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Einleitung

Obwohl in der therapeutischen Behand-
lung kardiovaskuldrer Erkrankungen
grole Fortschritte gemacht wurden,
bleibt das akute Koronarsyndrom welt-
weit eine Hauptursache fiir Morbiditt
und Mortalitit [1]. Die perkutane Koro-
narintervention (PCI) ist eine wichtige
Behandlungsstrategie im Management
von Koronarstenosen. Auch aufgrund
groBer technischer Fortschritte in der
PCl ist die Inzidenz von schweren Kom-
plikationen (akuter Myokardinfarkt
oder kardialer Tod wihrend der PCI)
sehr gering [2, 3], dennoch konnen
durch die PCI Koronarspasmen oder
Schiddigung von Endothelzellen indu-
ziert werden, Debris von atheroskleroti-
schen Plaques oder Thromben konnen
Embolisierungen verursachen und da-
mit zu myokardialer Ischdmie oder
Myokardschéddigung fiihren. Kleinere
peri- oder postprozedurale Myokardver-
letzungen oder Nekrosen haben eine
entscheidende prognostische Rolle nach
der PCI [4].

Die Optimierung des Myokardmetabo-
lismus ist eine neue Strategie bei Patien-
ten mit stenotischer Erkrankung der Ko-
ronararterien. Trimetazidin (TMZ), als
antiischdmisches Agens bekannt, wirkt
durch die selektive Inhibierung der
langkettigen mitochondrialen 3-Keto-
acyl-CoA-Thiolase und die direkte Sti-
mulierung der Pyruvatdehydrogenase,
was zu einer Verbesserung des mito-
chondrialen Metabolismus durch Hem-
mung der Beta-Oxidation von Fettsdu-
ren und Stimulierung der Glukoseoxida-
tion fiihrt. Dies kann den notwendigen
ATP-Level in den myokardialen Zellen
erhalten, den Riickgang intrazelluldrer
Azidose fordern und die kardialen Myo-
zyten vor einem Kalzium-Overload be-
wahren [5]. Dadurch wird die kardiale
Schidigung durch freie Radikale redu-
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ziert und die myokardiale Nekrose mi-
nimiert [6, 7].

Die vorliegende Meta-Analyse wurde
durchgefiihrt, um die Wirkung von
TMZ in der periprozeduralen Phase der
PCI zu evaluieren.

Methoden und Ergebnisse

Viele Studien berichten von vorteilhaf-
ten Effekten von TMZ auf die klinische
Prognose nach Patienten mit ischdmi-
schen Herzerkrankungen. Um aber zu
evaluieren, ob diese Benefits auch bei
Patienten nach PCI-Behandlung auftre-
ten, wurde eine Meta-Analyse von Stu-
dien mit diesen Patienten durchgefiihrt.
In diversen Datenbanken (Pubmed,
Cochrane Databases etc.) wurde nach
entsprechenden Studien gesucht. Die In-
klusionskriterien fiir die Meta-Analyse
waren: a) Studientyp (randomisierte kon-
trollierte Studien, RCT), b) Art der Teil-
nehmer (alle Patienten mit PCI), c) Art
der Intervention (TMZ als Kointerven-
tion bei herkommlichen Medikamenten
vs. nur herkommliche Medikamente)
und d) Art der Ergebnismessung (z. B.
Marker myokardialer Schidigung oder
kardiale Funktionsparameter). Letztlich
wurden auf Basis der Inklusionskriteri-
en 9 Studien mit 778 Patienten in die
Meta-Analyse aufgenommen.

Die zusitzliche Gabe von TMZ verbes-
serte signifikant die linksventrikuldre
Auswurffraktion (WMD: 3,11; 95-%-
CI: 2,26-3,96; p < 0,00001) und redu-
zierte das erhohte kardiale Troponin 1
(RR: 0,69; 95-%-CI: 0,48-0,99; p =0,04),
Anginaattacken wihrend der PCI (OR:
0,16; 95-%-CI: 0,07-0,38; p < 0,0001)
und ischimische ST-T-Anderungen im
EKG wihrend der PCI (RR: 0,76; 95-%-
CI: 0,59-0,98; p = 0,03). Im BNP-Spie-
gel wurde 30 Tage nach der PCI kein
signifikanter Unterschied zwischen den
Gruppen festgestellt (WMD: —44.,42;
95-%-CI: -101,05-12,21; p = 0,12).

Diskussion

Aufgrund der raschen Entwicklung bei
der PCI in den vergangenen 4 Jahrzehn-
ten ist diese eine der wichtigsten Behand-
lungsoptionen bei koronaren Herzerkran-

kungen geworden. Die Vorteile dieser
Technik haben die Inzidenz von schwe-
ren Komplikationen wie akuten Myo-
kardinfarkt, Tod oder Notwendigkeit von
Bypass-Operationen reduziert. Trotz die-
ser Vorteile ist die Rate von peri- oder
postprozeduralen Myokardverletzungen
oder Nekrosen, welche zu einem schlech-
ten Langzeit-Outcome fithren konnen,
nicht substantiell gesunken [8, 9].

Die kardioprotektive Wirkung von TMZ
in der periprozeduralen Phase der PCI
wurde in der Meta-Analyse klar festge-
stellt. Ein signifikanter Unterschied zwi-
schen der Studien- und der Kontroll-
gruppe wurde hinsichtlich der Angina-
attacken und ischimischen ST-T-Ande-
rungen im EKG wihrend der PCI beob-
achtet. Diese Beobachtungen indizieren,
dass TMZ Patienten vor myokardialen
Schidden bewahren kann. Es wurde auch
die Linksventrikelfunktion beim Follow-
up untersucht, das zwischen 1 und 12
Monaten nach PCI erfolgte. Die gepool-
ten Ergebnisse der Studien zeigten, dass
die TMZ-Therapie mit einer Verbesse-
rung der linksventrikuldren Auswurf-
fraktion verbunden ist. Indes zeigte sich
kein signifikanter Unterschied bei BNP.

Die Gesamtergebnisse indizieren, dass
die zusitzliche Gabe von TMZ konven-
tionellen Medikamenten wihrend der
PCI iiberlegen ist. Eine andere Meta-
Analyse, welche 6 RCTs inkludierte
[10], zeigte einen zusitzlichen Benefit
von TMZ bei Patienten mit Bypass-
Operationen, welcher signifikant niedri-
gere Kreatinkinase (CK), CK-MB, Tro-
ponin T und I im Vergleich zur Kontroll-
gruppe umfasste.

Aufgrund fehlender statistischer Power
wird es allerdings notwendig sein, Stu-
dien mit groBeren Fallzahlen und prézi-
sem Design durchzufiihren, um die Evi-
denz fiir eine zusitzliche Gabe von
TMZ bei Patienten, welche sich einer
PCI unterziehen miissen, zu erhohen.
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