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AHHOTAIUSA
AnTHOaKTEpHANbHbIE TIPENapaThl, a TAKXKE UX KOMOMHAIINY IIUPOKO IPUMEHSIOTCS B KIMHUYECKOH NpakTuke. HepalroHanbHble KOMOMHAIIMY B
aHTHOAKTEpPUATBHON TepalMy MOTYT HPHUBECTH K MOOOYHBIM PEAaKLHMAM JICKAPCTBEHHBIX CPEJCTB W/HWIM YBEIMYEHHIO 3aTpaT B CHCTEME
3[pPaBOOXPAHEHHUS, a TAKOKE K Pa3BUTHIO PE3UCTEHTHOCTH MUKPOOOB K aHTHOAKTepUAIbHBIM IIPENapaTaM B pe3ysbTaTe CHIKeHUS 3 (GeKTUBHOCTH
(bapmakorepanuu.
B 27% ciyuaes 3ab6oneBaHuii OpraHoB JbIXaHKs IPOBO/IMIIACE KOMOMHUPOBaHHAs aHTHOAKTepUasbHas Tepanus, B 93% ciryyaeB KOMOMHUPOBAHHAS
Tepamnus COCTOsUIa M3 2-X aHTHOAKTepHalbHBIX MPENapaTroB, B OCTAIBHBIX, 7% CllydaeB, KOMOMHMpOBaHHas Tepamus cOCTosna M3 3-X
aHTHOaKTepuanbHbIX npenaparos. B 10% ciayuaeB 3a001eBaHUs OPraHOB JIbIXaHHS CONPOBOMKIAINUCH IIOPAXKEHUEM IIEUCHH U TI0YEK, U IPH 3TOM
HE YYHTBHIBAJIMCh HE(PO- WIIM TeNaTOTOKCHYHOCTb AHTHOAKTEPHANbHBIX IIPEMaparoB, HCHOIb3YEeMbIX B KOMOMHMPOBAaHHOH Tepamuu M HX
(hapMaKOKHHETHUECKHE CBONCTBA.
KiroueBble c10Ba: KOMOMHUPOBAaHHAs Tepanys, aHTHOAKTEpUAIbHBIE MIPENIAPATH, IOJIUIPArMasus
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EVALUATION OF THE RATIONALITY OF COMBINATION THERAPY IN THE TREATMENT OF RESPIRATORY DISEASES

ANNOTATION
Antibacterial drugs, as well as their combinations, are widely used in clinical practice. Irrational combinations in antibacterial therapy can lead to
adverse drug reactions and/or increased costs in the healthcare system, as well as to the development of microbial resistance to antibacterial drugs
as a result of a decrease in the effectiveness of pharmacotherapy.
In 27% of cases of respiratory diseases, combined antibacterial therapy was performed, in 93% of cases, combination therapy consisted of 2
antibacterial drugs, in the remaining 7% of cases, combination therapy consisted of 3 antibacterial drugs. In 10% of cases, respiratory diseases were
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accompanied by liver and kidney damage, and the nephrotoxicity or hepatotoxicity of antibacterial drugs used in combination therapy and their
pharmacokinetic properties were not taken into account.
Keywords: combination therapy, antibacterial drugs, polypragmasia
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NAFAS YO‘LLARI KASALLIKLARINI DAVOLASHDA KOMBINIRLANGAN TERAPIYANING RATSIONALLIGINI
BAHOLASH

ANNOTATSIYA
Klinik amaliyotda antibakterial preparatlardan, shuningdek ularning kombinatsiyalaridan keng foydalaniladi. Antibakterial terapiyada noratsional
kombinatsiyalar dori vositalarining salbiy ta’sirlarini kelib chiqishiga yoki/va sog‘liqni saqlash tizimida xarajatlarning ortishiga olib keladi,
shuningdek farmakoterapiya samarasining kamayishi natijasida mikroblarning antibakterial preparatlarga rezistentligining rivojlanishiga ham sabab
bo‘ladi.
Nafas yo‘llari kasalliklarida 27% holatlarda kombinirlangan antibakterial terapiya o‘tkazilgan bo‘lib, 93% holatlarda kombinirlangan terapiya
tarkibini 2 ta antibakterial preparatlar tashkil etgan bo‘lsa, qolgan 7% holatlarda kombinirlangan terapiya tarkibi 3 ta antibakterial preparatlardan
iborat bo‘lgan. Nafas yo‘llari kasalliklari 10% holatlarda jigar va buyrak kasalliklari bilan birga kechishi, kombinirlangan terapiyada qo‘llanilgan

antibakterial preparatlarning nefro- yoki gepatotoksikligi va ularning farmakokinetik xususiyatlari hisobga olinmagan.
Kalit so'zlar: kombinirlangan terapiya, antibakterial preparatlar, polipragmaziya.

Hozirgi kunda tibbiyotda kasalliklarni davolashda ko‘plab dori
vositalaridan foydalanilmoqda. Kasalliklarni, aynigsa og‘ir patologik
holatlarni davolashda, farmakoterapiya samaradorligini oshirish
magsadida bir vaqtda bir nechta dori vositalaridan foydalaniladi, ya’ni
kombinirlangan  farmakoterapiya  o‘tkaziladi. = Kombinirlangan
farmakoterapiya 3 xil bo‘lib, ya’ni ratsional, noratsional va xavfli
kombinatsiyalar farqlanadi [2].

Antibakterial dori vositalarini kombinirlab qo‘llash orqali:

- antibakterial dorilarning ta’sir doirasi kengayadi (bu ayniqsa
empirik terapiyada ahamiyatga ega);

- antibakterial dorilarning ta’siri kuchayadi (bu esa rezistent
mikroblar keltirib chigargan kasalliklarda ahamiyatlidir);

- mikroblarning antibakterial dorilarga ikkilamchi rezistentligi
rivojlanishini oldini oladi;

- toksik preparatlarning zararli ta’sirini kamaytirish maqsadida
preparat dozasini kamaytirish imkonini beradi. Bunday kombinatsiyalar
ratsional kombinatsiyalardir. Amaliyotda ratsional kombinatsiyalar
bilan birga noratsional kombinatsiyalar ham uchraydi, aynigsa ikkitadan
ko‘p antibakterial dorilar bir vaqtda qo‘llanilganda kuzatiladi va ular
orasida antagonistik ta’sir rivojlanishiga va salbiy ta’sirlar rivojlanishi
xavfini, shuningdek davolash xarajatlarini ortishiga olib kelishi mumkin
[2,5,8]. Kombinirlangan terapiyada 2 tadan ko‘p antibakterial
preparatdan foydalanish polipragmaziyaga (polypragmasia, grekcha
so‘z bo‘lib, poly — ko‘p, pragma — predmet, narsa degan ma’noni
bildiradi) sabab bo‘ladi. Xozirgi kunda polipragmaziya yatrogen bo‘lib,
sog‘ligni saqlash tizimidagi jiddiy muammolardan biridir. Buning esa
farmakoterapiya samarasi pasayishiga, dori vositalarining salbiy
ta’sirlarini kelib chiqishiga, shuningdek sogligni saqlash tizimida
xarajatlarning ortishiga olib keladi [1,4].

Polipragmaziya o°zi nima? Polipragmaziya termini tibbiyotda ko‘p
qo‘llaniladi, lekin unga aniq ta’rif berilmagan. Chet el adabiyotlarida
“polifarmatsiya” (polypharmacy, grekcha so‘z bo‘lib, poly — ko‘p va

pharmacy — dori degan ma’noni bildiradi) termini qo‘llaniladi. Ayrim
adabiyotlarda polipragmaziya bu — ko‘p migdorda, asoslanmagan dori
vositalarini buyurish deb ta’riflansa, ayrim adabiyotlarda bemorga 5 va
undan ko‘p dori vositalarini buyurish polipragmaziya deb qaraladi.
Shuningdek bir guruxga ta’luqli 2 tadan ko‘p dori vositalarini buyurish
ham polipragmaziyadir. [lmiy nashrlarda polipragmaziyaning 24 tadan
kop ta’riflari keltirilgan. Shu bilan birga polipragmaziyaning tasnifi
ham turlichadir. Ayrim avtorlar polipragmaziyani kichik (2-4 ta dori
vositasini bir vaqtda buyurish), katta (5-9 ta dori vositasini bir vaqtda
buyurish) va juda katta (10 ta va undan ko‘p dori vositasini bir vaqtda
buyurish) turlarga bo‘lishsa, shuningdek asoslangan va asoslanmagan
turlarga ham bo‘lishadi. Polipragmaziya ko‘pincha yoshi Kkatta
bemorlarda uchraydi [1,3].

Klinik amaliyotda antibakterial preparatlardan, shuningdek ularning
kombinatsiyalaridan keng foydalaniladi. Antibakterial terapiyada
noratsional kombinatsiyalar dori vositalarining salbiy ta’sirlarini kelib
chigishiga yoki/va sog‘liqni saqglash tizimida xarajatlarning ortishiga
olib keladi, shuningdek farmakoterapiya samarasining kamayishi
natijasida mikroblarning antibakterial preparatlarga rezistentligining
rivojlanishiga ham sabab bo‘ladi [6,7,9].

Tekshiruv magsadi: Nafas yo‘llari kasalliklarida kombinirlangan
antibakterial terapiyada o‘rganish

Tekshiruv materiallari va metodi: Samargand davlat tibbiyot
universiteti (SamDTU) 1-klinikasi va Viloyat ko‘p tarmoqli tibbiyot
markazida (VKTTM) 2018-2020 yillarda nafas yo‘llari kasalliklari
(o‘pkaning surunkali obstruktiv kasalligi (O‘SOK) va shifoxonadan
tashqari pnevmoniya (ShTP)) bilan davolanib chigqan bemorlar kasallik
tarixlarini statistik tahlil gilish.

Natijalar: Nafas yo‘llari kasalliklarini (O‘SOK va ShTP)
davolashda foydalanilgan antibakterial preparat (ABP)lar tahlil
qilinganda, ABTda asosan (73%) 1 ta ABPdan foydalanilgan bo‘lib,
27% bemorlarda 2 ta yoki undan ko‘p ABPlardan foylalanilgan:

Jami bemorlar soni

ABTda 1 ta ABPdan foydalanilgan

ABTda 2 ta va undan ko‘p ABPdan
foydalanilgan

n % n % n %
0O‘SOK 326 100% 275 84,4% 51 15,6%
ShTP 289 100% 176 60,9% 113 39,1%
Jami 615 100% 451 73.,3% 164 26,7%
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ABTda 2 ta va undan ko‘p ABP foydalanilgan holatlar tahlil qilinganda asosan sefalosporinlar, ftorxinolonlar va nitroimidazollardan ko‘p

foydalanilganligi aniglandi:

ABPlar guruxlari ABTda2ta ABPdan ABTda3ta ABPdan ABTda4ta ABPdan ABTda6 ta ABPdan
foydalanilgan foydalanilgan foydalanilgan foydalanilgan

Penitsillinlar 1 2 1

Sefalosporinlar 124 8 2 2

Karbapenemlar 4

Makrolidlar 10 1

Ftorxinolonlar 131 13 2 2

Aminoglikozidlar 1

Sulfanilamidlar 1 1

Nitroimidazollar 31 5 1

Rifamitsinlar 1

Boshka AMPlar

Jami 304 30 4 6

Yugqorida keltirilgan guruxlarga ta’luqli ABPlardan seftriakson,
levofloksatsin, metronidazollar eng ko‘p qo‘llanilgan bo‘lib, keyingi
o‘rinlarda  sefazolin, sefepim, ofloksatsinlardan ham ko‘p
foydalanilgan.

Kasalliklar bo‘yicha tahlil qilinganda O‘SOK (n=51) davolashda

davolashda 6 tagacha ABPlardan foydalanilgan. Nafas yo‘llari
kasalliklarida antibakterial terapiya asosan 2 ta (92,7%) ABPlar bilan
olib borilgan, fakat 7-8 % holatlarda 3 va undan ko‘p ABPlardan
foydalanilgan.

asosan 2-3 ta ABPdan foydalanilgan bo‘lsa, ShTPni (n=113)
O‘SOK (n=51) ShTP (n=113) Jami (n=164)
n % n % n %
ABTda 2 ta ABP foydalanilgan 47 92 106 94 153 93,3
ABTda 3 ta ABP foydalanilgan 4 8 5 4 9 5,5
ABTda 4 ta ABP foydalanilgan 1 1 1 0,6
ABTda 6 ta ABP foydalanilgan 1 1 1 0,6

Bemorlarda o‘tkazilgan kombinirlangan antibakterial terapiyalar (2 ta va 3 ta ABP kombinirlangan) tahlil qilindi, bunda 2 ta ABP

kombinirlangan bemorlarda qo‘yidagilar aniglandi:

2-ABP
g £ 8= i 3 g
(n=153) z s g é g 3 5 Z g g
1-ABP sl 5] £ | B | £ | E = | 5| 5 | %
£ 4 = £ = g g & S £
S0 5 E R e 2| B
« & ~ k] S = %
Benzilpenitsin 1
Levofloksatsin 2 1
Meropenem 3 1
Metronidazol 1 6
Ofloksatsin 10 3 7
Sefazolin 1 10 5
Sefaperazon 2
Sefepim 1 1 15
Sefotaksim 5
Seftazidim 2
Seftriakson 3 2 46 14 1
Siprofloksatsin 1 7
3 ta ABP kombinirlangan bemorlarda qo‘yidagilar aniglandi:
(n=9) Nitroimidazol Penitsillin Ftorxinolon
Makrolid Ftorxinolon 1
Penitsillin Sefalosporin 1
Sulfanilamid Ftorxinolon 1
Sefalosporin Ftorxinolon 4 2
9% holatlarda (13 ta bemorda) bir guruxga tegishli ABPlar bir  levofloksatsin+ofloksatsin ~ (7%) kabi  kombinatsiyalar

vaqtda

ishlatilgan bo‘lib, bunda davolash vaqtida

ftorxinolon

qo‘llanilgan.

guruxidagi ABPlardan foydalanilgan.

153 ta bemorda o‘tkazilgan kombinirlangan antibakterial terapiya
(2 ta ~ ABP  qo‘llanilgan) tahlil qilinganda  asosan
seftriakson+levofloksatsin  (30%), sefepim+levofloksatsin (10%),
sefazolin+levofloksatsin ~ (7%), seftriakson+metronidazol  (9%),

Kombinirlangan terapiya o‘tkazilgan bemorlarning 5 nafarida (3%)
jigar kasalliklari, 1 nafarida (0.6%) buyrak kasalliklari aniqlandi.

Natijalar tahlili: Yuqorida olingan natijalar tahlil qilinganda, nafas
yo‘llari kasalliklarini davolashda ABPlar asosan monoterapiyada (73%)
go‘llanilgan bo‘lib, O‘SOKda 84% holatlarda, ShTPda 61% holatlarda
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ABPlar monoterapiyada qo‘llanilgan. Monoterapiyada empirik ABT
uchun ABPni tug‘ri tanlash muhim ahamiyatga ega, bunda ta’sir doirasi
keng bo‘lgan ABPlardan foydalanilgan ma’qul.

Nafas yo‘llari kasalliklarida 27% holatlarda kombinirlangan ABT
o‘tkazilgan bo‘lib, 93% holatlarda kombinirlangan terapiya tarkibini 2
ta ABP tashkil etgan bo‘lsa, qolgan 7% holatlarda kombinirlangan
terapiya tarkibi 3 ta ABPlardan iborat bo‘lgan. 2 ta bemorda
kombinirlangan terapiyada 4 ta va 6 ta ABPdan foydalanilgan.
Kombinirlangan terapiyada 2 tadan ko‘p ABPlardan foydalanish —
polipragmaziyadir. Polipragmaziya esa noto‘g‘ri tanlov natijasidir. 3 ta
ABP kombinirlangan bemorlarning 33%da noratsional kombinirlangan
terapiya o‘tkazilgan. Kombinatsiyalarning ratsionalligi  katta
axamiyatga ega, chunki noratsional yoki xavfli kombinatsiyalar
yuqorida aytib o‘tilganidek bemor organizmi uchun zararlidir.
O‘tkazilgan kombinirlangan ABTda asosan seftriakson+levofloksatsin
(30%), sefepim-+levofloksatsin (10%), seftriakson+metronidazol (9%)
kabi kombinatsiyalardan foydalanilgan bo‘lib, bunda ABPlarning ta’sir
doirasi kengayadi, lekin bir guruxdagi ABPlar kombinatsiyasi ham
qo‘lanilgan bo‘lib (7% - levofloksatsin+ofloksatsin), bunda ABPlarning
ta’sir doirasi kengaymaydi, balki ularning salbiy ta’sirlarining kelib
chigish ehtimoli ortadi. Kombinirlangan terapiyada qo‘llanilgan
kombinatsiyalarni jigar va buyraklarning funksional faoliyatini hisobga
olgan holda tanlash kerak, chunki sefalosporinlar + ftorxinolonlar

kechadigan buyrak kasalliklarida qo‘llanilganda preparatlarning
qgondagi konsentratsiyasi va ularning nefrotoksikligi ortishi mumkin.
Shuningdek  seftriakson+tmetronidazol, ofloksatsin+tmetronidazol,
klaritromitsin+seftriakson kabi kombinatsiyalarni jigar kasalliklarida,
ayniksa jigar funksiyasining buzulishlari bilan kechayotganda
qo‘llanilishi preparatlarning gepatotoksikligining ortishiga, ularning
metabolizmi, organizimdan chiqarilishining buzulishi natijasida salbiy
ta’sirlar kelib chiqgishiga olib kelishi mumkin. Buyrakning ajratish
funksiyasi buzulishi bilan birga kechadigan nafas yo*llari kasalliklarida
seftriakson+metronidazol ~ kombinatsiyasidan foydalanish, jigar
funksiyasi buzulishi bilan birga kechganda esa
sefalosporinlar+ftorxinolonlar kombinatsiyasidan foydalanish
magsadga muvofiq bo‘lar edi. Bir guruxga ta’lugli ABPlar
kombinatsiyasidan foydalanish hamda kombinirlangan terapiya
tarkibida 2 tadan ko‘p ABPdan foydalanish tavsiya etilmaydi.

Xulosa: Yuqoridagi ma’lumotlarga asoslanib xulosa qiladigan
bo‘lsak, nafas yo‘llari kasalliklarida kombinirlangan terapiyada asosan
sefalosporinlarni ftorxinolonlar bilan (31%) va nitroimidazollar bilan
(9%) kombinatsiyalari ko‘p va noratsional qo‘llanilgan. Nafas yo‘llari
kasalliklari 10% holatlarda jigar va buyrak kasalliklari bilan birga
kechishi, kombinirlangan terapiyada qo‘llanilgan ABPlarning nefro-
yoki gepatotoksikligi va ularning farmakokinetik xususiyatlari hisobga
olinmagan.

kombinatsiyasi buyrakning ajratish funksiyasi buzulishi bilan
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