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Souhrn: Primarnim cilem nédrodni studie TRIADA bylo zhodnoceni ti¢innosti a snasenlivosti Preductalu MR (trimetazidin)
v dévce 2kriat 35 mg, ktery byl pfidan k stavajici 1é¢bé maximdlné dvéma antianginéznimi 1éky. Vysledky byly hodnoceny po
12 tydnech 1é¢by a porovnavaly se s hodnotami pied zahdjenim 1é¢by. Zatazeno bylo 74 nemocnych se stabilni ndmahovou angi-
nou pectoris (AP), ktefi méli pozitivni zdtéZovy test. Ke stavajici 1é¢bé maximélné dvéma léky byl priddn trimetazidin v davce
2krat 35 mg denné (Preductal MR). Studie TRIADA potvrdila, Ze pouZiti trimetazidinu v nové lékové formé je ticinné a v 1écbé
anginy pectoris velmi dobfe tolerované. Studie také potvrdila pfiznivy vliv trimetazidinu na vyskyt zachvati anginy pectoris
i objektivni projevy ischemie pii zatéZovém testu. Holterovské sledovani jasné ukdzalo, Ze metabolicka lé¢ba pfidand ke stan-
dardni antiangindzni 1é¢bé snizi vyskyt symptomatické i asymptomatické ischemie. Navic 12tydenni 1é¢ba trimetazidinem ved-
la ke zlep3eni ve vech sledovanych ukazatelich kvality zivota pacientt s anginou pectoris, hodnocenych s pouzitim dotazniku
pro nemocné s anginou pectoris (The Seattle Angina Questionnaire).
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Trimetazidine in the treatment of stable angina pectoris TRIADA - (TRImetazidine in stable Angina twice Daily)

Abstract: The primary objective of the national study TRIADA was to evaluate the efficacy and tolerability of Preductal MR
(trimetazidine) at a dose of 35 mg twice daily which was added to current therapy involving the maximum of two antianginal
drugs. The outcome was evaluated after 12 weeks of therapy and compared with baseline data. The study included 74 patients
with stable exertional angina pectoris (AP) and positive exercise testing results. Trimetazidine (Preductal MR) at a dose of 35 mg
twice daily was added to their current therapy involving two drugs at most. TRIADA confirmed that the use of trimetazidine in
a new pharmacological form is effective and well tolerated in the treatment of angina pectoris. The study also confirmed a bene-
ficial effect of trimetazidine on the incidence of angina pectoris paroxysms and objective manifestations of ischaemia during
exercise testing. Holter monitoring clearly showed that metabolic therapy added to standard antianginal therapy would reduce
the incidence of symptomatic and asymptomatic ischaemia. In addition, 12-week therapy with trimetazidine helped improve all
end points of quality of life of AP patients evaluated using a questionnaire for AP patients (The Seattle Angina Questionnaire).
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Uvod
Prakticky jedinym v klinické praxi
pouzivanym lékem ze skupiny meta-
bolickych modulatort je trimetazi-
din (TMZ), derivat piperazinu. I kdyz
je metabolickd lécba stale pokladand
za relativné novou, byl trimetazidin
uveden na trh jiz v roce 1980 a v sou-
Casnosti je pouzivin ve 46 zemich
svéta [1].

Podstatou téinku trimetazidinu je
selektivni inhibice enzymu B oxidace

mastnych kyselin v mitochondriich
- 3-ketoacyl-CoA-thiolazy (3-KAT).
Vysledem je parcilni inhibice oxida-
ce mastnych kyselin a stimulace oxi-
dace glukézy [2]. Oxidaci mastnych
kyselin vznika sice vice ATP, ale oxi-
dace glukézy je energeticky vyhod-
néjsi. Pro buriku je vSak zdsadni sni-
zeni acidézy, které nejspise vysvétluje
kardioprotektivni i¢inky trimetazidi-
nu. Trimetazidin nemd zddné hemo-
dynamické ucinky, neovlivriuje tedy

hodnoty krevniho tlaku a tepové frek-
vence v klidu ani pfi zatézi [2,3]. Cy-
toprotektivni tcinky TMZ chrani
proti diisledktim hypoxie a ischemie.
Trimetazidin brani poklesu intracelu-
larni koncentrace ATP, zajistuje sprav-
nou funkci iontovych pump a poma-
hé zachovat bunéénou homeostizu.

Trimetazidin ma prokazatelné anti-
ischemické a antianginézni dcinky
v monoterapii i v kombinaéni 1écbé
u nemocnych se stabilni anginou
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Tab. 1. Klinicka charakteristika souboru.

diabetes mellitus

hypertenze

dyslipidemie

kouteni

infarkt myokardu v anamnéze
ejekenti frakee < 40 %

ejekenti frakce > 40 %

CABG

PTCA

pocet vyjadieno v %

17 23,0
51 68,9
59 79,7

4 54
33 44,6

7 10,4
60 89,6
30 588
33 64,7

Tab. 2. Farmakologicka 1é¢ba anginy pectoris pri vstupu do studie.

beta-blokatory

nitraty

molsidomin
antagonisté Ca kanala

pocet vyjadfeno v %
64 86,5
32 432
2 2,7
11 14,9

pectoris. V fadé klinickych studii po-
tvrdil vyssi klinicky prinos v kombi-
naci s hemodynamickym lékem, nez
je tomu u vzdjemné kombinace 2 ne-
bo 3 hemodynamickych 1éki [4,5].
Nejvétsi z provedenych studii pred-
stavuje studie TRIMPOL II, kterd
zkouSela adinnost trimetazidinu
u 426 nemocnych s nimahovou AP
lé¢enych metoprololem 100 mg denné.
Pfi srovnani se samotnym metopro-
lolem zlepsilo pfidani trimetazidinu
vyznamné toleranci zitéZe pri zité-
zové elektrokardiografii, ¢as dosaze-
ni 1 mm deprese ST, ¢as do objeveni
se stenokardie, maximalni deprese
ST i klinickou symptomatologii [6].
K podobnym vysledkiim dospéli
1 autofi spoleénych éeskych a sloven-
skych studii TRIKET I a II. Zafazeno
bylo 320 nemocnych se stabilni na-
mahovou AP, ktefi méli pozitivni z4-
tézovy test a byli nedostate¢né lécenti
konvenénim antianginéznim lékem.
K téro 1écbé byl pridan trimetazidin
v dévce 3krit 20 mg denné [7].
Primarnim cilem nirodni studie
TRIADA bylo zhodnoceni G¢innosti
a snaSenlivosti Preductalu (trimeta-
zidin) v nové lékové formé MR v dav-
ce 2krat 35 mg, ktery byl pfidan
k stavajici 1é¢bé maximdlné dvéma
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antianginéznimi léky. Vysledky by-
ly hodnoceny po 12 tydnech lécby
a porovnavaly se s hodnotami pred
zahdjenim lécby.

Soubor nemocnych a metodika
Jednalo se o multicentrickou otevie-
nou studii, do které bylo zafazeno
84 nemocnych se stabilni namaho-
vou AP a pozitivnim zatézovym tes-
tem. 10 nemocnych nebylo zafazeno
do statistického hodnoceni pro vel-
kou odchylku od protokolu. Hodno-
ceno bylo 74 nemocnych (65 muza
a9 zen) primeérného véku 62 + 7,5 ro-
ka. Klinickou charaketeristiku sou-
boru ukazuje tab. 1. Zastoupeni jed-
notlivych lékovych skupin farmako-
logické 1é¢by AP je zobrazeno v tab. 2.
Hlavnim vstupnim kritériem byla
pozitivita zatézového elektrokardio-
grafického testu mezi 3. a 10. minu-
tou protokolu, kterd byla definovana
jako a) vznik stenokardie spolu s ho-
rizontalni nebo descendentni depre-
si seku ST 2 1 mm 80 ms za bodem
J minimalné ve dvou svodech ve srov-
nani s klidovym EKG, nebo b) depre-
semi tsekti ST > 1,5 mm i bez steno-
kardie. Klinickd stabilita AP byla
ovéfena dvéma zdtézovymi testy v od-
stupu jednoho tydne vstupniho ob-

dobi (T-1 a T0), pfi nichz se celkova
doba tolerované zatéze nelisila o vice
nez 20 %. Nemocnym, ktefi splnova-
li vstupni kritéria a neméli zadna vy-
lucovaci kritéria, byl pfidan k jejich
stavajici 1é¢bé na dobu 12 tydnt tri-
metazidin (Preductal MR) v davce
2krat 35 mg denné. Na konci 12. tyd-
ne byl proveden tfeti zdtéZovy test
podle jednotného protokolu.

Vsechny zatézové testy se provade-
ly v dopolednich hodinich stejnym
lékafem, ve stejnou hodinu u dané-
ho pacienta za 2-4 hodiny po ran-
nim uziti studované 1é¢by a bazalni
antiangindzni terapie. Kridtkodobé
putisobici nitraty nesmély byt podany
méné nez 2 hodiny pred testem. Ve
stejném obdobi nesmél nemocny kou-
fit. Pfed zatézovym testem se mérily
klidova srdecni frekvence a krevni tlak.
Krevni tlak byl méfen kazdé 3 minu-
ty rtutovym sfygmomanometrem
béhem zatéze a na vrcholu zatéze. St-
decni frekvence byla méfena kazdou
minutu. Elektrokardiogram se mo-
nitoroval nepretrzité alespon ve 3 svo-
dech (aVF, V, a V;) a 12 standard-
nich svodu elektrokardiogramu (EKG)
bylo zaznamendvano kazdou mi-
nutu po dobu 15 vtefin. Odpocinek
vsedé po zatézi trval deset minut ne-
bo k pocatecnim hodnotdm srdec¢ni
frekvence.

Pro posouzeni efektu 1é¢by se mé-
fily nasledujici proménné: cas trvani
zatéze (sec), ¢as do ndstupu steno-
kardie (sec), ¢as do vzniku deprese ST
useku o 1 mm (sec), ¢as do objeveni
se deprese tiseku ST 2 1,5 mm (sec),
maximaln{ deprese ST tseku (mm),
celkova vynalozend prace (Ws), srdec-
ni frekvence, krevni tlak, pfi¢iny ukon-
¢eni zatézového testu.

44 nemocnych bylo zafazeno do
podstudie 24hodinového monitoro-
vani EKG. Provadélo se pred navsté-
vou TO a pred navstévou T12, maxi-
malni doba pred provedenim zatézo-
vych testt1 (ZT0aZT12) byla2 + 1 dny
od navstévy TO, resp. T12. 24hodino-
vé sledovani EKG se provadélo za stan-
dardnich podminek, stejnou osobou.
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Nemocny byl poucen, jak podrobné
md zaznamenavat aktivity a vSechny
potencidlni bolesti na hrudi nebo
pocity poruch rytmu (buseni srdce,
preskakovani) béhem sledovani, aby
mohla byt odliSena symptomaticka
a asymptomatickd ischemie na 24ho-
dinovém zdznamu EKG. Hodnocené
byly nasledujici parametry: celkovy
pocet a délka deprese ST tseku, cel-
kova délka némé ischemie a jiné
zmény Useku ST-T, hodnoceni poc-
tu, délky a typu arytmii.

Pri navstévé T-1 obdrzel nemocny
denik a byl poucen, jak zaznameni-
vat ddaje o poctu zichvatt anginy
pectoris, spotfebé nitritll, zdvaznos-
ti bolesti (stupenl 1 = mirna, neome-
zujici, 2 = stiedni, omezujici pohyb,
3 = vazna, znemoznujici pohyb). Za-
znam pacient provadél po celou do-
bu trvini studie a na kazdé kontrol-
ni navstévé (TO0, T4, T12) predal de-
nik 1ékafi.

Soudasti studie TRIADA bylo i hod-
noceni kvality zivota podle validova-
ného dotazniku The Seattle Angina
Questionnaire (SAQ) [8]. Jednd se
o dotaznik s 11 otdzkami vytvofeny
specificky pro pacienty se stabilni
anginou pectoris. Otazky jsou zame-
feny na cinnosti vedouci k fyzické-
mu omezeni, na stabilitu onemocné-
ni, na éetnost bolesti, na spokojenost
s lécbou i otdzky zaméfené na vni-
mani nemoci (strach ze srdecni pii-
hody nebo smrti).

Schéma usporadani studie ukazu-
je obr. 1. Ve véech zacastnénych cent-
rech byla studie schvalena multi-
centrickou etickou komisi a lokalni-
mi etickymi komisemi ve vSech
centrech. VSichni nemocni, ktefi se
studie zcastnili, podepsali informo-
vany souhlas.

Statistické hodnoceni

Data jsou zpracovana deskriptivni
statistikou a vyjadrena jako primér-
nd hodnota + smérodatnd odchylka.
Udinnost trimetazidinu byla hodno-
cena s pouzitim parového t-testu za
predpokladu normdélniho rozlozeni
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T-1 TO

Vo

T4 T12

{ }

trimetazidin 2krdt 35mg

klinické vySetfeni X X
ZatéZovy test X X
Holter X
kompliance

denik X X

X
X

XK KX

Obr. 1. Schéma usporadani studie TRIADA.

Tab. 3. Pfi¢iny preruseni zatéZového testu.

T-1
pocet %
Deprese ST 21 mm
se stenokardif 65 89
Deprese ST > 1,5 mm
bez stenokardie 8 11
Jiné 0 0

TO T12
pocet % pocet %
65 89 29 39,7
8 11 15 20,5
0 29 39,7

proménné, a v ostatnich ptipadech
s pouzitim Wilcoxova poradového tes-
tu. Pro hodnoceni Gé¢innosti byl jako
vychozi hodnota pouzit pramér ze
dvou ergometrii ve vstupnim obdo-
bi, které slouzily k ovéreni klinické
stability nemocnych (T-1 a TO). Roz-
dily jsme pokladali za statisticky vy-
znamné, jestlize nulova hypotéza byla
zamitnuta na 5% hladiné vyznam-
nosti. V ptipadech, kdy se u nemoc-
ného pii zavérecné ergometrii (T12)
neobjevila stenokardie nebo deprese
usekt ST 2 1 mm ve srovnani s kli-
dovym EKG, byla pro ¢as do objeve-
ni vzniku stenokardie a objeveni se
depresi tsekt ST o 1 mm pouzita
metoda odhadu, kterd se pouziva pii
hodnoceni cenzurovanych tdajt.

Vysledky

Tolerance zatéie

Celkovy cas tolerované zatéze pii
ergometrickém testu se po 12 tyd-
nech uzivani trimetazidinu prodlou-
712499 + 105 na 575 + 1195 (15,2 %,
p < 0,001), tj. 0 76 s (obr. 2a). Celko-
vd vykonand prace se prodlouzila

229 623 + 10096 na 37 679 + 13 168 Ws
(p < 0,001), tj. 0 8056 Ws (p < 0,001)
(obr. 2b).

Antianginézni a antiischemické ucinky
Pramérny cas do ndstupu stenokar-
die pfi zatézovém testu se po 12 tyd-
nech uzivani trimetazidinu prodlou-
zil z 465 + 98 na 636 + 126 s (37 %,
p < 0,001), tj. 0 2,9 minut (obr. 2d).
Cas do nastupu 1 mm deprese ST
useku se prodlouzil z 448 + 100 na
534 + 125 s (19 %, p < 0,001), tj.
o 1,4 minuty (obr. 2¢). U 19 nemoc-
nych se deprese ST na konci studie
neobjevily. Na zac¢atku studie dosahlo
stenokardie 66 nemocnych (90,4 %)
a pfi navstévé T12 pouze 36 nemoc-
nych (49,3 %).

Vyznamné se zménily davody
ukoncéeni zatézového testu. Zatimco
pred pridanim trimetazinu byl test
ukoncen u 65 nemocnych (89 %) pro
limitujici stenokardie, na konci stu-
die to bylo pouze u 29 nemocnych
(39,7 %) (tab. 3).

Pramérny pocet angindznich za-
chvatt klesl pfi lécbé trimetazidi-
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A) Doba zatéze
+15,2 %

< 0,001
F ]

575

600 T
500 A

400 A

(s)

300 ~

cas

200 A

100 A

B) Celkova prace

40 000
30 000
B Tbaz » 20000 -
>
T12
10 000
1 0 T

n=73

C) Doba do nastupu stenokardie

D) Doba do nastupu deprese tiseku ST 21 mm

n=73,*p <0001

+27,2%
p < 0,001 —
37 679

M Tbaz

T12

n=73

+37,0 % +19,0 %
+22,0 % + 2,9 min +22,0% + 1,4 min
* * — * *
600 7 ] 636 500 ] ’/ -
500 A 559 559
400 1 - 400+
) )
@ 300 1 @
>Q >0
200 1 300
100 T
0 T 200 ; ,
naméfené hodnoty  statisticky odhad naméfené hodnoty  statisticky odhad
(n=36) (n=66) (n=354) (n=73)
B Tbaz T12 M Tbaz T12

n=

73, % p < 0,007, ** * p < 0,001

Obr. 2. Ukazatele antianginézniho a antiischemického ti¢inku trimetazidinu.

nem z pavodnich 3,7 + 44 na 1,6 +
+ 2,5 zachvatl za tyden (p < 0,001).
Podobné i spotfeba nitroglycerinu
klesla z ptivodnich 21 + 3,5 na
0,7 + 1,5 davek/tyden (p < 0,001).

Vyznamné se také snizil stupen kla-
sifikace AP podle Kanadské kardio-
vaskuldrni spole¢nosti (CCS). Zatim-
co pred léc¢bou trimetazidinem bylo
klasifikovino prvnim stupném pou-
ze 7 nemocnych (9,5 %), po 12 tyd-
nech lécby trimetazidinem to bylo
31 nemocnych (42,5 %).

Hemodynamickeé uginky

Trimetazidin neovlivnil klidové hod-
noty systolického a diastolického
krevniho tlaku a srdeé¢ni frekvence.
Lécba neovlivnila ani hodnoty dvoj-
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produktu pfi maximalni zatézi. Pra-
mérnd klidova srdecni frekvence byla
72 + 13,4 min™ a po 3mési¢ni lécbé
trimetazidinem 71 + 12,7 min™. Pr{i-
mérna klidovd hodnota systolického
TK byla 136 + 14,7 mm Hg a po lécbé
trimetazidinem 135 + 18,2 mm Hg,
diastolického tlaku 81 + 7,1 mm Hg
a po lécbé trimetazidinem 82 =+
+ 89 mm Hg. Primérnd hodnota
dvojproduktu pfi maximélni z4tézi
byla 20 540 + 4 586 mm Hg. min™
a po lécbé trimetazidinem 20 975 +
+4 673 mm Hg. min™' (p = 0,343).

24hodinové monitorovani EKG

V prubéhu lécby trimetazidinem do-
§lo k vyznamnému sniZeni poctu
usek i celkového trvani symptoma-

tické i asymptomatické ischemie
(tab. 4 a 5). V obou pripadech se sni-
zil 1 pocet nemocnych, u kterych se
symptomatickd nebo asymptomatic-
ka ischemie vyskytla. Statistické hod-
noceni poruch rytmu se neprovadélo
pro jejich nizky vyskyt.

Vliv trimetazidinu na kvalitu Zivota
nemocnych se stabilni anginou pectoris
Dotaznik The Seattle Angina Ques-
tionnaire nemd celkové skére, jsou vy-
hodnoceny skupiny otizek a ty jsou
prevedeny na stupnici 0 (nejhorsi) az
100 (nejlepsi) podle navodu dotazni-
ku. Obr. 3 ukazuje, ze 12tydenni 1é¢ba
trimetazidinem vedla ke zlepseni ve
vsech sledovanych ukazatelich kvality
Zivota pacienttl s anginou pectoris.

Vniti Lék 2006; 52(6) m—




. Trimetazidin v léthé stabilni anginy pectoris. TRIADA — (TRImetazidine in stable Angina twice DAIlY) m—————

Vedlejsi utinky trimetazidinu

Nezadouci tcinky se ve studii TRIA-
DA vyskytly u péti nemocnych (6,8 %),
ale Zadny z nich nebyl davan do sou-

Tab. 4. Zmény vyskytu symptomatické ischemie u podstudie
s 24hodinovym monitorovinim EKG (n = 44).

TO T12 P
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vislosti s lé¢bou trimetazidinem (vi- pocet nemocnych se SI (n) 13 (29,5 %) 3 (6,8 %) -

réza, zvySené poceni, diabetes melli- pocet useku SI (n) 37+49 0,3 +0,6 0,003

tus po 1é¢bé kortikoidy, hypertenze, celkové trvani SI (min) 47 + 102 4+ 144 0,017
maximélni deprese ST pfi SI (mm) 1,6+ 10 0,6+12 0,074

trombdza vyduté a. poplitea, dyspep-
sie, tlak v epigastriu).

Diskuse

K dlouhodobé farmakologické lécbé
nemocnych s anginou pectoris (AP)
se tradi¢né pouzivaji léky s hemody-
namickym a¢inkem, jako jsou nitraty,
beta-blokatory a antagonisté kalcio-
vych kandlt. VSechny tyto léky vedou,
byt rtiznymi hemodynamickymi téin-
ky, k obnoveni rovnovahy nabidky
a spotreby kysliku v ischemickém
myokardu. Snizuji srde¢ni prici sniZe-
nim afteroladu, preloadu, kontrakeili-
ty nebo srdecni frekvence, nebo zvysu-
ji dodavku kysliku koronarni vazodila-
taci, redistribuci krve a prodlouzenim
diastoly [9]. V roce 2001 probéhl v Ces-
ké republice jako soucast evropského
projekeu ATP priizkum (Angina Treat-
ment Patterns Survey), ktery si kladl
za cil zjistit, jak jsou v Evropé léceni ne-
mocni s anginou pectoris. Prazkum
prokazal, Ze nejcastéji se pouziva kom-
binacni lécba a nejvice pozivanymi 1é-
ky byly nitraty. Na jednoho nemocné-
ho vychazelo v priiméru 2,14 antiangi-
noznich 1éka [10].

Obecné by se mély v lécbé anginy
pectoris vice vyuzivat beta-blokdtory
s dostatecné dlouhodobym t¢inkem,
kardioselektivni bez vnitini sympa-
tomimetické aktivity, které jsou ne-
jen velmi Uc¢inné v profylaxi ische-
mie, ale zdsadnim zptisobem také
ovliviiuji prognoézu. V této souvislos-
ti je zajimavé a pozitivni zjiSténi, Ze
privstupu do studie TRIADA nebyly
nejcastéji pouzivanymi léky nitraty,
ale beta-blokatory (86,5 %).

Neékteré prace ukazaly, ze kombina-
ce hemodynamickych 1ékt antiangi-
nézni a antischemicky tGcinek proti
monoterapii zvySuje malo nebo vui-
bec [11,12]. Naproti tomu pridani tri-

lécby trimetazidinem

SI — symptomatickd ischemie, TO — zacdtek studie, T12 — konec studie, po 12 tydnech

pocet nemocnych se ASI (n)

pocet usekit ASI (n)

celkové trvani ASI (min)

maximdlni deprese ST pii ASI (mm)

lécby trimetazidinem

Tab. 5. Zmény vyskytu asymptomatické ischemie u podstudie
s 24hodinovym monitorovanim EKG (n = 44)

TO (n) T12 (n) P
21477 %) 14 (31,8 %) -
17,8 + 30,7 1,1+£18 0,005
110 + 278,4 46 +207,2 0,001

1,309 1,0+ 1,1 0,28

ASI — asymptomatickd ischemie, TO — zacdtek studie, T12 — konec studie, po 12 tydnech

Vnimani
nemoci

s lécbou

anginy pectoris

anginy pectoris

48 £13,6

Spokojenost |G 6 8.9
Cetnost |G G 17,4

Scabilita | G| : 14,9

58+ 10,7

59+ 11,8

53 +154

43 + 13,7
Fyzické 55+87 HTI12
omezeni 49 + 11,0 T10
40 45 50 55 60 65 70

Obr. 3. Vliv 1écby trimetazidinem na kvalitu Zivota pacientii se stabilni
anginou pectoris dle Seattle Angina Questionnaire (vysledky studie
TRIADA) (TO - zacatek studie, T12 - konec studie po 3 mésicich lécby
trimetazidinem). U vSech parametri p < 0,001.

metazidinu k hemodynamickému 1¢-
ku ma zfetelny klinicky efeke [6,7,13].

Vétsina dosavadnich praci testova-
la trimetazidin IR (3krat 20 mg den-
né). V soucasné dobé je k dispozici
trimetazidin MR (modified release)
s davkovanim 2krat 35 mg denné.
Studie TRIADA potvrdila, Ze pouziti
trimetazidinu v nové lékové formé
(Preductal MR) je v 1é¢bé anginy pec-

toris G¢inné a velmi dobfe tolerova-
né. Studie také potvrdila pfiznivy
vliv trimetazidinu na vyskyt zachva-
td anginy pectoris i objektivni proje-
vy ischemie pfi zdtéZovém testu.
Srovname-li studii TRIADA s pfed-
chozimi studiemi, vidime, ze pouziti
nové a pro nemocného vyhodnéjsi 1é-
kové formy s davkovanim 2krat den-
né vedlo k podobnym vysledktim.
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Trimetazidin v Iéthé stabilni anginy pectoris. TRIADA — (TRImetazidine in stable Angina twice DAily)

Dulezitym ukazatelem udc¢innosti
antianginéznich 1éka je doba do na-
stupu 1 mm deprese ST se stenokar-
dif, nebo 1,5 mm deprese ST na elek-
trokardiogramu bez stenokardie.

U podskupiny 238 nemocnych,
u kterych se deprese ST o 1 mm pii
zavérecném zatézovém testu ve stu-
dii TRIKET I a II objevily a doba do
jejich objeveni byla zméfena, a niko-
liv odhadnuta metodou pro cenzu-
rované tdaje, bylo prodlouzeni o 68 s
(17,2 %) [7].

Ve studii TRIADA se doba do néstu-
pu 1 mm deprese ST useku prodlouzi-
la 0 1,4 minuty (19 %). Podobné vysled-
ky byly i u ostatnich sledovanych para-
metra. Celkovy Cas tolerované zitéze
piiergometrii se po 12 tydnech uzivani
trimetazidinu ve studii TRIKET T a II
prodlouzil o 61 sekund (11,7 %) a celko-
va vykonana prace se zvysila o 6 372 Ws
(21,4 %) [7]. Ve studii TRIADA se cel-
kovy ¢as tolerované zitéze prodlouzil
076 sekund (15,2 %) a celkova vykona-
nd prace se zvysila o0 8 056 Ws.

Co ukézala studie TRIADA nového?
Nové je predevsim holterovské sledo-
vani na zac4tku a na konci studie, kte-
ré jasné ukdzalo, ze metabolicka lécba
pridand ke standardni antianginézni
lécbé snizi vyskyt symptomatické
i asymptomatické ischemie.

Nové je i pouziti dotazniku pro ne-
mocné s anginou pectoris (The Seattle
Angina Questionnaire), ktery pomé-
hé objektivizovat zménu klinického
stavu v priibéhu 1é¢by a pacientovo
vnimdni nemoci. I v tomto ptipadé se
ukdzalo, ze pridani trimetazidinu
zlepsilo vSechny sledované ukazatele.

Za cenné lze poklddat, ze do studie
TRIADA byly na rozdil od predcho-
zich studii zafazeni nejen nemocni
lé¢eni monoterapii hemodynamickym
lékem, ale i nemocni léceni kombi-
naci dvou lékt z této skupiny. Zretel-
né zlepseni objektivnich i subjektiv-
nich ukazatelt 1écby ukazuje na sil-
ny aditivni acinek, keery lze tézko,
vzhledem k soucasnym znalostem
o kombinac¢ni 1é¢bé, ocekavat od pii-
dani dalsiho léku z hemodynamické
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skupiny. Pouziti trimetazidinu nabi-
zi Gc¢innou alternativu u nemoc-
nych, u kterych neni chirurgicky ne-
bo katetriza¢ni revaskularizaéni za-
krok vhodny nebo mozny.

Je samoziejmé nutno prihlizet
k mensimu poctu zafazenych nemoc-
nych do studie TRIADA a také brat
tvahu, Ze se podobné jako napf. ve stu-
dii TRIKET jednalo o studii otevienou.

Zavér

Oteviena multicentricka klinicka
studie TRIADA prokazala, Ze pfidani
trimetazidinu (Preductal MR 2krat
35 mg) ke stavajici 1é¢bé maximalné
dvéma antianginéznimi léky ma u ne-
mocnych se stabilni anginou pectoris
vyrazny aditivn{ antiangindzni a anti-
ischemickym efekt. Pfidani trimetazi-
dinu vedlo k vyznamnému zvyseni to-
lerance zatéze a prodlouzeni ¢asu do
vyskytu objektivnich i subjektivnich
znamek ischemie myokardu. Trimeta-
zidin ptisobni na buné¢né drovni, ne-
ma hemodynamické acinky a je ne-
mocnymi velmi dobre tolerovan.
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