Warszawa, 27.11.2020.

Komunikat do fachowych pracownikéw ochrony zdrowia

Waine informacje dotyczace produktu leczniczego Gliolan (kwas S-aminolewulinowy,
5-ALA): Co nalezy zrobi¢ w przypadku opéznienia operacji po podaniu Gliclanu
i informacje dotyczace fluorescencji glejaka innego niz wysokiego stopnia.

Szanowni Panstwo,

medac GmbH w porozumieniu z Europejska Agencja Lekow oraz Urzedem Rejestracji

Produktéw Leczniczych, Wyrobéw Medycznych i Produktow Biobojczych pragnie przekazaé

nastepujace informacje:

Podsumowanie

Czasami moze doj$¢ do opdznienia lub przelozenia operacji mimo podania 5-ALA.
Zasadniczo nie wiadomo, jak dlugo fluorescencja utrzymuje si¢ w komoérkach
nowotworowych poza zdefiniowanym okresem wyraznego kontrastu. W przypadku
opdznienia operacji o ponad 12 godzin nalezy wyznaczy¢ jej nowy termin na nastepny
dzien lub p6zniej. Kolejng dawke tego produktu leczniczego mozna podaé pacjentowi
na 2-4 godziny przed znieczuleniem.

Nalezy unika¢ ponownego podania 5-ALA tego samego dnia, poniewaz brak jest
dostgpnych danych dotyczacych bezpieczenistwa ponownej aplikacji 5-ALA
i swoistosci fluorescencji w przypadku ponownego podania tego samego dnia.
Jednoczesnie zwracamy uwage neurochirurgom, ze fluorescencja moze, z jednej
strony, wystepowaé w przypadku przerzutéw, stanu zapalnego, zakazent OUN (ropien
grzybiczy lub bakteryjny), chtoniaka, zmian reaktywnych lub tkanki martwiczej, co nie
wskazuje na obecnos¢ komorek glejaka, a zdrugiej strony, wystepowanie
niefluoryzujgcych tkanek w polu operacyjnym u pacjentow z glejakiem nie wyklucza
obecnosci guza w strefie nacieku o malej gestoscei.



Dodatkowe informacje dotyczace bezpieczenstwa

Produkt leczniczy Gliolan (5-ALA) jest wskazany u dorostych pacjentdéw do wizualizacji
tkanek ztosliwych podczas zabiegu chirurgicznego glejaka zlosliwego (stopien 111 1 IV wedlug
klasyfikacji WHO). 5-ALA jest prolekiem metabolizowanym wewnatrzkomérkowo do
fluoryzujacej czasteczki PPIX. Jak opisano w charakterystyce produktu leczniczego - ChPL,
maksymalne stezenie PPIX w osoczu jest osiggane cztery godziny po podaniu doustnym dawki
20 mg/kg masy ciala. Stezenia PPIX w osoczu gwaltownie obnizajg si¢ podczas kolejnych
20 godzin i sa niewykrywalne po 48 godzinach po podaniu. Po podaniu zalecanej dawki
20 mg/kg m.c. roznica fluorescencji guza w porownaniu do zdrowej tkanki mézgu jest zwykle
duza i daje wyrazny kontrast uwidaczniajacy tkanki guza w $wietle fioletowo-niebieskim
przez przynajmniej 9 godzin.

W warunkach klinicznych moze doj$¢ do opdznienia rozpoczgcia zabiegu i odstonigcia mozgu
w celu identyfikacji tkanek. Moze to prowadzi¢ do niepewnosci, czy operacja bedzie
prowadzona w warunkach optymalnych dla wyraznego kontrastu. Z powodu tej niepewnosci
operacj¢ nalezy calkowicie przesung¢ na nastepny dzien lub poézZniej, gdy opodzZnienie
przekracza 12 godzin. W takiej sytuacji nastepng dawke 5-ALA mozna poda¢ 2-4 godziny
przed znieczuleniem. Nie nalezy ponownie podawac¢ 5-ALA tego samego dnia, poniewaz
brak jest dostepnych danych dotyczacych bezpieczenstwa ponownego podania nalezytej
dawki 1 swoistosci fluorescencji.

Nalezy zwr6cié uwage, ze produktu leczniczego Gliolan nie nalezy stosowa¢ jako narzedzia
do diagnostyki glejaka wysokiego stopnia,  poniewaz jest on przeznaczony do
przeprowadzenia maksymalnie bezpiecznej resekcji. W pisSmiennictwie zglaszano przypadki
fluorescencji w przypadku komorek glejaka innego niz wysokiego stopnia. Diagnostyka
réznicowa, wykazujgca fluorescencje podczas przeprowadzania operacji w przypadku
podejrzewanego glejaka wysokiego stopnia, obejmowala: stan zapalny, zakazenie/ropien
grzybiczy lub bakteryjny, tkanki martwicze, stwardnienie rozsiane i neurodegeneracyjng
chorobe demielinizacyjng (La Rocca et al., 2020%).

ChPL bedzie zaktualizowana w punkcie 4.2 (dawkowanie) zgodnie z aktualng ulotka dla
pacjenta:

W przypadku opoznienia operacji o ponad 12 godzin nalezy wyznaczy¢ jej nowy termin na
nastgpny dzien lub pozniej. Kolejng dawke tego produktu leczniczego mozna przyjgé na
2-4 godziny przed znieczuleniem.

Nastepujacy tekst bedzie dodany w punkcie 4.4 (ostrzezenia, srodki ostroznosci) ChPL:
Mozliwe jest wystgpienie falszywie ujemnych i falszywie dodatnich wynikéw Srodoperacyjnej
wizualizacji ~ glejaka  zlosliwego w przypadku  stosowania 5-ALA. Wystgpowanie
niefluoryzujgcych tkanek w polu operacyjnym nie wyklucza obecnosci guza u pacjentow
z glejakiem. Z drugiej strony mozliwe jest zaobserwowanie fluorescencji w miejscach
wystepowania nieprawidlowej thkanki mozgu (takich jak reaktywne astrocyty, atypowe
komorki), tkanki martwiczej, zapalenia, zakazen (np. zakazen grzybiczych lub bakteryjnych i
ropni), chioniaka osrodkowego ukladu nerwowego bagdz przerzutéw innych rodzajow
HOWOIWOFOW.

Stosunek korzysci do ryzyka produktu leczniczego Gliolan pozostaje pozytywny.

Obowigzek ukonczenia przez neurochirurgdw kursu szkoleniowego przed zastosowaniem
produktu leczniczego Gliolan pozostaje bez zmian.



Zglaszanie dzialan niepozadanych

Osoby nalezgce do fachowego personelu medycznego powinny zglasza¢ wszelkie
podejrzewane dziatania niepozadane zwiazane ze stosowaniem produktu Gliolan zgodnie z
zasadami zglaszania dziatan niepozadanych za posrednictwem Departamentu Monitorowania
Niepozagdanych Dziatan Produktow Leczniczych Urzedu Rejestracji Produktow Leczniczych,
Wyrobéw Medycznych i Produktéw Biobdjczych:

Al. Jerozolimskie 181C, PL-02-222 Warszawa, Tel.: + 48 22 49-21-301, Faks: +48 22 49-21-
309, Strona internetowa: https://smz.ezdrowie.gov.pl

lub bezposrednio do podmiotu odpowiedzialnego

Dane kontaktowe podmiotu odpowiedzialnego
medac GmbH, Sp. z o.0.

Oddzial w Polsce

ul. Postepu 21 B

02-676 Warszawa

E-mail: drugsafety@medac.pl
j-krysinski@medac.pl

Tel.:22 4300030

Faks: 22 430 0031

Z powazaniem

Zalaczniki (jesli dotyczy)
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