Priloha I

Seznam nazvl, lékovych forem, sily veterinarnich lécivych
pripravk(, druht zvifat, zptisobtl podani a zadateld / drzitell
rozhodnuti o registraci v clenskych statech
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Clensky Zadatel / drzitel Nazev INN Lékova | Sila Druh zvifete | Zphsob
stat rozhodnuti o forma podani
EU/EHP registraci
Rakousko Bela-Pharm GmbH & Co. Belatamin 100 mg/ml | ketamin | 100 mg/ml | injekéni roztok | skot, prasata, | intravendzni,
KG solution for iniection ovce, kozy, koné, | intramuskularni,
) psi, kocky, intraperitonealni
Lohner Strasse 19 mordata, kiedci,
49377 Vechta kralici, krysy a
Germany mysi
Bulharsko Bela-Pharm GmbH & Co. Ketabel 100 mg/ml ketamin | 100 mg/ml | injekcni roztok | skot, prasata, | intravenozni,
KG solution for iniection ovce, kozy, koné, | intramuskularni,
) psi, kocky, intraperitonealni
49377 Vechta kralici, krysy a
Germany mysi
Ceska republika | Bela-Pharm GmbH & Co. Ketabel 100 mg/ml ketamin | 100 mg/ml | injekcni roztok | skot, prasata, | intravenozni,
KG solution for iniection ovce, kozy, koné, | intramuskularni,
) psi, kocky, intraperitonealni
49377 Vechta kralici, krysy a
Germany mysi
Némecko Bela-Pharm GmbH & Co. Ketabel 100 mg/ml ketamin | 100 mg/ml | injekcni roztok | skot, prasata, | intravendzni,
KG solution for iniection ovce, kozy, kone, | intramuskularni,
) psi, kocky, intraperitonealni
49377 Vechta kralici, krysy a
Germany mysl
Estonsko Bela-Pharm GmbH & Co. Ketabel 100 mg/ml ketamin | 100 mg/ml | injek¢ni roztok | skot, prasata, intravendzni,

KG

Lohner Strasse 19
49377 Vechta
Germany

solution for injection

ovce, kozy, kong,
psi, kocky,
morcata, krecci,
kralici, krysy a
mysi

intramuskularni,
intraperitonealni
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Clensky Zada rzi azev ékova ila ruh zvirete us
Clensk Zadatel / drzitel N INN Léko Sil Druh t Zptasob
stat rozhodnuti o forma podani
EU/EHP registraci
Recko Bela-Pharm GmbH & Co. Ketabel 100 mg/ml ketamin | 100 mg/ml | injekcni roztok | skot, prasata, | intravenozni,
KG solution for iniection ovce, kozy, koné, | intramuskularni,
) psi, kocky, intraperitonealni
Lohner Strasse 19 mordata, kiedci,
49377 Vechta kralici, krysy a
Germany mysi
Finsko Bela-Pharm GmbH & Co. Ketabel vet. ketamin | 100 mg/ml | injekcni roztok | skot, prasata, | intravenozni,
KG 100 mag/ml solution ovce, kozy, koné, | intramuskularni,
9 psi, kocky, intraperitonealni
Lohner Strasse 19 for injection mordata, kiedci,
49377 Vechta kralici, krysy a
Germany mysi
Francie Bela-Pharm GmbH & Co. Ketabel 100 mg/ml ketamin | 100 mg/ml | injekcni roztok | skot, prasata, | intravenozni,
KG solution for iniection ovce, kozy, koné, | intramuskularni,
) psi, kocky, intraperitonealni
49377 Vechta kralici, krysy a
Germany mysi
Madarsko Bela-Pharm GmbH & Co. Ketabel 100 mg/ml | ketamin | 100 mg/ml | injekcni roztok | skot, prasata, | intravendzni,
KG solution for iniection ovce, kozy, kone, | intramuskularni,
) psi, kocky, intraperitonealni
49377 Vechta kralici, krysy a
Germany mysl
Irsko Bela-Pharm GmbH & Co. Ketabel 100 mg/ml ketamin | 100 mg/ml | injek¢ni roztok | skot, prasata, intravenozni,

KG

Lohner Strasse 19
49377 Vechta
Germany

solution for injection

ovce, kozy, kong,
psi, kocky,
morcata, krecci,
kralici, krysy a
mysi

intramuskularni,
intraperitonealni
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Clensky Zadatel / drzitel Nazev INN Lékova | Sila Druh zvifete | Zphsob
stat rozhodnuti o forma podani
EU/EHP registraci
Island Bela-Pharm GmbH & Co. Ketabel vet. ketamin 100 mg/m| injekéni roztok Skot, prasata, intraVenéan,
KG 100 ma/ml solution ovce, kozy, kong, | intramuskularni,
9 psi, kocky, intraperitonealni
Lohner Strasse 19 for injection mordata, kiedci,
49377 Vechta kralici, krysy a
Germany mysi
Litva Bela-Pharm GmbH & Co. Ketabel 100 mg/ml ketamin | 100 mg/ml | injekcni roztok | skot, prasata, | intravenozni,
KG solution for iniection ovce, kozy, koné, | intramuskularni,
) psi, kocky, intraperitonealni
49377 Vechta kralici, krysy a
Germany mysi
LotyZsko Bela-Pharm GmbH & Co. Ketabel 100 mg/ml ketamin | 100 mg/ml | injekcni roztok | skot, prasata, | intravenozni,
KG solution for iniection ovce, kozy, koné, | intramuskularni,
) psi, kocky, intraperitonealni
49377 Vechta kralici, krysy a
Germany mysi
Nizozemi Bela-Pharm GmbH & Co. Ketabel 100 mg/ml ketamin | 100 mg/ml | injekcni roztok | skot, prasata, | intravendzni,
KG solution for iniection ovce, kozy, kone, | intramuskularni,
) psi, kocky, intraperitonealni
49377 Vechta kralici, krysy a
Germany mysl
Norsko Bela-Pharm GmbH & Co. Belatamin vet. ketamin | 100 mg/ml | injek¢ni roztok | skot, prasata, intravenozni,

KG

Lohner Strasse 19
49377 Vechta
Germany

100 mg/ml solution
for injection

ovce, kozy, kong,
psi, kocky,
morcata, krecci,
kralici, krysy a
mysi

intramuskularni,
intraperitonealni
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Clensky Zadatel / drzitel Nazev INN Lékova | Sila Druh zvifete | Zphsob
stat rozhodnuti o forma podani
EU/EHP registraci
Portugalsko Bela-Pharm GmbH & Co. Ketabel 100 mg/ml ketamin | 100 mg/ml | injekcni roztok | skot, prasata, | intravenozni,
KG solution for iniection ovce, kozy, koné, | intramuskularni,
) psi, kocky, intraperitonealni
Lohner Strasse 19 mordata, kiedci,
49377 Vechta kralici, krysy a
Germany mysi
Rumunsko Bela-Pharm GmbH & Co. Ketabel 100 mg/ml ketamin | 100 mg/ml | injekcni roztok | skot, prasata, | intravenozni,
KG solution for iniection ovce, kozy, koné, | intramuskularni,
) psi, kocky, intraperitonealni
49377 Vechta kralici, krysy a
Germany mysi
Svédsko Bela-Pharm GmbH & Co. Ketabel vet. ketamin | 100 mg/ml | injekcni roztok | skot, prasata, | intravenozni,
KG 100 mag/ml solution ovce, kozy, koné, | intramuskularni,
9 psi, kocky, intraperitonealni
Lohner Strasse 19 for injection mordata, kiedci,
49377 Vechta kralici, krysy a
Germany mysi
Slovensko Bela-Pharm GmbH & Co. Ketabel 100 mg/ml ketamin | 100 mg/ml | injekCni roztok | skot, prasata, | intravendzni,
KG solution for iniection ovce, kozy, kone, | intramuskularni,
) psi, kocky, intraperitonealni
49377 Vechta kralici, krysy a
Germany mysl
Slovinsko Bela-Pharm GmbH & Co. Ketabel 100 mg/ml ketamin 100 mg/ml | injekEni roztok | skot, prasata, intravendzni,

KG

Lohner Strasse 19
49377 Vechta
Germany

solution for injection

ovce, kozy, kong,
psi, kocky,
morcata, krecci,
kralici, krysy a
mysi

intramuskularni,
intraperitonealni
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Clensky Zadatel / drzitel Nazev INN Lékova | Sila Druh zvifete | Zphsob
stat rozhodnuti o forma podani
EU/EHP registraci

Spojené Bela-Pharm GmbH & Co. Ketabel 100 mg/ml ketamin | 100 mg/ml | injekcni roztok | skot, prasata, | intravenozni,
kralovstvi KG solution for injection ovce, kozy, kon€, | intramuskularni,

Lohner Strasse 19
49377 Vechta
Germany

psi, kocky,
morcata, krecci,
kralici, krysy a
mysi

intraperitonealni

Page 6/13



Priloha II

Védecké zavéry a zdiivodnéni udéleni rozhodnuti o registraci
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Celkové shrnuti védeckého hodnoceni injekéniho roztoku
Ketabel 100 mg/ml a souvisejicich nazvl (viz priloha I)

1. Uvod

Injekéni roztok Ketabel 100 mg/ml a souvisejici nazvy (dale jen ,pfipravek Ketabel*) obsahuje 100 mg
|éCivé latky ketaminu na 1 ml vyrobku. Ketamin patfi do skupiny disociativnich anestetik. Pfipravek
Ketabel je indikovan v kombinaci se sedativem pro znehybnéni, sedaci a celkovou anestezii skotu,
prasat, ovci, koz, psd, kocek, koni, moréat, kie¢kd, kralik{, krys a mysi.

Zadatel, spole¢nost Bela-Pharm GmbH & Co. KG, podala prostiednictvim decentralizovaného postupu
registrace podle ¢l. 13 odst. 1 smérnice 2001/82/ES zadost o registraci pripravku Ketabel, a to

s odkazem na referen¢ni pfipravek Imalgene 1000, ktery je registrovan ve Francii od roku 1992.
zadost o registraci byla predloZena Francii jako referenénimu ¢lenskému statu (RMS) a Bulharsku,
Ceské republice, Estonsku, Finsku, Madarsku, Irsku, Islandu, Litvé, Loty$sku, Némecku, Nizozemsku,
Norsku, Portugalsku, Rakousku, Rumunsku, Recku, Slovensku, Slovinsku, Spojenému kralovstvi a
Svédsku jako dotéenym ¢lenskym statim.

B&hem decentralizovaného postupu registrace vyslovilo Némecko nazor, e pFipravek Ketabel mize
predstavovat potencialni zavazné riziko pro lidské zdravi. Zejména usuzovalo, ze pfipravek Ketabel se
zasadné lisi od referencniho pripravku Imalgene 1000, protoZze obsahuje zhruba 10 % pomocné latky
propylenglykolu, a tento rozdil by mohl byt dostatecny pro zménu ¢i naruseni deplece rezidui IéCivé latky
v misté injekce po intramuskularnim podani pfipravku Ketabel skotu, prasatdim, ovcim a kozam. Tyto
otazky zlstaly nevyieseny a byly predloZzeny k prezkoumani podle ¢l. 33 odst. 1 smérnice 2001/82/ES
koordinacni skupiné pro vzajemné uznavani a decentralizované postupy — veterinarni 1&Civé pfipravky
(CMD(v)). Protoze se otazky nastolené Némeckem nepodafilo vyresit, dot¢ené ¢lenské staty nedosahly
ohledné registrace pripravku Ketabel shody, a zalezitost byla proto dne 5. ¢ervence 2019 podle ¢l. 33
odst. 4 smérnice 2001/82/ES predana Vyboru pro veterinarni 1&Civé pripravky (CVMP).

Vybor byl pozadan, aby zvazil otdzky vznesené Némeckem a vyslovil zavér ohledné toho, zda ma byt
pfipravku Ketabel udéleno rozhodnuti o registraci.

2. Posouzeni predlozenych udaji

V rdmci tohoto postupu prezkoumani byl vybor pozadén, aby posoudil, zda je ochranna Ih{ita pro maso
a droby v délce 1 den s omezenim objemu nastfiku na 20 ml dostatecna pro zaruceni bezpecnosti
spotrebitell, je-li pripravek Ketabel intramuskuldrné podavén skotu, prasatim, ovcim a kozam.

Formulace pfipravku Ketabel se od referencniho pfipravku Imalgene 1000 lisi, protoze obsahuje 10 %
propylenglykolu. BEéhem posuzovani v kontextu decentralizovaného procesu registrace pripravku
Ketabel (FR/V/0338/001/DC) bylo dosazeno zavéru, ze pomocna latka propylenglykol byla pfridana

s cilem vylepsit formulaci referencniho vyrobku z hlediska antimikrobidlni konzervace bez kvalitativniho
odliSeni od referencniho pFipravku z hlediska pouzité konzervacni latky (chlorbutanol).

Veterindrni 1é¢ivy piipravek Ketabel je podavan intramuskuldrni cestou cilovym Zivocisnym druhdm -
skotu, prasatlim, ovcim a kozdm. B&hem posuzovani v kontextu decentralizovaného postupu registrace
pripravku Ketabel (FR/V/0338/001/DC) bylo dosazeno zavéru, Ze bioekvivalence s referenénim
pripravkem (Imalgene 1000) byla prokazana na zakladé vyjimky z povinnosti provést klinickou studii
(tzv. biowaiver) podle bodu 7.1 pism. b) pokynu vyboru CVMP o provadéni studii bioekvivalence
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u veterinarnich 1é¢ivych pripravki (EMA/CVMP/016/2000-Rev.3)!: U pfipravk( uréenych

k intramuskuldrnimu, subkutannimu nebo systémové plsobicimu mistnimu podani nejsou studie
bioekvivalence vyZadovany v pfipadech, kdy je pfipravek stejnym typem roztoku, obsahuje tutéz
koncentraci 1éCivé latky a srovnatelné pomocné latky v podobnych mnoZstvich jako referencni pfipravek."

Vybor nemél pro dany ptipravek k dispozici 24dné konkrétni (idaje podporujici zavedeni ochranné Ih{ty
pro maso a droby po intramuskularnim podani pfipravku Ketabel. V souladu s vySe uvedenym
pokynem vyboru CVMP ohledné bioekvivalence (EMA/CVMP/016/2000-Rev.3) vsak byly poskytnuty
informace o chovani rezidui v misté podani.

Ketamin je farmakologicky Ucinna latka uvedena v tabulce €. 1 pfilohy k nafizeni Komise (EU)

¢. 37/20102, pro niz nejsou pozadovany maximalni limity rezidui (MLR). Na zékladé studie rezidui
poskytnuté pro Ucely stanoveni MLR (v misté injekce nebyla do 24 hodin po intramuskularnim podani
zjisténa zadna rezidua), a skutecnosti, ze ketamin se k |éCbé jednotlivych zvirfat pouziva zfidka, ze
zvifata pravdépodobné nejsou béhem lécby i bezprostfedné po ni posilana na porazku a Ze ketamin je
rychle absorbovan a ve velkém mnozstvi vyluc¢ovan, nepokladal Vybor za nutné stanovit MLR pro ketamin
(EPMAR, EMEA/MRL/315/97-FINAL)3.

Pro pomocnou latku propylenglykol byl vyborem CVMP stanoven pfijatelny denni pfijem 0-25 mg/kg Zivé
hmotnosti (odpovida 1,5 g/den pro dospélého o hmotnosti 60 kg) bez pozadovanych maximalnich limitl
rezidui (MRL) (EMEA/MRL/130/96-FINAL).

Podle modelové situace pro nejhorsi pripad mohlo misto injekce u skotu obsahovat az

2 g propylenglykolu (maximalni intramuskularni davka pro skot je 4 mg ketaminu na kg zivé hmotnosti,
coz by u kravy o hmotnosti 500 kg cinilo 2000 mg ketaminu, tj. 20 ml roztoku obsahujiciho 2000 mg
propylenglykolu [propylenglykol = 100 mg/ml]).

U prasat ¢ini zamyslena intramuskuladrni dadvka az 20 mg ketaminu na kg zivé hmotnosti, coz by vedlo
k absolutnimu mnozstvi 4000 mg propylenglykolu v misté injekce (za predpokladu zivé hmotnosti
200 kg).

Celkové mnozstvi podaného propylenglykolu (2 g u skotu a 4 g u prasat) v misté injekce v dobé podani
pripravku prekracuje pfijatelny denni pfijem 1,5 g na osobu denné). Na zékladé téchto vypoctd navrhl
7adatel jako dal$i bezpeénostni opatfeni ochrannou lhiitu v délce 1 den a omezeni objemu nastfiku na
20 ml. Ochranna |hita v délce 1 den je pokladdana za bezpeénou, protoze se neolekava, Ze by v misté
injekce do 24 hodin po podani zlistaly 2 g propylenglykolu. Divodem je nize diskutovana zndma
skutecnost, ze absorpce propylenglykolu je velmi rychla (zprava Mezinarodniho programu chemické
bezpecnosti®; Kakemi a kol., 19726).

Lze predpovédét, ze 10 % propylenglykolu nezpomali absorpci ketaminu v misté injekce, a to na
zakladé téchto skutecnosti:

A. Velmi rychla a vysoka absorpce ketaminu po intramuskularni injekci

I Guideline on the conduct of bioequivalence studies for veterinary medicinal products.
www.ema.europa.eu/en/documents/scientific-quideline/quideline-conduct-bioequivalence-studies-veterinary-medicinal-
products-revision-3 en.pdf

2 https://ec.europa.eu/health/sites/health/files/files/eudralex/vol-5/reg 2010 37/reg 2010 37 en.pdf

3 Ketamine MRL summary report. https://www.ema.europa.eu/en/documents/mrl-report/ketamine-summary-report-
committee-veterinary-medicinal-products en.pdf

4 Propylene glycol MRL summary report. https://www.ema.europa.eu/en/documents/mrl-report/propylene-glycol-summary-
report-committee-veterinary-medicinal-products en.pdf

5 Report of the International Program on Chemical Safety. Propylene glycol.
http://www.inchem.org/documents/pims/chemical/pim443.htm

6 Kakemi K., Sezaki H., Okumura K., Kobayashi H., Furusawa S. Absorption of drugs from the skeletal muscle of the rats. 3.
Effect of water-soluble adjuvants and vehicles on the intramuscular absorption. Chem Pharm Bull (Tokyo) 1972 Mar;
20(3):443-51.
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Byly predloZeny tdaje z publikované literatury s cilem zd@raznit, ze absorpce ketaminu po
intramuskularnim podani je u lidi a prasat obecné rychla, a to se zhruba 100% biologickou dostupnosti
(WHO 20157, Léscher a kol., 19908, Grant a kol., 1981°9).

Zprava Svétové zdravotnické organizace (WHO) o ketaminu z roku 2015 uvadi, Ze tato IéCiva latka se
v pfipadé podani intramuskularni cestou rychle vstfebava; hodnoty Tmax je u lidi dosaZzeno do 5 az
15 minut po intramuskularnim podani.

Souhrnna zprava o MLR u ketaminu (EMEA/MRL/315/97-FINAL) uvadi, Zze absorpce z mista injekce je
rychlad - hodnoty Tmax je dosazeno do 10 minut.

Zadatel citoval farmakokinetickou studii (Léscher a kol., 1990) porovnavajici intravendzni

a intramuskularni podani 15 mg ketaminu na kg Zivé hmotnosti $esti zdravym vepfim (a dvéma
prasnicim), pricemz koncentrace plazmy byly monitorovany po dobu 8 hodin. Tato studie ukazuje, ze
absorpce a eliminace ketaminu je po intramuskularnim podani u prasat velmi rychla (Tmax = 7,2 minut
a polocas eliminace = 2,2 hodin). Je zjisSténa 100% biologicka dostupnost intramuskularniho ketaminu.
Udaje potvrzuji, e ketaminové zatéZ je z mista injekce po intramuskularnim podani pIné absorbovéna.

B. Velmi rychld absorpce propylenglykolu po intramuskularni injekci

Ve zpravé Mezinarodniho programu chemické bezpecnosti je absorpce propylenglykolu podaného
parenteralni cestou uvedena jako okamzita.

Vlastnosti propylenglykolu jsou kompatibilni s velmi rychlou absorpci v misté injekce, protoze jde

o rozpoustédlo s nizkou molekularni hmotnosti (76,09 g/mol), které je vysoce rozpustné ve vodé. Tuto
skutecnost potvrdili Kakemi a kol. (1972), ktefi prokazali, ze k absorpci propylenglykolu v misté
injekce u krys dochazi u roztoku s 10% koncentraci béhem nékolika minut (rychlost absorpce zhruba
0,4/min). Tento dokument také prokazal, ze 10 % propylenglykolu v roztoku obsahujicim
isonikotinamid pouze nepatrné méni absorpci propylenglykolu a isonikotinamidu (konstantni mira
absorpce 0,4/min vs. 0,5/min, kdyz neni pfitomen propylenglykol). Kakemi a kol. (1972) také
prokazali, Ze miru absorpce lécivého pripravku z injekéniho roztoku by bylo mozné predpovédét podle
viskozity rozpoustédla, paklize maji rozpoustédla pomérné malou hmotnost a nizky mistni Gcinek.

C. Skutecnost, ze fyzikalné-chemické vlastnosti generického IéCivého pripravku a referencniho
veterinarniho 1écivého pfipravku jsou velmi podobné

Byly analyzovany relevantni fyzikalné-chemické vlastnosti kandidatského pfipravku a referen¢niho
pfipravku.

Je tfeba podotknout, Ze viskozita a hustota t&chto vodnych pFipravki je podobna viskozité a hustoté
vody. To lze vysvétlit skutecnosti, Ze propylenglykol tvofi pouze 10 % pfripravku, zatimco voda 80 %.

3. Vyhodnoceni pFinosti a rizik
Uvod

Spolecnost Bela-Pharm GmbH & Co. KG podala Zadost o registraci injekéniho roztoku Ketabel 100 mg/ml
a souvisejicich nazvl prostiednictvim decentralizovaného postupu registrace podle ¢l. 13 odst. 1
smérnice 2001/82/ES (tj. zadost o registraci generického IéCivého pripravku). Ketabel je injekéni roztok

7 Ketamine (INN) - Update Review Report. Agenda item 6.1. 37th Expert Committee on Drug Dependence (2015).
https://api-cr.eudra.org/dossiers/Article%2033(4)/sequences/2019-10-08 3/documents/who-2015.pdf

8 Loscher W., Ganter M. and Fassbender C.P. Correlation between drug and metabolite concentrations in plasma and
anesthetic action of ketamine in swine. Am J Vet Res 1990 Mar; 51(3):391-8.

9 Grant I.S., Nimmo W.S., Clements J.A. Pharmacokinetics and analgesic effects of i.m. and oral ketamine. Br J Anaesth. 1981
Aug; 53(8):805-10.
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obsahujici 100 mg Iécivé latky ketaminu na 1 ml. Pfipravek Ketabel se od referen¢niho pFipravku
Imalgene 1000 lisi, protoze obsahuje 10 % propylenglykolu (coby rozpoustédla pro konzervant).

Vybor CVMP nemél pro pripravek Ketabel k dispozici zadné konkrétni Gdaje o reziduich. Béhem tohoto
postupu prezkoumani byla diskutovana vhodnost ochranné Ihity v délce 1 den s omezenim objemu
nastriku na 20 ml.

Vyhodnoceni pFinosi

Kvalita a Ucinnost pfipravku Ketabel nebyla v rémci tohoto postupu prezkoumani hodnocena, byla vSak
posuzovana v ramci predesliého decentralizovaného postupu. Prinosy pfipravku Ketabel jsou
extrapolovany z pfinos( referenéniho pripravku Imalgene 1000 za predpokladu pfijeti bioekvivalence.
Navrhovanymi indikacemi pro pFipravek Ketabel jsou znehybnéni, sedace a celkova anestezie

v kombinaci se sedativem.

Vzhledem k pravnimu zakladu této zadosti o registraci (¢l. 13 odst. 1 smérnice 2001/82/ES - zadost pro
genericky |é¢ivy pripravek) a uspokojivému odlivodnéni pro udéleni vyjimky z povinnosti prokazat
bioekvivalenci s referencnim pfipravkem v souladu s ¢l. 7.1 pism. b) pokynu vyboru CVMP o provadéni
studii bioekvivalence u veterinarnich Ié¢ivych ptipravkt (EMA/CVMP/016/2000-Rev.3) nebyly pfedloZeny
zadné Udaje z predklinickych ¢i klinickych studii.

Hodnoceni rizik

Ketamin je farmakologicky Gcinna latka uvedena v tabulce 1 pfilohy k nafizeni Komise (EU) ¢. 37/2010,
pro niz nejsou pozadovany zadné maximalni limity rezidui a kterd nema stanoven pfijatelny denni pfijem
(ADI).

Vybor vzal na védomi, Ze u pfipravku Ketabel nejsou k dispozici zddné Udaje ohledné deplece rezidui. Pfi
zohlednéni velmi rychlé a vysoké absorpce ketaminu a propylenglykolu po intramuskularni injekci a velmi
podobné formulace a fyzikalné-chemickych vlastnosti pripravku Ketabel a referencniho pfipravku vsak Ize
predpokladat, ze miry absorpce z mista injekce se nebudou lisit.

Opatieni k Fizeni nebo zmirnéni rizik

Po zvazeni divodl pro predlozeni véci k prezkoumani a dostupnych tdajd a v zajmu zajisténi
bezpe&nosti spotiebitelll potravin a potravinaiskych vyrobk( pochazejicich ze zvitat, kterd by méla byt
lé¢ena pripravkem Ketabel, je Vybor toho nazoru, Ze navrhovanou ochrannou lh{tu v délce 1 den

s omezenim maximalniho objemu nastfiku na 20 ml Ize pfijmout jako bezpecnou pro spotrebitele.

Hodnoceni a zavéry tykajici se poméru pFinost a rizik

Celkové dosel Vybor k zavéru, ze obavy vyjadiené Némeckem by nemély branit udéleni registrace, je-li
ochranna lh{ta stanovena na 1 den s omezenim objemu nastfiku na 20 ml. Bylo dostate¢né
oddvodné&no, e pomocna latka propylenglykol nebude mit dopad na bezpe&nost tohoto veterinarniho
I&éCivého pFipravku v porovnani s referencnim pfripravkem.

Zdavodnéni udéleni rozhodnuti o registraci pripravku Ketabel

Vzhledem k tomu, zZe:

e na zakladé dostupnych Gdajl doSel Vybor k zavéru, Ze odli¥na formulace pfipravku Ketabel oproti
referen¢nimu pripravku nebude mit dopad na absorpci ketaminu v misté injekce po
intramuskularnim podani,
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e Vybor usoudil, Ze ochrannd Ihita pro maso a droby v délce 1 den s omezenim objemu ndstfiku na
20 ml je dostacujici k zaruceni bezpecnosti spotrebitele, je-li pfipravek Ketabel podavan
intramuskuldrni cestou skotu, prasatiim, ovcim a kozam.

Proto vybor CVMP doporucuje udéleni registrace pro injek¢ni roztok Ketabel 100 mg/ml a souvisejici
nazvy (viz pfiloha I). Informace o pfipravku (souhrn udajl o pfipravku, oznaéeni na obalu a p¥ibalové
informace) zlstavaji v podobé& uvedené v konecné verzi vytvorené béhem postupu koordinaéni skupiny
&lenskych statd pro hodnoceni zdravotnickych technologii, jak je uvedeno v ptiloze III.
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Priloha III

Platny souhrn Udajl o pfipravku, oznadeni na obalu a pfibalovd informace jsou koneénymi verzemi
ziskanymi béhem postupu koordinacni skupiny.
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