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Informatii importanie privind medicamentul Gliolan (acid 5-aminolevulinic,
8-ALA): Ce este necesar de ficut in cazol amanirii interventiei chirurgicale,
precum si informatii privind fluorescenta la glioamele care wu sunt de grad inalt
(non high-grade glioma)

Stimate vwomammoamﬁ din domentul séndtatii,

Ocnﬁmm_m medac GmbH, de comun acord cu bwmmwm Europeand a Medicamentului
(EMA) si cu Agenia Nationald a Medicamentului si a Dispozitivelor Medicale din
Roménia (ANMDMR), doreste s4 v informeze cu privire [a ummdtoarele:

Rezumat

s TUnecori, pot apirea Intirzieri §i amfndri ale interventiel chirurgicale, desi
S-ALA a fost administrat. Nu se cuncaste cu exactitate cit timp persistd
flnorescenta utild in celulele tumorale dupi intervalul definit de contrast
clar. In cazul intdrzlerii interventiei chirurgicale cu peste 12 ore, aceasta
trebuie reprogramafi pentru ziua urmitoare sau ulterior. O alti dozi a
acestui medicament poate §i luati in interval de 2-4 ore inainte de anestezie.
Trebuie evitati readministrarea de 5-ALA in aceeasi zi, deoarece ni existi
date disponibile privind siguranta prezentata de repetarea dozei de 5-ALA
sau privind. specificitatea fluorescentei, in cazul administrarii repetate in
aeeeasi zi.

» Neurochirurgiler li se reaminteste cii, pe de o parte, fluorescenta poate fi
intilniti in metastaze, inflamafii, infectii de la nivelul SNC (abcese
bacteriene sau fangice), limfoame, zone en medificdri reactive sau tesut
necrotic, ceea ce nu indicii prezenta celulelor gliomatease. Fe de altd parte,
absenfa fluorescentei tesutuiui in cAmpul chirurgical nu exclude prezenta

[Ty

tumorii In zona de infiltrare cu densifate redusi, Ia pacientii cu glhiom.

Informatii suplimentare referitoare Ia problema de sigurant

Gliolan (5-ALA) este indicat la adulfi pentru vizualizarea fosututui malign in cursul intérveniei
chirurgicale pentru gliom malign (gradul I 5i 1V OMS). 5-ALA este un promedicament metabolizat
intracelular pentra a forma molecula fluorescentd PPIX. Conform descrierii din nﬁsamma
caracteristicilor produsulizi, concentrafia plasmatic maxima de PPIX este atins3 la patru ore dupi
administrares orala a 20 mg/kg greutate corporala de 5-ALA HCL Concentrafiile plasmatice de PPIX
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sead rapid in decursul urmitoarefor 20 de ore si nu mai sunt deloc detectabile dupd 48 ore dela
administrare. La doza oral recomandati de 20 mg/kg greutate corporals, raportul dintre fluorescenta
tamorii §i a creferului normal este fn mod obisnuit mare gi oferd un contrast clar pentru perceptia
vizuals a fesutulud tamoral in luming albastro-violet pentra cel pufin 9 ore.

in medul clinic, pot apiren intdrzieri care 53 impiedice intrares pacientului in sala de operafii 5
expuncrea creierulul pentru identificarca {esutului, Acest lucru poate duce iz apariffa unor
incertitudini privind efectuarea intervengiei chimsgicale in fereastra de contrast clar, descrisa mai sus.
Din cauza acestei incertitudini, interventia chirurgicals rebuie reprogramatd infegral pentru ziva
urmatoare sau chiar mat tarzin, dach fnterventia chirrgicald este amnati 12 ore sau mai mult, caz in
care poate fi administrats o altd dozd de 5-ALA cu 2+4 ore inainte de anestezie. Readministrarce de
5-ALA in aceeasi 7i nu trebuie Iuatd in considerare deoarece nu existd informatii privind siguranta
Tepetirii precoce a dozelor sau privind specificitatea fluorescentei.

V& rugim s& luai in considerare c& medicamentul Gliclan nu trebuie folosit ca un instrument peatro
stabilirea diagnosticului de gliom de grad Inalt, ci trebuie folosit ca un mijlo de efectuare a unef
rezeciii in condifii de siguranfa maximi. Literatura de specialifale consemneaza wnele cazuri de
fAnorescentd in celulele ghoratease care nu sunt de grad inalt. Diagnosticul difsrential, Tn caznj
prezentel fluorescenfed la efectuarea intervenfiel chirtgicale pentru suspiciunea de gliom de grad
inalt, a inclus: inflamatie, infoctiefabees bacterian sau fungic, fesut necrotie, sclerozd multipld i
afectiune demielinizantd neurodegenerativa (Lz Rocea et al., 2620%).

Rezumatul caracteristisilor produsului va fi actualizat in séctiunea 4.2 (Thoze si mod de adminisizare),
in conformitate cit prospectul actuak:

I cazul amandrii interventiel chirurgicale cu peste 12 ore, aceasta trebuie reprogramald pentru 2iug
wrmitoare sau ulterior. O alta dozd a acestut medicament poate fi luatd in interval de 2-4 ore inainte
de anestezie.

Informatitle de mai jos vor fi adzugate in secfiunca 4.4 (Atenfionat §i precautil speciale pentru
utilizare } din rezumatul caracteristicilor produsului:

Pot apirea rezultate fuls negative §i fals pozitive I wiilizarea 5-ALA pentru vizualizaren
intragperatorie a gliomului malign. Absenta fluorescentel tesutului in edmpul chirurgical nu exclude
prezenfa tumarii la pacientii cu gliom. Pe de alid parie, fluarescenta poate fi ebservatd in zanele cu
tesur cerebral anormal (cum sunt astracite reactive, celule atipice), fesut necratic, inflamatie, infactii
(cum sunt infectii fungice sau bacteriene g abcese), limfom la nivelul SNC sau metastaze in urma
altar tipuri de tumori.

Raportul beneficiu-risc al medicamentului Gliolan riméne pozitiv.

Obligafia nevrochirurgilor de a participa la cursuri de formare, inainte de utilizarea medicamentului
(Hiolan, raimine neschimbata.

Apel la raportarea de reactii adverse

Fste impartant 53 raportaji arice reactie adversa suspectaty, asociati ou administrares de Gliolas,
ciitre Agenfia Nationali a Medicamentului i a Dispozitivelor Medicale din Roménia, in conformitate
e sistemnul national de raportare spontang, utilizind formularele de raportare disponibile pe pagina

weh a Agenfiei Nafiopale a Medicamentuiui §i a Dispozitivelor Medicale din Roménia

{www.anm.ro), la secfiunea Medicamente de vz uman/Raporteazi o redcfie adversd.
Agentia Nationali a Medicamentului §i z Dispezitivelor Medicale din Rominia
Str. Aviator Sandtescu nr, 48, sector 1

Bucuresti 011478-RO, Roménia

Fax; +4 0213 163 497
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E-mail: adr@anm.zo
WWW A0
Raportare online la link-ul urmator: hitps://adr.anm.ro/

Totodats, reactiile adverse suspectate e pot reporta si cétre defindtorul autorizatiei de punere pe piati,
Ia urmatoarele date de contact:

medac GmbH
Pharmacovigilanee Department
Theaterstr. §

22880 Wedel]

Geraania

e-mail: drugsafety@medac.de
www.nedac.de

Tel: G049 4103 8006 -777

Fax: 0049 4103 B0CS -8130

Cu stimé,

Dr. Barbara Jogereit
EU QFPV

medac GmbH

Referinie

* 13 Rocea G, Sabatino G, Menna G, Altieri R, Tus T, Marchese E, et al, S-dminalevulinic 4cid False
Positives in Cerebral Neuro-Oncology: Nat All That Is Fluorescent Is Tumor. A Case-Based Update
and Literature Review. World Neurosurg, 2020;137:187-193. PMID: 32058110
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