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ОИВ-ИНФЕКЦИЯДА ИЧАК МИКРОБИОМАСИ: ИЧАКДАГИ ЎЗГАРИШЛАР, 

БИОМАРКЕРЛАР ВА ТЕРАПЕВТИК СТРАТЕГИЯЛАР 

ТУЙЧИЕВ Л.Н.1, МАМАТМУСАЕВА Ф.Ш. 1, МУРОДОВА И.А.2 

Тошкент давлат тиббиёт университети1, Ўзбекистон Республикаси Ҳарбий хавфсизлик 

ва мудофаа университетининг Ҳарбий тиббиёт институти 2 

Аннотация: Бизга маълумки, инсон микробиомаси терида, ичакда ва бошқа шиллиқ 

қаватларда яшовчи триллионлаб бактериялар, вируслар, замбуруғлар, протозойлар ва 

археялардан иборат. Сўнгги ўн йилликда инсон микробиомасининг таркиби, 

метаболитлари ва уларга бўладиган ташқи ва ички таъсирларни ўрганиш жадал 

ривожланган  ҳамда турли  касалликлар  патогенези  билан  унинг ўзаро  боғлиқлигига оид 
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кўплаб эҳтимолий муносабатлар аниқланган. Ушбу адабиётлар шарҳида ОИВ-инфекцияси 

беморларида кузатиладиган ичак бузилишлари ҳақида маълумотлар келтирилган. 

Калит сўзлар: ОИВ-инфекцияси, ичак микробиоми, биомаркерлар, ичак барьери, 

зонулин, sCD14, TLP4, TNF-α, IL-6 

Аннотация: Как известно, микробиом человека состоит из триллионов бактерий, 

вирусов, грибов, простейших и архей, обитающих на коже, в кишечнике и других слизистых 

оболочках. За последнее десятилетие активно развивается изучение состава микробиома 

человека, его метаболитов, а также внешних и внутренних факторов, влияющих на него. 

Было выявлено множество вероятных взаимосвязей между микробиомом и патогенезом 

различных заболеваний. В данном обзоре литературы представлены сведения о кишечных 

нарушениях, наблюдаемых у пациентов с ВИЧ-инфекцией. 

Ключевые слова: ВИЧ-инфекция, кишечный микробиом, биомаркеры, кишечный 

барьер, зонулин, sCD14, TLP4, TNF-α, IL-6. 

Abstract: It is well known that the human microbiome consists of trillions of bacteria, 

viruses, fungi, protozoa, and archaea inhabiting the skin, intestine, and other mucosal surfaces. 

Over the past decade, research on the composition of the human microbiome, its metabolites, and 

the yexternal and internal factors affecting it has advanced rapidly. Numerous potential 

associations between the microbiome and the pathogenesis of various diseases have been 

identified. This literature review presents data on intestinal disorders observed in patients with 

HIV infection. 

Keywords: HIV infection, gut microbiome, biomarkers, intestinal barrier, zonulin, sCD14, 

TLR4, TNF-α, IL-6. 

Инсон микробиотаси 

Олиб борилган тадқиқотлар шуни 

кўрсатадики, инсон ҳазм қилиш тизими 

микробиомаси 7000 та турга мансуб 

бўлган, тахминан 10¹⁴ дан ортиқ 

микробиал ҳужайраларни ўз ичига олади. 

Уларнинг кўпчилиги лаборатория 

шароитида yeтиштириш жуда мураккаб 

бўлганлиги сабабли, ҳалигача тўлиқ 

таснифланмаган. Лаборатория шароитида 

кўпайтиришга салбий таъсир этувчи 

омиллар қуйидагилардан иборат: 

- анаэроб 

микроорганизмларнинг устунлиги; 

- уларнинг ичак шиллиқ 

қавати билан яқин алоқаси; 

- ҳужайралар 

морфологиясидаги кучли ўхшашликлар; 

- метагеномик усулларни 

ташхислашда кам қўлланилиши. 

Шунингдек, инсон 

микробиомидаги микроорганизмларнинг 

хилма-хиллиги, сони рН даражаси ҳамда 

кислород миқдорига қараб ўзгариб 

туради. Айниқса, ичакнинг ингичка 

ичакнинг дистал қисми ва йўғон ичакда 

микробларнинг ўта бой колонизацияси 

кузатилади [19]. 

“Ичак микробиотаси” атамаси 

ичак        шиллиқ        қаватида      яшовчи 

микроорганизмлар гуруҳини англатади. У 

250 дан ортиқ турли хил бактериялар, 

замбуруғлар, вируслар ва археялардан 

ташкил топган [28, 30–33]. Ёнбош 

ичакнинг деярли нейтрал муҳити кўпроқ 

анаэроб комменсал микроорганизмлар, 

яъни Streptococcus spp., Lactobacillus spp., 

Enterobacteralis турига кирувчи таёқча 

шаклли бактериялар, Clostridia синфига 

мансуб анаэроблар, шунингдек, миқдори 

10⁷ КҲҚБ/г бўлган замбуруғларнинг яшаб 

қолишига имкон беради [34]. Муҳитда рН 

ошиши билан кислороднинг мавжудлиги 

камаяди, бу эса йўғон ичакда 

перистальтикани сусайтиради ва 

натижада микробиал титрлар кескин 

кўпайиб, нажасда микроорганизмлар 

миқдори 10¹⁴ КҲҚБ/г гача етади. Йўғон 

ичакда колонизация қилувчи турларнинг 

тахминан 70–90%и Firmicutes ва 

Bacteroidetes оилаларига мансуб бўлиб, 

қолган турларнинг асосий қисми эса 

Proteobacteria ва Actinobacteria 

гуруҳларига киради [28, 30–33]. Шунга 

қарамасдан, ҳар бир инсон организмида 

уларнинг нисбий миқдори ичакнинг турли 

қисмларида фарқ қилади [35]. 

Бактериялар маҳсулотлари, жумладан 

бактериал  токсинлар,  иккинчи даражали 



169  

ўт кислоталари ва ферментлаш орқали 

ҳосил бўладиган қисқа занжирли ёғ 

кислоталари маҳаллий фойдали 

бактерияларни патогенлардан ҳимоя 

қилади ва унинг функцияларини 

мустаҳкамлайди [34, 36–38]. 

Ичак барьери инсон танасида 

ташқи муҳит билан энг катта контакт 

майдонини ҳосил қилади ва шу сабабли у 

турли омилларга динамик жавоб бериш 

қобилиятига эга. Ичак оғиз орқали 

тушадиган стимуллар билан ўзаро таъсир 

жойи ҳисобланади, бир вақтнинг ўзида 

патогенлар, токсинлар ва антигенларнинг 

организмга кириб боришига тўсиқ 

вазифасини бажаради. Овқат ҳазм қилиш 

жараёни ичак шиллиқ қаватида кечади. Бу 

муҳит сафро, ошқозон ости бези шираси 

ва ферментлардан ташкил топган бўлиб, у 

ерда антигенлар ва микроорганизмлар ҳам 

парчаланади [6]. Унинг тузилиши 

динамик ўзгаришларга мойил бўлиб, 

шиллиқ, ҳужайралар (эпителиал, секреция 

қилувчи ва иммун ҳужайралар) ҳамда 

бактериал микрофлора каби физик, 

кимёвий ва биологик таркибий қисмлар 

билан белгиланади. Ичак тўсиғининг 

барча таркибий қисмлари, шунингдек 

унинг бактериялар ва зонулин билан ўзаро 

таъсири муҳим аҳамиятга эга [7]. 

Ичак барьери орқали 

моддаларнинг ўтказилиши 

Ичак эпителийси орқали 

транспортнинг икки тури мавжуд: 

парацеллюляр (қўшни ҳужайралар 

орасида, ҳужайралараро туташмаларнинг 

динамик очилиши ва ёпилиши ҳисобига 

юзага келади) ва трансцеллюляр 

(эндотелиал ҳужайралар орқали 

эндоцитоз йўли билан). Парацеллюляр 

йўлларнинг туғма туташмалар (тигҳт 

жунcтионс) асосидаги ультраструктураси 

ва биологияси, айниқса, суюқлик ва 

электролитларни ютиб олишдаги ҳал 

қилувчи роли сабабли катта қизиқиш 

уйғотган [1, 2, 5]. Молекулаларнинг 

парацеллюляр ўтказилиши, асосан туғма 

туташмалар томонидан бошқарилади, 

улар ичак девори орқали молекуляр 

оғирлиги 600 Да дан кичик бўлган ионлар 

ва бошқа майда молекулаларнинг кириб 

келишини  тартибга  солади  [10].   Туғма 

туташма тўсиғи молекулаларни ташишда 

танловчанликка эга бўлиб, бу хусусиятни 

уларнинг ўлчами ва зарядини баҳолаш 

орқали амалга оширилади. Соғлом 

эпителиал моноқават орқали 

туташмалардан ўтадиган транспортнинг 

икки    варианти    мавжуд    бўлиб,    улар 

«порали» ва «сизиб ўтувчи» йўллар деб 

аталади. 

 Порали йўл — катта 

сиғимли, ўлчам ва зарядга нисбатан 

танловчан йўл ҳисобланади. 

 Сизиб ўтувчи йўл — паст 

сиғимли ва чекланган танловчанликка эга 

йўл ҳисобланади [11–13]. 

Ичак микробиотаси 

бузилишларида яллиғланишга қарши 

цитокинларнинг ишлаб чиқилиши 

Ичак энтероцитлари ҳужайралар 

орасидаги туташмалар конформациясига 

таъсир кўрсатиб, шу орқали ичакнинг 

ўтказувчанлигини ўзгартиради. Масалан, 

патогенлар таъсирида ажралиб чиқадиган 

интерферон-γ  (ИНФ-γ) TJ 

оқсилларининг қайта тақсимланиши ва 

актиний цитоскелетининг қайта тузилиши 

орқали ичак ўтказувчанлигини оширади 

[15]. TJS қайта ташкилланиши 

натижасида ўсмани некроз қилувчи омил 

α (ТНФ-α) эндотелиал ҳужайра 

апоптозини қўзғатиб, ичак 

ўтказувчанлигига таъсир кўрсатади [16]. 

Шунингдек, тадқиқотлар кўрсатишича, 

клаудин-2 (CLDN-2) экспрессияси ва IL-

13 ишлаб чиқилиши ярали колитда Крон 

касаллигига нисбатан юқорироқ даражада 

намоён бўлади [17–19]. Қолаверса, 

интерлейкин-6 (IL-6) ҳам CLDN-2 

экспрессиясини кучайтириш орқали ичак 

ўтказувчанлигини ошириши аниқланган, 

бу эса ТЖс пора ҳосил бўлишида муҳим 

рол ўйнайди [20]. 

Трансэпителиал транспорт 

йўлларининг бузилиши патоген 

агентларнинг ортиқча транслокациясига 

олиб келиши ва натижада яллиғланишли 

ичак касалликлари каби кўплаб ичак 

касалликларининг ривожланишига ҳисса 

қўшиши мумкин [4]. Иммун механизмлар 

ҳам ичак ўтказувчанлигини бевосита 

тартибга солиши бизга маълум. Толл- 

лике     рецепторлар   (TLR)     —    бу 
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микробларни танишда муҳим ва иммун 

жавобни назорат қилишда ҳал қилувчи 

рол ўйнайдиган трансмембранали нишон- 

таниш рецепторлари синфи ҳисобланади. 

Асосий вазифалари микроорганизмларни 

эрта таниш, иммун жавобни ишга 

тушириш (цитокинлар чиқариш, 

яллиғланиш реакцияси), ички тўсиқлар 

(ичак эпителийси каби)нинг яхлитлигини 

назорат қилиш ҳисобланади. TLR 

турлари: TLR4 – грам-манфий 

бактерияларнинг   ЛПС 

(липополисахарид)ни танийди. TLR 3 – 

вирус РНКсини ҳис қилади. TLR 2 – 

грам- мусбат бактериялар  девори 

компонентларини (липотейхой 

кислотаси) сезади [21]. 

ОИВ инфекциясида диарея, 

кўпинча ичак эпителийси барьерининг 

бузилиши, микробиота дисбаланси ва 

микробиал транслокацияси билан боғлиқ. 

Шу ҳолатда TLR4 ичакдаги грам-манфий 

бактерияларнинг      ЛПС 

(липополисахарид)ни таниб, иммун 

тизимни фаоллаштиради.   ОИВ 

инфекцияли беморларда TLR4 ортиқча 

фаоллашиши яллиғланиш медиаторлари 

(ТНФ-α, ИЛ-6) кўпайишига, диарея ва 

барьер бузилишига олиб келади. Шу 

сабабли ТЛР4 фаоллашиши иммунологик 

маркер сифатида қуйидаги ҳолатларда 

текширилиши мумкин. 1. ОИВ- 

инфекцияли  беморлар қонини 

цитофлоуметрия  усули  орқали 

текширилиб, моноцитларда TLR4 

ифодасини кўриш. 2. Ичак биопсияси 

(колоноскопияда олинган) ёки РТ-PZR 

орқали TLR4 экспрессиясини баҳолаш. 3. 

Функционал тест – ЛПС билан 

стимуляциядан кейин қонда цитокин (ИЛ- 

6, ТНФ-α) кўпайишини ИФА усулида 

аниқлаш. TLR4 рецепторининг фаоллиги 

юқори бўлса, диарея патогенезида 

микробиал транслокация ва яллиғланиш 

жараёни кучайганлигини кўрсатади. 

Шунингдек, ОИВ-инфекцияли 

беморларда юқори TLR4 иммун 

активация ва иммун депрессиянинг тезроқ 

ривожланишига ишора қилиши мумкин. 

Антиретровирус терапия (АРВТ) фонида 

TLR4 фаоллигининг камайиши ичак 

барьери   тикланаётганлигини  кўрсатади. 

ОИВ билан боғлиқ диарея ҳолатларида 

TLR4 ни иммунологик маркер сифатида 

текшириш мумкин ва илмий жиҳатдан 

мақсадга мувофиқ бўлади [7, 8, 9]. 

Юқумли касалликларда ичак 

микробиотасининг аҳамияти 

Юқумли касалликларда ичак 

микробиотасининг аҳамияти жуда катта, 

чунки у ичак тўсиғига таъсир қилади, 

шунингдек, тўсиқ элементлари ҳам 

микробиотага таъсир кўрсатади [27, 39]. 

Кўплаб илмий тадқиқотлар шуни 

кўрсатадики, микроблардан ҳоли 

ҳайвонларда бактериал стимуляциянинг 

йўқлиги шиллиқ қават қалинлигининг 

кескин камайишига олиб келади. Бу эса 

ичак тўсиғининг тўғри ишлаши учун 

микрофлора мавжудлиги муҳим 

эканлигини англатади [40, 41]. Ичак 

шиллиқ қаватининг ингичка бўлиши 

бактерияларнинг қонга ўтишига имкон 

беради, бу эса яллиғланиш ва колит 

касалликларини келтириб чиқариши 

мумкин. Комменсал бактериялар 

маҳсулотларидан липополисахарид 

(ЛПС) ва пептидогликан шиллиқ қаватни 

тиклаш жараёнига таъсир кўрсатиши 

мумкин [21, 23, 24]. Комменсал 

бактериялар ичак шиллиқ қавати билан 

мувозанатли тарзда ҳамкорлик қилса, 

ичак гомеостазини сақлашда муҳим 

аҳамият касб этади [41]. 

Ичак барьери яхлитлигига 

бактериялар ва уларнинг 

метаболитлари таъсири кўплаб 

олимлар томонидан ўрганилган. 

Бактериялар ва уларнинг метаболитлари 

ичак тўсиғи яхлитлигига турлича таъсир 

кўрсатишини кўрсатиб берувчи бир қатор 

мисоллар мавжуд. Бу, айниқса айрим 

пробиотиклар учун хос, жумладан (лекин 

улар билан чекланмаган ҳолда): 

Lactobacillus ramnosus [37–39], 

Streptococcus termofillus [30], 

Lactobacillus reyteri [11] ва 

Bafidobacterium infantis. Бундан ташқари, 

Bacteroides tetanotaomisron ичак эпителий 

виллусларидаги десмосомаларни 

барқарорлаштириш учун жавобгар бўлган 

“Small proline-rich protein 2А” 

экспрессиясини стимуляция қилади [22]. 
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Комменсал ва патоген штаммлар 

нисбатидаги катта ўзгаришлар ёки янги 

бактериал гуруҳларнинг ўсиши ичак 

гомеостазини бузади ва инсонда кўплаб 

касалликлар, жумладан, ичакнинг 

яллиғланишли касалликлари, 

аутоиммун касалликларни келтириб 

чиқариши ва метаболик бузилишларнинг 

патогенези ёки ривожланишига ҳисса 

қўшиши мумкин [13]. 

ОИВ ва ичак микробиотаси: Инсон 

ичак шиллиқ қавати цилиндр шаклидаги 

эпителий ҳужайралар қатлами, “lamina 

propria” ва “muscularis mucosa”дан 

ташкил топган. Эпителий қатлами ичак 

қаватидаги таркиб билан қон айланиш 

тизими орасида соғлом тўсиқни сақлаб 

туришда муҳим роль ўйнайди ва бу ҳолат 

“lamina propria”да жойлашган CD4+ 

Th17+ Т-ҳужайралари томонидан қўллаб-

қувватланади ҳамда улар IL-17 ва IL-22 

ишлаб чиқаради. ОИВ инфекцияси юзага 

келганда, ичакда фаоллашган Т-

ҳужайралар тез йўқолади. Бу айниқса 

“lamina propria”да кучли намоён бўлади 

ва бу ҳолат вируснинг тўғридан-тўғри 

цитотоксик таъсири билан боғлиқлиги 

тахмин қилинади, чунки ичакдаги ОИВ-

РНК миқдори CD4+ ҳужайралари 

йўқолиши билан чамбарчас боғлиқ [4, 5]. 

ОИВ инфекцияси ва микробиота 

таркиби: ОИВ инфекцияси ичак 

ўтказувчанлигига таъсир кўрсатишидан 

ташқари, микробиота таркибига ҳам 

таъсир қилиши мумкин. Вужковиc 

Cвижин ва ҳаммуаллифлар томонидан 

олиб борилган тадқиқот шуни 

кўрсатадики, даволанмаган ОИВ- 

инфекцияли одамларнинг ичак 

микробиотаси ОИВ-манфий шахсларга 

нисбатан патоген бактерияларни кўпроқ, 

комменсал бактерияларни эса камроқ 

сақлайди [25]. 

Қизиқарлиси шундаки, АРВТ 

олаётган ОИВ билан яшовчи беморларда 

ичак микробиотаси таркиби жуда хилма- 

хил бўлган: айримларда у даволанмаган 

ОИВ инфекциясига ўхшаган, бошқаларда 

эса ОИВ йўқ шахсларга яқинроқ бўлган. 

Шу билан бирга, АРВТ олаётган ОИВ- 

инфекцияли        беморларда        тизимли 

яллиғланиш даражаси микробиота 

таркибига боғлиқ бўлиб, у даволанмаган 

ОИВ-инфекцияли беморларга хос 

намунани эслатган [25, 26]. Зарарли 

бўлиши мумкин бўлган синфлар, масалан 

Proteobasteria, ОИВ инфекциясида 

кўпайган, комменсал бактериялар, 

масалан Bacteroides эса камайган. Ичак 

дисбиози доимий равишда ортиқча 

яллиғланиш, ичак ўтказувчанлигининг 

ошиши ва ОИВ билан яшовчи беморларда 

ёмон клиник натижалар билан боғлиқлиги 

аниқланган. Шу сабабли, кўплаб 

тадқиқотларда микробиотани соғлиқни 

яхшилаш мақсадида қандай ўзгартириш 

мумкинлиги ўрганилган [25]. 

ОИВ ва  микробиал 

транслокация: Brenley ва 

ҳаммуаллифлари олиб борган муҳим 

тадқиқотда ОИВ инфекцияси, микробиал 

транслокация ва тизимли иммун 

фаоллашув ўртасидаги боғлиқликни 

кўрсатиб берди. Сурункали даволанмаган 

ОИВ-инфекцияли беморларда бактериал 

транслокация маркери ҳисобланадиган 

липополисахарид (ЛПС) даражалари 

ошганлиги ва у туғма иммун тизими 

фаоллашуви билан кучли боғлиқ эканлиги 

аниқланган. АРВТ ЛПС даражасини 

қисман пасайтирган, аммо уни тўлиқ 

меъёрлаштира олмаган [23]. Кейинги 

тадқиқотлар эса юқори даражадаги sCD14 

(ЛПСга моноцитларнинг жавоб реакцияси 

маркери), ичак эпителий тўсиғи бузилиши 

ва туғма иммун фаоллашуви ОИВ билан 

даволанаётган беморларда ўлим 

кўрсаткичини олдиндан башорат қилиши 

мумкинлигини кўрсатди. Шу билан, ушбу 

тадқиқотлар ичак микробиомаси, ичак 

тўсиғи функцияси бузилиши ва 

микробиал транслокацияни ОИВ билан 

яшовчи беморларда сурункали иммун 

тизим фаоллашувининг асосий манбаи 

сифатида боғлайди [13, 24]. 

Бундан  ташқари, 

циркуляциядаги биомаркерлар ичак 

шикасти ва транслокациянинг турли 

жиҳатларини акс эттиради. Зонулин – 

эпителиал ҳужайралараро 

боғланишларнинг регулятори – ОИВ 

билан яшовчи беморларда, кўпинча 

юқори  бўлади  ва  сўнгги  тадқиқотларда 
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унинг ичакдан қонга ўтиши кузатилган, бу 

эса барьерга давомий стресс 

мавжудлигини кўрсатади. sCD14, ЛПС 

таъсирида моноцит фаоллашув маркери 

сифатида, қайта-қайта юқори ўлим хавфи 

ва яллиғланиш юкламаси ҳатто АРВТ 

олаётган беморларда ҳам боғлиқлиги 

аниқланган. i-FABP, шикастланган 

энтероцитлардан      чиқади,     эпителиал 

ҳужайра ўлимига ишора ва системали 

яллиғланиш билан корреляция қилади. 

Умуман олганда, ушбу маркерлар клиник 

жиҳатдан ичак шиллиқ қавати ҳолатини 

баҳолаш учун қулай «ойна» вазифасини 

ўтайди, аммо уларнинг махсуслиги фарқ 

қилади; шунинг учун уларни 

биргаликдаги панел сифатида қўллаш 

самаралироқ бўлиши мумкин [15]. 

1-жадвал 

Ичак микробиоми ўзгаришида миқдори ўзгарадиган биомаркерлар 

Биомаркер Манбаи Клиник аҳамияти 

 

Зонулин 

Тигҳт жунcтион (эпителиал 

ҳужайралараро боғланиш) 

регулятори 

ОИВ билан яшовчи беморларда, кўпинча 

юқори; ичакдан қонга ўтиши барьер 

ўтказувчанлиги бузилганлигини кўрсатади. 

 

sCD14 

Моноцит фаоллашув 

маркери, ЛПС таъсирида 

фаоллашади 

Яллиғланиш юкламаси ва ўлим хавфи 

билан боғлиқ; ҳатто АРТ олаётганда ҳам 

юқори бўлиши мумкин 

 

i-FABP 

Энтероцитлар (ичак 

эпителий ҳужайралари) 

шикастланганда чиқади 

Эпителиал ҳужайра ўлими кўрсаткичи; 

системали яллиғланиш билан корреляция 

қилади 
 

Ҳозирда бир нечта илмий гуруҳлар 

кенгроқ биомаркер панелларини 

қўллашни таклиф қилмоқда. Масалан, 

LPS, reg3α ва sCD14-CTни қўшиш орқали 

бактерия транслокациясини умумий 

яллиғланишдан фарқлаш имкониятини 

ошириш мумкин. 2024–2025 йиллардаги

 мета-таҳлиллар ва 

методологик янгиланишлар шуни 

кўрсатадики, LPS ва sCD14-СТ, айниқса 

i-FABP ва зонулин билан биргаликда 

ишлатилганда, кўпроқ ижобий натижалар 

олиш мумкин [18]. 

Бактериялар сабаб бўлган 

юқумли касалликлар ва зонулин 

Зонулин ишлаб чиқарилиши учун 

асосий катализаторлар сифатида 

ҳозиргача бактериялар ва глиадин 

ҳисобланади. Шу билан бирга, кўплаб 

ичак патогенлари беморнинг ичакдаги 

“тигҳт жунcтион”ларига таъсир 

кўрсатадиган энтеротоксинлар ишлаб 

чиқариш қобилиятига эга. Ел Асмар ва 

ҳаммуаллифларнинг илмий тадқиқотлари 

шуни кўрсатадики, зот генига эга 

бўлмаган ва зот ишлаб чиқармайдиган 

микроорганизмлар (шу жумладан 

комменсал E.coli, лаборатория 

штаммлари, вирулентли Е.cоli ва 

Salmonella typhimurium)     ҳам     сут 

эмизувчи ҳайвонларнинг ичак девори 

ҳужайраларидан зонулин ишлаб 

чиқарилишига сабаб бўлади. Зонулин 

чиқарилгандан сўнг, тажриба 

ҳайвонларининг  ичакларида 

пермебеллик ошиши ва tight junction 

оқсил комплексидаги ўзгаришлар 

(масалан, ЗО-1 оқсили ажралиши) 

кузатилган. Шунингдек, Li ва 

ҳаммуаллифлар Cаcо-2 ҳужайралари 

Pseudomonas fluoressensга дуч келганда, 

зонулин экспрессияси ошишини 

аниқлашган [30-33]. 

Ичак тўсиғи бузилиши сепсиснинг 

патогенези ва ривожланишида муҳим 

омил ҳисобланади. Экспериментал 

моделда Yosepx ва ҳаммуаллифлар 

сепсис пайтида tight junction (яхлит 

тугун) оқсиллари экспрессияси 

ўзгаришини кўрсатишган [13]. Шу билан 

бирга, Клаус ва ҳаммуаллифлар сепсис 

билан оғриган беморларда қон зардобида 

зонулин даражалари ошганини 

аниқлашган [1]. 
Liu ва ҳаммуаллифлар олиб борган 

тадқиқотда операциядан кейинги даврда 

пробиотик терапия қўлланилганда сепсис 

хавфи камайиши ва бу ҳолат қон зардобидаги 

зонулин даражаси пасайиши билан 

боғлиқлиги кўрсатилган. Пробиотик   

даволаш   усули  шунингдек, 
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жигар тўсиғини сақлаб қолишга ва йўғон 

ичак саратони операцияси ўтказилган 

беморларда метастазларга қарши ҳимоя 

қилишга ёрдам бериши ҳам қайд этилган 

[12]. 

Зонулинни модуляция қилиш. 

Зонулин “tight junction” очилишини 

бошқаради, шу сабабли у самарали 

терапевтик нишон ҳисобланади. Бошқа 

касалликлар (масалан, целиакия) бўйича 

адабиётларда кўрсатилишича, микроб ёки 

глиадин таъсирида зонулин ажралиши 

ичак ўтказувчанлигини ошириши 

мумкин. ОИВга оид маълумотлар ҳали 

тўлиқ ўрганилмаган, бироқ ОИВ билан 

яшовчи беморларда зонулин миқдорининг 

кўпайиши ва унинг қонга ўтиши ичак 

барьерига йўналтирилган даволашлар 

учун асос бўлиб хизмат қилади ва клиник 

синовларда зонулинни композит якуний 

нуқталар таркибига қўшишни қўллаб- 

қувватлайди [35]. 

2-жадвал 

CD14 рецепторининг структураси, функцияси ва клиник аҳамияти 

Йўналиш Тафсилотлар 

 
Структураси 

мембранага боғланган гликопротеин, 

лейцинга бой такрорий домен (ЛРР), 

эгилган тузилиш ҳосил қилади, 

бактерия ЛПС учун “қабул қилувчи сирт” яратади. 

 
Функцияси 

Бактерияларнинг ЛПСларини ушлаб олади, 

TLR4/MD-2га ЛПС етказиб берувчи сифатида 

ишлайди, sCD14 (эркин шакли) қонга чиқиб, 

мембранага боғланмаган ҳолатда ҳам иммун жавобни 

фаоллаштиради  
Клиник 

аҳамияти 

Микроб транслокация (ОИВ, ичак барьери бузилиши) билан боғлиқ, 

Тизимли иммун фаоллашувни кучайтиради, 

ОИВ билан яшовчи беморларда юқори даражада аниқланади ва 

яллиғланиш, ўлим хавфи билан боғлиқ 

Потенциал биомаркер сифатида қўлланилади 
 

Шундай қилиб, CD14 — бу иммун 

тизимда “рецептор эмас, балки “ЛПС 

ташувчи” сифатида ишлайдиган асосий 

молекула. sCD14 эса клиникада микроб 

транслокация ва иммун активацияни 

баҳолаш учун муҳим биомаркер 

ҳисобланади [14]. 

Географик ҳудудларнинг одам 

ичак микробиотаси таркибига таъсири 

Ичак микробиотасининг таркиби 

ва фаолияти турли минтақаларда 

фарқланиши мумкин. Бу фарқлар 

овқатланиш одатлари, иқлим шароити, 

санитария даражаси, генетик омиллар ва 

экологик шарт-шароитларга боғлиқдир. 

Масалан, ривожланган мамлакатлардаги 

одамлар ичак микробиотасининг 

таркибида фарқлар кўрсатаётган бўлса, бу 

уларнинг овқатланиш одатлари ва 

санитария шароитлари билан боғлиқ 

бўлади [35]. 

Охирги йилларда кўплаб илмий 

тадқиқотларда Ўзбекистонда ҳам ичак 

микробиотасининг  минтақавий фарқлари 

ўрганилмоқда. Масалан, Самарқанд 

давлат тиббиёт университети олимлари 

мактабгача ёшдаги болаларда ичак 

паразитозлари ва микронутриентлар 

танқислиги ҳолатини аниқлаш ва даволаш 

ҳамда Бухоро давлат тиббиёт институти 

олимлари ҳам ўткир нурланишнинг 

лаборатория ҳайвонлари йўғон ичак 

микрофлорасига таъсирини ўрганиш 

бўйича илмий изланишлар олиб 

боришмоқда [22, 23]. 

Жаҳонда амалга оширилган 

тадқиқотлар натижасида организмда ичак 

микрофлорасининг функционал аҳамияти 

борасида кўплаб ютуқлар қўлга 

киритилган бўлса-да, ҳазм тизими ва 

иммун тизимда ичак микрофлораси 

таркибининг ўзгариши натижасида келиб 

чиқадиган структур ва функционал 

бузилишларни ўрганиш бўйича кўпгина 

саволлар ҳануз ечимини топмаган. 

Хорижлик олимлар Ю.Ю.Боршчев (2022) 

ҳамда Шен Н., Cлементе Ж.C., (2016) 

томонидан    меъда-ичак    йўли   индиген 
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микрофлорасининг ингичка ва йўғон ичак 

перистальтикаси, меъданинг бўшашини 

стимуллаши, озиқ учун транзит вақтни 

қисқартириши ўрганилган. Ичак 

бактериялари оқсил гидролизини 

кучайтиради, углеводларни ачитади, 

ёғларни парчалайди ва озиқ 

гистидинининг  микробли 

декарбоксилланишига тўсқинлик қилади, 

бу эса кўп миқдорда ҳазм 

ферментларининг ажралишига олиб 

келади. Филлипов Л.Б. (2017) меъда-ичак 

йўлини эгаллаган бактериялар ичакнинг 

иммунологик ҳимоя механизмларини 

сафарбар қилишда иштирок этишини 

аниқлади, буларга ичак лимфоид аппарати 

етилишининг стимулланиши, секретор 

иммуноглобулин А (сИгА) синтезининг 

фаоллашуви, колоноцитлар томонидан 

цитокинлар ва интерферонлар ишлаб 

чиқарилишининг стимулланиши, 

кейинчалик гуморал, ҳамда ҳужайравий 

носпецифик ҳимоя омилларининг 

фаоллашиши киради. Одам нормал 

микрофлорасининг инсон ривожланиши, 

ҳаёти ва соғлом бўлишидаги муҳим роли 

кенг ўрганилган. Организм иммун 

тизими, шунингдек меъда-ичак йўлининг 

лимфоид тўқима билан ассоциацияланган 

иммун тизими фаолиятида ичак 

микрофлораси бошловчи ролни бажаради 

[21-23]. 

Ичак нормал микрофлораси 

намоёндалари турлари нисбати нафақат 

ичакнинг анатомик бўлими балки инсон 

ёшига ҳам боғлиқ ҳолда ўзгариши маълум 

бўлди. Ичакда доимий равишда мавжуд 

бўлган, унинг деворига ёпишган етарли 

миқдордаги резидент микроорганизмлар 

патоген микроорганизмлар кўпайиши, 

уларнинг энтероцитларга инвазиясини 

тўхтатади. Бу уларнинг ўз биотопида ўзга 

микрофлора учун ноқулай бўлган рН 

муҳитини ҳосил қилиш, бактериостатик 

пастмолекуляр метаболитларни ишлаб 

чиқариш, бактериал токсинларнинг 

деградацияси, ўт кислоталарининг 

деконъюгацияси, бактерицин оиласига 

мансуб кенг спектрдаги антимикроб 

моддаларни ишлаб чиқариш йўли орқали 

амалга ошади. Айни пайтга қадар олимлар 

ва     тиббиёт     ходимларининг      асосий 

диққати организмнинг шиллиқ пардалари 

ва терида яшовчи патоген ва шартли- 

патоген микрофлорага қарши курашга 

қаратилган эди, бироқ ушбу 

микроорганизмларнинг иммун тизими 

бошқарилуви ва нормал фаоллиги 

ўрнатилишидаги муҳим роли ҳақидаги 

фикрлар кам бўлган [11, 12]. 

ОИВ-инфекцияли беморлар 

учун микробиомани тиклашни мақсад 

қилган даволаш усуллари. Ичак 

микробиотасини тиклаш учун ФМТ 

(фекал микробиота трансплантацияси, 

ҳам суюқ, ҳам капсула шаклида), парҳез 

ва шартли-патоген бактерияларни 

йўқотиш каби усуллар қўлланилган 

бўлиб, улар ОИВ-манфий инсонларда ҳам 

дисбиозни бартараф этиш ва саломатлик 

натижаларини яхшилаш мақсадида 

қўлланилган [17]. 

Cl.difficile инфекциясини 

даволашда олинган тажрибалар ОИВ-

инфекцияли беморларда кузатиладиган 

дисбиозни бартараф этишда фойдали 

бўлиши мумкин. 2017 йилда ўтказилган 

бир тадқиқотда 6 нафар ОИВ-

инфекцияли беморлар ичак 

микробиотасини модуляция қилиш 

мақсадида ФМТ қабул қилди [34]. Бироқ, 

Cl.difficile инфекцияси билан оғриган 

беморлардан фарқли равишда, уларда 

ФМТдан кейин ичак микробиотаси 

таркибида сезиларли ўзгаришлар 

кузатилмади [3-6]. 

Сўнгги йилларда ФМТга оид 

тадқиқот натижаларига кўра, ОИВ 

инфекцияли 30 нафар иштирокчиларда 

ўтказилган клиник синовда ичак 

ўтказувчанлиги биомаркери пасайиши 

кузатилган [15]. Шунингдек, ОИВ 

инфекцияли 6 нафар иштирокчида 

ҳафтасига бир марта ФМТ ўтказилган 

кичик тадқиқотда 6 ҳафталик даволашдан 

сўнг, микробиота хилма-хиллиги 

кўпайганлиги қайд этилган, ҳатто бир 

иштирокчида ичак ўтказувчанлиги ва 

яллиғланиш биомаркерларидаги 

ўзгаришлар ижобий томонга силжиши 

кузатилган [26]. 

ФМТнинг хавфлари ва ОИВда 

қўлланишига доир хулосалар. 
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Бир нечта илмий тадқиқот 

натижаларига қарамай, ФМТнинг ўзига 

хос синовдан ўтмаган патоген 

бактерияларни кўчиришнинг эҳтимолий 

хавфлари мавжуд. Шунинг учун 

иммунитети сусайган инсонларда 

ўтказиладиган клиник синовларда 

эҳтиёткорликка риоя қилиш лозим. 2019 

йилда олиб борилган тадқиқотлар 

натижасида, икки бемор ФМТ вақтида 

антибиотикларга чидамли бактериялар 

билан зарарланиб, сепсис сабабли вафот 

этганлиги ҳақида маълумотлар берилган. 

Иккала беморлар ҳам оғир 

иммуносупрессия ҳолатида бўлган. Ушбу 

ҳолатлар ФМТ юзасидан хавфсизлик 

огоҳномаси чиқарилишига ва донор 

нажасини текшириш бўйича янги 

протоколлар жорий этилишига олиб 

келди [17, 29]. 

Умуман олганда, ОИВда 

кузатиладиган ичак дисбиозини бартараф 

этиш учун ФМТ хавфсиз ва амалий усул 

ҳисобланиши ёки аксинча эканлигини 

аниқлаш ҳамда унинг иммун фаоллашув 

ва узоқ муддатли клиник натижаларга 

таъсири бор-йўқлигини баҳолаш учун яна 

кўпроқ илмий тадқиқотлар талаб 

қилинади [37]. 

ОИВ билан яшовчи беморларни 

парҳез билан даволаш стратегияси. 

ОИВ-манфий шахсларда ўтказилган 

тадқиқотларда ўсимликка бой парҳез 

Bacteroides каби комменсал бактериал 

турлар кўпайиши билан боғлиқлиги 

аниқланган [8, 14]. Бироқ, ОИВ 

инфекцияси Bacteroidesнинг камайиши 

билан боғлиқ бўлса-да, ҳозиргача 

ўтказилган тадқиқотлар парҳез 

ўзгаришлари ёки ўсимликка асосланган 

парҳез орқали ушбу дисбиозни 

яхшилашга эришилмаган [19-22]. 

Янада самаралироқ парҳез 

сифатида пробиотиклардан 

фойдаланиш тавсия этилмоқда. ОИВ- 

инфекцияли беморларда пробиотиклар 

самарасига оид маълумотлар турли-туман 

бўлса-да, кўп ҳолларда овқат ҳазм қилиш 

тизими симптомларида яхшиланиш қайд 

этилган [11]. 

Бундан ташқари, 2015 йилда 

ўтказилган рандомизацияланган 

назоратли тадқиқотда Виллар-Гарcиа ва 

ҳаммуаллифлари томонидан олинган 

натижаларга кўра, пробиотиклар 

қўлланилиши липополисахарид билан 

боғланувчи оқсил (ЛБП, транслокация 

маркери) даражасининг пасайиши, 

шунингдек, IL-6 миқдорининг камайиши 

билан боғлиқлигини кўрсатди [12, 13]. 

Яна бир тадқиқотда пробиотик қабул 

қилган ОИВ-инфекцияли беморларда 

Тh17+ ҳужайралари кўпайиши ва ичак 

эпителий тўсиғи яхлитлигининг 

яхшиланиши кузатилган [35]. 

ОИВда кузатиладиган дисбиоз ва 

иммун фаоллашувни модуляция қилишда 

ёрдам бериши мумкин бўлган дори 

сифатида рифахимин таклиф қилинган. 

Аммо ҳозиргача олинган маълумотлар 

рифахимин қабул қилаётган ОИВ билан 

яшовчи беморлар ёки АРВТга жавоб 

реакцияси мавжуд бўлмаган 

беморларда микробиота таркиби 

яхшиланишини кўрсата олгани йўқ [41]. 

Хулоса: Умуман олганда, ичак 

микробиотаси ОИВ билан яшовчи 

беморларда кўплаб илмий тадқиқотларни 

талаб этади. Микробиота бўйича 

тадқиқотлар жадал суръатларда 

ривожланмоқда ва янгича кашфиётлар 

учун кўплаб қизиқарли йўналишлар 

таклиф қилинмоқда. Бироқ, ичак 

микробиотаси бузилишларининг ОИВ 

билан боғлиқ патогенезидаги ролини 

тўлиқ ифодалаш учун қўшимча 

тадқиқотлар (ҳам лаборатория, ҳам 

клиник) талаб этилади. Келгуси 

тадқиқотлар  ОИВ-инфекциясида 

ичакдаги микробиал транслокация, кичик 

молекулаларнинг механизми, ичак 

функцияси бузилишидаги маркерлар ва 

патофизиологиясини таҳлил қилишга 

қаратилган бўлиши мақсадга 

мувофиқдир. 

Ичак  микробиотасининг 

минтақавий боғлиқлиги инсон 

саломатлиги ва турли касалликларнинг 

ривожланишида муҳим аҳамиятга эга. 

Ўзбекистондаги тадқиқотлар бу соҳадаги 

билимларни кенгайтириш ва маҳаллий 

аҳоли учун самарали профилактика ва 

даволаш усулларини ишлаб чиқишга 

хизмат қилади. 
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