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特立帕肽注射液说明书
请仔细阅读说明书并在医师指导下使用

对特立帕肽及其它成份过敏者禁用

【药品名称】
通用名称：特立帕肽注射液
商品名称：复泰奥®  FORSTEO®

英文名称：Teriparatide Injection
汉语拼音：Telipatai Zhusheye

【成份】
本品主要成份为特立帕肽。
化学结构式：

分子式：C181H291N55O51S2

分子量：4117.8道尔顿
辅料：冰醋酸、醋酸钠(无水)、甘露醇、间甲酚(2.4mg/ml－3.3mg/ml)、盐酸、氢氧化钠、注射用水，可能

加入盐酸和/或氢氧化钠调节pH值。

【性状】
本品为无色澄明液体。

【适应症】
适用于有骨折高发风险的绝经后妇女骨质疏松症的治疗。本品可显著降低绝经后妇女椎骨和非椎骨骨

折风险，但对降低髋骨骨折风险的效果尚未证实。

【规格】
20μg : 80μl，2.4ml/支。

【用法用量】
本品推荐剂量为每日皮下注射20微克，注射部位应选择大腿或腹部。
应指导患者使用正确的注射方法。患者也可参阅本品所附的使用手册来正确的使用注射笔。
本品总共治疗的最长时间为24个月。病人终身仅可接受一次为期24个月的治疗。
如果膳食不能满足需要，患者应当补充钙和维生素D。
停止使用本品治疗后，患者可以继续其它骨质疏松治疗方法。
肾功能不全患者：本品不得用于严重肾功能不全患者。有中度肾功能不全患者应慎用本品。
肝功能不全患者：未在肝功能不全患者中进行研究，应在医生指导下慎用。
儿童及开放性骨骺的青少年：尚未确定本品在儿童及未满18周岁的青少年中的安全性和有效性。本品

不得用于小于18岁的青少年和开放性骨骺的青年。
老年用药：无需根据年龄调整剂量。

注射笔使用指南
注射笔的详细操作图示和注射指导请参见本品包装盒中所附“注射笔使用手册”。

重要提示
使用本注射笔前请仔细阅读 “注射笔使用手册”，如果不完全按照使用手册操作可能会出现剂量错误、

注射笔损坏或者发生感染。
本品为预装笔式注射器，每支笔仅限一名患者使用。每次注射需使用新的无菌注射针头。包装盒内附有

注射笔的使用手册。本品不含针头。可以使用胰岛素注射笔用针头。每次注射后，本品应放回冰箱内保存。
如果溶液混浊、有色或有颗粒则不得使用。
注射笔的使用请参见注射笔使用手册。
未使用过的产品和废弃物的处置请遵循当地规定。

【不良反应】
不良反应总结

在接受本品治疗的患者中最常报告的不良反应有恶心，肢体疼痛，头痛和头晕。

不良反应列表
在特立帕肽临床试验中，本品和安慰剂组中分别有82.8%和84.5%的患者报告至少一例不良事件。
下表所列为在治疗骨质疏松的临床研究中和产品上市后，与使用特立帕肽相关的不良反应。不良 

反应发生频率的定义如下：十分常见(≥ 1/10)，常见(≥ 1/100 且 <1/10)，偶见 (≥ 1/1,000 且<1/100)，罕见 
(≥ 1/10,000且 <1/1,000)，十分罕见(<1/10,000) 

检查 
偶见：体重增加、心脏杂音、碱性磷酸酯酶升高
心脏异常
常见：心悸
偶见：心动过速 
血液和淋巴系统异常
常见：贫血 
免疫系统异常
罕见：过敏反应
神经系统异常
常见：头晕、头痛、坐骨神经痛 、昏厥
耳和迷走神经异常
常见：眩晕 
呼吸，胸廓和纵隔异常
常见：呼吸困难
偶见：肺气肿 
胃肠道异常
常见：恶心、呕吐、食管裂孔疝、胃食管返流疾病
偶见：痔疾 
肾脏及泌尿系统异常
偶见：尿失禁、多尿症、尿频、尿急、肾结石 
罕见：肾衰竭/肾损害
皮肤及皮下组织异常
常见：出汗增加 
肌肉骨骼和结缔组织异常
十分常见：肢体疼痛
常见：肌肉痛性痉挛
偶见：肌痛、关节痛、背部痉挛/疼痛* 
代谢及营养异常
常见：高胆固醇血症
偶见：血钙高于2.76 mmol/L的高钙血症、高尿酸血症
罕见：血钙高于3.25 mmol/L的高钙血症
血管病症
常见：低血压 
全身性和注射部位异常
 常见：疲乏、胸痛、无力，注射部位一过性轻微反应，包括：疼痛、肿胀、红斑、局部擦伤、瘙痒和
注射部位轻微出血。
偶见：注射部位红斑、注射部位反应
 罕见：注射后短时间内可能发生的过敏反应：急性呼吸困难、口部/面部水肿、全身性荨麻疹、胸
痛、水肿（主要为外周）  
精神疾病
常见：抑郁 

* 曾有在注射后数分钟内发生的严重背部痉挛或疼痛的报告

选定的不良反应描述
在临床试验中，下列反应的报告率与安慰剂相比≥ 1% ：眩晕、恶心、肢体疼痛、头晕、抑郁、呼吸困难。
本品升高血清尿酸浓度。在临床试验中，使用本品组中有2.8%的患者血清尿酸浓度高于正常水平的上限，

安慰剂组中有0.7%的患者高于上限。然而，高尿酸血症没有导致痛风，关节痛或尿石症发生率的增加。
在一项大型的临床试验中，接受本品治疗的患者中，在2.8%的女性中检测到与特立帕肽有交叉反应的

抗体。通常情况下，在接受本品治疗12个月后初次检测到抗体并在治疗停止后抗体消失。没有超敏反应和过
敏性反应发生的证据，并且对血钙和骨矿密度（BMD）的反应也没有影响。

在中国进行的临床试验是一项 III期的开放、多中心、活性药对照、随机的非住院患者的临床研究，在24
周的治疗期中对特立帕肽(20 μg/天)和降钙素(200 IU/天)治疗男性和绝经后妇女骨质疏松症进行比较，共入
组364名患者（女性329名，男性35名）。出现一例与药物无关的心肌梗死。

疑似不良反应报告
在药品获得授权后报告疑似不良反应很重要。这样能够继续监测药品的收益/风险平衡。医疗专业人员

可以通过国家报告系统报告任何疑似不良反应。

【禁忌】
• 对特立帕肽或本品任何辅料过敏者。
• 妊娠及哺乳期妇女。
• 高钙血症患者。 
• 严重肾功能不全患者。
•  除原发性骨质疏松和糖皮质激素诱导的骨质疏松以外的其他骨骼代谢疾病（包括甲状旁腺功能亢进和

Paget’s病）。
• 不明原因的碱性磷酸酯酶升高。
• 之前接受过外照射或骨骼植入放射性治疗的患者。
• 本品的治疗范围应排除骨恶性肿瘤或伴有骨转移的患者。

【注意事项】

血钙和尿钙
血钙正常的患者注射特立帕肽后发现血钙浓度有一过性的轻微升高。血钙浓度在注射每剂特立帕肽后

4到6小时之间达到峰值并在16到24小时内回到基线水平。因此如果为了监测血钙而采集血样，应在本品最
近一次注射至少16小时后进行。在治疗过程中不需要进行血钙的常规监测。

本品可能导致尿钙排泄量的轻微升高，但在临床试验中高钙尿的发生率与安慰剂相比没有差异。

警告：骨肉瘤的潜在风险
 详细的警告信息请参见说明书

• 在大鼠研究中显示，使用特立帕肽可使骨肉瘤（一种恶性骨肿瘤）的发病率增加。

• 因为目前大鼠发生骨肉瘤与人类的关联性尚不确定，所以本品仅用于那些潜在获益大于潜在风
险的患者。

• 本品不应用于基线骨肉瘤风险增加的患者（例如，Paget骨病或不明原因的碱性磷酸酶升高，
骨骺未闭合的儿童和青年患者，或之前骨骼接受过外部射线或植入放射治疗的患者）。
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尿结石
尚未进行本品在活动性尿石症患者中应用的研究。因为本品有加重这种症状的可能，所以在活动

性或新发尿石症患者中应慎用本品。
直立性低血压

在本品的短期临床研究中，有独立偶发的一过性直立性低血压发作的报告。典型的报告为在注射
4小时内发生并在几分钟至数小时后自行恢复。一过性直立性低血压发生于最初几次给药时，患者处于
俯卧位后可缓解并且不妨碍继续治疗。
肾功能不全

中度肾功能不全的患者应慎用本品。
肝功能不全

肝功能不全患者应在医生指导下慎用。
青年人群

包括绝经前妇女在内的青年人群中应用本品的经验有限。在这类患者中只有获益明显大于风险时
才考虑使用本品。

有生育能力的妇女应在使用本品时采取有效的避孕措施。如果怀孕则应停止使用本品。
治疗期间

对大鼠的研究提示特立帕肽长期给药会使骨肉瘤发生率增加。在上市后的阶段，发生骨肿瘤和骨
肉瘤的病例报道很少。其与FORSTEO使用的因果关系尚不清楚。骨肉瘤的长期监测研究正在进行。在
获得更多的临床资料之前给药时间不应超过推荐的24个月。

对驾驶和操作机器的影响
未进行本品对驾驶和操作机器影响的研究。然而，在部分患者中观察到瞬时的直立性低血压或眩晕。

这些患者应在症状消失后开车或操作机器。

【孕妇及哺乳期妇女用药】

一般建议
动物研究显示本品可能存在生殖毒性。尚未进行本品对人类胎儿发育影响的研究。对胎儿的潜在

风险尚不明了。
不清楚特立帕肽是否会在人类乳汁中分泌。 
妊娠及哺乳期妇女禁用本品。

对有可能生育的妇女
应在使用本品时采取有效的避孕措施。如果怀孕则应停止使用本品。

【儿童用药】
尚未在任何儿童人群中确定本品的安全性和有效性。在基线骨肉瘤风险增加的患者中不应该使用

本品，其中包括骨骺未闭合的儿童和青年人。因此，本品不适用于骨骺未闭合的儿童和青年患者。

【老年用药】
在接受本品治疗的1637例绝经后女性骨质疏松症患者的试验中，75％是65岁以上的老年人，23％

为75岁以上的老年人。在这些受试者和年轻受试者之间，没有观察到安全性和有效性的总体差异，其他
临床经验报告也没有发现老年患者和年轻患者之间的不同反应，但不能排除一些老年人对该药的敏感
性更高。

未观察到本品药代动力学在年龄方面的差异（31至85岁）。无需根据年龄调整剂量。

【药物相互作用】
已进行本品与双氢氯噻嗪的药效相互作用研究，未发现有临床意义的相互作用。
本品与雷洛昔芬或激素替代治疗合用不会改变本品对血钙或尿钙的作用，也不改变其临床不良反应。
在一项对15位每天使用地高辛至稳态水平的健康受试者的研究中，本品单剂量不会改变地高辛对

心脏的作用。然而，有零星病例报告提示，高血钙可能导致患者洋地黄中毒。由于本品能瞬时提高血钙
水平，因此使用洋地黄的患者应慎用本品。

【药物过量】

体征和症状
在临床试验中没有药物过量的报告。本品曾单次给药高达100微克和重复给药高达60微克/天长达

6星期。
药物过量的效应可能包括迟发性高血钙症和直立性低血压风险。也可能发生恶心、呕吐、头晕和头痛。

基于上市后自发报告的药物过量经验
在上市后自发报告中，曾有数例给药错误——将注射笔中全部注射液（高达800微克）一次性注射

的报告。报告的一过性反应包括恶心、虚弱/精神萎靡和低血压。在一些病例中，药物过量没有导致不良
反应。没有本品过量而导致死亡的报告。

药物过量处置
没有本品的特异性解毒药。对于可疑的药物过量的处置包括暂停使用本品，检测血钙和给予适当

的支持性治疗，例如水化治疗。

【临床试验】

绝经后妇女
本品的关键性研究包含了1637位绝经后妇女（平均年龄69.5岁）。90%的患者在基线时有一处或

多处椎骨骨折，平均椎骨BMD为0.82g/cm2 (相当于T值= - 2.6)。为所有的患者每天提供1000毫克钙和
至少400IU维生素D。采用本品治疗最长24个月（中位期：19个月）表明骨折减少统计学显著（见表1）。

表 1  绝经后妇女骨折发生率

安慰剂
(N = 544) (%)

本品
(N = 541) (%)

相对风险 (95% CI) 
vs. 安慰剂

新发椎骨骨折 (≥1) a 14.3 5.0 b 0.35
(0.22, 0.55)

多重椎骨骨折 (≥2) a 4.9 1.1 b 0.23
(0.09, 0.60)

非椎骨脆性骨折 c 5.5% 2.6% d 0.47 
(0.25, 0.87)

主要非椎骨脆性骨折c (髋骨，
桡骨，肱骨，肋骨和骨盆)

3.9% 1.5% d 0.38 
(0.17, 0.86)

缩写:  N = 随机分组的患者数； CI = 置信区间
a椎骨骨折发生率根据患者基线和随访的脊椎放射照片进行评估。安慰剂组448名患者，本品治疗

组444名患者。
b 与安慰剂相比p≤0.001。
c尚未证实本品能显著性降低髋骨骨折。
d与安慰剂相比p≤0.025。

在经过19个月（中位期）治疗后，腰椎和全髋处BMD与安慰剂相比分别升高9%和4% (p<0.001)。 
治疗期后处置：在使用本品治疗后，来自本品关键性研究的1262位绝经后妇女参加了一项治疗后

随访研究。这项研究的主要目的为收集本品的安全性数据。在观察期内允许使用其它的骨质疏松治疗
方法并且进行了椎骨骨折的附加评估。

在停止本品治疗后接下来的18个月（中位期）内，有一处新发骨折的患者数量相比安慰剂组减少了
41%(p=0.004)。

在一项开放试验中，503名在近3年中患有严重骨质疏松症及脆性骨折的绝经后妇女（83％的患
者之前已经接受过骨质疏松症的治疗）接受了本品为期24个月的治疗。在这24个月中，与基线相比， 
腰椎，全髋和股骨颈的平均BMD分别增加了10.5%, 2.6% 和3.9%。从第18个月到第24个月，腰椎，全髋
和股骨颈的平均BMD分别增加了1.4%，1.2%和1.6%。

【药理毒理】

药理作用
内源性甲状旁腺激素(PTH)由84个氨基酸组成，是骨骼和肾脏中钙和磷酸盐代谢的主要调节因子。 

PTH的生理学作用包括调节骨代谢、调节肾小管钙和磷酸盐的重吸收，肠道钙的吸收。PTH和特立帕肽的生
物学效应是通过介导特异性高亲和力细胞表面受体结合。特立帕肽和PTH的34个N-端氨基酸相关受体结合
具有相同的亲和力，对骨骼和肾脏产生相同的生理学作用。预计特立帕肽在骨和其他组织中无蓄积。

特立帕肽对骨骼的作用依赖于其系统暴露模式。特立帕肽每日一次给药可通过优先刺激成骨细胞
活性（骨膜和/或骨内膜），增加新骨在松质骨和皮质骨表面的积聚。猴研究显示，特立帕肽通过刺激松
质骨和皮质骨中新骨形成，改善骨小梁微结构并增加骨量和骨强度。特立帕肽在人体中的促骨形成作
用表现为骨量增加、骨形成和吸收的标志物增加以及骨强度增加。与之相比，持续的过量的内源性PTH
如甲状旁腺功能亢进一样，可能对骨骼有损害，因为骨吸收可能比骨形成受到更多的刺激。

毒理研究
遗传毒性
特立帕肽在以下试验中均未显示出遗传毒性：Ames诱变试验，小鼠淋巴瘤哺乳动物细胞突变试验，

中国仓鼠卵巢细胞染色体畸变试验及小鼠体内微核试验。
生殖毒性
在雌雄大鼠交配前，皮下注射特立帕肽30、100或300μg/kg/日，雌性大鼠持续给药至妊娠第6天未

观察到对生育力的影响（以体表面积μg/m2计，为20μg人体剂量的16-160倍）。
妊娠小鼠在器官形成期皮下注射8-267倍于人体剂量的特立帕肽，在给药剂量≥60倍人体剂量时，

胎仔显示骨骼畸形或变异发生率增加（肋骨中断、椎骨或肋骨多余生长）。当妊娠大鼠在器官形成期皮
下注射16-540倍人体剂量的特立帕肽时，胎仔未见异常。

在围产期/产后研究中，妊娠大鼠从器官形成期至哺乳期接受特立帕肽皮下给药，在剂量为120倍
人体剂量（以体表面积μg/m2计），雌性后代发生轻度发育迟缓；在母体剂量为540倍人体剂量时，雄性
后代轻度发育迟缓，雌雄后代均出现活动降低；小鼠或大鼠给药剂量分别为人体剂量8倍或16倍时，未
见对发育或繁殖影响。

致癌性
在344只Fischer大鼠中进行了两项致癌性的生物学测定。在第一项研究中，雄性和雌性大鼠从

出生2个月开始，每天皮下注射特立帕肽5、30或75μg/kg/天24个月（以AUC计，该暴露量分别为人体
皮下注射20μg时全身暴露量的3倍、20倍和60倍），特立帕肽组可见雌雄大鼠出现剂量相关的骨肉瘤
(一种罕见恶性骨肿瘤）发病率显著增加，在各个剂量下均观察到骨肉瘤的发生，在高剂量组发病率达到
40％-50％。特立帕肽引起雌雄大鼠的骨母细胞瘤和骨瘤发病率出现剂量相关的增加，空白对照组未见
骨肉瘤、骨母细胞瘤或骨瘤的发生。在大鼠的骨肿瘤发生伴随着骨量和局部成骨细胞大量异常增生。

第二项为期2年的研究，以确定治疗时间和动物年龄对骨肿瘤发生的影响。2个月到26个月的雌
性大鼠皮下注射5μg/kg和30μg/kg（以AUC计，该剂量相当于人体20μg暴露量的3倍和20倍）。该研究
显示，骨肉瘤、骨母细胞瘤和骨瘤的发生是具有剂量和暴露时间的依赖性。2月龄的未成熟大鼠接受
30μg/kg/天24个月，或5μg/kg/天、30μg/kg/天6个月，均观察到骨肿瘤的发生。当6月龄的成熟大鼠接
受30μg/kg/天治疗共6个月或20个月时，也观察到骨肿瘤的发生。6月龄的成熟大鼠接受5μg/kg/天治疗
6个月或20个月时均未发现肿瘤。结果显示，特立帕肽在成熟和未成熟大鼠中的治疗，未见存在骨肿瘤
形成的易感性差异。

这些动物研究的结果与人类的相关性尚未确定。

【药代动力学】
本品经肝脏消除并且可在肝外清除（女性约为62 L/hr ，男性约为94 L/hr）。 分布容积约为1.7 L/kg。 

皮下给药时本品的半衰期约为1小时，这反映了从注射部位吸收所需要的时间。尚未进行本品代谢和排泄
的研究，但甲状旁腺激素的外周代谢主要是在肝脏和肾脏中进行。

【贮藏】
产品应在2～8°C的冷藏条件下避光保存。注射笔应在使用后立即放回冰箱。不得冷冻。 
不得将注射笔在安装有针头的状态下贮藏。

【包装】
每支注射笔芯含2.4ml注射液。笔芯由柱塞（卤化丁基橡胶），圆形封口（聚异戊二烯/溴丁基橡胶）/  

铝封口和I 型硅化玻璃组成。笔芯安装于一次性注射笔中。
每支注射笔含28次，每次20微克（每次80微升）的注射剂量。
包装规格为：1支/盒，3支/盒。

【有效期】
24个月。
本品在使用期内的化学、物理及微生物稳定性试验的数据，支持在2～8°C贮藏，使用28天的有效期。
一旦开始使用，本品于2～8°C最多可贮存28天。如超出上述储存时间和储存条件下使用本品，

由使用者负责。

【执行标准】

JS20160050

【进口药品注册证号】

S20170032

【上市许可持有人】
名称：Eli Lilly Nederland B.V.
注册地址：Papendorpseweg 83, 3528 BJ Utrecht, The Netherlands. (荷兰)

【生产企业】
生产厂：Lilly France
地址：2 Rue du Colonel Lilly, 67640 Fegersheim, France（法国）

【境内联系机构】
名称：礼来（上海）管理有限公司
地址：中国（上海）自由贸易试验区新灵路118号国际商贸大厦19层1903A室
联系方式：4008282059
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