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Trimetazidin zlepšuje metabolismus ischemizovaného myokardu na buněčné úrovni. U pacientů se stabilní anginou pectoris snižuje 
četnost anginózních záchvatů, spotřebu nitrátů a zlepšuje toleranci námahy. Kombinace s dalšími antianginózními připravky je výhodná 
pro jeho aditivní účinek. Nežádoucí účinky jsou přitom zanedbatelné, protože trimetazidin neovlivňuje hemodynamické parametry. 
U dalších indikací je nutné vyčkat na údaje z velkých studií.
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Trimetazidine improves the metabolism of the ischemic myocardium at the cellular level. In patients with stable angina, it reduces the 
frequency of anginal attacks and nitrate consumption while increasing exercise tolerance. Because of trimetazidine’s additive action, it 
can be combined with advantage with other antianginal agents. As the agent has no eff ects on hemodynamic parameters, undesirable 
eff ects are negligible. Regarding other indications, no decisions can be made until data from large trials have become available.
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Úvod 
Trimetazidin (trimethoxybenzyl-piperazin dihydrochlorid) 
je účinná antianginózní látka, která na rozdíl od jiných 
nemá hemodynamické účinky. Inhibuje mitochondriální 
enzym 3-ketoacyl-koenzym A-thiolázu (3-KAT), což má 
za následek snížení β-oxidace mastných kyselin, jako 
energetického zdroje pro syntézu ATP (adenosin-tri-fosfát), 
a stimulaci glykolýzy v kardiomyocytech, při které se spo-
třebovává na výrobu jedné molekuly ATP méně kyslíku,(1,2) 
viz obrázek 1. Díky tomu je účinněji využit zbytkový kyslík 
v ischemizovaném myokardu k tvorbě ATP. Trimetazidin 
má také přímý cytoprotektivní účinek na ischemický myo-
kard. Jeho podávání zlepšuje u nemocných se stabilní an-
ginou pectoris toleranci zátěže, při ergometrii zvyšuje is-
chemický i anginózní práh a zlepšuje anginózní sympto-
my.(1,2) Antianginózní účinek trimetazidinu je srovnatelný 
s beta-blokátory (atenolol, propanolol), blokátory kalciových 
kanálů (nifedipin) a nitráty.(3,4) Kombinace s nimi má adi-
tivní antiischemický účinek.(1,2) 

U pacientů s chronickým srdečním selháním ischemické 
etiologie vede podávání trimetazidinu ke zlepšení funkční-
ho stavu a celé řady parametrů charakterizujících funkci 

levé komory.(5) I když chybějí rozsáhlejší údaje o přímém 
vlivu trimetazidinu na prognózu, je známo, že zlepšení 
funkce levé komory je prognosticky pozitivní. 

Trimetazidin působí metabolické změny na buněčné 
úrovni tehdy, pokud dochází k ischemizaci kardiomyocytu 
(angina pectoris, revaskularizace). Jeho účinek není dán 
ovlivněním hemodynamických parametrů.(1,2,5) Díky tomu 
je snášenlivost trimetazidinu vynikající a nežádoucí účinky 
zanedbatelné. Kromě toho nemá trimetazidin žádné známé 
kontraindikace.(1,2,5)

Léčba stabilní anginy pectoris

Léčba stabilní anginy pectoris (SAP) se řídí rizikovou 
stratifi kací pacienta.(6) Při nízkém riziku (predikovaná roční 
kardiovaskulární mortalita < 1 %) je doporučován konzer-
vativní postup, tedy medikamentózní léčba s následným 
vyhodnocením její účinnosti. Jde zpravidla o pacienty s AP 
CCS (doporučení Canadian Cardiovascular Socienty) I–II 
s dobrou funkcí levé komory srdeční. Při vysokém riziku 
(predikovaná roční kardiovaskulární mortalita > 2 %) je 
indikována koronarografi e. Jde zpravidla o pacienty se 
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symptomatologií CCS III–IV a dysfunkcí levé komory. 
V případě středního rizika (predikovaná roční kardiovas-
kulární mortalita 1–2 %) je indikována medikamentózní 
léčba a provedení koronarografi e závisí na významnosti 
klinické symptomatologie a uvážení ošetřujícího lékaře. 

Ke koronarografi ckému vyšetření by měli být pacienti 
přísně indikováni. Studie COURAGE (Clinical Outcomes 
Utilizing Revascularization and Aggressive Drug Evalu-
ation) vyšla z údajů, které poukazovaly na fakt, že 85 % 
všech perkutánních koronárních intervencí (PCI) se pro-
vádí u pacientů se stabilní AP.(7) Studie během 4,6 roku 
nenalezla rozdíl mezi pacienty se SAP, léčenými bez ohledu 
na rizikovou stratifi kaci PCI vs. konzervativně (optimální 
medikamentózní léčba), a to jak v primárních, tak sekun-
dárních ukazatelích. Přitom 66 % pacientů mělo AP CCS 
II nebo III, 34 % mělo diabetes mellitus, u 85 % pacientů 
bylo možné vyvolat AP a 70 % pacientů mělo nemoc více 
tepen (před zařazením byla u všech pacientů provedena 
koronarografi e). Studie potvrdila výsledky předchozích 
studií, které ukázaly, že u pacientů se stabilní optimálně 
medikamentózně léčenou AP nezlepšíme koronární revas-
kularizací již tak dobrou prognózu, i když to neplatí abso-
lutně.(8,9)

Jaké jsou klinické dopady studie COURAGE? Hlavním 
poselstvím je, že medikamentózní léčba má prognosticky 
stejný dopad jako PCI u málo rizikových pacientů se sta-
bilní AP. Koronarografi i by měli podstoupit pacienti s těžkou 
dysfunkcí levé komory (z důvodů diagnostiky etiologie 
a identifi kace pacientů s těžkým koronárním postižením, 
zejména kmene levé koronární arterie), pacienti s pozitiv-
ním zátěžovým testem (zejména při malém stupni zátěže) 
a pacienti s vysokým rizikem.(6,7) Pacienti s malým či střed-
ním rizikem by měli být léčeni konzervativně s kontrolními 
zátěžovými testy.(6,7) Při průkazu ischemie je indikována 
koronarografi e.(6,7) 

Ve studii COURAGE byla optimální medikamentózní 
léčba defi nována použitím dlouhodobě působícího meto-
prololu, amlodipinu a isosorbid mononitrátu v monoterapii 

nebo v kombinaci navzájem nebo v kombinaci s lisinopri-
lem nebo losartanem. Všichni pacienti byli agresivně léče-
ni hypolipidemiky s cílem snížit LDL-cholesterol 

na < 2,20 mmol/l.(7) Je zřejmé, že u pacientů se stabilní AP 
je nutno ovlivnit anginózní obtíže a důsledně atakovat 
ovlivnitelné rizikové faktory (koncentraci krevních lipidů, 
výši krevního tlaku atd.). Tradičními antianginózními léky 
jsou nitráty (ovlivňují symptomatologii, nikoli prognózu 
pacientů) a beta-blokátory spolu s blokátory kalciových 
kanálů (ovlivňují symptomatologii a v sekundární preven-
ci i prognózu určitých skupin pacientů.(1,10) Inhibitory ACE 
nemají žádný antianginózní účinek, ale u rizikových pa-
cientů (studie HOPE a EUROPA) mají významný preven-
tivní kardiovaskulární vliv.(11) Nově k preventivním příprav-
kům přibyl telmisartan (studie ONTARGET).(12)

U nemocných, u kterých nejsou jejich anginózní obtíže 
dostatečně kontrolovány monoterapií, je možné antiangi-
nózní přípravky kombinovat. Farmakologická léčba kom-
binací několika přípravků by měla být používána u pacien-
tů s anginou pectoris, u kterých není invazivní léčba možná, 
případně u těch, kteří invazivní léčbu odmítnou, popř. 
pokud angina pectoris přetrvává i po revaskularizaci. 
Ve studiích, které porovnávaly různé léčebné postupy 
(perkutánní koronární intervence vs. farmakoterapie, per-
kutánní koronární intervence vs. chirurgická revaskulari-
zace) byla kombinace více než dvou přípravků používána 
u 15–40 % pacientů.(1,13) Podle českého průzkumu ATP III 
(Angina Treatment Patterns Survey) z roku 2006 u 1 308 
pacientů se stabilní AP byli pacienti v České republice 
průměrně léčeni 2,4 antianginózními přípravky.(14) Přitom 
PCI v anamnéze mělo 40 % a aortokoronární bypass 16 % 
z nich; i přes tuto léčbu pacienti udávali 3,8 anginózních 
záchvatů týdně (průměrné CCS bylo 2,3). 

Při monoterapii či kombinační léčbě stabilní AP může-
me kromě výše zmíněných přípravků použít i přípravky 
ovlivňující metabolismus kardiomyocytů.(1,13,15) Jejich výho-
dou je, že nemají hemodynamické účinky a mohou být 
kombinovány se současnou medikací bez rizika vzniku 
nežádoucích účinků.(1,13,15) Trimetazidin byl první látkou 
z této skupiny, která byla zaregistrována pro léčbu anginy 
pectoris.(1,2) Trimetazidin při ischemii tedy vede k účinněj-
šímu získávání makroergních fosfátů.(1,2,5) Kromě toho má 
také přímý cytoprotektivní účinek na ischemický myokard – 
snižuje intracelulární acidózu, chrání buňku před přetížením 
vápníkovými ionty a před poškozením volnými kyslíkový-
mi radikály. Jeho podávání zlepšuje u nemocných se stabil-
ní anginou pectoris toleranci zátěže; při ergometrii zvyšuje 
ischemický i anginózní práh a zlepšuje anginózní sympto-
my (tabulka 1).(1,2) Antianginózní účinek trimetazidinu je 
srovnatelný s beta-blokátory (propranolol – studie TEMS, 
atenolol) a blokátory kalciových kanálů (nifedipin).(1,2) 
Kombinace s nimi má aditivní antiischemický účinek.(1,2) 
Ve studii TRIMPOL II vedlo přidání trimetazidinu k me-
toprololu nejen ke snížení četnosti anginózních záchvatů, 
ale i k pozitivnímu ovlivnění ischemických změn na EKG, 
k lepší toleranci námahy a snížení spotřeby krátkodobých 
nitrátů.(16) Snížení četnosti anginózních záchvatů je při 
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Obrázek 1 Schéma působení trimetazidinu v kardiomyocytu

Acyl CoA – thiokináza mastných kyselin s dlouhým řetězcem, 
Acetyl CoA – acetylkoenzym A, β-oxidace – proces, při němž dochází 
k postupné oxidaci mastných kyselin

Upraveno podle Boucher FR, et al. J Cardiovasc Pharmacol 1994;24:45–9.
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kombinaci trimetazidin + beta-blokátor významnější než 
při kombinaci beta-blokátor + nitráty.(4) 

Kdy je vhodné trimetazidin použít? Nemá žádnou spe-
cifi ckou indikaci v léčbě SAP, ale fakt, že nemá hemodyna-
mické účinky, přímo nabízí jeho využití: 

v monoterapii (i jako lék první volby), zejména pokud  

hemodynamický stav neumožňuje podat hemodynamic-
ky aktivní antianginózní léky (beta-blokátory, blokátory 
kalciových kanálů);(1,2,13,15)

v kombinaci, při léčbě pacientů s anginou pectoris ne- 

dostatečně kontrolovanou konvenčními antianginózními 
léčivy, kde je přidání metabolicky účinkujícího trimeta-
zidinu k existující léčbě racionálnější než přidání dalšího 
hemodynamicky působícího přípravku;(1,2,13,15) navíc, 
aditivní účinek cestou ovlivnění metabolismu myocytů 
ke kombinaci přímo vybízí. 

Léčba srdečního selhání

Srdeční selhání má stále špatnou prognózu.(17) Základním 
krokem léčby srdečního selhání je odstranění vyvolávající 
příčiny, což však v mnoha případech nemusí být dostateč-
ně brzy – pacient přežívá, ale poškození myokardu je ne-
vratné.(17) Dochází tak k paradoxu, kdy díky rozvoji me dicíny 
dochází ke zvýšení počtu pacientů se srdečním selháním, 
jejichž prognóza je neuspokojivá.(17) V České republice je 
z oběhových příčin každoročně hospitalizováno téměř 
400 000 pacientů a u většiny z nich je jako příčina uvedena 
chronická ischemická choroba srdeční.(18) I když je etiologie 
srdečního selhání velmi bohatá (nezapomínejme na srdeč-
ní vady), ischemická choroba srdeční (ICHS) zůstává nej-
rozšířenější příčinou.

Trimetazidin ukázal své antiischemické vlastnosti díky 
metabolickému působení na úrovni kardiomyocytu.(1-5) 
Proto se množí důkazy i o jeho příznivém vlivu v léčbě 
chronického srdečního selhání ischemické etiologie (tabul-
ka 2).(19-22) I když jsou k dispozici zatím jen „předběžné 
údaje“ (malý soubor pacientů, ovlivnění symptomatologie 
a hospitalizací pro srdeční selhání), jsou pozitivní. Studie 
Fragassové zapadá do mozaiky ostatních menších studií, 

které ukazují příznivé dopady trimetazidinu na funkci levé 
komory (zlepšení ejekční frakce a indexu „wall motion 
score“) u pacientů se srdečním selháním, aniž by byly 
ovlivněny hemodynamické parametry.(5) Doposud největší 
dvojitě slepá, placebem kontrolovaná studie u 200 pacientů 
s ICHS a dysfunkcí levé komory ukázala, že přidání trime-
tazidinu k předchozí terapii na dobu dvou let vedlo k sig-
nifi kantně vyššímu přežívání pacientů (92 %, p < 0,0001), 
na rozdíl od placebové skupiny (62 %).(19) Ve studii se 
projevily již dříve prokázané účinky trimetazidinu: pokles 
výskytu stenokardií, zlepšení tolerance zátěže a zlepšení 
funkce levé komory.(19) Kromě výše zmíněného mechanismu 
(ochrana makroergních fosfátů v buňce) se může trimeta-
zidin uplatňovat přes ovlivnění funkce endotelu.(23) 

Ovlivnění symptomatologie a počtu hospitalizací je 
v léčbě srdečního selhání také podstatné, což ocení nemoc-
ný člověk limitovaný svou chorobou. I když na defi nitivní 
zhodnocení místa trimetazidinu v léčbě srdečního selhání 
je nutné vyčkat (chybějí větší studie s vyšším počtem zařa-
zených probandů), jsou výsledky určitým příslibem rozší-
ření portfolia přípravků k léčbě srdečního selhání. To je 
cenná informace zejména pro lékaře první linie, neboť podle 
amerických zdrojů je většina pacientů se srdečním selháním 
léčena právě jimi – až 80 %.(24)

Další indikace

Trimetazidin byl studován v celé řadě dalších indikací. 
Všechny se týkaly ischemizovaného myokardu. Ze studie 
EMIP-FR (European Myocardial Infarction Project-Free 
Radicals) je známo, že léčba musí být zahájena včas.(25) 
Do studie bylo zařazeno 19 725 pacientů s akutním infark-
tem myokardu, léčených v průběhu 24 hodin od začátku 
symptomů trombolýzou; zařazení do studie bylo možné až 
do 48 hodin (trimetazidin vs. placebo). Již uspořádání 
studie předpovědělo výsledky (studie dopadla neutrálně) – 
strategie léčby neodpovídala možnostem působení trimeta-
zidinu. Volné kyslíkové radikály, nejvýznamnější předsta-
vitelé reperfuzního poškození, dosahují maximální koncen-
trace po minutách od počátku reperfuze. Studie u pacientů 
léčených trombolýzou s časným podáním trimetazidinu 
dokázaly signifi kantně snížit četnost reperfuzních arytmií, 
komorových arytmií či dosaženou koncentraci fosfokrea-
tinkinázy v séru.(26,27) Podobně příznivě dopadlo podávání 
trimetazidinu před chirurgickou či katetrizační revaskula-
rizací.(28-30) 

Recentní otevřená randomizovaná studie byla zaměřena 
na vliv trimetazidinu na ischemii myocytů při PCI.(29) Jde 
o relativně často diskutovaný problém s cílem najít způsob, 
pomocí něhož se ovlivní (zmírní) ischemizace myocytů 
a dovolí prodloužení doby infl ace angioplastického balon-
ku (viz problematika ischemického  preconditioningu). 
Studie byla malá, zahrnula 44 pacientů s nemocí jedné tepny 
(single-vessel disease [SVD] > 70 %, střední část ramus 
interventricularis anterior). Polovina pacientů (n = 22) byla 
předléčena perorálním trimetazidinem, druhá polovina byla 
kontrolní. Všichni pacienti (n = 44) užívali kyselinu acetyl-

Tabulka 1 Účinky trimetazidinu u pacientů se stabilní 
anginou pectoris: srovnání s placebem a hemodynamicky 
aktivními přípravky

Porovnávané látky Cíl Superiorita

Placebo Angina: počet záchvatů/týden
Nitrát: počet použití/týden
Čas do vzniku 1 mm deprese 

ST při zátěži
Počet nežádoucích účinků

Trimetazidin
Trimetazidin
Trimetazidin

Trimetazidin

Hemodynamicky 
aktivní přípravek

Angina: počet záchvatů/týden
Nitrát: počet použití/týden
Čas do vzniku 1 mm ST 

deprese při zátěži
Počet nežádoucích účinků

Srovnatelný vliv
Srovnatelný vliv
Srovnatelný vliv

Trimetazidin
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salicylovou. Stent byl implantován jedenácti pacientům, 
kteří byli léčeni trimetazidinem a sedmi nemocným v kon-
trolní skupině. Ve skupině léčené trimetazidinem byly při 
infl aci balonku signifi kantně menší elektrokardiografi cké 
změny (elevace úseku ST, změny amplitudy vlny T) a nižší 
incidence anginózních obtíží a arytmií. Stejně pozitivní 
účinek podání trimetazidinu na incidenci ischemicko-
-reperfuzních arytmií při PCI byl potvrzen větší studií, která 
zahrnovala celkem 582 pacientů.(31) 

Závěr 

Medikamentózní léčba anginy pectoris i srdečního selhání 
je zpravidla problematikou kombinační léčby. Kombinová-
ní hemodynamicky působících přípravků může vést k hy-
potenzi, která snižuje koronární průtok a paradoxně může 
vést ke zhoršení anginózních obtíží či přinášet další nežá-
doucí účinky. Vhodným přípravkem do kombinace je tri-
metazidin, který působí na metabolické úrovni, aniž by 
ovlivňoval hemodynamické parametry (krevní tlak, srdeč-
ní frekvenci nebo kontraktilitu). Jeho antianginózní a anti-
ischemické účinky jsou aditivní k účinkům hemodynamic-
ky působících léčiv a u pacientů se srdečním selháním 
ischemické etiologie zlepšují funkci levé komory srdeční. 
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