Bilaga I

Vetenskapliga slutsatser och skiil till iindring av villkoren for godkinnande for forsiljning



Vetenskapliga slutsatser

Med hénsyn till utredningsrapporten fran kommittén for sékerhetsovervakning och riskbedémning av
lakemedel (PRAC) géllande den periodiska sékerhetsuppdateringen (de periodiska
sikerhetsuppdateringarna) (PSUR) for ketamin dras foljande vetenskapliga slutsatser:

Efter utvirdering under rapporteringsintervallet har signalincidenter i dvre urinvéigarna faststéllts vara
en viktig identifierad risk med ketamin, inordnad under den viktiga identifierade risken
urinvégsrelaterade biverkningar. Innehavaren av godkénnandet for forséljning drog slutsatsen att
biverkningar i urinvdgarna, inklusive cystit, r en kénd effekt associerad med ketaminmissbruk och i
ett avancerat skede kan hydronefros, uretdr skada och nedsatt njurfunktion utvecklas.

Med beaktande av den kumulativa genomgang som utférdes som svar pé utviarderingen under den
tidigare periodiska sidkerhetsuppdateringen och data fran denna rapporteringsperiod, samt beslutet av
innehavaren av godkidnnandet for forséljning att uppdatera det aktuella s.k. Core Data Sheet och
kommentarer frdn bade innehavaren av godkénnandet for forsédljning och medlemsstaterna avseende
den prelimindra bedomningsrapporten, dr det PRAC:s uppfattning att ett samband mellan ketamin och
njur- och urinsjukdomar inte kan uteslutas och att de flesta urinvdgsincidenter kan relateras till
ketaminmissbruk. Déarfor rekommenderar PRAC att avsnitt 4.4 i produktresumén uppdateras for att
lagga till ”akut njurskada, hydronefros och uretir sjukdom”.

Bipacksedeln och avsnitt 4.8 i produktresumén ska inte uppdateras. PRAC ansag det inte ldmpligt att
inkludera information om dessa biverkningar i samband med missbruk i bipacksedeln.

CMD(h) instimmer i PRAC:s vetenskapliga slutsatser.

Skil att dndra villkoren for godkinnande for forsiljning

Baserat pa de vetenskapliga slutsatserna for ketamin anser CMD(h) att nytta-riskforhallandet for
lakemedlet (lakemedlen) som innehéller ketamin &r oforédndrat under forutsittning att de foreslagna
andringarna gors i produktinformationen.

CMD(h) anser att godkénnandena for forséljning av produkter som omfattas av denna PSUR-
beddmning ska éndras. [ den méan ytterligare lakemedel som innehaller ketamin for ndrvarande ar
godkinda i EU eller genomgér framtida godkdnnandeforfaranden i EU, rekommenderar CMD(h) att
berord medlemsstat och sokanden/ Innehavare av godkédnnande for forséljning tar hénsyn till denna
standpunkt.
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Andringar i produktinformationen till det nationellt godkinda likemedlet (de nationellt
godkinda likemedlen)



Andringar som ska inkluderas i berdrda avsnitt i produktinformationen (ny text understruken och i

fetstil, borttagen text genomstruken)

Produktresumé

. Avsnitt 4.4

En varning ska dndras enligt foljande:

Langtidsanvindning

Fall av cystit, inklusive hemorragisk cystit, akut njurskada, hydronefros och uretira sjukdomar,
har rapporterats hos patienter som anvént ketamin under en lidngre tid, i synnerhet nér ketamin

missbrukats. (BPeanaDessa biverkningar utvecklas hos patienter som fér langtidsbehandling med
ketamin efter 1 manads till flera &rs anvéndning).

Levertoxicitet har ocksé rapporterats hos patienter vid langvarig anviandning (> 3 dagar).
Missbruk och beroende
Missbruk av ketamin har rapporterats. Enligt rapporterna orsakar ketamin en rad symtom, bland andra

flashbacks, hallucinationer, dysfori, oro, sdmnldshet och desorientering. Biverkningar har ocksa
rapporterats: se ”Langtidsanvindning”.

Ketaminberoende och -tolerans kan utvecklas hos personer som tidigare har missbrukat eller varit
beroende av droger. Darfor ska forsiktighet iakttas vid forskrivning och administrering av ketamin.
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Tidtabell for implementering av detta stillningstagande



Tidtabell for implementering av detta stillningstagande

Antagande av CMD(h):s stidllningstagande:

Juli 2019 CMD(h)-mbte

Overforing av dversittningarna av
stillningstagandets bilagor till nationella
behoriga myndigheter:

8 september 2019

Medlemsstaternas implementering av
stdllningstagandet

(inldmning av dndringen fran innehavaren av
godkénnande for forséljning):

7 november 2019




