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Annotatsiya Terapevtik rezistent depressiya (TRD) — standart antidepressant 

terapiyalariga yetarlicha javob bermaydigan major depressiv buzilishning murakkab 

klinik varianti bo‘lib, bemorlarning funktsional natijalari va hayot sifati sezilarli 

darajada yomonlashadi. Mazkur maqolada TRDning patofiziologik mexanizmlari, 

diagnostik mezonlari, biomarkerlar va zamonaviy terapevtik yondashuvlar ilmiy 

jihatdan tahlil qilinadi. Yondashuvlar farmakologik strategiyalar, augmentatsiya 

moddalari, nevromodulyatsiya va psixoterapiya ichida ko‘rib chiqiladi. 
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Аннотация Терапевтически резистентная депрессия (ТРД) - это сложный 

клинический вариант мажорного депрессивного расстройства, который 

недостаточно реагирует на стандартную антидепрессивную терапию, что 

приводит к значительному ухудшению функциональных результатов и качества 

жизни пациентов. В данной статье с научной точки зрения анализируются 

патофизиологические механизмы, диагностические критерии, биомаркеры и 

современные терапевтические подходы к ТРД. Подходы рассматриваются в 

рамках фармакологических стратегий, веществ аугментации, нейромодуляции и 

психотерапии. 
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Depressiya — dunyo bo‘ylab disabilitetsiya va iqtisodiy yo‘qotishlarga olib 

keluvchi surunkali ruhiy kasallik bo‘lib, global sog‘liqni saqlash muammolaridan biri 

hisoblanadi. Standart antidepressantlar (SSRI, SNRI, TCA va boshqalar) ko‘p hollarda 

samarali bo‘lishiga qaramay, bemorlarning 20–30% atrofida yetarli javob kuzatilmaydi 

— bu holat terapevtik rezistent depressiya (TRD) deb ataladi. TRDni tasdiqlash va 

samarali boshqarish klinik psixiatrlar uchun katta muammo bo‘lib qolmoqda. 

Terapevtik rezistent depressiya (TRD) — bu standart antidepressant 

terapiyalariga yetarlicha javob bermaydigan major depressiv buzilishning murakkab 

klinik varianti bo‘lib, bemorlarning funktsional natijalari va hayot sifatiga sezilarli 

darajada ta’sir qiladi. TRD ilmiy adabiyotlarda turlicha ta’riflangan, ammo keng qabul 

qilingan aniqlash shuki: TRD — bu ikki yoki undan ortiq antidepressantlarning to‘g‘ri 

dozalarda, yetarli muddat davomida qo‘llanilishiga qaramay, major depressiv 

simptomlarning etarli darajada kamaymasligi. Bu yerda “yetarli muddat” odatda 6–8 

hafta, “to‘g‘ri doza” esa terapevtik darajadagi doza hisoblanadi. 

TRD tashxisida strukturalangan diagnostik mezonlar va klinik shkalalar 

qo‘llaniladi. Bunda DSM-5 yoki ICD-11 asosiy depressiv buzilish mezonlari major 

depressiv epizodni aniqlash uchun ishlatiladi. Depressiya og‘irligini baholashda HAM-

D (Hamilton Depression Rating Scale) yoki MADRS (Montgomery–Åsberg 

Depression Rating Scale) kabi psixometrik vositalar qo‘llanadi. Shuningdek, 

medikatsion anamnez, ya’ni oldingi antidepressant terapiyalar, ularning dozalari, 

davomiyligi, aderentlik va klinik javoblar tahlil qilinadi. TRD tashxisida 

farmakogenetik profil va metabolik omillar ham hisobga olinadi, chunki ular dori 

samaradorligiga sezilarli ta’sir ko‘rsatishi mumkin. Hozirgi kunda TRDni aniqlashda 

strukturaviy yoki biyokimyoviy biomarkerlar klinik amaliyotda keng qo‘llanilmagan 

bo‘lsa-da, tadqiqotlar bunga e’tibor qaratmoqda. 

TRDning patofiziologik mexanizmlari ko‘p qatlamli biologik jarayonlarni o‘z 

ichiga oladi. An’anaviy antidepressantlar serotonin, noradrenalin va dopamin 

darajasini oshirish orqali simptomlarni yengillashtiradi. Biroq TRDda monoamin 

darajalari depressiyaning murakkab etiologiyasini to‘la aks ettirmaydi va signalizatsiya 

yo‘llaridagi post-reseptor disfunktsiyalar mavjud bo‘ladi. Neyrotrofik omillar, xususan 

BDNF (Brain-Derived Neurotrophic Factor) darajasining pasayishi ham TRDda 

kuzatiladi, bu esa neyroplastiklik buzilishiga va standart terapiyalarga yetarlicha javob 

bermaslikka olib keladi. Shu bilan birga, HPA (hipotalamus–gipofiz–adrenal) o‘qi 

stressga nisbatan nosog‘lom javob ko‘rsatadi; uzluksiz yuqori kortizol darajasi neyron 

tizimlarga zarar yetkazib, antidepressantlarning samaradorligini pasaytiradi. Bundan 

tashqari, TRDda proinflammator sitokinlar (IL-6, TNF-α) darajasi oshadi, ya’ni immun 

disfunktsiyasi ham mavjud bo‘lib, bu klassik antidepressantlar ta’siriga sezgirlikni 

kamaytiradi. Glutamatergik sistemalar, xususan NMDA va AMPA retseptorlari orqali 

glutamat signalizatsiyasi, TRD patofiziologiyasida muhim rol o‘ynaydi; ketamin kabi 
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NMDA antagonisti bo‘lgan moddalarning tezkor antidepressiv ta’siri bu yo‘lning 

ahamiyatini ko‘rsatadi. 

TRD diagnostikasi faqat depressiv simptomlarni baholash bilan cheklanmaydi, 

balki biomarkerlar, genetik omillar, farmakogenomika va neyroimagingni ham o‘z 

ichiga oladi. Klinik baholash anamnez, yashash sharoiti, komorbiditetlar, shuningdek 

psixometrik shkalalar (HAM-D, MADRS) va boshqa ruhiy kasalliklarni (bipolyar, 

obsesif-kompulsiv buzilish) aniqlash orqali amalga oshiriladi. Farmakogenetik testlar, 

xususan CYP450 polimorfizmlari, antidepressant metabolizmini sezilarli darajada 

o‘zgartirishi mumkin; shuning uchun ular dori tanlash va doza optimallashtirishda 

yordam beradi. Neuroimaging (fMRI yoki PET) neyron tarkibiy va faoliyat 

o‘zgarishlarini ko‘rsatib, shaxsiylashtirilgan yondashuvni qo‘llab-quvvatlaydi. 

Laborator biomarkerlar esa sitokin profillari, kortizol, TSH, B12, folat, gormonlar va 

metabolik panelni o‘z ichiga oladi. 

TRDni boshqarishda standart antidepressantlardan tashqari turli innovatsion 

terapiya strategiyalari qo‘llaniladi. Farmakologik yondashuvlar ikki asosiy shaklda 

amalga oshiriladi: dori almashtirish (switch) — antidepressant sinfiga yoki 

mexanizmlarga asoslangan almashtirish, masalan SSRI dan SNRI ga o‘tish; 

augmentatsiya — boshqa dorilarni qo‘shish orqali effektni kuchaytirish (masalan, litiy, 

atipik antipsixotiklar, buspiron yoki T3). Glutamatergik strategiyalar, xususan ketamin 

va esketamin, tezkor antidepressiv ta’sir ko‘rsatadi, ayniqsa o‘ylab topilgan ideatsiya 

va suyak testlarda. Nevromodulyatsion terapiyalar qattiq TRD hollarda qo‘llaniladi: 

elektrokonvulsiv terapiya (EKT), transkranial magnit stimulyatsiya (TMS), vagus nerv 

stimulyatsiyasi (VNS) va chuqur miya stimulyatsiyasi (DBS). Psixoterapevtik 

yondashuvlar (CBT, IPT) esa dori terapiyasi bilan kombinatsiyada samaraliroq natija 

beradi. Shuningdek, yashash tarzini optimallashtirish — fizik faollik, to‘g‘ri diet, uyqu 

gigiyenasi va stress boshqaruvi — depressiya simptomlarini kamaytirishga yordam 

beradi. 

TRDni boshqarishda samarali natijaga erishish uchun multidisiplinar yondashuv 

zarur: shifokor, psikoterapevt, nevrolog va ijtimoiy qo‘llab-quvvatlash mutaxassislari 

birgalikda ishlaydi. Biomarkerlar orqali yo‘naltirilgan terapiya, farmakogenomika va 

sitokin profillari asosida individualizatsiyalangan davolash protokollari ishlab 

chiqiladi. Davolash jarayoni klinik shkalalar va vaqt davomida dinamik baholanish 

asosida sozlanadi. Shuningdek, xavf omillarini optimallashtirish — surunkali somatik 

kasalliklar, yomon odatlar va ruhiy stressni boshqarish — TRD natijalarini 

yaxshilashda muhim ahamiyatga ega. 

XULOSA 

Terapevtik rezistent depressiya — klinik jihatdan murakkab va ko‘p qatlamli 

patologik holat bo‘lib, standart antidepressant terapiyalarining samaradorligi 

cheklangan bemorlar uchun katta muammo hisoblanadi. TRD patofiziologiyasi ko‘p 
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omilli bo‘lib, monoamin disbalansi, HPA disfunktsiyasi, inflamatsiya va 

neyroplastiklik buzilishlarini o‘z ichiga oladi. Diagnostika faqat simptomatik 

baholashdan iborat bo‘lmay, balki biologik va genetik omillarni ham hisobga oladi. 

Zamonaviy yondashuvlar farmakologik augmentatsiya, glutamatergik agentlar, 

nevromodulyatsiya va psixoterapiyani integratsiyalashgan tarzda qo‘llashni talab etadi. 
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