
Введение
Улучшение сократительной функции кардио-

миоцитов и защита их от ишемического поврежде-

ния за счет оптимизации процессов внутриклеточ-

ного метаболизма — одна из первоочередных целей

фармакотерапии ишемической болезни сердца

(ИБС) и хронической сердечной недостаточности

(ХСН), достичь которой пытались с помощью раз-

личных лекарственных препаратов. Большинство

из них (рибоксин, кокарбоксилаза и другие) не оп-

равдывали себя с точки зрения влияния на клини-

ческие проявления и прогноз болезней сердечно-

сосудистой системы несмотря на фундаментальное

патофизиологическое обоснование их действия

и положительный опыт применения на экспери-

ментальных моделях. Триметазидин — первый пре-

парат «метаболического» ряда, обоснованность ис-

пользования которого доказана в крупных клини-

ческих исследованиях, проведенных в соответст-

вии с принципами так называемой медицины, ос-

нованной на доказательствах (evidence-based medi-

cine) [1].

Триметазидин в лечении различных форм ИБС
Особенности механизма действия триметазиди-

на предопределили его применение при различных

формах ИБС. Уже в 1990 г. L. Brottier и соавт. [2] про-

демонстрировали явное (по сравнению с плацебо)

уменьшение выраженности симптомов тяжелой

ИБС спустя 6 мес непрерывного лечения триметази-

дином в дополнение к стандартной антиангиналь-

ной терапии. У всех пациентов также была конста-

тирована ХСН, обусловленная ИБС (ишемическая

кардиомиопатия). После курса приема триметази-

дина фракция выброса левого желудочка оказалась

достоверно выше по сравнению с таковой у пациен-

тов, не получавших этого препарата.
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TRIMETAZIDINE IN THE TREATMENT OF CARDIOVASCULAR DISEASES: VERIFIED CAPACITIES AND
PROSPECTS
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Trimetazidine is a drug that optimizes cardiomyocytic metabolism under hypoxia and has a verified efficacy in the

treatment of stable angina pectoris and ischemic cardiomyopathy. Clinical and experimental findings also point to

the validity of its inclusion into the standard treatment regimens for chronic heart failure. Additional indications for

the use of trimetazidine can be defined when there is evidence for its positive effects on long-term prognosis in

patients with coronary heart disease and chronic heart failure and when its benefits in non-coronary-induced

myocardial damage are shown.
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Триметазидин — препарат, оптимизирующий метаболизм кардиомиоцитов в условиях гипоксии, обладает до-

казанной эффективностью при лечении стабильной стенокардии и ишемической кардиомиопатии. Результа-

ты клинических и экспериментальных исследований указывают также на обоснованность его присоединения

к стандартным схемам лечения хронической сердечной недостаточности. Определение дополнительных пока-

заний к назначению триметазидина возможно при подтверждении его положительного влияния на долгосроч-

ный прогноз пациентов с ишемической болезнью сердца и хронической сердечной недостаточностью, а также

демонстрации пользы от применения этого препарата при некоронарогенных поражениях миокарда.
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Не следует, очевидно, противопоставлять триме-

тазидин стандартным схемам антиангинальной те-

рапии; он, скорее, может служить полезным с точки

зрения дальнейшего уменьшения выраженности

симптомов дополнением, эффективность которого

может быть изучена в сравнении с истинным плаце-

бо. Возможность комбинации триметазидина с пре-

паратами, составляющими основу лечения ИБС —

β-адреноблокаторами, антагонистами кальция (как

недигидропиридиновыми, так и длительно действу-

ющими дигидропиридиновыми), предопределена

отсутствием его вмешательства в параметры систем-

ной гемодинамики, в том числе АД и частоту сердеч-

ных сокращений [3]. Сочетание триметазидина

с дилтиаземом позволило достоверно уменьшить ча-

стоту приступов стенокардии и повысить переноси-

мость физических нагрузок, при этом дополнитель-

ных нежелательных явлений не наблюдалось [4, 5].

У больных стабильной стенокардией присоединение

триметазидина к пропранололу оказалось достовер-

но более эффективным по сравнению с комбинаци-

ей последнего с изосорбида динитратом [6].

Эффективность сочетания β-адреноблокаторов

с триметазидином, продемонстрированная на срав-

нительно небольших группах больных стабильной

стенокардией [7], в дальнейшем стала объектом изу-

чения в контролируемых исследованиях. P. Sellier

и соавт. [8] рандомизировали 223 больных стабиль-

ной стенокардией на получение атенолола с плацебо

или комбинации атенолола с триметазидином за-

медленного высвобождения (триметазидин-МВ).

Исследованию предшествовал «отмывочный» пери-

од продолжительностью 3 нед, в течение которых

пациенты получали только атенолол и им дважды

выполняли нагрузочную ЭКГ-пробу, которую по-

вторяли спустя 8 нед после рандомизации. По завер-

шении наблюдения оказалось, что прием тримета-

зидина сопровождался достоверным (р=0,005) уве-

личением периода до появления депрессии сегмента

ST на 1 мм, составившим 44 с по сравнению с груп-

пой плацебо. Кроме того, сочетание атенолола

с триметазидином приводило к удлинению времен-

но’го интервала, предшествовавшего ангинальным

болям, обусловливавшим прекращение физической

нагрузки [8].

В крупном (426 больных стабильной стенокар-

дией) исследовании TRIMPOL II оценивали влия-

ние триметазидина, присоединенного к метопроло-

ла тартрату, назначавшемуся по 50 мг 2 раза в сутки,

на толерантность к физическим нагрузкам, опреде-

лявшуюся за 1 нед до рандомизации, исходно, а так-

же на 4-й и 12-й неделях лечения. По сравнению

с комбинацией плацебо с метопролола тартратом

сочетание последнего с триметазидином сопровож-

далось достоверным улучшением переносимости

физических нагрузок, уменьшением частоты анги-

нальных приступов и потребности в нитратах

(табл. 1). Переносимость триметазидина была хоро-

шей [9]. Аналогичные данные, указывающие на воз-

можность существенного повышения эффективно-

сти метопролола с помощью присоединения триме-

тазидина, были получены в рандомизированном ис-

следовании, включавшем 108 больных стенокардией

напряжения [10].

Оправдано ли присоединение триметазидина

в ситуации, когда антиангинальная терапия полно-

стью подобрана, или же его преимущества заметны

только в комбинации с β-адреноблокаторами?

В.А. Алмазов и соавт. [11] изучили изменение клини-

ческих проявлений миокардиальной ишемии и пере-

носимости физических нагрузок при лечении β-ад-

реноблокаторами и/или нитратами в комбинации

с триметазидином или плацебо больных стабильной

стенокардией. У части из них была также выполнена

стресс-эхокардиография (ЭхоКГ) с добутамином,

целью которой было определение динамики наруше-

ния локальной сократимости миокарда ишемиче-

ской природы под действием триметазидина. В груп-

пе, принимавшей триметазидин, удалось добиться

достоверных по сравнению с принимавшими плаце-

бо снижения частоты приступов стенокардии, а так-

же улучшения большинства параметров, характери-

зующих толерантность к физическим нагрузкам. Со-

поставление результатов исходного стресс-эхокар-

диографического теста с проведенным спустя 30

дней приема триметазидина выявило статистически

значимые удлинение периода, предшествующего по-

явлению эхокардиографических признаков ишемии

миокарда, увеличение времени до возникновения

болей за грудиной, а также пороговой дозы добута-

мина [11]. Таким образом, влияние триметазидина на

клинические проявления ИБС и оцененную с помо-

щью нагрузочных ЭКГ-проб переносимость физиче-

ских нагрузок у больных стабильной стенокардией,

получающих базисную антиангинальную терапию,

подтверждается уменьшением площади индуциро-

ванных ишемией нарушений локальной сократимо-

сти миокарда левого желудочка, регистрируемых при

стресс-ЭхоКГ с добутамином.

С помощью стресс-ЭхоКГ с добутамином

R. Bellardinelli и соавт. [12] оценивали влияние три-

метазидина на сократительную способность мио-

карда у больных ишемической кардиомиопатией

(фракция выброса левого желудочка не превышала

38%). Все пациенты получали препараты, показан-

ные при ИБС и ХСН (ингибиторы ангиотензин-

превращающего фермента, диуретики, сердечные

гликозиды, а также β-адреноблокаторы и нитраты).

Стресс-ЭхоКГ с добутамином выполняли исходно

и спустя 2 мес приема триметазидина или плацебо.

Только в группе, принимавшей триметазидин,

к концу исследования было констатировано досто-
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верное улучшение сократимости 99 из 179 оценен-

ных сегментов миокарда левого желудочка (суммар-

но +30,3% по сравнению с исходной величиной;

р=0,005 по сравнению с плацебо). Использование

триметазидина сопровождалось также существен-

ным увеличением фракции выброса левого желудоч-

ка на 14% по сравнению с исходной (p<0,001)

и улучшением параметров, характеризующих пере-

носимость физических нагрузок [12].

«Острые» эффекты триметазидина у пациентов,

перенесших острый инфаркт миокарда с зубцом Q,

изучены А.С. Бушмелевым и соавт. [13] с помощью

стресс-ЭхоКГ с добутамином, проводившейся ис-

ходно и спустя 24 ч, на 3-й час после однократного

приема триметазидина в дозе 60 мг. Прием препара-

та приводил к существенному улучшению показате-

лей, описывающих локальную сократимость левого

желудочка [13]. Данный эффект триметазидина,

подтвержденный и в более продолжительных иссле-

дованиях [14], может быть по крайней мере частич-

но объяснен его влиянием на кардиомиоциты, со-

кратимость которых обратимо ухудшена в связи со

стойкой гипоперфузией [15], т.е. находящиеся в со-

стоянии гибернации [16—18]. Улучшение локальной

сократимости миокарда при лечении ишемической

кардиомиопатии триметазидином доказывают так-

же результаты радиоизотопной сцинтиграфии мио-

карда с технецием-99m-MIBI [19].

Применение триметазидина у больных ИБС 
в сочетании с сахарным диабетом и у пожилых
Положительный опыт применения триметази-

дина накоплен у больных ИБС, сочетающейся с са-

харным диабетом 2-го типа. Ю.А. Федоткина и со-

авт. [20] при проведении повторных велоэргометри-

ческих проб констатировали достоверное удлинение

периода, предшествующего депрессии сегмента ST,

увеличение выполняемой работы с одновременным

уменьшением потребности в нитратах при примене-

нии триметазидина у пациентов, страдающих ИБС,

более выраженные именно в группе с сахарным диа-

бетом 2-го типа [20].

Крупное (700 включенных пациентов) исследо-

вание TRIMPOL I было посвящено оценке эффек-

тивности и безопасности триметазидина у больных

стенокардией напряжения, получающих стандарт-

ную антиангинальную терапию — β-адреноблока-

торы, антагонисты кальция, пролонгированные

нитраты (но не только β-адреноблокатор, как в ра-

нее обсуждавшемся исследовании TRIMPOL II).

Спустя 4 нед лечения триметазидином были отме-

чены существенное улучшение переносимости фи-

зических нагрузок, подтверждаемое результатами

повторной велоэргометрической пробы, а также

снижение частоты приступов стенокардии и по-

требности в нитратах [21]. Анализ группы участво-

вавших в исследовании пациентов, страдавших са-
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Таблица 1. В л и я н и е  к о м б и н а ц и и  м е т о п р о л о л а  т а р т р а т а  с т р и м е т а з и д и н о м  ( n = 1 7 9 )  
и л и  п л а ц е б о  ( n = 1 6 8 )  н а  п е р е н о с и м о с т ь  ф и з и ч е с к и х  н а г р у з о к  
и к л и н и ч е с к и е  п а р а м е т р ы  у б о л ь н ы х  с т а б и л ь н о й  с т е н о к а р д и е й :  
и с с л е д о в а н и е  T R I M P OL  I I  ( а д а п т и р о в а н о  и з  [ 9 ] )

Показатель
Недели лечения

0 (исходно) 12 (завершение иссследования)

Период, предшествующий 
депрессии сегмента ST на 1 мм, с

плацебо 357±116 381±148
триметазидин 341±114 427±134**

Продолжительность физической нагрузки, с
плацебо 432±111 458±134
триметазидин 420±108 485±122*

Максимальная депрессия сегмента ST, мм
плацебо 1,73±0,63 1,71±0,72
триметазидин 1,67±0,46 1,42±0,71**

Период, предшествующий болям за грудиной, с
плацебо 383±117 423±150
триметазидин 372±116 465±124**

Среднее число приступов стенокардии в неделю
плацебо 4,2±4,3 3,3±4,2
триметазидин 4,0±3,2 2,1±2,4**

Среднее число случаев, когда возникала 
потребность в нитратах за 1 неделю

плацебо 3,1±3,3 2,3±3,9
триметазидин 2,8±2,5 1,5±1,9*

Примечание. * p<0,05, **p<0,01 по сравнению с плацебо.
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харным диабетом 2-го типа, показал достоверное

увеличение толерантности к физическим нагруз-

кам, периодов, предшествующих депрессии сег-

мента ST на 1 мм, и возникновению загрудинных

болей, выполняемой работы. Как и у всех включен-

ных в исследование больных, в группе с сахарным

диабетом триметазидин способствовал уменьше-

нию частоты приступов стенокардии и потребно-

сти в нитратах [22].

G. Fragasso и соавт. [23] продемонстрировали

достоверное увеличение фракции выброса левого

желудочка у пациентов с ишемической кардиомио-

патией и сахарным диабетом 2-го типа спустя 6 мес

лечения триметазидином. При этом у значительной

части пациентов было отмечено исчезновение кли-

нических признаков ХСН вплоть до достижения

ими I функционального класса (NYHA).

Присоединение триметазидина к стандартной

антиангинальной терапии (β-адреноблокаторы, ан-

тагонисты кальция, пролонгированные нитраты)

приводит к достоверному улучшению толерантно-

сти к физическим нагрузкам и качества жизни по-

жилых (возраст 65—80 лет) больных стабильной сте-

нокардией [24].

Таким образом, у больных стенокардией напря-

жения, относящихся к категории высокого риска,

например страдающих сахарным диабетом или по-

жилых, триметазидин сохраняет эффективность,

в пользу которой свидетельствует, прежде всего, его

способность увеличивать переносимость физиче-

ских нагрузок дополнительно к действию стандарт-

ной антиангинальной терапии. Подтверждением

пользы от присоединения триметазидина к β-адре-

ноблокаторам, антагонистам кальция или пролон-

гированным нитратам служат результаты рандоми-

зированных контролированных исследований, на-

пример, хорошо известного исследования TACT

(табл. 2) [25].

Возможности применения триметазидина 
при инфаркте миокарда
Исследование LIST, включавшее 94 больных

острым инфарктом миокарда с подъемом сегмента

ST c доказанной при коронароангиографии окклю-

зией инфарктсвязанной артерии, было проведено

с целью выявления возможностей триметазидина

в ограничении площади зоны ишемического некро-

за миокарда. После рандомизации больные получа-

ли болюсную инфузию 40 мг триметазидина, в тече-

ние последующих 2 сут — еще 2 инфузии по 60 мг

препарата или плацебо. В дальнейшем всем боль-

ным выполняли чрескожную транслюминальную

коронароангиопластику. Бо’льшая скорость подъема

сегмента ST, отмеченная в группе, в которой приме-

нялся триметазидин, может отражать более быстрое

развитие реперфузии ишемизированных участков,

но не является убедительным аргументом в пользу

способности триметазидина уменьшать размер ин-

фаркта миокарда [26]. Парентеральное применение

триметазидина при остром инфаркте миокарда нуж-

дается, таким образом, в дополнительных исследо-

ваниях, в которых должны быть оценены не только

параметры ЭКГ, мониторировавшиеся в исследова-
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Таблица 2. В л и я н и е  п р и с о е д и н е н и я  т р и м е т а з и д и н а  ( n = 8 6 )  к с т а н д а р т н о й  а н т и а н г и н а л ь н о й
т е р а п и и  в с р а в н е н и и  с п л а ц е б о  ( n = 8 0 )  н а  п е р е н о с и м о с т ь  ф и з и ч е с к и х  н а г р у з о к
и к л и н и ч е с к и е  п а р а м е т р ы  п р и  с т а б и л ь н о й  с т е н о к а р д и и :  
и с с л е д о в а н и е  TA C T  ( а д а п т и р о в а н о  и з  [ 2 7 ] )

Показатель
Недели лечения

0 12

Период, предшествующий 
депрессии сегмента ST на 1 мм, с

плацебо 411,8±15,2 428,5±17,3
триметазидин 389,0±15,3 479,6±18,6*

Продолжительность физической нагрузки, с
плацебо 435,3±14,8 458,9±16,2
триметазидин 417,7±14,2 506,8±17,7***

Период, предшествующий болям за грудиной, с
плацебо 415,1±16,5 436,4±18,5
триметазидин 417,0±16,9 517,3±21,0****

Среднее число приступов стенокардии в неделю
плацебо 6,8±0,7 5,1±0,7
триметазидин 5,6±0,6 2,7±0,5**

Среднее число случаев, когда возникала 
потребность в нитратах за 1 неделю

плацебо 5,5±0,8 4,1±0,9
триметазидин 5,2±0,9 2,8±0,8

Примечание. *p<0,05, **p<0,01, ***p<0,005, ****p<0,001 по сравнению с плацебо.
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нии LIST, но и клинические исходы и размеры уча-

стка ишемического некроза, описываемые с помо-

щью радиоизотопных методов.

Влияние триметазидина на систолическую функцию 
левого желудочка
Многочисленные результаты эксперименталь-

ных исследований [27] позволяют предполагать спо-

собность триметазидина предупреждать нарушения

сократительной функции миокарда левого желудоч-

ка. Так, по данным I. Tabbi-Anneni и соавт. [28], три-

метазидин приводил к уменьшению выраженности

миокардиального ремоделирования, плотности ад-

ренергических рецепторов и плазменного уровня

мозгового натрийуретического пептида — общепри-

знанного маркера ХСН [29, 30] — у крыс с ХСН.

Уменьшение концентрации другого представителя

семейства натрийуретических пептидов — предсерд-

ного, указывающее на уменьшение выраженности

ХСН, было отмечено при применении триметазиди-

на и в другой экспериментальной работе [31]. Воз-

можности триметазидина в защите кардиомиоцитов

от повреждения перекисями и свободными радика-

лами, а также оптимизации функции митохондрий,

особенно четко регистрируемые в условиях гипок-

сии [32, 33], обеспечивают улучшение прогноза при

экспериментальной ХСН, констатируемое, напри-

мер, по увеличению выживаемости сирийских хомя-

ков с генетически детерминированной кардиомио-

патией [34].

В клинических исследованиях удалось проде-

монстрировать достоверное увеличение фракции

выброса левого желудочка в результате лечения па-

циентов с ишемической кардиомиопатией [35—38],

в том числе сочетающейся с сахарным диабетом 2-го

типа [39]. Результаты рандомизированного плацебо-

контролируемого исследования, выполненного

G. Fragasso и соавт. [40], свидетельствуют о том, что

присоединение триметазидина к стандартной тера-

пии ХСН сопровождается уменьшением ее выра-

женности, констатируемым по уменьшению функ-

ционального класса (NYHA), снижением конечного

диастолического объема и достоверным ростом

фракции выброса левого желудочка (с 36±7% исход-

но до 43±10%; p=0,002) в конце лечения, продол-

жавшегося в среднем 13±3 мес. У больных, не полу-

чавших триметазидин, было зарегистрировано даль-

нейшее ухудшение показателей, характеризующих

сократительную функцию миокарда левого желу-

дочка.

Заключение
Стабильная стенокардия остается первоочеред-

ным показанием к применению триметазидина. Ос-

новная цель назначения триметазидина у этой кате-

гории пациентов, получающих β-адреноблокаторы,

антагонисты кальция и/или пролонгированные ни-

траты, — дальнейшее увеличение толерантности

к физическим нагрузкам и улучшение качества жиз-

ни, которых удается добиться даже в группах высо-

кого риска (пожилые; пациенты, страдающие сахар-

ным диабетом 2-го типа). Накапливающийся опыт

применения триметазидина при ишемической кар-

диомиопатии [41] указывает на способность этого

препарата улучшать параметры, характеризующие

сократимость левого желудочка (в том числе фрак-

цию выброса), и уменьшать клинические проявле-

ния, прежде всего возникающую при физической

нагрузке одышку. В связи с этим уже в настоящее

время можно предполагать обоснованность присое-

динения триметазидина к стандартным схемам лече-

ния ХСН, хотя это, очевидно, требует доказательст-

ва в специальных контролируемых клинических ис-

следованиях. Несомненно актуальны и попытки

подтверждения положительного влияния тримета-

зидина на долгосрочный прогноз пациентов с ИБС

и/или ХСН. Перспективной областью применения

триметазидина могут также стать некоронарогенные

заболевания миокарда (миокардиты, дилатационная

кардиомиопатия, поражение сердца при системной

склеродермии, токсические, в том числе лекарст-

венные, кардиомиопатии).

В настоящее время в России пациентам, нужда-

ющимся в приеме триметазидина МВ, приходится

выбирать между оригинальным препаратом и един-

ственным дженериком, поступившим в продажу,

отечественным препаратом Депренормом МВ (ЗАО

«Канонфарма продакшн»). Депренорм МВ при до-

казанной биоэквивалентности Предукталу МВ

и значительно более низкой цене является в настоя-

щее время пока единственной альтернативой ориги-

нальному препарату.
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