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PREPARATO CHARAKTERISTIKU SANTRAUKA



1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Vectibix 20 mg/ml koncentratas infuziniam tirpalui

2. KOKYBINE IR KIEKYBINE SUDETIS
Kiekviename mililitre koncentrato yra 20 mg panitumumabo (panitumumabum).
Kiekviename flakone 5 ml yra 100 mg panitumumabo arba 20 ml yra 400 mg panitumumabo.

Tirpala paruoSus pagal 6.6 skyriuje pateiktas instrukcijas, galutiné panitumumabo koncentracija negali
virsyti 10 mg/ml.

Panitumumabas yra grynai Zzmogaus monokloninis [gG2 antikiinas, pagamintas rekombinantinés DNR
technologijos biidu zinduoliy Igsteliy (kininio ziurkénuko kiausidziy lasteliy) kulttroje.

Pagalbiné medziaga, kurios poveikis zinomas
Kiekviename mililitre koncentrato yra 0,150 mmol natrio, t.y. 3,45 mg natrio.

Visos pagalbinés medziagos i§vardytos 6.1 skyriuje.

3. FARMACINE FORMA
Koncentratas infuziniam tirpalui (sterilus koncentratas).

Bespalvis pH 5,6-6,0 tirpalas, kuriame gali biiti permatomy arba balty, matomy, amorfiniy, baltyminiy
panitumumabo daleliy.

4. KLINIKINE INFORMACIJA
4.1 Terapinés indikacijos

Vectibix vartojamas suaugusiy pacienty, sergan¢iy metastazavusiu laukinio tipo RAS storosios ir

tiesiosios zarnos véziu (mSTZV):

o pirmaeiliam gydymui kartu su FOLFOX arba FOLFIRI.

o antraeiliam gydymui kartu su FOLFIRI pacientams, kuriems buvo taikyta pirmaeilé
fluoropirimidino chemoterapija (i$skyrus irinotekang).

o monoterapijai, kai taikyta chemoterapija schemomis, kuriose yra fluoropirimidino,
oksaliplatinos ir irinotekano, buvo neveiksminga.

4.2  Dozavimas ir vartojimo metodas

Gydyma Vectibix turi prizitiréti gydytojas, turintis vézio gydymo patirties. Prie§ pradedant gydyma
Vectibix, reikia jsitikinti, kad RAS (KRAS (panasus j Kirsten ziurkiy sarkomos 2 viruso onkogeng) ir
NRAS (panasus j neuroblastomos RAS viruso onkogena)) raiska yra laukinio tipo. Mutaciné buklé turi
biiti nustatyta patyrusioje laboratorijoje taikant patvirtintus KRAS (egzonai 2, 3 ir 4) ir NRAS (egzonai
2, 3 ir 4) mutacijy aptikimo metodus.

Dozavimas

Rekomenduojama Vectibix dozé yra 6 mg/kg kiino masés vieng kartg per dvi savaites.



Jei pasireiskia sunkios (> 3 laipsnio) dermatologinés reakcijos, Vectibix dozg¢ gali tekti keisti kaip
nurodyta toliau:

Odos simptomuy -
pasireiSkimas: Vec'[.'.blx Baigtis Dozés keitimas
R vartojimas
> 3 laipsnio
. .. L Testi infuzijg skiriant
Pirmg kartg Pralg Iggz:(las rba Palengvéjo (< 3 laipsnio) 100 % buvusios dozés
Nepalengvéjo Nutraukti
— P 5
Praleisti 1 arba Palengvéjo (< 3 laipsnio) Testi mfuzug sklrlapt 80 %
Antra kartg 2 dozes buvusios dozés
Nepalengvéjo Nutraukti
. . o Testi infuzijg skiriant 60 %
Trecig kartg Pralg Iggztsrba Palengvejo (< 3 laipsnio) buvusios dozés
Nepalengvéjo Nutraukti
Ketvirtg kartg Nutraukti - -

! Didesnis arba lygus 3 laipsniui reakcijos sunkumas apibréZiamas kaip sunkus arba pavojingas gyvybei
Ypatingos pacienty populiacijos

Vectibix saugumas ir veiksmingumas pacientams, kuriems sutrikusi inksty ar kepeny funkcija,
neistirti.

Klinikiniy duomeny, patvirtinan¢iy dozés keitimg senyviems pacientams, néra.
Vaiky populiacija
Vectibix néra skirtas vaiky populiacijai kolorektalinio vézio gydymo indikacijai.

Vartojimo metodas

Vectibix turi biiti vartojamas infuzijos j veng btidu, naudojant infuzing pompa.

Pries infuzija Vectibix reikia atskiesti 9 mg/ml (0,9 %) natrio chlorido injekciniu tirpalu tiek, kad
galutiné koncentracija nevirSyty 10 mg/ml (tirpalo ruo§imo instrukcijos pateiktos 6.6 skyriuje).

Vectibix turi biiti vartojamas per periferinj ar ilgalaikj kateterj, kuriame yra nedaug baltymy surisantis
0,2 ar 0,22 mikrometry filtras. Rekomenduojamas infuzijos laikas yra mazdaug 60 minuciy. Jei pirma
infuzija yra toleruojama, sekancias infuzijas galima sulasinti per 30—60 minuciy. Didesnes kaip

1 000 mg dozes reikia lasinti mazdaug per 90 minuciy (instrukcijos vaistiniam preparatui ruosti
pateiktos 6.6 skyriuje).

Infuzing sistema reikia praskalauti natrio chlorido tirpalu prie§ Vectibix skyrimg ir po jo tam, kad
vaistas nesusimai$yty su kitais vaistiniais preparatais ar intraveniniais tirpalais.

Jei pasireiskia su infuzija susijusios reakcijos, Vectibix infuzijos greitj gali tekti sumazinti (Zr.
4.4 skyriy).

Vectibix negalima j veng leisti srove ar suleisti i§ karto.
Vaistinio preparato skiedimo prie$ vartojant instrukcija pateikiama 6.6 skyriuje.
4.3 Kontraindikacijos

Pacientai, kuriems praeityje yra buves sunkus arba gyvybei pavojingas padidéjes jautrumas veikliajai
arba bet kuriai 6.1 skyriuje nurodytai pagalbinei medziagai (zr. 4.4 skyriy).




Pacientai, kuriems yra intersticinis plau¢iy uzdegimas ar plauciy fibrozé (zr. 4.4 skyriy).

Pacientams, sergantiems mSTZV, kuriam badingas mutaves RAS arba kuriems RAS biklé yra
nezinoma, Vectibix kartu su oksaliplatinos turinia chemoterapija vartoti negalima (zr. 4.4 skyriy).

4.4  Specialiis jspéjimai ir atsargumo priemonés
Atsekamumas

Siekiant pagerinti biologiniy vaistiniy preparaty atsekamuma, reikia aiskiai uzraSyti paskirto vaistinio
preparato pavadinimag ir serijos numerj.

Dermatologinés reakcijos ir toksinis poveikis minkStiesiems audiniams

Dermatologinés reakcijos, kurios atsiranda dél epidermio augimo faktoriaus receptoriy (EAFR)
inhibitoriy farmakologinio poveikio, pasireiské beveik visiems (mazdaug 94 %) Vectibix gydytiems
pacientams. Sunkios odos reakcijos (3 laipsnio, NCI-CTC, kur klasifikavimas apibréztas pagal
Nacionalinio vézio instituto Bendruosius nepageidaujamy reiskiniy terminologijos kriterijus (angl.
National Cancer Institute Common Terminology Criteria for Adverse Events, NCI CTCAE))
pasireiské 23 %, 0 pavojingos gyvybei (4 laipsnio) maziau nei 1 % pacienty, kurie vartojo Vectibix
kaip monoterapija ir kartu su chemoterapija (n = 2 224) (zr. 4.8 skyriy). Jei pacientui pasireiskia

3 laipsnio (CTCAE v5.0) ar sunkesnés dermatologinés reakcijos, arba, jei reakcijos pacientas
netoleruoja, zr. dozés keitimo rekomendacija 4.2 skyriuje.

Klinikiniy tyrimy metu, po to, kai pasireiské sunkios dermatologinés reakcijos (taip pat ir stomatitas),
registruotos infekcinés komplikacijos, tarp jy: sepsis ir nekrozinis fascijy uzdegimas, kurie retais
atvejais baigési mirtimi, ir vietiniai abscesai, kuriuos reikéjo atverti ir drenuoti. Pacientus, kuriems
Vectibix vartojimo metu pasireis$ké sunkios dermatologinés reakcijos ar toksinis poveikis
minkstiesiems audiniams ar jos pasunkéjo, reikia atidziai stebéti dél galimy tolesniy uzdegiminiy ar
infekciniy komplikacijy (jskaitant celiulitg ir nekrozinj fascijy uzdegima) ir nedelsiant pradéti tinkamag
gydyma. Pacientams, gydytiems Vectibix stebétos gyvybei pavojingos ir mirtinos infekcijy
komplikacijos, jskaitant nekrozinj fascijy uzdegima ir sepsj. Pacientams, kurie buvo gydyti Vectibix
Siam vaistui esant rinkoje, buvo pranesta apie retus Stevens-Johnson sindromo ir toksinés epidermio
nekrolizés atvejus. Jei toksinis dermatologinis ar poveikis minkstiesiems audiniams yra susijes su
sunkiomis arba gyvybei pavojingomis uzdegiminémis arba infekcinémis komplikacijomis, Vectibix
vartojima reikia laikinai arba visiskai nutraukti.

Dermatologiniy reakcijy gydymas ir valdymas turi biiti pagristas jy sunkumu ir gali apimti tokias
priemones, kaip drékikliai, apsauginiai kremai nuo saulés (SPF > 15 UVA ir UVB), lokaliai ant
pazeistos odos tepami steroidy kremai (ne stipresni nei 1 % hidrokortizono kremas) ir (ar) geriamieji
antibiotikai (pvz., doksiciklinas). Taip pat rekomenduojama, kad pacientai, kuriems pasireiskia
iSbérimas ar kiti dermatologiniai toksiniai reiskiniai, naudoty nuo saulés spinduliy apsaugantj krema ir
dévéty kepures, maziau bty sauléje, kadangi saulés spinduliai gali pasunkinti bet kurias pasireiskusias
odos reakcijas. Gydymo metu pacientams reikia patarti tepti drékiklius ir apsauginius kremus nuo
saulés ant veido, ranky, kojy, kaklo, nugaros ir krutinés kiekvieng ryta, o lokalaus poveikio steroidinj
preparata ant veido, ranky, kojy, kaklo, nugaros ir kriitinés kiekvieng vakarg.

Plauciy komplikacijos

Pacientai, kuriy anamnezéje ar tuo metu buvo intersticinio pneumonito ar plauciy fibrozés pozymiy, j
klinikinius tyrimus jtraukti nebuvo. Tiek mirtini, tiek nemirtini intersticinés plauciy ligos (IPL) atvejai
registruoti daugiausia japony populiacijoje. Staiga pasireiskus ar pasunkéjus plauciy simptomams,
gydyma Vectibix reikia laikinai nutraukti ir atidziai istirti pacientg dél $iy simptomy. Diagnozavus
IPL, gydymg Vectibix reikia galutinai nutraukti ir pacientui skirti tinkamg gydyma. Pacientams,
praeityje sirgusiems intersticiniu pneumonitu ar plauciy fibroze, reikia atidziai jvertinti gydymo
panitumumabu naudg ir plau¢iy komplikacijy rizika.



Elektrolity sutrikimai

Kai kuriems pacientams stebéta nuolat mazéjanti magnio koncentracija serume, sukélusi sunkig
(4 laipsnio) hipomagnezemijg. Pries§ pradedant gydyma Vectibix, jo metu ir 8 savaites po gydymo
nutraukimo pacientai turi biiti reguliariai tiriami dél hipomagnezemijos ir kartu pasireiskiancios
hipokalcemijos (Zr. 4.8 skyriy). Jei reikia, rekomenduojama skirti magnio papildus.

Taip pat stebéti kiti elektrolity sutrikimai, jskaitant hipokalemija. Rekomenduojama stebéti, kaip
nurodyta anksciau, ir, jei reikia, papildomai skirti Siy elektrolity.

Infuzijos sukeltos reakcijos

Metastazavusio STZV klinikiniy tyrimy (n = 2 224), kai buvo taikyta monoterapija ir sudétinis
gydymas, metu Vectibix gydomiems pacientams buvo nustatytos su infuzija susijusios reakcijos
(pasireiskiancios per 24 val. po infuzijos), jskaitant sunkias infuzijos sukeltas reakcijas (3 ir

4 laipsnio).

Sunkios infuzijos sukeltos reakcijos taip pat pasireiske ir vaistiniam preparatui esant rinkoje, retais
atvejais jos lémé pacienty mirtj. Jei infuzijos metu ar bet kuriuo metu po infuzijos pasireiskia sunki ar
gyvybei pavojinga infuziné reakcija (pvz., atsiranda bronchy spazmas, angioneuroziné edema,
hipotenzija, prireikia parenterinio gydymo arba atsiranda anafilaksija), Vectibix vartojima reikia
galutinai nutraukti (zr. 4.3 ir 4.8 skyriy).

Pacientams, kuriems pasireiskia lengva ar vidutinio sunkumo infuzijos sukelta reakcija (1 ir
2 laipsnio), infuzijos greitj reikia sumazinti ir pailginti infuzijos trukme. MaZesnj infuzijos greitj
rekomeduojama taikyti ir vélesniy infuzijy atvejais.

Gauta pranesimy apie padidéjusio jautrumo reakcijas, pasireiskiancias daugiau kaip po 24 valandy nuo
infuzijos, jskaitant ir mirting angioneurozinés edemos atvejj, atsiradusj daugiau kaip po 24 valandy
nuo infuzijos. Pacientus reikia jspéti apie vélyvos reakcijos atsiradimo galimybe ir, jei pasireiskia
padidéjusio jautrumo reakcijos simptomai, nurodyti kreiptis | gydytoja.

Uminis inksty nepakankamumas

Stipriai viduriavusiems ir skys¢iy netekusiems pacientams nustatytas iiminis inksty nepakankamumas.
Pacientams, kuriems pasireiskia sunkus viduriavimas, reikia patarti nedelsiant kreiptis j sveikatos
prieziiiros specialistg.

Vectibix derinys su irinotekanu, i§ karto suleidziamu 5-fluorouracilu ir leukovorinu (IFL schema)

Pacientams, kuriems Vectibix buvo skiriamas kartu su IFL schema [i$ karto suleidziamy
5-fluorouracilo (500 mg/m?), leukovorino (20 mg/m?) ir irinotekano (125 mg/m?)], dazniau pasireiské
sunkus viduriavimas (zr. 4.8 skyriy). Todél reikia vengti Vectibix skirti kartu su IFL (Zr. 4.5 skyriy).

Vectibix derinys su bevacizumabu ir chemoterapijos schemomis

Nustatytas trumpesnis i§gyvenamumas be ligos progresavimo ir padidéj¢s mirciy skaicius pacienty,
kurie vartojo Vectibix kartu su bevacizumabu ir chemoterapija, grupéje. Taip pat gydymo grupése,
kuriose Vectibix buvo skiriamas kartu su bevacizumabu ir chemoterapija, stebétas didesnis plauciy
embolijy, infekcijy (daugiausia dermatologiniy), viduriavimo, elektrolity sutrikimo, pykinimo,
vémimo ir dehidratacijos daznis. Reikia vengti Vectibix vartoti kartu su chemoterapijos schemomis,
kurias jeina bevacizumabas (zr. 4.5 ir 5.1 skyrius).



Vectibix derinys su oksaliplatinos turin¢ia chemoterapija pacientams sergantiems mSTZV, kuriy
navikuose nustatytas mutaves RAS arba RAS buklé neZzinoma

Vectibix kartu su oksaliplatinos turin¢ia chemoterapija negalima skirti pacientams, sergantiems
mSTZV, kuriy navikuose nustatytas mutaves RAS ir kuriy mSTZV RAS biuklé nezinoma (Zr. 4.3 ir
5.1 skyrius).

Nustatyta, kad pacientams, kuriy navikuose nustatytas mutaves KRAS (egzonas 2) ir papildomos RAS
mutacijos (KRAS (egzonai 3 ir 4) arba NRAS (egzonai 2, 3 ir 4) ir kurie vartojo panitumumabg kartu su
infuziniu 5-fluorouracilu, leukovorinu ir oksaliplatina (FOLFOX), i§gyvenamumas be ligos
progresavimo (IBLP) ir bendras iSgyvenamumas (BI) buvo trumpesni, lyginant su vartojusiais vien tik
FOLFOX (zr. 5.1 skyriy).

RAS mutacijos raiska turi biiti nustatoma patyrusioje laboratorijoje patvirtintu tyrimo metodu (zr.
4.2 skyriy). Jei Vectibix ketinama vartoti kartu su FOLFOX, rekomenduojama mutacijos raiska
nustatyti laboratorijoje, kuri dalyvauja ISorinéje RAS kokybés uztikrinimo programoje, arba laukinio
tipo raiska turi biiti patvirtinta pakartotiniu tyrimu.

Toksinis poveikis akims

Pranesta apie sunkius keratito ir opinio keratito atvejus, dél kuriy gali atsirasti ragenos perforacija.
Pacientus, kuriems pasireiskia keratito pozymiai ar simptomai, tokie kaip Gimus ir sunkéjantis akiy
uzdegimas, aSarojimas, akiy jautrumas $viesai, neryskus regéjimas, akiy skausmas ir (ar) paraudusios
akys, reikia skubiai nukreipti pas oftalmologa.

Jei patvirtinama opinio keratito diagnozé, gydyma Vectibix reikia laikinai arba visiSkai nutraukti.
Diagnozavus keratitg reikia atidziai pasverti naudg ir tgsiamo gydymo rizika.

Vectibix reikia vartoti atsargiai pacientams, kuriems praeityje yra buves keratitas, opinis keratitas ar
sunki akiy sausmé. Kontaktiniy Ig¢$iy nesiojimas taip pat yra keratito ir opy atsiradimo rizikos

veiksnys.

Pacientai, kuriy buklé pagal ECOG yra 2 balai, gydyti Vectibix kartu su chemoterapija

Pacientams, kuriy buklé pagal Ryty kooperatinés onkologijos grupe (angl. Eastern Cooperative
Oncology Group, ECOG) yra 2 balai, prie§ pradedant mSTZV gydyma Vectibix kartu su
chemoterapija, rekomenduojama jvertinti naudos ir rizikos santykj. Teigiamas naudos ir rizikos
santykis pacientams, kuriy buklé pagal ECOG yra 2 balai, dokumentais yra nepagrjstas.

Senyvi pacientai

Taikant Vectibix monoterapija senyviems pacientams (65 mety ir vyresniems), bendro saugumo ir
veiksmingumo skirtumo nepastebéta. Taciau vyresniems pacientams, gydytiems Vectibix ir FOLFIRI
ar FOLFOX chemoterapijos deriniu, buvo registruotas didesnis sunkiy nepageidaujamy reakcijy
daznis nei taikant vien tik chemoterapija (zr. 4.8 skyriy).

Ispéjimai dél pagalbiniy medziagu

Sio vaistinio preparato viename mililitre yra 3,45 mg natrio, tai atitinka 0,17 % didziausios PSO
rekomenduojamos paros normos suaugusiesiems, kuri yra 2 g natrio.

4.5 Saveika su kitais vaistiniais preparatais ir kitokia saveika

Pacienty, sergan¢iy mSTZV, Vectibix ir irinotekano saveikos tyrimy duomenys parodé, kad kartu
vartojant §iuos vaistinius preparatus, irinotekano ir jo veiklaus metabolito SN-38, farmakokinetika
nesikeicia. Palyginus kryzminés studijos rezultatus paaiskéjo, kad chemoterapiniy schemy, kuriy
sudétyje yra irinotekano (IFL arba FOLFIRI) taikymas, panitumumabo farmakokinetikos neveikia.



Vectibix negalima vartoti kartu su IFL chemoterapija arba su chemoterapijos schema, j kurig jeina
bevacizumabas. Nustatytas didelis sunkaus viduriavimo atvejy daznis, kai panitumumabas buvo
vartojamas kartu su IFL schema (Zr. 4.4 skyriy) ir padidéjes toksiSkumo ir mir¢iy daznis, kai
panitumumabas buvo vartojamas derinyje su bevacizumabu ir chemoterapija (zr. 4.4 ir 5.1 skyriy).

Vectibix negalima vartoti kartu su oksaliplatinos turin¢ia chemoterapija pacientams, sergantiems
mSTZV, kuriy navikuose nustatytas mutaves RAS ir kuriy mSTZV RAS biiklé neZinoma. Klinikinio
tyrimo metu pastebéta, kad panitumumabu kartu su FOLFOX gydyty pacienty, kuriy navikuose
nustatytas mutaves RAS, iSgyvenamumas be ligos progresavimo ir bendras iSgyvenamumas buvo
trumpesnis (zr. 4.4 ir 5.1 skyrius).

4.6 Vaisingumas, néStumo ir Zindymo laikotarpis
NeéStumas

Reikiamy duomeny apie Vectibix vartojima néStumo metu néra. Su gyvinais atlikti tyrimai parodé
toksinj poveikj reprodukcijai (zr. 5.3 skyriy). Galima rizika Zmogui nezinoma. EAFR dalyvauja
prenatalinio vystymosi kontroléje ir gali buti labai svarbus normaliai besivystancio embriono
organogenezei, proliferacijai ir diferenciacijai. Todél, gali buti, kad Vectibix vartojimas néstumo metu
gali sukelti kenksminga poveikj vaisiui.

Zinoma, kad Zmogaus IgG prasiskverbia pro placentos barjera, todél panitumumabo i§ motinos
organizmo gali patekti | besivystancio vaisiaus organizma. Vaisingo amziaus moterys gydymo
Vectibix metu ir 2 ménesius po paskutinés dozés turi naudoti atitinkamas kontraceptines priemones.
Jei Vectibix vartojama néStumo metu arba, jei pacienté pastoja vartodama §j vaistinj preparata, ji
turéty buti informuota apie galima persileidimo ar kenksmingo poveikio vaisiui rizika.

v

Zindymas
Nezinoma, ar panitumumabo iSsiskiria | motinos pieng. Kadangi Zzmogaus IgG yra sekretuojamas j
motinos piena, gali biiti, kad ir panitumumabo | ji patenka. Nurijus pieno, absorbcijos galimybé ir

kenksmingumas kiidikiui yra nezinomi. Gydymo Vectibix metu ir 2 ménesius po paskutinés dozés
rekomenduojama kiidikio nezindyti.

Vaisingumas

Su gyvinais atlikti tyrimai parodé, kad preparatas bezdzioniy pateléms sukelia griztama poveikj
ménesiniy ciklui ir sumazina vaisinguma (Zr. 5.3 skyriy). Panitumumabas gali veikti moters gebéjima
pastoti.

4.7 Poveikis gebéjimui vairuoti ir valdyti mechanizmus

Vectibix gebéjimg vairuoti ir valdyti mechanizmus gali veikti silpnai. Jeigu pacientams pasireiskia
gydymo salygoti simptomai, kurie paveikia regéjimga ir (ar) geb¢jimg susikaupti arba reaguoti,
rekomenduojama, kad jie nevairuoty ir nevaldyty mechanizmy tol, kol minétas poveikis iSnyks.

4.8 Nepageidaujamas poveikis

Saugumo duomeny santrauka

Remiantis visy mSTZV serganéiy pacienty, kuriems taikyta Vectibix monoterapija ir Vectibix kartu su
chemoterapija, klinikiniy tyrimy duomeny analize (n = 2 224), dazniausiai registruotos
nepageidaujamos reakcijos yra odos reakcijos, kurios pasireiské mazdaug 94 % pacienty. Sios
reakcijos susijusios su farmakologiniu Vectibix poveikiu, dauguma jy nesunkios ar vidutinio
sunkumo, 23 % — sunkios (3 laipsnio) ir maziau nei 1 % — pavojingos gyvybei (4 laipsnio). Kaip elgtis
pasireiSkus odos reakcijoms, jskaitant ir dozés keitimo rekomendacijas, Zr. 4.4 skyriy.



Labai daznos nepageidaujamos reakcijos, pasireiSkusios daugiau kaip 20 % pacienty, buvo vir§kinimo
trakto sutrikimai [viduriavimas (46 %), pykinimas (39 %), vémimas (26 %), viduriy uzkietéjimas

(23 %) ir pilvo skausmas (23 %)]; bendrieji sutrikimai [nuovargis (35 %), kars¢iavimas (21 %)];
metabolizmo ir mitybos sutrikimai [sumazéjes apetitas (30 %)]; infekcijos ir infestacijos

[paronichija (20 %)]; odos ir poodinio audinio sutrikimai [i§bérimas (47 %), panasus j akne
dermatitas (39 %), niezulys (36 %), eritema (33 %) ir odos sausmé (21 %)].

Nepageidaujamy reakcijy sarasas lenteléje

Duomenys toliau esancioje lenteléje apie nepageidaujamas reakcijas pateikti i§ klinikiniy tyrimy,
kuriuose dalyvave mSTZV sergantys pacientai vartojo tik panitumumabg arba panitumumabg kartu su
chemoterapija (n = 2 224) ir i$ spontaniniy prane$imy. Kiekvienoje daznio grupéje nepageidaujamas
poveikis pateikiamas mazéjancio sunkumo tvarka.

Nepageidaujamos reakcijos
MedDRA Labai daznas DazZnas NedaZnas
organy (= 1/10) (nuo > 1/100 iki < 1/10) (nuo > 1/1 000 iki
sistemy klasés < 1/100)
Infekcijos ir Konjunktyvitas Palinélinis iSbérimas Akies infekcija
infestacijos Nago voleliy g:eliulitas1 Akies voko infekcija
uzdegimas Slapimo taky infekcija
(paronichija)* Folikulitas
Lokalizuota infekcija
Kraujo ir Anemija Leukopenija
limfinés
sistemos
sutrikimai
Imuninés Padidéjes jautrumas® Anafilaksiné reakcija?
sistemos
sutrikimai
Metabolizmo | Hipokalemija Hipokalcemija
ir mitybos Hipomagnezemija Dehidratacija
sutrikimai Sumazéjes apetitas Hiperglikemija
Hipofosfatemija
Psichikos Nemiga Nerimas
sutrikimai
Nervy Galvos skausmas
sistemos Galvos svaigimas
sutrikimai
Akiy Blefaritas Opinis keratitas'*
sutrikimai Blakstieny augimas Keratitas®
Padidé¢jes aSarojimas Akiy voko sudirginimas
Akiy hiperemija
Akiy sausmé
Akiy niezulys
Akiy sudirginimas
Sirdies Tachikardija Cianoze
sutrikimai
Kraujagysliy Giliyjy veny trombozé
sutrikimai Hipotenzija
Hipertenzija
Veido paraudimas




Nepageidaujamos reakcijos

komplikacijos

MedDRA Labai daZnas DazZnas NedaZnas
organy (= 1/10) (nuo > 1/100 iki < 1/10) (nuo > 1/1 000 iki
sistemy klasés < 1/100)
Kvépavimo Dusulys Plauciy embolija Intersticiné plauciy liga®
sistemos, Kosulys Kraujavimas i nosies Bronchy spazmas
kriitinés Igstos Nosies sausmé
ir tarpuplaucio
sutrikimai
Virskinimo Viduriavimas! Kraujavimas i$ tiesiosios Suskirdusios ltpos
trakto Pykinimas 7arnos Lupy sausmé
sutrikimai Vémimas Burnos sausmé
Pilvo skausmas Dispepsija
Stomatitas Aftiné opa
Viduriy uzkietéjimas Cheilitas
Gastroezofaginio refliukso liga
Odos ir Panasus j akng Odos opa Toksiné epidermio
poodinio dermatitas Odos pleiskanojimas nekrolizé*
audinio ISbérimas Pleiskanojantis iSbérimas Stevens-Johnson
sutrikimai® Eritema Dermatitas sindromas™#
Niezulys Papulinis isbérimas Odos nekroze*
Odos sausmé Nieztintis i§bérimas Angioneuroziné edema?
Odos jtrukimai Eriteminis iSbérimas Hirsutizmas
Spuogai Generalizuotas iSbérimas Jauge nagai
Alopecija Makulinis i§bérimas Nago atsiskyrimas nuo
Makulinis-papulinis i$bérimas | guolio (onicholiz¢)
Odos pazaida
Toksinis poveikis odai
Sagai
Hipertrichozé
Itriike, I6zinéjantys nagai
(onichoklazija)
Nagy pakenkimai
Hiperhidrozé
Delny ir pady
eritrodizestezijos sindromas
Skeleto, Nugaros skausmas Galiiniy skausmas
raumeny ir
jungiamojo
audinio
sutrikimai
Bendrieji Nuovargis Kriitinés skausmas
sutrikimai ir Karsciavimas Skausmas
vartojimo Astenija Saltkrétis
vietos Gleivinés uzdegimas
pazeidimai Periferiné edema
Tyrimai Sumazejes svoris Sumazejgs magnio Kiekis
kraujyje
Suzalojimai, Infuzijos sukelta
apsinuodijimai reakcijal
ir procediiry

1 7r. skyriy toliau ,,Atskiry nepageidaujamy reakcijy aprasymas®

2 7r. 4.4 skyriy ,,Infuzijos sukeltos reakcijos

3 7r. 4.4 skyriy ,,Plau¢iy komplikacijos®




4 Odos nekrozé, Stevens-Johnson sindromas, toksiné epidermio nekrolizé ir opinis keratitas yra panitumumabo
sukeltos nepageidaujamos reakcijos, apie kurias pranesta vaistui esant rinkoje. Siy nepageidaujamy reakcijy
didziausio daznio kategorija apskaiciuota pagal virSuting 95 % pasikliautinio intervalo riba tasky apskai¢iavimui,
remiantis reguliacinémis gairémis, skirtomis apskaiciuoti i§ spontaniniy prane$imy gauty nepageidaujamy
reakcijy daznj. DidZiausias daznis apskaiciuotas pagal virSuting 95 % pasikliautinio intervalo ribg tasky
apskai¢iavimui yra 3/2 224 (arba 0,13 %).

Vectibix derinio su chemoterapija saugumo duomenys susideda i§ pranesty nepageidaujamy reakcijy,
kai buvo taikoma Vectibix monoterapija ir pagrindinés chemoterapinés schemos toksinio poveikio
atvejy. Naujo toksinio poveikio arba anksc¢iau nustatyto toksinio poveikio pablogéjimo, iSskyrus
tikéting papildomg poveikj, nenustatyta. Odos reakcijos buvo dazniausios nepageidaujamos reakcijos
pasireiSkusios pacientams, vartojantiems panitumumabg kartu su chemoterapija. Kitos toksinio
poveikio reakcijos, kurios pastebétos dazniau, negu taikant monoterapija, buvo hipomagnemija,
viduriavimas ir stomatitas. Nedaznai dél Sio toksinio poveikio reikéjo nutraukti Vectibix vartojimg
arba chemoterapijos taikyma.

Atskiry nepageidaujamy reakcijy apraSymas

Virskinimo trakto sutrikimai

Viduriavimas paprastai buvo nesunkus ar vidutinio sunkumo. Sunkus viduriavimas (3 ir 4 laipsnio)
nustatytas 2 % pacienty, kuriems taikyta Vectibix monoterapija, ir 16 % pacienty, kurie buvo gydyti
Vectibix ir chemoterapijos deriniu.

Gauta pranesimy apie iminj inksty veiklos nepakankamuma pacientams, kurie viduriavo ir neteko
skys¢iy (zr. 4.4 skyriy).

Infuzijos sukeltos reakcijos

Visy klinikiniy tyrimy, kai mSTZV gydymui buvo taikoma monoterapija arba kombinuotas gydymas
(n =2 224), metu, su infuzija susijusios reakcijos (atsiradusios per 24 val. po bet kokios infuzijos),
pasireiSkiancios tokiais pozymiais ir simptomais, kaip Saltkrétis, kar§¢iavimas, ar dusulys, buvo
nustatytos mazdaug 1 % Vectibix vartojusiy pacienty, i$ kuriy 0,3 % jos buvo sunkios (3 ir 4 laipsnio).

Klinikinio tyrimo metu registruotas mirtinos angioneurozinés edemos atvejis pacientui sergan¢iam
atsinaujinusia ir metastazavusia galvos ir kaklo ploks¢iyjy lasteliy karcinoma ir gydomam Vectibix.
Mirtinas atvejis i§sivysté po kartotinio vartojimo, po pries tai jau buvusio angioneurozinés edemos.
Abiem atvejais ji pasireiSké véliau nei po 24 val. po vaistinio preparato suleidimo (zr. 4.3 ir

4.4 skyriy). Vaistiniam preparatui esant rinkoje registruotos padidéjusio jautrumo reakcijos,
pasireiSkiancios daugiau nei po 24 valandy nuo infuzijos.

Infuzijos sukelty reakcijy gydyma zr. 4.4 skyriuje.

Odos ir poodinio audinio sutrikimai

DaZniausiai iSbér¢ veido, virSutinés kriitinés ir nugaros dalies oda, bet iSbérimas kartais iSplisdavo ir j
galiines. Po to, kai pasireiské sunkiy odos ir poodinio audinio reakcijy, pastebéta infekciniy
komplikacijy, jskaitant sepsj, kuris retais atvejais buvo mirtinas, celiulitg ir vietiniy abscesy, kuriuos
reikéjo atverti ir drenuoti. Laiko, per kurj pasireiské pirmieji dermatologiniy reakcijy simptomai,
mediana buvo 10 pary, o laiko, per kurj po paskutinés Vectibix dozés simptomai iSnyko, mediana
buvo 31 para.

Nago voleliy uzdegimas (paronichija) pasireiskeé ranky ir kojy pirsSty lateralinio nago pakrascio tinimu.

Yra zinoma, kad dermatologinés reakcijos (jskaitant nagy pakenkimus), pacientams gydomiems
Vectibix ar kitais EAFR inhibitoriais, yra susijusios su farmakologiniu vaisty poveikiu.

10



Visy klinikiniy tyrimy metu odos reakcijos pasireiSké mazdaug 94 % pacienty, vartojusiy vien tik
Vectibix arba Vectibix derinj su chemoterapija (n = 2 224). Dazniausiai pasirei$ké iSbérimas ir
panasSus j akne dermatitas, kurie buvo lengvi arba vidutinio sunkumo. Sunkios odos reakcijos

(3 laipsnio) pasireiské 23 %, 0 pavojingos gyvybei (4 laipsnio) maziau nei 1 % pacienty. Pacientams,
gydytiems Vectibix stebétos gyvybei pavojingos ir mirtinos infekcijy komplikacijos, jskaitant
nekrozinj fascijy uzdegima ir sepsj (zr. 4.4 skyriy).

Kaip elgtis pasireiskus odos reakcijoms, jskaitant ir dozés keitimo rekomendacijas, zr. 4.4 skyriy.

Vaistiniam preparatui esant rinkoje pranesta apie retus odos nekrozés atvejus, Stevens-Johnson
sindromg ir toksing epidermio nekrolizg (zr. 4.4 skyriy).

Toksinis poveikis akims

Pranesta apie sunkius keratito ir opinio keratito atvejus, dél kuriy gali atsirasti ragenos perforacija (Zr.
4.4 skyriy).

Kitos populiacijos

Taikant Vectibix monoterapijg senyviems pacientams (65 mety ir vyresniems), bendro saugumo ir
veiksmingumo skirtumo nepastebéta. Taciau sunkiy nepageidaujamy reakcijy daznis buvo didesnis
senyviems pacientams, kuriems buvo taikomas gydymas Vectibix kartu su FOLFIRI (45 %, palyginti
su 32 %) ar FOLFOX (52 %, palyginti su 37 %) chemoterapija, nei taikant vien tik chemoterapija (zr.
4.4 skyriy). Gydant Vectibix kartu su FOLFOX ar FOLFIRI dazniausios sunkios nepageidaujamos
reakcijos buvo viduriavimas, o gydant Vectibix kartu su FOLFIRI — dehidratacija ir plau¢iy embolija.

Vectibix saugumas pacientams, kuriems yra inksty ar kepeny pakenkimas, netirtas.

PraneSimas apie jtariamas nepageidaujamas reakcijas

Svarbu pranesti apie jtariamas nepageidaujamas reakcijas po vaistinio preparato registracijos, nes tai
leidZia nuolat stebéti vaistinio preparato naudos ir rizikos santykj. Sveikatos prieziiiros specialistai turi
pranesti apie bet kokias jtariamas nepageidaujamas reakcijas naudodamiesi V. _priede nurodyta
nacionaline praneSimo sistema.

4.9 Perdozavimas

Klinikiniy tyrimy metu tirtos iki 9 mg/kg dozés. Perdozavimo atvejy registruota, kai vartojamos dozés
buvo mazdaug dvigubai didesnés uz rekomenduojamas gydomasias dozes (12 mg/kg). Registruotos
nepageidaujamos reakcijos (toksinis poveikis odai, viduriavimas, dehidratacija ir nuovargis) atitiko
saugumo duomenis, nustatytus vaisto vartojant rekomenduojamomis dozémis.

5.  FARMAKOLOGINES SAVYBES

5.1 Farmakodinaminés savybés

Farmakoterapiné grupé — antinavikiniai preparatai, monokloniniai antikiinai ir antiktino-vaisto
konjugatai, ATC kodas — LO1FEQ2.

Veikimo mechanizmas

Panitumumabas yra rekombinantinis, grynai zmogaus IgG2 monokloninis antikiinas, kuris pasizymi
dideliu afinitetu ir specifiSkumu Zzmogaus EAFR. EAFR yra transmembraninis glikoproteinas,
priklausantis I tipo receptoriy tirozinkinaziy po$eimiui, kurj sudaro EAFR (HER1/c-ErbB-1), HER2,
HER3 ir HER4. EAFR skatina normalaus epitelinio audinio Igsteliy augimg, pvz., odos ir plauko
folikuly, Sie receptoriai taip pat aptinkami ant jvairiy naviky lasteliy.
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Panitumumabas jungiasi prie EAFR ligando jungimosi domeno ir slopina receptoriaus
autofosforilinima, kurj galéty sukelti visi Zinomi EAFR ligandai. Panitumumabui prisijungus prie
EAFR, receptorius yra internalizuojamas, slopinamas lastelés augimas, sukeliama apoptozé ir
sumazéja 8 interleukino bei kraujagysliy endotelio augimo faktoriaus produkcija.

KRAS ir NRAS yra labai giminingi ir priklauso RAS onkogeny Seimai. KRAS ir NRAS genai koduoja
mazus, prie GTF besijungiancius baltymus, dalyvaujancius signalo perdavime. Jvairts dirgikliai, taip
pat ir ateinantys i§ EAFR, aktyvina KRAS ir NRAS, kuris savo ruoztu stimuliuoja kitus vidulastelinius
baltymus ir skatina lastelés proliferacija, lastelés gyvenimo trukme bei angiogeneze.

Aktyvuojanciosios RAS geny mutacijos daznai aptinkamos jvairiuose zmogaus navikuose bei
dalyvauja ir onkogenezéje, ir naviko progresavime.

Farmakodinaminis poveikis

In vitro méginiuose ir in vivo tyrimuose su gyviinais nustatyta, kad panitumumabas slopina naviky
lgsteliy, kuriose aptinkama EAFR, augima ir gyvenimo trukme. Panitumumabas nesukeélé
antinavikinio poveikio tuose zmogaus naviky audiniuose, kuriuose nebuvo EAFR. Gyviiny tyrimuose
panitumumabas kartu su Svitinimu, chemoterapija ar kitais atitinkamais gydomaisiais preparatais
sukélé stipresnj antinavikinj poveikj, lyginant su vien tik §vitinimu, chemoterapija ar kitais
atitinkamais vaistiniais preparatais.

Yra zinoma, kad pacientams, vartojantiems Vectibix ar kitus EAFR inhibitorius, dermatologinés
reakcijos (jskaitant nagy pakenkimus) yra susijusios su farmakologiniu gydymo poveikiu (Zr. 4.2 ir

4.8 skyrius).

Imunogeni$kumas

Kaip ir pries$ visus terapinius baltymus, gali pasireiksti imunogeninis poveikis. Antiktiny pries
panitumumabg atsiradimo duomenys buvo vertinti dviem skirtingais atrankiniais imuniniais tyrimais
nustatanciais su panitimumabu besijungianc¢ius antiktinus (ELISA metodu, kuriuo nustatomi didelio
afiniteto antikiinai, ir Biosensor metodu, kuriuo nustatomi tiek didelio, tiek, mazo afiniteto antiktinai).
Bet kuriuo testu teigiamai jvertinty pacienty kraujo serumai buvo tirti in vitro biologiniu metodu,
siekiant aptikti neutralizuojancius antikiinius.

Monoterapija:

o Besijungiantys antikiinai tiriant rtig8¢iy disociacijos ELISA metodu buvo aptikti maziau nei 1 %
pacienty, o Biacore metodu — 3,8 % pacienty (iSskyrus, kuriy serumai buvo teigiami prie$
paskiriant doze arba nepastoviai teigiami);

o Neutralizuojantys antikiinai aptikti maziau nei 1 % pacienty (iSskyrus, kuriy serumai buvo
teigiami prie§ paskiriant doze arba nepastoviai teigiami);
o Lyginant su pacientais, kuriems nesusidaré¢ antikiinai, rysio tarp antikiiny prie§ panitumumaba

buvimo ir farmakokinetikos, efektyvumo ir saugumo pokyciy, nepastebéta.

Kartu su irinotekano ir oksaliplatinos turincia terapija:

o Besijungiantys antikiinai tiriant rtigs¢iy disociacijos ELISA metodu buvo aptikti 1 % pacienty, o
Biacore metodu — maziau nei 1 % pacienty (iSskyrus, kuriy serumai buvo teigiami pries
paskiriant doze);

o Neutralizuojantys antikiinai aptikti maziau nei 1 % pacienty (iSskyrus, kuriy serumai buvo
teigiami prie$ paskiriant dozg);
o Akivaizdziy saugumo duomeny poky¢iy pacientams, kuriy antikiiny prie§ Vectibix testas buvo

teigiamas, nebuvo rasta.

Antiktiny susidarymo nustatymas priklauso nuo méginio jautrumo ir specifiSkumo. Méginiuose
nustatyty teigiamy atsakymy antikiinams daznj galéjo jtakoti keletas veiksniy, pvz., tyrimo metodas,
méginio paruo$imas, méginio surinkimo laikas, kartu vartojami vaistiniai preparatai ir kitos ligos,
todél antiktiny susidarymo daznio Siam vaistui lyginimas su kitais preparatais gali bati klaidinantis.
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Monoterapijos klinikinis veiksmingumas

Vectibix monoterapijos veiksmingumas metastazavusiu storosios ar tiesiosios zarnos véziu (mSTZV)
sergantiems pacientams, kuriy liga progresavo ankstesnio gydymo chemoterapija metu ar po jo, buvo
tiriamas atviruose, vienos grupés tyrimuose (585 pacientai) ir dviejy randomizuoty, kontroliuojamy
tyrimy metu lyginant su tinkamiausiu palaikomuoju gydymu (TPG; angl. best supportive care, BSC)
(463 pacientai) ir lyginant su cetuksimabu (1 010 pacienty).

Daugianacionaliniame, randomizuotame, kontroliuojamame tyrime dalyvavo 463 pacientai, sergantys
EAFR ekspresuojanciu metastazavusiu storosios ar tiesiosios zarnos véziu, kuriems buvo patvirtinta,
kad gydymas oksaliplatina ir irinotekanu neefektyvus. Pacientai atsitiktine tvarka santykiu 1:1 buvo
suskirstyti i grupes, vienoje kuriy jie gavo Vectibix po 6 mg/kg vieng karta per dvi savaites bei
tinkamiausig palaikomajj gydyma (ne chemoterapija) (TPG), kitoje — vien tik TPG. Pacientai buvo
gydomi iki ligos progresavimo arba iki netoleruojamy toksiniy reiskiniy pasireiskimo. Progresavus
ligai, vien tik TPG grupei priklausg pacientai galéjo pereiti j gretutinj tyrima ir vartoti po 6 mg/kg
Vectibix kartg per dvi savaites.

Pagrindiné vertinamoji baigtis buvo IBLP. Retrospektyvinés analizés metu buvo vertinama laukinio
tipo KRAS (egzonas 2) ir mutavusio KRAS (egzonas 2) raiska. Pirminés storosios ar tiesiosios zarnos
vézio rezekcijos metu gauti naviky méginiai buvo tiriami dél septyniy dazniausiai aktyvuojanciy
mutacijy 12 ir 13 KRAS geno kodonuose. Dél KRAS mutacijy istirti 427 pacientai (92 %), i kuriy
184 buvo nustatyta mutacijy. Neplanuoty vertinimy salygotos paklaidos koreguotos analizés
veiksmingumo rezultatai pateikti Zemiau esancioje lenteléje. Bendro iSgyvenamumo (BI) skirtumo
tarp grupiy nepastebéta.

Laukinio tipo KRAS Mutavusio KRAS (egzonas 2) tipo
(egzonas 2) populiacija populiacija
Vectibix + TPG TPG Vectibix + TPG TPG

(n=124) (n=119) (n=84) (n =100)
OAD n (%) 17% 0% 0% 0%
Atsako daznis (jvertintas 22 % 0%
tyréjo)? (95 % PI) (14, 32) (0, 4)
Stabili biiklé 34 % | 2% 12 % | 8%
IBLP
Rizikos santykis (95 % PI) 0,49 (0,37; 0,65), p < 0,0001 1,07 (0,77; 1,48), p = 0,6880
Mediana (savaités) 16,0 | 80 8,0 | 8,0

TPG = tinkamiausias palaikomasis gydymas

Pl = pasikliautinasis intervalas

OAD = objektyvaus atsako daznis

IBLP = i§gyvenamumas be ligos progresavimo

2 Pacientams, kurie pradéjo vartoti panitumumaba, nes taikant vien tik TPG, liga progresavo (95 % PI)

Atlikus Sio tyrimo metu sukaupty naviky méginiy tiriamagja analiz¢ nustatyta, kad 11 i§ 72 pacienty

(15 %), serganciy laukinio tipo RAS navikais, gydomy panitumumabu atsakas buvo objektyvus,
palyginti su 1 i$ 95 pacienty (1 %), sergan¢iu mutavusiu RAS naviku. Be to, laukinio tipo RAS navikais
serganciy pacienty gydymas panitumumabu buvo susij¢s su geresniu IBLP nei pacienty, kuriems
taikytas TPG (SR = 0,38 [95 % PI: 0,27; 0,56]), bet toks poveikis nepastebétas gydant pacienty,
sergan¢iy mutavusio RAS tipo navikais, grupe (SR = 0,98 [95 % PI: 0,73; 1,31]).

Vectibix veiksmingumas taip pat buvo jvertintas atviro klinikinio tyrimo metu pacientams,
sergantiems laukinio tipo KRAS (egzonas 2) mSTZV. I§ viso 1 010 pacienty, kuriems chemoterapija
buvo neveiksminga, atsitiktiniy im¢iy metodu buvo suskirstyti i dvi grupes santykiu 1:1 gydymui
Vectibix arba cetuksimabu, siekiant patikrinti, ar Vectibix néra maziau veiksmingas nei cetuksimabas.
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Pagrindiné vertinamoji baigtis buvo BI. Antrinés vertinamosios baigtys buvo IBLP ir objektyvaus
atsako daznis (OAD).

Tyrimo veiksmingumo rezultatai pateikti Zemiau esancioje lenteléje.

Laukinio tipo KRAS Vectibix Cetuksimabas
(egzonas 2) populiacija (n =499) (n =500)

Bl
Mediana (ménesiai) (95 % PI) 10,4 (9,4; 11,6) ‘ 10,0 (9,3; 11,0)
Rizikos santykis (95 % PI) 0,97 (0,84; 1,11)
IBLP
Mediana (ménesiai) (95 % PI) 4,1(3,2; 4,8) \ 4,4 (3,2; 4,8)
Rizikos santykis (95 % PI) 1,00 (0,88; 1,14)
OAD
n (%) (95 % PI) 22 % (18 %; 26 %) ‘ 20 % (16 %; 24 %)
Rizikos santykis (95 % PI) 1,15 (0,83; 1,58)

OAD = objektyvaus atsako daznis

P1 = pasikliautinasis intervalas

Bl = bendras iSgyvenamumas

IBLP = iSgyvenamumas be ligos progresavimo

Apskritai panitumumabo saugumo duomenys buvo panasis j cetuksimabo, visy pirma dél toksinio
poveikio odai. Tadiau, infuzijos reakcijos buvo daZnesnés vartojant cetuksimabg (13 % palyginti su
3 %), bet elektrolity pusiausvyros sutrikimas, ypa¢ hipomagnemija, buvo daznesnis vartojant
panitumumabg (29 % palyginti su 19 %).

Derinio su chemoterapija klinikinis veiksmingumas

Laukinio tipo RAS mSTZV serganéiy pacienty IBLP, BI ir OAD buvo geresni asmenims, gavusiems
panitumumaba kartu su chemoterapija (FOLFOX arba FOLFIRI) lyginant su tais, kuriems buvo
taikoma tik chemoterapija. Pacientams, be KRAS egzono 2 mutacijos, turintiems papildomy RAS
mutacijy, panitumumabo vartojimo kartu su FOLFIRI nauda yra mazai tikétina, nes Siems pacientams
pastebétas zalingas poveikis panitumumabg vartojant kartu su FOLFOX. Nustatyta, kad BRAF
mutacijos egzone 15 turi blogesng prognostine reiksme. BRAF mutacijos nebuvo gydymo
panitumumabu kartu su FOLFOX arba FOLFIRI baigties prognostinis rodiklis.

Pirmaeilis gydymas deriniu su FOLFOX

Vectibix derinio su oksaliplatina, 5-fluorouracilu (5-FU) ir leukovorinu (FOLFOX) veiksmingumas
buvo tiriamas randomizuoto, kontroliuojamo klinikinio tyrimo metu, kuriame dalyvavo

1 183 pacientai, sergantys mSTZV, kai pirminé vertinamoji baigtis buvo IBLP. Kitos svarbiausios
vertinamosios baigtys buvo BI, OAD, laikas iki atsako pasireiskimo, laikas iki progresavimo (LIP) ir
atsako trukmé. Buvo atlikta perspektyviné analizé pagal naviko KRAS (egzonas 2) raiSka, kurig buvo
galima jvertinti 93 % pacienty.

Buvo atlikta iSankstiné retrospektyviné 641 i§ 656 pacienty, serganciy laukinio tipo KRAS (egzonas 2)
mSTZV, pogrupio analizé. Pacienty naviky su laukinio tipo KRAS egzone 2 (kodonai 12/13) méginiai
buvo istirti siekiant nustatyti papildomas RAS mutacijas KRAS egzone 3 (kodonas 61) ir egzone 4
(kodonai 117/146) ir NRAS egzone 2 (kodonai 12/13), egzone 3 (kodonas 61) ir egzone 4

(kodonai 117/146) ir BRAF egzone 15 (kodonas 600). Siy papildomy RAS mutacijy daznis laukinio
tipo KRAS egzone 2 populiacijoje buvo apie 16 %.

Pacienty, sergan¢iy laukinio ir mutavusio tipo RAS mSTZV, rezultatai pateikti toliau esan¢ioje
lenteléje.
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Vectibix + FOLEOX
FOLFOX ... SKi ik Ki
(ménesiai) (ménesiai) irtumas Rizikos santykis
Mediana (95 % Mediana (95 % (ménesiai) (95 % PI)
PI)
PI)
Laukinio tipo RAS populiacija
10,1 7,9 0,72
BLP 9,3 12,0) (7,2:9.3) 2.2 (0,58: 0,90)
B| 26,0 20,2 58 0,78
(21,7; 30,4) (17,7; 23,1) ' (0,62; 0,99)
Mutavusio tipo RAS populiacija
7,3 8,7 1,31
IBLP (6,3 7.9) (7.,6: 9,4) L4 (1,07 1,60)
8] 15,6 19,2 36 1,25
(13,4; 17,9) (16,7; 21,8) ’ (1,02; 1,55)

P1 = pasikliautinasis intervalas
Bl = bendras iS§gyvenamumas
IBLP = i§gyvenamumas be ligos progresavimo

Véliau buvo nustatytos papildomos mutacijos KRAS ir NRAS egzone 3 (kodonas 59) (n = 7). Tiriamoji
analizé parodé tokius pat rezultatus, kaip ir auksc¢iau pateiktoje lenteléje.

Gydymas deriniu su FOLFIRI

Antraeilio gydymo Vectibix deriniu su irinotekanu, 5-fluorouracilu (5-FU) ir leukovorinu (FOLFIRI)
veiksmingumas buvo tiriamas randomizuoto, kontroliuojamo klinikinio tyrimo metu, kuriame
dalyvavo 1 186 pacientai, sergantys mSTZV, kai pirminé vertinamoji baigtis BI ir IBLP. Kitos
svarbiausios vertinamosios baigtys buvo OAD, laikas iki atsako pasireiSkimo, LIP ir atsako trukmé.
Buvo atlikta perspektyviné analizé pagal naviko KRAS (egzonas 2) raiska, kurig buvo galima jvertinti
91 % pacienty.

Buvo atlikta iSankstiné retrospektyviné 586 i§ 597 pacienty, serganciy laukinio tipo KRAS (egzonas 2)
mSTZV pogrupio analizé, kai §iy pacienty naviky méginiai buvo papildomai tiriami dél RAS ir BRAF
mutacijy kaip anks¢iau aprasyta. RAS/BRAF nustatytas 85 % pacienty (1 014 i§ 1 186 randomizuoty
pacienty). Siy papildomy RAS mutacijy (KRAS egzonai 3, 4 ir NRAS egzonai 2, 3 ir 4) daznis laukinio
tipo KRAS (egzonas 2) populiacijoje buvo mazdaug 19 %. BRAF egzono 15 mutacijy daznis laukinio
tipo KRAS (egzonas 2) populiacijoje buvo mazdaug 8 %. Pacienty, serganciy laukinio ir mutavusio
tipo RAS mSTZV, veiksmingumo rezultaty santrauka pateikta toliau esancioje lenteléje.

Vectibix + FOLFIRI FOLFIRI Rizikos santykis
(ménesiai) (ménesiai) (95 % PI)
Mediana (95 % PI) Mediana (95 % PI)
Laukinio tipo RAS populiacija
IBLP 6,4 4,6 0,70
(5,5; 7,4) (3,7; 5,6) (0,54; 0,91)
BI 16,2 13,9 0,81
(14,5; 19,7) (11,9; 16,0) (0,63; 1,02)
Mutavusio tipo RAS populiacija
IBLP 4.8 4,0 0,86
(3,7;5,5) (3,6; 5,5) (0,70; 1,05)
Bl 11,8 11,1 0,91
(10,4; 13,1) (10,2; 12,4) (0,76; 1,10)

PI = pasikliautinasis intervalas
Bl = bendras iSgyvenamumas
IBLP = iSgyvenamumas be ligos progresavimo
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Pirmaeilio gydymo Vectibix deriniu su FOLFIRI veiksmingumas buvo tiriamas vienos grupés tyrimo,
kuriame dalyvavo 154 pacientai, metu, kai pirminé vertinamoji baigtis buvo objektyvaus atsako daznis
(OAD). Kitos svarbiausios vertinamosios baigtys buvo IBLP, laikas iki atsako pasireiskimo, LIP ir
atsako trukme.

Buvo atlikta iSankstiné retrospektyviné 143 i§ 154 pacienty, serganéiy laukinio tipo KRAS (egzonas 2)
mSTZV pogrupio analizé, kai §iy pacienty naviky méginiai buvo papildomai tiriami dél RAS mutacijy.
Siy papildomy RAS mutacijy (KRAS egzonai 3, 4 ir NRAS egzonai 2, 3 ir 4) daznis laukinio tipo KRAS
(egzonas 2) populiacijoje buvo mazdaug 10 %.

Pacienty, sergan¢iy laukinio ir mutavusio tipo RAS mSTZV, pirminés analizés rezultatai pateikti toliau
esancioje lenteléje.

Panitumumabas + FOLFIRI
Laukinio tipo RAS Mutavusio tipo RAS

(n=69) (n=74)
OAD (%) 59 41
(95 % PI) (46; 71) (30; 53)
IBLP mediana (ménesiai) 11,2 7,3
(95 % PI) (7,6; 14,8) (5,8;7,5)
Atsako trukmés mediana (ménesiai) 13,0 5,8
(95 % PI) (9,3; 15,7) (3,9; 7,8)
LIP mediana (ménesiai) 13,2 7,3
(95 % PI) (7,8; 17,0) (6,1;7,6)

Pl = pasikliautinasis intervalas

OAD = objektyvaus atsako daznis

IBLP = i§gyvenamumas be ligos progresavimo
LIP = laikas iki progresavimo

Pirmaeilis gydymas kartu su bevacizumabo ir oksaliplatinos ar irinotekano turincia chemoterapija

Randomizuoto, atviro, kontroliuojamo Klinikinio tyrimo metu chemoterapiniai preparatai (FOLFOX ar
FOLFIRI) ir bevacizumabas buvo skiriami su panitumumabu arba be jo, kaip pirmos eilés gydymas
metastazavusiu storosios ar tiesiosios zarnos véziu sergantiems pacientams (n = 1 053 [n = 823
oksaliplatinos kohorta, n = 230 irinotekano kohorta]). Gydymas panitumumabu buvo nutrauktas, nes
tarpinés analizés metu nustatyta, kad statistiSkai reikSmingai sutrumpéjo IBLP pacientams,
vartojusiems panitumumabg.

Pagrindinis tyrimo tikslas — IBLP palyginimas oksaliplatinos kohortoje. Galutingje tyrimo analizéje
IBLP santykiné rizika buvo 1,27 (95 % PI: 1,06; 1,52). IBLP mediana buvo 10,0 (95 % PI: 8,9; 11,0)
ménesiy panitumumabu gydyty pacienty grupéje ir 11,4 (95 % PI: 10,5; 11,9) ménesiy panitumumabu
negydyty pacienty grup¢je. Panitumumabu gydyty pacienty grupéje mirtingumas buvo didesnis.
Bendro i§gyvenamumo santykiné rizika buvo 1,43 (95 % PI: 1,11; 1,83). Bendrojo iSgyvenamumo
mediana buvo 19,4 (95 % PI: 18,4; 20,8) panitumumabu gydyty pacienty grupéje ir 24,5 (95 %

Pl: 20,4; 24,5) ménesio panitumumabu negydyty pacienty grupgje.

Papildomai analizuojant veiksmingumo duomenis atsizvelgiant | KRAS (egzonas 2) bliseng, pogrupis
pacienty, kuriems panitumumabo derinys su oksaliplatinos arba irinotekano turinc¢ia chemoterapija ir
bevacizumabu biity naudingesnis, nenustatytas. Oksaliplatinos kohortos laukinio KRAS tipo pogrupyje
IBLP santykiné rizika buvo 1,36 su 95 % PI: 1,04-1,77. Mutavusio KRAS tipo pogrupyje IBLP
santykiné rizika buvo 1,25 su 95 % PI: 0,91-1,71. Palankesné bendrojo i§gyvenamumo tendencija
buvo pastebéta oksaliplatinos kohortos laukinio KRAS tipo pogrupyje (santykiné rizika = 1,89; 95 %
PI: 1,30; 2,75) lyginant su kontroliniu. Irinotekano kohortos panitumumabu gydyty pacienty grupéje
buvo pastebéta blogesné i§gyvenamumo tendencija (santykiné rizika = 1,42; 95 % PI: 0,77; 2,62)
nepriklausomai nuo KRAS mutacijos blisenos. Apskritai, gydymas panitumumabu kartu su
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chemoterapija ir bevacizumabu susije¢s su nepalankiu naudos ir rizikos santykiu nepriklausomai nuo
naviko KRAS mutacijos biisenos.

Vaiky populiacija

Europos vaisty agentiira atleido nuo jpareigojimo pateikti Vectibix tyrimy su visais vaiky populiacijos
pogrupiais duomenis storosios ir tiesiosios zarnos vézio patvirtintai indikacijai (vartojimo vaikams
informacija pateikiama 4.2 skyriuje).

5.2  Farmakokinetinés savybés
Vectibix farmakokinetika, jj vartojant vieng ar derinyje su chemoterapija, yra nelinijiné.

Po vienkartinés panitumumabo dozés sulaSinimo per 1 valanda, plotas po koncentracijos ir laiko
kreive (angl. area under the concentration-time curve, AUC) didéjo grei¢iau, nei biity proporcinga
dozei, o panitumumabo klirensas (KL) sumaz¢jo nuo 30,6 iki 4,6 ml/kg per para, kai dozé didéjo nuo
0,75 iki 9 mg/kg. Tadiau, kai skiriamos didesnés nei 2 mg/kg dozés, panitumumabo AUC didéja
mazdaug proporcingai dozei.

Pavartojus rekomenduojamg doze (6 mg/kg karta per 2 savaites sulaSinta per 1 valanda), pusiausvyriné
panitumumabo koncentracija susidaré po treCiosios infuzijos, kai vidutiné didziausia ir maZiausia
koncentracija (+ Standartinis nuokrypis [SN]) buvo, atitinkamai, 213 + 59 ir 39 + 14 mikrogramy/ml.
Vidutinis AUCo.au it KL (= SN) buvo, atitinkamai, 1 306 + 374 mikrogramyepara/ml ir 4,9 + 1,4 ml/kg
per para. Pusinés eliminacijos periodas buvo apytikriai 7,5 paros (svyravo nuo 3,6 iki 10,9 paros).

Populiacinés farmakokinetikos analizé atlikta tam, kad biity galima iStirti galimy jvairiy kintamyjy
poveikj panitumumabo farmakokinetikai. Rezultatai rodo, kad amzius (nuo 21 iki 88 mety), lytis, rasé,
kepeny funkcija, inksty funkcija, chemoterapiniai preparatai ir EAFR membranos raiskos
intensyvumas (1+, 2+, 3+) naviko Iastelése ryskesnés jtakos panitumumabo farmakokinetikai nedaro.

Klinikiniy tyrimy, siekiant jvertinti panitumumabo farmakokinetikg pacientams, kuriems yra inksty ir
kepeny sutrikimy, atlikta nebuvo.

5.3 Ikiklinikiniy saugumo tyrimy duomenys

Nepageidaujamos reakcijos, pastebétos gyviinams, gavusiems dozes, panasias j klinikinés ekspozicijos
dozes ir kurios gali biiti reik§mingos klinikiniam vartojimui, yra tokios:

Odos iSbérimas ir viduriavimas buvo pagrindinés reakcijos, stebétos iki 26 savaiciy trukmés kartotiniy
doziy toksiskumo tyrimuose su paviany rii§ies bezdzionémis. Sie reiskiniai pasireiské, kai skiriamos
preparato dozés buvo mazdaug tokios pacios, kaip ir Zzmogui rekomenduojamos dozés, ir iSnyko
nutraukus panitumumabo vartojima. Manoma, kad bezdZionéms pasireiskes odos iSbérimas ir
viduriavimas yra susijes su panitumumabo farmakologiniu poveikiu ir yra panasis j tuos toksinius
reiskinius, kurie pasireiskia vartojant kitus anti-EAFR inhibitorius.

Tyrimy, kuriais galima jvertinti panitumumabo gebéjima sukelti mutagenin;j ir kancerogeninj poveikj,
neatlikta.

Tyrimai su gyvinais yra nepakankami jvertinti poveikj embriono ir vaisiaus vystymuisi, kadangi
vaisiaus ekspozicijos panitumumabu lygis yra neistirtas. Nustatyta, kad panitumumabas sukélé
persileidimg ir (ar) vaisiaus zuvima paviany rusies bezdzionéms, kai organogenezés metu buvo
skiriamos mazdaug tokios pacios jo dozés kaip ir rekomenduojama Zmogui.

Formaliy patiny vaisingumo tyrimy neatlikta; taiau paviany riisies bezdzioniy patiny, kuriems
kartotiniy doziy toksiskumo tyrimy metu buvo skiriamos mazdaug 5 kartus didesnés nei Zmogui
(skai¢iuojant miligramais kilogramui) panitumumabo dozées, lytiniy organy mikroskopinis tyrimas
nerodé jokiy skirtumy su kontroline patiny grupe. Paviany riiSies bezdZioniy pateliy vaisingumo
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tyrimy metu nustatyta, kad visy tirty panitumumabo doziy vartojimas gali pailginti menstruacijy cikla
ir (ar) sukelti amenoréja, bei sumazinti vaikingumy daznj.

Panitumumabo poveikio prenataliniam ir postnataliniam gyviiny vystymuisi tyrimy neatlikta. Visus
pacientus prie§ pradedant gydyma Vectibix reikia jspéti dél to, kad panitumumabo vartojimas gali
sukelti rizikg prenataliniam ir postnataliniam vystymuisi.

6. FARMACINE INFORMACIJA

6.1 Pagalbiniy medZiagy saraSas

Natrio chloridas

Natrio acetatas trihidratas

Ledin¢ acto rugstis (pH koregavimui)

Injekcinis vanduo

6.2  Nesuderinamumas

Sio vaistinio preparato negalima maisyti su kitais, i§skyrus nurodytus 6.6 skyriuje.

6.3 Tinkamumo laikas

Flakonas

3 metai.

Praskiestas tirpalas

Vectibix sudétyje néra antimikrobiniy konservanty ar bakteriostatiniy medziagy. Vaistinj preparata
reikia vartoti iSkart praskiedus. Jeigu vaistinis preparatas nesuvartojamas nedelsiant, uz tolesnj jo
laikymo laikg ir salygas atsako vartotojas, taciau ilgiau kaip 24 valandas 2 °C — 8 °C temperatiiroje
laikyti negalima. Praskiesto tirpalo uzsaldyti negalima.

6.4 Specialios laikymo salygos

Laikyti Saldytuve (2 °C — 8 °C).

Negalima uzsaldyti.

Laikyti gamintojo pakuotéje, kad preparatas biity apsaugotas nuo $viesos.

Praskiesto vaistinio preparato laikymo sglygos pateikiamos 6.3 skyriuje.

6.5 Talpyklés pobudis ir jos turinys

I tipo stiklo flakonas su elastomeriniu kamsc¢iu, aliuminio plomba ir nupléSiamu plastikiniu dangteliu.
Viename flakone 5 ml yra 100 mg panitumumabo arba 20 ml yra 400 mg panitumumabo koncentrato
infuziniam tirpalui.

Pakuot¢je vienas flakonas.

6.6  Specialiis reikalavimai atlieckoms tvarkyti ir vaistiniam preparatui ruosti

Vectibix skirtas tik vienkartiniam vartojimui. Vectibix sveikatos priezitiros specialistas turi aseptiskai
praskiesti 9 mg/ml (0,9 %) natrio chlorido injekciniu tirpalu. Flakono negalima plakti ar smarkai
kratyti. Pries vartojant reikia apzitréti Vectibix. Tirpalas turi biti bespalvis, jame gali biiti matomos

permatomos arba baltos, amorfinés, baltyminés dalelés (jos bus pasalintos filtruojant). Nevartoti
Vectibix, jei i§vaizda ne tokia kaip auks$¢iau apraSyta. Naudojant 21 dydzio arba mazesnio diametro
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pooding adata, iSsiurbti 6 mg/kg kiino masés dozei reikalingg Vectibix kiekj. Turinio i$traukimui i$
flakono negalima naudoti prietaisy be adatos (pvz., flakono adapterio). Praskiesti, kad bendras tiiris
buty 100 ml. Galutiné koncentracija turi nevirSyti 10 mg/ml. Didesnes kaip 1 000 mg dozes reikia
skiesti 150 ml 9 mg/ml (0,9 %) natrio chlorido injekciniu tirpalu (zr. 4.2 skyriy). Praskiesta tirpala
reikia maiSyti atsargiai vartant, jo negalima plakti.

Vectibix turi buti vartojamas per periferinj ar ilgalaikj kateterj, kuriame yra nedaug baltymy suriSantis
0,2 ar 0,22 mikrometry filtras.

Vectibix ir 9 mg/ml (0,9 %) natrio chlorido injekcinio tirpalo nesuderinamumo polivinilchlorido ar
poliolefino maiSeliuose nepastebéta.

Viena kartg pavartojus, flakong ir likusj flakono turinj iSmeskite.

Nesuvartotg vaistinj preparatg ar atliekas reikia tvarkyti laikantis vietiniy reikalavimy.

7. REGISTRUOTOJAS

Amgen Europe B.V.

Minervum 7061

4817 ZK Breda

Nyderlandai

8. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-1Al)
EU/1/07/423/001

EU/1/07/423/003

9. REGISTRAVIMO / PERREGISTRAVIMO DATA
Registravimo data 2007 m. gruodzio 3 d.

Paskutinio perregistravimo data 2019 m. rugs¢jo 23 d.

10. TEKSTO PERZIUROS DATA

ISsami informacija apie $j vaistinj preparatg pateikiama Europos vaisty agentiiros tinklalapyje
https://www.ema.europa.eu.
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Il PRIEDAS

BIOLOGINES VEIKLIOSIOS MEDZIAGOS GAMINTOJAS
IR GAMINTOJAI, ATSAKINGI UZ SERIJU ISLEIDIMA

TIEKIMO IR VARTOJIMO SALYGOS AR APRIBOJIMAI
KITOS SALYGOS IR REIKALAVIMAI REGISTRUOTOJUI
SALYGOS AR APRIBOJIMALI, SKIRTI SAUGIAM IR

VEIKSMINGAM VAISTINIO PREPARATO VARTOJIMUI
UZTIKRINTI
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A.  BIOLOGINES VEIKLIOSIOS MEDZIAGOS GAMINTOJAS IR GAMINTOJAL,
ATSAKINGI UZ SERIJU ISLEIDIMA

Biologinés veikliosios medziagos gamintojo pavadinimas ir adresas

Immunex Rhode Island Corporation (ARI)
40 Technology Way

West Greenwich,

Rhode Island

02817

JAV

Gamintoju, atsakingy uz seriju i§leidima, pavadinimai ir adresai

Amgen Europe B.V.
Minervum 7061
4817 ZK Breda
Nyderlandai

Amgen Technology (Ireland) Unlimited Company
Pottery Road

Dun Laoghaire

Co Dublin

Airija

Amgen NV

Telecomlaan 5-7

1831 Diegem

Belgija

Su pakuote pateikiamame lapelyje nurodomas gamintojo, atsakingo uz konkrecios serijos isleidima,
pavadinimas ir adresas.

B. TIEKIMO IR VARTOJIMO SALYGOS AR APRIBOJIMAI

Riboto i§raSymo receptinis vaistinis preparatas (Zr. I priedo [Preparato charakteristiky santraukos]
4.2 skyriy).

C. KITOS SALYGOS IR REIKALAVIMAI REGISTRUOTOJUI

. Periodiskai atnaujinami saugumo protokolai (PASP)

Sio vaistinio preparato PASP pateikimo reikalavimai iidéstyti Direktyvos 2001/83/EB 107¢ straipsnio

7 dalyje numatytame Sgjungos referenciniy daty saraSe (EURD sarase), kuris skelbiamas Europos
vaisty tinklalapyje.

D. SALYGOS AR APRIBOJIMALI, SKIRTI SAUGIAM IR VEIKSMINGAM VAISTINIO
PREPARATO VARTOJIMUI UZTIKRINTI

o Rizikos valdymo planas (RVP)

Registruotojas atlieka reikalaujamg farmakologinio budrumo veikla ir veiksmus, kurie i§samiai
aprasyti registracijos bylos 1.8.2 modulyje pateiktame RVP ir suderintose tolesnése jo versijose.
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Atnaujintas rizikos valdymo planas turi biti pateiktas:
o pareikalavus Europos vaisty agentiirai;

o kai kei¢iama rizikos valdymo sistema, ypa¢ gavus naujos informacijos, kuri gali lemti didelj

naudos ir rizikos santykio pokytj arba pasiekus svarby (farmakologinio budrumo ar rizikos
mazinimo) etapa.

Jei sutampa PASP ir atnaujinto RVP teikimo datos, jie gali biiti pateikiami kartu.
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111 PRIEDAS

ZENKLINIMAS IR PAKUOTES LAPELIS
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A. ZENKLINIMAS
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INFORMACIJA ANT ISORINES PAKUOTES

KARTONINE DEZUTE

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Vectibix 20 mg/ml koncentratas infuziniam tirpalui
panitumumabum

2. VEIKLIOJI (-10S) MEDZIAGA (-0S) IR JOS (-U) KIEKIS (-IAl)

Kiekviename flakone yra 100 mg panitumumabo.
Kiekviename flakone yra 400 mg panitumumabo.

3. PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS

Natrio chloridas, natrio acetatas trihidratas, lediné acto riigstis, injekcinis vanduo. Daugiau
informacijos pateikta pakuotés lapelyje.

4.,  FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE

5 ml koncentrato infuziniam tirpalui.
20 ml koncentrato infuziniam tirpalui.

x1 flakonas

5. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS (-Al)

Leisti j vena.
Prie§ vartojima perskaitykite pakuotés lapelj.

6. SPECIALUS ISPEJIMAS, KAD VAISTIN] PREPARATA BUTINA LAIKYTI
VAIKAMS NEPASTEBIMOJE IR NEPASIEKIAMOJE VIETOJE

Laikyti vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.

| 7. KITAS () SPECIALUS (-US) ISPEJIMAS (-Al) (JEI REIKIA)

Negalima plakti.

8. TINKAMUMO LAIKAS

EXP
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‘ 9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

Laikyti Saldytuve.
Negalima uzsaldyti.
Laikyti gamintojo pakuotéje, kad vaistas biity apsaugotas nuo Sviesos.

10. SPECIALIOS ATSARGUMO PRIEMONES DEL NESUVARTOTO VAISTINIO
PREPARATO AR JO ATLIEKU TVARKYMO (JEI REIKIA)

11. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

Amgen Europe B.V.
Minervum 7061,
4817 ZK Breda,
Nyderlandai

12. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-1Al)

EU/1/07/423/001
EU/1/07/423/003

13. SERIJOS NUMERIS

Lot

| 14. PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARKA

‘ 15. VARTOJIMO INSTRUKCIJA

| 16. INFORMACIJA BRAILIO RASTU

Priimtas pagrindimas informacijos Brailio rastu nepateikti.

17.  UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS — 2D BRUKSNINIS KODAS

2D bruksninis kodas su nurodytu unikaliu identifikatoriumi.

18. UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS — ZMONEMS SUPRANTAMI DUOMENYS

PC
SN
NN
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MINIMALI INFORMACIJA ANT MAZU VIDINIU PAKUOCIU

FLAKONO ETIKETE

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS IR VARTOJIMO BUDAS (-Al)

Vectibix 20 mg/ml sterilus koncentratas
panitumumabum
iv.

| 2. VARTOJIMO METODAS

‘ 3. TINKAMUMO LAIKAS

EXP

4. SERIJOS NUMERIS

Lot

‘ 5. KIEKIS (MASE, TURIS ARBA VIENETAI)

100 mg/5 ml
400 mg/20 ml

6. KITA

Amgen Europe B.V.
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B. PAKUOTES LAPELIS
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Pakuotés lapelis: informacija vartotojui
Vectibix 20 mg/ml koncentratas infuziniam tirpalui

panitumumabas (panitumumabum)

AtidZiai perskaitykite visa §j lapelj, prieS pradédami vartoti vaista, nes jame pateikiama Jums
svarbi informacija.

. NeisSmeskite Sio lapelio, nes vél gali prireikti ji perskaityti.
o Jeigu kilty daugiau klausimy, kreipkités j gydytoja.
o Jeigu pasireiske Salutinis poveikis (net jeigu jis Siame lapelyje nenurodytas), kreipkités |

gydytoja. Zr. 4 skyriy.

Apie ka raSoma Siame lapelyje?

Kas yra Vectibix ir kam jis vartojamas
Kas zinotina prie§ vartojant Vectibix
Kaip vartoti Vectibix

Galimas Salutinis poveikis

Kaip laikyti Vectibix

Pakuotés turinys ir kita informacija

ISR

1. Kas yra Vectibix ir kam jis vartojamas

Vectibix vartojama metastazavusio storosios ar tiesiosios zarnos vézio gydymui suaugusiems
pacientams, kuriems nustatytas tam tikro tipo navikas, vadinamas ,,laukinio tipo RAS navikas®.
Vectibix gali biiti vartojamas vienas arba kartu su kitais prieSvéziniais vaistais.

Vectibix veiklioji medziaga yra panitumumabas, kuris priklauso monokloniniais antikiinais vadinamy
vaisty grupei. Monokloniniai antikiinai yra baltymai, kurie specifiskai atpazjsta ir prisijungia prie kity
unikaliy organizmo baltymy.

Panitumumabas atpazjsta ir specifiskai jungiasi prie baltymo, kuris yra vadinamas epidermio augimo
faktoriaus receptoriumi (EAFR) ir kuris aptinkamas ant kai kuriy vézio lasteliy pavirSiaus. Kai augimo
faktoriai (kiti organizmo baltymai) jungiasi prie EAFR, stimuliuojamas vézio lastelés augimas ir
dauginimasis. Panitumumabas jungiasi prie EAFR ir neleidzia vézio lastelei gauti signalo, kuris
reikalingas jos augimui ir dauginimuisi.

2. Kas zZinotina pries vartojant Vectibix

Vectibix vartoti draudziama:

o jeigu yra alergija panitumumabui arba bet kuriai pagalbinei §io vaisto medziagai (jos iSvardytos
6 skyriuje).
o jeigu Jums anksciau buvo ar dabar yra intersticinio plauciy uzdegimo (plauciy pabrinkimo,

sukélusio kosulj ir dusulj) ar plauciy fibrozés (plauciy audinio randéjimo ir storéjimo bei su jais
susijusio dusulio) pozymiy.

o kartu su oksaliplatinos turin¢ia chemoterapija, jei Jisy RAS testas parod¢, kad navikas yra
mutavusio RAS tipo arba RAS raiska nezinoma. Pasitarkite su gydytoju, jei abejojate kokio RAS
tipo Jusy navikas.
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Ispéjimai ir atsargumo priemonés

Jums gali pasireiksti odos reakcijos, sunkus patinimas ar audiniy pazeidimas, jei jos sunkéja ar jei jy
nebegalite toleruoti, nedelsdami apie tai pasakykite gydytojui ar slaugytojai. Jei Jums pasireiské sunki
odos reakcija, Jiisy gydytojas gali nusprest pakeisti Vectibix dozg. Jei odos reakcijos pasireiske sunkia
infekcija ar karS¢iavimu, gydytojas gali nuspresti nutraukti gydyma Vectibix.

Jei gydymo Vectibix metu pasireiSké odos reakcijos, rekomenduojama vengti saulés spinduliy,
kadangi jie gali pasunkinti §ias reakcijas. Naudokite apsaugantj nuo saulés spinduliy kremga ir dévékite
kepure, jei rengiatés biiti sauléje. Jiisy gydytojas patars vartoti drékinancias priemones, apsauginius
kremus nuo saulés (SPF > 15), vietiskai vartojamus steroidus ir (ar) geriamuosius antibiotikus, kurie
padés suvaldyti Vectibix vartojimo sukeltg toksinj poveikj odai.

Prie§ gydymo Vectibix pradzia gydytojas tirs kai kuriy medziagy, pvz., magnio, kalcio ir kalio, kiekius
kraujyje. Gydymo metu ir 8 savaites pabaigus gydyma gydytojas periodiskai tirs magnio ir kalcio
kiekius kraujyje. Jeigu jy kiekiai bus per mazi, gydytojas gali paskirti reikiamy papildy.

Jei atsiranda sunkus viduriavimas, pasakykite gydytojui ar slaugytojai, nes Jiisy kiinas gali prarasti
daug vandens (dehidruotis), o tai gali pazeisti inkstus.

Pasakykite gydytojui, jei neSiojate kontaktinius lgSius ir (ar) praeityje turéjote akiy problemy, tokiy
kaip sunki akiy sausmé, priekinés akies dalies (ragenos) uzdegimas ar priekinés akies dalies opos.
Jei Jums atsiranda timus akies paraudimas ar paraudimas didéja, bei pasireiSkia akies skausmas,
padidéja asarojimas, atsiranda nerySkus matymas ir (ar) jautrumas Sviesai, nedelsiant pasakykite
gydytojui arba slaugytojai, nes Jums gali prireikti skubaus gydymo (zr. skyriy ,,Galimas Salutinis
poveikis®).

Atsizvelgiant | Jusy amziy (jei esate vyresni nei 65 mety) arba bendrg sveikatos biikle, Jiisy gydytojas
aptars su Jumis, ar Jiis galésite toleruoti Vectibix kartu su chemoterapija.

Kiti vaistai ir Vectibix

Jeigu vartojate ar neseniai vartojote kity vaisty arba dél to nesate tikri, apie tai pasakykite gydytojui
arba vaistininkui.

Vectibix neturi biti vartojamas kartu su bevacizumabu (kitu monokloniniu antikiinu, vartojamu
zarnyno vézio gydymui) arba kartu su chemoterapija, vadinama ,,IFL*.

Néstumas ir Zindymo laikotarpis
Vectibix né$¢ioms moterims nebuvo tirtas. Svarbu, kad pasakytuméte gydytojui, jei esate néscia,
manote, kad galite biiti néscia, ar planuojate pastoti. Vectibix gali paveikti Jusy dar negimusj kudikj

arba tolesng néstumo eiga.

Jei Jiis esate vaisinga moteris, gydymo Vectibix metu ir 2 ménesius po paskutinés jo dozés turite
naudoti veiksmingus kontracepcijos metodus.

Nerekomenduojama Zindyti kiiddikio Vectibix vartojimo metu ir 2 ménesius po paskutiniosios dozés
pavartojimo. Svarbu pasakyti gydytojui, jei ketinate zindyti.

Prie$ vartojant bet kokj vaistg, biitina pasitarti su gydytoju arba vaistininku.
Vairavimas ir mechanizmy valdymas

Prie$ vairuodami ar valdydami mechanizmus pasitarkite su gydytoju, kadangi kai kurie Salutiniai
reiSkiniai gali sutrikdyti Jiisy gebéjima tai daryti saugiai.

30



Vectibix sudétyje yra natrio

Kiekviename §io vaisto mililitre yra 3,45 mg natrio (valgomosios druskos sudedamosios dalies). Tai
atitinka 0,17 % didziausios rekomenduojamos natrio paros normos suaugusiesiems.

3. Kaip vartoti Vectibix

patirties turinc¢iam gydytojui.
Vectibix yra laS§inamas j veng naudojant infuzing pompa (jrenginj, kuriuo galima létai suleisti vaistg).

Rekomenduojama Vectibix dozé yra 6 mg/kg (miligramai kilogramui kiino masés) viena karta per dvi
savaites. Preparatas paprastai sulaS§inamas mazdaug per 60 minuciy.

4. Galimas $alutinis poveikis

Sis vaistas, kaip ir visi kiti, gali sukelti $alutinj poveikj, nors jis pasireiskia ne visiems Zmonéms.
Sunkiausias ir dazniausias Vectibix Salutinis poveikis i§vardintas toliau.

Infuzijos sukeltos reakcijos

Gydymo metu arba po gydymo gali pasireiksti infuzijos sukeltos reakcijos. Jos gali biiti lengvos arba
vidutinio sunkumo ir pasireiksti reciau kaip 1 i§ 100 asmeny, arba gali biiti sunkios ir pasireiksti 1 i$

1 000 asmeny. Simptomai yra galvos skausmas, iSbérimas, niez¢jimas arba dilgeéliné, veido ir kaklo
paraudimas ar patinimas (veido, liipy, burnos, aplink akis ir gerklés srityje), greitas ir nereguliarus
Sirdies plakimas, greitas pulsas, prakaitavimas, pykinimas, vémimas, svaigulys, apsunkintas
kvépavimas arba rijimas, sumazéjes kraujospudis, kuris gali biiti sunkus ar pavojingas gyvybei ir labai
retais atvejais baigtis mirtimi. Jei Jums pasireiskia bent vienas i$ $iy simptomy, nedelsdamas
praneskite gydytojui. Gydytojas nuspres, ar sumazinti infuzijy daznj ar nutraukti gydyma Vectibix.

Alerginés reakcijos

Labai retais atvejais, praéjus daugiau nei 24 valandoms po gydymo, pasireiské sunkios alerginés
(padidéjusio jautrumo) reakcijos, jskaitant ir simptomus panasius j infuzijos sukelty reakcijy (zr.
»Infuzijos sukeltos reakcijos®), kurios baigési mirtimi. Jei pasireiské alerginés reakcijos j Vectibix
simptomai, jskaitant apsunkintg kvépavima, spaudima kriitingje, ] uZspringimg panasy jausma, galvos
svaigima, alpima, nedelsiant kreipkités | gydytoja.

Odos reakcijos

Odos reakcijos gali pasireiksti mazdaug 94 i§ 100 Vectibix vartojanciy pacienty ir paprastai yra
lengvos arba vidutinio sunkumo. Odos bérimas dazniausiai biina panaSus ] spuogus ir apima veida,
virSuting kriitinés ir nugaros dalj, bet gali atsirasti bet kurioje kiino vietoje. Kai kada bérimas biina
susijes su paraudimu, niezuliu ir odos pleiskanojimu, kuris gali biiti sunkus. Kai kuriais atvejais gali
atsirasti infekuotos zaizdos, reikalaujan¢ios medicininio ir (ar) chirurginio gydymo arba atsirasti
sunkios odos infekcijos, kurios retais atvejais gali bati mirtinos. Retais atvejais pacientams gali
atsirasti pusliy ant odos, burnoje, akiy gleivinéje ir ant lytiniy organy, tai gali reiksti sunkia odos
reakcija, vadinama Stevens-Johnson sindromu arba pisliy ant odos, kurios gali reiksti sunkia odos
reakcijg, vadinamg toksine epidermio nekrolize. Jeigu Jums atsirado tokiy piusliy, nedelsiant apie tai
praneskite gydytojui. Dél ilgai trunkancio saulés poveikio bérimas gali pasunkéti. Taip pat gauta
praneSimy apie odos sausmés, ranky ir kojy pirsty odos jtritkimy, ranky ir kojy pirSty nago guolio
infekcijos (paronichijos) ar uzdegimo atvejus. Kai gydymas sustabdomas arba nutraukiamas, odos
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reakcijos dazniausiai iSnyksta savaime. Gydytojas nuspres ar gydyti bérima, koreguoti doze ar
nutraukti gydyma Vectibix.

Kitas $alutinis poveikis:

Labai dazZnas: gali pasireiksti ne re¢iau kaip 1 i$ 10 asmeny

sumazgjes raudonyjy kraujo lasteliy skaicius (anemija); sumazéjes kalio kiekis kraujyje
(hipokalemija); sumazéjes magnio kiekis kraujyje (hipomagnezemija);

akiy uzdegimas (konjunktyvitas);

lokalus ar i$plites iSbérimas spuogeliais (kartu su démémis arba be jy), nieztintis, paraudes ar
pleiskanojantis;

plauky slinkimas (alopecija); burnos opos ir pusleliné (stomatitas); burnos uzdegimas (gleivinés
uzdegimas);

viduriavimas; pykinimas; vémimas; pilvo skausmas; viduriy uzkietéjimas; apetito sumazéjimas;
svorio sumazgjimas;

stiprus nuovargis; kar§¢iavimas arba auksta temperatiira (pireksija); jégy tritkumas arba jy
nebuvimas (astenija); skysc¢iy kaupimasis galtinése (periferiné edema);

nugaros skausmas;

nemiga;

kosulys; dusulys (apsunkintas kvépavimas).

Daznas: gali pasireiksti reciau kaip 1 i§ 10 asmeny

sumazgjes baltyjy kraujo kiineliy skaicius (leukopenija); sumazejes kalcio kiekis kraujyje
(hipokalcemija); sumazéjes fosfaty kiekis kraujyje (hipofosfatemija); didelis gliukozés kiekis
kraujyje (hiperglikemija);

blakstieny augimas; padidéjes asarojimas; akiy paraudimas (akiy hiperemija); akiy sausme; akiy
niezéjimas; akiy sudirginimas; akiy voky uzdegimas (blefaritas);

odos opos; $asai; per gausus plauky augimas (hipertrichozé); delny ir pady paraudimas ir
patinimas (ranky ir kojy sindromas); gausus prakaitavimas (hiperhidroze); odos reakcijos
(dermatitas);

infekcijos i$plitimas po oda (celiulitas); odos folikuly uzdegimas (folikulitas); vietiné infekcija;
odos iSbérimas pulingomis piislelémis (pustulinis iSbérimas); Slapimo taky infekcijos;

nagy pakenkimas; nagy skilinéjimas (onichoklazija);

dehidratacija;

burnos sausmé; virskinimo sutrikimai (dispepsija); kraujavimas i$ tiesiosios zarnos; ltipy
uzdegimas (cheilitas); rémuo (gastroezofaginis refliuksas);

kriitinés skausmas; skausmas; Saltkrétis; galiiniy skausmas; imuninés reakcijos (padidéjusio
jautrumo); greitas Sirdies plakimas (tachikardija);

kraujo kresulys plau¢iuose (plauc¢iy embolija), kurio simptomai gali biiti staigus dusulys arba
kriitinés skausmas; kraujavimas i$ nosies (epistaksis); kraujo kresulys giliosiose venose (giliyjy
veny tromboz¢); padidéjes kraujo spaudimas (hipertenzija); veido paraudimas;

galvos skausmas; galvos svaigimas; nerimas.

Nedaznas: gali pasireiksti reCiau kaip 1 i§ 100 asmeny

odos ir gleiviniy pamélynavimas (cianoze);

odos lgsteliy zutis (odos nekrozg);

sunki odos reakcija su puislémis ant odos, burnoje, akiy gleivingje ir ant lytiniy organy
(Stevens-Johnson sindromas);

sunki odos reakcija su piislémis ant odos (toksiné epidermio nekroliz¢);

sunki buklé, kai atsiranda opos, pazeidziancios prieking akies dalj (ragena) ir prireikia skubaus
gydymo (opinis Kkeratitas);

priekinés akies dalies (ragenos) uzdegimas (keratitas);

akiy voko sudirginimas; suskirdusios liipos ir (arba) liipy sausmé; akiy infekcija; akiy voky
infekcija; nosies sausme; nagy atsiskyrimas nuo nago guolio (onicholize); jauge nagai;
padid¢jes plaukuotumas (hirsutizmas);
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o plauciy uzdegimas (intersticiné plauciy liga).
Pranesimas apie Salutinj poveiki

Jeigu pasireiské Salutinis poveikis, jskaitant Siame lapelyje nenurodyta, pasakykite gydytojui arba
slaugytojai. Apie Salutinj poveikj taip pat galite pranesti tiesiogiai naudodamiesi V_priede nurodyta
nacionaline praneSimo sistema. PraneSdami apie Salutinj poveikj galite mums padéti gauti daugiau
informacijos apie §io vaisto sauguma.

5. Kaip laikyti Vectibix
Vectibix bus laikomas toje sveikatos priezitiros jstaigoje, kurioje jis vartojamas.
Sj vaistg laikykite vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.

Laikyti Saldytuve (2 °C — 8 °C).
Negalima uzsaldyti.
Laikyti gamintojo pakuotéje, kad vaistas buty apsaugotas nuo §viesos.

Ant etiketés ir dézutés po ,,EXP* nurodytam tinkamumo laikui pasibaigus, $io vaisto vartoti negalima.
Vaistas tinkamas vartoti iki paskutinés nurodyto ménesio dienos.

Vaisty negalima iSmesti j kanalizacijg arba su buitinémis atliekomis. Kaip iSmesti nereikalingus
vaistus, klauskite vaistininko. Sios priemonés padés apsaugoti aplinka.

6. Pakuotés turinys ir kita informacija
Vectibix sudétis

o Kiekviename koncentrato ml yra 20 mg panitumumabo. Kiekviename flakone yra arba 5 ml
koncentrato, kuriame yra 100 mg panitumumabo arba 20 ml koncentrato, kuriame yra 400 mg
panitumumabo.

o Pagalbinés medziagos yra natrio chloridas, natrio acetatas trihidratas, lediné acto rugstis ir
injekcinis vanduo. Zr. 2 skyriy ,,Vectibix sudétyje yra natrio®.

Vectibix iSvaizda ir kiekis pakuotéje

Vectibix yra bespalvis skystis, kuriame gali biiti matomy daleliy, tiekiamas stikliniuose flakonuose.
Kiekvienoje pakuotéje yra vienas flakonas.

Registruotojas ir gamintojas
Amgen Europe B.V.
Minervum 7061

4817 ZK Breda

Nyderlandai

Registruotojas
Amgen Europe B.V.
Minervum 7061
4817 ZK Breda
Nyderlandai
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Gamintojas

Amgen Technology (Ireland) Unlimited Company
Pottery Road

Dun Laoghaire

Co Dublin

Airija

Gamintojas
Amgen NV
Telecomlaan 5-7
1831 Diegem
Belgija

Jeigu apie $§j vaista norite suzinoti daugiau, kreipkités i vietinj registruotojo atstova:

Belgié/Belgique/Belgien
s.a. Amgen n.v.
Tél/Tel: +32 (0)2 7752711

Buarapus
Awmmxer bearapus EOO/]
Ten.: +359 (0)2 424 7440

Ceska republika
Amgen s.r.o.
Tel: +420 221 773 500

Danmark
Amgen filial af Amgen AB, Sverige
TIf.: +45 39617500

Deutschland
Amgen GmbH
Tel.: +49 89 1490960

Eesti
Amgen Switzerland AG Vilniaus filialas
Tel: +372 586 09553

EA\LGOa
Amgen EALdg @appokevticd EILE.
TnA: +30 210 3447000

Espafia
Amgen S.A.
Tel: +34 93 600 18 60

France
Amgen S.A.S.
Tél: +33 (0)9 69 363 363

Hrvatska
Amgen d.o.o.
Tel: +385 (0)1 562 57 20
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Lietuva
Amgen Switzerland AG Vilniaus filialas
Tel. +370 5 219 7474

Luxembourg/Luxemburg
s.a. Amgen
Belgique/Belgien

Tél/Tel: +32 (0)2 7752711

Magyarorszag
Amgen Kft.
Tel.: +36 1 3544 700

Malta

Amgen S.r.l.

Italy

Tel: +39 02 6241121

Nederland
Amgen B.V.
Tel: +31 (0)76 5732500

Norge
Amgen AB
TIf: +47 23308000

Osterreich
Amgen GmbH
Tel: +43 (0)1 50 217

Polska
Amgen Biotechnologia Sp. z 0.0.
Tel.: +48 22 581 3000

Portugal
Amgen Biofarmacéutica, Lda.
Tel: +351 21 4220606

Romania
Amgen Romania SRL
Tel: +4021 527 3000



Ireland Slovenija

Amgen Ireland Limited AMGEN zdravila d.o.o.
Tel: +353 1 8527400 Tel: +386 (0)1 585 1767
Island Slovenska republika
Vistor hf. Amgen Slovakia s.r.0.
Simi: +354 535 7000 Tel: +421 2 321 114 49
Italia Suomi/Finland
Amgen S.r.l. Amgen AB, sivuliike Suomessa/Amgen AB, filial
Tel: +39 02 6241121 i Finland

Puh/Tel: +358 (0)9 54900500
Kvbzpog Sverige
C.A. Papaellinas Ltd. Amgen AB
TnA: +357 22741 741 Tel: +46 (0)8 6951100
Latvija

Amgen Switzerland AG Rigas filiale

Tel: +371 257 25888

Sis pakuotés lapelis paskutinj karta perZiarétas
Kiti informacijos $altiniai

Issami informacija apie $j vaista pateikiama Europos vaisty agentiiros tinklalapyje
https://www.ema.europa.eu.

Toliau pateikta informacija skirta tik sveikatos prieZitiros specialistams:

Vectibix skirtas tik vienkartiniam vartojimui. Vectibix sveikatos priezitiros specialistas turi aseptiskai
praskiesti 9 mg/ml (0,9 %) natrio chlorido injekciniu tirpalu. Flakono negalima plakti ar smarkai
kratyti. Pries vartojant reikia apzitiréti Vectibix. Tirpalas turi biti bespalvis, jame gali biiti matomos
permatomos arba baltos, amorfinés, baltyminés dalelés (jos bus pasalintos filtruojant). Nevartoti
Vectibix, jei i§vaizda ne tokia kaip auks$ciau apraSyta. Naudojant 21 dydzio arba mazesnio diametro
pooding adata, iSsiurbti 6 mg/kg kiino masés dozei reikalinga Vectibix kiekj. Turinio iStraukimui i$
flakono negalima naudoti prietaisy be adatos (pvz., flakono adapterio). Praskiesti, kad bendras tiris
bty 100 ml. Didesnes kaip 1 000 mg dozes reikia skiesti 150 ml 9 mg/ml (0,9 %) natrio chlorido
injekciniu tirpalu. Galutiné koncentracija turi nevirSyti 10 mg/ml. Praskiestg tirpala reikia maisyti
atsargiai vartant, jo negalima plakti.

Vectibix sudétyje néra antimikrobiniy konservanty ar bakteriostatiniy medziagy. Vaistinj preparatg
reikia vartoti iSkart praskiedus. Jeigu vaistinis preparatas nesuvartojamas nedelsiant, uz tolesnj jo
laikymo laikg ir sglygas prie§ naudojant atsako vartotojas, taciau jj galima laikyti ne ilgiau kaip

24 valandas 2 °C — 8 °C temperatiiroje. Praskiesto tirpalo uzsaldyti negalima.

Viena kartg pavartojus, flakong ir likusj flakono turinj iSmeskite.

Infuzing sistema reikia praskalauti natrio chlorido tirpalu pries Vectibix skyrimg ir po jo tam, kad
vaistas nesusimaisyty su kitais vaistiniais preparatais ar intraveniniais tirpalais.

Vectibix turi biiti vartojamas infuzijos j veng biidu per periferinj ar ilgalaikj kateterj, naudojant
infuzing pompa, kurioje yra nedaug baltymy suriSantis 0,2 ar 0,22 mikrometry filtras.
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Rekomenduojamas infuzijos laikas yra mazdaug 60 minuc¢iy. Didesnes kaip 1 000 mg dozes reikia
suleisti mazdaug per 90 minuciy.

Vectibix ir 9 mg/ml (0,9 %) natrio chlorido injekcinio tirpalo nesuderinamumo polivinilchlorido ar
poliolefino maiseliuose nepastebéta.
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