CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Gabagamma 600, 600 mg, tabletki powlekane

2. SKLAD JAKO SCIOWY | ILO SCIOWY SUBSTANCJI CZYNNEJ
Kazda tabletka powlekana Gabagamma 600 zawiera 60§atrpentynyGabapentinum)
Substancje pomocnicze:
lecytyna sojowa 0,64 mg
Petny wykaz substancji pomocniczych patrz punkt 6.1
3. POSTAC FARMACEUTYCZNA

Tabletki powlekane

Gabagamma 600 tabletki powlekane:
biale tabletki powlekane o ksztalcie kapsutki ziesam 600 wyttoczonym po jednej stronie

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE
4.1 Wskazania do stosowania
Padaczka

Gabapentyna wskazana jest w leczeniu wspomegaj napadow ggciowych i wtornie
uogolnionych u dorostych i dzieci w wieku 6 lataszych (patrz punkt 5.1)

Gabapentyna wskazana jest w monoterapii napadéeiogvych uogolnionych z wtérnym
uogolnieniem lub bez wtérnego uogodlnienia u dordstymiodziey w wieku 12 lat i starszej.

Leczenie obwodowego bélu neuropatycznego

Gabapetyna wskazana jest w leczeniu obwodowegonshltopatycznego np. bolesna neuropatia

cukrzycowa, czy nerwobol po przebytym pd&ipau dorostych.

4.2 Dawkowanie i sposdb podawania

Lek przeznaczony jest do stosowania doustnego.

Gabapentyna me byt przyjmowana niezaimie od positkéw. Tabletknalezy potkm¢ w catcci z

wystarczajgca ilaécia ptynu, np. szklankwody.



Dla wszystkich wskazaschemat ustalania dawki w przypadku rozpoczyni@eizenia opisano w
Tabeli 1. Schemat ten zalecany jest u dorostyclodmiezry od 12 rokuzycia. Instrukcje dotycce
dawkowania dla dzieci parej 12 rokuzycia podano w osobnym podpunkcie w dalszef@z
niniejszego punktu.

Tabela 1

Schemat dawkowania na poctku leczenia

Dzien 1 Dzien 2 Dzien 3

300 mg raz na deb 300 mg dwa razy na deb 300 mg trzy razy na deb

Przerwanie leczenia
Zgodnie z aktualnymi zaleceniami, przerwanie le@gabapentynpowinno nasfpowa stopniowo
W Ciggu co najmniej jednego tygodnia, niezalie od wskaza

Padaczka

Padaczka zwykle wymaga dtugoterminowej terapii. Kamanie ustalane jest przez lekarza
prowadacego w zalgnosci od indywidualnej tolerancji i skuteczéw.

Dorosli i mtodzies

W badaniach klinicznych skuteczny zakres dawek wiroal 900 do 3600 mg na dgblerapia mée
by¢ rozpoczta od zwékszania dawki w sposéb opisany w Tabeli 1 lub peprodanie 300 mg trzy
razy na dob w pierwszym dniu leczenia. Naphie w zalénosci od indywidualnej reakcji i tolerancji
pacjenta na lek, dawkmozna zwiksza o 300 mg na dapco 2 — 3 dni , ado osagniccia
maksymalnej dawki 3600 mg na dolJ niektérych pacjentéw nie by wskazane wolniejsze
zwiekszanie dawki gabapentyny. Minimalny czas dagrsiecia dawki 1800 mg na detio 1 tydzie;
dawki 2400 mg na dealxo 2 tygodnie, a dawki 3600 mg/ na ddb 3 tygodnie. Dawkowanie do 4800
mg na dob byly dobrze tolerowane w diugoterminowych otwahtyiadaniach klinicznych. Catkowita
dawka dobowa powinna byodzielona na trzy pojedyncze dawki, a maksymakas miedzy
dawkami nie powinien ydtuzszy niz 12 godzin, aby zapobiec napadom przetomowym.

Dzieci w wieku 6 lat i starsze.

Dawka pocztkowa powinna wynosiod 10 do 15 mg/kg/na depa dawka skuteczna @gana jest
przez stopniowe zwkszanie dawki przez okres okoto 3 dni. Skutecznekdagabapentyny u dzieci w
wieku 6 lat i starszych wynosi od 24 do 35 mg/kabtole. Dawkowanie do 50 mg/kg na dobyto
dobrze tolerowane w dtugoterminowym badaniu klinign. Catkowita dawka dobowa powinnacby
podzielona na trzy dawki pojedyncze, a maksymabsep pomedzy dawkami nie powinien
przekraczé& 12 godzin.

Nie jest konieczne monitorowaniestnia gabapentyny w osoczu w celu optymalizacjidacz
Ponadto gabapentyna mwoby¢ stosowana w skojarzeniu z innymi produktami leczyini bez
obawy o0 zmiany stenia w osoczu samej gabapentyny luliestia w surowicy innych preparatow
przeciwpadaczkowych.

Obwodowy bdl neuropatyczny

Dorosli

Leczenie mena rozpocz¢ od zwikszania dawki w sposob opisany w Tabeli 1. Alteywaie,
leczenie mee byt rozpoczte od podania 900 mg na dob trzech réwnych dawkach podzielonych.
Nastpnie w zalenosci od indywidualnej reakcji i tolerancji pacjenta lek dawk maozna zweksza

0 300 mg na dapco 2 do 3 dni do maksymalnej dawki 3600 mg naedbbniektérych pacjentow



moze by wskazane wolniejsze zgliszanie dawki gabapentyny. Minimalny czasgsiccia dawki
1800 mg na dapto 1 tydzié, dawki 2400 mg na dekio 2 tygodnie, a dawki 3600 mg/ na gddb 3
tygodnie.

Nie oceniano skuteczid i bezpieczéstwa stosowania leku w leczeniu obwodowego bélu
neuropatycznego, takiego jak bolesna neuropatiezgo@wa czy nerwobdl po przebytym p&pa, w
badaniach klinicznych przez okres #ay niz 5 mies¢cy. Jeeli pacjent bdzie wymagat podawania
leku przez okres diszy niz 5 miesgcy z powodu obwodowego bélu neuropatycznego, lekarz
prowadacy powinien ocetdi stan kliniczny pacjenta i konieczitodalszego leczenia.

Informacja wspdlna dla wszystkich wskaza

U pacjentéw w ztym stanie ogéinym, np. z gatag ciata, po przeszczepie, itd., dawkowanie nale
zwieksza wolniej, albo stosuc nizsze dawki, albo zwkszajc odstp pomedzy kolejnym
zwiekszeniem dawki.

Stosowanie u pacjentéw w podesziym wieku (poey%5. rokuzycia)

Osoby w podesziym wieku megvymaga modyfikacji dawki z powodu pogarszagj st z wiekiem
czynnaci nerek (patrz Tabela 2) . Sesdpobrz:ki obwodowe i astenia magvystepowat czsciej u
pacjentow w podesziym wieku.

Stosowanie u pacjentéw z zaburgazynndgcia nerek.

Dostosowanie dawki zalecane u pacjentow z zabgreoynndcia nerek i (lub) poddawanych
hemodializie jest opisane w Tabeli 2. Gabapentyozna stosow&zgodnie z nagpujacym
dawkowaniem u pacjentéw z niewydofe nerek.

Tabela 2

Dawkowanie gabapentyny u dorostych w zakmosci od czynndci nerek

Klirens kreatyniny (ml/min) Catkowita dawka dobowa(mg/na dob)
>80 900 — 3600

50-79 600 — 1800

30-49 300 - 900

15-29 150° - 600

<15° 150° — 300

& Catkowita dawka dobowa powinnadyodawana w trzech dawkach podzielonych. Zmniejszen
dawki stosuje siu pacjentow z zaburzarczynndcia nerek (klirens kreatyniny < 79 ml/min)

® Nalezy podawa 300 mg co drugi dzie

°W przypadku pacjentéw z klirensem kreatyniny <nilimin, dawk dobows nalezy zmniejszy
proporcjonalnie do wartai klirensu kreatyniny (np. pacjenci z klirensene&tyniny wynosgzcym
7,5 ml/min powinni otrzymywapotowe dawki dobowej stosowanej u pacjentow z klirensem
kreatyniny wynosgcym 15 ml/min)

Stosowanie u pacjentéw poddawanych hemodializie.

W przypadku pacjentéw z bezmoczem poddawanych hiatioe, ktorzy nigdy wczéniej nie
otrzymywali gabapentyny , zalecg piodanie dawki nasycgjej wynoszacej 300 do 400 mg, a
nastpnie 200 do 300 mg gabapentyny padsgch 4 godzinach hemodializy. W dniach peday
hemodializami nie powinnogpodawa gabapentyny.



W przypadku pacjentéw z niewydoktig nerek, poddawanych hemodializie, dawka podtrzgoauj
powinna by oparta na zaleceniach zawartych w Tabeli 2. Opdéezki podtrzymujcej zaleca si
podawanie 200 do 300 mg pazkigch 4 godzinach hemodializy.

4.3 Przeciwwskazania

Nadwraliwos¢ na substanejczynny, sog, orzeszki ziemne lub ktgkolwiek z innych substancji
pomaocniczych.

4.4 Specjalne ostrzeenia i srodki ostroznosci dotyczace stosowania
Samobojstwo/ méli samobojcze lub pogorszenie stanu klinicznego

U pacjentéw, u ktérych stosowano leki przeciwpa#laez w poszczegdlnych wskazaniach,
odnotowano przypadki nély i zachowa samobdjczych. Meta-analiza randomizowanych,
kontrolowanych placebo batléekéw przeciwpadaczkowych réwaigiskazuje na niewielkie
zwiekszenie ryzyka m§li i zachowa samobdjczych. Nie jest znany mechanizm powstawtagia
ryzyka, a dogfpne dane nie wykluczamazliwosci, ze zwiekszone ryzyko wyspuje take podczas
stosowania gabapentyny.

W zwigzku z tym naley uwaznie obserwowd czy u pacjenta nie wygiuja oznaki myli i zachowa
samobdjczych i w razie konieczmd rozwazy¢ zastosowanie odpowiedniego leczenia. Pacjentow
(oraz ich opiekunow) natg poinformowa, ze w razie wysipienia oznak m§fi lub zachowa
samobbjczych naky poradzé sie lekarza.

Jezeli w trakcie stosowania gabapentyny rozwingeastre zapalenia trzustki, najerozwazy¢
przerwanie stosowania preparatu (patrz punkt 4.8).

Pomimo braku dowodow na wygbwanie napadéw drgawkowych z odbicia po zastosmwan
gabapentyny, nagte odstawienie lekdw przeciwdrgawykh u pacjentéw z padaczknoze wywota
stan padaczkowy (patrz punkt 4.2)

Tak jak w przypadku innych preparatéw przeciwpablaez/ch, podczas stosowania gabapentyny u
niektérych pacjentow nmie dochodz do zwkikszenia cgstasci napaddw lub pojawieniagshowych
rodzajéw napadow drgawkowych.

Tak jak w przypadku innych lekéw przeciwpadaczkokyaréby odstawienia dodatkowych lekéw
przeciwpadaczkowych u pacjentow opornych na tergpzyjmupcych wiecej niz jeden lek, w celu
osiggniecia monoterapii gabapentyrrzadko s} udap.

Gabapentyna nie jest upana za skutecarnw leczeniu napaddéw pierwotnie uogélnionych, takadh
napady nigwiadomaci i moze u niektorych pacjentow nasilee objawy. W zwizku z tym u
pacjentéw z napadami mieszanymiggdapc napady ni@viadomdci, gabapentyna powinna &y
stosowana ostémie.

Nie przeprowadzono systematycznych ezlgabapentynu pacjentow w wieku 65 lat i starszych.
W jednym badaniu z zastosowaniem podwogiepej proby u pacjentow z bélem neuropatycznym
sennd¢, obrzki obwodowe i ostabienie wygtowaty u nieco wikszego odsetka pacjentow w wieku
65 lat i starszych niu pacjentow mtodszych. Oprocz tego, badania kimecw tej grupie nie
wskazujy, aby profil zdarze niepazadanych rénit si¢ od obserwowanego u mtodszych pacjentéw.

Nie przeprowadzono odpowiednich baded wptywem diugotrwatego (powsj 36 tygodni)
stosowania gabapentyny na procesy uczengiaisieligenc¢ oraz rozwdj u dzieci i mtodzig.



Korzysci ptynace z diugotrwatej terapii natg zatem rozpatrywaw kontelkécie potencjalnych
zagraen.

Wysypka polekowa z eozynofili objawy ogélnoustrojowe (ang DRESS — Drug Rasdn wi
Eosinophilia and Systemic Symptoms)

Istnieja doniesienia o wygpowaniu cg¢zkich, zagraajacych zyciu reakcji nadwraiwosci
ogolnoustrojowej jak wysypka polekowa z eozynefilobjawami ogbélnoustrojowymi (ang. DRESS)
u pacjentéw przyjmugcych leki przeciwpadaczkowe, ygizapc w to gabapentyn(patrz punkt 4.8).
Nalezy zauway¢, ze wczesne objawy reakcji nadvdiaosci jak gonczka lub powgkszenie wztow
chtonnych mog wystgpi¢ nawet bez wyraej wysypki. J&li pojawia sk takie objawy, natey
bezzwlocznie ocetistan pacjenta. Natg przerwa podawanie gabapentynyslienie mazna ustak
innych przyczyn powstania powgzych objawow.

Badania laboratoryjne

Podczas potiléciowego oznaczania biatka catkowitego w moczu tagtaskowym mgiwe jest
uzyskiwanie fatszywie dodatnich wynikéw. Zalecawicc weryfikowanie dodatniego wyniku testu
paskowego metodami opartymi na innych zasadaclitygridych np. metoglbiuretows,
turbidymetryczyg lub metodami wjzania barwnikéw, albo teoznaczé ten parametr od razu ign
metod;.

4.5 Interakcje z innymi lekami i inne rodzaje interakciji

W badaniu u zdrowych ochotnikow (N=12), kiedy 2 giogt przed podaniem 600 mg gabapentyny w
kapsutce podawano 60 mg morfiny w kapsutce o kémtranym uwalnianiusrednia warté¢ AUC
gabapentyny zwkszyta s¢ 0 44% w poréwnaniu do AUC gabapentyny podawanejmerfiny. Z

tego wzgtdu pacjentéw naley uwaznie obserwowéacelem wykrycia objawéw zahamowania
czynnaci osrodkowego uktadu nerwowego, takich jak sesgna dawk gabapentyny lub morfiny
odpowiednio zmniejsza

Nie stwierdzono interakcji gabapentyny z fenobatbin, fenytoig, kwasem walproinowym czy
karbamazepin

Farmakokinetyka gabapentyny w stanie stacjonarnyairowych ochotnikow i u pacjentéw z
padaczl otrzymupcych leki przeciwpadaczkowe jest podobna.

Jednoczesne stosowanie gabapentyny i doustmgdkow antykoncepcyjnych zawiegaych
noretydron i (lub) etynyloestradiol nie wptywa raarhakokinetyk w stanie stacjonarnym
ktorejkolwiek z tych substancji.

Jednoczesne stosowanie gabapentyny i lekow ewimpcych sokzotadkowy zawierajcych glin i
magnez zmniejsza depincs¢ biologiczry gabapentyny do 24%. Zaleca siicc przyjmowanie
gabapentyny najwczpiej dwie godziny po przgfiu leku zobaogtniajacego.

Probenecyd nie wpltywa na wydalanie gabapentynyzaneeki.

Nieznaczne zmniejszenie wydalania gabapentyny raoseane podczas jej jednoczesnego
stosowania z cymetydgnnie ma jak si uwaza wickszego znaczenia klinicznego.

4.6 Cigza i laktacja



Zagrazenia zwjzane z padaczkoraz stosowaniem lekéw przeciwpadaczkowych

U potomstwa matek przyjmagych leki przeciwpadaczkowe ryzyko wad wrodzonyest P - 3 razy
wicksze. Do najogciej wystpujacych zalicza sirozszczep podniebienia, wady wrodzone ukfadu
kragzenia oraz wady rozwojowe cewy nerwowej. Przyjmowddiiku lekow przeciwpadaczkowych
jednoczénie maze byt zwigzane z wgkszym ryzykiem wad wrodzonych aeli monoterapia, w
zwigzku z tym stosowanie monoterapii jest bardzanea Kobiety, co do ktérych istnieje
prawdopodobigstwo zajcia w cihze lub kobiety w wieku rozrodczym powinny poraélzic lekarza
specjalisty, ktéry powinien powtdrnie océkionieczndé¢ leczenia przeciwpadaczkowego. Nie wolno
odstawig nagle lekow przeciwpadaczkowych, poniewaoze to spowodowaprzetomowe napady
drgawkowe, ktore maggrozic powaznymi konsekwencjami zaréwno dla matki jak i dziecka
Op&nienie rozwoju u dzieci urodzonych przez matki dauzzly obserwowano rzadko. Nie jest
mozliwe ustalenie czy opiienie rozwoju spowodowane jest czynnikami genetyos,
spotecznymi, padaczknatki, czy leczeniem przeciwpadaczkowym.

Zagrazenie zwjzane stosowaniem gabapentyny.

Brak jest wystarczagych danych dotyezxych stosowania gabapentyny u kobiet geyi

Badania na zwiergach wykazaty toksyczny wptyw na rozrodézdgpatrz punkt 5.3). Potencjalne
zagraenie dla czlowieka nie jest znane. Nie powinnost@s si¢c gabapentyny w czasiegey, chyba
ze potencjalne korzgi dla matki wyranie przewaajs nad potencjalnym ryzykiem dla ptodu.

Nie mazna jednoznacznie stwierdziczy stosowanie gabapentyny w okresig\czwigzane jest z ze
zwiekszonym ryzykiem wad wrodzonych u dziecka, ze waglna obecni@ padaczki oraz
rownoczesne stosowanie innych lekow przeciwpadaey&b podczas kalej z opisywanych gi.

Gabapentyna przenika do mleka kobiecego. Poriewpsyw gabapentyny na noworodki i niemete
karmione piersi nie jest znany, podczas podawania preparatu kohikarmacym naley zachowa
ostraznos¢. Gabapentyna powinna dgtosowana u kobiet karaaych piersa jedynie wtedy, kiedy
korzysci wyraznie przewaaja nad zagreeniami.

4.7 Wptyw na zdolng¢ do prowadzenia pojazdéw mechanicznych i obstugiwaan urzadzen
mechanicznych w ruchu

Gabapentyna wywiera niewielki lub umiarkowany wplgrey zdolné¢ prowadzenia pojazdow
mechanicznych i obstugiwania ydzer mechanicznych w ruchu. Gabapentyna dziatasnad@owy
ukfad nerwowy i mge wywotywa senné¢, zawroty gtowy lub inne podobne objawy. Nawstije
nasilenie ich jest niewielkie lub umiarkowane, wspdane dziatania nieggdane mog by¢
potencjalnie niebezpieczne w przypadku pacjent@wpdzcych pojazdy mechaniczne lub
obstugugcych uradzenia mechaniczne w ruchu. Jest to szczegollmmesha pocgku lecenia lub
zaraz po zwikszeniu dawki.

4.8 Dziatania niepdadane

Dziatania niepggdane obserwowane podczas hekliicznych przeprowadzonych u pacjentéw z
padaczl (u niektorych stosowano gabapentyako teraps wspomagajca lub w monoterapii) oraz z
bolem neuropatycznym wymieniono pagjirazem zgodnie z klasyfikagj czestosci wystpowania
(bardzo czsto £1/10), czsto £1/100, <1/100), niezbyt egto (>1/1000,<1/100), rzadkox1/10
000,<1/1000). Jeeli dziatanie niepzadane stwierdzane byto w badaniach klinicznychzngé
czestascia, wymienione zostato w kategorii 0 hapkszej z obserwowanych gtosci wystpowania.



Dodatkowe dziatania niepgdane zaobserwowane w badaniach postmarketingowgobwadzono
jako ,czestas¢ nieznana” (nie mma ocent na podstawie daginych danych), w pogszej liscie
kursywg.

Dziatania niepeadane w kadej kategorii czstasci wystepowania, uporgdkowano wedtug malegej
ciezkosci tych dziata.

Zak&enia i zaraenia pasgytnicze

Bardzo czsto: zakaenie wirusowe

Czsto: zapalenie ptuc, zakenia uktadu oddechowego, zakaia
dr6g moczowych, zakanie, zapalenie uclaodkowego

Zaburzenia krwi i uktadu chtonnego
Czsto: leukopenia
Czestdé¢ nieznana: matoptytkoweé

Zaburzenia ukfadu immunologicznego

Niezbyt czsto: reakcje alergiczne (np. pokrzywka)

Czestdé¢ nieznana: wysypka polekowa z eozynafiliobjawy ogdlnoustrojowe
(patrz punkt 4.4)

Zaburzenia metabolizmu i sgviania
Czsto: jadtowstgt, wzmazone taknienie

Zaburzenia psychiczne

Czsto: wrogd¢, stan splatania, labildé emocjonalna, depresjakl
nerwowa¢, zaburzenia mjenia
Czestdé¢ nieznana: omamy

Zaburzenia ukfadu nerwowego

Bardzo cgsto: senn&, zawroty gtowy, ataksja

Czsto: drgawki, hiperkinezy, dyzartria, amnezjaedie, bezsenrso,
bol glowy, zaburzenia czucia jak parestezja czgazulica,
zaburzenia koordynacji, oczagl wzmaone , ostabione lub
zniesione odruchy

Niezbyt czsto: hipokineza
Czstaé¢ nieznana: inne zaburzenia ruchowe (np. choreoatetoza, dyskine
dystonia)

Zaburzenia okulistyczne
Czsto: zaburzenia widzenia, jak niedowidzenie, potedyidzenie

Zaburzenia ucha i btnika
Czsto: zawroty glowy
Czestdé¢ nieznana: szum uszny

Zaburzenia serca
Rzadko: kotatanie serca

Zaburzenia naczyniowe
Czsto: naddinienie ttnicze, rozszerzenie nadzy

Zaburzenia ukladu oddechowego, klatki piersiovsepdpiersia




Czsto: duszng&, zapalenie oskrzeli, zapalenie gardia, kaszetyhie
nosa

Zaburzenigolgdka i jelit

Czsto: wymioty, nudnéci, zaburzenia dotygze zbow, zapalenia
dzigset, biegunka, bdl brzucha, niestradwd@aparcia,
sucha¢ btonysluzowej jamy ustnej i gardta, wzda

Czstas¢ nieznana: zapalenie trzustki

Zaburzenia wtroby i drégzétciowych
Czstaé¢ nieznana: zapalenie wtroby, zolttaczka

Zaburzenia skory i tkanki podskérne;j

Czsto: obrzk twarzy, plamica opisywana zazwyczaj jako
wystepowanie zasiniewskutek urazow fizycznych, wysypka,
Swiad, tradzik

Czstaé¢ nieznana: zespot Stevensa-Johnsona, gkmaczynioruchowy, rumie
wielopostaciowy, tysienie

Zaburzenia nasniowo-szkieletowe i tkankidznej
Czesto: bole stawdw, bole widini, bole plecdw, drganie giini
Czstaé¢ nieznana: drgawki kloniczne nakni

Zaburzenia nerek i dr6g moczowych
Czstaé¢ nieznana: ostra niewydolné’ nerek , nieotrzymanie moczu

Zaburzenia ukfadu rozrodczego i piersi
Czsto: impotencja
Czstaé¢ nieznana: przerost piersi, ginekomastia

Zaburzenia ogdlne i stany w miejscu podania

Bardzo czsto: uczucie zgtzenia, garczka

Czsto: obrzki obwodowe lub uogdlnione, zaburzenia chodu,
ostabienie, bdl, zte samopoczucie, zesp6t grypowy

Niezbyt czsto: obrzk uogdlniony

Czestdé¢ nieznana: objawy abstynencyjne (gtéwnigk| bezsenn@, nudndgci,

bole, pocenie g), bole w klatce piersiowej. Opisywano
réwniez nagte zgony z niewyjaionych przyczyn, w ktérych
nie wykazano zwkku przyczynowo-skutkowego pgotaly
stosowaniem gabapentyny i zgonem.

Badania diagnostyczne

Czsto: zmniejszenie liczby leukocytow we krwi, zkézenie masy
ciata

Niezbyt czsto: zmiany stzenia glukozy we krwi u pacjentow z cukrayc
zwigkszone wartéci testow czynngciowych watroby

Czestdé¢ nieznana: zmiany stzenie glukozy we krwi u pacjentow z cukezyc

Urazy i zatrucia i powiktania po zabiegach
Czsto: przypadkowe urazy, ztamania, otarcia naskorka




Podczas leczenia gabapentypisywano przypadki ostrego zapalenia trzustkiiaZek
przyczynowo-skutkowy poradzy stosowaniem gabapentyny a tym powiktaniemjgeistak niejasny
(patrz punkt 4.4).

U pacjentéw poddawanych hemodializie z powodu ngairyasci nerek, istniej doniesienia o
miopatii z podwyszonym sfzeniem kinazy kreatynowe;.

Zakaenia drog oddechowych, zapalenia ustalkowego, drgawki i zapalenie oskrzeli stwierdzano
wytacznie w badaniach klinicznych prowadzonych z udziatizieci. Dodatkowo w badaniach tych
czesto obserwowano agresywne zachowania i hiperkinezy.

Lecytyna sojowa mee bardzo rzadko powodowaeakcje alergiczne.

4.9 Przedawkowanie

Po przedawkowaniu do 49 g gabapentyny nie obserwowsatrych, zageajacych zyciu dziata
toksycznych. Do objawow przedawkowania zatg: zawroty gtowy, podwdjne widzenie, zamazana
mowa, senn&, ospatd¢ i tagodna biegunka. U wszystkich pacjentow #@iki petne wyzdrowienie
po zastosowaniu leczenia wspomagago. Zmniejszenie wchtaniania gabapentyny po nawhych
dawkach mee ograniczé&ilos¢ wchionktego leku podczas przedawkowania i minimalizétyen
samym jego dzialania toksyczne.

Przedawkowanie gabapentyny, szczegolnie wgzehiu z zastosowaniem innych lekéw dzigdggh
na grodkowy uktad nerwowy mie spowodowéspiaczke.

Pomimo,ze gabapentyamazna usugé z organizmu poprzez hemodigljna podstawie
dotychczasowych dwiadczé postpowanie takie nie jest zwykle konieczne. U pagent
zaawansowanniewydolndcia nerek zastosowanie hemodializyzady wskazane.

Nie udato st ustalt dawkismiertelnej gabapentyny po podaniu doustnym pomioaag/ania
myszom i szczurom dawek dochadych do 8000 mg/kg. Do objawoOw ostrej toksycmma zwierat
zalicza st ataksg, zaburzenia oddychania, opadanie powieki, zmreejszaktywnéci lub
pobudzenie.

5. WLA SCIWO SCI FARMAKOLOGICZNE
5.1 Wiasciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: inne leki przeciwdrgame
Kod ATC: NO3 AX12

Doktadny mechanizm dziatania gabapentyny nie jeahy.

Pod wzgédem budowy chemicznej gabapentyna jest podobn@dmprzekanika GABA (kwas
gamma-aminomastowy), lecz jej mechanizm dziatafiairsic od mechanizmu dziatania innych
substancji czynnych dziatgiych na synapsay GABA-energiczne: walproinianubibaranow,
benzodiazepin, inhibitorow transaminazyGABA, inbdiodw wychwytu GABA, agonistéw GABA
oraz prolekéw GABA. Badania vitro, w ktérych wykorzystywano znakowagabapentyg
scharakteryzowaly nowe peptydowe miejscgzamnia w tkance mdzgowej szczuragdzy innymi w
obrebie kory nowej i hipokampa, co m® mie zwiazek z dziataniem przeciwdrgawkowym i



przeciwbélowym gabapentyny i jej pochodnych struddioych. Miejsce wjzania gabapentyny zostato
zidentyfikowane w obrebie podjednostki alfielta kanatow wapniowych bramkowanych ragm.

Gabapentyna w klinicznie istotnycleatniach nie wjze st w mézgu z innymi powszechnymi
receptorami dla lekéw lub neurotransmiterow, taljakireceptor GABA, GABAg
benzodiazepinowy, dla glutaminianu, glicyny czy Ktgio-D-asparaginianu.

W warunkaclhin vitro gabapentyna nie wchodzi w interakcje z kanatarosgmi, w czym réni Sie
od fenytoiny i karbamazepiny. W niektorych uktadackwiadczalnychn vitro gabapentyna
czesciowo ostabia reakcje na agorisfiutaminianu N-metylo-D-asparaginian (NMDA), jedtrtsilko
w stzeniach wgkszych nk 100 uM, ktérych w warunkach in vivo nie gga sé. Gabapentyna
nieznacznie zmniejsza uwalnianie neurotransmiten@woaminowych w warunkadh vitro.
Podawanie gabapentyny szczuromeksiza obrét GABA w kilku obszarach mézgu w sposob
podobny do walproinianu sodu, éh innych regionach. Znaczenie opisywanych kierunkidiataa
gabapentyny dla efektu przeciwdrgawkowego pozostigigstalone. U zwiegt gabapentyna szybko
przenika do mdzgu, zapobiegajnapadom wywotywanym maksymalnymi elektrowsgsemi,
zwigzkami chemicznymi wywohacymi drgawki, w tym inhibitorami syntezy GABA, oraz
genetycznych modelach padaczki.

Badanie kliniczne dotyaze terapii dodanej napadoweéziowych u dzieci w wieku od 3 do 12 lat
wykazato widocza, ale nieistota statystycznie rinice w 50% odpowiedzi na leczenie na karzy
grupy gabapentyny w poréwnaniu z grupa placebo.aikmive analizypost-hocodpowiedzi na
leczenie w zalenosci od wieku nie wykazaty statystycznie istotnegdympu wieku, ani jako
zmiennej cigtej, ani dychotomicznej (grupy wiekowe 3-5 orat Blat).

Dane ze wspomnianych analiz post-hoc podsumowaponiszej tabeli:

Odpowied (> 50% popraw) w zaleoici od leczenia i wieku populacji MITT*
Kategoria wiekowa Placebo Gabapentyna Warkb
<6 lat 4/21 (19,0%) 4/17 (23,5%) 0,7362
Od 6 do 12 lat 17/99 (17,2%) 20/96 (20,8%) 0,5144

*Jako zmodyfikowan populacg zgodm z zaplanowanym leczeniem (ang. MITT) okoao
wszystkich pacjentéw randomizowanych do badaneggelga, ktorzy mieli tate nadajce s
do oceny dzienniczki napadéw wagu 28 dni, zarbwno podczas fazy gsiej, jak i fazy
podwajnieslepej.

5.2 Wiasciwosci farmakokinetyczne
Wchtanianie

Po podaniu doustnym gabapentynagaimaksymalne gtenie w osoczu po 2 — 3 godzinach.
Biodostpnads¢ gabapentyny (odsetek wchtetdj dawki) wykazuje tendencfdo zmniejszania si
wraz ze zwgkszaniem dawki. Bezwzglina biodosfpnas¢ kapsutki 300 mg wynosi okoto 60%. Nie
stwierdzono, aby pywienie, w tym dieta bogatotluszczowa, miato klimie istotny wptyw na
farmakokinetyk gabapentyny.

Na farmakokinetyk gabapentyny nie ma wptywu jej wielokrotne podawa@h@ w badaniach
klinicznych stzenie gabapentyny w osoczu wahatpai 2 pg/ml do 20 pg/ml, tenia te nie miaty
wartcsci predykcyjnej, jeeli chodzi o bezpiecastwo czy skuteczr$d.

Parametry farmakokinetyczne podano w Tabeli 3.
Tabela 3

Podsumowaniérednich parametrow farmakokinetycznych gabapentyisyanie stacjonarnym
podczas stosowania leku co 8 godzin (%CV)



Parametr 300 mg 400 mg 800 mg
farmakokinetyczny (N=7) (N=14) (N=14)
Srednio % CV Srednio % CV Srednio % CV
Crnax(1g/ml) 4,02 (24)
te (D) 2,7 (18)
tyz (hr) 5,2 (12)
AUC (0-8) 24.8 (24)
ug*hr/ml
Ae% (%) NA NA

Cmax = maksymalne gkenie leku w osoczu w stanie stacjonarnym

t max = Czas do oggnigcia Cax

t ., = okres poftrwania eliminacji

AUC (0-8) = pole powierzchni pod krzystezenia preparatu w osoczu w zalesci od czasu dla
okresu od podania leku do 8 godzin po podaniu

Ae% = odsetek dawki, ktéra zostata wydalona z mmcaepostaci niezmienionej od chwili podania
leku do 8 godzin po podaniu

Dystrybucja

Gabapentyna nie wie sk z biatkami osocza i jej offios¢ dystrybuciji wynosi 57,7 I. U pacjentow z
padaczk stzenie gabapentyny w ptynie mbzgowo-rdzeniowym stdaroketo 20%sredniego
stezenia w osoczu w stanie stacjonarnym. Gabapentyeenaljest w mleku kobiet kargaeych
piersh.

Metabolizm

Nie ma dowoddéw na tae organizm ludzki metabolizuje gabapenrtyNie indukuje ona
watrobowych oksydaz o mieszanej funkcji uczestgigeh w metabolizmie lekow.

Wydalanie

Gabapentyna jest wydalana z organizmu przez nekicanie w postaci niezmienionej. Okres
poéttrwania w fazie eliminacji gabapentyny nie zgled dawki i wynoskrednio 5 — 7 godzin.

U pacjentéw w podesztym wieku oraz u pacjentowlmrzzory czynndcia nerek klirens gabapentyny
z osocza jest zmniejszony. Stata szyokeliminaciji gabapentyny, klirens z osocza orazekis
nerkowy g wprost proporcjonalne do klirensu kreatyniny.

Gabapentyna usuwana jest z osocza przez hemedidlzacjentéw z zaburzgrczynndgcia nerek lub
poddawanych hemodializie zaleca siodyfikowanie dawkowania (patrz punkt 4.2).

Farmakokinetyk gabapentyny u dzieci ustalono w grupietgrieseciu zdrowych

dzieci o rozpjtosci wieku od 1 miesica do 12 lat. Na ogot, gtenie gabapentyny w osoczu u dzieci
powyzej 5 lat jest podobne doegenia u dorostych, przy przeliczeniu dawki leku w nagkilogram
masy ciata.

Liniowos$é/nieliniowosé

Biodostpnas¢ gabapentyny (odsetek wchtotgj dawki) zmniejsza siwraz ze wzrostem dawki, co
wplywa na nieliniowé¢ parametrow farmakokinetycznych, do ktérych zalisggparametr



dostpndésci biologicznej (F), np. Ae%, CL/F, Vd/F. Farmako&tyka procesu eliminacji (parametry
farmakokinetyczne, ktére siiezalene od wartéci F, na przyktad CLr iif) najlepiej opisuje model
liniowy. Stezenie gabapentyny w osoczu w stanie stacjonarnymsiaprzewidywa z danych
dotyczcych podania jednorazowego.

5.3 Przedkliniczne dane o bezpiechstwie

Dziatanie rakotwodrcze

Przeprowadzono badanie, w ktérym podawano przezsakwoch lat gabapentya diet w dawkach
200, 600 i 2000 mg/kg/deldla myszy i 250, 1000 i 2000 mg/kg/dottla szczurdw. Statystycznie
znamienny wzrost estasci wystepowania nowotworéw z komorek zrazikowych trzustkisrdzono
wytgcznie u samcdw szczura przy napsyej dawce gabapentyny. Maksymalngestie gabapentyny
W 0soczu szczuréw otrzynygych dawk 2000 mg/kg/dob 10-krotnie przekraczatogsienia leku w
osoczu u ludzi otrzymagych 3600 mg gabapentyny na gdoNowotwory z komorek zrazikowych
trzustki to nowotwory o niskim stopniu Alawosci — nie wptywaly na przg/walncsé samcow
szczurdw, nie dawaty przerzutow, nie naciekaty mizolych tkanek i byty podobne do nowotworéw
obserwowanych u zwiegzkontrolnych. Znaczenie rozwoju nowotworéw z koetderazikowych
trzustki wysepujacych u samcow szczura dla ryzyka rakotworczegalai ligst niejasne.

Dzialanie mutagenne

Nie wykazano gentoksyczég gabapentyny. W standardowych oznaczeniaalitro opartych na
komérkach bakterii lub ssakow lek ten nie wykazydahtania mutagennego. Gabapentyna nie
powodowata strukturalnych aberracji chromosomowwydtomérkach ssakéw ani w warunkaioh
vitro, anoin vivoi nie indukowata powstawania mikaojerek w szpiku kostnym chomika.

Uposledzenie ptodnéxi

Nie wykazanaadnych dziata niepazadanych, jeeli chodzi o ptodn& czy rozrodczéd u szczurdw,
ktérym podawano dawki do 2000mg/kg (dawka okota&tikie przekraczaga maksymalpdawke u
czlowieka wyraona w mg/nf).

Dziatanie teratogenne

Gabapentyna nie zghkszyta wys¢powania wad wrodzonych w poréwnaniu z korgnolpotomstwa
myszy, szczurdw i krélikow w dawkach o odpowied&iy 30, 25 razy wkszych nk dawka dobowa,
ktoéra u ludzi wynosi 3600 mg (dawki te odpowiadatijpowiednio czterokrotriai, pieciokrotnGci i
osmiokrotndici dawki dobowej u cztowieka wyranej w mg/m pc.).

U gryzoni gabapentyna powodowata api@nie kostnienia w obbie kasci czaszki, kegdw, karczyn
przednich i tylnych, co wskazywatoby na épienie rozwoju ptodowego. Efekty te obserwowano,
kiedy ciezarne myszy w okresie organogenezy otrzymywaly doestawki wynoszce 1000 lub 3000
mg/kg/dole oraz kiedy szczury otrzymywaty dawki 500, 1000 2490 mg/kg przed kopulagj

a talkee przez caly okresgiy. Dawki te odpowiadajokoto 1- do 5-krotnéci dawki u cztowieka
wynoszcej 3600 mg w przeliczeniu na mgim

Dziatania teratogennego nie stwierdzonoeuaninych myszy, ktérym podawano daws00
mg/kg/dole (okoto potowy dawki dobowej u cztowieka wyanej w mg/m).



W badaniu ptodnéei i ogblnej rozrodczéxi szczuréw obserwowano zkiszory czestasé
wystepowania wodniaka moczowodu i (lub) wodonercza mglaywce wynosgej 2000 mg/kg/dad
przy dawce wynosizej 1500 mg/kg/dopw badaniu dotyegcym teratologii, oraz przy dawce
wynoszcej 500, 1000 i 2000 mg/kg/delw badaniu perinatalnym i postnatalnym. Znaczeyué t
obserwaciji nie jest znane, jednak mage by zwigzane z opgnionym rozwojem. Dawki te réwnie
odpowir:%dai okoto 1- do 5-krotnéci dawki dobowej u cztowieka wynagzej 3600 mg w przeliczeniu
na mg/m.

W badaniu dotycgcym teratologii na krélikach przy dawkach wyngszech 60, 300 i 1500
mg/kg/dole podawanych w okresie organogenezy miata miejsceksaona cgstas¢ wyskepowania
utraty ptodu po zagnielzeniu. Dawki te odpowiadajokoto ¥4 do 8-krotnéci dawki dobowej u
czlowieka wynoszcej 3600 mg w przeliczeniu na mgim

6. DANE FARMACEUTYCZNE
6.1 Wykaz substancji pomocniczych

Rdzei tabletki

Makrogol 4000
Skrobiazelowana, kukurydziana
Krzemionka koloidalna bezwodna
Magnezu stearynian

Otoczka

Alkohol poliwinylowy

Tytanu dwutlenek (E171)

Talk

Lecytyna sojowa

Guma ksantan

6.2 Niezgodnéci farmaceutyczne

Nie dotyczy

6.3 Okres wanosci

3 lata

6.4 Specjalngrodki ostroznosci przy przechowywaniu
Brak specjalnych zaletie

6.5 Rodzaj i zawarté¢ opakowania

Blistry z folii PVC/Aluminium w tekturowym pudetku



20 tabletek powlekanych

50 tabletek powlekanych

100 tabletek powlekanych

200 tabletek powlekanych

Nie wszystkie wielkéci opakowa musz znajdowa sic w obrocie.
6.6 Szczegdlnérodki ostroznosci dotyczace usuwania

Brak szczeg6lnych wymaga
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