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Метаболическая кардиопротекция – важное направление в лечении больных ишемической болезнью 
сердца (ИБС). Среди препаратов этой группы наиболее широко используется триметазидин, механизм 
действия которого основан на ингибировании метаболизма жирных кислот, активировании окисления 
глюкозы и предупреждении внутриклеточного дефицита энергии аденозинтрифосфата. В многочис-
ленных, рандомизированных, контролируемых исследованиях продемонстрирована  антиишемическая 
эффективность триметазидина, сопоставимая с действием β-адреноблокаторов, антагонистов кальция. 
Триметазидин улучшает сократительную способность миокарда и уменьшает клинические проявления 
сердечной недостаточности. Обнаружено положительное влияние препарата на ассоциированные с ише-
мией  формы миокардиальной дисфункции: оглушение, гибернацию, прекондиционирование. Триме-
тазидин рекомендован для лечения больных  стабильной стенокардией и ишемической дисфункцией 
левого желудочка в сочетании с другими средствами. Целесообразность применения триметазидина при 
реваскуляризации миокарда у больных ИБС,  а также при остром инфаркте миокарда требует дальней-
шего изучения.

Ключевые слова: метаболическая кардиопротекция, триметазидин, стабильная стенокардия, инфаркт 
миокарда, сердечная недостаточность, реваскуляризация миокарда.

Metabolic cardioprotection is an important part of treating patients with coronary heart disease (CHD). The most 
widely used drug in this group is trimetazidine. Its mechanism of action is based on fatty acids metabolism inhib-
ition, glucose oxidation activation, intracellular ATP deficit prevention. Numerous randomized, controlled clin-
ical studies demonstrated trimetazidine antiischemic efficacy, similar to that for beta-adrenoblockers or calcium 
antagonists. Trimetazidine improves myocardial contractility, reduces clinical manifestations of heart failure. The 
medication beneficially influences ischemia-associated myocardial dysfunction: stunning, hybernation, precondi-
tioning. Trimetazidine is recommended for treating patients with stable angina and ischemic left ventricular dysfu-
nction, in combination with other drugs. Perspectives of trimetazidine therapy in myocardial revascularization and 
acute myocardial infarction should be examined in future trials.

Key words: Metabolic cardioprotection, trimetazidine, stable angina, myocardial infarction, heart failure, myoca-
rdial revascularization.
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Традиционный подход к лечению хронических 
форм ишемической болезни сердца (ИБС) пред-
усматривает использование препаратов, улучшаю-
щих соответствие между потребностью миокарда в 
кислороде и его поступлением по атеросклероти-
чески суженным коронарным артериям. Ведущее 
место в фармакотерапии стабильной стенокардии 

(СС) занимают 3 группы препаратов: β-адренобло-
каторы, нитраты, антагонисты кальция. Антиан-
гинальный эффект этих препаратов обусловлен их 
преимущественным влиянием на гемодинамику. 
Однако, нередко не только при монотерапии, но 
и при комбинации указанных средств не удается 
достичь полноты антиишемического эффекта. Поэ-
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тому в настоящее время интенсивно разрабатыва-
ются новые подходы к лечению ИБС. Одно из таких 
направлений — фармакологическая коррекция 
энергетического обмена в миокарде. 

Исследования нарушений энергетического 
метаболизма кардиомиоцитов в условиях ишемии 
миокарда начались более 50 лет назад, когда было 
установлено, что для обеспечения работы сердца 
необходима энергия аденозинтрифосфата (АТФ) 
[1-3]. В эксперименте на изолированных сердцах 
крыс показано, что при недостаточном поступлении 
кислорода в кардиомиоцитах уменьшается уровень 
энергетических субстратов — АТФ, креатинфос-
фата, что сопровождается снижением сократитель-
ной способности миокарда. Ограничение расхода 
энергии, затрачиваемой на сокращение миофи-
брилл, обеспечивает выживаемость кардиомиоци-
тов в условиях ишемии миокарда. При улучшении 
коронарного кровотока сократимость кардиомио-
цитов может восстановиться. 

Первым антиишемическим средством, осно-
ванным на улучшении внутриклеточных метаболи-
ческих процессов, была глюкозо-инсулино-кали-
евая смесь [4]. Механизм кардиопротекторного 
эффекта глюкозо-инсулиновой смеси раскрыт в 
1970 г [2]. Действие смеси основано на защитной 
роли  АТФ, образующейся при окислении глюкозы 
и предотвращающей выход К+ из ишемизирован-
ных клеток миокарда. Таким образом, уже в 1970 г 
было известно, что накопление в клетках энергии 
АТФ, зависящее от метаболизма глюкозы, оказы-
вает защитное действие на ишемизированные кар-
диомиоциты. Несколько позднее было установлено, 
что сердце получает энергию АТФ  не только за счет 
метаболизма глюкозы, но и при окислении сво-
бодных жирных кислот (СЖК), причем последний 
источник АТФ более эффективен в энергоснабже-
нии сердца. Здоровое сердце получает 2/3 энергии 
АТФ за счет метаболизма СЖК и 1/3 – при окисле-
нии  глюкозы и лактата [5]. Энергия АТФ необхо-
дима клетке для сокращения миофибрилл, обеспече-
ния функции плазматических мембран и клеточных 
органелл, сохранения внутриклеточного гомеостаза 
электролитов — Са2+, К+, Na+. Около 80% энергии 
АТФ используется на сокращение миофибрилл, 15% 
— на транспорт ионов и ~5% — на внутриклеточные 
процессы синтеза [6].

 В условиях легкой ишемии миокарда наблю-
дается замедление метаболизма СЖК и активиро-
вание глюкозного пути генерации энергии АТФ. 
Однако уже при умеренной ишемии миокарда в 
клетках регистрируется дефицит АТФ, происходит 
переключение метаболизма глюкозы с активиро-
ванием трансформации пирувата в лактат, нако-
плением в клетках ионов Н+, развитием внутрикле-
точного ацидоза. Дефицит в клетках энергии АТФ 
сопровождается нарушением функционирования 
трансмембранных ионных каналов и электролит-

ным дисбалансом: избытком содержания Ca2+,  Na+ 
и недостаточным уровнем K+. Вследствие указан-
ных изменений метаболизма нарушаются процессы 
электрофизиологии, сократимости миокарда, что 
ведет к возникновению аритмий, развитию контра-
ктильной дисфункции сердца [7,8]. Нарушения 
метаболических процессов в ишемизированном 
миокарде способствуют повреждению мембранных 
структур и активированию  апоптоза кардиомиоци-
тов [9], что  также предрасполагает к развитию сер-
дечной недостаточности (СН).

В свете вышеизложенного, метаболическая 
кардиоцитопротекция является важным направ-
лением в лечении ИБС. К группе препаратов с 
цитопротекторным  механизмом действия  относят  
глюкозо-инсулиновую смесь, ранолазин, триме-
тазидин,  α-карнитин,  дихлорацетат и  некоторые 
другие средства. Среди препаратов этой группы в 
клинической практике наиболее часто применяется 
триметазидин (Предуктал®, Лаборатория Сервье, 
Франция). 

Механизм действия и результаты эксперимен-
тальных исследований  триметазидина

Триметазидин влияет на оба механизма энерго-
обеспечения сердца: метаболизм СЖК и окисление 
глюкозы. Препарат селективно ингибирует фермент 
окисления СЖК — длинноцепочечную 3-кетоацил-
коэнзимА-тиолазу [10], в результате чего ограничи-
вается β-окисление СЖК и активируется окисление 
глюкозы [8] (рисунок 1). Хорошо известно, что при 
окислении глюкозы в митохондриях продуцируется 
больше энергии АТФ в расчете на 1 моль кислорода, 
чем при использовании ЖК. Поэтому считают, что 
триметазидин способствует синтезу большего коли-
чества молекул АТФ на 1 потребляемую молекулу 
кислорода и тем самым улучшает баланс между 
потребностью миокарда в кислороде и его поступле-
нием [11]. Устранение дефицита внутриклеточного 
уровня АТФ, возникающего в условиях ишемии 
миокарда, — основной механизм антиишемиче-
ского кардиопротекторного действия препарата.

Вероятно, в связи с тем, что АТФ — необхо-
димый субстрат для функционирования многих 
клеточных структур, обнаружено положительное 
влияние триметазидина на различные процессы 
клеточного метаболизма. Препарат предупреждает 
развитие внутриклеточного ацидоза, нарушения 
электролитного гомеостаза кардиомиоцитов [12], 
обладает антиокислительным действием, уменьшает 
продукцию свободных радикалов [13,14]. Модифи-
цируя внутриклеточный транспорт Са2+, триметази-
дин оказывает защитный эффект на митохондрии 
кардиомиоцитов в условиях ишемии миокарда [15]. 
Благодаря воздействию на перекисное окисление 
липидов (ПОЛ), препарат оказывает протекторный 
эффект в отношении мембранных фосфолипи-
дов сарколеммы кардиомиоцитов [16], уменьшает 
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реперфузионное повреждение миокарда [14], сте-
пень альтерации и апоптоз кардиомиоцитов при СН 
[9,14,17]. Триметазидин  оказывает также протек-
торный эффект на состояние мембран эритроци-
тов и тромбоцитов [18,19]; препарат предупреждает 
интракоронарную агрегацию тромбоцитов [20,21]. 

Триметазидин способен ингибировать воспали-
тельные реакции при ИБС [22,23]. В эксперименте 
на животных показано, что препарат уменьшает 
аккумуляцию нейтрофилов в зоне некроза миокарда 
при перевязке коронарных артерий [22]. У больных 
с острым инфарктом миокарда (ОИМ) уровень С-
реактивного белка (СРБ) во время тромболитиче-
ской терапии (ТЛТ) стрептокиназой был достоверно 
ниже при внутривенном введении триметазидина в 
сравнении с группой контроля [23]. 

Корригирующее влияние триметазидина на 
продукцию свободных радикалов, повышенный 
уровень внутриклеточного Са2+, воспалительные 
реакции (комплекс нарушений, возникающих при 
ишемии-реперфузии миокарда [24]) явилось осно-
ванием для исследований эффективности препарата 
при клинических состояниях, сопровождающихся 
реперфузионным повреждением миокарда: СС, 
ОИМ, реваскуляризации миокарда, при миокарди-
альной дисфункции ишемического генеза.   

Клиническая эффективность триметазидина у 
больных с различными формами   ИБС

Для лечения больных СС используется 2 формы 
триметазидина: короткого действия — таблетки по 20 
мг назначаются 3 раза в день, и пролонгированного 
действия, Предуктал® МВ — таблетки  по 35 мг для 
приема 2 раза в день. Показано, что обе формы пре-
парата обладают антиишемическим эффектом. Кли-
ническая эффективность триметазидина у больных 
СС оценивалась в различных исследованиях [25-31]. 
В этих двойных слепых, рандомизированных иссле-
дованиях было продемонстрировано, что тримета-
зидин обладает антиишемической эффективностью 
в виде монотерапии как по отношению к плацебо, 
так и в сравнении с такими традиционными антиан-
гинальными средствами, как пропранолол и нифе-
дипин. Препарат уменьшает частоту приступов сте-
нокардии и потребность в приеме нитроглицерина, 
повышает, по данным нагрузочных проб, толерант-
ность к физическим нагрузкам (ТФН). 

В Европейском, многоцентровом исследовании 
TEMS (Trimetazidine European Multicenter Study) 
[32] проведено сравнение эффективности триме-
тазидина и пропранолола (последний  использо-
вали в дозе 40 мг 3 раза в день) у 149 больных CC 
с документированным при коронароангиографии 
(КАГ) значимым стенозом коронарных артерий 
(КА). Исходное количество приступов стенокардии 
в неделю у больных составляло от 5 до 20 и более. 
Группы были сопоставимы по клиническим призна-
кам. Оценку проводили на основании клинических 

данных, показателей нагрузочных тестов и суточ-
ного мониторирования электрокардиограммы (СМ 
ЭКГ). Продемонстрирован равнозначный эффект 
препаратов в отношении урежения числа присту-
пов стенокардии,  повышения ТФН и уменьшения 
количества эпизодов ишемии при СМ ЭКГ. Выяв-
лено более благоприятное влияние триметазидина 
на суточный профиль ишемии миокарда, чем про-
пранолола. Таким образом, в исследовании ТЕМS 
зафиксирован равнозначный антиишемический 
эффект триметазидина и пропранолола.

 У пациентов  со СС и недостаточным антии-
шемическим влиянием монотерапии β-адренобло-
каторами или антагонистами кальция установлен 
аддитивный эффект при комбинации триметази-
дина с дилтиаземом [29,30], либо метопрололом [31]. 
Обнаружен высокий клинический эффект тримета-
зидина у больных СС и сопутствующим сахарным 
диабетом [33]. Согласно результатам выполненных 
исследований, триметазидин не влияет на параме-
тры гемодинамики, но, ингибируя метаболизм ЖК 
и стимулируя окисление глюкозы, вероятно, спо-
собствует продукции большего количества  молекул 
АТФ в расчете на одну потребляемую молекулу кис-
лорода, что улучшает баланс между потребностью 
миокарда в кислороде и его снабжением. Этот меха-
низм, вероятно, имеет важное значение в  антиише-
мическом действии триметазидина.

В России эффективность триметазидина у 
больных СС анализировалась в многоцентровых, 
контролируемых исследованиях ТАСТ (Effect of  
Trimetazidine in patients with stable effort Angina  in 
Combination with existing Therapy) [34] и ТРИУМФ 
(ТРИметазидин МВ в лечении больных стабильной 
стенокардией: Уникальная Метаболическая эФфек-
тивность) [35]. 

В исследование ТАСТ были включены 177 боль-
ных СС II-III функциональных классов (ФК) по 
классификации Канадской ассоциации кардиоло-
гов с недостаточным антиангинальным действием 
монотерапии пролонгированными нитратами 
или β-адреноблокаторами. Длительность лечения  
составляла 3 месяца. Установлено, что назначение 

Примечание: 3-кат* – 3-кетоацил-КоА-тиолаза; ПДГ – 
пируватдегидрогеназа; β-ОК – β-окисление СЖК.
Рис. 1  Механизм действия триметазидина.
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триметазидина дополнительно к традиционным 
антиангинальным средствам достоверно уменьшает 
число приступов стенокардии в неделю, потреб-
ность в нитратах короткого действия, улучшает ФК 
стенокардии и ТФН по данным проб с дозирован-
ной ФН: продолжительность ФН – время до воз-
никновения депрессии сегмента SТ на ЭКГ на 1 мм, 
время до появления приступа стенокардии. 

Аналогичные данные получены в исследова-
нии ТРИУМФ, в котором участвовали 906 больных 
ИБС, при 8-недельной терапии триметазидином, 
Предуктал® МВ, назначенным дополнительно к 
традиционным антиангинальным средствам — β-
адреноблокаторам, пролонгированным нитратам, 
антагонистам кальция. Более чем в 3 раза уменьши-
лось количество приступов стенокардии в неделю, 
более чем в 3 раза сократилось потребление корот-
кодействующих нитратов. Отмечена хорошая пере-
носимость препарата, частота побочных явлений 
составила 1,4%.

Схожие результаты представлены в польском 
исследовании триметазидина  TRIMPOL-II (Trimet-
azidin in Poland) [31], в которое включены 426 боль-
ных СС с положительными результатами нагру-
зочных проб на фоне приема метопролола. Через 3 
месяца терапии триметазидином зарегистрированы 
уменьшение выраженности клинической симпто-
матики заболевания и улучшение ТФН. 

С целью оценки клинической эффективно-
сти и переносимости триметазидина был выпол-
нен мета-анализ исследований, опубликованных с 
1985 по 2001 гг [36]. В мета-анализ включали только 
двойные слепые, рандомизированные, контроли-
руемые исследования триметазидина у больных 
СС, используемая доза составляла 60 мг/сут при не 
менее 2-недельной  длительности лечения. Во всех 
исследованиях оценивалась не только клиническая 
эффективность препарата, но и результаты проб 
с дозированной ФН. В мета-анализ включены 12 
исследований, общее количество пациентов в кото-
рых составило 347. Оценивалось влияние тримета-
зидина, применяемого как в виде монотерапии, так 
и в комбинации с пропранололом, дилтиаземом, 
нифедипином или метопрололом. Результаты мета-
анализа показали, что триметазидин достоверно  
уменьшает  количество приступов  стенокардии 
в неделю, потребность в приеме нитроглицерина 
как при монотерапии, так и  в сочетании с другими 
антиангинальными средствами. По данным повтор-
ных нагрузочных проб, препарат повышает ТФН, 
уменьшает степень снижения  сегмента ST и увели-
чивает время до наступления депрессии сегмента ST 
на ЭКГ на 1 мм. Эффект препарата, обнаруженный 
через 2 недели, сохраняется к 3 и 6 месяцам лечения. 
Согласно результатам мета-анализа, триметазидин 
является эффективным антиишемическим сред-
ством при монотерапии и в сочетании с другими 
антиангинальными препаратами. Триметазидин не 

влияет на гемодинамику и хорошо переносится; 
препарат может быть использован в виде моноте-
рапии для лечения  больных СС либо в сочетании 
с другими антиишемическими средствами с целью 
повышения результативности вмешательства.

В представленных исследованиях изучалась кли-
ническая эффективность триметазидина, назначен-
ного либо в виде монотерапии, либо в сочетании с 
препаратами гемодинамического действия (пролон-
гированные нитраты, β-адреноблокаторы, антаго-
нисты кальция) у больных СС. С учетом результатов 
предшествующих работ о недостаточной эффектив-
ности комбинации традиционных антиангинальных 
средств, представлялось интересным сопоставить 
антиишемический эффект комбинаций средств 
только с гемодинамическим и с различным (гемо-
динамическим и метаболическим) механизмом дей-
ствия. С этой целью  проанализировано влияние двух 
различных комбинаций препаратов: оба препарата с 
гемодинамическим действием (изосорбида динитрат 
и пропранолол); препараты с различным — гемоди-
намическим и метаболическим механизмом действия 
(триметазидин и пропранолол) [11]. Это было рандо-
мизированное, двойное слепое, плацебо-контролиру-
емое исследование, в которое включены 53 больных 
СС с  недостаточным эффектом от предшествующей 
монотерапии пропранололом. Показана более высо-
кая эффективность комбинации препаратов с раз-
личным механизмом действия – триметазидина и 
пропранолола; у пациентов этой группы количество 
приступов стенокардии в неделю было достоверно 
меньше, а результаты проб с дозированной  ФН — 
лучше.  При велоэргометрических пробах зарегистри-
рована более высокая ТФН — увеличение времени до 
возникновения приступа стенокардии и/или до сни-
жения сегмента ST на ЭКГ на 1 мм. Положительный 
эффект препарата сохранялся к 30 и 60 днями лечения. 
Установленный факт большей эффективности комби-
нации триметазидина с антиангинальным препаратом 
гемодинамического действия, чем сочетания двух тра-
диционных средств является чрезвычайно важным, 
т.к. открывает новые возможности для повышения 
результативности комбинированной терапии, которая 
до настоящего времени была ограниченной. Получен-
ные результаты являются серьезными аргументами в 
пользу пересмотра концепции медикаментозной тера-
пии больных СС [37].

Результаты представленных исследований сви-
детельствуют об антиишемическом действии и хоро-
шей переносимости триметазидина у больных СС. В 
Европе [38] и США [39] препарат включен в реко-
мендации по лечению СС, из которых следует, что 
триметазидин рекомендован для комбинированной 
терапии с традиционными антиишемическими сред-
ствами  с целью потенцирования антиангинального 
эффекта.  Однако следует отметить, что при опре-
деленных клинических ситуациях препарат может 
быть средством выбора: при низком уровне артери-
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ального давления (АД) и брадикардии, нарушениях 
атриовентрикулярной (АВ) проводимости, при про-
тивопоказаниях и непереносимости основных анти-
ангинальных средств, синдроме слабости синусового 
узла, ишемически обусловленной СН [34]. 

Результаты клинических исследований, сви-
детельствовавшие об антиишемическом действии 
триметазидина у больных СС, а также данные экс-
периметальных работ о способности препарата 
предупреждать постишемическое реперфузионное 
повреждение миокарда, послужили основанием 
для исследования клинического действия тримета-
зидина при ОИМ. С этой целью было предпринято 
крупномасштабное, многоцентровое, двойное сле-
пое, рандомизированное, плацебо-контролируемое 
исследование EMIP-FR  (Тhе European Myocardial 
Infarction Project — Free Radicals) [40]. В исследова-
нии участвовали 15 европейских стран, в т.ч. Россия. 
Были включены 19 725 больных ОИМ. Длительность 
наблюдения — от 35 дней до 39 месяцев, в среднем 12 
месяцев. В работе тестировалась гипотеза, согласно 
которой успешная ТЛТ сопровождается реперфузи-
онным повреждением миокарда вследствие избы-
точного накопления свободных радикалов в зоне 
ишемизированных участков сердца. Триметазидин, 
согласно экспериментальным данным, способен 
уменьшать продукцию свободных радикалов и тем 
самым предупреждать дополнительное поврежде-
ние миокарда в период реперфузии. В ранее про-
веденных экспериментальных исследованиях на 
кроликах наблюдали, что внутривенное введение 
триметазидина за три часа до перевязки КА умень-
шает величину зоны некроза на 42%.  

Основной целью EMIP-FR была оценка вли-
яния триметазидина на смертность у больных 
ОИМ. Первичной конечной точкой (ПКТ) слу-
жила 35-дневная смертность. Вторичные конечные 
точки (ВКТ) включали госпитальную смертность, 
смертность за весь период наблюдения, а комби-
нированная конечная точка (ККТ) — тяжелую СН, 
фибрилляцию желудочков, асистолию, электроме-
ханическую диссоциацию и сердечно-сосудистую 
смерть. Согласно протоколу, в исследовании уча-
ствовали больные, госпитализированные в первые 
24 часа от начала ИМ. В одной группе больных три-
метазидин вводили внутривенно болюсом в дозе 40 
мг до, во время или в течение 15 минут после начала 
ТЛТ с последующей инфузией по 60 мг/сут на про-
тяжении 48 часов. Во второй группе ТЛТ не прово-
дили, лечение состояло только из 48-часовой инфу-
зии триметазидина в дозе 60 мг/сут. Контрольная 
группа больных получала плацебо. ТЛТ, в 70% слу-
чаев стрептокиназой, выполнена у 56% больных. 

При анализе результатов EMIP-FR не выяв-
лено преимуществ триметазидина по сравнению с 
плацебо в отношении влияния как на 35-дневную и 
госпитальную смертность, так и смертность за весь 
период наблюдения. А среди больных, получавших 

ТЛТ, в группе триметазидина даже наблюдалась тен-
денция к более высокой смертности.

Следовательно, тестируемая в EMIP-FR гипо-
теза не получила подтверждения. Однако в под-
группах больных без ТЛТ установлено некоторое 
положительное действие триметазидина. События, 
составляющие ККТ, наблюдались достоверно реже. 
А в подгруппе больных без ТЛТ, выполнивших все 
требования протокола (отброшены результаты 2 544 
больных), 35-дневная смертность была достоверно 
ниже при лечении триметазидином в сравнении 
с плацебо. Несмотря на отрицательный результат 
основной цели исследования, получены доказатель-
ства антиишемического действия триметазидина: 
достоверное снижение частоты затяжных ангиноз-
ных приступов и рецидивов ИМ у больных, полу-
чавших ТЛТ. В группе пациентов без ТЛТ лечение 
триметазидином ассоциировалось со снижением 
частоты тяжелой СН и фибрилляции желудочков.

Таким образом, тестируемая гипотеза в EMIP-
FR о способности триметазидина предупреждать 
реперфузионное повреждение сердца и тем самым 
снижать смертность больных ОИМ не получила 
подтверждение.  При анализе обсуждается целый 
ряд причин, которые могли привести к отрицатель-
ным результатам цели исследования, среди них: 
короткий курс терапии триметазидином, недо-
статочная доза, недостаточный период времени от 
момента введения триметазидина до начала ТЛТ, 
вследствие чего препарат попадает в зону повреж-
дения слишком поздно, затруднения в доставке 
препарата в зону ИМ при его внутривенном введе-
нии. В качестве наиболее важных причин отрица-
тельного результата цели EMIP-FR обсуждаются 
следующие: недостаточная эффективность триме-
тазидина, неправомочность тестируемой гипотезы, 
неправильно выбранные конечные точки. В под-
тверждение сказанному приводятся данные о том, 
что реперфузионное повреждение миокарда при 
ТЛТ может быть связано не только с действием сво-
бодных радикалов, но также с воспалительными и 
иммунными факторами, нарушениями транспорта 
Са2+ и другими механизмами, на которые триме-
тазидин не оказывает влияния. По мнению ряда 
исследователей, было бы более правильным, если 
бы целью EMIP-FR стала оценка влияния триме-
тазидина на состояние функции левого желудочка 
(ЛЖ), а не на смертность. Высказано пожелание о 
целесообразности дальнейшего изучения действия 
этого препарата у больных СС с целью оценки воз-
можности предупреждения развития ИМ и влияния 
на его течение при  предшествующем лечении три-
метазидином. 

Следует отметить, что в исследовании EMIP-FR 
в некоторых подгруппах больных получен положи-
тельный результат лечения триметазидином. Пре-
парат подтвердил свои антиангинальные свойства и 
положительное влияние на функцию ЛЖ.   
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Изучение влияния триметазидина на функцию 
ЛЖ, вентрикулярные аритмии у больных ОИМ про-
ведено в двойном слепом, плацебо-контролируе-
мом исследовании [41]. Триметазидин назначали 
больным передним ОИМ в дозе 40 мг за 15 мин до 
ТЛТ, а затем в дозе 20 мг 3 раза в день на протяже-
нии 6 месяцев. Обнаружено, что пиковые значения 
креатинкиназы, время до нормализации уровня 
креатинкиназы и число серьезных вентрикулярных 
аритмий были достоверно меньше при лечении три-
метазидином в сравнении с группой контроля. У 
пациентов группы триметазидина конечно-систо-
лический объем ЛЖ к окончанию 3 месяца терапии 
был значительно меньше. Результаты исследования 
позволяли предположить, что триметазидин умень-
шает реперфузионное повреждение и/или зону ИМ, 
возможно, оказывает положительное влияние на 
постинфарктное ремоделирование ЛЖ. 

Уменьшение числа реперфузионных аритмий 
после эффективной ТЛТ, а также серьезных вен-
трикулярных аритмий среди больных ОИМ, лечив-
шихся триметазидином, зарегистрировано также 
в рандомизированном, плацебо-контролируемом 
исследовании [42].

Выявлено положительное влияние триметази-
дина на электрофизиологические показатели сердца 
у больных ОИМ. Лечение триметазидином  больных 
Q-ИМ ассоциировалось с улучшением  показателей  
вариабельности ритма сердца: зарегистрировано 
изменение отношения низких частот к высоким, но 
одновременно отсутствовало влияние препарата на 
поздние желудочковые потенциалы [43]. Противо-
положные данные — значительное уменьшение 
поздних желудочковых потенциалов, при лечении 
триметазидином у больных ОИМ получены в двой-
ном слепом, плацебо-контролируемом исследова-
нии [44]; зарегистрировано достоверное уменьше-
ние дисперсии интервала QT на ЭКГ при ОИМ [45]. 
Механизм и клиническое значение этого феномена 
пока мало изучены; будущие исследования  смогут 
ответить на данные вопросы.

Таким образом, согласно современным реко-
мендациям, триметазидин может быть использо-
ван в составе комбинированной антиангинальной 
терапии для лечения больных СС. Эффективность 
препарата у отдельных групп больных ОИМ и его 
влияние на прогноз ИБС требуют дальнейшего 
основательного исследования. 

Влияние триметазидина на ассоциированные с 
ишемией формы сердечной недостаточности

Важное свойство триметазидина — положитель-
ное влияние на контрактильную способность мио-
карда. В эксперименте на изолированных сердцах 
крыс показано, что препарат предупреждает ишеми-
чески обусловленную контрактуру кардиомиоцитов 
и улучшает восстановление сократительной способ-
ности миокарда в реперфузионном периоде [46].  

Получены доказательства клинической эффек-
тивности триметазидина при хронической СН у 
больных ИБС [47]. ФК стенокардии  и клинические 
симптомы СН к концу 6 месяца лечения были зна-
чительно менее выражены у пациентов, получавших 
в составе комбинированной терапии триметазидин, 
в сравнении с группой контроля. Терапия тримета-
зидином ассоциировалась с более высокими пока-
зателями сократительной способности миокарда и 
меньшей потребностью в симптоматических сред-
ствах. Положительное влияние триметазидина на 
функцию ЛЖ у больных ИБС с СН показано в ран-
домизированных, плацебо-контролируемых иссле-
дованиях [48,49]. Улучшение сократительной спо-
собности миокарда при лечении триметазидином 
может быть связано с антиишемическим эффек-
том препарата. К настоящему времени получены 
доказательства того, что триметазидин оказывает 
положительное влияние практически на все ассо-
циированные с ишемией формы миокардиальной 
дисфункции. 

Согласно классификации [50], существуют 5 
ассоциированных с ишемией механизмов миокар-
диальной дисфункции: острая преходящая ише-
мия миокарда, оглушение, гибернация миокарда и 
ишемическое прекондиционирование. Важно, что 
кроме СН, обусловленной рубцовым поражением  
сердца после ИМ, остальные формы миокардиаль-
ной дисфункции отчасти обратимы, и их выражен-
ность соотносится со степенью ишемии миокарда. 
Биохимические механизмы, вызывающие миокар-
диальное оглушение и гибернацию, к настоящему 
времени мало известны. Предполагают, что в раз-
витии этих состояний важную роль играют дефицит 
энергии АТФ и креатинфосфата в кардиомиоцитах, 
гиперпродукция свободных радикалов кислорода и 
перегрузка кардиомиоцитов Са2+. Как было указано 
выше, триметазидин способен оказывать корриги-
рующее влияние на данные нарушения внутрикле-
точных процессов метаболизма, с чем, по-види-
мому, и связана его клиническая результативность у 
больных с СН, обусловленной оглушением и гибер-
нацией миокарда. 

Продемонстрировано, что  под влиянием три-
метазидина у больных ИБС улучшается сегментар-
ная сократимость миокарда за счет восстановления 
функции жизнеспособных асинергичных сегмен-
тов, возрастает глобальная систолическая функция, 
уменьшается конечно-систолический и конечно-
диастолический объемы ЛЖ; улучшение сократи-
тельной способности миокарда при лечении три-
метазидином связано с восстановлением функции 
гибернирующего миокарда [51,52]. 

Не менее важное свойство триметазидина — 
влияние на феномен прекондиционирования (адап-
тацию миокарда к ишемии). Одно из проявлений 
прекондиционирования — более быстрое восста-
новление сократительной способности  миокарда, 
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чем в контроле. В феномен прекондиционирова-
ния вовлечены многие сигнальные системы клетки: 
протеинкиназа С, протеинкиназа А, фосфолипаза 
С, внутриклеточный Са2+ и др., среди которых 
наиболее важное значение имеет состояние АТФ-
чувствительных калиевых каналов сарколеммы и 
митохондрий. Биохимический механизм прекон-
диционирования основан на том, что вызываемый 
ишемией дефицит внутриклеточной энергии АТФ 
способствует открытию этих каналов, уменьшению 
выхода из клетки К+ и предупреждению повреж-
дения кардиомиоцитов. Прекондиционирование 
индуцируют некоторые проишемические агенты: 
ангиотензин II, эндотелин, норадреналин. В то же 
время, некоторые антиангинальные препараты — 
нитроглицерин, β-адреноблокаторы (пропранолол) 
ингибируют этот феномен. Выгодно отличается в 
этом плане триметазидин. Помимо того, что пре-
парат обладает антиишемическим действием, он 
открывает АТФ-зависимые калиевые каналы, спо-
собствуя эффекту прекондиционирования [53]. В 
эксперименте на собаках  и изолированных сердцах 
крыс получены доказательства положительного вли-
яния метаболических кардиопротекторных средств, 
в т.ч. триметазидина, на феномен прекондициони-
рования [54].

Таким образом, к настоящему времени уcтанов-
лено, что триметазидин улучшает сократительную 
способность миокарда, уменьшает клинические про-
явления СН у больных ИБС, воздействуя практически 
на все ассоциированные с ишемией формы миокар-
диальной дисфункции. Будущие экспериментальные 
и клинические исследования, возможно, смогут отве-
тить на вопрос, при какой из форм миокардиальной 
дисфункции препарат наиболее эффективен.

Триметазидин при реваскуляризации миокарда у 
больных ИБС

Реваскуляризация миокарда сопровождается 
феноменом ишемии — реперфузии. Реперфузион-
ное повреждение миокарда явилось основанием 
для назначения триметазидина при чрескожных 
интракоронарных вмешательствах (ЧКВ) и аорто-
коронарном шунтировании (АКШ). Доказательства 
кардиопротективной эффективности триметази-
дина при реваскуляризации миокарда получены во 
многих исследованиях [55-59]. Все эти исследова-
ния были рандомизированными, плацебо-контро-
лируемыми. Триметазидин назначали до реваскуля-
ризации в дозе 60 мг/сут. в таблетках либо вводили 
внутривенно болюсом в дозе от 6 до 40 мг. В иссле-
дованиях при ЧКВ показано, что степень подъема 
сегмента ST, значения максимальной амплитуды 
зубца Т и время до возврата сегмента ST на ЭКГ к 
исходному уровню были достоверно меньше у паци-
ентов, получавших триметазидин [56,57]. Получен-
ные результаты отражают антиишемический карди-
опротективный эффект триметазидина. Несколько 

другой подход для оценки кардиопротективного 
действия триметазидина при АКШ использован в 
исследовании [58]; в кровотоке измерялся уровень 
тропонина Т — высокочувствительного маркера 
повреждения миокардиальных клеток. Обнару-
жено, что через 5 минут, 12 и 24 часа после вмеша-
тельства содержание тропонина Т было достоверно 
ниже в группе триметазидина. Полученные данные 
также являются отражением высокой кардиопро-
тективной эффективности препарата. При измере-
нии концентрации малонового диальдегида в крови 
коронарного синуса через 20 мин после наступления 
реперфузии при АКШ выявлено, что у пациентов, 
получавших триметазидин в течение 3 недель перед 
АКШ, уровень малонового диальдегида был суще-
ственно ниже, чем в группе сравнения [59]. После 
ЧКВ и АКШ показатели контрактильной способно-
сти ЛЖ при лечении триметазидином были лучше, 
чем в группе сравнения [59,60]. Иные данные полу-
чены в исследованиях LIST (Limitation of Infarct 
Size by Trimetazidine) при ЧКВ [56] и при АКШ [61]; 
отсутствовали различия в показателях активности 
процессов ПОЛ и сократительной способности ЛЖ 
между группой триметазидина  и сравнения. Тем не 
менее, согласно результатам большинства  иссле-
дований, триметазидин способен предупреждать 
реперфузионное повреждение сердца при реваску-
ляризации миокарда.  

Заключение

Метаболическая кардиопротекция — важное 
направление современной  кардиологии. Среди 
препаратов с внутриклеточным метаболическим 
действием для лечения больных ИБС наиболее 
часто используется триметазидин. Препарат влияет 
на энергообеспечение сердца: ингибирует фермент 
окисления СЖК — 3-кетоацилкоэнзимА-тиолазу, 
стимулирует окисление глюкозы и предупреждает 
внутриклеточный дефицит энергии АТФ. В много-
численных, рандомизированных, контролируемых 
исследованиях показано, что  триметазидин ока-
зывает антиишемический эффект как при моноте-
рапии, так и в комбинации с традиционными анти-
ангинальными средствами: β-адреноблокаторами,  
пролонгированными нитратами, антагонистами 
кальция. Препарат рекомендован для лечения боль-
ных СС в комбинации с другими антиангиналь-
ными средствами, а также для лечения пациентов с 
ишемической дисфункцией ЛЖ. В отличие от дру-
гих антиангинальных средств – нитратов, β-адре-
ноблокаторов, подавляющих защитное действие 
прекондиционирования, триметазидин не только 
не угнетает, но и способствует кардиопротектив-
ному эффекту этого феномена. Целесообразность 
применения триметазидина при реваскуляризации 
миокарда у больных ИБС, а также при ОИМ требует 
дальнейшего изучения. 
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