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Zinatniskie secinajumi
Pamatinformacija

Diotop 75 mg / 20 mg ir fiksétu devu kombinacijas zales, kas sastav no diklofenaka natrija sals un
omeprazola. Katra ilgstoSas darbibas kapsula satur 75 mg diklofenaka natrija sals (25 mg ka zarnas
SkistoSas granulas un 50 mg ka ilgstosas darbibas granulas) un 20 mg omeprazola (zarnas skistosas
granulas). Ieteikta indikacija ir Sada: reimatoida artrita, osteoartrita, ankilozéjosa spondilita
simptomatiska arstésana pieaugusiem pacientiem, kuriem ir NSPL izraisitas kunga vai
divpadsmitpirkstu zarnas Cilas izveidoSanas risks, kas tiek atbilstosi kontroléts ar diklofenaku un
omeprazolu.

Pieteikuma iesniedz&js Temmler Pharma GmbH iesniedza Vacija (DE) pieteikumu uz registracijas
apliecibu (RA) Diotop 75 mg / 20 mg ilgstosas darbibas cietajam kapsulam saskana ar Direktivas
2001/83/EK 10. panta b) punktu. Decentralizétaja procedura (DCP) ar Apvienoto Karalisti (UK) ka
atsauces dalibvalsti (RMS) un Austriju (AT), Igauniju (EE), Lietuvu (LT), Latviju (LV) un Maltu (MT) ka
ieinteresétajam dalibvalstim (CMS) pienéma pozitivu |émumu 2016. gada 7. novembri
(UK/H/6135/001/DC). DCP pieteikums tika atsaukts no Igaunijas, Lietuvas, Maltas un Latvijas valsts
iek$&jas izskatidanas fazes laika. ST parvérté$anas procedira attiecas uz zalém Apvienotaja Karalistg,
Austrija un Vacija.

Saskana ar Direktivas 2001/83/EK 10. panta b) punktu ir jaiesniedz jauni kliniskie vai nekliniskie
pétijumi saistiba ar So kombinaciju (nevis par atseviskajam aktivajam vielam). Tomér saskana ar
Pazinojuma pieteikumu iesniedz&jiem 2.A s&juma 1. nodalas 5.5. apak$nodala noradito?! ir pielaujama
jaukta dokumentacija. Pieteikuma iesniedz€js ir iesniedzis literatlras parskatu saistiba ar diklofenaka
un omeprazola kombinacijas lietoSanu. Turklat pieteikuma iesniedzéjs atsaucas uz attiecigam kliniskam
vadlinijam.

Atsauces dalibvalsts (RMS) Apvienota Karaliste uzskata, ka iesniegtie pieradijumi ir pietiekami, lai
pamatotu Diotop 75 mg / 20 mg droSumu un efektivitati. Tomér Vacijas nostaja bija tada, ka Si
konkréta diklofenaka/omeprazola kombinacija noteiktajas devas 75 mg / 20 mg, kas dotas vienu reizi
diena, nekad nav parbaudita neviena cita publicéta p&tijuma un nav ieguati jauni kliniskie dati. Vacija
uzskatija, ka ekstrapolacija starp dazadam vielam, devam un pétijumiem nav uzskatama par
pienemamu metodi un tapéc nav pietiekami pieradits Diotop 75 mg / 20 mg drosums un efektivitate.

Ir noradits, ka ir pieradita bioekvivalence starp atseviSsko monokomponentu atzito atsauces formulu
brivo kombinaciju un ieteiktas fiksétas kombinacijas zalém un nav neatrisinatu bazu par kvalitati un
nekliniskam problémam.

CHMP zinatniska novéertéjuma visparejs kopsavilkums

Diotop 75 mg / 20 mg ir paredzétas reimatoida artrita, osteoartrita, ankilozéjosa spondilita
simptomatiskai arstéSana pieaugusiem pacientiem, kuriem ir iesp&jams NSPL izraisitas kunga vai
divpadsmitpirkstu zarnas Cilas izveidoSanas risks, kas tiek atbilstosi kontroléts ar diklofenaku un
omeprazolu.

Bioekvivalence ir pieradita starp Diotop 75 mg / 20 mg un atseviSko monokomponentu atzito atsauces
formulu brivo kombinaciju.

Ir pieradits atbilstoSs omeprazola ieguldijums vélamaja zalu terapeitiskaja iedarbiba; CHMP ieprieks
ieteica protonu stiknu inhibitora papildinajumu pacientiem, kam nepiecieSams ilgstosi lietot NSPL un

! Pazinojuma pieteikumu iesniedzé&jiem 2.A sé&juma 1. nodala
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kuriem ir gastroduodenalas Cilas risks. Turklat péc Direktivas 2001/83/EK 30. panta minétas
procediras veikSanas Losec un saistito zalu nosaukumiem (EMEA/H/A-30/1001) saskanotajas
omeprazola indikacijas ir noradita NSPL izraisitas kunga vai divpadsmitpirkstu zarnas calu profilakse
riska pacientiem, kas diena lieto 20 mg omeprazola. Turklat ir pieejami literaturas dati no vairakiem
lieliem randomizétiem un kontrolétiem pétijumiem, kas apstiprina 20 mg omeprazola ikdienas devas
lietoSanas droSumu un efektivitati ar NSPL saistitas gastroduodenalas Cilas arstésanai, uzturterapijai
un/vai profilaksei pacientiem ar artritu.

75 mg diklofenaka ikdienas deva ir apstiprinata citam diklofenaku saturosam zalém Eiropas Savieniba
reimatiskas saslim$anas simptomatiskai arsté$anai. S specifiska deva tiek ari atbalstita
bibliografiskajos pieradijumos, kurus iesniedzis pieteikuma iesniedzéjs. Datus no diklofenaka vai citu
NSPL lielaku devu pétijumiem var ekstrapolét, lai atbalstitu konkrétas kombinacijas efektivitati un
drosumu. Turklat nav paredzams, ka starp dazadiem pétitajiem neselektivajiem NSPL, kas visi ir
saistiti ar kunga-zarnu trakta augséjas dalas komplikaciju risku, omeprazola efektivitate ar NSPL
saistitas kunga-zarnu trakta toksikacijas un kunga aizsardzibas mehanismiem atskirsies. CHMP ari
noradija, ka pastav kunga-zarnu trakta komplikaciju risks ar 75 mg diklofenaka reizi diena, nemot véra
epidemiologijas datus.

CHMP apstiprinaja, ka nav pieejami literaturas dati par konkréto 75 mg diklofenaka reizi diena un

20 mg omeprazola reizi diena brivo kombinaciju. Tomér CHMP néma véra Vadlinijas par fikséto
kombinaciju zalu? klinisko izstradi un vienpratigi secinaja, ka Diotop 75 mg / 20 mg izstrade atbilst
tam, jo Vadlinijas neizslédz ekstrapolaciju no lielakam devam un dazadam vielam, ja tas ir zinatniski
pamatots. Tapéc CHMP uzskata, ka, nemot véra saskanotas kunga aizsardzibas indikacijas omeprazolu
saturo$am zalém Eiropas Savieniba, pieteikuma iesniedzé&ja uzradito datu kopumu un labi zinamo
omeprazola un diklofenaka droSuma un efektivitates profilu, Diotop 75 mg / 20 mg terapeitiska
efektivitate un drosums ir atbilstosi pamatots. Vacija piekrit CHMP atzinumam.

Pamatojoties uz visu pieejamo datu parskatu, CHMP uzskata, ka Diotop 75 mg / 20 mg ilgstoSas
darbibas cieto kapsulu un saistito zalu nosaukumu ieguvumu un riska attieciba ir labvéliga, un tapec
ieteica izsniegt redistracijas apliecibu.

CHMP atzinuma pamatojums
Ta ka:
e Komiteja veica parvértésanu atbilstosi Direktivas 2001/83/EK 29. panta 4. punktam, kur Vacijai

bija izteikusi iebildumus par iesp&jamu nopietnu risku sabiedribas veselibai;

e Komiteja izskatlja pieteikuma iesniedz&ja uzradito datu kopumu Diotop 75 mg / 20 mg ilgstosas
iedarbibas cieto kapsulu atbalstam;

e Komiteja izskatija zinotaja un lidzzinotaja novértéjuma zinojumu;

¢ Komiteja uzskatija, ka iesniegtie bibliografiskie dati pierada pietiekamu ieteikto fikséto devu
kombinacijas zalu droSumu un efektivitati.

Tapéc komiteja uzskata Diotop 75 mg / 20 mg ilgstosas darbibas cieto kapsulu un saistito zalu
nosaukumu ieguvumu un riska attiecibu par pozitivu un attiecigi iesaka pieskirt registracijas apliecibu(-
as) CHMP atzinuma I pielikuma minétajam zalem. Zalu informacija paliek tada pati ka galigaja versija,
par kuru vienojas Koordinacijas grupas procedira, kas minéta CHMP atzinuma III pielikuma.



