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Clanek se soustfedi na farmakorezistentni depresi a uvadi moznosti lé¢by, tj. zaménu
stavajiciho antidepresiva za jiné, augmentaci a kombinaci antidepresiv. Detailnéji je
popsana augmentace prvni (ketamin, esketamin) a druhou generaci (esmetadon)
nekompetivnich antagonistd NMDA receptorl s rychlym nastupem antidepresiv-
niho efektu. Dale jsou zminény nékteré latky, které byly uzivany pred nastupem
psychofarmakologické éry (opioidy, psilocybin) a alternativni piistupy (nutraceutika,
probiotika), které maji urcity potencial zadvazné depresivni pfiznaky zmirnit.
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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 Problemati¢téjsi je doba nutna pro dosazeni

FDA (Food and Drug Administration) a EMA
(European Medicines Agency) pfijaly nej¢astéji
uzivanou definici farmakorezistentni (treatment-
-resistant depression, TRD) deprese, tj. nedosta-
te¢nd odpovéd na minimalné dvé antidepresiva
(AD) rozdilnych skupin, pres adekvétni kdru a ad-
herenci k Ié¢bé. V soucasnosti je odhadovano,
Ze pfiblizné 30 % jedincd s depresi spliuje tuto
definici (1). Hlavnimi kritérii adekvatni klry je
davka a doba podavani. Standardni rozmezf
davek je uvedeno v pfibalovém letdku (SPQ).
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lékové odpovedi. V systematickém prehledu
dlouhodobych, placebem kontrolovanych stu-
dif u jedincl nereaguijicich po 4 tydnech, bylo
Zjisténo, ze priblizné 20 % pacientd odpovida na
lécbu v pribéhu 5-8 tydnd, 10 % do 9-12 tydn(.
Bohuzel neni pfedem zndmo, zda prodlouzeni
doby podavani AD u konkrétniho nemocného
bude mit pozitivni efekt. Vétsinou nemocni vy-
zaduji rychly efekt a prodlouzenti lécebné klry
o daldf jeden aZ dva mésice nenf ¢asto pro ne-

mocné akceptovatelné (2). Z klinické praxe je
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