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Annotatsiya: Ushbu ilmiy maqolada xozirgi kunda dolzarb bo lgan
tehnologiyalarning jadallashiuvi va insonlarda asab tizimiga kelayotgan yuklamalar
ko pligi ogibatida kelib chigayotgan global muammolardan biri depressiv xolatlarda
zamonaviy antidepressant dori vositalaridan to'gri foydalanishga  qaratilgan.
Depresisya holatlarida organizmda bo’ladigan o°zgarishlar, unda kechadigan
jarayonlar ilmiy dalillar asosida ko'rib chigiladi,Antideprissantlarning turlari va
bemorning xolatiga garab bu vositalarni qo’llash bemorni ijtimoiy xayotga, aqliy va
jismoniy xolatini yahshilashga bo’lgan samaralari yoritib
boriladi.Antideprissantlarning farmakologik ta'sir mehanizmi va klinik samaradorligi
yoritib beriladi.

Kalit so zlar: Depressiya, Affektiv buzilishlar, Serotonin, Dofamin, Glutamat,
GABA, Antidepressantlar, Ketamin, SSRI, NMDA retseptorlari

Kirish: Affektiv buzilishlar eng keng targalgan ruhiy kasalliklardan biri bo’lib,
bunda bemorning kayfiyati buziliadi. U ogrigli tarzda kuchaysa —maniya, ogrigsiz
tarzda pasaysa-depressiyaga ajratiladi.Affektiv buzilishlarning eng muhim shakli
depressiya xisoblanadi. BSSTning ma'lumotiga ko'ra xozirgi kunda dunyoda 280
million kishi depressiya xolatida xayot kechiradi. Shulardan erkaklarga garaganda
ayollarda 1.5 marta ko'p kuzatiladi. Shu sababli zomonaviy, nojo’ya ta’sirlari kam
antidepressantlarni ishlab chiqarish, mavjud dori vositalarini depressiyaga qarshi ta’sir
mexanizimlarini o’rganish muhim ahamiyatga ega.

Neyromediatorlar depressiyaning kelib chigishida muhim rol o‘ynaydi deb
hisoblanadi [1,2].

Serotonin (5-HT) asab tizimi bo‘ylab keng tarqalgan bo‘lib, uning yetishmasligi
umurtgali hayvonlarda depressiya, fobiya, xavotir (anxiety) va boshga ruhiy
buzilishlarga olib kelishi mumkin [3]. So‘nggi bir necha o‘n yilliklarda 5-HT
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gipotezasi depressiyaning sabablarini o‘rganishda asosiy yo‘nalishlardan biri bo‘lib
kelmoqda. Tadqiqotlarga ko‘ra, depressiya bilan og‘rigan bemorlarda miyada
serotonin miqgdori kamaygan va 5-HT retseptorlarida o‘zgarishlar kuzatilgan, masalan
5-HT2 retseptorlari faollashgan, 5-HT1A retseptorlari esa kamaygan holatda bo‘lishi
mumkin [4].

Depressiyada 5-HT 1A retseptorlari funksiyasining buzilishi uchta entimoliy mexanizm
bilan tushuntiriladi:

1. Ijtimoly izolyatsiya natijasida 5-HT1 neyrotransmissiyasining kamayishi.

2. 5-HT2 retseptorlari tomonidan 5-HT1 neyrotransmissiyasining ingibitsiya
gilinishi.
3.Giperkortizolemiya (kortizol migdorining ortishi) tufayli 5-HT1
neyrotransmissiyasining susayishi [5].
Bundan tashgari, BDNF va neyrotrofin- 3 kabi endogen ogsillar kattalar miyasida
serotonin neyronlarining o°sishi va funksiyasi bilan bog‘liq [6].
Miyada dofamin (DA) xulg-atvorni tartibga soluvchi asosiy neyromediatorlardan biri
hisoblanadi va u adrenalin hamda noradrenalin (NE) sintezining oldingi bosgichi
hisoblanadi [7]. Ko‘plab inson va hayvonlar ishtirokidagi tadqiqotlar depressiya va
dofamin uzatilishi markaziy asab tizimida o‘zaro bog‘liq ekanini ko‘rsatgan [8, 9].
Shuningdek, depressiya bilan og‘rigan bemorlarda dofamin transporteri faolligi
oshgani aniglangan [10], bu esa presinaptik neyronlarning dofaminni gayta gabul
gilishini kuchaytiradi.

Glutamat miyadagi asosiy qo‘zg‘atuvchi neyromediator bo‘lib, sinaptik plastiklik,
kognitiv faoliyat, shuningdek motivatsiya va emotsional xulg-atvorda muhim rol
o‘ynaydi [11]. Ko‘plab dalillar depressiya glutamat tizimi bilan bog‘liq ekanini
ko‘rsatadi [12, 13]. Tadqiqotchilar depressiya bilan og‘rigan bemorlarning qonida,
serebrospinal suyugligida (CSF) va miyasida glutamat darajasi oshganini aniglashgan
[14,15]. Shuningdek, miyada N-metil-D-aspartat retseptorlari (NMDAR)
subbirliklarida ham buzilishlar kuzatilgan [16, 17]. NMDAR funksiyasini ingibitsiya
qilish antidepressant ta’sir ko‘rsatishi va gippokamp neyronlarini stress natijasidagi
morfologik o‘zgarishlardan himoya qilishi mumkin [18]. Masalan, ketamin, ya’ni
NMDAR antagonisti, tez ta’sir giluvchi antidepressant ekani aniglangan [19].

Shu bilan birga, ketamin gippokamp neyronlarida AMPA glutamat retseptorining
1-subbirligini  oshirish  orqali  a-amino-3-gidroksi-5-metil-4-izoksazol-propion
kislotasi retseptori (AMPAR) signal yo‘lini faollashtirishi mumkin [20]. Bundan
tashqari, ayrim antidepressant dorilar ham AMPAR signal yo‘liga ta’sir qilishi mumkin
[21]. Depressiya patofiziologiyasida yana bir qator qo‘shimcha tizimlar va biologik
yo‘llar ham muhim rol o‘ynashi aniglangan. Masalan, oksidant—antioksidant
muvozanatining buzilishi, mitoxondriya funksiyasining buzilishi, hamda sirkadiyal
ritm bilan bog‘liq genlar depressiya rivojlanishida ishtirok etishi mumkin. Aynigsa, bu
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tizimlar o‘rtasidagi muhim o‘zaro ta’sirlar ham katta ahamiyatga ega. Masalan, HPA
tizimi (gipotalamus—gipofiz—buyrak usti 0‘qi) va mitoxondrial metabolizm o‘rtasidagi
o‘zaro ta’sirlar, shuningdek oksidlovchi stress va yallig‘lanish o‘rtasidagi ikki
tomonlama bog‘liglik bunga misol bo‘la oladi. Bugungi kunda ushbu kasallik bo‘yicha
ko‘plab tadqiqotlar va turli gipotezalar mavjud bo‘lishiga qaramay, depressiv
buzilishlarning aniq sabablari hali to‘liq tushunib yetilmagan. Turli tadqiqotchilar
muammoni o‘zaro bog‘liq va bir-birini to‘ldiruvchi turli ilmiy yondashuvlar orqgali
o‘rganib kelmoqdalar, bu esa depressiyani chuqurroq tushunishga yordam bermoqda.
Depressiya patogenezini to‘liq tushunish uchun turli biologik tizimlar va signal yo‘llari
o‘rtasidagi o‘zaro ta’sirlarni ham hisobga olish zarur. 1-rasmda depressiyaning turli
patologik mexanizmlari ko‘rsatilgan. Glutamatga qarshi, y-aminobutirik kislota
(GABA) asosiy ingibitor neyromediator hisoblanadi. GABA neyronlari glutamat
neyronlariga nisbatan fagat Kkichik bir foizni tashkil qilsa-da, ingibitor
neyrotansmissiya miyaning normal ishlashi uchun muhimdir, chunki u gozgatuvchi
signal uzatilishini muvozanatlashtiradi [22].

GABA neyronlari miyada keng tarqalgan bo‘lib, ko‘plab funksiyalarda ishtirok
etadi, jumladan xavotirni nazorat qilish, motivatsiya va mukofot tizimi [23-24],
shuningdek, MDD simptomlarini yengillashtirishda ham muhim rol o‘ynaydi [25].
Ko‘plab tadqiqotlar shuni ko‘rsatdiki, MDD bemorlarida GABA neyrotansmissiya
funktsiyasida buzilishlar mavjud [26-27]. Magnit-rezonans spektroskopiyasi bo‘yicha
meta-tahlilda MDD bemorlarining miyadagi GABA darajasi sog‘lom nazorat guruhi
bilan solishtirganda past bo‘lgani aniqlangan, ammo remissiyada bo‘lgan depressiya
bemorlarida sog‘lomlar bilan farq kuzatilmagan [28]. Mann va hamkasblarining
tadgigotida MDD bemorlarining CSF (miya-orga miya suyuqgligi)dagi GABA darajasi
sog‘lom nazorat guruhi bilan solishtirganda past bo‘lgan [29]. Bir nechta postmortem
tadgiqotlar shuni ko‘rsatdiki, depressiya bilan og‘rigan bemorlarning prefrontal
korteks (PFC)ida GABA sintetaza va glutamat decarboxilaza darajasi past bo‘lgan [30,
31]. Shuningdek, depressiya GABA va glutamat tizimlari o‘rtasidagi nomuvozanat
natijasida yuzaga keladi, va GABA tizimini faollashtirish GABAA receptor
mediatorlari a2/a3 orqgali antidepressant ta’sir ko‘rsatadi [32, 33]. GABAA
receptorining mutant sichgon modeli ko‘rsatdiki, miyada potentsial GABA
nomzodlarining darajasini o‘zgartirish orqali depressiyaga o‘xshash xulg-atvorni hosil
qilish mumkin [34].

Depressiya-2 xafta davom etadigan klassik belgilar tetradasi bn namoyon bo ladigan
xolat :

1. Tushkunlik- kunni ma’lum gismida yoki butun kun mobaynida tushkunlik atrofda
bo’layotgan vogea xodisalarga beparvolik 0" zini asossiz ayblash,umdisizlik ,0"z joniga
gasd qgilish fikri , kelajakka chuqur pessimism munosabati.
2.Aqliy faoliyatning pasayishi. Fikrlashning buzilishi, diggatni jamlay olmaslik xolati.

AN
www https://journalss.org 43 85-son_6-to’plam_May-2026


https://journalss.org/

ISSN:3030-3613 \L—é\JI TADQIQOTLAR jahon ilmiy — metodik jurnali

TADQIQOTLAR

3.Psixomotor kechikish.Lanjlik ,energiyani etishmasiligi xolati.
4.Hayotiy buzilishlar.  Vazn yoqotish yoki vazn tez yigish,libido buzilishi ,
ishtahasizlik, uyqu buzilishlari.

Depressiyaning 3 xil yuzaga keladigan patologik turlari bor .

1.Reaktiv depressiya — depressiyalarning deyarli 60 % dan ko pini tashkil etadi. U
asosan insonda ogir ruhiy travma (oilada, ishda omadsizlar ,ziddiyatlar, ogir musibatlar
yoki qiyinchiliklar), ogir somatik kasalliklar ( insult miokard infarkti) ortidan
rivojlanishi mumkin. Undan tashgari ba zi dorilarni xaddan tashgari suiiste'mol gilish
xam sabab bo’ladi. Kasallikning bu turini davolash usuli psihoterapevtik ta'sir
xisoblanadi.

2.Unipolyar (katta) depressiya- bu depressiya kasalliklarining 25 %ni tashkil

giladl.Asosan 35-40 yoshlarda erkaklarga gqaraganda ayollarda kop uchraydi. Bu shakl
biologic jihatdan irsiy xususiyatga ega bo’lib, xech ganday tashqgi ko rinadigan tashqi
sababsiz yuzaga keladi. Bir marta katta depressiyaga uchragan odamlarning 50 foizida
takrorlanmaydi.

3.Bipolyar buzilishlar (maniakal depressiv psixoz) depressiya va maniya epizodlari
siklik almashinishi bn xarakterlanadi. Bu kasalliklarning 10-15% ga to gri keladi.
Shizofreniyadan fargli tomoni shundaki ,maniacal depressiv psihoz yahshi prognozli
bo'lib , remissiya davrida uning yahlitligini to’lig tiklab shaxsiy nugsonni
shaklanishiga olib kelmaydi.

Antideprissantlar- bu patologik o zgargan kayfiyatni yahshilashga , depressiya bn
ogrigan bemorlarni hayotga qgizigishi, energiyasi, optimizmni tiklaydigan dori
vositalari .

Antideprissantlar ihtiro bo'lishi tarihi, bahtli tasodif tufayli boldi, Keyinchalik
esa ko'pyillar davomida turli xil olimlarning gilgan izlanishlari samarasi deyish
mumekin.

Antideprissantlarning tasnifi

1. Serotoninni gayta gabul qgilishning selektiv ingibitorlari (SSRI): eng keng
targalgan guruh.

o Essitalopram (Tsipraleks, Elitseya) — eng yaxshi o‘zlashtiriladigan preparatlardan
biri.

. Sertralin (Zoloft, Asentra) — ko‘pincha xavotir holatlarida qo‘llanadi.

. Paroksetin (Paksil, Reksetin) — xavotirda samarali, ammo uyquchanlik chagirishi
mumkin.

o  Fluoksetin (Prozak) — ishtahani kamaytirishi mumkin.

o Fluvoksamin (Fevarin) — tinchlantiruvchi ta’sirga ega, xavotirli depressiyalarda
qo‘llanadi.
2. Serotonin va noradrenalinni gayta gabul gilish ingibitorlari (SNRI):

« Venlafaksin (Velaksin, Velafaks) — ikki neyromediatorga ta’sir giladi.
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o Duloksetin (Duloksenta, Simbalta) — depressiya va surunkali og‘riglarda samarali.
3. Atipik va eng yangi preparatlar:
« Agomelatin (Valdoksan) — yangi avlod, melatonin retseptorlari agonisti.
« Vortioksetin (Brintelliks) — ko‘p omilli ta’sirga ega, kognitiv funksiyalarni
yaxshilaydi.
Mirtazapin (Mirzaten) — atipik, tinchlantiruvchi (sedativ) ta’sirga ega.
Zuranolon (Zuranolone, ZURZUVAE) — 2024 vyilgi yirik yangilik, tug‘rugdan
keyingi depressiya uchun og‘iz orqali qabul gilinadigan dori.
4. Eski, ammo samarali (trisiklik antidepressantlar):
Amitriptilin (Amitriptilin) — samarali, biroq nojo‘ya ta’sirlari ko‘proq.

DEPRESSIYANI FARMAKOLOGIK DAVOLASH

Antidepressant dorilar MDDni davolashda keng qo‘llaniladi. Ular orasida: tritsiklik
antidepressantlar (TCAs), monoamin oksidaza ingibitorlari (MAOQOIs), selektiv
serotonin gayta gabul gilish ingibitorlari (SSRIs), serotonin—noradrenalin gayta gabul
gilish ingibitorlari (SNRIs), serotonin-2 antagonistlari va qayta gabul qilish
ingibitorlari (SARIs), NE gayta qabul gilish ingibitorlari (NDRIS), maxsus
serotoninergik antidepressantlar (NaSSAs) va multimodal antidepressantlar (MMAS)
mavjud. Ko‘p dorilar asosan miyada faoliyat ko‘rsatadi, ular 5-HT, NE va DA
monoamin neyromediatorlariga ta’sir qiladi, garchi ularning selektivligi turlicha
bo‘lishi mumkin.

TCAs
TCAs 1950-yillarda depressiya bilan og‘rigan bemorlarning kayfiyatini yaxshilash
uchun ishlab chigilgan . Ular NE va 5-HT neyronlar orgali gayta gabul gilinishini
inhibe qgiladi , bu esa postsinaptik receptorlarda 5-HT yoki NE mavjudligini oshirib,
davolash samaradorligini ta’minlaydi. Hozirgi kunda SSRIs va yangi xavfsiz
antidepressantlar TCAlarni o‘rnini bosgan bo‘lsa-da, TCAlar kam samarali dorilarga
javob bermaydigan bemorlar uchun yaxshi variant bo‘lib qoladi. Ularning adrenergik,
muskarinik va gistaminergik receptorlar bilan antagonistik ta’siri esa bosh aylanish,
xotira buzilishi va uyquchanlik kabi yon ta’sirlarga sabab bo‘ladi .

MAOiIs
MAOIs depressiyani boshgarish uchun litsenziyalangan birinchi antidepressantlar
gatoriga kiradi. Ular monoamin oksidaza fermentini inhibe qiladi, bu esa
depressiyaning neyroximik buzilish ekanini va uni dorilar orgali davolash
mumkinligini ko‘rsatadi . Hozirda MAOIs kam qo‘llaniladi, ko‘pincha ularni so‘nggi
variant sifatida ishlatishadi, chunki ular ovqat va dori o‘zaro ta’siri natijasida
gipertenziyali ingiroz keltirib chigarishi mumkin .

SSRIs
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SSRIs (fluoksetin, sertralin, sitalopram, paroksetin) dunyoda eng keng targalgan
antidepressantlar bo‘lib, birinchi gator davolash sifatida tavsiya etiladi. Ular 5-HTning
gayta gabul qgilinishini kamaytiradi, shunda ko‘proq serotonin receptorlarda qoladi va
kayfiyatni yaxshilaydi . Bir SSRIga salbiy reaksiyalar bo‘lgan bemorlar, odatda,
guruhdagi boshga doriga almashtirilishi mumkin. SSRIs MAOIs va TCAlarga nisbatan
xavfsizrog, kamroq yon ta’sirga ega va ortiqcha dozalashdan vafot ehtimoli past .
Shunga garamay, ko‘ngil aynishi, uyqusizlik va jinsiy disfunktsiya kabi yon ta’sirlar
kuzatilishi mumkin .

SNRIs
SNRIs (venlafaksin, duloksetin) TCAlar kabi 5-HT va NE qayta gabul gilinishini
inhibe qiladi, lekin adrenergik (al, a2, B), gistamin (H1), muskarinik, DA yoki
postsinaptik 5-HT receptorlariga deyarli ta’sir qilmaydi . Ba’zi hisobotlarga ko‘ra,
SNRIs MDDni davolashda SSRIsga nisbatan biroz samaraliroq bo‘lishi mumkin.
Ularning klinik chidamliligi va jinsiy disfunktsiya xavfi boshga antidepressantlarga
o‘xshash .

SARIs
SARIs (trazodon, nefazodon) 5-HT va NE qayta qabulini inhibe qiladi, al-
adrenoceptorlar bilan o‘zaro ta’sir qiladi, ammo gistaminergik yoki xolinergik
receptorlarga ta’sir qilmaydi. SARIs depressiyani davolashda boshqga antidepressantlar
bilan solishtirganda samarali va jinsiy disfunktsiya xavfi past.

NDRIs
Bupropion NE va DA neyromediator tizimlariga ikki tomonlama ta’sir ko‘rsatadigan
yagona antidepressant bo‘lib, boshga antidepressantlardan farq qiladi. U DA
transporterlarga kuchli bog‘lanadi, NE transporterlarga esa kamroq, 5-HT
transporterlarga esa deyarli ta’sir qilmaydi. Klinik tadqiqotlar bupropionning MDDni
davolashda boshqga dorilar kabi samarali ekanini ko‘rsatgan. Yon ta’sirlari asosan og‘iz
qurishi, ko‘ngil aynishi va uyqusizlik, jinsiy disfunktsiya xavfi esa TCAs, MAOIs,
SSRIs va SNRIsga nisbatan eng past.

NaSSA
Mirtazapin (Remeron, Zispin) NaSSA sinfiga kiradi va ko‘plab mamlakatlarda MDDni
davolash uchun tasdiglangan . U a2 adrenoceptorlarni bloklab, 5-HT2 va 5-HT3
receptorlarni selektiv inhibe qgilib, markaziy noradrenergik va serotoninergik faollikni
oshiradi. Akut davolash bosgichida mirtazapin antidepressant qayta qabul
inhibitorlaridan tezroq ta’sir ko‘rsatadi . Asosiy yon ta’siri vazn ortishi, odatda
davolashning dastlabki bosgichida kuzatiladi va keyin kamayadi .

MMAs
Vortioxetin va vilazodon piperazinlar sinfiga kiradi va MMAs (multimodal
antidepressantlar) deb ataladi, chunki vortioxetin ko‘p 5-HT receptorlariga bog‘lanadi
(5-HT1A, 5-HT1B, 5-HT3A, 5-HT7 va 5-HT transporterlari) . Shu bois, vortioxetin 5-
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HT, NE, DA, asetilxolin, gistamin, glutamat va GABA tizimlariga ta’sir qilishi
mumkin. Klinik va preklinik tadgiqotlarda uning samaradorligi va chidamliligi boshga
antidepressantlar bilan solishtiriladi; eng keng tarqalgan yon ta’sirlar ko‘ngil aynishi
va bosh og‘rishi. VVortioxetin jinssiy disfunktsiya va vazn ortish xavfi past va kognitiv
funktsiyalarni yaxshilashga yordam beradi .
Xulosa.
Xulosa qilib aytganda, Depressiya bugungi kunda dunyo bo‘yicha eng keng tarqalgan
ruhiy kasalliklardan biri bo‘lib, insonning hayot sifati, mehnat faoliyati va ijtimoiy
munosabatlariga salbiy ta’sir ko‘rsatadi. Ushbu kasallikning rivojlanishida Serotonin,
Dofamin, Glutamat va GABA kabi neyromediatorlar faoliyatining buzilishi asosiy
omillardan biri hisoblanadi. Shu bilan birga, irsiy moyillik, kuchli stress, psixologik
travmalar, gormonal o‘zgarishlar hamda tashqi muhit omillari ham depressiyaning
yuzaga kelishida muhim rol o‘ynaydi. Hozirgi vaqtda Antidepressantlar depressiyani
davolashning asosiy vositalari bo‘lib, ular orasida SSRI, SNRI, trisiklik
antidepressantlar va boshqa zamonaviy preparatlar keng qo‘llaniladi. Mazkur dorilar
bemorning kayfiyatini yaxshilash, hayotga qizigishini oshirish va ruhiy holatini
barqarorlashtirishga yordam beradi, biroq ayrim hollarda ularning ta’siri sekin
boshlanishi hamda nojo‘ya ta’sirlari kuzatiladi. Shu sababli yangi, samarali va xavfsiz
preparatlarni yaratish dolzarb masala bo‘lib qolmoqgda. So‘nggi yillarda Ketamin kabi
tez ta’sir qiluvchi vositalarning amaliyotga kirib kelishi NMDA retseptorlari va
glutamat tizimini o‘rganish istigbolli yo‘nalish ekanini ko‘rsatmoqda. Kelgusida
depressiyaning kelib chigish mexanizmlarini chuqur tadqiq etish, individual
yondashuv asosida davolash usullarini takomillashtirish hamda nojo‘ya ta’siri kam
bo‘lgan yangi avlod antidepressantlarini ishlab chiqish tibbiyotning muhim
vazifalaridan biri bo‘lib qoladi.
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