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ANEXA I 

REZUMATUL CARACTERISTICILOR PRODUSULUI 
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Acest medicament face obiectul unei monitorizări suplimentare. Acest lucru va permite 
identificarea rapidă de noi informații referitoare la siguranță. Profesioniștii din domeniul sănătății sunt 
rugați să raporteze orice reacție adversă suspectată. Vezi pct. 4.8 pentru modalitatea de raportare a 
reacțiilor adverse. 
 
 
1. DENUMIREA COMERCIALĂ A MEDICAMENTULUI 
 
Portrazza 800 mg concentrat pentru soluție perfuzabilă 
 
 
2. COMPOZIȚIA CALITATIVĂ  ȘI CANTITATIVĂ 
 
Fiecare flacon de 50 ml conține 800 mg de necitumumab. 
Fiecare ml de concentrat pentru soluție perfuzabilă conține 16 mg de necitumumab. 
Concentratul trebuie să fie diluat înaintea utilizării (vezi pct. 6.6). 
 
Necitumumab este un anticorp monoclonal IgG1 uman produs în celule ale murinilor (NS0) prin 
tehnologie de recombinare a ADN-ului. 
 
Excipient cu efect cunoscut 
Fiecare flacon de 50 ml conține aproximativ 76 mg de sodiu. 
Pentru lista completă de excipienți, vezi pct. 6.1. 
 
 
3. FORMA FARMACEUTICĂ 
 
Concentrat pentru soluție perfuzabilă (concentrat steril). 
 
Lichid transparent până la ușor opalescent și incolor până la gălbui, cu pH 6,0. 
 
 
4. DATE CLINICE 
 
4.1 Indicații terapeutice 
 
Portrazza în combinație cu chimioterapia pe bază de gemcitabină și cisplatină este indicată pentru 
tratamentul pacienților adulți cu neoplasm pulmonar scuamos altul decât cel cu celule mici, avansat 
local sau metastatic exprimând receptorul factorului de creștere epidermică (EGFR), cărora nu li s-a 
administrat anterior chimioterapie pentru această afecțiune. 
 
4.2 Doze și mod de administrare 
 
Terapia cu necitumumab trebuie administrată sub supravegherea unui medic calificat în utilizarea 
chimioterapiei antineoplazice. 
În timpul perfuziei cu necitumumab trebuie să fie disponibile resurse medicale adecvate pentru 
tratamentul reacțiilor grave la perfuzii. Trebuie asigurată disponibilitatea aparaturii de resuscitare. 
 
Doze 
 
Portrazza este administrată pe lângă chimioterapia pe bază de gemcitabină și cisplatină, timp de 
maximum 6 cicluri de tratament, fiind urmată de administrarea Portrazza ca medicament unic la 
pacienții a căror boală nu a progresat, până la progresia bolii sau o toxicitate inacceptabilă. 
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Doza recomandată de Portrazza este de 800 mg (doză fixă) administrată ca perfuzie intravenoasă pe 
parcursul a 60 de minute în Zilele 1 și 8 ale fiecărui ciclu de 3 săptămâni. Dacă este indicată o rată de 
perfuzie redusă, durata perfuziei nu trebuie să depășească 2 ore. 
 
Pacienții trebuie monitorizați în timpul perfuziei pentru a detecta eventualele semne de reacții asociate 
cu perfuzia (vezi pct. 4.4). 
 
Premedicație 
La pacienții care au prezentat hipersensibilitate anterioară sau o reacție anterioară asociată cu perfuzia 
de Portrazza, de Gradul 1-2, se recomandă premedicația cu un corticosteroid și un antipiretic pe lângă 
un antihistaminic. 
 
Înaintea fiecărei perfuzii cu necitumumab, trebuie luată în considerare premedicația pentru posibile 
reacții la nivelul pielii (vezi pct. 4.4). 
 
Ajustări ale dozei 
Recomandările pentru tratamentul reacțiilor asociate cu perfuzia și al reacțiilor la nivelul pielii sunt 
furnizate în tabelele 1 și 2. 
 
Hipersensibilitate/Reacții asociate cu perfuzia 
 

Tabelul 1 – Recomandări pentru tratamentul hipersensibilității/reacțiilor asociate 
perfuziei 

 
Grad de 
toxicitatea 

Recomandări de management 
(orice apariție) 

Gradul 1 • Scădeți rata de perfuzie cu 50% pentru durata perfuziei.b 
• Monitorizați pacientul pentru a detecta agravarea stării 

acestuia. 
• Pentru perfuziile ulterioare, vezi secțiunea despre 

premedicație. 
Gradul 2 • Opriți perfuzia; când reacția s-a ameliorat până la Gradul ≤ 1, 

reluați perfuzia la o rată de perfuzie scăzută la 50%.b 
• Monitorizați pacientul pentru a detecta agravarea stării 

acestuia. 
• Pentru perfuziile ulterioare, vezi pct. despre premedicație. 

Gradul 3-4 • Întrerupeți imediat și permanent tratamentul cu necitumumab. 
a Grad conform Criteriilor Terminologice Comune pentru Evenimente Adverse formulate de 
Institutul Național Anti-Cancer (NCI-CTCAE), Versiunea 3.0 
b Odată ce rata de perfuzie a fost scăzută pentru o hipersensibilitate/reacție asociată cu perfuzia 
de Gradul 1 sau 2, se recomandă utilizarea ratei de perfuzie mai mici pentru toate perfuziile 
ulterioare. Durata perfuziei nu trebuie să depășească 2 ore. 

 Med
ica

men
tul

 nu
 m

ai 
es

te 
au

tor
iza

t



4 

Reacții la nivelul pielii 
 
Tabelul 2 – Recomandări pentru tratamentul reacțiilor la nivelul pielii 

 
Grad de 
toxicitatea 

Recomandări de tratament 
(orice apariție) 

Gradele 1 și 2 • Nu este necesară ajustarea dozei 
Gradul 3 • Întrerupeți temporar administrarea, pentru maximum 6 săptămâni 

după Ziua 1 a celui mai recent ciclu de tratament, până când 
simptomele se ameliorează la Gradul ≤ 2. Întrerupeți permanent 
administrarea dacă simptomele nu se ameliorează la Gradul ≤ 2 
după menținere timp de 2 cicluri consecutive (6 săptămâni) 

• După ameliorarea la Gradul ≤ 2, reluați administrarea la o doză 
scăzută de 400 mg. Dacă simptomele se agravează la 400 mg, 
întrerupeți permanent administrarea. 

• Dacă simptomele nu se agravează la 400 mg timp de cel puțin 1 
ciclu de tratament, doza poate fi crescută la 600 mg. Dacă 
simptomele se agravează la 600 mg, întrerupeți temporar 
administrarea timp de maximum 6 săptămâni după Ziua 1 a celui 
mai recent ciclu de tratament, până când simptomele se 
ameliorează la Gradul ≤ 2. După ameliorarea la Gradul ≤ 2, 
reluați administrarea la o doză scăzută de 400 mg. 

• Dacă simptomele nu se agravează la 600 mg pe parcursul unui alt 
ciclu de tratament, doza poate fi crescută încă o dată la 800 mg. 

• Întrerupeți permanent administrarea dacă pacienții prezintă 
indurație a pielii/fibroză de Gradul 3. 

Gradul 4 • Întrerupeți imediat și permanent tratamentul cu necitumumab. 
a Grad conform Criteriilor Terminologice Comune pentru Evenimente Adverse formulate de 
Institutul Național Anti-Cancer (NCI-CTCAE), Versiunea 3.0 

 
 

 
Grupe speciale de tratament 
 
Copii și adolescenți 
Nu există nicio utilizare relevantă a necitumumab la copii și adolescenți în cazul indicației de 
neoplasm pulmonar altul decât cel cu celule mici. 
 
Persoane vârstnice  
Nu este necesară nicio altă scădere a dozei în afara celor recomandate pentru toți pacienții (vezi pct. 
4.4. și 5.1). 
 
Insuficiență renală 
Nu sunt necesare ajustări ale dozei la pacienții cu insuficiență renală ușoară sau moderată (vezi pct. 
5.2). Nu există date privind administrarea necitumumab la pacienții cu insuficiență renală severă. Nu 
se recomandă nicio scădere a dozei.  
 
Insuficiență hepatică 
Nu există date privind administrarea necitumumab la pacienții cu insuficiență hepatică moderată sau 
severă (vezi pct. 5.2). Nu se recomandă nicio scădere a dozei. 
 
Mod de administrare  
Portrazza este destinată numai administrării intravenoase. Se administrează sub formă de perfuzie 
intravenoasă pe parcursul a aproximativ 60 de minute prin intermediul unei pompe de perfuzie. 
Portrazza nu trebuie administrată sub formă de bolus intravenos sau injecție intravenoasă rapidă. În 
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cazul unei hipersensibilități sau reacții anterioare asociate cu perfuzia, trebuie urmate recomandările 
pentru tratamentul hipersensibilității/reacțiilor asociate cu perfuzia, conform Tabelului 1. 
 
 
Ca diluant trebuie folosită numai soluția injectabilă de clorură de sodiu 9 mg/ml (0,9%). Perfuziile cu 
Portrazza nu trebuie administrate sau combinate cu soluții de glucoză. 
Pentru instrucțiuni privind diluarea medicamentului înaintea administrării, vezi pct. 6.6. 
 
4.3 Contraindicații 
 
Pacienții cu antecedente de hipersensibilitate severă sau cu potențial letal la substanța activă sau la 
oricare dintre excipienții enumerați la pct. 6.1 (vezi pct. 4.4). 
 
4.4 Atenționări și precauții speciale pentru utilizare 
 
Evenimente tromboembolice  
Evenimente tromboembolice venoase (ETV) și evenimente tromboembolice arteriale (ETA), inclusiv 
evenimente letale au fost observate în cazul administrării necitumumab în combinație cu gemcitabină 
și cisplatin (vezi și pct. 4.8).  
Administrarea de necitumumab trebuie analizată cu atenție la acei pacienți cu antecedente de 
evenimente tromboembolice (cum ar fi embolia pulmonară, tromboza venoasă profundă, infarctul 
miocardic, accidentul vascular cerebral) sau cu factori de risc preexistenți pentru evenimente 
tromboembolice (cum ar fi vârsta înaintată, pacienți cu perioade prelungite de imobilizare, pacienți 
sever hipovolemici, pacienți cu tulburări trombofilice dobândite sau moștenite). Riscul relativ de ETV 
sau ETA a fost de aproximativ trei ori mai mare la pacienții cu antecedente raportat de ETV sau ETA. 
Necitumumab nu trebuie administrat pacienților cu factori de risc multipli pentru evenimente 
tromboembolice, decât dacă beneficiile depășesc riscurile pentru pacient. 
Tromboprofilaxia trebuie luată în considerare după evaluarea atentă a factorilor de risc ai pacientului 
(inclusiv riscul crescut de sângerare gravă la pacienții cu tumori ce au dezvoltat cavități sau tumori 
dezvoltate în apropierea vaselor mari, centrale de sânge). 
Pacienții și medicii trebuie să fie atenți la semnele și simptomele de tromboembolie. Pacienții trebuie 
instruiți să solicite asistență medicală dacă dezvoltă simptome cum ar fi dispnee, dureri în piept, 
inflamația brațelor sau picioarelor.  
Întreruperea administrării necitumumab la pacienții care prezintă ETV sau ETA trebuie luată în 
considerare după o evaluare atentă individualizată a riscurilor și beneficiilor pentru pacient. 
 
Într-un studiu clinic privind CPFCM avansat, de tip non-scuamos, pacienții au prezentat o rată crescută 
de evenimente tromboembolice grave (inclusiv evenimente letale) în brațul cu necitumumab plus 
pemetrexed și cisplatină în comparație cu brațul care a utilizat pemetrexed și cisplatină (vezi și pct. 
4.8). Adăugarea de necitumumab nu a îmbunătățit eficacitatea în comparație doar cu pemetrexed și 
cisplatin în neoplasmul CPFCM avansat, de tip non-scuamos. 
 
Tulburări cardiorespiratorii 
În cazul necitumumab a fost observată o frecvență crescută a stopului cardiorespirator sau a morții 
subite. Stopul cardiorespirator sau moartea subită a fost raportată la 2,8% (15/538) dintre pacienții 
tratați cu necitumumab în combinație cu gemcitabină și cisplatin în comparație cu 0,6% (3/541) dintre 
pacienții tratați numai cu chimioterapie. Doisprezece dintre cei cincisprezece pacienți au decedat în 
decurs de 30 de zile de la ultima doză de necitumumab și au avut afecțiuni comorbide incluzând 
antecedente de boală arterială coronariană (n=3), hipomagnezemie (n=4), boală pulmonară obstructivă 
cronică (n=7) și hipertensiune arterială (n=5). Unsprezece din cei 12 pacienți au suferit un deces fără 
martor. Pacienții cu boală arterială coronariană semnificativă, infarct miocardic în decurs de 6 luni, 
hipertensiune arterială necontrolată și insuficiență cardiacă congestivă necontrolată nu au fost înrolați 
în studiul pivot. Riscul adițional de stop cardiorespirator sau moarte subită la pacienți cu antecedente 
de boală arterială coronariană, insuficiență cardiacă congestivă sau aritmii, în comparație cu cei fără 
aceste afecțiuni comorbide, nu este cunoscut. 
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Hipersensibilitate/reacții asociate cu perfuzia 
Hipersensibilitatea/reacțiile asociate cu perfuzia (RAP) au fost raportate în cazul necitumumab. 
Declanșarea evenimentelor a avut loc, de obicei, după prima sau a doua administrare a necitumumab. 
Monitorizați pacienții în timpul perfuziei și după pentru a detecta semnele de hipersensibilitate și 
reacții asociate cu perfuzia, având pregătite aparatură de resuscitare și resurse medicale adecvate. La 
pacienții care au prezentat hipersensibilitate anterioară sau o reacție anterioară asociată cu perfuzia de 
Portrazza, de Gradul 1 sau 2, se recomandă premedicația cu un corticosteroid și un antipiretic pe lângă 
un antihistaminic. 
Pentru tratament și ajustarea dozei, vezi pct. 4.2. 
 
Reacții la nivelul pielii 
Reacțiile la nivelul pielii au fost raportate în cazul necitumumab (vezi pct. 4.8). Declanșarea 
evenimentelor a avut loc, în principal, în timpul primului ciclu de tratament. Pentru tratament și 
ajustarea dozei, vezi pct. 4.2.  
Tratamentul preventiv al pielii, incluzând o cremă hidratantă, un produs de protecție solară, un 
unguent cu steroizi topici (hidrocortizon 1%) și un antibiotic oral (de ex. doxiciclină), poate fi util în 
tratamentul reacțiilor dermatologice în funcție relevanța clinică. Pacienții pot fi sfătuiți să își aplice pe 
față, mâini, picioare, gât, spate și piept cremă hidratantă, produse de protecție solară și unguent cu 
steroizi topici. 
 
Modificarea valorilor electroliților 
Valorile magnezienmiei în scădere progresivă apar frecvent (81,3%) și pot duce la 
hipomagnezemie severă (18,7%) (vezi și pct. 4.8). Hipomagnezemia poate reapărea în același grad sau 
un grad mai sever după o întârziere a dozei. Pacienții trebuie monitorizați cu atenție din perspectiva 
electroliților serici, incluzând magneziul, potasiul și calciul seric, înaintea fiecărei administrări de 
necitumumab și după terminarea tratamentului cu necitumumab, până când valorile acestora ajung în 
limite normale. Se recomandă tratarea promptă a modificărilor valorilor electroliților, în funcție de 
necesitate. 
 
Infecții 
Într-un studiu clinic de fază 2 care urmărea necitumumab în combinație cu paclitaxel si carboplatină 
versus paclitaxel și carboplatină dublet în tratamentul de primă linie a pacienților cu NSCLC scuamos 
metastatic în stadiu IV, a fost observată o rată mai mare a infecțiilor la începutul tratamentului, care a 
condus la complicații de natură infecțioasă ulterioare precum pneumonie și/sau sepsis. O observație 
similară a fost făcută într-un studiu clinic cu necitumumab în combinație cu pemetrexed și cisplatină 
versus pemetrexed și cisplatină dublet în tratamentul de primă linie a pacienților cu NSCLC non-
scuamos avansat. 
 
O atenție specială trebuie acordată pacienților cu prezentare clinică sugestivă pentru infecții 
concomitente, inclusiv semne incipiente de infecții active. Tratamentul oricărei infecții trebuie inițiat 
conform standardelor locale. 
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Persoane vârstnice 
La pacienții cu vârsta peste 70 de ani nu a fost observată nicio diferență generală în eficacitate între 
brațele de tratament. Comorbiditățile cardiovasculare, statusul de performanță și tolerabilitatea 
probabilă la chimioterapie în cazul adăugării necitumumab trebuie, prin urmare, să fie evaluate în 
detaliu înainte de inițierea tratamentului la pacienții peste 70 de ani.  
 
Femei cu potențial fertil/contracepția la femei 
Pe baza mecanismului acestuia de acțiune și modelelor animale, în care expresia EGFR este 
perturbată, necitumumab poate cauza leziuni fetale sau anomalii de dezvoltare. Femeilor cu potențial 
fertil trebuie să li se recomande să evite să rămână gravide în timpul administrării de necitumumab. În 
timpul tratamentului cu necitumumab și maximum 3 luni după ultima administrare a tratamentului cu 
necitumumab, trebuie folosită o metodă contraceptivă eficientă. Se recomandă măsurile contraceptive 
sau abstinența (vezi pct. 4.6). 
 
Dietă cu restricție de sodiu 
Acest medicament conține 76 mg de sodiu în fiecare doză. De luat în considerare de către pacienții 
supuși unei diete cu nivel de sodiu controlat. 
 
4.5 Interacțiuni cu alte medicamente și alte forme de interacțiune 
 
Între Portrazza și gemcitabină/cisplatină nu au fost observate interacțiuni medicamentoase. Profilul 
farmacocinetica specific gemcitabinei/cisplatinei nu a fost afectată atunci când au fost administrate 
împreună cu necitumumab, iar profilul farmacocinetic specific necitumumab nu a fost afectată atunci 
când a fost administrat împreună cu gemcitabină/cisplatină. 
 
Niciun alt studiu formal privind interacțiunile cu necitumumab nu a fost efectuat la oameni. 
 
4.6 Fertilitatea, sarcina și alăptarea 
 
Femei aflate la vârstă fertilă/contracepția la femei 
Femeilor aflate la vârstă fertilă trebuie să li se recomande să evite să rămână gravide în timpul 
administrării de necitumumab și trebuie informate cu privire la potențialul pericol pentru sarcină și 
fetus. Femeile aflate la vârstă fertilă trebuie să folosească o tehnică contraceptivă eficace în timpul 
tratamentului cu necitumumab și până la 3 luni după ultima administrare a tratamentului cu 
necitumumab. Se recomandă măsurile contraceptive sau abstinența. 
 
Sarcina 
Nu există date provenind de la utilizarea necitumumab la femeile gravide. Studii privind funcția 
reproductivă la animale nu au fost efectuate în cazul necitumumab. Pe baza modelelor animale, 
receptorul factorului de creștere epidermică (EGFR) este implicat în dezvoltarea prenatală și poate fi 
esențial pentru organogeneza, proliferarea și diferențierea normală a embrionului în curs de dezvoltare. 
Portrazza nu trebuie utilizată în timpul sarcinii sau la femei care nu folosesc o metodă contraceptivă 
eficace, cu excepția cazului în care beneficiul justifică riscul potențial pentru fetus.  
 
Alăptarea 
Nu se cunoaște dacă necitumumab se excretă în laptele matern. Se așteaptă ca excreția în lapte și 
absorbția pe cale orală să fie reduse. Nu poate fi exclus riscul pentru nou-născuți/bebeluși. Alăptarea 
trebuie întreruptă în timpul tratamentului cu Portrazza și timp de cel puțin 4 luni după ultima doză. 
 
Fertilitatea 
Nu există date privind efectul necitumumab asupra fertilității umane. Nu au fost efectuate studii la 
animale pentru a evalua fertilitatea în mod direct (vezi pct. 5.3).  
 

Med
ica

men
tul

 nu
 m

ai 
es

te 
au

tor
iza

t



8 

4.7 Efecte asupra capacității de a conduce vehicule și de a folosi utilaje 
 
Portrazza nu are nicio influență cunoscută asupra capacității de a conduce vehicule sau de a folosi 
utilaje. Dacă pacienții prezintă simptome asociate cu tratamentul care le afectează abilitatea de 
concentrare și reacție, se recomandă ca aceștia să nu conducă vehicule și să nu folosească utilaje decât 
după ce efectul tratamentului scade. 
 
4.8 Reacții adverse 
 
Rezumatul profilului de siguranță  
Reacțiile adverse grave cele mai frecvente (Gradul ≥3) observate la pacienții tratați cu necitumumab 
sunt reacțiile la nivelul pielii (6,3%) și evenimentele tromboembolice venoase (4,3%). 
 
Reacțiile adverse cele mai frecvente au fost reacții la nivelul pielii, evenimente tromboembolice 
venoase și modificări ale analizelor de laborator (hipomagnezemie și hipocalcemie corectată cu 
albumină). 
 
Listă tabelară de reacții adverse 
Reacțiile adverse la medicamente (RAM) care au fost raportate la pacienții cu neoplasm pulmonar 
scuamos altul decât cel cu celule mici sunt enumerate mai jos în funcție de clasificarea MedDRA pe 
aparate, sisteme și organe, frecvență și grad de severitate. Pentru clasificarea frecvenței a fost utilizată 
următoarea convenție: 
Foarte frecvente (≥1/10) 
Frecvente (≥1/100 și <1/10) 
Mai puțin frecvente (≥1/1.000 și <1/100) 
Rare (≥1/10.000 și <1/1.000) 
Foarte rare (<1/10.000) 
 
În fiecare grupă de frecvență, RAM sunt prezentate în ordinea descrescătoare a severității. 
 
Următorul tabel prezintă frecvența și severitatea RAM pe baza rezultatelor SQUIRE, un studiu global, 
multicentric, cu două brațe, randomizat, de Fază 3 la pacienți adulți cu CPFCM de tip scuamos 
randomizați pentru tratament cu necitumumab în combinație cu gemcitabină/cisplatină sau pentru 
tratament cu gemcitabină/cisplatină. 
 
Tabelul 3. RAM raportate la ≥ 1% dintre pacienții tratați cu necitumumab în cadrul SQUIRE 

 

Aparate, sisteme 
și organe Frecvență RAMa 

Portrazza + GCb 

(N=538) 

GC 

(N=541) 

Orice 
grad 
(%) 

Grad ≥ 3 
(%) 

Orice 
grad 
(%) 

Grad 
≥ 3 
(%) 

Infecții și infestări Frecvente Infecție a tractului 
urinar 

4,1 0,2 1,7 0,2 

Tulburări ale 
sistemului nervos 

 

 

Frecvente Cefalee 8,6 0 5,7 0,4 

Frecvente Disgeuzie 5,9 0,2 3,3 0 

Tulburări oculare Frecvente Conjunctivită 5,6 0 2,2 0 

Tulburări Frecvente Evenimente 
tromboembolice 

8,2 4,3 5,4 2,6 
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vasculare venoase 

Frecvente Evenimente 
tromboembolice 
arteriale 

4,3 3,0 3,9 2,0 

Frecvente Flebită 1,7 0 0,4 0 

Tulburări 
respiratorii, 
toracice și 
mediastinale 

Frecvente Hemoptizie 8,2 0,9 5,0 0,9 

Frecvente Epistaxis 7,1 0 3,1 0,2 

Frecvente Durere orofaringiană 1,1 0 0,7 0 

Tulburări 
gastrointestinale 

 

Foarte 
frecvente 

Vărsături 28,8 2,8 25,0 0,9 

Foarte 
frecvente 

Stomatită 10,4 1,1 6,3 0,6 

Frecvente Disfagie 2,2 0,6 2,2 0,2 

Frecvente Ulcerație bucală 1,5 0 0,4 0 

Tulburări cutanate 
și ale țesutului 
subcutanat 

 

 

Foarte 
frecvente 

Reacții la nivelul pielii 77,9 6,3 11,8 0,6 

Frecvente Reacții de 
hipersensibilitate/reacții 
asociate cu perfuzia 

1,5 0,4 2,0 0 

Tulburări 
musculo-scheletice 
și ale țesutului 
conjunctiv 

Frecvente Spasme musculare 1,7 0 0,6 0 

Tulburări renale și 
ale căilor urinare 

Frecvente Disurie 2,4 0 0,9 0 

Tulburări generale 
și la nivelul locului 
de administrare 

Foarte 
frecvente 

Pirexie 12,3 1,1 11,1 0,4 

Investigații 
diagnostice 

Foarte 
frecvente 

Hipomagnezemiec 81,3 18,7 70,2 7,2 

Foarte 
frecvente 

Hipocalcemie corectată 
cu albuminăc 

33,0 4,2 22,9 2,3 

Foarte 
frecvente 

Hipofosfatemiec 28,9 6,3 22,7 5,7 

Foarte 
frecvente 

Hipokalemiec 23,6 4,4 17,6 3,2 

Foarte 
frecvente 

Scădere ponderală 12,1 0,6 6,3 0,6 
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Abrevieri: GC = numai gemcitabină și cisplatină; Portrazza+GC = necitumumab plus gemcitabină și 
cisplatină; MedDRA = Dicționarul Medical pentru Activități de Reglementare. 

a Termen preferat de MedDRA (Versiunea 16).  
b Tabelul reflectă frecvența RAM în timpul fazei de tratament cu chimioterapice din studiu, în care 

Portrazza+GC a fost comparată direct cu GC. 
c  Pe baza evaluărilor de laborator. Sunt incluși numai pacienții cu rezultat de referință și cel puțin un 

rezultat post-referință. 
 
Descrierea anumitor  reacții adverse 
 
Evenimente tromboembolice 
Evenimentele tromboembolice venoase (ETV) au fost raportate la aproximativ 8% dintre pacienți și se 
prezintă, în principal, ca embolie pulmonară și tromboză venoasă profundă. ETV severe au fost 
raportate la aproximativ 4% dintre pacienți. Incidența ETV letale a fost similară între cele două brațe 
de studiu (0,2%). 
Evenimentele tromboembolice arteriale (ETA) au fost raportate la aproximativ 4% dintre pacienți și se 
prezintă, în principal, ca accident vascular cerebral și infarct miocardic. ETA severe au fost raportate 
la 3% dintre pacienți. Incidența ETA letale a fost de 0,6% în cadrul brațului experimental de studiu 
comparativ cu 0,2% în brațul control (vezi și pct. 4.4). 
 
Într-un studiu clinic privind CPFCM avansat, altul decât cel scuamos, evenimentele tromboembolice 
venoase (ETV) au fost raportate la aproximativ 11% dintre pacienții tratați cu necitumumab în 
combinație cu pemetrexed și cisplatină (în comparație cu 8% în brațul tratat numai cu pemetrexed și 
cisplatină) și s-au remarcat, în principal, ca embolie pulmonară și tromboză venoasă profundă. ETV 
severe au fost raportate la aproximativ 6% dintre pacienții tratați cu necitumumab în combinație cu 
pemetrexed și cisplatină (în comparație cu 4% în brațul tratat numai cu pemetrexed și cisplatină).  
Evenimentele tromboembolice arteriale (ETA) au fost raportate la aproximativ 4% dintre pacienții 
tratați cu necitumumab în combinație cu pemetrexed și cisplatină (în comparație cu 6% în brațul tratat 
numai cu pemetrexed și cisplatină) și s-au manifestat, în principal, ca accident vascular cerebral și 
infarct miocardic. ETA severe au fost raportate la aproximativ 3% dintre pacienții tratați cu 
necitumumab în combinație cu pemetrexed și cisplatină (în comparație cu 4% în brațul tratat numai cu 
pemetrexed și cisplatină). 
 
Reacții la nivelul pielii 
Reacțiile la nivelul pielii au fost raportate la aproximativ 78% dintre pacienți și s-au prezentat, în 
principal, ca erupție acneiformă, dermatită acneiformă, xerodermie, prurit, fisuri ale pielii, paronichie 
și sindromul eritrodisesteziei palmo-plantare. Reacțiile grave la nivelul pielii au fost raportate la 
aproximativ 6% dintre pacienți, în timp ce 1,7% dintre pacienți au întrerupt tratamentul din cauza 
reacțiilor la nivelul pielii. Majoritatea reacțiilor la nivelul pielii s-au dezvoltat în timpul primului ciclu 
de tratament și s-au rezolvat în decurs de 17 săptămâni de la declanșare (vezi și pct. 4.4). 
 
Reacții asociate cu perfuzia 
Reacțiile asociate cu perfuzia au fost raportate la 1,5% dintre pacienți și se prezintă, în principal, ca 
frisoane, febră sau dispnee. Reacțiile grave asociate cu perfuzia au fost raportate la 0,4% dintre 
pacienți. Majoritatea reacțiilor asociate cu perfuzia s-au dezvoltat după prima sau a doua administrare 
de necitumumab. 
 
Toxicitatea în cazul persoanelor vârstnice sau al pacienților cu scor ECOG PS 2 
Toxicitățile relevante clinic în ceea ce privește pacienții vârstnici și acei pacienți care au obținut scorul 
2 la statusul de performanță formulat de Grupul Estic de Cooperare în Oncologie (Eastern cooperative 
Oncology Group- ECOG) (ECOG PS 2) au fost similare cu populația generală la pacienții cărora li s-a 
administrat necitumumab plus chimioterapie alcătuită din gemcitabină și cisplatină. 
 
Tricomegalie a genelor 
Cazuri izolate de tricomegalie de Gradul 1 au fost raportate la pacienții tratați cu necitumumab. 
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Raportarea reacțiilor adverse suspectate 
Raportarea reacțiilor adverse suspectate după autorizarea medicamentului este importantă. Acest lucru 
permite monitorizarea continuă a raportului beneficiu/risc al medicamentului. Profesioniștii din 
domeniul sănătății sunt rugați să raporteze orice reacție adversă suspectată prin intermediul sistemului 
național de raportare, așa cum este menționat în Anexa V. 
 
4.9 Supradozaj 
 
Există o experiență limitată în ceea ce privește supradozajul necitumumab în studiile clinice la oameni. 
Cea mai mare doză de necitumumab studiată clinic într-un studiu de Faza 1 privind creșterea dozei la 
oameni este de 1000 mg o dată pe săptămână sau o dată la două săptămâni. Evenimentele adverse 
observate au inclus cefalee, vărsături și greață și au fost consecvente cu profilul de siguranță la doza 
recomandată. Nu există antidot cunoscut pentru supradozajul necitumumab. 
 
 
5. PROPRIETĂȚI FARMACOLOGICE 
 
5.1  Proprietăți farmacodinamice 
 
Grupa farmacoterapeutică: Agenți antineoplazici, anticorpi monoclonali, codul ATC: L01XC22 
 
Mecanism de acțiune 
Necitumumab este un anticorp monoclonal IgG1 uman recombinant care se leagă cu mare afinitate și 
specificitate de receptorul factorului de creștere epidermică uman 1 (EGFR) și blochează situsul de 
legare a ligandului, blocând activarea de către toți liganzii cunoscuți și inhibând consecințele biologice 
relevante in vitro. Activarea EGFR a fost corelată cu progresia malignă, inducerea angiogenezei și 
inhibarea apoptozei sau a morții celulare. În plus, necitumumab induce internalizarea și degradarea 
EGFR in vitro. Studiile in vivo privind modelele tumorale umane de xenogrefe derivate din linii 
celulare, incluzând neoplasmul pulmonar altul decât cel cu celule mici, demonstrează că necitumumab 
are activitate antitumorală atât în monoterapie, cât și în combinație cu gemcitabină și cisplatină. 
 
Imunogenicitate 
Similar tuturor proteinelor terapeutice, există potențial pentru imunogenicitate.  
 
În general, a existat o incidență scăzută atât a anticorpilor anti-medicament apăruți în urma 
tratamentului, cât și a anticorpilor de neutralizare în rândul pacienților tratați cu necitumumab și nicio 
corelație cu rezultatele privind siguranța la acești pacienți. Nu a existat nicio relație între 
imunogenicitate și RAP sau evenimente adverse apărute în urma tratamentului. 
 
Eficacitate clinică 
SQUIRE, un studiu global, multicentric, cu două brațe, randomizat, privind Portrazza a fost efectuat 
cu un număr de 1093 de pacienți cu CPFCM de tip scuamos în stadiul IV (Comitetul American Unit 
privind Cancerul, Versiunea 7), incluzând pacienți cu scorul ECOG PS2, cărora nu li s-a administrat 
anterior nicio terapie antineoplazică pentru boală metastatică. Pacienții au fost randomizați să utilizeze 
Portrazza de primă linie în doză de 800 mg plus chimioterapie alcătuită din gemcitabină în doză de 
1250 mg/m2 și cisplatină în doză de 75 mg/m2 (Brațul Portrazza+GC) sau chimioterapie numai cu 
gemcitabină-cisplatină (Brațul GC). Portrazza și gemcitabina au fost administrate în zilele 1 și 8 ale 
fiecărui ciclu de tratament de 3 săptămâni, iar cisplatina a fost administrat în ziua 1 a fiecărui ciclu de 
tratament de 3 săptămâni. Nu a existat premedicație pentru Portrazza mandatată de studiu. Tratamentul 
preventiv pentru reacția de la nivelul pielii nu a fost permis înaintea începerii celui de-al doilea ciclu 
de tratament. Pacienții au utilizat maxim șase cicluri de chimioterapie în fiecare braț; pacienții din 
brațul Portrazza+GC care nu au prezentat progresie au continuat să utilizeze Portrazza ca medicament 
unic până la progresia bolii, toxicitate inacceptabilă sau retragerea consimțământului. Cuantificarea 
majoră a rezultatului eficacității a fost supraviețuirea generală (SG), iar cuantificarea de suport a 
rezultatului eficacității a fost supraviețuirea fără progresia bolii (SFP). Pacienții au fost supuși unei 
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evaluări radiologice a statusului bolii la fiecare șase săptămâni, până la documentarea radiologică a 
bolii progresive (BP).  
 
Caracteristicile demografice și de referință au fost comparate între cele două brațe. Vârsta medie a fost 
62 (32-86), 83% dintre pacienți au fost bărbați; 83,5% aparțineau rasei albe; iar 91% au fost fumători. 
Scorul ECOG PS a fost 0 în cazul a 31,5%, 1 în cazul a 59,7% și 2 în cazul a 9% dintre pacienți; peste 
50% au avut boală metastatică în mai mult de 2 regiuni anatomice. În brațul Portrazza+GC, 51% dintre 
pacienți au continuat tratamentul cu Portrazza ca medicament unic după terminarea chimioterapiei. 
Utilizarea terapiei sistemice ulterior finalizării studiului a fost similară în cele 2 brațe (47,3% în brațul 
Portrazza+GC și 44,7% în brațul GC). 
 
Rezultatele privind eficacitatea sunt indicate în Tabelul 4. 
 
Tabelul 4. Sumarul datelor privind eficacitatea (populația ITT) 
 

 Brațul Portrazza+GC 

N=545 

Brațul GC 

N=548 

Supraviețuirea generală   

           Număr de evenimente (n) 418 442 

 Medie – luni (95% IÎa) 11,5 (10,4,  12,6) 9,9 (8,9,  11,1) 

    Rata de risc (95% IÎ)b, c 0,84 (0,74, 0,96) 

    Valoarea p logaritmică 
bilateralăc 

0,012 

Rata de supraviețuirea generală la 1 
an (%) 

47,7 42,8 

   

Supraviețuirea fără progresia bolii   

           Număr de evenimente (n) 431 417 

 Medie – luni (95% IC) 5,7 (5,6,  6,0) 5,5 (4,8,  5,6) 

    Rata de risc (95% CI) b, c 0,85 (0,74,  0,98) 

    Valoarea p logaritmică    
bilateralăc 

0,020 

a Abrevieri: IÎ = interval de încredere 
b Coeficientul de pericol este exprimat ca tratament/control și este estimat pe baza unui model 
 Cox 
c Stratificare în funcție de straturile de randomizare (ECOG PS [0-1 vs. 2] și regiunea geografică 

[America de Nord, Europa și Australia vs. America de Sud, Africa de Sud și India vs. Asia de 
Est]) 
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Figura 1. Reprezentare grafică Kaplan Meier a supraviețuirii generale (populație tip ITT) 

 
Abrevieri: C = cisplatină; G = gemcitabină. 
 

 
 
A fost observată o îmbunătățire în subgrupele pentru SG și SFP, incluzând factorii de stratificare 
prespecificați [scor ECOG PS (0-1 vs. 2) și regiunea geografică (America de Nord, Europa și Australia 
vs. America de Sud, Africa de Sud și India vs. Asia de Est)]; la pacienții cu vârsta de 70 de ani și 
peste, coeficientul de risc pentru supraviețuirea generală a fost de 1,03 (0,75, 1,42) (vezi Figura 2).  
 
Figura 2. Reprezentare grafică Forest pentru analiza supraviețuirii generale în subgrupe 
(populație tip ITT) 

 
Abrevieri:  C = cisplatină; G = gemcitabină; ITT = intenție de tratament. 
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O analiză exploratorie preplanificată efectuată după analiza primară a determinat rezultatul eficienței 
clinice conform valorilor expresiei proteinei EGFR tumorale.  
Din populația tip ITT, 982 de pacienți (89,8%) au putut fi evaluați pentru o analiză a expresiei 
proteinei EGFR prin imunohistochimie (IHC) utilizând kitul Dako PharmDx. O tumoră a fost 
considerată ca exprimând EGFR dacă s-ar fi putut identifica cel puțin o celulă colorată. Marea 
majortitate a pacienților (95,2% dintre pacienții care au putut fi evaluați; n = 935) au avut probe 
tumorale care exprimau proteina EGFR; în cazul a 4,8% (n = 47) expresia proteinei EGFR nu a putut 
fi detectată. Între subsetul de pacienți cu expresie a proteinei EGFR detectabilă și populația tip ITT nu 
au existat diferențe relevante în distribuția caracteristicilor demografice, ale bolii sau utilizarea terapiei 
sistemice ulterioară finalizării studiului.  
 
La pacienții cu expresie detectabilă a proteinei EGFR (populația de pacienți indicată), supraviețuirea 
generală a fost îmbunătățită semnificativ din punct de vedere statistic în Brațul Portrazza+GC în 
comparație cu Brațul GC, cu o scădere estimată a riscului de deces de 21% (rata de risc [RR] = 0,79 
[0,69, 0,92]; p = 0,002) și o supraviețuire generală (SG) medie de 11,7 luni în Brațul Portrazza+GC și 
de 10,0 luni în Brațul GC.   
O îmbunătățire semnificativă statistic a supraviețuirii fără progresia bolii (SFP) a fost observată, de 
asemenea (RR = 0,84 [0,72, 0,97]; p = 0,018), cu SFP medie de 5,7 luni în Brațul Portrazza+GC Arm 
și de 5,5 luni în brațul GC. 
La pacienții cu expresie detectabilă a proteinei EGFR, nu a fost observată nicio tendință de creștere a 
eficacității odată cu creșterea valorilor expresiei EGFR.  
La pacienții fără expresie detectabilă a proteinei EGFR, nu a fost observată nicio îmbunătățire a 
supraviețuirii generale (rata de risc [RR] = 1,52 [0,74, 3,12]) sau a supraviețuirii fără progresia bolii 
(rata de risc [RR] = 1,33 [0,65, 2,70]. 
 
Într-un studiu clinic de fază 2 care urmărea necitumumab în combinație cu paclitaxel și carboplatină 
versus paclitaxel și carboplatină dublet (106 versus 55 de pacienți, randomizare 2:1) în tratamentul de 
primă linie a pacienților cu NSCLC scuamos metastatic în stadiul IV, a fost observată o rată mai mare 
a decesului, inclusiv deces determinat de infecții în cadrul brațului necitumumab plus 
paclitaxel/carboplatin pe durata primelor 4 luni (vezi și pct 4.4) cu îmbunătățirea ratei de supraviețuire 
după 4 luni. Rata de risc pentru supraviețuirea generală [RR] a fost 0,83 [0,55, 1,52]. 
 
Copii și adolescenți 
Agenția Europeană pentru Medicamente a acordat o derogare de la obligația de a trimite rezultatele 
studiilor privind Portrazza în toate subgrupurile de copii și adolescenți cu neoplasm pulmonar altul 
decât cel cu celule mici (vezi pct. 4.2 pentru informații privind utilizarea pediatrică). 
 
5.2 Proprietăți farmacocinetice 
 
După regimul de dozaj al necitumumab de 800 mg în ziua 1 și ziua 8 al unui grafic de 21 de zile, 
media geometrică a necitumumab Cmin a fost 98,5 μg/ml (Coeficient de variație 80%) în ser de la 
pacienți cu CPFCM de tip scuamos după cinci cicluri de tratament în combinație cu gemcitabină și 
cisplatină. 
 
Absorbție 
Portrazza este administrată ca perfuzie intravenoasă. Nu au existat studii efectuate în care să fie 
utilizate alte căi de administrare. 
 
Distribuție 
Distribuția Portrazza urmărește un declin bifazic. Pe baza abordării profilului farmacocinetic al 
populației (FCPop), volumul mediu de distribuție la starea staționară (Vss) pentru necitumumab a fost 
6,97 l (CV 31%). 
 
Eliminare 
Necitumumab prezintă clearance dependent de concentrație. Clearance-ul sistemic total mediu (CLtot) 
într-o stare staționară urmând o doză de 800 mg în Ziua 1 și Ziua 8 a unui ciclu de 21 de zile a fost de 
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0,014 l/h (CV 39%). Acest lucru corespunde unui timp de injumătățire de aproximativ 14 zile. Timpul 
previzionat pentru a ajunge în starea staționară a fost de aproximativ 70 de zile. 
 
Grupe speciale de pacienți 
Analiza farmacocineticii populaționale a sugerat că vârsta, sexul și rasa nu au avut niciun efect asupra 
caracteristicilor farmacocinetice ale necitumumab, în timp ce CL și volumul de distribuție au avut o 
corelație mai puțin decât pozitiv proporțională cu greutatea corporală. Deși rezultatele modelării 
sugerează că dispunerea necitumumab a fost dependentă statistic de greutatea corporală, simulările au 
indicat că dozajul bazat pe greutate nu ar micșora semnificativ variabilitatea farmacocineticii. Pentru 
aceste subgrupe de pacienți nu este necesară nicio ajustare a dozei. 
 
Persoane vârstnice 
Pe baza rezultatelor analizei farmacocineticii populaționale, nu a existat niciun impact al vârstei asupra 
expunerii la necitumumab. 
 
Insuficiența renală 
Nu au fost efectuate studii formale pentru a evalua efectul insuficienței renale asupra profilului 
farmacocinetic ale necitumumab. Pe baza rezultatelor analizei farmacocineticii populaționale, nu a 
existat niciun impact al funcției renale așa cum a fost evaluată prin clearance-ul creatininei [CrCl] 
asupra profilului famacocinetic ale necitumumab.  
 
Insuficiența hepatică 
Nu au fost efectuate studii formale pentru a evalua efectul insuficienței hepatice asupra profilului 
farmacocinetic ale necitumumab. Pe baza rezultatelor analizei farmacocineticii populaționale, statusul 
hepatic (așa cum a fost evaluat prin valorile alanin aminotransferazei, aspartat transaminazei și 
bilirubinei totale) nu a avut efect semnificativ asupra profilului farmacocinetic ale necitumumab. 
 
5.3 Date preclinice de siguranță 
 
Toxicitate reversibilă a pielii, dependentă de doză, a fost observată în studiul de 26 de săptămâni 
efectuat la maimuțe. Efectele asupra pielii au fost consecvente cu efectele de clasă cunoscute ale 
inhibitorilor de EGFR.   
 
Studii specifice la animale pentru testarea necitumumab privind potențialul carcinogen sau de afectare 
a fertilității nu au fost efectuate. Riscul de afectare a fertilității este necunoscut. Totuși, la maimuțele 
tratate timp de 26 de săptămâni cu necitumumab nu au fost observate efecte adverse asupra organelor  
reproductive ale masculilor sau femelelor. 
 
Se cunoaște că IgG1 uman traversează bariera feto-placentară; prin urmare, necitumumab are 
potențialul de a fi transmis de la mamă la fetusul în curs de dezvoltare. Nu au fost efectuate studii 
specifice la animale pentru a determina efectul necitumumab asupra funcției reproductive și 
dezvoltării fetușilor; totuși, pe baza mecanismului acestuia de acțiune și modelelor animale, în care 
expresia EGFR este perturbată, necitumumab poate cauza leziuni letale sau anomalii de dezvoltare. 
 
 
6. PARTICULARITĂȚI FARMACEUTICE 
 
6.1 Lista excipienților 
 
Citrat de sodiu dihidrat (E331) 
Acid citric anhidru (E330)  
Clorură de sodiu  
Glicină (E640) 
Manitol (E421) 
Polisorbat 80 (E433) 
Apă pentru preparate injectabile 
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6.2 Incompatibilități 
 
Perfuziile cu Portrazza nu trebuie administrate sau combinate cu soluții de glucoză. Acest medicament 
nu trebuie combinat cu alte produse medicinale, cu excepția celor menționate la pct. 6.6.  
 
6.3 Perioada de valabilitate 
 
Flacon nedeschis 
2 ani. 
 
După diluare 
Când sunt preparate conform instrucțiunilor, soluțiile perfuzabile de Portrazza nu conțin conservanți 
antimicrobieni. 
 
Se recomandă ca soluția dozată preparată să fie utilizată imediat pentru a minimiza riscul de 
contaminare microbiană. Dacă nu este utilizată imediat, soluția dozată de necitumumab preparată 
trebuie păstrată la o temperatură între 2°C și 8°C pe o durată care nu trebuie să depășească 24 de ore 
sau poate fi păstrată la o temperatură între 9°C și 25°C timp de maximum 4 ore. A se păstra la loc ferit 
de lumină. Expunerea de scurtă durată la lumina ambiantă este acceptabilă în timpul preparării și 
administrării. 
 
6.4 Precauții speciale pentru păstrare 
 
A se păstra în frigider (2˚C - 8˚C). 
A nu se congela. 
Păstrați flaconul în ambalajul de carton secundar pentru a proteja soluția împotriva luminii. 
 
Pentru condițiile de păstrare după diluarea medicamentului, vezi pct. 6.3. 
 
6.5 Natura și conținutul ambalajului 
 
50 ml de soluție într-un flacon (sticlă Tip I) cu dop din elastomer de clorobutil, o etanșare din aluminiu 
și un capac din polipropilenă. 
 
Cutie cu 1 flacon. 
 
6.6 Precauții speciale pentru eliminarea reziduurilor și alte instrucțiuni de manipulare 
 
Preparați soluția perfuzabilă utilizând o tehnică aseptică pentru a garanta sterilitatea soluției preparate. 

 
Fiecare flacon este numai de unică folosință. Inspectați conținutul flacoanelor pentru a detecta 
eventualele particule și decolorări. Concentratul pentru soluția perfuzabilă trebuie să fie transparent 
până la ușor opalescent și incolor până la gălbui înaintea diluării. Dacă se identifică particule sau 
decolorare, eliminați flaconul.  

 
Flacoanele conțin 800 mg sub forma unei soluții de necitumumab de 16 mg/ml; un flacon de 50 ml 
conține doza completă. Folosiți doar soluția injectabilă de clorură de sodiu 9 mg/ml (0,9%) ca diluant. 

 
Pentru administrarea utilizând recipiente de perfuzie intravenoasă pre-umplute 
Extrageți în mod aseptic 50 ml de soluție injectabilă de clorură de sodiu de 9 mg/ml (0,9%) din 
recipientul de 250 ml pre-umplut și transferați 50 ml de medicament necitumumab în recipient pentru 
a aduce volumul final din recipient înapoi la 250 ml. Răsturnați cu grijă recipientul pentru a 
omogeniza conținutul. NU CONGELAȚI ȘI NU AGITAȚI soluția perfuzabilă. NU diluați cu alte 
soluții sau injectați concomitent cu alți electroliți sau medicamente. 
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Pentru administrarea utilizând recipiente de perfuzie intravenoase goale 
Extrageți în mod aseptic 50 ml de medicament necitumumab într-un recipient gol de perfuzie 
intravenoasă și adăugați 200 ml de soluție injectabilă de clorură de sodiu de 9 mg/ml (0,9%) în 
recipient pentru a aduce volumul total la 250 ml. Răsturnați cu grijă recipientul pentru a omogeniza 
conținutul. NU CONGELAȚI ȘI NU AGITAȚI soluția perfuzabilă. NU diluați cu alte soluții sau 
injectați concomitent cu alți electroliți sau medicamente. 

 
A se administra prin intermediul unei pompe de perfuzie. Trebuie utilizată o linie separată de perfuzie, 
iar linia trebuie spălată cu soluție injectabilă de clorură de sodiu de 9 mg/ml (0,9%) la sfârșitul 
perfuziei. 
 
Medicamentele administrate parenteral trebuie inspectate vizual pentru a detecta eventualele particule 
înaintea administrării. Dacă se identifică particule, eliminați soluția perfuzabilă. 

 
Eliminați eventuala porție de necitumumab rămasă într-un flacon, întrucât medicamentul nu conține 
conservanți antimicrobieni. 
 
Orice medicament neutilizat sau material rezidual trebuie eliminat în conformitate cu reglementările 
locale. 
 
 
7. DEȚINĂTORUL AUTORIZAȚIEI DE PUNERE PE PIAȚĂ 
 
Eli Lilly Nederland B.V. 
Papendorpseweg 83 
3528 BJ Utrecht 
Olanda 
 
 
8. NUMĂRUL(ELE) AUTORIZAȚIEI DE PUNERE PE PIAȚĂ  
 
EU/1/15/1084/001 
 
 
9. DATA PRIMEI AUTORIZĂRI SAU A REÎNNOIRII AUTORIZAȚIEI 
 
Data primei autorizări: 15 Februarie 2016 
 
10. DATA REVIZUIRII TEXTULUI 
 
 
Informații detaliate privind acest medicament sunt disponibile pe site-ul Agenției Europene pentru 
Medicamente http://www.ema.europa.eu. 
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A. FABRICANTUL SUBSTANŢEI BIOLOGIC ACTIVE ŞI   
          FABRICANTUL RESPONSABIL PENTRU ELIBERAREA SERIEI 
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A. FABRICANTUL SUBSTANŢEI BIOLOGIC ACTIVE ŞI   
           FABRICANTUL RESPONSABIL PENTRU ELIBERAREA SERIEI 
 
Numele şi adresa fabricanților substanţei biologic active 
 
ImClone Systems LLC 
33 ImClone Drive, 
Branchburg 
New Jersey 
NJ 08876 
STATELE UNITE ALE AMERICII 
 
Numele şi adresa fabricantului responsabil pentru eliberarea seriei 
 
Lilly, S.A. 
Avda de la Industria, 30 
Alcobendas 
Madrid 
28108 
Spania 
 
B.      CONDIŢII SAU RESTRICŢII PRIVIND FURNIZAREA ŞI UTILIZAREA 
 
Medicament eliberat pe bază de prescripție medicală restrictivă (vezi Anexa I: Rezumatul 
Caracteristicilor Produsului, pct. 4.2). 
 
 
C.     ALTE CONDIŢII ŞI CERINŢE ALE AUTORIZAŢIEI DE PUNERE PE PIAŢĂ 
 
•       Rapoartele Periodice Actualizate privind Siguranţa 
 
Cerinţele privind depunerea rapoartelor periodice actualizate privind siguranța pentru acest 
medicament sunt cuprinse în lista de date de referinţă şi frecvenţe de transmitere la nivelul Uniunii 
(lista EURD) menţionată la articolul 107c alineatul (7) din Directiva 2001/83/CE şi și în oricare din 
actualizările ulterioare publicate pe portalul web european privind medicamentele (European 
medicines web-portal). 
 
Deţinătorul autorizaţiei de punere pe piaţă va depune primul rapoart periodic actualizat privind 
siguranţa acestui medicament nu mai târziu de 6 luni de la obținerea autorizației. 
 
D.      CONDIŢII SAU RESTRICŢII CU PRIVIRE LA UTILIZAREA SIGURĂ ŞI EFICACE   
          A MEDICAMENTULUI 

 
•        Planul de management al riscului (PMR) 

 
DAPP se angajează să efectueze activităţile şi intervenţiile de farmacovigilenţă necesare detaliate în 
PMR-ul aprobat şi prezentat în modulul 1.8.2 al autorizaţiei de punere pe piaţă şi orice actualizări 
ulterioare aprobate ale PMR-ului. 

 
O versiune actualizată a PMR trebuie depusă: 
        •    La cererea Agenţiei Europene pentru Medicamente; 
        •    La modificarea sistemului de management al riscului, în special ca urmare a primirii de 
              informaţii noi care pot duce la o schimbare semnificativă în raportul beneficiu/risc sau ca 
              urmare a atingerii unui obiectiv important (de farmacovigilenţă sau de reducere la minimum   
              a riscului). 

 
• Măsuri adiționale de reducere a riscului 
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Înaintea lansării Portrazza (necitumumab) în fiecare stat Membru DAPP trebuie să se pună de acord cu 
Autoritatea Națională Competentă în privința conținutului și formatului materialelor educaționale, 
inclusiv a modului de comunicare, modalității de distribuție și orice alte aspecte ale programului. 
DAPP se va asigura că în fiecare Stat Membru în care Portrazza (necitumumab) este comercializat, toți 
medicii (ex. Specialiștii în oncologie) sunt înștiințați cu privire la condițiile principale de utilizare în 
siguranță a necitumumab. Materialele vor face referire la riscurile evenimentelor tromboembolice 
arteriale/venoase și la tulburările cardiorespiratorii. 
Elemente cheie ale materialului educational pentru medic: 

o Importanța evaluării riscului înaintea începerii tratamentului cu necitumumab 
o Descrierea evenimentelor tromboembolice, inclusiv incidența apariției observată în cadrul 

studiilor clinice 
o Sfătuirea pacientului și a medicului să fie atenți la semnele și simptomele 

tromboembolismului. Pacienții ar trebui să fie instruiți să caute ajutor medical dacă resimt 
aceste simptome ale tromboembolismului, precum dificultăți la respirație, dureri în piept, 
inflamația mâinilor și picioarelor 

o Nevoia de a evalua cu atenție administrarea necitumumab la pacienții cu evenimente 
tromboembolice în antecedentele personale patologice sau cu factori de risc preexistenți în 
apariția unui eveniment tromboembolic. 

o Informații cu privire la riscul relative de ETV sau ETA la pacienții cu antecedente de ETV 
sau ETA 

o Sfătuirea cu privire la faptul că necitumumab nu ar trebui administrat pacienților cu factori 
de risc multipli pentru apariția unui eveniment tromboembolic, decât dacă beneficiile 
pentru pacient depășesc riscurile 

o Nevoia de a lua în considerare trombofilaxia după evaluarea cu atenție a factorilor de risc 
ai unui pacient 

o Întreruperea tratamentului cu necitumumab la pacienții care au suferit un ETV sau ETA ar 
trebui luată în considerare după evaluarea beneficiu-risc amănunțită pentru pacientul 
individual.  

o Descrierea tulburărilor cardiorespiratorii inculzând incidența apariției observată în cadrul 
studiilor clinice 

o Informații cu privire la faptul că riscul adițional de apariție a stopului cardio-respirator sau 
a morții subite la pacienții cu antecedente de boală arterial coronariană, insuficiență 
cardiacă congestivă sau artimii comparativ cu cei fără aceste comorbidități nu este 
cunoscut 

o Instrucțiuni către medic de a citi materialele coroborate cu RCP.  
Pachetul de material educaționale pentru medic ar trebui să conțină deasemenea: 

o Rezumatul Caracteristicilor Produsului 
o Prospectul  
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ANEXA III 
 

ETICHETAREA ȘI PROSPECTUL 
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INFORMAȚII CARE TREBUIE SĂ APARĂ PE AMBALAJUL SECUNDAR 
 
CUTIE 
 
 
1. DENUMIREA COMERCIALĂ A MEDICAMENTULUI 
 
Portrazza 800 mg concentrat pentru soluție perfuzabilă  
necitumumab  
 
 
2. DECLARAREA SUBSTANȚEI(LOR) ACTIVE 
 
Un flacon de 50 ml conține 800 mg de necitumumab (16 mg/ml). 
 
 
3. LISTA EXCIPIENȚILOR 
 
Excipienți: citrat de sodiu dihidrat, acid citric anhidru, clorură de sodiu, glicină, manitol, polisorbat 80 
și apă pentru preparate injectabile. Vezi prospectul pentru mai multe informații. 
 
 
4. FORMA FARMACEUTICĂ ȘI CONȚINUTUL 
 
Concentrat pentru soluție perfuzabilă 
 
800 mg/50 ml 
1 flacon 
 
 
5. MODUL ȘI CALEA(CĂILE) DE ADMINISTRARE 
 
Adiministrare intravenoasă după diluare. 
Numai pentru o singură utilizare.  
A se citi prospectul înainte de utilizare. 
 
 
6. ATENȚIONARE SPECIALĂ PRIVIND FAPTUL CĂ MEDICAMENTUL NU TREBUIE 

PĂSTRAT LA VEDEREA ȘI ÎNDEMÂNA COPIILOR 
 
A nu se lăsa la vederea și îndemâna copiilor. 
 
 
7. ALTĂ(E) ATENȚIONARE(ĂRI) SPECIALĂ(E), DACĂ ESTE(SUNT) NECESARĂ(E) 
  
A nu se agita.  
 
 
8. DATA DE EXPIRARE 
 
EXP 
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9. CONDIȚII SPECIALE DE PĂSTRARE 
 
A se păstra în frigider. 
A nu se congela.  
A se păstra în ambalajul original pentru a fi protejat de lumină. 
 
 
10. PRECAUȚII SPECIALE PRIVIND ELIMINAREA MEDICAMENTELOR 
NEUTILIZATE SAU A MATERIALELOR REZIDUALE PROVENITE DIN ASTFEL DE 
MEDICAMENTE, DACĂ ESTE CAZUL 
 
 
11. NUMELE ȘI ADRESA DEȚINĂTORULUI AUTORIZAȚIEI DE PUNERE PE PIAȚĂ 
 
Eli Lilly Nederland B.V. 
Papendorpseweg 83 
3528 BJ Utrecht 
Olanda 
 
 
12. NUMĂRUL(ELE) AUTORIZAȚIEI DE PUNERE PE PIAȚĂ  
 
EU/1/15/1084/001  
 
 
13. SERIA DE FABRICAȚIE 
 
Lot 
 
 
14. CLASIFICARE GENERALĂ PRIVIND MODUL DE ELIBERARE 
 
 
15. INSTRUCȚIUNI DE UTILIZARE 
 
 
16. INFORMAȚII ÎN BRAILLE 
 
Justificare acceptată pentru neincluderea informației în Braille. 
 
17. IDENTIFICATOR UNIC – COD DE BARE BIDIMEANSIONAL 
 
Cod de bare bidimensional care conține identificatorul unic. 
 
18. IDENTIFICATOR UNIC – DATE LIZIBILE PENTRU PERSOANE 
 
PC:  
SN:  
NN:  
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MINIMUM DE INFORMAȚII CARE TREBUIE SĂ APARĂ PE AMBALAJELE PRIMARE 
MICI 
 
ETICHETĂ FLACON 
 
 
1. DENUMIREA COMERCIALĂ A MEDICAMENTULUI ȘI CALEA(CĂILE) DE 
ADMINISTRARE 
 
Portrazza 800 mg concentrat steril 
necitumumab 
Administrare i.v. după diluare. 
 
 
2. MOD DE ADMINISTRARE 
 
A se citi prospectul înainte de utilizare. 
 
 
3. DATA DE EXPIRARE 
 
EXP 
 
 
4. SERIA DE FABRICAȚIE 
 
Lot 
 
 
5. CONȚINUTUL PE MASĂ, VOLUM SAU UNITATEA DE DOZĂ 
 
800 mg/50 ml  
 
 
6. ALTELE 
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Prospect: Informații pentru utilizator 
 

Portrazza 800 mg concentrat pentru soluție perfuzabilă 
necitumumab 

 
Acest medicament face obiectul unei monitorizări suplimentare. Acest lucru va permite 

identificarea rapidă de noi informații referitoare la siguranță. Puteți ajuta raportând orice reacții 
adverse pe care le puteți avea. Vezi ultima parte de la pct. 4 pentru modul de raportare a reacțiilor 
adverse. 
 
Citiți cu atenție și în întregime acest prospect înainte să vi se administreze acest medicament 
deoarece conține informații importante pentru dumneavoastră. 
- Păstrați acest prospect. S-ar putea să fie necesar să-l recitiți.  
- Dacă aveți întrebări suplimentare, adresați-le medicului dumneavoastră. 
- Dacă manifestați orice reacții adverse, adresați-vă medicului dumneavoastră. Acestea includ 

orice posibile reacții adverse nemenționate în acest prospect. Vezi pct. 4. 
 
Ce găsiți în acest prospect 
 
1. Ce este Portrazza și pentru ce se utilizează  
2. Ce trebuie să știți înainte să vi se administreze Portrazza  
3. Cum vi se administrează Portrazza 
4. Reacții adverse posibile  
5. Cum se păstrează Portrazza  
6. Conținutul ambalajului și alte informații 
 
 
1. Ce este Portrazza și pentru ce se utilizează 
 
Portrazza conține substanța activă necitumumab, care face parte dintr-un grup de substanțe numite 
anticorpi monoclonali.  
 
Necitumumab recunoaște și se leagă în mod specific de o proteină de pe suprafața unor celule 
canceroase. Proteina este cunoscută sub numele de receptor al factorului de creștere epidermică 
(EGFR). Alte proteine ale corpului (numite factori de creștere) se pot atașa la EGFR și pot stimula 
celula canceroasă să crească și să se dividă. Necitumumab împiedică legarea altor proteine de EGFR 
și, prin urmare, împiedică celula canceroasă să crească și să se dividă.  
 
Portrazza este utilizată în combinație cu alte medicamente anticanceroase pentru tratamentul la adulți a 
unui anumit tip de cancer pulmonar aflat într-un stadiu avansat (neoplasm pulmonar scuamos altul 
decât cel cu celule mici), ale căror celule canceroase au proteina EGFR pe suprafața acestora. 
Medicamentele anticanceroase cu care este utilizat în combinație sunt gemcitabină și cisplatină. 
 
 
2. Ce trebuie să știți înainte să vi se administreze Portrazza  
 
Nu trebuie să vi se administreze Portrazza 
- dacă ați avut vreodată o reacție alergică gravă la necitumumab sau la oricare dintre celelalte 

ingrediente ale acestui medicament (enumerate la pct. 6). 
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Atenționări și precauții  
Adresați-vă imediat medicului dumneavoastră sau asistentei dacă vi se aplică oricare dintre 
următoarele situații (sau dacă nu sunteți sigur) în timpul tratamentului sau după tratamentul cu 
Portrazza: 
 
– Cheaguri de sânge în artere sau vene 

Portrazza poate cauza cheaguri în arterele sau venele dumneavoastră. Simptomele pot include 
inflamație, durere și sensibilitate la nivelul membrului, dificultăți la respirație, dureri în piept 
sau un ritm anormal al inimii și disconfort. Medicul va discuta cu dumneavoastră dacă aveți 
nevoie de măsuri preventive. Vezi și pct. 4 pentru simptomele cheagurilor de sânge. 

 
– Tulburări la nivelul inimii și plămânilor 

La pacienții tratați cu Portrazza în combinație cu gemcitabină și cisplatină și la pacienții tratați 
numai cu gemcitabină și cisplatină s-au raportat cazuri de tulburări la nivelul inimii și 
plămânilor și de deces  inexplicabil. Cauzele acestor decese și relația acestora cu tratamentul nu 
au fost cunoscute întotdeauna. Portrazza poate crește acest risc. Medicul va discuta acest aspect 
cu dumneavoastră. 
 

– Reacție asociată cu perfuzia 
În timpul tratamentului cu Portrazza pot apărea reacții asociate cu perfuzia. Astfel de reacții pot 
fi alergice. Medicul va discuta cu dumneavoastră dacă aveți nevoie de măsuri preventive sau 
tratament precoce. Medicul dumneavoastră sau asistenta va verifica eventualele reacții adverse 
în timpul perfuziei. Dacă aveți o reacție gravă asociată cu perfuzia, medicul vă poate recomanda 
o ajustare a dozei de Portrazza sau vă poate opri tratamentul cu Portrazza. Vezi pct. 4 pentru 
mai multe detalii despre reacțiile asociate cu perfuzia care pot apărea în timpul sau după 
perfuzie. 

 
– Reacții la nivelul pielii 

Portrazza poate cauza reacții adverse care implică pielea. Medicul va discuta cu dumneavoastră 
dacă aveți nevoie de măsuri preventive sau tratament precoce. Dacă aveți o reacție gravă la 
nivelul pielii, medicul vă poate recomanda o ajustare a dozei de Portrazza sau vă poate opri 
tratamentul cu Portrazza. Vezi pct. 4 pentru mai multe detalii despre reacțiile de la nivelul pielii. 

 
– Valorile de magneziu, calciu, potasiu și fosfat din sânge 

Pe durata tratamentului, medicul va verifica periodic valorile mai multor substanțe din sângele 
dumneavoastră, cum ar fi magneziul, calciul, potasiul și fosfatul. Dacă aceste valori sunt prea 
mici, medicul vă poate prescrie suplimente adecvate. 
 

– Infecții 
Dacă prezentați simptome ale unei infecții înainte de începerea tratamentului discutați cu 
medicul dumneavoastră.  

 
 
Copii și adolescenți 
Portrazza nu trebuie administrată pacienților cu vârste sub 18 ani, întrucât nu există nicio informație 
privind modul în care funcționează la această grupă de vârstă. 
 
Portrazza împreună cu alte medicamente 
Spuneți medicului dumneavoastră dacă luați, ați luat recent sau s-ar putea să luați orice alte 
medicamente. În această categorie sunt incluse și medicamentele obținute fără prescripție medicală și 
medicamentele pe bază de plante. 
 
Sarcina și alăptarea 
Înainte de a începe tratamentul, trebuie să îi spuneți medicului dacă sunteți gravidă sau alăptați, dacă 
credeți că ați putea fi gravidă sau dacă plănuiți să deveniți gravidă. 
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Evitați să rămâneți gravidă în timp ce vi se administrează acest medicament sau timp de cel puțin 3 
luni de la ultima doză de Portrazza, întrucât acest medicament are potențialul de a vătăma fătul. 
Vorbiți cu medicul despre cea mai bună metodă de contracepție pentru dumneavoastră. 
 
Nu vă alăptați copilul în timpul tratamentului cu Portrazza și timp de cel puțin 4 luni de la ultima doză, 
întrucât acest medicament poate dăuna creșterii și dezvoltării copilului. 
 
Conducerea vehiculelor și folosirea utilajelor 
Dacă prezentați orice simptome care vă afectează abilitatea de concentrare și reacție, nu conduceți 
vehicule și nu folosiți utilaje decât după ce efectul dispare. 
 
Portrazza conține sodiu 
Acest medicament conține 76 mg de sodiu în fiecare doză. Acest aspect ar trebui luat în considerare de 
către pacienții supuși unei diete cu valori de sodiu controlate. 
 
 
3. Cum vi se administrează Portrazza 
 
Un medic experimentat în utilizarea medicamentelor anticanceroase va supraveghea terapia 
dumneavoastră cu Portrazza. 
 
Premedicație 
Este posibil ca, înainte de a utiliza Portrazza, să vi se administreze medicamente pentru a reduce riscul 
unei reacții asociate cu perfuzia sau a unei reacții la nivelul pielii.  
 
Doză și administrare 
Doza recomandată de Portrazza este de 800 mg în zilele 1 și 8 ale fiecărui ciclu de 3 săptămâni. 
Portrazza este administrată în combinație cu medicamentele gemcitabină și cisplatină timp de 
maximum 6 cicluri, după care este administrată singură. Numărul de perfuzii care vi se administrează 
va depinde de modul în care și de cât de mult timp răspundeți la tratamentul cu Portrazza. Medicul va 
discuta acest aspect cu dumneavoastră. 
 
Acest medicament este administrat sub forma unei perfuzii intravenoase (într-o venă) continue. 
Perfuzia continuă durează aproximativ 60 de minute. 
 
Instrucțiuni detaliate pentru medicul dumneavoastră sau asistenta privind modul de a prepara perfuzia 
cu Portrazza sunt incluse la sfârșitul acestui prospect (vezi „Instrucțiuni de manipulare”). 
 
Ajustări ale dozei 
În timpul fiecărei perfuzii, medicul dumneavoastră sau asistenta va verifica eventualele reacții adverse. 
Dacă prezentați o reacție asociată cu perfuzia în timpul tratamentului, rata de administrare va fi 
scăzută, iar următoarele doze vor fi și ele administrate mai lent. Durata perfuziei nu trebuie să 
depășească 2 ore. Vezi și pct. 2, „Atenționări și precauții”. 
 
 
4. Reacții adverse posibile 
 
Ca toate medicamentele, acest medicament poate provoca reacții adverse, cu toate că nu apar la toate 
persoanele. 
 
Reacțiile adverse importante ale Portrazza sunt reacțiile la nivelul pielii și cheagurile de sânge în vene. 
 
Solicitați asistență medicală imediat dacă experimentați oricare dintre următoarele: 
 
Chegurii de sânge în vene 
Cheagurile de sânge din vene pot apărea la aproximativ 8 din 100 de pacienți. La aproximativ 4 din 
100 de pacienți, aceste reacții adverse ar putea fi grave. Acestea pot duce la blocarea unui vas de sânge 
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din picior. Simptomele pot include inflamție, durere și sensibilitate la nivelul membrului. Cheagurile 
de sânge pot de asemenea să blocheze un vas de sânge de la nivelul plămânului. Simptomele pot 
include dificultăți la respirație, dureri în piept sau un ritm anormal al inimii și disconfort.  
 
Reacții la nivelul pielii 
Reacțiile asociate cu pielea ar putea apărea la aproximativ 80 din 100 de pacienți care iau Portrazza și, 
de obicei, sunt ușoare până la moderate. La aproximativ 5 din 100 de pacienți, este probabil ca aceste 
reacții la nivelul pielii să fie grave. Simptomele reacțiilor grave la nivelul pielii pot include afecțiuni 
ale pielii similare acneei și iritații ale pielii. Iritația pielii seamănă în mod frecvent cu acneea și implică 
adesea fața, partea superioară a toracelui și spatelui, dar poate afecta orice zonă a corpului. Majoritatea 
acestor reacții adverse dispar, de obicei, în timp, după încheierea terapiei cu Portrazza. 
 
Alte reacții adverse includ: 
 
Foarte frecvente (pot afecta mai mult de 1 persoană din 10): 
– mâncărime; uscăciune a pielii; descuamare; tulburări ale unghiilor (reacții la nivelul pielii) 
– vărsături  
– febră sau temperatură ridicată (pirexie) 
– pierdere în greutate 
– ulcerații și herpes la nivelul gurii (stomatită) 

 
Frecvente (pot afecta până la 1 persoană din 10) 
– cefalee 
– tuse cu sânge (hemoptizie) 
– sângerare nazală (epistaxis) 
– modificări ale gustului; gust metalic (disgeuzie) 
– inflamație la nivelul ochilor (conjunctivită)  
– cheaguri de sânge în artere 
– infecție a tractului urinar (vezica urinară și/sau rinichi) 
– durere la urinare (disurie) 
– dificultate la înghițire (disfagie) 
– spasme musculare 
– inflamția venelor din picioare (flebită) 
– reacții alergice 
– durere la nivelul gurii și gâtului (durere orofaringiană)  
 
Portrazza poate cauza, de asemenea, modificări ale rezultatelor analizelor sanguine. Acestea includ 
valori scăzute de magneziu, calciu, potasiu sau fosfat.  
 
Raportarea reacțiilor adverse 
Dacă manifestați orice reacții adverse, adresați-vă medicului dumneavoastră. Acestea includ orice 
reacții adverse nemenționate în acest prospect. De asemenea, puteți raporta reacțiile adverse direct prin 
intermediul sistemului național de raportare, așa cum este menționat în Anexa V. Raportând reacțiile 
adverse, puteți contribui la furnizarea de informații suplimentare privind siguranța acestui 
medicament. 
 
 
5. Cum se păstrează Portrazza 
 
Nu lăsați acest medicament la vederea și îndemâna copiilor. 
 
Nu utilizaţi acest medicament după data de expirare înscrisă pe cutie şi pe eticheta flaconului după 
EXP. Data de expirare se referă la ultima zi a lunii respective. 
 
A se păstra în frigider (2 °C – 8 °C). 
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A nu se congela. 
A se păstra în ambalajul original pentru a fi protejat de lumină. 
 
Soluție perfuzabilă: După diluare și preparare, medicamentul trebuie utilizat imediat. Dacă nu este 
utilizat imediat, perioada de păstrare pentru utilizare și condițiile de păstrare înainte de utilizare sunt 
responsabilitatea utilizatorului și, în mod normal, nu ar fi mai îndelungată de 24 de ore la temperaturi 
între 2 și 8 ºC, sau de maximum 4 ore la temperaturi între 9 ºC și 25 ºC. Nu congelați și nu agitați 
soluția perfuzabilă. Nu administrați soluția dacă observați particule sau decolorare. 
 
Acest medicament este numai pentru o singură utilizare.  
 
Nu aruncați niciun medicament pe calea apei sau a reziduurilor menajere. Întrebați farmacistul cum 
să aruncați medicamentele pe care nu le mai folosiți. Aceste măsuri vor ajuta la protejarea mediului. 
 
 
6. Conținutul ambalajului și alte informații 
 
Ce conține Portrazza  
- Substanța activă este necitumumab. Fiecare mililitru de concentrat pentru soluție perfuzabilă 

conține 16 mg de necitumumab. 
Fiecare flacon de 50 ml conține 800 mg de necitumumab. 

- Celelalte ingrediente sunt citrat de sodiu dihidrat (E 331), acid citric anhidru (E 330), clorură de 
sodiu (vezi pct. 2 „Portrazza conține sodiu”), glicină (E 640), manitol (E 421), polisorbat 80 (E 
433) și apă pentru injecții.  

 
Cum arată Portrazza și conținutul ambalajului 
Portrazza 800 mg concentrat pentru soluție perfuzabilă (concentrat steril) este un lichid transparent 
până la ușor opalescent și incolor până la ușor gălbui într-un flacon de sticlă cu opritor de cauciuc. 
 
Este disponibil în pachete de:  
- 1 flacon de 50 ml 
 
Deținătorul autorizației de punere pe piață și fabricantul 
 
Deținătorul autorizației de punere pe piață  
Eli Lilly Nederland B.V., Papendorpseweg 83, 3528 BJ Utrecht, Olanda 
 
Fabricantul  
Lilly S.A., Avda de la Industria, 30, Alcobendas, Madrid, 28108, Spania 
 
Pentru orice informații referitoare la acest medicament, vă rugăm să contactați reprezentanța locală a 
deținătorului autorizației de punere pe piață: 
 
Belgique/België/Belgien 
Eli Lilly Benelux S.A./N.V. 
Tél/Tel: + 32-(0)2 548 84 84 
 

Lietuva 
Eli Lilly Holdings Limited atstovybė 
Tel. +370 (5) 2649600 
 

България 
ТП "Ели Лили Недерланд" Б.В. - България 
тел. + 359 2 491 41 40 
 

Luxembourg/Luxemburg 
Eli Lilly Benelux S.A./N.V. 
Tél/Tel: + 32-(0)2 548 84 84 

Česká republika 
ELI LILLY ČR, s.r.o. 
Tel: + 420 234 664 111 
 

Magyarország 
Lilly Hungária Kft. 
Tel: + 36 1 328 5100 

Danmark 
Eli Lilly Danmark A/S  

Malta 
Charles de Giorgio Ltd. 
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Tlf: +45 45 26 60 00 
 

Tel: + 356 25600 500 
 
 

Deutschland 
Lilly Deutschland GmbH 
Tel. + 49-(0) 6172 273 2222 
 

Nederland 
Eli Lilly Nederland B.V.  
Tel: + 31-(0) 30 60 25 800 

Eesti 
Eli Lilly Holdings Limited Eesti filiaal  
Tel: +372 6 817 280 
 

Norge 
Eli Lilly Norge A.S.  
Tlf: + 47 22 88 18 00 

Ελλάδα 
ΦΑΡΜΑΣΕΡΒ-ΛΙΛΛΥ Α.Ε.Β.Ε.  
Τηλ: +30 210 629 4600 
 

Österreich 
Eli Lilly Ges.m.b.H.  
Tel: + 43-(0) 1 711 780 

España 
Lilly S.A. 
Tel: + 34-91 663 50 00 
 

Polska 
Eli Lilly Polska Sp. z o.o. 
Tel: +48 22 440 33 00 

France 
Lilly France SAS 
Tél: +33-(0) 1 55 49 34 34 
 

Portugal 
Lilly Portugal Produtos Farmacêuticos, Lda 
Tel: + 351-21-4126600 

Hrvatska 
Eli Lilly Hrvatska d.o.o. 
Tel: +385 1 2350 999 
 

România 
Eli Lilly România S.R.L. 
Tel: + 40 21 4023000 

Ireland 
Eli Lilly and Company (Ireland) Limited 
Tel: + 353-(0) 1 661 4377 
 

Slovenija 
Eli Lilly farmacevtska družba, d.o.o. 
Tel: +386 (0)1 580 00 10 

Ísland 
Icepharma hf. 
Sími + 354 540 8000 
 

Slovenská republika 
Eli Lilly Slovakia, s.r.o. 
Tel: + 421 220 663 111 

Italia 
Eli Lilly Italia S.p.A. 
Tel: + 39- 055 42571 
 

Suomi/Finland 
Oy Eli Lilly Finland Ab  
Puh/Tel: + 358-(0) 9 85 45 250 

Κύπρος 
Phadisco Ltd  
Τηλ: +357 22 715000 
 

Sverige 
Eli Lilly Sweden AB 
Tel: + 46-(0) 8 7378800 

Latvija 
Eli Lilly Holdings Limited pārstāvniecība Latvijā 
Tel: +371 67364000 
 

United Kingdom 
Eli Lilly and Company Limited 
Tel: + 44-(0) 1256 315000 

 
Acest prospect a fost revizuit ultima dată în <{luna AAAA}>. 
 
Informații detaliate privind acest medicament sunt disponibile pe site-ul Agenției Europene pentru 
Medicamente: http://www.ema.europa.eu.  
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-------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------- 

Instrucțiuni de manipulare 
Portrazza 800 mg 

concentrat pentru soluție perfuzabilă 
necitumumab 

 
 
Următoarele informații sunt destinate numai profesioniștilor din domeniul sănătății: 
 

Preparați soluția perfuzabilă utilizând tehnica aseptică pentru a garanta sterilitatea soluției 
preparate. 
 
Fiecare flacon este numai pentru o singură utilizare. Inspectați conținutul flacoanelor pentru a 
detecta eventualele particule și decolorări. Concentratul pentru soluția perfuzabilă trebuie să fie 
transparent până la ușor opalescent și incolor până la gălbui înaintea diluării. Dacă se identifică 
particule sau decolorare, eliminați flaconul.  
 
Flacoanele conțin 800 mg sub forma unei soluții de necitumumab de 16 mg/ml; un flacon de 50 
ml conține doza completă. Ca diluant trebuie să folosiți numai soluția injectabilă de clorură de 
sodiu 9 mg/ml (0,9%). 

 
Pentru administrarea utilizând recipiente de perfuzie intravenoasă pre-umplute   
Extrageți în mod aseptic 50 ml de soluție injectabilă de clorură de sodiu de 9 mg/ml (0,9%) din 
recipientul de 250 ml pre-umplut și transferați 50 ml de medicament necitumumab în recipient 
pentru a aduce volumul final din recipient înapoi la 250 ml. Răsturnați cu grijă recipientul pentru 
a omogeniza conținutul. NU CONGELAȚI ȘI NU AGITAȚI soluția perfuzabilă. NU diluați cu 
alte soluții sau injectați concomitent cu alți electroliți sau medicamente. 
 
Pentru administrarea utilizând recipiente de perfuzie intravenoasă goale 
Extrageți în mod aseptic 50 ml de medicament necitumumab într-un recipient gol de perfuzie 
intravenoasă și adăugați 200 ml de soluție sterilă injectabilă de clorură de sodiu de 9 mg/ml 
(0,9%) în recipient pentru a aduce volumul total la 250 ml. Răsturnați cu grijă recipientul pentru 
a omogeniza conținutul. NU CONGELAȚI ȘI NU AGITAȚI soluția perfuzabilă. NU diluați cu 
alte soluții sau injectați concomitent cu alți electroliți sau medicamente. 
 
A se administra prin intermediul unei pompe de perfuzie. Trebuie utilizată o linie separată de 
perfuzie, iar linia trebuie spălată cu soluție injectabilă de clorură de sodiu de 9 mg/ml (0,9%) la 
sfârșitul perfuziei. 
 
Medicamentele administrate parenteral trebuie inspectate vizual pentru a detecta eventualele 
particule înaintea administrării. Dacă se identifică particule, eliminați soluția perfuzabilă. 
 
Eliminați eventuala porție de necitumumab rămasă într-un flacon, întrucât medicamentul nu 
conține conservanți antimicrobieni. 
 

 Orice medicament neutilizat sau material rezidual trebuie eliminat în conformitate cu 
reglementările locale. 
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