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1. IEVADS

Pamatojoties uz iesniegtas dokumentacijas datu izveértéSanu par kvalitati, droSibu un
efektivitati, atbilsto$i MK noteikumu Nr.376 ,,Zalu registréSanas kartiba” prasibam,
Zalu valsts agentira (ZVA) registréjusi un pieskirusi registracijas apliecibu firmas
SIA ELVIM, Latvija zalem Dioximin 600 mg tabletes. Registracijas aplieciba ir
deriga no 28.09.2011. lidz 27.09.2016.

Zales Dioximin 600 mg tabletes nav registrétas citas valstis. Nav bijusi gadijumi, kad
atteikta zalu registracija.

Zales ir registrétas uz bibliografiska iesnieguma pamata saskana ar Direktivas
2001/83/EK 10 a pantu - iesniegums plasi lietotam zalém. Zalu aktivajai vielai
diosminam ir pietickami ilga mediciniskas lietoSanas veésture un labi zinams drosibas
un efektivitates profils.

Dioximin 600 mg tabletes ir paredzets lietot pieauguSajiem Venozas un limfatiskas
nepietickamibas simptomu (smaguma sajiita kajas, sapes, nemierigas kajas gulus
stavokl1) mazinasanai; papildterapijai kapilaru trausluma gadijuma, akiitu hemoroidu
simptomu arsteésanai.

Dioximin 600 mg tabletes ir bezrecepsSu zales.

Plasaka informacija par zalem Dioximin 600 mg tabletes ir dota zalu apraksta
attiecigajas sadalas (skat. pielikumu).

2. KVALITATES ASPEKTI

Viena Dioximin 600 mg tablete satur 600 mg diosmina.

Dioximin 600 mg tabletes krasa ir roza, ar dalijuma liniju, kas paredz&ta tikai tabletes
sadaliSanai, lai atvieglotu tas noriSanu, nevis tabletes daliSanai vienadas devas.
Dioximin 600 mg tabletes ir iepakotas PVVH/aluminija folijas blisteri pa 15, 30 vai 60
tabletem.

Paligvielas ir mikrokristaliska celuloze, kukuriizas ciete, polivinilpirolidons, magnija
stearats.



Atbilstiba Labas razoSanas prakses (GMP) prasibam

Pirms registracijas nacionalaja procedira ZVA ir parliecinajusies par GMP standartu
ievéroSanu razoSanas procesa. Zalu valsts agentira ir iesniegti apliecinajumi, ka visas
razoSanas vietas tiek ieverotas labas razoSanas prakses prasibas.

Aktiva viela

Diosmins (Diosminum - SNN) ir zinama aktiva viela, kas ieklauta Eiropas
Farmakopeja. Diosmina kvalitate atbilst speka esoSajam Eiropas likumdoSanas
prasibam.

Aktivas vielas razotajs iesniedzis Aktivas vielas pamatlietu (DMF/ASMF). Galvenais
Aktivas vielas pamatlietas ASMF procediiras uzdevums ir laut aktivas vielas razotaja
konfidencialam intelektualajam TpaSumam vai tehnologiskajam prasmém biit
aizsargatiem, vienlaikus laujot iesniedz&jam vai registracijas apliecibas ipasnickam
uznpemties pilnu atbildibu par galaproduktu, ta kvalitati, un aktivas vielas kvalitates
kontroli. Kompetentajam institiicijam tadejadi tiek pieskirtas pieejas tiesibas pilnai
informacijai, kas nepiecieSama lai novértétu aktivas vielas atbilstibu prasibam
galaprodukta.

Aktivas vielas razoSanas process ir atbilstoSi aprakstits. RazoSanas procesa laika
veiktas parbaudes un razoSanas procesa validacija nodroSina atbilstoSu aktivas vielas
kvalitati.

Aktivas vielas specifikacija un analizu metodes ir adekvati izstradatas, lai nodrosSinatu
atbilstoSu un nemainigu aktivas vielas kvalitati.

Aktivas vielas stabilitate noverteta ilgtermina un paatrinatos stabilitates pétijumos, un
noteikts uzglabasanas laiks — 3 gadi.

Galaprodukts

Produkta zalu forma ir tablete, un tas izstrade ir adekvati aprakstita atbilstosi speka
esosam Eiropas likumdoSanas prasibam. Paligvielu izvéle ir pamatota un attiecigi
raksturota. Ir analizéts produkta sastavs, pamatota paligvielu izvéle, izskaidrotas to
funkcijas. Izveletas paligvielas ir plasi lietotas zalu razoSana. Dzivnieku izcelsmes
paligvielas galaprodukta razosana lietotas netiek. [zmantotais magnija stearats ir augu
izcelsmes produkts, ko apliecina razotajfirmas iesniegtd deklaracija. Tade] TSE
parnesanas risks ir izslégts.

RazoSanas process ir atbilstoSi aprakstits. RazoSanas procesa laika veiktas parbaudes
un razoSanas procesa validacija nodroSina atbilstoSu galaprodukta kvalitati.

Produkta specifikacija ietverti visi So zalu formu raksturojoSie parametri. Noraditas
analitiskas metodes, to validacija. Galaprodukta specifikacija ir atbilstoSa, lai
kontrolétu zalu formas butiskos kritérijus.

Iesniegtie sériju analizu rezultati apstiprina galaprodukta atbilstibu specifikacijai.

Stabilitates pétijumi veikti atbilstosi speka eso$am ICH vadlinijam un ir noteikts

uzglabasanas laiks - 3 gadi ar wuzglabasanas nosacljumu ,,Uzglabat
originaliepakojuma”.
Secinajumi

Dioximin 600 mg tabletes kimiska un farmaceitiska dokumentacija un vispargjais
kvalitates kopsavilkums atbilst speka esoSas Latvijas un Eiropas likumdoSanas
prasibam.



3. NEKLINISKIE ASPEKTI

Farmakodinamiskas, farmakoking&tiskas un toksikologiskas diosmina 1pasibas ir labi
zinamas. Jauni fakti par diosmina droSibas profilu nav iesniegti, jo saskana ar ES
Direktivas 2001/83EK 10 a pantu, lai registrétu plasi lietotas zales, jauni nekliniskie
pétijumi nav javeic. Saja gadijuma ir pietiekams uz literatiiru balstits parskats.

Ne-kliniska eksperta zinojums

Eksperta kopsavilkums/parskats par zalu farmakologiskam, farmakoking&tiskam,
toksikologiskam 1pasibam sniedz visu nepiecieSamo informaciju.

Kopsavilkuma tiek analizétas diosmina farmakodinamiskas un farmakokingtiskas
ipasibas, ka arT analizeti dati par toksicitati. Kopsavilkuma veidosana tika izmantotas
31 zinatniskas publikacijas, kas ietver laika periodu no 1977. gada lidz 2008. gadam.

Ekotoksicitate/vides riska noveértejums

Dioximin 600 mg tabletes netick uzskatitas par lielaka méra vai apjoma kaitigaku
apkartgjai videi ka citi diosminu saturoSie produkti. Zal€s nav sastavdalu, kas varétu
radit papildus nelabvéeligu ietekmi uz vidi uzglabaSanas, izplatiSanas, lietoSanas un
iznicinasanas laika. Novertgjums nav nepiecieSams un kaitgjums apkart&jai videi ir
maz ticams.

4,  KLINISKAIS IZVERTEJUMS

Zalu Dioximin 600 mg tabletes aktiva viela diosmins (Diosminum-SNN).

Farmakokinetika

Diosmins uzsiicas 2 stundu laika péc peroralas lietoSanas. Maksimala koncentracija
tika sasniegta péc 5 stundam. SaistiSanas ar vénu audiem saglabajas lidz 96 stundam.
Preparats izdalas galvenokart ar urinu, nedaudz ar izkarnijumiem un zulti.

Farmakodinamika un kliniska efektivitate
Dioximin ir venotonisks un vazoprotektivs lidzeklis. Tas izraisa vénu sasaurinasanos,
palielina asinsvadu izturibu un mazina asinsvadu caurlaidibu.

Kliniska eksperta zinojums

Kopsavilkuma ir aprakstitas diosmina farmakologiskas un farmakokingtiskas pasibas;
zalu lietoSanas efektivitate un droSiba. Ir noradijumi par zalu plasu lietoSanu.
Diosmina ilgstoSa lietoSana, pieredze un kliniskie pétijumi apliecina zalu lietoSanas
drosibu un efektivitati. Saskapa ar Direktivas 2001/83/EC punktu 10 a
farmakologisko un klinisko pétjjumu vietd ir nodroSinati zinatniskas literattras
bibliografiskie dati. Sos datus ir apkopojis kliniskais eksperts. Kopsavilkuma
veidoSana tika izmantotas 58 zinatniskas publikacijas, kas ietver laika periodu no
1984. gada Iidz 2009. gadam. Secinajumos eksperts norada, ka diosminam ir pozitiva
lietoSanas ieguvuma un riska attieciba, tas lietojot hroniskas venozas nepietickamibas
un aktitu hemoroidu terapija.



Kliniskais droSums

Ilgstosa lietosana, pieredze un kliniskie pétijumi apliecina zalu lietoSanas drosibu un
efektivitati. Zales nedrikst lietot pacientiem ar paaugstinatu jutibu pret diosminu
un/vai kadu no paligvielam, zidiSanas laika. Griitniecibas laika zales drikst lietot tikai
ipaSas nepiecieSamibas  gadijuma. lespgjama mijiedarbiba ar  aspirinu,
antiagregantiem, ar zalém, kas tiek metabolizetas ar citohromu P450. Blakusparadibas
ir loti reti (kunga un zarnu trakta darbibas traucgjumi).

Riska mazinaSanas plans (RMP) un farmakovigilances sistémas apraksts (FVSA)
Diosminam ka aktivai vielai ir vairak ka 10 gadu ilga p&cregistracijas lietoSanas
pieredze. Diosmina droSibas profilu var uzskatit par labi zinamu, un nav identific&ti
jauni produktam specifiski farmakovigilances aspekti, kuri nebiitu atspoguloti
apstiprinataja zalu apraksta. Papildus riska mazinaSanas pasakumi nav nepieciesami.
Iesniegts Farmakovigilances sist€mas detalizets apraksts. Registracijas apliecibas
ipasnieks apgalvo, ka funkciongjoSais dienests ar atbildigo kvalific€to specialistu
nodroSina zinojumu iesniegSanu par blakusparadibu rasanos gan EEK valstis, gan
arpus EEK.

Periodiski atjaunojamais drosibas zinojums (PADZ) un parregistracijas datums
Diosmins ir plasi lietota aktiva viela, kas tiek izplatita visa ES teritorija. Harmonizeta
Eiropas dzimSanas diena nav noteikta. Tris gadu PADZ cikls ir akcept&jams.
Nakamais PADZ iesniegSanas datums ir 31.10.2014. DLP noteikts 08.2014. Zalu
Dioximin 600 mg tabletes parregistracija paredzéta 27.09.2016.

S. PRODUKTA INFORMACIJA

Zalu apraksts un lietoSanas instrukcija

Zalu apraksts apstiprinats nacionalas registracijas procediras laika un atbilst
pienemtajam standartformam (QRD) un miisdienu medicinas zinatnes datiem,
lietoSanas instrukcija saskanota ar zalu aprakstu.

Saprotamibas tests / Konsultacijas ar pacientu grupam par lietoSanas instrukcijas
saprotamibu nodroSina, ka lietoSanas instrukcija ir skaidri salasama, preciza un &rti
lietojama. Tests javeic saskana ar Latvijas Republikas Ministru kabineta noteikumu
Nr.57 “Noteikumi par zalu markésanas kartibu un zalu lietoSanas instrukcijai
izvirzamajam prasibam” 7.8 punkta un 38. punkta prasibam. Konsultacijas ar
pacientu grupam ir veiktas atbilsto$i min€tajam prasibam.

6. SECINAJUMI, IEGUVUMA/RISKA  NOVERTEJUMS  UN
REKOMENDACIJAS.

Iesniegta dokumentacija atbilst deklarétajam registracijas likumigajam pamatam
(atbilst MK noteikumu Nr.376 ,,Zalu registréSanas kartiba” 4. pielikuma 2. punkta
prasibam).



Kvalitates, nekliniska un kliniska dokumentacija firmas SIA ELVIM zalém Dioximin
600 mg tabletes pierada piepemamu droSibas un efektivitates limeni, ka ari atbilst
speka esosam Latvijas un ES likumdoSanas prasibam. Ilgstosa lietoSanas pieredze
apliecina zalu Dioximin 600 mg tabletes klinisko drosibu un efektivitati indikacijas
,,simptomatiskai sekojoSu slimibu arstéSana: hroniska vénu mazspgja, vénu varikoze,
virspus€js tromboflebits, periflebits, flebotromboze, péectrombotisks sindroms,
pectraumatiska tuska, hematomas” gadijuma.

Produkta informacija un mark&ums atbilst QRD un miisdienu medicinas zinatnes
datiem, kas atbilst Ministru kabineta 2006.gada 9.maija Noteikumu Nr.376 ,,Zalu
registréSanas kartiba” prasibam un Ministru kabineta 2006.gada 17. janvara
Noteikumiem Nr.57 ,Noteikumi par zalu markeSanas kartibu un zalu lietoSanas
instrukcijai izvirzamajam prasibam”.

Pamatojoties uz pieejamo datu parskatu, labuma/riska attiecibas izveértéjums firmas
Evim Ltd., Latvija zalem Dioximin 600 mg tabletes ir atzits ka pozitivs, zales ir
ieteikts registrét Latvija.

SAISINAJUMI

ATK Anatomiski terapeitiski ktmiska klasifikacija

DLP datu apkopoSanas datums

DMF/ASFM Aktivas vielas pamatlieta

EEK Eiropas ekonomiska kopiena

EK Eiropas Komisija

ES Eiropas Savieniba

GMP laba razoSanas prakse

PADZ periodiski atjaunojamais drosibas zinojums

ZA zalu apraksts

SNN starptautiskais nepatent€tais nosaukums

TSE transmisiva spongiforma encefalopatija

QRD dokumentu kvalitates parbaude (quality review of documents)
ICH starptautiska ~ saskanoSanas = konference  (International

Conferenceon Harmonisation)
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