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1.IME LEKA

A
Gabagamma@ 300,300 mg, kapsula, wrda

INN: gabapentin

2. KVALITATIVI\I I KVANTITATIVNI SASTAV

I kapsula, tvrda od 300 mg sadrZi 300 mg gabapentina.

Pomoine supstance sa potvrdenim dejstvom:

Jedna kapsula, fvrda od 300 mg sadrZi 67,5 mg laktoze,bezvodne.

Za kompletnu listu svih pomoinih supstanci videti odeljak 6.1

3. FARMACEUTSKI OBLIK

Kapsula, tvrda
tvida Zelatinska kapsula, velidine 1, sa Zutim neprovidnim telom i kapicom, napunjene praSkom bele boje'

4. KLINIdKI PODACI

4.1. Terapijske indikacije

ffi

Epilepsija
CuUup*tin se primenjuje kao dodatna terapija u ledenju parcijalnih napada sa

generalizacije kod odraslih i dece starosti 6 godina i starije (videti odeljak 6'1)

babapentin je indikovan kao monoterapija u ledenju parcijalnih konvulzija sa

generalizovanih konvulzija kod odraslih i adolescenata starosti od 12 i vi5e godina.

Terapija perifernog neuropatskog bola 
-1,: _ |

perifernogneuropatskogbolapoputbolnedijabetesneneuropatijei
postherpetidke neuralgije kod odraslih.

4.2.Doziranje i naiin primene

Doziranje

Shematitracije za sve indikacije za podetakterapije data je u Tabeli br. I iona se preporuduje kod odraslih i

adolescenat a uzrasta l2 godina i staiije. Preporuke vezane za doziranie kod dece mlade od 12 godina date su

u posebnom odeljku dalje u tekstu.

Obustavljanje primene gabapentila
U skladu ,u uktu.lno1n-IliniEko. praksom, obustavljanje primene gabapentina treba izvrSiti postepenim

smanjivanjem doze tokom perioda od najmanje nedelju dana,nezavisno od indikacije'

ili bez sekundarne

ili bez sekundarnih

Tabela br. I - Shema doziranja - tna tl
l.dan 2.dan 3.dan

300 me. iedanput dnevno 300 mg, dvaput dnevno 300 mg, tri puta dnevno

'l od 14



U klinidkim studijama' efektivni dozni raspon se kreie od 900 do 3600 mg/dan. Ledenje moLe dase zapodneprimenom doze od 399 
1g, tri puta nu aun'p*o ga dana,ili titriranjem doze kako je opisano u Tabeli br. l.Potom' na osnovu individialno! tag"""r" p,acllinta i p"a""sr:rosti, doza ,. n-,oi" Jitl. pou"eu vati za po300 mg na dan na svaka 2-3 daiartz oo.utrimarne aor. oo :oo0 mgldan.Kod pojedinih pacijenata moZe biti potrebno i.sporije i0"""*;..; poveianje doze. Minimarno vreme tokomkoga treba dostiiidozu.od 1800 mg,)66n je nedelju dunu, du iirJaortigr adozaoaiqio m/danpotrebno jeukupno 2 nedelje, a da bi se dostigia i.|u oa:e60 rgl;;; p;i."ino;" ukupno 3 nederie. Doze do 4800mg/dan su bile dobro podnosene Jdugotrajnim, otuolnir fui"ior.ir studijama. Ukupnu dnevnu dozu trebapodeliti natri pojedinadnedoze,uru[rirulni interval im"Juaorunesmebitiduziod I2satikakobi sespredila pojava tzv. probojni h konvulziia.

Deca uzrasta 6 godina i stariiaLrecu uzrasn o qodi

ledenje' Dozu gabapentina odre<ruje rekar na osnovu

ffit?*,:$""T*.':ffn:f::-:o:l:.Tg\sj:i,a,efektivna dozatrebada se postigne titracijomffi ffi 

"ffi 

ffi i: ffi::iHilxTJ;il,,vi5e sodina ie ?5 dn '\\ ma/L^/A^- r)^r-^yr::
Lfi,iiiiffifi3:i:;:TglY"il:,1":*:it:1"t11tWidil j:',:lJilJ,'J1",'":jfixti?ili,1;

,;#.#ffii;1:Hilil:TiT#TJcmp hiti A,,+i ^A r a ^^.:sme biti duZi od l2 sati.
Pra6enje koncentracije gabapentina u plazmi nije neophodno da bi se optimi zovalaterapija gabapentinom.
Takode, gabapentin se moze koristiti u kombinaciji sa drugim antiepilepticima bez obzirada ie do6i dopromena u plazma koncentraciji kako gabapentina tako i diugih antiepiieptika.

Periferni neuropatski bol
Odrssli
Ledenje se moZe zapoleti titracijom doze kako je opisano u Tabeli br.l. Alternativno, podetna doza je 900
mg/dan, podeljena u trijednake doze. a moZe se povedavati po potrebi, zavisno od individualnog od-govora
pacijenata i podno5ljivosti, za po 300 mg/dan na svaka 2-3 danado maksimalne doze od 3600 mg/aan. Koa
nekih pacijenata moZe biti potrebno i sporije (postepenije) povedanje doze. Minimalno vreme za dostizanje
terapijske doze od 1800 mg/dan je jedna nedelja, zapostizanje doze od 2400 mg/dan potrebno je ukupno 2
nedelje, a 2a3600 mg/dan tri nedelje ukupno.

U ledenju perifernog neuropatskog bola, kao Sto je to sludaj kod bolne dijabetidke neuropatije i post-

herpetidne neuralgije, efikasnost i bezbednost leka nisu posmatrani u klinidkim studijama u periodu duZem

od 5 meseci. Ako ledenje pacijenata od perifernog neuropatskog bola zahteva period duZi od 5 meseci, lekar,

na osnovu pacijentovog stanja, treba da proceni da lije neophodna dalja terapija.

Uputstvo za sve indikacije
K"d p*t1g*t. ra lo$imtpltim zdrar,stvenim stanjem, npr. sa malom telesnom masom, posle transplantacije

organa i il., potrebna je sporija titracija doze koriSienjem manjih doznih jadina ili duZih intervala izmedu

pove6anja doze.

Upotreba kod starijih pacijenata (2 65 godina)

K"d rt"rrjth p*tf""t" r"Z. d" b"d. p"trebno prilagoclavanje doze zbogslabljenja bubreZne funkcije sa

staroi6u (videtiiabelu br. 2). Somnolenciju, p"rif"-i edem i astenija mogu da budu de56i kod starijih

pacijenata.

prilagodavanje doze se preporuduj. t oO pu.lott. * t o-pro-mitovanom funkcijom bubrega kao Sto je

opisano u Tateli br.2ilili kod pacijenata koji su na hemodijalizi.

Pacijentima sa insuficijencijom bubrega preporuduje se primena gabapentin kapsula u dozi od 100 mg'

bi se pratite navedene preporuke za doziranie.
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Doza gabap"n$ffia 
odrasrih baz-irana Tabera br.2

,,,nr rf- ;;:'):i^:rana na funkciji bubregalt. HTIFIffeatin ina (m L/m in )' ats 
-i8-o

rgF >80
50_79 900_3600

30_49 600_1800

15-29 300-900
I 50b _600

#i*iliili;;1;',fi:,.{i+;1{i':;l1::l','"",l;':Tiri;,:manjene doze se primenjuju kod pacijenata sa
'rcoo pu'.,j.#J; i?:1 "1300 

mg svaki drugi dan.
r. t i,en io#iffi# ffi?}:, ffil|' iT,,I' 

tL t{m i n, d n evn u
ao,, i'pu,4.,,,',j'u,,*n,o',l..utini;*:";nlttrfil?H if;f;ff"'ilffi':,':T#j".T:,:X,'JTi:l,#

Upotreba kod pacijenah na hemodijatizi

Kod pacijenata sa anurijom koji su na hemod ijalizi ikoji nikada ranije nisu uzimali gabapentin, preporudujese udarna doza od 30odo.a0"0 
^g, uiir oyt^ t;;;;.;',#oa joo ao:oon,g"na svaka 4 satatokomhemodijalize. U danima kada pacijJn,,. io, nu r,.rioijui;; uirr"o"l"i" iraii" terapiji gabapentinom.

Kod pacijenata sa poremeiajima funkcije bubrega koji su na hemodija lizi, dozaodrzavanja gabapentina trebada.se bazira na preporukamazadoziranje kojeiu date u Tabeti br.i. osim doze odriavanja, preporuduje se
primena dodatne doze od 200 do 300 mg nakon svake 4 dasovne hemodijalize, se preporuduje.

Nadin primene

Oralna primena

Gabapentin se moZe uzimati sa ili bez hrane, a kapsule treba progutati cele sa dovoljnom kolidinom tednosti

(npr. sa daSom vode).

4.3. Kontraindikacije

preosetljvost na aktivnu supstancu ili bito koju od pomodnih supstanci leka navedenih u odeljku 6' l '

4.4. Posebna upozorenja i mere opreza pri upotrebi leka

Teske, Zivotno-ugroZavaju6e reakcije preosetljivosti na lek kug.:lo su lekom izazvan osip sa eozinofilijom i

sisremskim simptomima (DRESS - Drug.iirn *i,n Eosinophilia-?:! :!:::::SrmPnms) 
zapaLene su kod

ilff#i:j'iu"*,;;ii.ii antiepiteptiJi.u, ukljuduju6i i gabapentin (videti odeljak 4'8)'

Treba imati u vidu da se rane manifestacije preosetljivosti, kao Sto su visoka temperatura ili limfadenopatija

mogu javiti i bez pojave osipa. U sludajuiojuu""nuueienih znakova i simptoma pacijenta treba odmah

pregledati. primenu gibapentina treba prekinuii uLotit o se ne moZe utvrditi alternativna etiologija tih znakova i

simptoma.

Hffio" moZe da izazove anafilaksu. znaci.i;imnilmi T:.1 llll:]'^:1'l-,'l:::.l.""Y,1,"I1*::l|,,""i?!["
disanje, oticanje usana, grla, jezika i fripotenriju f.C rult3uu hitnu lekariku intervenciju' Pacijentima treba

savetovati da prekinu uzimanje gabapentina i poiruz" hitnu medicinsku pomo6 ukoliko iskuse znake ili

simptome anafilakse.

Suicidne ideje i Pona5anje
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ne su suicidalne ideje i pona5anje kod pacijenata ledenih antiepilepticima.
ih placebo kontrolisanih studija sa antiepileptidkim lekovima takode je pokazala

idnih ideja i pona5anja. Mehanizam ovog rizika nije poznat, a raspoloZivi podaci

ne iskljuduju irovedanog rizika i kod primene gabapentina.

Iz tog razloga mora da se prati pojava znakova suicidnih ideja i pona5anja kod pacijenalai da se razmotri

primena odgovarajuie terapije. Savetuje se pacijentima (kao i onima koji se o njima brinu) da polraLe

medicinski savet ukoliko se pojavc znaci suicidnih ideja i ponaianja.

Akutni pankreatitis
Ukoliko se kod nekog pacijenta razvije akutni pankreatitis u toku terapije gabapentinom, treba razmotriti

prekid primene gabapentina (videti odeljak 4.8).

Konvulzije
I"k" *r" podataka o tzv.rebound konvulzijama tokom primene gabapentina, nagli prekid primene

antikonvutzivnih lekova kod pacijenata sa epilepsijom moZe da dovede do status epilepticus-a. (videti

odeljak 4.2).

Kao Sto je to sludaj i kod drugih antiepileptidkih lekova, kod nekih pacijenata moZe da docle do poveianja

udestalosti napada epilepsije ili pojave novih vrsta napada posle primene gabapentina.

Kao i kod diugih antiipiieptidiih lekova, poku5aj da se pacijent koji slabo reaguje na terapiju sa vi5e

antiepileptika prevede na monoterapiju gabapentinom, ne dovodi do uspeha.

Gabapentin se ne smatra efikasnim lekom za ledenje generalizovanih napada, kao 3to ie abscence napad i

moZe da pogorSa napade kod nekih pacijenata. Zbogtoga gabapentin treba primenjivati sa oprezom kod

pacijenata sa me5anim napadima koje ukljuduj u i absence napad'

Vrtoslavica. pospanost, gubitak svesti. kontuzua t

"tq

Kod nekoliko indikaS[I;
M eta-anal i za randcim iFN
malo pove6an riz(.d6)

@j.pou.,unu'uu,togluvicomipospano56u,5tomoZepove6atiudestalostpojave
sludajnih zadesnih pour.aa (padova) kod starije populacije. Takode postoje postmarketii:\i l^"^tj1l:
gubiiku svesti, konfuziji i ostelenju mentalne funfcle. Zbogtoga, pacijente treba savetovati da budu oprezni

dok se ne utvrdi kako lek utide na njih, uzimaju6i u obzir navedena neZeljena dejstva.

Istovremena primena sa oPioidima
pacijente koji zahtevaju istovremenu terapiju sa opioidima treba paZljivo pratiti.zbog pojave eventualnih

,nuliouu depiesije centralnog nervnog sistema (CNS), kao Sto su pospanost, sedacija i respiratorna depresija'

pacijenti koji koriste gabapJntin i nr-orfin istovremeno mogu doZiveti pove6anje koncentracije gabapentina'

Neophodno je odgovaiajuie smanjerrje doze gabapentina ili opioidnog analgetika (videti odeljak 4'5)'

Respiratorna depresija

Gabapentin je povezan sa teskom depresijom disajnih puteva' Pacijenti sa oslabljenom respiratornom

funkcijom, respiratornim ili neuroloSkim oboljenj!m, oSteienjem bubrega' istovremenom upotrebom

depresora cNS-a i starije osobe, mogu imati veei rizit< od nastanta ove teske neZeljene reakcije' Kod ovih

patijenata moZe biti potrebno prilagodavanje doze'

Upotreba k9d starull'!pacuenatat.z tr-t tsuu"'o' J 65 godina i vise. U
a:agabaq:::',TT":":"r::"",:l1l'iTl".jo,.o*not"n"iia,periferni

sta I

ilil"?'iHffi [f ffi :flffi Ur::ff d;"Jffi ;;;-;r;ffi *U,T':],,1"",1,?13ii"1";1":Hl. ,:-r: \^xA^1.^A.+.riiih ^d 65 oodinu n"no kod mladih pacijenata' Osim navedenih

'":H,'i",T:1i}:,':'ffi":;:A'#',:"iln"1?"i';:d ll;,$1ili":::;::{:,":pi*iff$,fffi;lT;Xl,",l::'l
edem i astenija su se lavljall Oesce K'oo starurrr uu uJ svsrrr* ";L';;;ronf n"i.fj.nih dejstava razlikuje u
nalaza,klinidka istraZivanja u ovoj grupi pacijenata nisu ukazala

odnosu na mladu PoPulaciju'

Pedij atrij ska PoPulacij a

lna
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terapii-\
prou!ar

Efekti dugotrajne
adolescenata nisu
potencijalni rizik.

tinom (duZe od 36 nedelja) na

Zbog toga je neophodno proceniti

Tokom postmarketin5ke primene leka zabeleLeni su sludajevi zloupotrebe izavisnosti. Potrebno je paZljivo

proceniti anamnezu pacijenta da bi se utvrdilo eventualno postojanje zloupotrebe lekova, a pacijenta treba

pratiti kako bi se uodili mogu6i znaci zloupotrebe gabapentina (npr. izraLena potreba za lekom, pove6anje

doze, razv oj to leranc ij e).

Laboratorijske analize

Mogu se pojaviti laZno pozitivni rezultati semikvantitativnog odreclivanja ukupnih proteina u urinu merenih

brzJm metodom pomoiu Stapida (dipstick test). Stoga se preporuduje da se svaki takav pozitivan rezultat

ovim testom potvrdi kori56enjem neke od drugih laboratorijskih metoda Biuret metoda, turbidimetrijska

metoda ili kolorimetrijska metoda (vezivanja boja) ili upotrebom ovih altemativnih metoda od samog

podetka.

Ovaj lek sadrZi laktozu. Pacijenti sa retkim naslednim oboljenjem intolerancije na galaktozu, nedostatkom

Lapp laktaze ili glukozno-galaktoznom malapsorpcijom ne smeju koristiti ovaj lek.

4.5. Interakcije sa drugim lekovima i druge vrste interakcija

Postoje spontani i izveitaji iz literature o sludajevima respiratorne depresije i/ili sedacije povezanim sa

upotrebom gabapentina i tpioi<ia. U nekim od ovih izveitaja, autori smatraju posebno zabrinjavajuiim

kombinaciju gabapentina i opijata, narodito kod starijih pacijenata.

U jednoj studiji sprovedenoj na zdravim dobrovoljcima (N:12), kada je kapsula morfijuma od 60 mg la
kontroliianim oslobadanjemprirnenjena2 sata pre kapsule gabapentina od 600 mg, srednja vrednost PIK

gabapentina se pove6ala-za 44o/o u odnosu na vrednost dobijenu posle primene samog gabapentina. Pacijente

loji istovremeno primaju opioide treba paZljivo pratiti zbog mogu6ih znakova depresije centralnog nervnog

sistema kao sto su somiolencija, sedacija i iepreii3a disanja, adozu gabapentina ili opioida treba smanjitido

odgovarajudeg nivoa, prema potrebi.

Nisu zabeleLene interakcije izrnedu gabapentina i fenobarbitona, fenitoina, valproinske kiseline ili

karbamazepina.

Farmakokinetika gabapentina u sranju ravnoteZe je slidna kod zdravih ispitanika i pacijenata sa epilepsijom

koji se lede tim antiepilepticima.

Istovremena primena gabapentina sa oralnim kontraceptivnim lekovima koji sadrZe noretindron i/ili

etinilestradiol ne utide na farmakokinetiku u ravnoteZnom stanju nijednog od navedenih lekova'

Istovremena primena gabapentina i antacida koji sadrZe aluminijum i magnezijum smanjuje biolosku

raspofoZivost gabapentinu tu oko 24oh, zbog togi se preporuduje uzimanje gabapentina najranije dva sata

nakon primene antacida.
Probenecid ne utide na izludivanje gabapentina putem bubrega'

Neznatno smanjenje izludivanja gabapentina putem bubrega zapaLenoje kada se gabapentin primeni zajedno

sa cimetidinom, ali se ne odekuje klinidki zna(ai.

4.6. Plodnost, trudno6a i dojenje

Trudno6a

udenje,
korist

inteligenciju i razvoj kod dece i
dugotrajne terapije u odnosu na
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Rizik od kongenitalnih rja kod novorodendadi dije su majke tokom trudnoie uzimale antiepileptike se

poveiava za faktor 2-, .*flajde56e se javljaju rascep gornje usne, kardiovaskularne malformacije i defekti

neuralne tube. Mu iepileptidka terapija moZe biti povezana sa poveianjem rizika za pojavu

kongenitalnih fra u odnosu na monoterapiju i zbog toga se monoterapija preporuduje kad god je to
da Zene koje planiraju trudno6u i Lene koje su u generativnom periodu pre za('edamoguie.

zajedno sa suojlfr-iekarom revidiraju dosadaSnju terapiju. Nikako ne treba naglo prekidati terapiju, jer to
moZe dovesti do probojnih konvulzija i posledidno do pogor5anja stanja pacijentkinje i deteta. Usporen

razvoj kod dece dije su majke obolele od epilepsije je retko zabeleLen, ali nije moguie dokazati za5to se

pojavio usporen razvoj deteta (genetidki faktori, socijalni faktori, majdina epilepsija ili antiepileptidka

terapija).

Rizik povezan sa primenom gabapentina

Nema dostupnih odgovaraju6ih podataka o primeni gabapentina kod trudnica.

lspitivanja na Zivotinjama su pokazala reproduktivnu toksidnost (videti odeljak 5.3). Potencijalni rizik

primeneiod ljudi nije poznat. Gabapentin se ne sme primenjivati tokom trudnoie, osim kada prema proceni

lekara, mogu6a korist za majku jasno prevazilazi potencijalni rizik za fetus.

Ne moZe se doneti konadni zakliudak o povezanosti primene gabapentina u trudno6i sa pove6anim riziko.m

pojave kongenitalnih malformacija, zato 5to epilepsija sama po sebi, kao i druga antiepileptidka terapija

mogu takode biti povezani sa nastankom malformacija.

Dojenje

Gabapentin se izluduje u humanc, mleko. Po5to je efekat gabapentina na odojde nepoznat, treba ga oprezno

primenjivati kod pacijentkinja koje doje. Gabapentin se moZe primenjivati tokom dojenja samo ako, prema

proceni lekara, mogu6a korist jasno prevazilazi mogu6e rizike.

Plodnost

U studijama na Zivotinjama gabapentin nije ispoljio uticaj na fertilitet (videti odeljak 5'3).

4.7. Uticaj leka na sposobnost upravljanja vozilima i rukovanja maSinama

Gabapentin moZe da ima minimalan ili umeren uticaj na sposobnost upravljanja vozilima i rukovanja

maiinama. Gabapentin deluje na nivou centralnog nervnog sistema i moZe daizazove pospanost, vrtoglavicu

ili druge slidne simptome. iak iako su oni samo btugog ili umerenog stepena, ova neZeljena dejstva mogu da

budu potencijalno opasna kod pacijenata koji upruutiulu vozilom ili rukovanja ma5inama' Ovo je posebno

izraleno na podetku terapije ili nakon povedanja doze.

4.8. NeZeljena dejstva

NeZeljena dejstva su pra6ena tokom klinidkih studija u terapiji epilepsije (monoterapija i dodatna terapija) i

kod neuropatskog bola, i prikazana su u tabeli koja sledi podeljena po klasi i udestalosti (veoma desta (

Zllt0); desta (> l/100 do < l/10); povremena (z iltOOO do < 1/100); retka (Z l/10000 do < l/1000); veoma

retka (< l/10000). NeZeljena dejsiua koja su se javila u razliditim frekvencijama tokom klinidkih studija su

navedena sa najveiom udestalo56u kojaje uodena.

Dodatne neZeljine reakcije prijavljenje u postmarketinSkom periodu, navedene su u tabeli kao nepoznata

udestalost (ne moZe se proceniti ii raipoloZivih podataka) i napisana su ilalik fontom'

Za svaku grupu uOestalosti, neZeljena dejstva su prikazana prema opadajuioj ozbiljnosti'

Klasa sistema organa

l nfekcije i infestacije

Neieljena dejstva
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Veoma desta
eesta

Poremedaji krvi i limfnog sistema

eesta
Nepoznata uiestalost

Poreme6aji imunskog sistema

Povremena
Nepoznata udestalost

Poremedaji metabolizma i ishrane

Cesta

Povremena

Retka

Nepoznata udestalost

Psihijatrijski poremedaji

Cesta

Povremena

Nepoznata

Poreme6aji nervnog sistema

Veoma desta

Cesta

Povremena
Retka
Nepoznata udestalost

Poreme6aji oka

e esta

vtrusne infekcije

flilloniia. 5splrarorne infekcije. inrekcije
:1,::TlF 

trakra. infekcije. rrpur.l"nl. r..jil.guna ( otttts media)

flerg'jsl. reakcije 1npr. unikarija)
s.tn-tirom preoset lj ivosri, sistemsia reukcija sa
?-1!r!1,, 

,lr,4rracijama koje uktj utuju
::1::y;,,?, ? heryt i 

! 
is, t i ffide nopor s u.(oztno|r,tUu i ponekud druge znakoie iiinptone,dnalttaksa \ideti odetjak 1.4)

leukopenija
trombocitopenija

hostilnost (neprijateljsko pona5anje), stanje
konfuzije i emocionalna labilnost, depresija,
anksioznost, nervoza, neprilagodeno
razmiSljanje

agitac ija
halucinacije

somnolencija, vrtoglavica, ataksija

konvulzije, hiperkinezija, poreme6aj govora'

amnezija, tremor, nesanica, glavobolja,

po."r"6uji kao Sto su parestezija, hipoestezija,

ooremeiai koordinacije pokreta. nistagmus'

pojadan i. oslabljeni_ili odsustvo refleksa

hipokinezija, menlalnl poremecaJl

gubitak svesti

ostali motorni poremetaii (npr' horeoaletoza'

diskineziia, distonUa)

poreme6aji vida kao 5to su ambliopija, diplopija

anoreksija, poveian apetit
h iperglikem ija ( najCe5ie se javlja kod pacijenara
sa dUabetes melitusom)
h ipoglikem ija 1 najeeSie se javlja kod pacijenara
sa 0Uabetes melitusom)
hiponatemija
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Poremedaji uha i tabirinta,,

Nepoznata uiestalos( 6r$ii
Kardiotolki poremfr

Povremena

Vaskularni poremedaji

eesta

ff*:rtp' torakatni i medijasrinarni

e esta

Retka

Gastrointestinalni poreme6aji

iesta

Nepoznato

Poreme6aji koie i potkoinog tkiva

Nepoznata udestalost

Poremedaji miSidno_koltanog sistema ivezrvnog tkiva

Cesta

Nepoznata udestalost

Poreme6aji bubrega i urinarnog sistema

Nepoznata udestalost

Poremedaji reproduktivnog sistema i dojki
e esta

Nepoznata udestalost

Opiti poremedaji i reakcije na mestu primene

Veoma eesta

e esta

Povremena
Nepoznata udestalost

lll'l*il:#l:raringitis' kasarj, rinitis

povraianje. muCn ina. stomatoloske

:l::T"t"":!i. gingivitis. dijareja, bor u

iillfi il,'l ;l.,li,"ts 
ij a, k o n st ipad a, s u va u sta i I i

pankreatitis

:1T,1':" purpura. veoma ieslo oprsana kao

#.";::ily'' oosle fiziike rraume. osip.

Ste vens -Jo hns onov s i ntlro m, ang ioede m,erttema muhilorme. a!opecija, istp izozvan,,i,.!j!,,'y 
;ii iyUt U"m i sisi"nsk,m,, mpton i.otvtdeu octeljak 1.1)

artralgija, mijalgija, bol u letlima, trzaj i
rqbdom ioliza, mioklonus

verttgo
linitus

palpitac ije

h ipertenzil a, v azodilatacij a

akutna bubreina insufc ij enc ija, inkontinenc ij a

impotencija
hipertrofij a doj ke, gine komastij a, se kualna
disfunkcij a (uklj uiujut i promene li bida,

poremetaj ej akulac ij e i anorgazmij a)

umor, groznica
periferni edemi, poreme6aj u hodu, astenija, bol,

malaksalost, sindrom slidan griPu

generalizovani edem

reakcije pri obustavi leka (najieite napelost'
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\,,
La bora torijska ispitivanja

eesta
Povremena

Nepoznata udestalost

Povreda i trovanje

Cesta
Povremena

Hepatobilijarni poremedaji

Nepoznata udestalost
hepofitis, iutica

-"J:i:ffiTfff:tT-:::li td',fi1i;:[HT:].."i akutnog pankreatitisa. Uzrodno posredidna veza sa

5li:ffJ:lTil:"x:ilxt:i:fn-f:#,Tflil:T:rijuma bubrezne insunc{;enciie, priiavrjeni su srudaievi
Respiratorne infekc ..kr;i";';;;#T:f;:x:i,'.,:lf 

;:Tffi?:3: {x,,,i!,ir{,,,ir,,1;,!:r:,r:,.,: i bronhitis su prrjav,jeni samo uJe belezeno agresivno ponasanje ir"t,io"u*ri. - :kim studijm" ,p."""aenim kod dece, iesto
Prijavtj ivanje neZe ljen ih reakc ijg

fifd[it;:ffi':"&ii,iruJf:,',i:1,:",:L:"{jf?J_:: T::;^i:,$*;,;:,rime se .m.guiavanezeljene reakcije na ovaj rtr. agr".ijiri',ruou" iililJu"r*a.nu Srblje,orr,t Jrrli 
;il; .ffi;";"

Agencija za rekove i medicinska sredstva srbije
Nacionalni centar za farmakovfil."., '- '
Vojvode Stepe 45g, 11221Beoirad
Republika Srbija
fax:+381 (0)ll 39 5l l3l
website: www.alims.gov.rs
e-mai | : nezeljene.reakcije@al ims.gov.rs

4,9.Predoziranje

Akutna, po Zivot opasna toksidnost nije zabeleZena pri primeni prekomernih doza gabapentina do 49 grama.

Simptomi predoziranja ukljuduju vrtoglavicu, poreme6aj vida (dvostruke slike), oteLan i nerazgovetan govor'

pospanost,'gubitak Jvesti, letargiju i blagu dijareju. Svi pacijenti su se potpuno opravili posle primene

suportivne tirapije. Smanjena reiorpcija gabapentina pri primeni vedih doza moZe da ogranidi resorpciju leka

tokom predoziranja i tako svede na minimum toksidnost usled predoziranja'

Predoziranje gabapentinom, posebno u kombinaciji sa drugim lekovima koji dovode do depresije CNS-a

mogu da dovedu do kome.

nesanica, muinina. bolovi, znojenje), bol ugrudina. ZabeleZeni.
smrmi sluiaie,t ro rjliznenodni 

neobiainiivi
, o so n op, ;i; ;;;:, ;:;:: : : 

pos t ed i i n a v ez a

smanjen broj leukoc.
po veia n e vredn os r i ;11,.0^?^"tdi"j 

e te lesn e m a se

s c o f i; di;: |ff ir, 
"_ 

il;,|fi;::. 
j.*

povetane vrednos fi kre at in in fosfokinaze u krv i

,za{es1 
e povrede, frakture, ogrebotinepadovi
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fir,:-T#::":,"n$;*H,i,..,;x.-,rhT,Htl:J,f;1?:il",#i:;g:,,1:flx,6:?;";:,i?;"-"c tctaf na aoza Eab4ti&Wa n r ia ,,,,,-.r^_ ,*onn -^,,. i""'a Eda40956a nije utvrdena kod miseva i na.^.,. r.^:j 
--'J""'o lrroze bll

p.;;.';'#i;ffi::lli'Jff?::;:*" u"J"u,o'"".,"1,11]l,i,llill11"1:l,u :: d3r. rako verike doze kao s,o je
5. FARv,rrz.., ^x--- 

u --'"'"ud u^uucrvali su ataksliu' oteZano disanje,

5. l. Farmakodinamski 
podaci

Farmakoterapijska 
grupa: Ostali antiepileptici

ATC iifra: N03AX l2

Gabapentin brzo ulazi u mo

-rytr$:fgi:if,fr j'fr"mi*i{#l}*ffi 
{n$r1fr Tff :.ff *rffi ilxatclumskih kanala re ll predtn;"", -^^.., ,-,,*-;;:11" ol.or"lT., naponom konrrolisanih:llfi:"*il:ilj:lm*,iln*li:*?ffffix s;"f ,:"",'flnJi.l3i_?ilii,;j"ii,i.";:,1;;:

i".i:;#":"1:ili: 
"H,' t;, :

frk'#r*r+*ffi iHi#,l*irfiit{,,,ffi il}ti:',11i#i:;i{.*ffi f;+ffi 
ril;

;ffi'ffiT{d:|,1#*l#ir:n:H::;l,1:, T:ii;;'ff ::q"r. bo,a na zivo,injama sma*a se da

;iti j:m'*'trkhdf#n***#''ffi 
f ii?*h-,,'iiii#tl#*?#rffi

Kliniika efikasnost i bezbednosr
Jeona kllniika studija u kojoj je ispitivana kombinovana rerapija kod parcijarnih konvurzlja kod pedijarrijskih

i,fi,i[:'ll;'fi:3;ii,,1i#,S,:i;l;.;};.'ll*;,ln::!i.i, .,, "i13i#ffii;;;":ffi;,iku od 50%

stepena odlgovoru po ,,ur*no' dobu nisu potvrdire ,,"',,lfl'::?:"fl:t1,,'?i'"J::,i:"tffil"L:
kontinuirane ili dihotomne promenljive (starosne grupe od 3-5 i 6- l2 godinaj.

Podaci iz ove dodatne post-hoc analize su prikazani u slededoj tabeli:

Odgovor ( > 50% pobolj5anje) za terapiju i starosnu grupu MITT* populacije

s. FARMAKoLoSKT poo,rcr

Godine starosti Placcbo Gabapentin p-vrednost

< 6 godina starosti 4l2l (19,0%) 4ll7 (23,5%) 0'7362

6dotZgodinastarosti 17199(17,2o/o\ 20196(20,8%) 0'5144

tMITT populacija (modifikovana intention to fteat populacij)je definisana kao svi pacijenti randomizovani

da primaju ispitivani lek (gabapentin), koji su takotli imali raspolozive izvestaje o napadima tokom 28 dana

u oLe fui" (baznoj fazi i dvostruko slepoj fazi) studije'

5.2. Farmakokinetiiki Podaci

f::iJfflfl" or,n-'ene maksimalne koncentracije gabapentina u plazmi zabelezene su u roku od 2 do 3 sata.

Bioloska raspolozivost gauapentinai;*k",J" d"; koja se resortuje) se smanjuje sa pove6anjem doze'
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Apsolutna biolo5ka raspoloZivqpt kapsule od 300 mg je pribliZno 60%o. Hrana, ukljudujuii i ishranu bogatu

mastima, nema klinidki znadqft[uticaj na farmakokinetiku gabapentina.

Ponovljena primena ne utidehafrmakokinetiku gabapentina. Iako su se koncentracije gabapentina u plazmi

u klinidkim studijama g"n.rfd.retale izmedu 2 mikrograma/ml i 20 mikrograma/ml, takve koncentracije

nisu bile prediktivne zabezlisdffist ili efikasnost. Farmakokinetidki parametri su prikazani u Tabeli br. 3.

Tabela br, 3: Zbirni prikaz srednjih vrednosti farmakokinetidkih parametara gabapentina u ravnoteZnom

stanju (% CV); parametri posle primene leka svakih osam sati

800 mg
(N=14)
Sred. vr. %CV

8,71 (29)

1,6 (76)
10,6 (41 )
51,4 (27)

34.4 (37)

Farmakokinetidki 300mg
parametar (N = 7)

Sred. %CV
vr'

c.u* 4,02 (24)
(mikrograma/mL)
t,,u* (hr) 2,7 ( i 8)

T rn (hr) 5,2 (12)
PIK (0-8) 24,8 (24)
mikrograma x
h/mL)

400 mg
(N = 14)

Sred. vr. %CV

5,7 4 (3 8)

2,1

10,8
145

(s4)
(8e)
(34)

A"% (%) NA NA 4'7.2 (2s)

C,u* = maksimalna koncentracija u plazmi u stanju ravnoteZe

t,.u* =vreme za c^u*; T172 = poluvreme eliminacije; PIK(0-8) : povrSina ispod krive zavisnosti

koncentracija u plazmi od vremena za period od 0 do 8 sati nakon primene doze; AeYo:
procenat doze izludene u nepromenjenom obliku urinom tokom vremena od 0 do 8 sati posle

primene doze;NA: nema podataka

Distribucija
Gabapentin se ne vezuje za pro'teine plazme i njegov volumen distribucije je 57,1 litara. Kod pacijenata sa

epilepsijom, koncentiacije gabapentina u ceiebrospinalnoj tednosti (CSF) iznose pribliZno 20%

odgovaiaju6ih ravnoteZnitt t*r.ntracija u plazmi pre primene naredne doze. Gabapentin je prisutan u

majdinom mleku.

Metabolizam
Nema podataka o metabolizmu gabapentina kod ljudi. Gabapentin ne indukuje hepatidke mikrozomne

oksidaze me5ovite funkcije odgovorne za metabolizam leka'

Eliminacija
Gabapentin se elimini5e u nepromenjenom obliku iskljudivo izludivanjem putem bubrega' Poluvreme

eliminacije gabapentina ne zavisi od doze i prosedno iznosi 5 do 7 sati.

Kod starijih pacijenata i pacijenata sa o5te6enom funkcijom bubrega klirens gabapentina iz plazme.je

smanjen. Konstanta stepena eliminacije gabapentina, klirens iz plazme kao i bubreZni klirens gabapentina

direktno su proporcionalni klirensu kreatinina.

Gabapentin se uklanja iz plazme procesom hemodijalize. Preporuduje se prilagodavanje doze kod pacijenata

sa kompromitovanom funlcijom bubrega ili kod pacijenata na hemodijalizi (videti odeljak 4'2)'

Farmakokinetika gabapentina kod dece je ispitivana kod 50 zdravih ispitanika starosti od jednog meseca do

12 godina. Geneialno, koncentracije 
-gabapentina u plazmi kod dece starije od 5 godina slidne su

konJentracijama leka kod odraslih kada se primenjena doza preradunava na osnovu mdkg'

U farmakokinetidkoj studiji koja je sprovedena na24 zdrava pedijatrijska ispitanika uzrasta od I meseca do

48 meseci, uodena je priblizno":ox manja izloZenost (PIK), manje vrednosti c.,* i ve6e vrednosti klirensa u
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odnosu na telesnu masu u t"rry sa odgovarajuiim podacima koji su dostupni za decu stariju od 5

godina,

Linearnost/Nelineqrnost ,.-fS
BioraspoloZivost gabapentina'(-ftd$ija resorbovane doze) se smanjuje sa povedanjem doze, Sto ukazuje na

nelinearnost farmakokinetidkili parametara koji ukljuduju parametar biolo5ke raspoloZivosti (F) npt. Ae%:o,

CLIF. Vd/F. Eliminaciona farmakokinetika (farmakokinetidki parametri koji ne ukljuduju faktor F kao 5to su

CLr i T172) se najbolje opisuju uz pomo6 linearne farmakokinetike. Koncentracije gabapentina u plazmi u

stanju ravnoteZe se mogu predvideti na osnovu podataka o pojedinadnim dozama.

5.3. Pretkliniiki podaci o bezbednosti leka

Karcinogenost
CaUaperiiin je primenjivan miSevima u hrani u dozama od 200, 600, i 2000 mg/kgldan i pacovima u dozama

od 250, l00b i 2000 mykgld3n tokom dve godine. Statistidkiznadajno povedanje incidence tumora acinarnih

6elija pankresa uwrdeno je samo kod muZjaka pacova pri primeni najveiih doza. Maksimalne koncentracije

leka u-plazmi pacova priprirneni doze od2000 mg/kg bile su l0 puta veie od koncentracija u plazmi kod

ljudi koji su dobijali :OOO mg/Oan. Tumori acinusnih 6elija pankreasa kod muZjaka pacova bili su maligniteti

malog it"p"nu inisu uticalina preZivljavanje, nisu metastazirali niti dovodili do invazije okolnog tkiva i

slidni su onima koji se vi<laju-kod iitovremenih kontrolnih grupa Zivotinja. Relevantnost ovih tumora

acinusnih 6elija pankreasa ko<J muZjaka pacova za kancerogenirizik kod ljudinije jasna.

Mutagenost
Gabalentin ne ispoljava gen,ctoksidni potencijal. On nije bio mutagen u standardnim in vitro esejima na

bakte;ijskim iti eelijama .iruru. Gabapentin nije izazivao sffukturne hromozomske aberacije u 6elijama sisara

in vift; ili in vivo i niie izazivao formiranje mikronukleusne formacije u koStanoj srZi hrdaka.

Uticaj nafertilitet
Nisu zabeleZena neZeljena dejstva na reprodukciju kod pacova posle primene doza do 2000 mdkg (pribliZno

pet puta vede od makslmalnih dnevnih doza kod ljudi preradunato na mglm'povr5ine tela).

Teratogenost
Gabapentin nije pove6avao incidencu malformacija u poredenju sa kontrolnim sludajevima' kod potomaka

mi5eva, pu"ouu ili kuni6a pri clozama koje su bile do 50, 30 odnosno 25 putave6e od dnevnih doza kod ljudi

koja iznosi 3600 mg (4,5 ili 8 puta ve6im od dnevne doze zaljude, preradunato na mg/m')'

Gibapentin je izazlvio odlozenu osifikaciju lobanje, priljenova, prednjih i zadnj ih udova kod glodara, Sto je

ukazivalo na zaostajanje fetalnog rasta. Ovakva Oeistva su se javljala kada su skotnim Zenkama mi5eva date

oralne doze od 1000 il; 3000 mfkg/dan tokom orgunog"n.ti,kao i kod Zenki pacova koje su dobijale 500'

1000 ili 2000 mg/kg pre i tokori pirenja kao i tokom celog gerioda gestacije' Ove doze su pribliZno 1 do 5

puta veie od doza za ljude (3600 mg), preradunato na mg/m"'

Nisu zapaZeni efekti kod skotnih Zenki miSeva kojima je dato 500 mg/kg/dan (otprilike l/2 dnevne doze za

ljude, preradunato na osnovu mg/m').

pove6ana incidenca hidrouretera i/ilihidronefroze je zabelelenakod pacova kojima je dato 2000 mg/kg/dan

u studijama fertiliteta i opstim studijama reprodukcije, 1500 mg/kg/dan u studijama teratogenosti i 500, 1000

i 2000 mg/kg/dan u studijama peri- i postnatalnog rimoia. ZniEaj ovih nalaza nije poznat' ali su oni udruZeni

sa zaostajanj"* u .uruoju. Ove doze su takodJ pribli-Zno I do 5 puta vede od doze za ljude (3600 mg),

preradunato na mglm' .

U studijama teratogenosti na kuni6ima, pove6ana incidenca postimplantacionog-gubitka fetusa zapaLa se pri

primeni doza od 60, 300 i 1500 mg/kg/dan, primenjenih tokbm organogeneze. Ove doze su pribliZno za 114

do 8 puta ve6e od dnevnih doza zaljude koja iznosi 1:OOO mg), preradunato na osnovu m'/m''

6. FARMACEUTSKI PODACI
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6.1. Lista pomodnih suPstanci + 'i
,'EEg

SadrZaj kapsule -:i"E
laktoza, bezvodna; :,;'7,Y
skrob, kukuruzni; "ffi
talk.

Omotad kapsule:
Zelatinl
titan dioksid (8171);
gvoZcle (lll)-oksid, Luti (8172).

6.2. Inkompatibilnost

Nema podataka o inkompatibilnosti.

6.3. Rok upotrebe

3 godine.

Lek ne treba koristiti nakon isteka roka upotrebe'

6.4. Posebne mere opreza pri iuvanju

e uvati na temperaturi do 25 oC, u originalnom pakovanju'

6.5. Priroda i sadrZaj pakovanja

Gabagamma 300, kapsule, nrde, 20 x (300 mg):

Unutrasnje pakovanje leka je AI/PVC blister sa l0 kapsula, tvrdih.

Spoljainje iakovanje leka je sloZiva kartonska kutija u kojoj se nalaze 2 blistera sa 10 kapsula, tvrdih

(ukupno 20 kapsula, tvrdih) i Uputstvo zalek.

Gabagamma 300, kapsule, nrde, 50 x (300 mg):

Unutra5nje pakovanje leka je AVPVC blister sa l0 kapsula' tvrdih-

Spoljasnje pakovanje leka j! sloZiva kartonska kutija u kojoj se nalazi 5 blistera sa l0 kapsula, tvrdih

(ukupno 50 kapsula, tvrdih) i UputsWo zalek.

6.6. Posebne mere opreza pri odlaganju materijala koji treba odbaciti nakon primene leka (i druga

uputstva za rukovanje lekom)

Svu neiskori5ienu kolidinu leka ili otpadnog materijala nakon njegove upotrebe treba ukloniti, u skladu sa

vaZe6im propisima.

7. NOSILAC DOZVOLE

PREDSTA\TNISTVO WORWAG PHARMA GMBH & CO.KG CNOVI BEOGRAD),

Bulevar Zorana Dindiia 65llll, Beograd-Novi Beograd

8. BROJ(EVD DOZVOLE(A) ZA STAVLJANJE LEKA U PROMET

Broj poslednje obnove dozvole:
Gabagamma 300, kapsule, nrde, 20 x (300 mg):
Gabagamma 300, kapsule, nrde, 50 x (300 mg):

5 r 5-0 1 -04527- I 7-00 I
5 I 5-0 r -01528- I 7-00 I
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9. DATUM PRVE
PROMET

Datum prve dozvole: 0B.l l.
Datum poslednje obnole

I DATUM OBNOVE DOZVOLE ZA STA LEKA

Gabagamma 3 00, kapsulel
Gabagamma 300,

10. DATUM REVIZIJE TEKSTA

Jun, 201 8.

'tyfde, 20 x (300 mg):
'nrde, 

50 x (300 m0:
06.06.201 8,

06.06.20 r 8. .
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