Priloha I

Vedecké zavery a dovody zmeny podmienok rozhodnutia (rozhodnuti) o registracii



Vedecké zavery

Vzhl'adom na hodnotiacu spravu Vyboru pre hodnotenie farmakovigilanénych rizik (PRAC)
o periodicky aktualizovanych spravach o bezpecnosti licku (PSUR) pre ketamin su vedecké zavery
nasledovné:

Na zaklade vyhodnoteni v priebehu hodnoteného obdobia bol bezpecnostny signal tykajtci sa udalosti
v hornych mocovych cestach oznaceny ako vyznamné identifikované riziko ketaminu, ¢im sa zarad’uje
medzi vyznamné identifikované rizikd neziaducich udalosti tykajucich sa mocovej sustavy. Drzitel
rozhodnutia o registracii dospel k zaveru, ze neziaduce udalosti tykajice sa mocovej stistavy, vratane
cystitidy, st znamym t¢inkom suvisiacim so zneuzivanim ketaminu a v pokroc¢ilom S§tadiu sa moze
vyvinut’ hydronefr6za, poskodenie mocovodu a poSkodenie obliciek.

Po zvazeni predlozeného kumulativneho prieskumu realizovaného ako reakcia na predchadzajicu
periodicky aktualizovanu spravu o bezpecnosti lieku, ako aj udajov vyplyvajucich z tohto
hodnoten¢ho obdobia, zvdzeni rozhodnutia drzitel'a rozhodnutia o registracii aktualizovat’ sucasnti
verziu dokumentu Core Data Sheet (CDS) a zvazeni pripomienok od drzitel'a rozhodnutia o registracii,
ako aj ¢lenskych §tatov, tykajucich sa predbeznej hodnotiacej spravy, je PRAC toho nazoru, ze sa neda
vylucit’ spojenie medzi ketaminom a poruchami funkcie obli¢iek a mocovej ststavy a vicsina
zaznamenanych udalosti tykajucich sa mocovej sustavy stvisi so zneuzivanim ketaminu. PRAC preto
odporuica, aby sa do Casti 4.4 sihrnu charakteristickych vlastnosti lieku pridali ,,aktitne poskodenie
obliciek, hydronefrdza a porucha funkcie mocovodu®.

Pisomna informacia pre pouzivatel’a a Cast’ 4.8 stthrnu charakteristickych vlastnosti lieckov sa nemaju
aktualizovat. PRAC nepovaZzuje za vhodné zahfnat’ informacie o tychto neziaducich reakciach
v kontexte rizika zneuZzivania do pisomnej informacie pre pouZzivatela.

Koordinac¢na skupina pre vzajomné uznavanie a decentralizované postupy (CMDh) sthlasi
s vedeckymi zadvermi PRAC.

Dovody zmeny podmienok rozhodnutia (rozhodnuti) o registracii

Na zaklade vedeckych zaverov pre ketamin je CMDh toho nazoru, Ze pomer prinosu a rizika lieku
(liekov) obsahujuceho (obsahujtcich) ketamin je nezmeneny za predpokladu, ze budu prijaté
navrhované zmeny v informéciach o lieku.

CMDh dospela k stanovisku, Ze rozhodnutie (rozhodnutia) o registracii liekov, ktorych sa tyka
jednotné hodnotenie PSUR, mé (majt) byt zmenené¢. CMDh odportca, aby dotknuté clenské Staty

a ziadatel’/drzitelia rozhodnutia o registracii nalezite zohl'adnili toto stanovisko CMDh aj pre dalSie
lieky obsahujuce ketamin, ktoré s v sucasnej dobe registrované v Eurdpskej tnii, alebo st predmetom
buducich schval'ovacich postupov v ramci EU.



Priloha II

Zmeny v informaciach o lieku pre narodne registrovany (registrované) liek (lieky)



Do prislu$nych ¢asti informacii o lieku maja byt’ zahrnuté uvedené zmeny (novy text
podc¢iarknuty a zvyrazneny, odstraneny text preéiarknuty)

Suhrn charakteristickych vlastnosti lieku

. Cast 4.4

Upozornenie ma byt upravené nasledovne:

Dlhodobé pouzivanie

U pacientov, ktorym bol ketamin podavany dlhodobo, najméi u pacientov zneuZivajucich ketamin,
boli hldsené pripady cystitidy, vratane hemoragickej cystitidy, akiitneho poSkodenia obliciek,

hydronefrézy a porich funkcie mocovodu. (FenteTieto neziaduce reakcie sa vyvijaju u pacientov
dlhodobo lie¢enych ketaminom, a to v rozmedzi od jedného mesiaca do niekol’kych rokov).

U pacientov s prediZenym pouZivanim (> 3 dni) sa hlésila aj hepatotoxicita.
Zneuzivanie lieku a zavislost’
Ketamin bol hlaseny ako zneuzivany liek. Z tychto hlaseni vyplyva, ze ketamin spdsobuje rozne

priznaky, vratane, ale nie len nahle vybavovanie si spomienok, halucinacie, dysforiu, uzkost,
nespavost’ alebo dezorientaciu. Hlasili sa aj neZiaduce ucinky, pozri .,Dlhodobé pouZivanie®.

: ady v ag ; : tty—U 0s0b, ktoré
maju v anamnéze zneuZzivanie liekov alebo zavislost, sa moze vyvinut’ zavislost’ od ketaminu alebo
tolerancia ketaminu. Ketamin sa ma preto predpisovat’ a podavat’ s opatrnost'ou.



Priloha III

Casovy harmonogram na vykonanie tohto stanoviska



Casovy harmonogram na vykonanie tohto stanoviska

Prijatie stanoviska CMDh:

Zasadnutie CMDh v juli 2019

Zaslanie prekladov priloh k stanovisku
prislusnym vnutrostatnym organom:

8. september 2019

Vykonanie stanoviska
¢lenskymi $tatmi (predlozenie Ziadosti o zmenu
drzitel'om rozhodnutia o registracii):

7. november 2019




