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Долзарблиги: Илмий тадқиқотлар 
натижалари шуни кўрсатадики, ESBL 
синтезловчи Enterobacteriaceae оиласи 
бактерияларининг инсонларга  юқи-
шида, асосан СТХ-М ферментини ишлаб 
чиқарувчи турлари энг кўп эканлиги 
аниқланган. Ушбу фермент бактерия-
ларга цефалоспорин антибиотиклари-
ни парчалаш имкониятини беради [1, 
3]. Шунингдек, баъзи эндемик ҳудуд-
ларда карбапенем антибиотикларига 
юқори даражада чидамлиликни таъ-
минлайдиган Enterobacteriaceae оила-
сининг OXA-48, NDM, КРС ва VIM каби 
ферментларини синтезловчи турлари 
шифохона ичи инфекцияси сифати-
да тарқалганлиги маълум бўлган ва 
бу турлар шифохоналарда даволаниб 
чиққан беморларнинг баъзиларида 
тасдиқланган. 

Америка қўшма штатларидаги ҳар-
бий хизматчилар иштирок этган яна 
бир илмий изланишда халқаро саёҳат 
вақтида ESBL синтезловчи E.coli бак-

териясининг ортиши кузатилган. Би-
роқ, ҳарбий хизматчилар хизмат сафа-
ри давомида ушбу бактериялар билан 
зарарланиши, тарқалиш даражаси ва 
хавф омиллари бўйича тадқиқот олиб 
борилмаган [4, 5]. Шунингдек, ҳозир-
ги вақтда саёҳат қилувчилар ва ҳарбий 
хизматчилар ушбу бактериал юқумли 
касалликларнинг тарқалиш манбаи 
ҳисобланиши мумкин. Шу сабабли, соғ-
лиқни сақлаш тизимида саёҳат вақтида 
кузатиладиган ичак инфекцияларини 
аниқлаш, уларнинг натижасида келиб 
чиққан ичак микробиотасидаги ўзга-
ришлар, касалликнинг клиник белги-
лари, оқибатлари, уларнинг олдини 
олиш ва беморларни реабилитация 
қилиш энг муҳим муаммолардан бири 
ҳисобланади [2, 6, 7]. Шундай қилиб, 
ҳарбий хизматчиларда хизмат сафари 
вақтида келиб чиқадиган диареянинг 
этиологик агентини ташхислаш муҳим 
ҳисобланади. 

Тадқиқотнинг мақсади: ҳарбий 
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Ичак таёқчасидаги металло бета-лактамаза ферменти антибиотикларга чи-
дамлиликни таъминловчи бир – механизм ҳисобланади. Бу хусусият бактерияга 
оғир даражадаги бактериал инфекцияларга сабаб бўлиш имкониятини яратади. 
Шунингдек, ичак таёқчасининг blaIMP ва blaVIM генларини сақловчи турларининг 
тарқалиш даражаси юқори бўлиб, уни бактериологик текрирувлар асосида тас-
диқлаш лозим. 
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хизматчиларни хизмат сафари вақтида 
келиб чиққан диареянинг этиологик 
агентини аниқлаш ва антибиотиклар-
га чидамлилик даражасини ўрганиш. 

Тадқиқот материали ва усуллари: 
Ушбу тадқиқотда Ўзбекистон Респу-
бликаси Ҳарбий хавфсизлик ва мудо-
фаа университети Ҳарбий тиббиёт ин-
ститутининг Марказий ҳарбий клиник 
госпиталининг “Юқумли касалликлар” 
бўлимида даволанаётган 19-45 ёшли 
48 нафар беморлар кузатувга олинди. 
Тадқиқотда беморларда кучли диаре-
яга сабаб бўлган ва  нажасдан энг кўп 
миқдорда ажратиб олинган E.coli бак-
териясининг фенотипик ва генотипик 
хусусиятлари ўрганилди. E.coli бакте-
риясининг фенотипик хусусиятларини 
аниқлаш учун этилендиаминтетрасир-
ка кислотаси (ЭДТСК) қўлланилди. Бу 
кимёвий модда ўзининг металло-хела-
торлик хусусияти билан E.coli штамм-
ларининг маталло-бета-лактамаза  
ферментини боғлаб олади ва натижада 
антибиотикларга сезгирлик хусусия-
ти ортиб кетади. Бу жараённи биз ан-
тибиотиклар сезгирлигини аниқлаб 
берувчи диск диффузия усулида кўри-
шимиз мумкин. Бу тестни олиб бориш 
учун тазобактам (ТЗП), цефтазидим 
(ЦАЗ), ципрофлоксацин (ЦИП), меропе-
нем (МЕМ), имипенем (ИПМ), цефепим 
(ФЕП), цефотаксим (ЦТХ), азтреонам 
(АТМ), амоксациллик-клавуланик кис-
лота (АМК), цефоперазон (ЦПЗ) каби 
антибиотиклардан фойдаланилди. 

Шу ўринда, карбапенем антибио-
тикларига сезгирлик даражаси белги-
лаб олинди. 1. Имипенем антибиотиги-
га нисбатан ҳосил бўлган лизис зонаси 
13 мм га тенг ёки ундан кичкина бўлса 
– бактерия резистент ҳисобланди. 2. 
Лизис зонаси 14-15 мм диаметрда бўл-
са – ўртача сезгир ҳисобланди. 3. Лизис 

зонаси 16 мм диаметрга тенг ёки ундан 
катта бўлса – сезгир ҳисобланди. Ими-
пенем антибиотигига чидамлиликни 
намоён қилган штаммларга нисбатан 
металло-бета-лактамаза ферментини 
кодлайдиган генлар мавжуд ёки мав-
жуд эмаслигини тасдиқлаш учун қў-
шимча тестлар қўлланилди. Булардан 
бири Ходжнинг модификацияланган 
тести этиб белгиланди. Тестни амал-
га ошириш учун 1:10 нисбатда 4 на-
фар E.coli изолятлари дистилланган 
сув билан аралаштирилди ва суспен-
зия ҳосил қилинди. Сўнгра, имипе-
нем антибиотиги шимдирилган қоғоз 
дисклар озиқа муҳитининг марказига 
жойлаштирилди. Суспензия шакли-
даги E.coli изолятлари қоғоз дискдан 
бошлаб, 4 қутби томон параллел чи-
зиқлар кўринишида экилди ва Петри 
идиши қопқоғи ёпилиб, 370С ҳароратда 
16-18 соат давомида термостатга қўй-
илди. Экишнинг 2-куни лизис зоналар 
баҳоланди, яъни имипенем диски атро-
фидаги ўсиш зонасида “беда барги”га 
ўхшаш нотекислик пайдо бўлган бўлса, 
бу кўриниш карбапенемаза ферменти-
нинг синтезланишини кўрсатди. 

Бундан ташқари, бактериянинг 
металло-бета лактамаза ферментини 
ишлаб чиқаришини фенотипик хусу-
сиятини аниқлаш учун комбинация-
ланган диск диффузия усулларидан 
фойдаланилди. Бу усуллар учун E.coli 
бактериясидан тайёрланган суспензи-
ялар қовузлоқ ёрдамида нейтрал агар 
устига газон усулида экилади. Экма 
устига имипенем антибиотиги ва ими-
пенем антибиотиги+ЭДТСК шимди-
рилган қоғоз дисклар 20 мм оралиқ ма-
софа сақланиб, жойлаштирилди ҳамда 
петри идиш инкубация учун 370С ҳа-
роратда термостатга, 18-24 соат даво-
мида қўйилди. Экма 2-кун лизис зона-
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сига кўра ўқилди. Яъни, имипенем ан-
тибиотиги+ЭДТСК шимдирилган қоғоз 
дисклар атрофидаги лизис зона фақат 
имипенем антибиотиги шимдирилган 
қоғоз диск лизис зонасидан 7 мм катта 
ёки унга тенг бўлса, натижа мусбат ҳи-
собланди. 

Тадқиқотимиздаги кейинги текши-
рув бу – бактериянинг генотипик хусу-
сиятини аниқлаш ҳисобланди. Бунинг 
учун E.coli бактериясининг клиник 
изолятлари ПЗР усули ёрдамида тек-
ширилди ва ген турлари аниқланди. 
Бунинг учун қуйидаги универсал прай-
мерлардан фойдаланилди: 

27f: 5’-AGAGTTTGATCCTGGCTCAG-3’; 
1492r: 

5’-GGTTACCTTGTTACGACTT-3’ (1500 
bp , Tissera L., 2013).

Натижалар ва муҳокама: куза-

тувимиздаги 48 нафар беморлар на-
жасидан E.coli бактерияси ажратиб 
олинди ва турли биокимёвий усуллар 
ёрдамида бактерия тасдиқланди. Сўнг 
бактерия суспензияси ёрдамида фено-
типик текширув усуллари ўтказилди. 
ХМТда текширилган изолятларнинг 
тахминан учдан бир қисмида (17 на-
фар - 35,4%) β-лактам антибиотиклар-
ни парчаловчи фермент фаоллиги фе-
нотипик жиҳатдан намоён бўлган. Бу 
кўрсаткич клиник амалиёт нуқтаи на-
заридан муҳим бўлиб, бундай штамм-
лар стационарда даволаш тактикасига 
тўғридан-тўғри таъсир қилади, яъни 
β-лактам антибиотиклар самарасизли-
ги эҳтимоли ортади, даволашда заҳира 
антибиотикларга эҳтиёж кучаяди ва 
инфекцион назоратга оид чора-тад-
бирларни кучайтиришни талаб этади.

1-жадвал

Фенотипик хусусиятларни аниқлашда қўлланилган  
тестлар антижалари

Фенотипик тест турлари Натижа (сони, %)

ХТМ 17 (35.4%)

Комбинацияланган диск диффузия 25 (52.1%)

1-жадвалдан кўриниб турибдики, 
фенотипик тестлар орасидан комбина-
цияланган диск диффузия тести ХТМ 
тестига нисбатан 1.4 баробар кўпроқ 
аниқликни намоён этган. Умуман ол-
ганда, ушбу тест натижалари бизга на-
жасдан ажратилган изолятлар орасида 
чидамлиликни таъминловчи фермент-
лар мавжудлигини англатади. 

Тестлар ишончлилигини баҳо-
лаш учун тадқиқотимизнинг кейинги 
босқичида E.coli изолятларининг ме-
талло-бета-лактамазалар синтез қи-

лувчи генлар турлари аниқланди. 
Барча 48 нафар E.coli изолятлари 

ПЗР усулида ДНК си ажратиб олинди. 
Шундан сўнг, 48 нафардан 31 нафар 
(64.6%) изолятларда металло-бета-лак-
тамазалар синтез қилувчи blaIMP ва 
blaVIM генлар мавжудлиги тасдиқлан-
ди. Яъни, ПЗР усулининг элекрофорез 
босқичида кўринган 1 дан 13 тагача 
бўлган ленталарда blaIMP ампликонла-
ри 1 дан 4 гача, 7, 8 ва 12-йўлакларда 
аниқланган бўлса,  blaVIM ампликонла-
ри 7, 9, 10-йўлакларда жойлашганли-
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ги кузатилди. 7-йўлакда икки геннинг 
бир вақтда жойлашуви маълум бўлди. 
5, 6, 11 ва 13-йўлакларда ҳеч қандай ам-
пликонлар аниқланмади. 

Шундай қилиб, диарея кузатилган 
ҳарбий хизматчиларда E.coli бактерия-
сининг металло-бета-лактамаза ишлаб 
чиқарувчи ген сақлайдиган штаммла-
ри юқиши кузатилади. Натижада хиз-

мат сафари вақтида оғир даражали 
бактериал инфекцияларга сабаб бўла-
ди ва даволашга чидамли ҳисобланади. 
Антибиотикларга чидамли бўлган ми-
кроорганизмлар эса даволаш жараёни-
ни мураккаблаштиради. 

Тадқиқотимизнинг кейинги босқи-
чида бактерия изолятларининг анти-
биотикларга сезгирлиги аниқланди. 

2-жадвал
Кўп антибиотикларга чидамли (КАЧ) E.coli турининг учраш даражаси

Антибиотикларнинг тури
E.coli (n=48)нинг КАЧ  бўйича 

улуши, % 

сони %

ЦTX, ТЗП, ИМП 9 18.8%

ATM, MEM, ЦИП 11 22,9%

MEM, AMК, ФЕП, AMП, ЦEX 7 14,6%

AMК, ЦTX, ATM, ИМП, ЦИП, ЦEX 2 4,2%

ТЗП, ЦAЗ, ЦИП, MEM, ИМП, ФЕП, ЦTX, ATM, AMCК, 
ЦEX 1 2,1%

Жами 30 62,5%

2-жадвалдан кўриниб турибдики, 
ушбу тадқиқотда E.coli клиник изолят-
ларининг антибиотикларга сезгирли-
ги 10 та энг кўп қўлланиладиган ан-
тибиотиклар орқали баҳоланди. 48 та 
изолятдан 30 нафари (62,5%)да 3 тадан 
кўп антибиотикларга қарши чидам-
лилик намоён қилди ва кўп антибио-
тикларга чидамлилик сифатида баҳо-
ланди. Фақатгина 1 та изолят (2.1%) 
барча текширилган антибиотикларга 
қаршиликни намоён этди. 6 синф анти-
биотикларига чидамлилик 4.2% изо-
лятларда аниқланди. Умуман олганда, 
тадқиқотда ўрганилган E.coli изолятла-
рида КАЧнинг умумий улуши 62,5%ни 

ташкил қилди. 9 нафар (18.8%) изолят-
ларда ЦTX, ТЗП, ИМП турдаги 3 синф 
антибиотикларга чидамлилиги куза-
тилган бўлса, 11 нафарида (22.9%) эса 
ATM, MEM, ЦИП турдаги 3 синф анти-
биотикларига резистентлик маълум 
бўлди. 14.6% изолятларда MEM, AMК, 
ФЕП, AMП, ЦEX каби 5 та антибио-
тикларга чидамлилик аниқланди.

Бу кўрсаткич клиник амалиётда 
эмпирик антибиотикотерапияни тан-
лашда маҳаллий антибиотикограм-
мага асосланиш, инфекция назорати 
чораларини кучайтириш ҳамда рези-
стентликни мониторинг қилишнинг 
долзарблигини тасдиқлайди.
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Хулоса: Шундай қилиб, E.coli ме-
талло бета-лактамаза ферментини  
ишлаб чиқаради. Бу ферментлар анти-
биотикларга чидамлилик механизмла-
ридан бири бўлиб, оғир даражали 
бактериял диареяларга сабаб бўлади. 
Антибиотикларга чидамли микроорга-
низмлар даволашни мураккаблашти-
ради ва кўп дориларга чидамлилиги 
туфайли даволашда қийинчиликлар 
туғилади. Шунингдек, металло бе-
та-лактамаза ишлаб чиқарувчи E.coli 
бактериясининг антибиотикларга чи-
дамлиликни таъминлайдиган blaIMP 
ва blaVIM ген турларини сақлайдиган 
штаммларининг тарқалиш даражаси 
юқори бўлиб, уларни даволашдан ол-
дин ҳар доим антибиотикларга сезгир-
ликни аниқловчи тестни қўллаш зарур. 
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Фермент металло-бета-лактамаза у 
E.coli представляет собой механизм, обе-
спечивающий устойчивость к антибио-
тикам. Эта особенность позволяет бак-
терии вызывать тяжелые бактериаль-
ные инфекции. Кроме того, наблюдается 
высокая распространенность штаммов 
E.coli, несущих гены blaIMP и blaVIM, что 
требует подтверждения с помощью бак-
териологического исследования.
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The metallo-β-lactamase enzyme 
in E.coli serves as a mechanism confer-
ring antibiotic resistance. This char-
acteristic enables the bacterium to 
cause severe bacterial infections. Fur-
thermore, a high prevalence of E.coli 
strains carrying blaIMP and blaVIM 
genes has been observed, necessitat-
ing confirmation through bacteriolog-
ical analysis.


