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Riociguat stimuliert die lösliche Gua-
nylatzyklase, sensibilisiert für endo-
genes NO und erhöht das cGMP. Bei
Patienten mit einer pulmonal-arte-
riellen Hypertonie (PAH) und chroni-
schen thromboembolischen pulmo-
nalen Hypertonie (CTEPH) verlänger-
ten 12 Wochen Riociguat die 6-Minu-
ten-Gehstrecke, steigerten die kör-
perliche Belastbarkeit insgesamt und
verbesserten die hämodynamischen
Parameter. Halank et al. stellen nun
die Behandlungsergebnisse nach 77
Monaten Riociguat vor.

Riociguat ist für die PAH und die inope-
rable oder rezidivierende CTEPH zuge-
lassen. Die gesteigerte Produktion des
Second Messenger cGMP bewirkt eine
Vasodilatation und hat antiinflammatori-
sche, antiproliferative und antifibroti-
sche Effekte. Aufnahmevoraussetzungen
der Studie waren eine PAH oder inope-
rable CTEPH (WHO-Funktionsklasse II/III,
mittlerer pulmonal-arterieller Wider-

stand >300dyn s · cm−5, mittlerer pul-
monal-arterieller Druck≥25mmHg) und
ein abgeschlossener 1. Untersuchungs-
teil von 12 Wochen. Die nicht kontrol-
lierte Open-Label-Langzeitstudie (LTE)
fand an 13 deutschen Zentren statt.

Insgesamt 68 Patienten nahmen maxi-
mal 2,5mg tid Riociguat ein. In 41 Fällen
bestand eine inoperable/rezidivierte
CTEPH und in 27 Fällen eine PAH. 6 Pa-
tienten (9%) erhielten zusätzlich Bosen-
tan. Nach durchschnittlich 77 Monaten
nahmen 53% der Patienten weiterhin
Riociguat ein. 47% hatten die Behand-
lung abgebrochen. Die Riociguatdosis
betrug bei 74% weiterhin 2,5mg tid.
Während der LTE erhielten 30 Patienten
(44%) zusätzlich Endothelinrezeptor-An-
tagonisten und/oder Prostanoide. 32 Pa-
tienten (47%) führten die Monotherapie
mit Riociguat fort. Fast alle Patienten be-
richteten über Nebenwirkungen (93%),
die bei PAH und CTEPH nicht unter-
schiedlich häufig vorkamen. Führend
waren beherrschbare Nasopharyngitiden
(57%) und periphere Ödeme (37%). Von
schweren Komplikationen war die
CTEPH-Gruppe öfter betroffen. 3 Synko-
pen und 2 Verschlechterungen des pul-
monalen Hochdrucks wurden auf Rioci-
guat zurückgeführt. 3 Patienten mit PAH
bekamen Hämoptysen, die nicht mit der
Einnahme assoziiert waren. 9% der Pa-
tienten brachen die Riociguattherapie
wegen Nebenwirkungen ab.

Die funktionellen Ergebnisse nach 48
Monaten bestätigten den langfristigen
Nutzen von Riociguat (n=44).

95% der Fälle wiesen weiterhin eine ver-
besserte oder stabilisierte WHO-Funk-
tionsklasse auf (PAH 100% und CTEPH
92%). In 6 Jahren starben 12% der Pa-
tienten an einer Krankheitsprogression.
Nach 9, 36 und 72 Monaten hatten 73%,
49% und 35% nicht progrediente Krank-
heitsverläufe. Die Überlebensraten be-
trugen 97%, 91% und 81%.

FAZIT

Nach einer Behandlungszeit von

4 Jahren bestätigte sich die Rioci-

guatwirksamkeit mit einer anhaltend

verbesserten Gehstrecke und Ge-

samtbelastbarkeit sowie einem ver-

tretbaren Nebenwirkungsprofil, so die

Autoren. Die Überlebensdaten nach

6 Jahren reflektieren die Effektivität

von Riociguat. Eine klinische Ver-

schlechterung war als Beginn einer

zusätzlichen Medikation definiert.

Daraus resultierten laut den Autoren

die vergleichsweise hohen Progres-

sionsraten.
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