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Mitteilung des Bundesamtes fur Sicherheit im Gesundheitswesen Uber MaBnahmen zur
Gewabhrleistung der Arzneimittelsicherheit:

Wichtige Information des Bundesamtes fiir Sicherheit im Gesundheitswesen
ilber die Notwendigkeit bei Patienten mit mittelschwerer oder schwerer
Nierenfunktionsstorung die Phanotypisierung auf Dihydropyrimidin-
Dehydrogenase (DPD)-Mangel durch Messung des Uracilspiegels im Blut mit
Vorsicht zu interpretieren

Fluorouracil Accord 50 mg/ml Injektions- oder Infusionslosung
Zulassungsnummer: 1-29257

Zulassungsinhaber: Accord

5-Fluorouracil Ebewe 50 mg/ml - Konzentrat zur Herstellung einer
Infusionslosung
Zulassungsnummer: 1-22397

Zulassungsinhaber: Ebewe

Wirksamer Bestandteil: 5-Fluorouracil

~Fluorouracil Accord 50 mg/ml Injektions- oder Infusionslosung" ist zugelassen
— zur Behandlung bei metastasierendem kolorektalem Karzinom

— zur Begleitbehandlung bei Kolon- und Rektumkarzinom

— zur Behandlung bei fortgeschrittenem Magenkarzinom

— zur Behandlung bei fortgeschrittenem Pankreaskarzinom

— zur Behandlung bei fortgeschrittenem Osophaguskarzinom

— zur Behandlung bei fortgeschrittenem oder metastasierendem Mammakarzinom

— zur Begleitbehandlung von Patientinnen mit operablem primarem invasivem
Mammakarzinom
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— zur Behandlung bei inoperablem, lokal fortgeschrittenem Plattenepithel-Karzinom im Kopf-
und Halsbe-reich bei zuvor unbehandelten Patienten

— zur Behandlung bei lokal rezidivierendem oder metastasierendem Plattenepithel-Karzinom im
Kopf- und Halsbereich

~5-Fluorouracil Ebewe 50 mg/ml - Konzentrat zur Herstellung einer
Infusions/ésung" ist zugelassen zur adjuvanten bzw. Palliativbehandlung von
— fortgeschrittenem kolorektalem Karzinom

— fortgeschrittenem Magenkarzinom

— fortgeschrittenem Pankreaskarzinom

— fortgeschrittenem und/oder metastasiertem Mammakarzinom

— fortgeschrittenen Tumoren im Kopf-Hals-Bereich

— fortgeschrittenem Zervixkarzinom

Zusammenfassung:

Bei Patienten mit mittelschwerer oder schwerer Nierenfunktionsstérung sollten die
Uracilspiegel im Blut, die fir die Phanotypisierung der Dihydropyrimidin-Dehydrogenase
(DPD) verwendet werden, mit Vorsicht interpretiert werden, da eine beeintrachtigte
Nierenfunktion zu erhéhten Uracil-Blutspiegeln fiihren kann.

Folglich besteht ein erhdhtes Risiko fiir eine falsche Diagnose eines DPD-Mangels, was zu
einer Unterdosierung von 5-FU fiihren kann und somit zu einer verminderten Wirksamkeit der
Behandlung flhrt.

Hintergrund der Sicherheitsbedenken

Parenterales 5-Fluorouracil (5-FU) ist Teil der Standardtherapie fiir verschiedene bdsartige
Erkrankungen, einschlieBlich Darm-, Bauchspeicheldriisen-, Magen-, Brust-, Kopf- und
Halskrebs. Es wird meist in Kombination mit anderen Krebsmitteln verwendet.

Das geschwindigkeitsbestimmende Enzym im Katabolismus von 5-FU ist die Dihydropyrimidin-
Dehydrogenase (DPD). Infolgedessen besteht bei Patienten mit eingeschrankter DPD-
Enzymfunktion ein erhdhtes Risiko fiir schwere oder lebensbedrohliche Toxizitat, wenn sie mit
5-FU oder einem seiner Prodrugs behandelt werden. Eine Phanotypisierung und/oder
Genotypisierung vor Beginn der Behandlung wird empfohlen.

Um diese Patienten zu identifizieren, wird vor der Behandlung eine Untersuchung auf DPD-
Mangel empfohlen, trotz Unsicherheiten hinsichtlich der optimalen Testmethode.
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e Patienten mit vollstdandigem DPD-Mangel haben ein hohes Risiko flir lebensbedrohliche
oder todliche Toxizitat und dirfen nicht mit 5-FU oder anderen Fluoropyrimidinen
(Capecitabin, Tegafur) behandelt werden.

e Patienten mit partiellem DPD-Mangel haben ein erhéhtes Risiko flir schwere und potenziell
lebensbedrohliche Toxizitat. Um das Risiko einer schweren Toxizitdt zu begrenzen, sollte
eine reduzierte Anfangsdosis in Betracht gezogen werden. Nachfolgende Dosen kdnnen
erhdht werden, wenn keine schwerwiegende Toxizitat vorliegt, da die Wirksamkeit einer
reduzierten Dosis nicht nachgewiesen wurde.

Wenn der Uracilspiegel im Blut zur Bestimmung des DPD-Phanotyps verwendet wird, muss
das Phanotypergebnis bei Patienten mit mittelschwerer oder schwerer Nierenfunktionsstérung
mit Vorsicht interpretiert werden, da eine Nierenfunktionsstérung zu erhéhten Uracilspiegeln
im Blut fiihren kann. Dies kdnnte bei diesen Patienten zu einer falschen Diagnose eines DPD-
Mangels und damit zu einer Unterdosierung von 5-FU oder anderen Fluoropyrimidinen fiihren.

Bitte melden Sie alle unerwiinschten Reaktionen im Zusammenhang mit 5-Fluorouracil dem
Bundesamt fir Sicherheit im Gesundheitswesen/AGES Medizinmarktaufsicht.

Durch Scannen dieses QR - Codes kénnen Sie die Echtheit der Information lberpriifen und gelangen zum
Originalbrief auf www.basg.gv.at

Fir das Bundesamt

Schranz Rudolf
am 24.10.2024

7,
%

QUNDESAy

EREIT I Dieses Dokument wurde amtssigniert.
? , %

Informationen zur Priifung der elektronischen Signatur und des Ausdrucks finden Sie
unter http://www.basg.gv.at/amtssignatur.

IS
[ErEh

Bundesamt fur Sicherheit im Gesundheitswesen

AMTSSIGHATUR Traisengasse 5, 1200 Wien

Bundesamt fir Sicherheit im Gesundheitswesen
Traisengasse 5 | 1200 Wien | OSTERREICH | www.basg.gv.at

3von 3




		2024-10-24T08:46:21+0200
	Informationen zur PrÃ¼fung finden Sie unter http://www.signaturpruefung.gv.at




