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Článek se soustředí na farmakorezistentní depresi a uvádí možnosti léčby, tj. záměnu 
stávajícího antidepresiva za jiné, augmentaci a kombinaci antidepresiv. Detailněji je 
popsána augmentace první (ketamin, esketamin) a druhou generací (esmetadon) 
nekompetivních antagonistů NMDA receptorů s rychlým nástupem antidepresiv-
ního efektu. Dále jsou zmíněny některé látky, které byly užívány před nástupem 
psychofarmakologické éry (opioidy, psilocybin) a alternativní přístupy (nutraceutika, 
probiotika), které mají určitý potenciál závažné depresivní příznaky zmírnit.
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Treatment of pharmacoresistant states in psychiatry. Part 2:  
Treatment-resistant depression

The paper is focused on pharmacotherapy of treatment-resistant depression and pres-
ents the treatment possibilities, e.g. switch to another antidepressant, augmentation 
and combination of antidepressants. In more details the augmentation with the first 
(ketamine, esketamine) and the second generation (esmethadone) of uncompetitive 
NMDA receptors antagonists, so called rapid acting antidepressants is described. 
Further, there are mentioned some substances used before psychopharmacological 
era (opioids, psilocybin) and alternative approaches  (nutraceuticals, probiotics), which 
have certain potential to reduce severe depressive  symptoms. 
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Definice
FDA (Food and Drug Administration) a EMA 

(European Medicines Agency) přijaly nejčastěji 

užívanou definici farmakorezistentní (treatment-

-resistant depression, TRD) deprese, tj. nedosta-

tečná odpověď na minimálně dvě antidepresiva 

(AD) rozdílných skupin, přes adekvátní kůru a ad-

herenci k léčbě. V současnosti je odhadováno, 

že přibližně 30 % jedinců s depresí splňuje tuto 

definici (1). Hlavními kritérii adekvátní kůry je 

dávka a doba podávání. Standardní rozmezí 

dávek je uvedeno v příbalovém letáku (SPC). 

Problematičtější je doba nutná pro dosažení 

lékové odpovědi. V systematickém přehledu 

dlouhodobých, placebem kontrolovaných stu-

dií u jedinců nereagujících po 4 týdnech, bylo 

zjištěno, že přibližně 20 % pacientů odpovídá na 

léčbu v průběhu 5–8 týdnů, 10 % do 9–12 týdnů. 

Bohužel není předem známo, zda prodloužení 

doby podávání AD u konkrétního nemocného 

bude mít pozitivní efekt. Většinou nemocní vy-

žadují rychlý efekt a prodloužení léčebné kůry 

o další jeden až dva měsíce není často pro ne-

mocné akceptovatelné (2). Z klinické praxe je 
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