
Treprostinil (UT-15) jest analogiem prostacykliny zarejestrowanym przez FDA do podawania podskórnego i do¿yl-
nego w leczeniu têtniczego nadciœnienia p³ucnego (TNP) w klasie czynnoœciowej II, III i IV . W Europie jest zarejestro-
wany w podobnym wskazaniu we Francji, natomiast w pozosta³ych krajach Unii Europejskiej trwa obecnie procedura
wzajemnego uznania (MRP). W Polsce leczenie treprostinilem jest mo¿liwe na podstawie realizacji tzw. „importu do-
celowego”, który wymaga uzyskania pozwolenia Ministerstwa Zdrowia na sprowadzenie leku oraz zgody w³aœciwego
oddzia³u wojewódzkiego NFZ na finansowanie terapii.

Era leczenia TNP prostacyklin¹ rozpoczê³a siê w po³owie lat dziewiêædziesi¹tych XX wieku po opublikowaniu pio-
nierskich badañ Barst i wsp.(Barst, NEJM 1996), w których to wykazali oni pozytywny wp³yw do¿ylnej prostacykliny
na parametry hemodynamiczne i prze¿ycie chorych z pierwotnym nadciœnieniem p³ucnym. Kolejnym krokiem by³o
wprowadzenie analogów prostacykliny, które zachowuj¹ dzia³anie naczyniorozszerzaj¹ce, antyproliferacyjne oraz
przeciwp³ytkowe prostacykliny, a jednoczeœnie charakteryzuj¹ siê wiêksz¹ stabilnoœci¹ chemiczn¹, d³u¿szym T0,5

oraz s¹ mo¿liwe do podania drog¹ inn¹ ni¿ do¿ylna. Skutecznoœæ terapii treprostinilem oceniono w najwiêkszym z
randomizowanych, kontrolowanych placebo badañ, jakie dotychczas przeprowadzono w TNP. W³¹czono do niego
470 pacjentów z idiopatycznym nadciœnieniem p³ucnym (58%), z uk³adowymi chorobami tkanki ³¹cznej (19%) oraz
przeciekowymi wadami serca (23%). 12-tygodniowe leczenie treprostinilem powodowa³o w stosunku do grupy pla-
cebo statystycznie istotn¹ poprawê g³ównych wskaŸników hemodynamicznych oraz jedynie nieznaczny, niezna-
mienny statystycznie wp³yw na dystans 6-minutowego testu-marszu (+10 m). Œrednia dawka osi¹gniêta w grupie
treprostinilu w ci¹gu 12 tygodni by³a jednak stosunkowo niewielka i wynios³a 9 ng/kg/min. Jak wykaza³a analiza pod-
grup, dobry efekt kliniczny zale¿a³ wprost proporcjonalnie od wysokoœci osi¹gniêtej dawki. Wysok¹ skutecznoœæ w trak-
cie d³ugotrwa³ej terapii treprostinilem potwierdzaj¹ obserwacje pochodz¹ce z badañ nierandomizowanych. Roczne
prze¿ycie na poziomie 91% w stosunku do prognozowanych 69% osi¹gniêto w grupie 860 chorych z idiopatycznym
nadciœnieniem p³ucnym (Barst, Eur Respir J 2006). W mieszanej grupie obejmuj¹cej tak¿e chorych z zakrzepowo-za-
torowym nadciœnieniem p³ucnym roczne prze¿ycie wynios³o 89% (Lang, Chest 2006), ale przy œredniej dawce treprosti-
nilu 40 ng/kg/min (16-84 ng/kg/min).

Zasad¹ leczenia treprostinilem jest rozpoczynanie terapii od dawek minimalnych, które nastêpnie s¹ zwiêksza-
ne w zale¿noœci od tolerancji miejscowej. Leczenie treprostinilem jest prowadzone w warunkach ambulatoryjnych.
Lek jest podawany w ci¹g³ym wlewie podskórnym za pomoc¹ zestawu sk³adaj¹cego siê z cienkiej plastikowej ka-
niuli umieszczonej w tkance podskórnej brzucha oraz miniaturowej pompy, analogicznej do stosowanej w insulino-
terapii. Najczêstszym dzia³aniem ubocznym jest zaczerwienienie, obrzêk i ból w miejscu wk³ucia. Od czasu
rynkowego debiutu treprostinilu w USA w 2002 r. zmodyfikowano stosowany rozpuszczalnik oraz wyd³u¿ono zale-
cane odstêpy pomiêdzy wymianami zestawów umieszczanych w tkance podskórnej. Spowodowa³o to zmniejsze-
nie odczynów miejscowych oraz pozwoli³o osi¹gaæ pacjentom wy¿sze dawki leku. Wytyczne ESC rekomenduj¹
treprostinil do leczenia TNP zarówno w III, jak i w IV klasie czynnoœciowej. Mo¿e byæ równie¿ stosowany do¿ylnie
jako terapia ratunkowa lub alternatywa dla epoprostenolu (Tapson,Chest 2006). Opisywano serie pacjentów sku-
tecznie „przestawianych” z leczenia do¿ylnym epoprostenolem na podskórn¹ terapiê treprostinilem (Gomberg-
-Maitland, AJRCCM 2005). Wydaje siê, ¿e treprostinil wœród parenteralnych prostanoidów, sw¹ si³¹ dzia³ania jest
najbardziej zbli¿ony do epoprostenolu. W najbli¿szym czasie oczekiwane s¹ wyniki badania oceniaj¹cego skute-
cznoœæ i bezpieczeñstwo wziewnej formy treprostinilu (badanie TRIUMPH), a tak¿e – w nieco dalszej przysz³oœci –
postaci doustnej (badanie FREEDOM).

Nowe moleku³y / Nowe rejestracje

Dr n. med. Marcin Kurzyna

Klinika Chorób Wewnêtrznych Klatki Piersiowej

Instytut GruŸlicy i Chorób P³uc

Kierownik Kliniki – Prof. dr hab. med. Adam Torbicki

REMODULIN


