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Teriparatid

Frauen in der Postmenopause sollten Teriparatid nicht als initiale Therapie einer Osteoporose erhalten. Orale Bisphospho-
nate sind weiterhin First-Line-Praparate fiir die Behandlung der postmenopausalen Osteoporose. Eine Indikation fiir die
Verordnung von Teriparatid besteht bei Kontraindikationen oder Unvertraglichkeiten gegeniiber Bisphosphonaten (z. B.
Osophageale Ulzera, Erosionen oder Strikturen oder entsprechende schwere gastrointestinale Symptome) sowie bei mani-
fester Osteoporose mit hohem Frakturrisiko (mindestens zwei moderate Wirbelkorperfrakturen Grad 2 oder eine schwere
Wirbelkorperfraktur Grad 3').

Teriparatid kann bei Mannern mit Osteoprose eine Therapicoption nach Versagen einer Behandlung mit Bisphosphonaten
sein.

Patienten mit glukokortikoidinduzierter Osteoporose sollten initial mit einem Bisphosphonat behandelt werden. Fiir Frau-
en in der Postmenopause stehen in dieser Indikation Alendronat, Risedronat oder Zoledronat, fiir Ménner Alendronat oder
Zoledronat zur Verfligung.

Wenn eine Patientin oder ein Patient bereits mehrere Jahre Glukokortikoide erhilt, kann bei schwerer Osteoporose neben
Bisphosphonaten auch Teriparatid als initiale Therapie eingesetzt werden.

Indikation (2)

L1 Behandlung der Osteoporose bei postmenopausalen Frauen und bei Ménnern mit einem hohen Frakturrisiko. Bei post-
menopausalen Frauen wurde eine signifikante Reduktion der Inzidenz vertebraler und extravertebraler Frakturen, aber
nicht von Hiiftfrakturen, nachgewiesen.

[ Behandlung der mit einer systemischen Langzeit-Glukokortikoidtherapie assoziierten Osteoporose bei Frauen und
Mannern mit hohem Frakturrisiko.

Empfehlungen zur wirtschaftlichen Verordnungsweise (3-20)

! Patienten ohne eine spezifische medikamentdse Osteo-
porosetherapie sollten tiglich 1000 mg Kalzium tiber
die Nahrung aufnehmen. Nur wenn die Kalziumzu-
fuhr iiber die Erndhrung nicht erreicht wird, sollte eine
Supplementierung mit Kalzium durchgefiihrt werden.
Zusitzlich wird eine Supplementierung mit 800—1000
Einheiten Vitamin D3 taglich empfohlen.

" Im Hinblick auf die Verordnungsfahigkeit von Kalzi-
um und Vitamin D zu Lasten der GKV ist die Anlage |
der Arzneimittel-Richtlinie des gemeinsamen Bundes-
ausschusses (G-BA) zu beachten.

Allgemeine medikamentose Therapie

| Indikation fiir eine medikamentdse antiosteoporotische

| Bei Patienten mit einer spezifischen medikamentosen
Therapie, insbesondere bei der Anwendung von Anti-
resorptiva, soll eine Versorgung mit 1000 mg Kalzium
zur Vermeidung einer Hypokalzdmie bei ausreichen-
der Einnahme von Vitamin D sichergestellt werden.
Bei der Anwendung von parenteralen Antiresorptiva
ist eine Versorgung mit mindestens 1000 mg Kalzium
taglich obligat.

Therapie sind niedrigtraumatische singuldre (2. oder 3.
Grad nach Genant) oder multiple (1. bis 3. Grad nach
Genant) Wirbelkorperfrakturen bei einem T-Score
< 2,0 an der LWS, dem Schenkelhals oder am pro-
ximalen Gesamtfemur. Individuell kann eine Therapie
mit Antiosteoporotika auch bei einem T-Score von
> —2.0 erfolgen. Eine weitere Indikation liegt bei ei-
nem Zehn-Jahres-Frakturrisiko > 30 % fiir den Schen-

! Einteilung der Wirbelkérperfrakturen nach Genant: Wirbelkdrperhéhenminderung im Vergleich zur Hohe des darlberliegenden Wirbelkérpers im anterioren, mittleren oder posterioren
Wirbelkérperanteil um: 20-25 % = Grad 1, 25-40 % = Grad 2, > 40 % = Grad 3 (1).



kelhals und Wirbelkorper vor. Zudem wird insbeson-
dere bei Ménnern ohne Frakturen in der Anamnese
(T-Score ab —2,5, Alter > 80 Jahre) und postmenopau-
salen Frauen mit Osteopenie oder geringer Knochen-
dichte und einer vorhergehenden Fragilitatsfraktur
eine medikamentdse Therapie empfohlen. Bei Frauen
iiber 75 Jahren mit Fragilititsfrakturen auerhalb der
Hiift- oder Wirbelregion soll keine Arzneimittelthera-
pie begonnen werden, ausgenommen eine durch eine
DXA-Knochendichtemessung bestétigte Osteoporose.

Zur Frakturprophylaxe sollten nur zugelassene Wirk-
stoffe (Bisphosphonate, Denosumab, Raloxifen und
Teriparatid) eingesetzt werden. Die Wahl eines Wirk-
stoffs soll individuell basierend auf der Frakturhistorie,
dem T-Score, dem Frakturrisiko, den Komorbidititen,
den Kontraindikationen, der Knochendichte sowie den
Neben- und Zusatzwirkungen erfolgen.

Als First-Line-Therapie werden die Bisphosponate
Alendronat und Risedronat aufgrund ihres positiven
Effekts auf die Frakturprophylaxe empfohlen. Auf eine
ausreichende Basistherapie mit Vitamin D und Kalzi-
um ist zu achten. Patienten, bei denen Kontraindika-
tionen oder Intoleranzen gegeniiber oralen Bisphos-
phonaten vorliegen, sollten Zoledronat, Denosumab
oder Teriparatid erhalten. Bei hohem Frakturrisiko
kann Teriparatid auch ohne Vorbehandlung mit einem
Bisphosphonat eingesetzt werden. Fiir Patienten mit
chronischer Nierenerkrankung (Stadium 1-3) kénnen
Alendronat, Risedronat, Denosumab oder Teriparatid
eingesetzt werden. Bei Patienten mit mittelschwerer
Niereninsuffizienz sollte Teriparatid mit Vorsicht ein-
gesetzt werden. Bei Patienten mit einer Nierenfunkti-
onsstorung (CrCl < 30 ml/min) kann Denosumab eine
Alternative sein.

Spezifische medikamentose Therapie der sekundiren
Osteoporose

Bei geplanter oder durchgefiihrter langerer oder hoch
dosierter Glukokortikoidtherapie (orale Glukokor-
tikoide > 7,5 mg Prednisolondquivalent tdglich fiir
> 3 Monate), wenn T-Score < —1,5 an der LWS1 oder
dem Schenkelhals oder dem Gesamtfemur (individu-
ell auch bei T-Score > —1,5) oder niedrigtraumatische
Wirbelkorperfrakturen oder multiple periphere Frak-
turen (ein endogenes Cushing-Syndrom ist dquivalent
zu bewerten) und wenn niedrigtraumatische Frakturen
bereits in der Anamnese zu verzeichnen sind, soll-
te sobald wie mdglich mit der Knochenprotektion in
Form einer oralen Gabe von Bisphosphonaten auf der
Grundlage einer sichergestellten normalen Kalzium-
und Vitamin-D-Versorgung begonnen werden. Vor-
rangig sollten Alendronat und Risedronat (bei Frauen)
per os gegeniiber der intravendsen Gabe von Bisphos-
phonaten oder gegentiber dem Einsatz von Denosumab
oder Teriparatid verabreicht werden. Wenn eine Pati-
entin oder ein Patient bereits mehrere Jahre Glukokor-

tikoide erhélt, kann bei schwerer Osteoporose neben
Bisphosphonaten auch Teriparatid als initiale Therapie
eingesetzt werden. Nach Absetzen der Glukokortikoi-
de kann in Erwdgung gezogen werden, die knochen-
protektive Medikation zu beenden.

Fiir Patienten mit geringem Frakturrisiko werden die
Optimierung der Kalzium- und Vitamin-D-Aufnahme
und eine Lebensstilanpassung gegeniiber der Gabe von
Bisphosphonaten, Teriparatid, Denosumab oder Ralo-
xifen (Frauen > 40 Jahre) bevorzugt empfohlen.

Fiir Patientinnen im gebarfahigen Alter mit mittlerem
bis hohem Frakturrisiko sollte die orale Gabe von Bis-
phosphonaten gegeniiber der intravendsen Gabe von
Bisphosphonaten, Denosumab oder Teriparatid bevor-
zugt werden. Bei der Gabe von knochenprotektiven
Medikamenten ist auf das potenzielle Risiko fiir die
fetale Entwicklung zu achten.

Fiir die durch eine Tumortherapie induzierte Osteopo-
rose stehen Bisphosphonate und Denosumab zur Ver-
fligung. Fiir Ménner mit Prostatakarzinom kann eine
medikamentdse Osteoporosetherapie in Erwigung ge-
zogen werden. In jedem Fall sollten Patienten unter 6s-
trogen- beziehungsweise androgensuppressiver Thera-
pie eine antiresorptive Therapie ab einem BMD'-Wert
von < —1,5 erhalten.

Antiresorptive Therapie

Eine antiresorptive Therapie wird bei Patienten mit
durch DXA bestitigter Osteoporose empfohlen. Ralo-
xifen und Ibandronat sind eine Therapieoption fiir Pa-
tienten, die eine wirbelsdulenspezifische Wirksamkeit
benoétigen. Eine Therapiepause wird bei Antiresorptiva
aufgrund der fehlenden belastbaren Datengrundlage
nicht empfohlen.

Eine Therapie mit Bisphosphonaten (Alendronat,
Risedronat) gilt als die Therapie der ersten Wahl bei
Osteoporose und wird zur Risikoreduktion von Wir-
belsdulenkorper- und Hiiftfrakturen sowie Nichtwir-
belsdulenkorperfrakturen  empfohlen. Intravendse
Bisphosphonate (Ibandronat, Zoledronat) werden
empfohlen, wenn eine orale Medikamentenzufuhr
nicht moglich ist. Im Anschluss an eine proximale Fe-
murfraktur soll innerhalb von drei Monaten nach der
Operation mit Zoledronat gestartet werden. Bisphos-
ponate konnen zur Primérpravention von Wirbelkdr-
perfrakturen bei postmenopausalen Frauen oder bei
Frauen mit einer Osteopenie und hohem Frakturrisiko
eingesetzt werden.

Anabole Therapie

Teriparatid wird zur Pravention von Wirbelkorper- und
anderen Frakturen bei postmenopausalen Frauen mit
schwerer Osteoporose, bei glukokortikoidinduzierter

" BMD = Bone mineral densitiy (Knochenmineraldichte)



Osteoporose und Ménnern iiber 50 Jahren mit Osteo-
porose, die eine Fraktur unter antiresorptiver Therapie
erworben haben, empfohlen. Teriparatid spielt eine
besondere Rolle bei Heimbewohnerinnen und Heim-
bewohnern mit hohem Frakturrisiko und kann gene-
rell bei Patientinnen und Patienten als knochenstimu-

Wirkungsweise (2)

Teriparatid ist das rekombinant hergestellte, biologisch
aktive N-terminale Fragment (thPTH 1-34) des humanen
endogenen Parathormons [PTH (1-84)]. Die einmal tég-
liche subkutane Gabe von Teriparatid erhoht den Anbau
von neuem Knochengewebe auf trabekuldre und kortika-
le Knochenoberflichen (am Endost und am Periost) durch
starkere Stimulation der Osteoblastenaktivitdt im Vergleich
zur Stimulation der Osteoklastenaktivitdt. Im Gegensatz
dazu konnen kontinuierliche supraphysiologische Spiegel
von endogenem Parathormon wie beim Hyperparathyreoi-
dismus zu einer Schadigung des Skelettsystems fiithren, da

Postmenopausale Osteoporose bei Frauen mit hohem
Frakturrisiko (21-23)

In der zentralen Zulassungsstudie wurden 1637 postmeno-
pausale Frauen mit manifester Osteoporose, d. h. mindes-
tens einer moderaten osteoporotischen Fraktur (25-40 %
Abnahme der Wirbelkorperhéhe) oder zwei milden Fraktu-
ren (20 % Abnahme) und zusatzlich einer BMD von —1 SD
(Standardabweichung) der Hiifte oder des Lumbalbereichs
randomisiert. Die Wirbelsdule wurde zur Erfassung von
Frakturen bei Studienbeginn und nach zwei Jahren bzw.
bei Studienende gerdntgt. Extravertebrale Frakturen wur-
den bei klinischer Symptomatik radiologisch verifiziert.
80 % der ecingeschlossenen randomisierten Patientinnen
konnten ausgewertet werden. Verglichen wurde mit einer
Placebobehandlung. Alle Patientinnen erhielten als Supple-
ment 400-1200 IE Vitamin D und ca. 1000 mg Kalzium.
Unter Teriparatid traten wéhrend einer mittleren Behand-
lungsdauer von 19 Monaten 22/444 (5 %) neue Wirbelkor-
perfrakturen auf gegeniiber 64/448 (14 %) unter Placebo
(p <0,001). Die absolute Risikoreduktion (ARR) liegt bei
9,3 %, das relative Risiko (RR) bei 0,35 (95 % Konfidenz-
intervall [CI] 0,22-0,55). Es miissten 11 Patientinnen
(95 % CI 8-18) 19 Monate behandelt werden, um eine mor-
phometrische Fraktur zu verhindern. Sekundérer Endpunkt
war die Auswertung nichttraumatischer nichtvertebraler
Frakturen. 30/544 Patientinnen (5,5 %) hatten Frakturen
unter Placebo und 14/541 (2,5 %) unter Teriparatid (ARR
3,0 %, RR 0,47 (95 % CI 0,25-0,88)). Um eine nichttrau-
matische extravertebrale Fraktur zu verhindern miissten
33 Patientinnen 19 Monate lang behandelt werden. Alle

lierende Therapie in Erwidgung gezogen werden. Die
Behandlung sollte 24 Monate nicht iiberschreiten. Auf
eine Therapie mit Teriparatid soll eine antiresorptive
Therapie folgen, um einer Verringerung der Knochen-
dichte und einer Steigerung des Frakturrisikos vorzu-
beugen.

die Knochenresorption stirker stimuliert wird als der Kno-
chenanbau. Beim Menschen fiihrt der anabole Effekt von
Teriparatid zu einem Anstieg der Knochenmasse, einem
Anstieg der Marker fiir Knochenanbau und -resorption und
einer Zunahme der Knochenstirke. Die Halbwertszeit von
Teriparatid betrdgt bei subkutaner Applikation etwa eine
Stunde. Studien zur Verstoffwechselung und zur Ausschei-
dung von Teriparatid wurden nicht durchgefiihrt. Es wird
angenommen, dass die periphere Verstoffwechselung des
endogenen Parathormons {iberwiegend in Leber und Niere
stattfindet.

nichtvertebralen Frakturen zusammengenommen be-
tragt die absolute Risikoreduktion 3,4 % oder es miissten
29 Patientinnen behandelt werden, um eine Fraktur zu ver-
hindern (95 % CI 15-469). Insgesamt zeigt die Auswer-
tung der BMD bis auf den Lumbalbereich keinen groferen
Anstieg unter Teriparatid als unter einer Behandlung mit
10 mg Alendronat iiber 12-24 Monate.

In der VERO-Studie wurde Teriparatid mit Risedronat hin-
sichtlich der Frakturrisikoreduktion bei postmenopausalen
Frauen mit Osteoporose verglichen. Primérer Endpunkt
der zweijdhrigen, randomisierten, doppelblinden Studie
war das Auftreten neuer Wirbelkorperfrakturen unter Te-
riparatid 20 pg s.c. tiglich im Vergleich zu Risedronat
35 mg p.o. einmal wochentlich. Weitere Endpunkte waren
das Auftreten klinischer Frakturen, nichtvertebraler Fragi-
litatsfrakturen (NVFFx), Major NVFFx, Groflenabnahme,
Riickenschmerzen und Sicherheit in einer Kohorte von
1360 postmenopausalen Frauen mit zumindest zwei pra-
valenten moderaten Frakturen (SQ2) oder einer schweren
(SQ3) Fraktur und niedriger BMD. In prispezifizierten
Subgruppenanalysen wurde der Therapieeffekt in Abhén-
gigkeit von Schweregrad und Anzahl priavalenter Fraktu-
ren, pravalenter nichtvertebraler Frakturen, Steroidthera-
pie, klinischer Frakturen im Jahr vor Studieneinschluss,
Vortherapie mit Antiosteoporotika, Baseline-T-Score,
Alter und kiirzlich zuriickliegender Behandlung mit ei-
nem Bisphosphonat ausgewertet. Die durchschnittliche
Zahl der priavalenten vertebralen Frakturen war 2,7 (2,1),
55,4 % der Patientinnen hatten einen T-Score < -2,5 SD
(niedrigster Wertan Hiifte oder Lendenwirbelséule erhoben),



36,5 % eine kiirzlich zuriickliegende klinische Fraktur,
42,8 % eine nichtvertebrale Fraktur, 43,2 % wurden noch
nicht mit Antiosteoporotika behandelt, 39,3 % wurden mit
Bisphosphonaten vortherapiert und 9,3 % erhielten eine
Steroiddosis > 5 mg Prednisolon/Tag. Nach zwei Jahren
kam es bei 28 (5,4 %) der mit Teriparatid behandelten Pa-
tientinnen vs. 64 (12 %) der mit Risedronat therapierten
Patientinnen zu neuen Wirbelkorperfrakturen (RR 0,44,
95 % CI1 0,29-0,68; p <0,0001). Klinische Frakturen traten
bei 30 (4,8 %) vs. 61 (9,8 %) (Hazard Ratio 0,48; 95 %
CI 0,32-0,74; p < 0,001) und NVFFx bei 4,0 % vs. 6,1 %
(p =0,099) der Patientinnen auf. Die Risikoreduktionen fiir
neue vertebrale Frakturen, klinische Frakturen und NVFFx
waren fiir alle Subgruppen vergleichbar (p > 0,1). Zusam-
menfassend kam es bei Patientinnen mit postmenopausaler
Osteoporose unter Teriparatid zu einer signifikanten Re-
duktion des Frakturrisikos hinsichtlich neuer vertebraler
Frakturen und klinischer Frakturen — der Unterschied war
fiir die untersuchten Subgruppen vergleichbar. Ein Nutzen
in der Prophylaxe von Hiiftfrakturen wurde nicht belegt.

Osteoporose bei Minnern mit hohem Frakturrisiko
(24)

437 Miénner (mittleres Alter 58,7 Jahre) wurden in eine
klinische Studie fiir Ménner mit hypogonadaler (definiert
als niedriger morgendlicher freier Testosteronspiegel oder
erhohtes FSH bzw. LH) oder idiopathischer Osteoporose
aufgenommen. Zu Beginn lag die BMD (T-Score) der Wir-
belsdule und des Oberschenkelhalses bei durchschnittlich
2,2 bzw. —2,1. Vor Studienbeginn hatten 35 % der Patien-
ten eine vertebrale Fraktur, 59 % eine extravertebrale Frak-
tur. Alle Patienten erhielten als Basismedikation téglich
1000 mg Kalzium und mindestens 400 IE Vitamin D. Die
BMD an der Lendenwirbelsdule war nach Beendigung der
Therapie unter Teriparatid im Vergleich zu Placebo um
5,9 % (20 pg) bzw. um 9,0 % (40 pg) gegeniiber dem Aus-
gangswert signifikant angestiegen (jeweils p < 0,001). Der
T-Score am Hiiftkopf stieg unter der Behandlung mit Te-
riparatid um 1,5 % (20 ug) bzw. 2,9 % (40 pg) gegeniiber
Placebo (p= 0,029 bzw. p <0,001). Die BMD am gesamten
Skelett war unter Teriparatid um 0,6 % (20 pg) und um
0,9 % (40 pg) im Vergleich zum Ausgangswert signifikant
gegeniiber Placebo gestiegen (p = 0,021 bzw. p < 0,001).
Am Radius gab es in der Teriparatid-Gruppe keinen An-
stieg der BMD. Eine signifikante Wirkung auf die Fraktur-
héufigkeit wurde nicht nachgewiesen.

Glukokortikoidinduzierte Osteoporose bei Frauen und
Miinnern mit hohem Frakturrisiko (25)

Die Wirksamkeit von Teriparatid bei Ménnern und Frau-
en, die eine langerfristige systemische Glukokortikoid-Be-

handlung erhielten (mindestens 5 mg/Tag Prednison oder
Aquivalent iiber mindestens drei Monate) wurde in der
18-monatigen ersten Phase einer 36-monatigen randomi-
sierten Doppelblindstudie mit aktiver Vergleichssubstanz
(Alendronat 10 mg/Tag) gezeigt (n = 428). 28 % der Pa-
tienten hatten vor Studienbeginn eine oder mehrere radio-
logisch nachgewiesene Wirbelkorperfrakturen. Alle Pati-
enten erhielten 1000 mg Kalzium und 800 IE Vitamin D
pro Tag. An dieser Studie nahmen postmenopausale Frauen
(n=277) und pramenopausale Frauen (n = 67) sowie Méan-
ner (n = 83) teil. Die postmenopausalen Frauen hatten vor
Behandlungsbeginn ein durchschnittliches Alter von 61
Jahren, einen mittleren BMD-T-Score der Lendenwirbel-
sdule von —2,7 und erhielten eine mittlere Tagesdosis von
7,5 mg Prednison-Aquivalent. 34 % hatten eine oder meh-
rere radiologisch nachgewiesene Wirbelkorperfrakturen.
Die pramenopausalen Frauen hatten ein durchschnittliches
Alter von 37 Jahren, einen mittleren BMD-T-Score der
Lendenwirbelsdule von —2,5 und erhielten eine mittlere Ta-
gesdosis von 10 mg Prednison-Aquivalent. 9 % hatten eine
oder mehrere radiologisch nachgewiesene Wirbelkdrper-
frakturen. Die Ménner hatten ein durchschnittliches Alter
von 57 Jahren, einen mittleren BMD-T-Score der Lenden-
wirbelsdule von —2,2 und erhielten eine mittlere Tagesdosis
von 10 mg Prednison-Aquivalent. 24 % hatten eine oder
mehrere radiologisch nachgewiesene Wirbelkorperfraktu-
ren.

69 % der Patienten vollendeten die 18-monatige erste Pha-
se der Studie. Nach 18 Monaten war die BMD der Len-
denwirbelsdule unter Teriparatid signifikant angestiegen
(7,2 %) verglichen mit Alendronat (3,4 %) (p < 0,001). Un-
ter Teriparatid fand sich ein BMD-Anstieg an der Gesamt-
hiifte um 3,6 %, unter Alendronat um 2,2 % (p < 0,01),
die BMD des Oberschenkelhalses war unter Teriparatid um
3,7 %, unter Alendronat um 2,1 % (p < 0,05) angestiegen.
Bei Patienten, die mit Teriparatid behandelt wurden, nahm
die BMD an Lendenwirbelsiule, Gesamthiifte und Ober-
schenkelhals zwischen 18 und 24 Monaten um zusétzli-
che 1,7 %, 0,9 % bzw. 0,4 % zu. Nach 36 Monaten zeigte
eine Analyse der Rontgenaufnahmen der Wirbelsdule bei
13 (7,7 %) von 169 Patienten der Alendronat-Gruppe ver-
glichen mit 3 (1,7 %) von 173 Patienten der Teriparatid-
Gruppe eine neue Wirbelkorperfraktur (p = 0,01). Ext-
ravertebrale Frakturen hatten 15 von 214 Patienten der
Alendronat-Gruppe (7,0 %) und 16 von 214 Patienten
(7,5 %) der Teriparatid-Gruppe (p = 0,84). Bei den prame-
nopausalen Frauen fand sich zwischen Behandlungsbeginn
und dem 18-Monats-Endpunkt der Studie in der Teripara-
tid-Gruppe ein signifikant hoherer Anstieg der BMD an der
Lendenwirbelsdule (4,2 % gegeniiber —1,9 %; p < 0,001)
und an der Gesamthiifte (3,8 % vs. 0,9 %; p = 0,005) als in
der Alendronat-Gruppe. Es wurde jedoch kein signifikanter
Einfluss auf die Frakturrate gezeigt.



Nebenwirkungen, Risiken und VorsichtsmaBnahmen(2)'

[l Kontraindikationen

O

(]

Om OO

Uberempfindlichkeit gegen den Wirkstoff oder einen
der sonstigen Bestandteile des Fertigarzneimittels
Schwangerschaft und Stillzeit

vorbestehende Hyperkalzédmie

schwere Niereninsuffizienz

metabolische Knochenkrankheiten (einschlieflich
Hyperparathyreoidismus und Paget-Krankheit) mit
Ausnahme der priméren Osteoporose oder der gluko-
kortikoidinduzierten Osteoporose

o ungeklérte Erhohung der alkalischen Phosphatase

I vorausgegangene

(]

Strahlentherapiec mit externer
Strahlenquelle oder implantierter Strahlenquelle, bei
der das Skelett im Strahlenfeld lag

Patienten mit malignen Skeletterkrankungen oder
Knochenmetastasen diirfen nicht mit Teriparatid be-
handelt werden

Warnhinweise und Vorsichtsmafinahmen

Bei normokalzdmischen Patienten wurde eine leichte
und vorlibergehende Erhohung der Serumkalzium-
spiegel nach der Injektion beobachtet. Die Serumkal-
ziumspiegel erreichten nach vier bis sechs Stunden
ein Maximum und fielen 16-24 Stunden nach jeder
Teriparatid-Anwendung wieder auf den Ausgangs-
wert zurlick. Deshalb sollte, wenn einem Patienten
Blutproben zur Bestimmung des Serumkalziumwer-
tes entnommen werden, dies frithestens 16 Stunden
nach der letzten Teriparatid-Injektion geschehen.
Eine regelmifBige Uberwachung der Kalziumspiegel
ist wahrend der Therapie nicht erforderlich.

Teriparatid kann geringe Anstiege der Urin-Kalzi-
umausscheidung verursachen, die Inzidenz einer Hy-
perkalziurie unterschied sich in klinischen Studien
jedoch nicht von der mit Placebo behandelten Pati-
enten.

Teriparatid wurde bei Patienten mit einer bestehenden
Urolithiasis nicht untersucht. Teriparatid muss bei Pa-
tienten mit einer derzeit oder vor kurzem bestehenden
Urolithiasis mit Vorsicht angewendet werden, da die
Maoglichkeit bestehen konnte, dass sich dieser Zu-
stand verschlechtert.

Erfahrungen bei jiingeren Erwachsenen, einschlief3-
lich pramenopausaler Frauen, sind begrenzt. Eine
Behandlung darf bei diesen Patienten nur begonnen
werden, wenn der Nutzen eindeutig die Risiken {iber-
wiegt.

Die empfohlene maximale Behandlungsdauer von 24
Monaten soll nicht iiberschritten werden.

[J Wechselwirkungen

o Wihrend einer Studie mit 15 gesunden Probanden,

denen tdglich Digoxin bis zum Steady State verab-
reicht wurde, dnderte eine einzelne Teriparatid-Dosis
die kardiale Wirkung von Digoxin nicht. Allerdings
weisen vereinzelte Fallberichte darauf hin, dass eine
Hyperkalzédmie Patienten fiir eine Digitalis-Toxizitét
pradisponieren kann. Da Teriparatid voriibergehend
den Serumkalziumspiegel erhoht, darf Teriparatid bei
Patienten, die Digitalis einnehmen, nur mit Vorsicht
eingesetzt werden.

Teriparatid wurde in pharmakodynamischen Studien
beziiglich Wechselwirkungen mit Hydrochlorothiazid
untersucht. Es wurden keine klinisch signifikanten
Wechselwirkungen beobachtet.

Die gleichzeitige Gabe von Raloxifen oder eine
gleichzeitige Hormonersatztherapie zusammen mit
Teriparatid dnderte weder die Wirkung von Teripara-
tid auf Serum- oder Urin-Kalziumspiegel noch seine
Vertraglichkeit.

! Die Informationen zu Nebenwirkungen, Risiken und Vorsichtsmanahmen erheben keinen Anspruch auf Vollstéandigkeit. Weitere Informationen sind der Fachinformation zu entnehmen.
Aktuelle Warnhinweise wie z. B. Rote-Hand-Briefe sind zu beachten.



Nebenwirkungen

sehr haufig (= 1/10) Gliederschmerzen

Anamie, Hypercholesterinamie, Depression, Schwindel, Kopfschmerzen, Ischias-
syndrom, Synkope, Vertigo, Herzpalpitation, Hypotonie, Dyspnoe, Nausea, Emesis,
Hiatusbruch, Refluxdsophagitis, vermehrtes Schwitzen, Muskelkrampfe, Mudigkeit,
Thoraxschmerzen, Asthenie, leichte und voribergehende Reaktionen an der
Injektionsstelle mit Schmerz, Schwellung, Erythem, lokalem Hamatom, Juckreiz und
leichter Blutung an der Injektionsstelle

haufig (= 1/100, < 1/10)

Hyperkalzamie > 2,76 mmol/l, Hyperurikdmie, Tachykardie, Emphysem, Hamorrhoiden,
gelegentlich Myalgie, Arthralgie, Rickenkrampfe/-schmerzen, Harninkontinenz, Polyurie, Harndrang,
(= 1/1000, < 1/100) Nephrolithiasis, Erythem an der Injektionsstelle, Reaktion an der Injektionsstelle,

Gewichtszunahme, kardiale Gerausche, Anstieg der Alkalischen Phosphatase

Anaphylaxie, Hyperkalzamie > 3,25 mmol/l, Nierenversagen/Verschlechterung der
Nierenfunktion, mogliche allergische Ereignisse kurz nach der Injektion: akute Dyspnoe,
Odem im Mund- oder Gesichtsbereich, generalisierte Urtikaria, Thoraxschmerz, Odeme
(hauptsachlich peripher)

selten (= 1/10.000, < 1/1000)

Hinweise zu besonderen Patientengruppen

Altere Patienten Keine Dosisanpassung notwendig.

Kinder und Jugendliche Darf bei Kindern und Jugendlichen unter 18 Jahren nicht angewendet werden.

Patienten mit
eingeschrankter
Nierenfunktion

Keine Anwendung bei schwerer Niereninsuffizienz.
Bei mittelschwer eingeschrankter Nierenfunktion mit Vorsicht anwenden.

Patienten mit
eingeschrankter
Leberfunktion

Von Patienten mit gestorter Leberfunktion liegen keine Daten vor, Anwendung nur mit
Vorsicht.

Anwendung bei
Schwangeren und Kontraindiziert.
Stillenden



Antiosteoporotika

Parathormon-Analogon

Forsteo® Injektionslosung in

g - 4,5
Teriparatid vorgefillitem Injektor MG 20 ug 1x20 ug s.c./ Tag 6254,15
Bisphosphonate
Generikum 10 mg Tabletten "¢ 1x 10 mg p.o./ Tag’ 151,15
Alendronsaure 10 mg®
Generikum 70 mg Tabletten * 1 x 70 mg p.o. / Woche 142,264
Etidronat- 1 x 400 mg p.o. / Tag
S Generikum 200 mg Tabletten F¢F 400 mg® fir 14 Tage pro 126,68
dinatrium g
Behandlungszyklus
Generikum 150 mg Filmtabletten ® 5 mg"® 1 x 150 mg p.o. / Monat 135 40
Iband a
andronsaure Generikum 3 mg Injektionslosung, 33 ug" 1x3 mgi.v./ alle 3 Monate 322,68
Fertigspritze ©
Rlsedronat- Actonel® 5 mg Filmtabletten F¢F 5 mg'™? 1x5mgp.o./ Tag 230,69*
natrium
Generikum 35 mg Filmtabletten i 1 x 35 mg p.o. / Woche 18793
Risedronat-
et Actonel® 75 mg Filmtabletten *° 5mg* 1x75mg p.o. / Tag 215,96
an 2 aufeinanderfolgenden
Tagen / Monat
Zoledronsaure Aclasta® 5 mg Infusionslésung "M¢:13 14 ug' 1x5mgi.v./Jahr 383,7741
Monoklonaler Antikérper (Tumornekrosehemmstoff)
Prolia® 60 mg Injektionslésung in einer 4
Denosumab Fertigspritze FMPMS 0,33 mg 1 x 60 mg s.c. / alle 6 Monate 568,98
Sonstige
Raloxifen- e ® ; F13 4
hydrochlorid Evista® 60 mg Filmtabletten 60 mg 1 x60 mg p.o./ Tag 312,21

FIndikation: Osteoporose bei postmenopausalen Frauen; Mindikation: Osteoporose bei Mannern; “PIndikation: Knochenschwund im
Zusammenhang mit Hormonablation bei Mannern mit Prostatakarzinom; Indikation: Knochenschwund/Osteoporose im Zusammenhang
mit systemischer Glukokortikoid-Langzeittherapie; ¢FIndikation: glukokortikoidinduzierte Osteoporose bei postmenopausalen Frauen

Stand Lauertaxe: 15.11.2018

"Nach (26); 2Dosierung gemafy Fachinformation; *Kostenberechnung anhand des kostengiinstigsten Praparates einschlieRlich Import;
gesetzliche Pflichtrabatte der Apotheken und pharmazeutischen Unternehmen wurden beriicksichtigt; “preisgiinstiger Import; Kosten fir
Nadeln sind nicht enthalten; ®bezogen auf die Saure der Alendronsaure; "Dosisangabe flir Osteoporose (postmenopausale Frauen und
Manner) und fiir postmenopausale Frauen ohne Ostrogentherapie bei glukokortikoidinduzierter Osteoporose; 8bezogen auf das Salz der
Etidronsaure; °Behandlungszyklus: Etidronat-Dinatrium 400 mg/Tag fiir 14 Tage gefolgt von 500 mg Kalzium fiir 76 Tage; °oral; "'parenteral,
bezogen auf die Saure der Ibandronsaure; '?bezogen auf das Salz der Risedronsaure; "*teurere Generika vorhanden; “bezogen auf die
Saure der Zoledronsaure; "*Kosten flr Spritzen und Nadeln sind nicht enthalten.

Angaben zur zusatzlichen Kalzium- und/oder Vitamin-D-Substitution sind den Fachinformationen zu entnehmen.
Neben den dargestellten Praparaten stehen weitere zur Verfiigung. Detaillierte Informationen zum Anwendungsgebiet und zu Dosierungen
sind den Fachinformationen zu entnehmen. Die Kostendarstellung erhebt keinen Anspruch auf Vollstandigkeit.
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