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GabapentinGabapentin & & PregabalinPregabalin

FARMACODINAMICAFARMACODINAMICA

•• Accedono al sistema nervoso centrale Accedono al sistema nervoso centrale 
attraverso il sistema di trasporto degli L attraverso il sistema di trasporto degli L 
aminoamino--acidiacidi

•• Agiscono a livello centrale tramite : Agiscono a livello centrale tramite : 

--il legame con le il legame con le subunitsubunitàà αα22--δδ dei canali del dei canali del 
calciocalcio



CosaCosa fannofanno pregabalinpregabalin e e gabapentinagabapentina……

•• si legano alle si legano alle subunitsubunitàà αααααααα22--δδδδδδδδ dei canali del calcio dei canali del calcio 
voltaggio dipendentivoltaggio dipendenti

•• modulano lmodulano l’’ingresso di ioni calcio a livello delle ingresso di ioni calcio a livello delle 
terminazioni terminazioni prepre--sinaptichesinaptiche nei neuroni nei neuroni iperattivatiiperattivati

•• riducono il rilascio dei neurotrasmettitori eccitatoririducono il rilascio dei neurotrasmettitori eccitatori
(es. glutammato, sostanza P, noradrenalina)(es. glutammato, sostanza P, noradrenalina)

Attività ANTICONVULSIVANTE  

ANALGESICA 

ANSIOLITICA



FARMACOCINETICAFARMACOCINETICA

GabapentinGabapentin

•• Assorbimento: Assorbimento: 
massima massima 
concentrazione concentrazione 
plasmatica tra la 2^ e plasmatica tra la 2^ e 
la 3^ orala 3^ ora

•• Biodisponibilità: Biodisponibilità: 
60%60%

•• Emivita: Emivita: 5.2 ore5.2 ore

PregabalinPregabalin

•• Assorbimento: Assorbimento: 
massima massima 
concentrazione concentrazione 
plasmatica entro 1 plasmatica entro 1 
oraora

•• Biodisponibilità: Biodisponibilità: 
≥≥90%90%

•• Emivita: Emivita: 6.3 ore6.3 ore



FARMACOCINETICAFARMACOCINETICA

GabapentinaGabapentina

•• DistribuzioneDistribuzione: non : non 
si lega alle proteine si lega alle proteine 
plasmaticheplasmatiche

•• MetabolismoMetabolismo: non : non 
induce enzimi epatici induce enzimi epatici 
ossidanti ossidanti 

•• EliminazioneEliminazione: : 

via renalevia renale

PregabalinPregabalin

•• DistribuzioneDistribuzione: non : non 
si lega alle proteine si lega alle proteine 
plasmaticheplasmatiche

•• MetabolismoMetabolismo: : 

NN--metilatometilato (0.9% (0.9% 
della dose)della dose)

•• EliminazioneEliminazione: : 

via renalevia renale



EFFETTI COLLATERALIEFFETTI COLLATERALI

•• Sonnolenza, Sonnolenza, 
capogiri, atassiacapogiri, atassia

•• VertiginiVertigini

•• Infezioni viraliInfezioni virali

•• Affaticamento, Affaticamento, 
febbrefebbre

•• Aumento di peso Aumento di peso 
((sptspt pregabalinpregabalin))

•• Reazione da Reazione da 
sospensione sospensione 
(ansia, insonnia, (ansia, insonnia, 
nausea, dolore, nausea, dolore, 
sudorazione)sudorazione)



INTERAZIONIINTERAZIONI

•• Antiacidi contenenti Antiacidi contenenti 
alluminio o magnesioalluminio o magnesio: : 
riducono la riducono la 
biodisponibilità fino al biodisponibilità fino al 
24% della 24% della 
gabapentinagabapentina

•• OssicodoneOssicodone (effetto additivo (effetto additivo 

sulla compromissione della sulla compromissione della 
funzione cognitiva e sulla funzione funzione cognitiva e sulla funzione 
motoria)motoria)

•• LorazepamLorazepam



GABAPENTIN NEL DOLORE GABAPENTIN NEL DOLORE 
NEUROPATICO DA CANCRONEUROPATICO DA CANCRO

��Caraceni A, Zecca E, Bonezzi C, Caraceni A, Zecca E, Bonezzi C, etet al.al.
GabapentinGabapentin for neuropathic cancer pain: for neuropathic cancer pain: 
arandomizedarandomized controlled trial from the  controlled trial from the  J J 
ClinClin OncolOncol. 2004 Jul 15;22(14):2909. 2004 Jul 15;22(14):2909

��Caraceni A, Zecca E, Martini C, Caraceni A, Zecca E, Martini C, etet al.al.
GabapentinGabapentin as adjuvant to as adjuvant to opioidopioid
analgesiaforanalgesiafor neuropathic cancer neuropathic cancer pain.pain.JJ Pain Pain 
Symptom Manage 1999;17:441Symptom Manage 1999;17:441-- 445445



FrequencyFrequency distributiondistribution of of patientspatients withwith
differentdifferent followfollow up % up % withwith PID ≥ 33%PID ≥ 33%
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GabapentinaGabapentina e morfina effetti combinatie morfina effetti combinati

��EckhardtEckhardt K, K, AmmonAmmon S, Hofmann U, S, Hofmann U, RiebeRiebe
A,GugelerA,Gugeler N,MikusN,Mikus G.G. GabapentinGabapentin enhances the enhances the 
analgesic effect analgesic effect ofmorphineofmorphine in healthy in healthy 
volunteers. volunteers. AnesthAnesth AnalgAnalg 2000;91(1):1852000;91(1):185

�� GilronGilron I, Bailey JM, I, Bailey JM, TuTu D, Holden D, Holden RR,WeaverRR,Weaver
DF.DF.MorphineMorphine, , gabapentingabapentin, or their , or their 
combination  for neuropathic pain combination  for neuropathic pain New New EnglEngl J J 
Med 2005;352(13):1324Med 2005;352(13):1324--1334. 1334. 



Gilron, I. et al. N Engl J Med 2005;352:1324-1334



GabapentinaGabapentina e morfinae morfina

Gilron, I. et al. N Engl J Med 2005;352:1324-1334



GABAPENTIN NEL DOLORE DA GABAPENTIN NEL DOLORE DA 
METASTASI OSSEEMETASTASI OSSEE

HonoreHonore P, P, MantyhMantyh PW.PW.

Bone cancer pain: from mechanism toBone cancer pain: from mechanism to

model to therapy. model to therapy. 

Pain medicine 2000;1(4):303Pain medicine 2000;1(4):303--309.309.

DonovanDonovan--Rodriguez T, Dickenson AH, Rodriguez T, Dickenson AH, UrchUrch CE. CE. 

GabapentinGabapentin normalizes spinal neuronalnormalizes spinal neuronal

responses that correlate with behaviour in aresponses that correlate with behaviour in a

rat model of cancerrat model of cancer--induced bone pain. induced bone pain. 

AnesthesiologyAnesthesiology 2005;102(1):1322005;102(1):132--140.140.



A. Caraceni,  E. Zecca,  C. Martini, A. Pigni,A. Caraceni,  E. Zecca,  C. Martini, A. Pigni,P.BracchiP.Bracchi
GABAPENTIN FOR BREAKTHROUGH PAIN DUE TO BONE METASTASES  GABAPENTIN FOR BREAKTHROUGH PAIN DUE TO BONE METASTASES  

Palliative medicine 2008 22: 392Palliative medicine 2008 22: 392--393 ,393 ,



Linee guida del dolore neuropatico Linee guida del dolore neuropatico 
basate sull’evidenzabasate sull’evidenza

1.1. AD AD triciclicitriciclici, , 
gabapentinagabapentina, , pregabalinpregabalin

2.2. Lidocaina topica, Lidocaina topica, 
venlafaxinavenlafaxina, , duloxetinaduloxetina, , 
lamotrigibalamotrigiba tramadolotramadolo

3.3. OppiodiOppiodi

1.1. Oppioidi Oppioidi 

2.2. Adiuvanti Adiuvanti gabapentin
1. carbamazepine (?)

2. amitriptyline (?)

3. clonazepam (?)

4. dexamethasone (?)

5. Pregabalin (?)

Dolore neuropatico periferico EFNS  
Attal et al Eur J Neurol 2008

Dolore neuropatico da cancro     
NPCG

Carbamazepina nella nevralgia trigeminale




