortiqcha qo‘llanilishi, veterinariya hamda 

qishloq xo‘jaligida antimikrob preparatlarning keng ishlatilishi, shuningdek sanitariya 

nazoratining yetarli emasligi rezistent mikroorganizmlarning ekologik rezervuarlar 

hosil qilishiga olib kelmoqda. Natijada inson, hayvon va atrof - muhit o‘rtasida 

rezistent determinantlarning uzluksiz almashinuvi yuz bermoqda. Ushbu holat “post - 

antibiotik davr” xavfini yanada kuchaytiradi. 

ESKAPE guruhiga kiruvchi patogenlar - Enterococcus faecium, Staphylococcus 

aureus, Klebsiella pneumoniae, Acinetobacter baumannii, Pseudomonas aeruginosa va 

Enterobacter spp. - nozokomial infeksiyalarning asosiy etiologik omillari sifatida 

alohida ahamiyatga ega. Ushbu mikroorganizmlar yuqori genetik plastiklikka ega 

bo‘lib, turli antibiotik sinflariga qarshi ko‘p darajali rezistentlikni shakllantira oladi 

hamda shifoxona muhitida uzoq muddat persistensiya qilish xususiyatiga ega. 

Bakterial rezistom genetik jihatdan ikki asosiy komponentdan iborat: mobil genetik 

elementlar orqali uzatiladigan determinantlar va xromosomal genlarda yuzaga 

keluvchi mutatsiyalar. Klinik kuzatuvlar rezistentlikni faqat plazmid determinantlari 

bilan izohlash yetarli emasligini ko‘rsatadi. Xromosomal o‘zgarishlar adaptiv javobning 

barqaror va ko‘p bosqichli shakllanishida muhim rol o‘ynaydi. 

Rezistentlik genetik arxitekturasi: Rezistentlik determinantlari shakllanish 

mexanizmiga ko‘ra gorizontal va vertikal yo‘llar orqali tarqaladi. Gorizontal gen 

transferi bakteriyalar o‘rtasida genetik material almashinuvini ta’minlab, rezistent 

determinantlarning populyatsiya ichida tez tarqalishiga imkon yaratadi.  

Ushbu jarayon konjugatsiya, transformatsiya va transduktsiya mexanizmlari 

orqali amalga oshadi. Mobil genetik elementlar - plazmidlar, integronlar va 

transpozonlar - rezistentlik genlarini yig‘uvchi va tashuvchi tizim sifatida muhim 

ahamiyatga ega. Integronlar gen kassetalarini qabul qilish va ularning ekspressiyasini 

ta’minlash xususiyatiga ega bo‘lib, bir vaqtning o‘zida bir nechta rezistent 

determinantlarning ifodalanishiga imkon beradi.  

Transpozonlar esa genetik elementlarning genom ichida ko‘chishini ta’minlab, 

multirezistent fenotip shakllanishiga xizmat qiladi. Ko - selektsiya fenomeni ham 

rezistentlik tarqalishida muhim rol o‘ynaydi: bir antibiotikka nisbatan selektiv bosim 

boshqa rezistent determinantlarning ham saqlanib qolishiga olib kelishi mumkin.  

Biofilm muhitida gen almashinuvi tezligi ortadi, chunki hujayralar o‘zaro yaqin 

joylashadi va ekstrasellyulyar matritsa genetik materialni saqlab qolishga yordam 

beradi. 

Mobil genetik elementlar: Plazmidlar rezistentlik determinantlarining asosiy 

tashuvchilaridan biri hisoblanadi. Ayrim incompatibility guruhlariga mansub 

plazmidlar (masalan, IncF va IncA/C) ko‘p antibiotiklarga rezistentlik genlarini 

tashiydi va bakteriyalar o‘rtasida konjugatsiya orqali tez tarqaladi. Multirezistent 

plazmidlarning mavjudligi davolash samaradorligini sezilarli darajada pasaytiradi. 

Mobil elementlar antibiotik ta’sirini quyidagi mexanizmlar orqali kamaytiradi: 

● fermentativ inaktivatsiya (β-laktamazalar ishlab chiqarilishi); 
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● antibiotik nishonining modifikatsiyasi; 

● efflyuks tizimlarining faollashuvi; 

● alternativ metabolik yo‘llarning ishga tushishi. 

Xromosomal mutatsiyalar va adaptiv evolyutsiya: Xromosomal genlarda yuzaga 

keluvchi mutatsiyalar ko‘pincha nuqta mutatsiyalari, gen amplifikatsiyasi yoki ramka 

siljishi shaklida namoyon bo‘ladi. Stress - induktsiyalangan mutagenez antibiotik 

bosimi ostida bakteriyalarning genetik variabelligini oshiradi. SOS javob tizimi DNK 

shikastlanganda faollashib, mutatsiya chastotasini oshiradi va adaptiv evolyutsiyani 

tezlashtiradi. 

Bunday genetik o‘zgarishlar: 

● maqsad oqsil konformatsiyasini o‘zgartiradi; 

● antibiotik bog‘lanishini kamaytiradi; 

● porin ekspressiyasini pasaytiradi; 

● efflyuks pompalarining giperekspressiyasini chaqiradi. 

Ayrim mutatsiyalar bakteriya fitnesini pasaytirishi mumkin, biroq kompensator 

mutatsiyalar ushbu salbiy ta’sirni bartaraf etib, rezistent shtammlarning 

populyatsiyada barqaror saqlanishiga imkon yaratadi. 

Eskape patogenlarining adaptiv xususiyatlari eskape: patogenlar yuqori adaptiv 

plastiklik, biofilm hosil qilish qobiliyati hamda virulentlik omillarining xilma-xilligi 

bilan tavsiflanadi. Biofilm shakllanishi antibiotik penetratsiyasini cheklaydi va immun 

tizim ta’siridan himoya qiladi. Shifoxona muhitida ushbu patogenlarning uzoq muddat 

persistensiya qilishi nozokomial infeksiyalar xavfini oshiradi. Har bir patogen turida 

xromosomal mutatsiyalar rezistentlik fenotipining mustahkamlanishida muhim rol 

o‘ynaydi va antibiotik terapiyasiga chidamlilikni oshiradi. 

Karbapenemorezistent enterobakteriyalar:  

Karbapenemorezistent enterobakteriyalar og‘ir nozokomial infeksiyalar bilan 

bog‘liq bo‘lib, ularning tarqalishi global sog‘liqni saqlash muammolaridan biri 

hisoblanadi. Rezistentlik karbapenemaza fermentlari ishlab chiqarilishi, porin 

yo‘qolishi hamda efflyuks tizimlarining kuchayishi kombinatsiyasi natijasida 

shakllanadi.  

Ayrim fermentlar (masalan, KPC, NDM va OXA turkumlari) plazmidlar orqali tez 

tarqalib, epidemiologik vaziyatni murakkablashtiradi. Ko‘p darajali adaptiv model: 

Rezistentlikni yagona mexanizm bilan tushuntirish mumkin emas, chunki ko‘pincha 

bir nechta himoya mexanizmlari bir vaqtning o‘zida faol bo‘ladi. Biofilm himoyasi, 

heterorezistent populyatsiyalar va persister hujayralarning mavjudligi antibiotik 

terapiyasining samaradorligini pasaytiradi. Selektiv bosim sharoitida ushbu adaptiv 

mexanizmlar bakteriyalarning yashovchanligini ta’minlaydi. 

Klinik ahamiyati va terapevtik implikatsiyalar: Rezistentlik mexanizmlarining 

murakkabligi antibiotiklarni oqilona qo‘llash zaruratini taqozo etadi. Antibiotik 

stewardship dasturlari antimikrob preparatlardan foydalanishni optimallashtirish 

orqali rezistentlik rivojlanishini sekinlashtirishga xizmat qiladi. Tezkor diagnostik 
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usullar rezistent determinantlarni erta aniqlash imkonini berib, individual terapiya 

strategiyasini tanlashga yordam beradi. Kombinatsiyalangan antibiotik terapiyasi, 

efflyuks pompalarini inhibe qiluvchi moddalardan foydalanish hamda bakteriofag 

terapiyasi istiqbolli yo‘nalishlar sifatida qaralmoqda. 

Xulosa. Antibiotik rezistentlik genetik va molekulyar darajada murakkab, ko‘p 

omilli jarayon hisoblanadi. ESKAPE patogenlarida xromosomal mutatsiyalar va mobil 

genetik elementlarning o‘zaro ta’siri rezistentlikning barqaror fenotipini 

shakllantiradi. Adaptiv mexanizmlarning ko‘p darajali integratsiyasi bakteriyalarning 

antibiotik bosimiga moslashuvchanligini oshiradi. Rezistentlik mexanizmlarini chuqur 

o‘rganish diagnostik yondashuvlarni takomillashtirish, samarali davolash 

strategiyalarini ishlab chiqish hamda global miqyosda antimikrob rezistentlikka qarshi 

kurashishda muhim ahamiyat kasb etadi. 
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