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COMUMCARE DIRECTA CATN.P PROFESIONISTI DIN DOMEMULsAxArnru '

Decembrie 2020

Informafii importante privind medicamentul Gliolan (acid S-aminolevulinic,
S-ALA): Ce este necesar de lEcut in cazul aminlrii intervenliei chirurgicale,

precum si informafii privind fluorescenfa la glioamele care nu sunt de grad inalt
(non high-grade glioma)

Stimate profesionist din domeniul sdndtilii,

Compania medac GmbH, de comun acord cu Agenfia Europeani a Medicamentului
(EMA) gi cu Agenlia Nalional[ a Medicamentului gi a Dispozitiveior Medicale din
RomAnia (ANMDMR), doregte sE vd. informeze cu privire la umritoarele:

Rezumat

o Uneori, pot apirea intirzieri gi amf,nlri ale intervenfiei chirurgicale, degi
S-ALA a fost adminisfrat. Nu se cunoagte cu exactitate cit timp $ersisti
fluorescen{a utili in celulele tumorale dupi interryalul definit de contrast
clar. In cazul int6rzierii intervenfiei chirurgicale cu peste 12 ore, aceasta
trebuie reprogramatl pentru ziua urmltoare sau ulterior. O altl dozl a
acestui medicarnent poate fi luati in interval de 2-4 ore inainte de anbstezie.
Trebuie evitati readministrarea de S-ALA in aceeagi zi, deoarece nil existl
date disponibile privind siguranla prezentat5 de repetarea dozei de S-ALA
sau privind specificitatea fluorescenfei, in cazul administririi repdtate in
aceeasi zi.

o Neurochirurgilor li se reamintegte c5, pe de o parte, fluorescenfa poate fi
int6lniti in metastaze, inflamafii, infecfii de la nivelul SNC (abcese
bacteriene sau fungice), Iimfoame, zone cu modificiri reactive sau fesut
necrotic, ceea ce nu indici prezenfa celulelor gliomatoase. Pe de alti parte,
absen{a fluorescen$ei $esutului in cimpul chirurgical nu exclude prezenfa
tumorii in zona de infiltrare cu densitate redusi, ta pacien$i cu gliorh.

Informalil supllmentare referitoare la problema de siguranli

Gliolan (S-ALA) este indicat la adul;i pentru vizualizarea fesutului malign in cursul intervenfiei
chirurgicale pentru gliom malign (gradul III gi lv OMS). S-ALA este un promedicament metabolizat
intracelular pentru a forma molecula fluorescentE PPD(. Conform descrierii din rezumatul
caracteristicilor produsului, concentralia plasmaticd maximZ" de PPD( este atinsd la patru ci,re dupii
administrarea oralE a 20 mglkg greutate corporald de 5-ALA HCl. Concenhafiile plasmatice de PPiX
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scad rapid in decursul urrnitoarelor 20 de ore $i nu mai sunt deloc detectabile dupd 48 ore de la
administrare. La doza oralS recomandatd de 20 mg/kg greutate corporali, raportul dintre fluorescenla
tumorii Ei a creierului normal este in mod obignuit mare qi oferi un contrast clar pentru percepfia
vizuali a fesuhrlui tumoral in luminE albastru-violet pentru cel pufin 9 ore.
Iu mediul clinic, pot apdrea intArzieri care sd impiedice intrarea pacientului in sala de opera;ii qi
expunerea creierului pentru identificarea fesutului. Acest lucru poate duce la aparilia unor
incertitudini privind efectuarea intervenfiei chirurgicale in fereastra de contrast clar, descrisd mai sus.
Din cauza acestei incertitudini, interven;ia chirurgicali trebuie reprogramati integral penku ziua
urmdtoare sau chiar mai tirziu, dac6 interven[ia chinrrgicalE este aminatd 72 ore sau mai mult, caz in
care poate fi administratA o altA doz6 de S-ALA cu 24 ore inainte de anestezie. Readministarea de
5-AIA in aceeaqi zi nu tebuie luatE in considerare deoarece nu existd informalii privind siguran;a
repetirii precoce a dozelor sau privind specificitatea fluorescenfei.
Vi rugim sa luati in considerare cI medicamentul Gliolan nu tebuie folosit ca un instrument pentru
stabilirea diagnosticului de gliom de grad inalt, ci tebuie folosit ca un mijloc de efectuare a unei
rezecfii in condilii de siguranfE maximi' Literatura de specialitate consemne azd unele cazuri de
fluorescenld in celulele gliomatoase caxe nr sunt de grad inalt. Diagnosticul diferen;ial, in cazul
prezenfiei fluorescenfei la efectuarea intervenfiei chirurgicale pentm suspiciunea de gliom de grad
inalt, a inclus: inflamafie, infeofie/abces bacterian sau fungic, fesut necrotic, scleroz[ multipli gi
afecgiune demielinizantd neurodegenerativd (La Rocca et al., 2020+).

Rezumatul caracteristicilor produsului va fi actualizat in secfiunea 4.2 @oze gi mod de adminishare),
in conformitate cu prospectul actual:
In cazul amdndrii intervenliei chirurgicale cu peste l2 ore, aceasta trebuie reprogrdmatd pentnt ziua
urmdtoare sau ulterior. O altd dozd a aceslui medicament poateJi luatd in interval de 2-4 ore inainte
de anestezie,

Informaliile de mai jos vor fi addugate in sec;iunea 4.4 (Atengioniri qi precaufii speciale penbu
utilizare ) din rezumatul caracteristicilor produsului:
Pot apdrea rezultate fals negative Si fals pozitive Ia utilizarea 5-AIL| pentru vizualizarea
intraoperatorie a gliamului malign. Absensa fluorescenlei lesutului in cdmpul chirurgical nu exclude
prezenla lumorii la pacien\ii cu glionz. Pe de altd parte, fluorescenla poate Ji observatd in zonele cu
lesut cerebra! anormal (cum sunt astrocile reactive, celule atipice), yesul necrotic, inflamafie, infecyii
(cum sunt infectii fungice sau bacteriene Si abcese), limfom la nivelul SNC sau Hetdstaze tn urma
altor tipuri de tumori.

Raportul beneficiu-risc al medicamentului Gliolan rim6ne pozitiv.

Obligalia neurochirurgilor de a participa ia cursuri de formare, inainte de utilizarea medicamentului
Gliola+ rdmdne neschimbati.

Apel la raportorea de reaclii odverse

Este important sE raportafi orice reacfie adversl suspectati, asociatd cu administrarea de Glolan,
cIEe Agenlia Nalionali a Medicamentului gi a Dispozitivelor Medicale din Romdniq in conformitate
cu sistemul nafional de raportare spontanS, utiliz6nd formularele de raportare disponibile pe pagina
web a Agenliei Nalionale a Medicamentului qi a Dispozitivelor Medicale din Rominia
(www.anm.ro), la secliunea Medicamente de uz umar/Raporteazi o reacfie adversS.
Agenlia Nafionall a Medicamentului qi a Dispozitivelor Medicale din Rominia
Su. Aviator Sindtescu nr. 48, sector 1

Bucureqti 0 1 1 478-RO, Romdnia
Fax: +4 0213 163 497
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E-mail: adr@anm.ro
www.anm.ro
Raportare online la link-u I urna tor: https ://adr. anm. rol

Totodatd, reacliile adverse suspectate se pot raporta ti c[tre defindtorul autorizafiei de punere pe piati,
la urmitoarele date de contact:

medac GmbH
Ph armacovi gilance D eparturent
Theaterstr.6
22880 Wedel
Germania
e-mail : drugsafety@medac.de
www.medac.de
Tel: 0049 4103 8006 -777
Fax: 0049 4103 8006 -9130

Cu stim5,
Dr. Barbara Jogereit
EU QPPV
medac GmbH
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