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Konkluzjonijiet xjentifici

L-Awtorita Nazzjonali Kompetenti (NCA) Germaniza (BfArM) hija tal-fehma li pubblikazzjonijiet re¢enti
jitfghu dubju dwar |-effikac¢ja ta’ prodotti medicinali li fihom methocarbamol/paracetamol

380 mg/300 mg fil-"kura sintomatika ghal perjodu qasir ta’ spazmi tal-muskoli bl-ugigh assocjati ma’
disturbi muskoluskeletrici akuti” (Cochrane Database of Systematic Reviews, 2016; Emrich, 2015;
Luis-Miguel Gonzalez-Perez, 2015; Oliveras-Moreno, 2008). Barra minn hekk, mhuwiex c¢ar jekk tistax
tkun mistennija xi interazzjoni meta z-zewq sustanzi jinghataw flimkien (Bruce, 1971; Micromedex,
2014).

Fis-27 ta’ Mejju 2019, il-BfArM ghalhekk tat bidu ghal riferiment skont I-Artikolu 31 tad-

Direttiva 2001/83/KE, u talbet lis-CHMP biex jivvaluta I-impatt tat-thassib imsemmi hawn fuq fuq il-
bilan¢ bejn il-benefi¢¢ju u r-riskju ta’ prodotti li fihom methocarbamol/paracetamol 380 mg/300 mg.
Is-CHMP ghandu jaghti I-opinjoni tieghu dwar jekk I-awtorizzazzjonijiet ghat-tgeghid fis-suq rilevanti
ghandhomx jinghataw, jinzammu, jigu varjati, jigu sospizi jew jigu revokati.

Sommarju generali tal-evalwazzjoni xjentifika

Methocarbamol huwa rilassant muskolari li jagixxi ¢entralment. Dan jipproduci I-effett tieghu li
jirrilassa I-muskolu billi jinibixxi r-riflessi polisinattici fis-sinsla tad-dahar u ¢-¢entri subortikali.
Paracetamol huwa analgeziku bi proprjetajiet antipirettici. Huwa mahsub biex izid il-limitu tal-ugigh billi
jinibixxi s-sintezi tal-prostaglandini, permezz tal-imblukkar tal-enzimi cyclooxygenase (specifikament
COX-3) fis-sistema nervuza centrali u, sa grad inqas, f'tessuti periferic¢i. L-azzjoni antipirettika tieghu
hija relatata mal-inibizzjoni ta’ Prostaglandina E1 (PGE1), sintezi fl-ipotalamu.

FI-UE/fiz-ZEE, prodotti medicinali b’kombinazzjoni fissa (FDC) li fihom methocarbamol/paracetamol
380 mg/300 mg gew awtorizzati ghall-ewwel darba fi Spanja fl-1985 taht |-isem Robuxisal, ghall-uzu
fil-"kura sintomatika ghal perjodu gasir ta’ spazmi tal-muskoli bl-ugigh assocjati ma’ disturbi
muskoluskeletric¢i akuti”. Fl-adulti, il-pozologija hija 2 pilloli kull 4-6 sighat (minn erba’ sa sitt darbiet
kuljum), skont is-severita tas-sintomi. B’hekk, id-doza massima ta’ kuljum hija
methocarbamol/paracetamol 4560 mg / 3600 mg (12-il pillola).

Is-CHMP ikkunsidra d-data kollha disponibbli dwar I-effika¢ja u s-sigurta ta’
methocarbamol/paracetamol mill-provi klinici, il-letteratura u minn rapporti ta’ wara t-tgeghid fis-suq.

L-ebda prova klinika li tittestja s-superjorita fl-effikacja ta’ kombinazzjoni ta’
methocarbamol/paracetamol fug komposti unici biss ma giet identifikata. Madankollu, hemm data dwar
dawn is-sustanzi attivi fil-kura ta’ spazmi tal-muskoli bl-ugigh f'disturbi muskoluskeletri¢i akuti, b’mod
partikolari ghal ugigh fin-naha ta’ isfel tad-dahar. Tabilhaqq, il-letteratura tipprovdi xi evidenza tal-
effikacja tal-monokomponenti u xi evidenza tal-effett sinergistiku taghhom meta jinghataw f'FDC
rispettivament ma’ rilassant muskolari jew analgeziku. Ta’ min jinnota li dawn I-istudji ma jipprovdux

informazzjoni dwar jekk il-prodott jistax jintuza bhala kura “tal-ewwel linja”, “ta’ zieda”, jew “ta’ glib”
kif inhu mehtieg bhalissa fil-linja gwida ghall-FDC.

L-istudji aktar recenti ta’ kombinazzjonijiet ta’ doza fissa ta’ methocarbamol/paracetamol ma
jintroducux informazzjoni rilevanti gdida dwar I-effikac¢ja tal-FDC li fiha methocarbamol/paracetamol
380 mg/300 mg peress li d-disinji taghhom kienu inadegwati.

Studji aktar antiki kienu jappoggjaw l-effikac¢ja tal-komponent ta’ paracetamol f'ugigh fin-naha t'isfel
tad-dahar, filwaqt |i nkisbu rizultati konfliggenti fi studji aktar rec¢enti. Gew identifikati numru ta’
limitazzjonijiet f'dawn I-istudji recenti u s-CHMP ikkonkluda li dawn, jew ir-revizjonijiet li jiddependu
fug dawn ir-rizultati, ma introducewx elementi godda sinifikanti li jgajmu dubju serju dwar |-effikacja
ta’ paracetamol f'ugigh fin-naha t'isfel tad-dahar.



Meta wiehed igis il-pozologija ta’ prodotti medicinali ohra li fihom methocarbamol u d-dozi uzati fil-
provi klini¢i, is-CHMP ikkonkluda li ma hemm I-ebda indikazzjoni li d-dozi fil-FDC
b’methocarbamol/paracetamol 380 mg/300 mg jistghu jkunu baxxi wisq.

B’konkluzjoni, filwaqt li gew identifikati limitazzjonijiet ghad-data disponibbli li tappoggja I-effikacja ta’
methocarbamol/paracetamol 380 mg/300 mg fil-kura sintomatika ghal perjodu gasir ta’ spazmi tal-
muskoli bl-ugigh assocjati ma’ disturbi muskoluskeletri¢i akuti, ma giet identifikata I-ebda data li
tikkostitwixxi bizzejjed evidenza biex jitgajjem dubju dwar |-effikacdja.

L-ebda interazzjoni farmakokinetika ma giet osservata ghal paracetamol u/jew methocarbamol u d-
data minn sorsi ta’ wara t-tqeghid fis-sug ma tissuggerixxix riskju oghla ta’ epatotossicita bl-uzu taz-
zewg sustanzi attivi flimkien. Ghalhekk, u peress li hemm bizzejjed data disponibbli dwar I-
interazzjonijiet possibbli ghall-monokomponent, ma hemmx bzonn ta’ aktar farmakovigilanza jew
studji farmakodinamic¢i tal-kombinazzjoni.

Is-CHMP ikkonkluda li ma giet identifikata |-ebda informazzjoni sinifikanti gdida fir-rigward tal-profil
generali tas-sigurta tal-kombinazzjoni ta’ doza fissa methocarbamol/paracetamol. Madankollu, ir-
reazzjonijiet avversi “halqg xott” u “dijarea” tqiesu bhala tal-ingas possibbilment relatati mal-komponent
ta’ methocarbamol u bhala tali gew mizjuda mal-informazzjoni dwar il-prodott bi frekwenza mhux
maghruf. Barra minn hekk, is-sezzjoni 4.8 tal-SmPC u s-sezzjoni 4 tal-fuljett ta’ taghrif ged jigu
fformattjati mill-gdid f’konformita mal-linja gwida tal-SmPC u I-mudell QRD.

Bhala konkluzjoni, is-CHMP jikkunsidra li I-kwistjonijiet ta’ hawn fug ma ghandhomx impatt fuq il-bilanc¢
bejn il-benefic¢ju u r-riskju. Ghalhekk, il-bilan¢ bejn il-benefi¢¢ju u r-riskju ta’ prodotti li fihom
methocarbamol/paracetamol 380 mg/300 mg ghall-uzu fil-kura sintomatika ghal perjodu gasir ta’
spazmi tal-muskoli bl-ugigh assocjati ma’ disturbi muskoluskeletric¢i akuti ghadu favorevoli soggett ghal
bidliet fl-informazzjoni dwar il-prodott kif deskritt hawn fuq.

Ragunijiet ghall-opinjoni tas-CHMP
Billi,

o IlI-Kumitat ghall-Prodotti Medicinali ghall-Uzu mill-Bniedem (CHMP) ikkunsidra I-procedura
skont I-Artikolu 31 tad-Direttiva 2001/83/KE ghall-prodotti medicinali li fihom
methocarbamol/paracetamol 380 mg/300 mg.

e Is-CHMP ikkunsidra t-totalita tad-data disponibbli ghal prodotti li fihom
methocarbamol/paracetamol 380 mg/300 mg ghall-uzu fil-kura sintomatika ghal perjodu gasir
ta’ spazmi tal-muskoli bl-ugigh assocjati ma’ disturbi muskoluskeletrici akuti.

e Is-CHMP ikkunsidra li, minkejja I-limitazzjonijiet, id-data disponibbli pprovdiet evidenza tal-
effika¢ja fl-indikazzjoni awtorizzata u li ma giet identifikata |-ebda evidenza li tgajjem dubji
serji dwar l-effikacja.

e Is-CHMP gies ukoll li I-profil tas-sigurta taz-zewg monokomponenti huwa kkaratterizzat sew, u
ma giet identifikata I-ebda evidenza sinifikanti gdida ghall-kombinazzjoni ta’ doza fissa.



Opinjoni tas-CHMP
Konsegwentement, is-CHMP ikkunsidra li:

a. il-bilan¢ bejn il-benefi¢¢ju u r-riskju ta’ prodotti li fihom methocarbamol/paracetamol

380 mg/300 mg jibga’ favorevoli soggett ghall-emendi magbula ghall-informazzjoni dwar il-prodott.
Bhala konsegwenza, il-Kumitat jirrakkomanda I-varjazzjoni ghat-termini tal-awtorizzazzjonijiet ghat-
tgeghid fis-suq ghal prodotti li fihom methocarbamol/paracetamol 380 mg/300 mg.

b. il-kwistjonijiet imgajma fin-notifika li tiskatta |-procedura attwali datata s-27 ta’ Mejju 2019 ma
ghandhomx impatt fuq il-bilan¢ bejn il-benefi¢cju u r-riskju, u ghalhekk, ma jipprekludux I-ghoti ta’
awtorizzazzjoni ghat-tgeghid fis-suq ghall-applikazzjoni ta’ methocarbamol/paracetamol

380 mg/300 mg, soggetta ghall-emendi magbula ghall-informazzjoni dwar il-prodott.
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