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В классическом определении под терапевтической резистентностью подразумевается отсутствие ожидаемого (прогнозируемого) лечебного эффекта при применении адекватной психофармакотерапии, для суждения об отсутствии ответа на терапию необходимы данные о неэффективности не менее 2 последовательных курсов неодинаковых по механизму действия препаратов.
Виды резистентности:
· Первичная,  резистентность у лиц ранее не принимавших препараты
· Вторичная, резвившаяся во время лечения  у лиц с исходным терапевтическим ответом
· Псевдорезистентности, связанной с неадекватностью терапии
· Отрицательна резистентность, невозможность добиться терапевтического эффекта из за повышенной чувствительности или непереносимости к психоыармакотерапии
А также монорезистентность, полирезистентность, множественная резистентность
Основные способы преодаления:
1. ЭСТ
2. ИШТ
3. Атропиновые комы
4. Пирогенная терапия
5. Вагусная стимуляция
6. Одномоментный обрыв приема ЛС
7. Депривация сна
8. Применение плазмоферез
Электросудорожная терапия: основные понятия, показания, противопоказания
ЭСТ - метод психиатрического и неврологического лечения, при котором эпилептиформный большой судорожный припадок вызывается пропусканием электрического тока через головной мозг пациента с целью достижения лечебного эффекта.
Показания:
1. Терапия 1 линии
· Злокачественный нейролептический синдром
· Фебрильная кататония
· Тяжелые депрессии с психотическими симптомами
· Шизоаффективные психозы
· Шизофрения
· Непереносимость психотропных препаратов
2. Терапия 2 линии
· Терапевтически резистентные состояния при следующих заболеваниях: рекуррентное депрессивное разтройство и депрессивный эпизод, шизофрения, шизоаффективные психозы, БАР, органические аффективные расстройства
3. Терапия последней линии
· Терапевтическая резистентность при следующих состояниях: ОКР, поздняя дискинезия, эпилепсия, болезнь Паркинсона, синдром Жиля де ля Турета
Противопаказания:
· Абсолютные отсутствуют 
· Относительные, наличие объемного процесса с выраженным повышением ВЧД и высоким риском вклинения
Биологические основы терапевтической резистентности. Потенциальные биомаркеры эффективности и безопасности ЭСТ
Биологические основы терапевтической резистентности:
1. Генетический дефект рецепторного аппарата
2. Нейродегенеративные изменения
3. Десенситизация, гиперсенситивность определенных рецепторов
4. Механизмы UP/DOWN регуляции рецепторов
5. Гипер, гипофункция синтеза нейромедиаторов (других БАВ)

Биомаркеры эффективности
Повышается уровень дофамина, пролактина (маркер усиления дофаминэргической передачи)
Ингибирование и ослабление синаптических связей серотониновых, норадреналиновых и дофаминовых рецепторов
Повышает чувствительность 5-HT1-рецепторов и понижает 5-HT2-рецепторов
Увеличение сывороточного уровня серотонина
Увеличение сывороточного уровня глутамата
Снижение уровня провоспалительных цитокинов в крови и активация противовоспалительных
Безопасносность ЭСТ подтверждает отсутствие повышение специфических маркеров нейродегенерации и нейродеструкции – S100B и NSE

