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Für Sie gelesen
Zusammengefasst von H. Leitner

  The role of trimetazidine in cardiovascular disease: 

 beyond an anti-anginal agent

McCarthy CP, Mullins KV, Kerins DM. Eur Heart J Cardiovasc Pharmacother 
2016; 2: 266–72.

Einleitung

Obwohl Trimetazidin (TMZ/Vastarel®) 
in Europa bereits vor mehr als 40 Jah-
ren als Antianginosum zugelassen wur-
de, wird seine wichtige Rolle durch vie-
le neue Publikationen und in aktuellen 
Guidelines zunehmend bestätigt. So 
empfi ehlt die European Society of Car-
diology (ESC) TMZ als Second-line-
Therapeutikum für Patienten mit stabiler 
Angina pectoris. Rezente Daten weisen 
jedoch darauf hin, dass TMZ auch in an-
deren Indikationen wie Herzinsuf fi zienz 
Kontrastmittel-induzierte Nephro pathie 
oder Reperfusions-Schäden wirksam 
ist. Im vorliegenden Beitrag werden die 
relevante Pharmakologie von TMZ und 
die Evidenz für dessen Einsatz bei kar-
diovaskulären Erkrankungen diskutiert.

Wirkmechanismen von 

 Trimetazidin

TMZ wirkt im Wesentlichen, indem es 
den kardialen Stoffwechsel optimiert. 
Es hemmt die -Oxidation von Fett-
säuren, wodurch die Glukoseoxidation 
verstärkt wird. Die Energiegewinnung 
durch Glukoseoxidation verbraucht in 
den ischämischen Zellen weniger Sauer-
stoff als die -Oxidation von Fettsäuren. 
Eine Verstärkung der  Glukoseoxidation 
optimiert daher die Energieprozesse 
in den Zellen und sichert den Energie-
stoffwechsel während einer Ischämie. 
Die nötigen ATP-Spiegel in den kardia-
len Myozyten werden aufrecht erhalten, 
was die intrazelluläre Azidose reduziert 
und die Herzmuskelzellen vor einem 
Kalzium-Overload schützt.

Darüber hinaus konnte gezeigt werden, 
dass TMZ die microRNA-21-Expres-
sion erhöht, wodurch die durch Hypo-
xie-bedingte Apoptose reduziert wird. 
TMZ scheint dadurch die Herzmus-

kelzelle vor Reperfusions-Schäden zu 
schützen, indem es die Widerstandsfä-
higkeit des Sarkolemms erhöht. Nicht 
zuletzt hemmt TMZ die kardiale Fibro-
se direkt.

Angina pectoris und Herzinsuf-

fi zienz

Die antiischämische Wirkung von TMZ 
ist gut etabliert. Studien haben gezeigt, 
dass TMZ in Monotherapie im Ver-
gleich zu Placebo die Häufi gkeit von 
Angina-Attacken und den Nitrat-Ver-
brauch signifi kant senkt. Der Vergleich 
mit konventionellen Antianginosa, etwa 
Diltiazem oder Propanolol, hat für bei-
de Substanzen ähnliche statistisch si-
gnifi kante Rückgänge von Angina-Atta-
cken und Nitrat-Konsum ergeben.

Darüber hinaus ist TMZ für Patienten, 
die unter First-line-Therapie keine aus-
reichende Symptomkontrolle erlangen, 
eine effektive zusätzliche Option. So-
wohl in Kombination mit Betablockern 
als auch Kalzium-Kanalblockern re-
duziert TMZ die Zahl der Angina-An-
fälle, verbessert die Belastbarkeit und 
senkt den Nitrat-Verbrauch. Diese Er-
gebnisse spiegeln sich auch in den Re-
sultaten einer Meta-Analyse aus 23 
Mono- und Kombinationstherapie-Stu-
dien wieder.

Aufgrund seines Potenzials, den myo-
kardialen Metabolismus zu beeinfl ussen 
und die Fibrosierung zu hemmen, ist 
TMZ eine besonders interessante Sub-
stanz. In Studien konnte gezeigt wer-
den, dass TMZ nicht nur als Antiangi-
nosum wirksam ist, sondern auch die 
linksventrikuläre (LV) Auswurffrak-
tion, das LV-enddiastolische Volumen 
und die NYHA-Klasse verbessert. Da-
rüber hinaus konnten die Hospitalisie-

rungsraten, die kardiovaskuläre und die 
Gesamtmortalität gesenkt werden.

Reperfusionsschäden und 

 Kontrastmittel-induzierte 

Nephro pathie (KIN)

Trotz des unbestreitbaren Nutzens der 
perkutanen koronaren Intervention 
(PCI) verursacht die plötzliche Wieder-
herstellung des Blutfl usses eine zusätz-
liche Schädigung des Myokards, die 
über das ischämische Areal hinausgeht. 
Studien haben gezeigt, dass TMZ vor 
bzw. während der PCI verabreicht, die 
Wandbewegung 1 und 3 Monate nach 
der Intervention verbessert. Bei Patien-
ten mit stabiler Angina pectoris be-
wirkt die Verabreichung von TMZ vor 
der PCI eine signifi kante Reduktion der 
postprozeduralen kardialen Troponin-
1-Spiegel.

In der Gesamtpopulation liegt die Inzi-
denz der KIN < 2 %, kann bei Patienten 
mit fortgeschrittener Nierenerkrankung 
jedoch bis auf 50 % ansteigen. Eine Stu-
die hat gezeigt, dass die Gabe von TMZ 
vor einer Koronarangiographie zusätz-
lich zur isotonischen Kochsalzlösung 
die Inzidenz der KIN von 16,6 % im Pla-
ceboarm auf 2,5 % in der TMZ-Gruppe 
signifi kant reduziert. In einer weiteren 
Studie konnte gezeigt werden, dass die 
periprozedurale Behandlung mit TMZ 
über 72 Stunden die Inzidenz der PCI-
induzierten Myokardschädigung sowie 
der KIN in einer  Hochrisikopopulation 
von Patienten mit Diabetes und mil-
der bis moderater Nierenfunktionsein-
schränkung signifi kant reduziert.

TMZ ist in der Regel gut verträglich und 
weist im Gegensatz zu konventionellen 
Antianginosa keine hämodynamischen 
Nebenwirkungen auf. Es sind auch kei-
ne Wechselwirkungen bekannt
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