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Intraoperacijska primjena 5-aminolevulinske
kiseline kod malignih glioma

A. Melada, J. Nemir, M. Rozankovi¢, J. Paladino

SAZETAK - Cilj rada bio je ispitati prezivljenje nakon operacija malignih glioma u kombinaciji s onkologkom
terapijom koje, po svemu sudeci, ovisi i 0 opseznosti resekcije tumora. Stoga moze biti koristan svaki postu-
pak koji omogucuje bolju intraoperacijsku identifikaciju tumora. Prikazujemo nase iskustvo u intraopera-
cijskoj primjeni 5-aminolevulinske kiseline (5-ALA), fluorescentnog porfirinskog preparata koji se akumu-
lira u tumorsko tkivo i vidljiv je pod plavim svijetlom inkorporiranim na operacijski mikroskop. Metode: Tri
sata prije anestezioloske indukcije bolesniku se peroralno daje 20 mg/kg 5-ALA otopljene u 50 mL vode.
Intraoperacijski je pod ljubi¢asto-plavim svjetlom u marginama tumora uocljiva crvena fluorescentna porfi-
rinska ekscitacija. Fluorescirajuci sredi$nji, kao i rubni dijelovi tumora, patohistoloski su pretrazivani, a
ucinak resekcije je provjeren ranim postoperacijskom postkontrastnim CT-om, a potom i MR-om. Rezultat:
Normalni mozgovni parenhim ne pokazuje znakova porfirinske fluorescencije, dok tkivo malignih glioma
svijetli izrazito crveno, margine se tumora prikazuju manje intenzivnom crvenom bojom. Biopsije nacinjene
u razlic¢itim dijelovima operacijskog polja, zavisno o intenzitetu fluorescencije, potvrduju taj nalaz. Nije bilo
blijedenja fluorescencije tijekom operacije. Zaklju¢ak: Nasa prva zapazanja pokazuju da primjena 5-ALA u
operaciji malignih glioma vodi sigurnijoj i opseznijoj resekciji tumora. Daljnje unaprijedivanje primjene
preparata treba omoguciti identifikaciju glioma nizeg stupnja malignosti §to bi pridonijelo uspjesnosti

lije¢enja i takvih tumora.

Kljucne rijeci : maligni gliomi, 5-ALA, operacijsko lijecenje

UvOD rurgije malignih glioma su postavljanje pato-
histoloske dijagnoze, maksimalno uklanjanje ma-

U prognozi uspjesnosti lijecenja malignih glioma, lignog tkiva, dekompresija okolnog mozgovnog

opseznost kirurske resekcije je prema mnogim

autorima bitan ¢cimbenik koji je pod izravnim utje- Klinika za neurokirurgiju, Medicinski fakultet u Zagre-

cajem operatera (1,2). Ciljevi citoredukcijske ki- bu, Klini¢ki bolnic¢ki centar Zagreb, Zagreb, Hrvatska
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parenhima, uklanjanje nekroti¢nih dijelova tumo-
ra koji su radiorezistentni te smanjenje moguc¢no-
sti naknadne proliferacije. Potpuno uklanjanje tu-
mora prema vecini autora vodi statisticki znacaj-
nom produljenju prezivljenja. Tek 25% dostupnih
referenci ne potkrepljuje tu tvrdnju, naime, ti auto-
ri smatraju da duljina prezivljenja nije u izravnoj
vezi sa stupnjem resekcije malignih glioma (3,4).
Daljnje analize istodobno pokazuju da bolesnici u
kojih je postignuta potpuna resekcija tumora imaju
bolje u¢inke postoperacijske kemoterapije temozo-
lamidom nego bolesnici s nepotpunom resekcijom
(5,6). Stoga, metode kojima je moguce povecati in-
traoperacijsku identifikaciju malignog supstrata, a
time povecati i selektivnost tumorske resekcije, si-
gurno mogu imati veliku vrijednost u postizanju
maksimalnog uc¢inka. U tu svrhu osim intraopera-
cijskog MRI-a, intraoperacijske ehosonografije, te
neuronavigacije koji nam pomazu u definiranju
rubova tumora, u posljednje vrijeme primjenjuje-
mo bioloski biljeg 5-aminolevulinsku kiselinu.

Biljeg 5-ALA prirodni je biokemijski prekursor he-
moglobina koji uzrokuje sintezu i akumulaciju
fluorescentnog porfirina unutar malignih glioma.
Porfirinska se fluorescencija moze uociti upora-
bom modificiranog operacijskog mikroskopa te se
tako postize intraoperacijska identifikacija dijelova
malignih glioma, a time i povecava uspjesnost re-
sekcije. Zbog intratumoralne sinteze 5-ALA se
razlikuje od ostalih fluorescentnih agensa koji pe-
netriraju u maligne gliome kroz o$tecenu hemato-
encefalnu barijeru (7-9).

Prikazujemo prvih sedam bolesnika u kojih smo
prigodom operacije primijenili biljeg 5-ALA, s
prvim kontrolnim postoperacijskim CT-om i
MR-om, a da bismo analizirali u¢inak resekcije u
svrhu produljenja vremena bez znakova recidiva,
poboljsanja neuroloskih deficita, takoder uz pri-

mjenu iradijacije i kemoterapije u postoperacij-
skom razdoblju.

BOLESNICI I METODE

U razdoblju od lipnja 2011. do ozujka 2012. operi-
rali smo 7 bolesnika uz intraoperacijsku primjenu
5-ALA (tablica 1). Dijagnoza malignog tumora po-
stavljena je na temelju preoperacijskih oslikavanja
MR-om (sl.1 i la), patohistoloskih nalaza vec
nacinjenih operacija kod recidivnih glioma ili na-
kon stereotaksijskih biopsija.

Svi su bolesnici prije operacije dobivali antiedem-
sku terapiju - 2x8 mg Dexamethason-a/dan tijekom
tri dana. S obzirom da se maksimum apsorpcije
ocekuje Sest sati nakon primjene, 5-ALA se daje tri
sata prije anestezioloske indukcije u svjeze pri-
premljenoj otopini 20 mg/kg (1,5 g u 50 mL vode)
per os. Emisija fluorescentnog svjetla nakon mak-
simalne ekscitacije gubi energiju ,,photobleaching“
tijekom 12 sati uz vidljivi spektar od 400 do 700
nm.

Operacija se obavlja uz uporabu modificiranog
neurokirurskog mikroskopa (OPMI Neuro/NC4
sistem s inkorporiranim fluorescentnim dodat-
kom, Carl Zeiss Surgical GmbH) koji moze mije-
njati svjetlo od konvencionalnog bijelog ksenon-
skog u ljubicasto-plavo ekscitirajuce svjetlo (maks.
520 nm). Integrirana kamera u boji omogucuje do-
kumentaciju fluorescentnih slika. Taj uredaj se
osim za resekciju samog tumora i za selektivnu
vizualizaciju porfirina u parenhimu mozga na pe-
riferiji tumora koristi i za pretrage bioptickog ma-
terijala. Preporucuje se naciniti Siroku kortikoto-
miju da bi se prikazali svi dijelovi tumora smjesteni
najcesce u dubljim dijelovima parehnima. Reseci-
raju se izrazito crveno obojeni dijelovi tumora, dok

Tablica 1. Podatci o nasim bolesnicima operiranima uz primjenu 5-ALA

Bolesnik Spol Dob PHD Lok. 72h CT 3mj. MR preop. PHD

1 Z 60 GB F sin. bez rezid. bez rec.

2 m 63 GB T sin. bez rezid. rec. prethodna op.
3 Z 71 GB F dex. bez rezid. bez rec. biopsija

4 m 72 GB T dex. bez rezid. bez rec. prethodna op.
5 m 64 Anapl. ODG O dex. bez rezid. bez rec.

6 m 57 GB PO sin. bez rezid. bez rec. prethodna op.
7 m 64 GB FT dex. bez rezid. bez rec. biopsija

GB - glioblastom, ODG - oligodendrogliom, T - temporalno, F - frontalno, O - okcipitalno, P - parijetalno
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SL la. A) MR snimka prije operacije,
B) Kontrolni MSCT ucinjen nakon 72 sata

je zona infiltracije obojana manje intenzivno crve-
no. Ne preporucuje se rad unipolarnim koagulato-
rom jer se gubi fluorescencija, a zbog istoga se
razloga izbjegava i dulja izravna iluminacija opera-
cijskog polja obi¢nim svjetlom. Biopsija se obavlja
intraoperacijski u vi$e navrata i to iz samog tumo-
ra, iiz tranzicijske zone izmedu normalnog i ma-
lignog mozgovnog tkiva, temeljeno na prisutnosti
ili odsutnosti fluoresencije. Biopti¢ki materijal se
rutinski analizira ve¢ tijekom operacije (ex tempo-
re) te nakon operacije od strane neuropatologa. Svi
su bolesnici za vrijeme operacije i 24 sata nakon
operacije bili smjeSteni u zamracenu prostoriju
zbog potencijalne kozne fotoosjetljivosti. U svih je
bolesnika nacinjen postkontrastni CT mozga 72
sata nakon zahvata (sl. 1), te kontrolni MR nakon
tri mjeseca (sl. 2), a da bi se prepoznao eventualni
rezidualni tumor.

Svi su bolesnici nakon operacije te potvrde pato-
histoloske dijagnoze (maligni gliom IIL. ili IV. stup-
nja) bili podvrgnuti standardnoj frakcioniranoj
radioterapiji s preporu¢enim dozama od 60 Gy i
saturacijom peritumoralnog polja s oko 20 Gy, a
radioterapija je zapocinjala oko dva tjedna nakon
operacije i to 2 Gy po dozi pet puta tjedno. Kemo-
terapija je primjenjivana prema preporucenom

SL 2. MR snimke tri mjeseca nakon operacije

protokolu primjene temozolamida samo u mali-
gnih tumora IV. stupnja (glioblastomi).

REZULTATI

Intraoperacijski vitalni dijelovi malignih glioma
pod plavim se svijetlom prikazuju izrazito crve-
nom bojom, a nekroti¢ni se dio vidljiv pri bijelom
svjetlu ne prikazuje, ili svijetli blago crveno. Gra-
nica tumora se prikazala svjetlo crveno, a okolni je
parenhim bio plavkaste boje (sl. 3). Grani¢no pre-
poznavanje vrlo je bitno zbog radikalne resekcije
tumora, ako nam to dopusta nediferentno podrucje
okolnih podru¢ja mozga.

Histoloski je nalaz grani¢nog podrucja pokazivao
znakove tumora u pet bolesnika. U dva slucaja ni-
smo inzistirali na totalnoj resekciji i to jednom
zbog blizine bazalnih ganglija, a drugi put zbog
podruéja gornjeg temporalnog girusa odnosno
opasnosti od postoperacijskih govornih smetnji.
Tijekom operacije fluorescencija se nije mogla
isprati teku¢inom, ali je krvarenje u tumorskoj lozi
prikrivalo fluorescenciju. Stoga se preporucuje stal-
na sukcija ili pomna hemostaza da se taj ucinak

SL 3. Intraoperacijski snimak tumorskog procesa
nakon primjene 5-ALA - (glioblastom GIV)

A) Prikaz tumora pod bijelim svjetlom;

B) Prikaz tumora pod fluorescentnim svjetlom
obojen crveno

710 ‘g1 loxg | wn



A. Melada i sur. Intraoperacijska primjena 5-ALA kod malignih glioma

Neurol. Croat. Vol. 61, 1-2, 2012

o)

Broj 1-2, 2012.

izbjegne. Takoder se pokazalo da je tijekom opera-
cije bolji prikaz na videodokumentaciji nego pri
promatranju prostim okom.

U jednoga je bolesnika patohistoloski nalaz po-
kazao da je rije¢ o anaplastickom oligodendroglio-
mu, sredi$nja se tumorska zona prikazivala izrazito
crveno, ali je grani¢no podrucdje bilo bezbojno. Taj
je nalaz sukladan prijeoperacijskom nalazu MR-a
koji dobro prikazuje kontrastno imbibiranje sre-
di$njeg dijela tumora, a grani¢ni je dio tumora bez
vaskularne proliferacije i nekroze. Usporedba i
ostalih nalaza MR-a s intraoperacijskim nalazom
pokazuje blisku vezu hiperinteziteta na MR- u sa
izrazitom fluorescencijom tijekom operacije. Da-
kako da se taj odnos na ovako malom uzorku ne
moze sa sigurno$c¢u procijeniti.

Svi bolesnici su podnijeli primjenu 5-ALA bez
znakova nuspojava kao §to su kozna fotosenzitiv-
nost, muc¢nina ili drugi simptomi porfirije. Za-
biljezen je ipak nesto veci broj epileptickih napada
i blazih neuroloskih ispada, ali neposredno nakon
operacije, dok je nakon tri tjedna stanje bilo za-
dovoljavajuce.

Kod troje bolesnika histoloski je nalaz potvrden na
uzorcima uzetim prilikom prethodnog neuroki-
rurskog zahvata, dok je u dvoje bolesnika nalaz
potvrden na temelju uzoraka iz prethodne stereo-
takticke biopsije. Poslijeoperacijski histoloski nala-
zi su pokazali da se u Sest slucajeva radi o gliobla-
stomu multiforme (WHO Grade IV), a u jednog se
bolesnika radilo o anaplasti¢cnom oligodendroglio-
mu (WHO Grade III).

RASPRAVA

Maksimalna citoredukcija malignih glioma prema
brojnim istrazivanjima vodi boljoj prognozi operi-
ranih bolesnika. Stoga vecina neurokirurga nastoji
maksimalno ukloniti neuroradioloski prikazan
kontrastno imbibiran tumor koliko je moguce
(2,3). Pri tome se danas koriste intraoperacijsko
MR snimanje, intraoperacijski ultrazvuk te neuro-
navigacija. Neuronavigacija dobro ocrtava rubove
tumora, ali ima veliki nedostatak (,,brain shift®) jer
pokazuje promijenjene anatomske odnose u od-
nosu na preoperacijske MR slike (10). Intraopera-
cijska ehosonografija zahtijeva cesti prekid tijeka
operacije, a zbog intraoperacijskih artefakata i
razmjerno slabe rezolucije nije potpuno pouzdan i
zahtijeva iskustvo operatera u interpretaciji nalaza.
Zbog toga se spomenute metode do sada nisu po-
kazale kao standard pri operacijama malignih glio-
ma. Fluorescentski pak vodena resekcija uz upo-

rabu 5-ALA jednostavna je i ne prekida operaciju.
Takav postupak omogucuje specificna sinteza i
akumulacija fluorescentnog porfirina 5-ALA u tki-
vo malignih glioma, i razlikuje se od uporabe pri-
jasnjih fluorescentnih agensa koji su se iz krvne
plazme apsorbirali u tumor, ali i u okolna tkiva
kroz o$te¢enu hematoencefalnu barijeru te se isto-
dobno smanjivalo selektivno odlaganje u tumoru
(11-13).

Preliminarne operacije malignog glioma pokazuju
visoki stupanj podudarnosti porfirinske fluore-
scencije s prikazom tumora pod svjetlo§¢u opera-
cijskog mikroskopa. Fluorecencija je bila adekvat-
no intenzivna tako da smo uz minimalnu prila-
godbu operacijskog mikroskopa mogli identifi-
cirati maligno tkivo. Prisutnost fluorescencije u
okolini lezista nakon uklanjanja tumora omogu-
¢ila nam je u Sest slucajeva resekciju rezidualnih
dijelova tumora, $to je potvrdeno ranim poslije-
operacijskim CT-om odnosno MR-om tri mjeseca
nakon neurokirur$kog zahvata. Od tog pravila smo
odustali u dvoje bolesnika, ostavljajuci dijelove tu-
mora koji su bili fluorescentni, ali smanjenog inte-
ziteta, a zbog blizine diferentnih dijelova mozga da
ne bismo pogorsali poslijeoperacijski neuroloski
status. Postoperacijska pretrazivanja drugih autora
MR-om u kratkom razdoblju pokazuju uspjesnost
resekcije od 64% kod operacija pod plavim svjet-
lom, odnosno 38% nakon operacija pod bijelim
svjetlom. Prezivljenje je dulje do 20% (14). Izlo-
zeni nalazi potvrduju visoki stupanj specifi¢nosti
metode te sigurnost pri resekciji tumorskih rubo-
va. Istodobno nam porfirinska fluorescencija tu-
morskog tkiva daje respektabilan potencijal za si-
gurnu resekciju malignih tumora.

Specificnost fluorescencije 5-ALA jest da se ne
prikazuje u okolnom vazogenom edemu, koji uzro-
kuju tumorski procesi. Maligni cereberalni tumori
uzrokuju vazogeni edem kao posljedicu o$te¢enja
hematoencefalne barijere, te ekstravazacije plazme
u okolni mozgovni parenhim. Premda su porfirin-
ski preparati lipofilni, te preko plazmatskih lipo-
proteina mogu prelaziti u edematozno tkivo,
dosadasnji intraoperacijski nalazi pokazuju da se
kod 5-ALA to ne dogada (15,16).

Manjkavost 5-ALA jest da se ne vizualizira u
nekroticnom tumorskom tkivu, $to moze biti
razlog negativnom intraoperacijskom histoloskom
nalazu, ali napominjemo da se ve¢i dio neuro-
kirurskog zahvata obavlja pod bijelim svjetlom
gdje se nekroza sasvim dobro prikazuje, pa taj
nedostak nije znacajan. Pokazalo se da podru¢ja
okoline tumora koji fluoresciraju manje intenziv-
no (svjetlocrveno) ne moraju pokazati histoloske
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znacajke tumora, ali se u nediferentnim dijelovima
mozga reakcija tih podrucja moze tolerirati.

Problem moze biti i blijedenje fluorescencije, pose-
bice nakon dugotrajnog izlaganja mikroskopskom
svjetlu. Prema istrazivanjima, tijekom operacije
malignih tumora, racunaju¢i vrijeme operiranja
pod bijelom svjetloscu, fluorescencija se smanju-
je do 36%. Intraoperacijski se taj gubitak moze
umanyjiti uporabom kotonida za prekrivanje tumo-
ra i krvarenjem unutar operacijskog polja. Inace,
gubitak inteziteta fluorescencije vidljiv je najvise u
povrsnim dijelovima tumora i u vecine je operacija
uglavnom nebitan. Takav se gubitak intenziteta uz
dovoljno iskustvo operatera moze zanemariti, osim
ako se vrijeme operacije nepredvideno ne produlji
(17,18).

Intraoperacijsko krvarenje u tumorsku lozu pot-
puno zatamnjuje fluorescentni signal unutar tu-
mora. Taj se u¢inak objasnjava apsorpcijskim obi-
ljezjima hemoglobina (maksimum 400 do 700 nm)
koje ponistavaju ekscitiraju¢e svjetlo i znacajno
smanjuju emisiju porfirinske fluorescencije. Takav
se lazni prikaz odstranjenog tumora u podrucju
krvarenja lako rjesava kontinuiranom sukcijom ili
pomnom hemostazom.

Vrijeme primjene peroralne otopine 5-ALA je vrlo
vazno. Prema prijasnjim studijama i nasim isku-
stvima fluorescencija je najintenzivnija Sest do
osam sati nakon uzimanja preparata. Svi nasi bole-
snici dobivali su peroralno po 20 mg 5-ALA na ki-
logram tjelesne tezine (cca 1,5 g) tri sata prije
anestezioloske indukcije. Tumorsku se resekciju
ucinilo pocevsi od 6 sati nakon primjene, a tije-
kom cijele operacije intenzitet florescencije bio je
sasvim adekvatan, pa i do dva sata nakon pocetka
resekcije.

Doza od 20 mg/kg odabrana je zbog optimalnog
uc¢inka, ali i zbog minimiziranja fototoksicnog
uc¢inka tijekom operacije i u postoperacijskom
razdoblju. Ocekivana prirodna eliminacija 5-ALA
zbiva se tijekom 12 sati nakon uzimanja kada vise
nije vidljiva u podrucju tumora, te do 24 sata kada
je o¢ekivano potpuno izlu¢ivanje iz organizma.

Nuspojava kao $to su fotosenzitivnost koze, mu¢-
nina ili povracanja u nasih bolesnika nije registri-
rano, osim kao posljedice anestezije potrebne za
neurokirurski zahvat (18).

Ucinak 5-ALA tumaci se time da stanice malignih
glioma najvjerojatnije posjeduju sposobnost selek-
tivne sinteze ili akumulacije 5-ALA nakon peroral-
ne primjene. Povecana stani¢na proliferacija s
povisenom metabolickom aktivnosti moze biti raz-

logom za porfirinsku akumulaciju u promijenje-
nom tkivu. S obzirom da je 5-ALA supstancija za
koju se moze ocekivati najmanja apsorpcija u nor-
malni mozgovni endotel, ostecenje hematoencefal-
ne barijere udruzene s endotelnom proliferacijom
moze biti preduvjet da 5-ALA dospije u tumorsko
tkivo gdje se metabolizira (19,20).

Stummer i sur. su nacinili multicentri¢nu studiju
uporabe 5-ALA pri resekciji malignih glioma i
zakljucili su da 5-ALA omogucava vecu ucestalost
nalaza potpune resekcije tumorskog tkiva ranim
postoperacijskim MR snimanjem i time dulje vri-
jeme prezivljavanja u usporedbi s konvencional-
nim mikrokirurskim zahvatima pod bijelim svjet-
lom (21).

Mozda je najve¢a manjkavost 5-ALA da je pri-
mjenjiva jedino kod malignih glioma III. i IV. stup-
nja, jer bi svakako bila puno ucinkovitija kod glio-
ma manjeg stupnja gdje se granica izmedu tumora
i peritumorske glioze ne moze dobro identificirati.

Sanai i suradnici te Porensky i sur. rabili su konfo-
kalni mikroskop uz primjenu 5-ALA u operacija-
ma deset bolesnika s gliomom niskog stupnja ma-
lignosti. Intraoperacijski konfokalna mikroskopija
adaptirana je konvencionalnoj konfokalnoj tehno-
logiji koja omogucuje fluorescentno oslikavanje u
realnom vremenu do povecanja od tisu¢u puta.
Fluorescencija nije bila makroskopski vidljiva u
svih bolesnika, dok je intraoperacijska konfokalna
mikroskopija identificirala tumorsku fluorescen-
ciju na stani¢noj razini, a pri tome je i histoloskim
analizama dokazana tumorska infiltracija (22,23).

Widhalm i sur. su u seriji operiranih bolesnika s
infiltriraju¢im gliomima gradusa III dokazali da se
uz primjenu 5-ALA margine tumora mogu prika-
zati bolje nego na neuroradioloskom oslikavanju,
te se radikalna resekcija tumora pokazuje vrlo
izvjesnom (19). Coluccia i sur. te Bekelis i sur.
istrazivali su intraoperacijsku uporabu 5-ALA u
meningeoma na uzorku od 32 operirana bolesnika.
Fluorescencija induciranom 5-ALA potvrdena je u
31 bolesnika i nije korelirala s histoloskim nalazom
ili preoperacijskim edemom i primjenom kortiko-
steroida. Kompletnu resekciju tumora uspjeli su
postici u 25 bolesnika, te zakljuc¢uju da je primjena
5-ALA obecavajuca i pri operacijama meningeoma
(20,24).

ZAKLJUCAK

Nasa dosadasnja iskustva ukazuju da 5-ALA moze
biti tehnicki jednostavno i sigurno pomagalo za
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bolju intraoperacijsku vizualizaciju malignih glio-
ma, $to omogucuje ucinkovitije uklanjanje tu-
morskog tkiva, te vecu sigurnost od nezeljenog
o$tecenja okolnih mozgovnih struktura odnosno
pogorsanja neuroloskog deficita u bolesnika. Do-
stupna literatura ukazuje na direktnu vezu op-
seznosti resekcije tumora i bolesnikove prognoze,
svakako da na vecem broju uzorka i duljem pra-
¢enju mozemo dovesti ovaj odnos i u vezu sa upo-
rabom 5-ALA. Unaprjedenje adjuvantne terapije u
malignih glioma baziranih na genetskim ili
imunoloskim principima takoder ukazuje na ve¢u
ucinkovitost nakon potpune resekcije takvih tu-
mora. Naposljetku i sama ¢injenica o selektivnoj
akumulaciji fluorescencije u malignim gliomima
mozda pruza obecavaju¢u podlogu za adjuvantnu
fotodinamicku terapiju malignih tumora nakon
operacije.
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Intraoperative appliance of 5-ALA
in malignant glioma surgery

ABSTRACT - Survival rate after operative treatment of malignant glioma combined with chemotherapy and
radiotherapy significantly depends on the extensiveness of tumor resection. Therefore, any procedure that
can assure better intraoperative tumor identification is useful. We present our experience with intraoperative
usage of 5-aminolevulinic acid (5-ALA), a fluorescent porphyric substance that accumulates in tumor tissue
and is visible under blue light incorporated in the operative microscope. Three hours after anesthesiology
induction, the patient orally received a solution of 20 mg/kg 5-ALA in 50 mL of water. Intraoperatively, a red
fluorescent porphyrin excitation was visible between tumor margins under violet-blue light. The fluorescent
central part and also the marginal part of the tumor were histopathologically examined. Resection result was
verified with early post enhancement computed tomography and magnetic resonance imaging. Porphyric
fluorescence does not appear in normal brain tissue, whereas in malignant gliomas it stands out extremely
red. Less intensive red color is seen at tumor margins. This was confirmed by biopsies obtained in many dif-
ferent parts of the operation field, depending on fluorescence intensity. There was no fluorescence bleaching
during the surgery. In conclusion, the usage of 5-ALA during operative treatment of malignant gliomas leads
to safer and more thorough tumor resection. Further improvement of contrast usage should enable lower
stage glioma identification, which would certainly contribute to more successful treatment of this type of

tumors.

Key words: malignant glioma, 5- aminolevulinic acid, operative treatment
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