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Tabelle: Einnahmeschemata, Wirksamkeitsdaten und Störwirkungen von Boceprevir und Telaprevir bei Hepatitis C, Genotyp 1  

 
 

Boceprevir                  
3 x 800 mg + Peg-IFN-2b + RBV (REBETOL)* 

 
Telaprevir                   

  3 x 750 mg + Peg-IFN-2a + RBV (COPEGUS)*  
alle Patienten   4 Wo. „Lead in“ mit Peg-IFN + RBV   keine „Lead-in“-Therapie 

unvorbehandelte Pat.
(ohne Zirrhose) 

Frühansprecher ( HCV-RNA Wo. 8-24): 
 24 Wo. Tripeltherapie 
 
Spätansprecher: 
 32 Wo. Tripeltherapie, dann  
 12 Wo. Peg-IFN + RBV 

unvorbehandelte Pat., 
vorbehandelte Pat.  
mit Rückfall  
(ohne Zirrhose) 

Frühansprecher ( HCV-RNA Wo. 4-12): 
 12 Wo. Tripeltherapie, dann 
 12 Wo. Peg-IFN + RBV 
Spätansprecher:  
 12 Wo. Tripeltherapie, dann 
 36 Wo. Peg-IFN + RBV 

Zugelassene 
Einnahme-
schemata1,8 

vorbehandelte Pat. 
(ohne Zirrhose) 
 
Pat. mit Zirrhose, 
Null-Responder 

 32 Wo. Tripeltherapie, dann  
 12 Wo. Peg-IFN + RBV 
 
 44 Wo. Tripeltherapie 

vorbehandelte Pat.  
mit partiellem  
Ansprechen,  
Null-Responder,  
Pat. mit Zirrhose 

 12 Wo. Tripeltherapie, dann  
 36 Wo. Peg-IFN + RBV 

Abbruchregeln1,8  HCV-RNA  100 IE/ml in Wo. 12 
 HCV-RNA-Nachweis in Wo. 24 

 HCV-RNA > 1.000 IE/ml in Wo. 4 o. 12
 HCV-RNA-Nachweis in Wo. 24 oder 36 

 
 
unvorbehandelte Pat.
(SPRINT** 2) 

 Tripeltherapie 
plus Peg-IFN/RBV    

63%   
NNT =

       nur 
Peg-IFN + RBV 
       38% 
 4 

 
 
unvorbehandelte Pat.
(ADVANCE**) 

 Tripeltherapie 
 plus Peg-IFN/RBV     

75%   
NNT = 

       nur 
Peg-IFN + RBV 
       44% 
 3 

Anhaltendes 
virologisches 
Ansprechen in %  
in Phase-III- 
Studien (nur 
zugelassene 
Schemata***)5,6,9,12 

vorbehandelte Pat. 
(RESPOND** 2) 

66%   
NNT =

       21% 
 2 

vorbehandelte Pat., 
darunter auch  
Nullresponder 
(REALIZE**) 

64%   
NNT = 

29%   
NNT = 

       17% 
 2 
         5% 
 4 

Wichtige  
Störwirkungen4,13 
(Tripel- vs. 
Zweifachtherapie) 

 Anämie (49% vs. 29%) 
 Neutropenie (23% vs. 18%) 
  

 Anämie (36% vs. 17%) 
 Hautausschlag (56% vs. 34%) 
 Lymphopenie (15% vs.   5%) 

 
* Angegeben sind die in Phase-III-Studien zur Kombination mit dem jeweiligen Proteasehemmer (vorwiegend) verwendeten Peginterferone und Ribavirinpräparate. 
** siehe Sternchentexte unten  
*** Bei unvorbehandelten Patienten, die nicht früh ansprechen, ist in SPRINT 2 eine kürzere Dauer der Dreifach-Kombination geprüft (24 Wo. plus 24 Wo. Peg-

IFN/RBV) als jetzt zugelassen (vgl. a-t 2011; 42: 77-9).    
Abkürzungen:  NNT = Number needed to treat, Pat. = Patienten, Peg-IFN = Peginterferon, RBV = Ribavirin, vs. = versus, Wo. = Woche(n),  = kein  
  
Tagesdosis 3 x tgl. 750 mg per os mit einer Mahlzeit1, die laut 

US-Empfehlung nicht fettarm sein darf (in Pha-
se-III-Studien Fettgehalt etwa 20 g)4  

Bioverfügbarkeit abhängig von der Art der gleichzeitig eingenom-
menen Mahlzeit; im Vergleich zu einer Mahlzeit 
mit Standardfettgehalt (21 g) ist die AUC unter 
fettarmer Mahlzeit um 39%, bei Einnahme auf 
nüchternen Magen um 73% geringer1,2  

Spitzenspiegel nach 4 bis 5 Stunden 
Verstoffwechselung extensiv in der Leber, über CYP (hauptsächlich 

CYP 3A4) und Non-CYP-Wege4 
Ausscheidung  hauptsächlich mit dem Stuhl  
Halbwertszeit im Steady state 9 bis 11 Stunden 
Wechselwirkungen vielfältig; Telaprevir ist sowohl Substrat als auch 

Hemmstoff von CYP 3A4, gleichzeitige Einnah-
me von CYP-3A4-Substraten mit potenziell be-
drohlichen Störwirkungen bei erhöhten Plasma-
spiegeln wie Amiodaron sowie von CYP-3A4-In-
duktoren wie Rifampicin kontraindiziert; lange 
Liste von Wirkstoffen, bei denen Vorsicht, ver-
stärkte Überwachung, Dosisanpassung (nicht von 
Telaprevir!) oder Nichtanwendung empfohlen 
wird, darunter auch QT-verlängernde Mittel, so-
fern nicht ohnehin kontraindiziert, da Telaprevir 
eine moderate QT-Verlängerung bewirken kann, 
deren klinische Relevanz jedoch unklar ist1  

 
KLINISCHE WIRKSAMKEIT: Direkte Vergleichsstudien 

zwischen Boceprevir und Telaprevir fehlen. Im indirekten 
Vergleich führen die beiden für Telaprevir zugelassenen The-
rapieschemata, ein am Ansprechen orientiertes Schema („res-
ponse guided”) bei unvorbehandelten Patienten (ADVAN-
CE*-Studie)5 sowie ein festes Langzeitschema bei vorbehan-
delten Patienten (REALIZE*-Studie),6 zu ähnlich hohen Er-
folgsraten wie die entsprechenden Schemata mit Boceprevir 
(vgl. Tabelle). Primäres Zielkriterium ist auch in den Tela-
previr-Studien ein anhaltendes virologisches Ansprechen, de-
finiert als nicht nachweisbare HCV-RNA 24 Wochen nach 
geplanter Beendigung der Therapie.5,6  Anhaltendes virologi-  
* ADVANCE und REALIZE = keine Erklärung für Akronyme gefunden 
 SPRINT = Serine Protease Inhibitor Therapy  

sches Ansprechen gilt als valider Surrogatparameter für die 
Verringerung von Komplikationen der chronischen Hepati-
tis C einschließlich Zirrhose, Leberzellkarzinom und Sterb-
lichkeit.7  

Telaprevir wird in allen Phase-III-Studien mit Peginterfe-
ron (Peg-IFN) alfa-2a kombiniert, Boceprevir vorwiegend 
mit Peg-IFN alfa-2b. Daten zur Kombination von Telaprevir 
mit Peg-IFN alfa-2b bei vorbehandelten Patienten fehlen und 
sind bei unvorbehandelten sehr begrenzt: Virale Durchbrü-
che scheinen unter dieser Kombination häufiger vorzukom-
men.2 Umgekehrt scheint die Kombination von Boceprevir 
mit Peg-IFN alfa-2a bei ähnlicher Wirksamkeit toxischer zu 
sein als die mit 2b (mehr Neutropenien).8 Beide Protease-
hemmer sollten unseres Erachtens daher mit dem Peginterfe-
ron kombiniert werden, mit dem sie in Phase-III-Studien 
(vorwiegend) geprüft wurden.  

Telaprevir wird im Unterschied zu Boceprevir jeweils nur 
zwölf Wochen lang eingenommen. Eine „Lead-in”-Behand-
lung mit Peg-IFN plus Ribavirin über vier Wochen, wie sie 
für Boceprevir vorgeschrieben ist, entfällt: Ein Schema mit 
Lead-in-Therapie bietet im direkten Vergleich mit einem oh-
ne keinen klaren Vorteil im Hinblick auf virologisches An-
sprechen, Therapieversagen oder Rückfallrate.2,6 Bei den 
Frühansprechern unter „Response-guided”-Therapie ist we-
gen der wegfallenden Lead-in-Phase auch die Gesamtdauer 
der Therapie vier Wochen kürzer als unter Boceprevir. Bei al-
len anderen Patienten dauert die Therapie auch unter Tela-
previr insgesamt 48 Wochen.  

Wie bei Boceprevir fehlen auch bei Telaprevir aussage-
kräftige Daten zu Patienten mit HIV- oder Hepatitis-B-Koin-
fektion. Ein Unterschied in der klinischen Prüfung der bei-
den HCV-Proteasehemmer betrifft Patienten, die auf eine 
Vorbehandlung mit Standardtherapie gar nicht angesprochen 
haben (so genannte Null-Responder). Während diese von 
der entsprechenden Boceprevir-Studie (RESPOND* 2) aus-
geschlossen sind,9 haben sie an der REALIZE-Studie  mit Te-  
* RESPOND = Retreatment with HCV Serine Protease Inhibitor Boceprevir and 

Pegintron/Rebetol 




