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СРАВНИТЕЛЬНАЯ ХАРАКТЕРИСТИКА 
габапентина и прегабалина

Проблема нейропатической боли приобретает все большую актуальность 
для клиницистов различного профиля, что связано с широкой 
распространенностью патологии и трудностями в достижении стойкого 
терапевтического эффекта. Нейропатическая боль может стать причиной 
страданий и разной степени утраты трудоспособности пациента, а также 
повлечь за собой существенные медико-социальные последствия. Несмотря 
на большое количество фармакологических препаратов, которые 
рекомендованы для лечения нейропатической боли, выбор оптимальной 
схемы лечения часто вызывает трудности у клиницистов. Вашему вниманию 
представлен обзор статьи Jeffrey Fudin «How Gabapentin Differs From 
Pregabalin», опубликованной в Рharmacy Times (September 22, 2015), в которой 
проводится сравнительный анализ фармакокинетики и фармакодинамики 
прегабалина и габапентина, а также схемы смены приема препаратов.

Нейропатическая боль занимает одно из ве-
дущих мест в структуре заболеваемости в 
Соединенных Штатах Америки. Так, забо-

леваемость периферической нейропатией составляет 
около 2,4% от общего числа населения (Toth, 2010). 
Среди 14 млн больных сахарным диабетом в США 
примерно 25% страдают диабетической нейропа-
тией. Несмотря на успехи в вакцинации против ви-
руса Varicella zoster, приблизительно у 25% пациен-
тов с герпетической инфекцией развивается стойкая 
постгерпетическая невралгия (Blommel et. al., 2007). 
Более 85% пациентов с болью, обусловленной перифе-
рической нейропатией, нуждаются в фармакотерапии.

К сожалению, существует мало прямых сравнитель-
ных исследований эффективности препаратов для ле-
чения нейропатической боли, поэтому выбор опти-
мального варианта во многих случаях может быть 
затруднен.

Прегабалин и габапентин часто рекомендуют в ка-
честве препаратов первой лини для лечения нейропа-
тической боли различного генеза (Toth, 2010). 

Фармакокинетика прегабалина 
и габапентина

Прегабалин и габапентин относятся к группе про-
тивоэпилептических препаратов и являются струк-
турными аналогами гамма-аминомасляной кислоты 
(ГАМК), хотя оба они не влияют на ГАМК-ергические 
системы.

Точный механизм действия до конца неизвестен, эф-
фективность препаратов в лечении нейропатической 

боли объясняют их способностью связываться 
с потенциал-чувствительными кальциевыми кана-
лами в центральной нервной системе (ЦНС), в част-
ности с α2-дельта протеином. Это приводит к умень-
шению высвобождения нейромедиаторов в ЦНС 
в результате уменьшения притока кальция через за-
крытые каналы (Bockbrader et. al., 2010).

Габапентин может быть назначан как вспомога-
тельное средство для лечения парциальных судо-
рожных припадков и постгерпетической невралгии. 
Прегабалин назначается в тех же случаях, что и га-
бапентин, а также для лечения фибромиалгии и ней-
ропатической боли, вызванной сахарным диабетом, 
в особенности диабетической нейропатии.

В целом, фармакокинетика обоих препаратов 
во многом схожа, но существуют и значительные 
 отличия.

Например, оба препарата структурно схожи 
с аминокислотой лейцин. Поэтому они поступают 
в клетку за счет систем опосредованного транспорта 
L-аминокислот. Это основной способ абсорбции габа-
пентина и прегабалина, за исключением медленно вы-
свобождающегося предшественника габапентина, о ко-
тором речь пойдет ниже.

Однако подтверждено, что прегабалин практически 
полностью всасывается, в то время как для габапен-
тина это не характерно. Причиной может бать нали-
чие у прегабалина дополнительного пути абсорбции, 
либо он просто лучше транспортируется, чем габапен-
тин. Кроме того, всасывание габапентина ограничива-
ется тонким кишечником, а прегабалин всасывается 
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на протяжении тонкого кишечника и далее, включая 
восходящую ободочную кишку.

Габапентин поступает в кровь медленнее и неравно-
мерно, максимальная концентрация в плазме дости-
гается через 3 часа после приёма. Пик концентрации 
прегабалина в плазме достигается в три раза быстрее, 
в среднем через час после приёма.

Абсорбция габапентина проходит с формирова-
нием пика насыщения, формируя при этом нелиней-
ный фармакокинетический график. С увеличением 
дозы, соотношение концентрации в плазме, площадь 
под кривой «концентрация – время» (AUC) не воз-
растает пропорционально. В отличие от габапентина, 
абсорбция прегабалина проходит без формирования 
пиков насыщения и имеет линейный характер.

Биодоступность габапентина в таблетках и капсу-
лах при дозах в 100 мг каждые 8 часов составляет по-
рядка 80%, в то время как при дозах в 1600 мг каждые 
8 часов – всего лишь 27% (Bockbrader et. al., 2010). 
Для прегабалина характерной особенностью явля-
ется биодоступность более чем 90% при суточной дозе 
от 75 до 900 мг *, разделенной на несколько приемов.

Предполагаемые колебания биодоступности габа-
пентина в популяции пациентов также более значи-
тельны, чем прегабалина. Они составляют 10–15% для 
прегабалина и 20–30% для габапентина (Bockbrader 
et. al., 2010).

Также было замечено, что приём пищи увеличивает 
AUC габапентина приблизительно на 10% без измене-
ния времени, необходимого для достижения пиковой 
концентрации (tmax). Напротив, прием пищи не вли-
яет на данный показатель у прегабалина, хотя время 
всасывания и увеличивается.

Распределение габапентина и прегабалина очень 
похоже. Оба препарата практически не связываются 
с белками плазмы крови, что уменьшает вероятность 
лекарственного взаимодействия. У обоих препаратов 
высокая степень гидрофильности, объем распределе-
ния составляет 0,8 л/кг для габапентина и 0,5 л/кг для 
прегабалина (Bockbrader et. al., 2010).

Для прегабалина и габапентина не характерно взаи-
модействие с другими лекарственными препаратами. 
Они оба не метаболизируюся ферментами системы 
цитохрома P и распадаются в организме практиче-
ски полностью (остается меньше 1%).

Оба препарата в основном выводятся почками. 
Вещества, снижающие моторику тонкого кишечника, 
теоретически могут увеличивать абсорбцию габапен-
тина. Тем не менее, поскольку прегабалин абсорбиру-
ется более чем на 90%, изменение моторики тонкого 
кишечника практически не влияет на его абсорбцию.

Фармакодинамика прегабалина 
и габапентина

Габапентин и прегабалин отличаются по силе свя-
зывания и степени сродства к рецепторам. Прегабалин 
имеет большее сродство с α2-дельта протеину 
и более выраженный анальгезирующий эффект при 

нейропатической боли, по сравнению с габапентином 
(Bockbrader et. al., 2010).

В одном из исследований была разработана попу-
ляционная фармакокинетическая модель сравнения 
прегабалина с габапентином (Bockbrader et. al., 2010). 
Авторы рассчитали значения концентрации препара-
тов, которые будут обеспечивать половину макси-
мального фармакологического эффекта (EC50), и ис-
пользовали эти значения для оценки силы действия 
двух препаратов.

На основании проведенных исследований по эпилеп-
сии, значение EC50 для прегабалина составляет около 
9,77 мг/мл, а для габапентина – 23,9 мг/мл (Bockbrader 
et. al., 2010). Согласно этим данным, прегабалин 
действует примерно в 2,4 раза сильнее. И он мо-
жет быть еще более эффективным при нейропати-
ческой боли.

В исследованиях по посгерпетической невралгии, 
было выявлено, что значения EC50 для прегабалина 
и габапентина составляют 4,21 мг/мл и 11,7 мг/мл со-
ответственно. Исходя из этого, активность прегаба-
лина по сравнению с габапентином выше чем в 2,8 раза 
(Bockbrader et. al., 2010).

Прегабалин и габапентин несколько отличаются 
по кривым зависимости эффекта от дозы.

Целью одной из работ был анализ данных второй 
фазы клинических исследований габапентина и пре-
габалина, а также построение фармакодинамической 
модели (Bockbrader et. al., 2010). Авторы выявили, 
что снижение болевых ощущений у пациентов с пост-
герпетической невралгией коррелировало с увеличе-
нием дозы как габапентина, так и прегабалина.

Однако было обнаружено достижение плато в кри-
вой зависимости дозозависимого эффекта для габа-
пентина при дозе 3600 мг/сут. Для сравнения, обе-
зболивающий эффект прегабалина продолжал расти 
вплоть до максимальной дозы – 450 мг/сут.

Использование прегабалина также продемонстри-
ровало более быстрое возрастание кривой зависимо-
сти эффекта от дозы, чем у габапентина. Согласно 
результатам полученных данных, суточная доза пре-
габалина в 450 мг соответствует 3600 мг/сут габа-
пентина.

Перевод с габапентина на прегабалин
Целью одного группового исследования было выя-

вить эффективность замены габапентина прегабали-
ном у пациентов с нейропатической болью, вызван-
ной периферической нейропатией (Ifuku et. al., 2011). 
Под наблюдением находилась группа пациентов, ко-
торые были переведены с габапентина на прегаба-
лин. Полученные результаты в дальнейшем сравни-
вали с контрольной группой, в которой применялся 
габапентин. Авторы также разделили группу приема 
прегабалина на подгруппы, в которых реакция на при-
менение габапентина была выражена хорошо или не-
значительно. Последней дозой габапентина была ве-
черняя, а прегабалин назначался на следующее утро.

* Суточный дозовый диапазон прегабалина составляет 150-600 мг/сутки.
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Дозировки менялись по такому алгоритму:
• габапентин  900 мг/сут на прегабалин 150 мг/сут; 
• габапентин 901 мг/сут до 1500 мг/сут – прега-

балин 225 мг/сут; 
• габапентин 1501 мг/сут до 2100 мг/сут – прега-

балин 300 мг/сут; 
• габапентин 2101 мг/сут до 2700 мг/сут – прега-

балин 450 мг/сут; 
• габапентин > 2700 мг/сут – прегабалин 

600 мг/сут.
Такая резкая смена препаратов в целом хорошо 

переносилась пациентами. Кроме того, у пациентов, 
принимавших прегабалин, улучшился контроль над 
болевыми ощущениями, по сравнению с контроль-
ной группой.

Переход на прегабалин привел к более выражен-
ному обезболиванию, а также уменьшению побочных 
явлений. Особенно заметно это проявлялось у паци-
ентов, у которых раньше был хороший терапевтиче-
ский ответ на приём габапентина.

Пациенты, страдающие от побочных эффектов 
при приёме габапентина, как правило, плохо пере-
носили и прегабалин. Таким больным чаще приходи-
лось прекращать приём прегабалина, чем тем, у кого 
и габапентин и прегабалин вызывали терапевтиче-
ский эффект.

В другом небольшом исследовании сравнивалась 
степень снижения болевых ощущений при приёме га-
бапентина и прегабалина у пациентов с постгерпетиче-
ской невралгией с целью определения эквивалентных 
дозировок этих двух препаратов (Ifuku et. al., 2011).

Пациенты были переведены с габапентина на прега-
балин в дозировке 1/6 от начальной дозы габапентина 
с неизменившейся частотой назначения. Пациенты 
отмечали схожий обезболивающий эффект и побоч-
ные действия, за исключением участившихся случаев 
возникновения периферических отеков при приёме 
прегабалина.

Авторы сделали вывод, что анальгетический эф-
фект прегабалина приблизительно в 6 раз сильнее, 
чем у габапентина.

Другие исследования рассматривали методы пере-
хода от габапентина к прегабалину. В одном из них 
были использованы популяционные фармакокинети-
ческие модели для проверки двух возможных схем 

перевода с габапентина на прегабалин в соотношении 
6 к 1 (Bockbrader et. al., 2010).

Первая схема подразумевала полный переход от га-
бапентина к прегабалину уже со следующего дня при-
ёма. Вторая схема – поэтапный переход от одного 
препарата к другому.

Во второй схеме, дозировка габапентина уменьша-
лась на 50% и одновременно назначались 50% от тера-
певтической дозы прегабалина на протяжении 4 дней. 
После этого прием габапентина прекращался, а дози-
ровка прегабалина увеличивалась до желаемой.

Такая модель рассматривала переход от габапен-
тина к прегабалину при различных дозировках:

• габапентин 900 мг/сут – прегабалин 150 мг/сут; 
• габапентин 1800 мг/сут – прегабалин 300 мг/сут; 
• габапентин 3600 мг/сут – прегабалин 600 мг/сут.
Обе схемы перехода показали себя быстрыми и бес-

препятственными, так что авторы полагают, что лю-
бая из схем является эффективной при переводе па-
циентов с одного препарата на другой.

Вывод
Несмотря на схожие фармакокинетические и фар-

макологические свойства, между прегабалином и га-
бапентином есть значительные отличия. Так, прега-
балин имеет более предсказуемую фармакокинетику, 
а также большее сродство к рецепторам, более высо-
кую активность и более крутую кривую зависимости 
дозы от эффекта, которая не формирует плато при 
дозировках препарата, превышающих рекомендован-
ные.

Несколько исследований показали, что прегабалин 
имеет меньше побочных эффектов и может быть бо-
лее эффективным для купирования нейропатической 
боли, чем габапентин. Некоторые исследования выя-
вили, что соотношение дозировок габапентина и пре-
габалина составляет приблизительно 6 к 1 при пе-
реходе с одного препарата на другой. Кроме того, 
быстрый перевод с габапентина на прегабалин хо-
рошо переносится пациентами, что значительно по-
вышает комплайнс.

Подготовила Лариса Калашник
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