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o Thuéc nay chidung theo don thuéc.

e Dockyhuéng dan sitdung truéckhidung.

eDéxatamtaytréem.

o T6 huéng dan sif dung néu tém tat cac thong tin quan trong ctia thuéc. Néu can thém
théngtin, xin hdiy kién bacsyhoac dugcsy.

THANH PHAN CONG THUC THUGC: Méi vién nén phong thich kéo dai chura:

Thanh phan dugc chat: Metformin hydroclorid 750 mg

Thanh phan ta dugc: Povidon K90, Methocel, Magnesi stearat, Colloidal silicon dioxid A200.

DANG BAO CHE: :Vignnén phong thich kéo dai.

Mé ta dac diém bén ngoai ciia thuéc: Vién nén hinh chir nhat thudn, mau trdng dén tréng

nga, mét matvién cé khdcvach, mot matvién cé khdc chirDMC, canh vathanhvién lanh Ian.

CHIiPINH:

- Gidm nguy co hodc lam cham khai phat dai thao dudng typ 2 & ngudi [én, bénh nhan thira can kem

giam dung nap glucose (IGT) va/hodc gidam dung nap glucose ltc doi (IFG) va/hoac HbA1C tang:

+Cénguy cd cao tién trién thanh dai thdo dudng typ 2 (xem phan Bdc tinh dugc luc hoc).

+ Pang tién trién thanh dai thdo dudng typ 2 mac du da thuc hién thay déi 16i s8ng tich cuc

trong 3-6thang.

Diéu tri bdng GLUCOFINE XR 750 mg phai dua trén danh gia cac yéu té nguy ca két hgp véi céc

lieu phap kiém soat dudng huyét thich hgp va cac béng chiing nguy co cao vé tim mach (xem

phan Bdctinh dugc luc hoc).

Nén duy tri thay déi I8i s6ng tich cuc khi khéi dau diéu tri bang metformin, tri khi bénh nhan

khéng thé thuc hién vily do stc khoe.

- Diéu trj dai thdo duding typ 2 & ngudi I6n, dac biét & bénh nhan thia can, khi ché do an kiéng va

tap thé duc don thuan khéng cé hiéu qua kiém soat dudng huyét mot cach day d0. GLUCOFINE XR

750 mg c6 thé dugc dung dan trj liéu hodc phéi hgp véi cac thuéc diéu tri dai thdo dudng dudng

u6ng khéc hodc véiinsulin.

LIEUDUNG, CACHDUNG:

Luén dung thudc dingliéulugng trong don thudc.

Liéudung:

Liéu khuyén céo:

Liéu khéi dau déi v6i bénh nhan dang khong st dung metformin la 500 mg, 1 1an/ngay, diing

dudng uéng. Néu bénh nhan khéng gap phan tng cé hai dudng tiéu hoa va can phai tang liéu

thi c6 thé dung thém 500 mg sau m6i khoang thdai gian diéu tri tur 1 - 2 tudn. Liéu dung cta

metformin can dugc can nhic diéu chinh trén tiing bénh nhan cu thé dua trén hiéu qua va do

dung nap cliabénh nhéan va khéng vuot qua liéu t6i da dugc khuyén cao 1a 2000 mg/ngay.

Ngudilén cé chiic néng than binh thuong (eGFR = 90 ml/phut).

Giam nguy cohodiclam chdm khéiphdt ddi thdo duong typ 2.

- Metformin chi dugc strdung khi thay d8i 18i s6ng tich cuc trong 3 - 6 thang khéng ¢6 hiéu qua

kiém soat dudng huyét mét cach day du.

-Dinh ky theo déi (méi 3 - 6 thang) tinh trang dudng huyét (sy dung nap glucose dudng uéng

(OGTT) va/hodc néng do glucose huyét tuong luc déi (FPG) va/hodc HbA1C) va cac yéu té nguy

codédanhgidliéu cé cantiép tuc, diéu chinh hodc nguing diéu tri.

-Nén danh gia lai liéu phap néu bénh nhan thuc hién caithién ché do an udéng va/hoic tap thé

duc, hodc diéu chinh 18i séng tich cuc néu tinh trang stic khde cho phép.

Don tri ligu trong ddi thdo duding typ 2 va phéi hgp véi cdc thudc diéu tri ddi thdo dudng dudng

uéngkhdc:

-Né&u chuyén trmét thudc diéu trj dai thao dudng dudng udng khac: Nguing diéu trithudc khéac

va batdau bang GLUCOFINE XR 750 mg vdi liéu khuyén cdo & trén.

- GLUCOFINE XR 750 mg dugc st dung dé diéu tri duy tri cho nhiing bénh nhan dang dugc diéu

tri bang metformin (dang phéng thich kéo dai hoac phéng thich tic thi).

-Liéu dung clia GLUCOFINE XR 750 mg nén tuong duong véi liéu dung hang ngay cua

metformin (dang phong thich kéo dai hodc phong thich tuc thi), liéu ti da la 1500 mg, uéng

vao buditéi
Ph&ihgp véiinsulin:

-Liéu phap phéi hgp metformin vainsulin dugc strdung nhdm kiém soat dudng huyét tét hon.

Liéu khdi dau théng thudng: 500 mg/lan/ngay, trong khi liéu dung clia insulin dugc diéu chinh

duatrén duong huyét.

-Déi véi nhiing bénh nhan dugc diéu trj bang liéu phap phéi hgp metformin va insulin, liéu

dung ctia GLUCOFINE XR 750 mg nén tuong duong vdi liéu dung hang ngay ctia metformin,

liéu t6i da la 1500 mg, uéng vao budi téi, trong khi liéu dung cua insulin dugc diéu chinh dua

trén dudng huyét.

Khuyén cdo strdung thudc trén bénh nhan suy than:

-Dénh gia chiic ndng than trudc khikhéi dau diéu tri véi metformin va danh gia dinh ky sau dé.

-Chéng chidinh metformin trén bénh nhan c6 eGFR dudi 30 ml/phit/1,73 m’.

-Khéng khuyén cdo khai dau diéu tri véi metformin & bénh nhan cé eGFR ndm trong khoang

30-45ml/phat/1,73 m”.

-G bénh nhan dang strdung metformin va cé eGFR gidm xuéng dudi 45 ml/phat/1,73 m’, danh

gidnguy ca-lgiich khitiép tucdiéutri.

-Ngting strdung metformin néu bénh nhan c6 eGFR gidm xuéng dudi 30 ml/phut/1,73 m* (xem

cacphan Chéng chidinh; Canh bdo va thdn trong khi ding thudc).

Ngting st dung metformin khi thuc hién xét nghiém chan doan hinh anh c6 strdung thuéc can

quang chtiaiod:

Trénnhiing bénh nhan cé eGFR ndm trong khodng tir30-60 ml/phut/1,73 m’, trén nhimg bénh

nhan c6 tién st bénh Iy vé gan, nghién rugu hoac suy tim, hodc trén nhiing bénh nhén sé s

dung thudc can quang chia iod qua dudng déng mach, ngiing metformin trudc hodc tai thai

diém thuc hién xét nghiém chan doan hinh anh c6 strdung thuéc cdn quang chiaiod. Banh gia

lai chi s6 eGFR sau khi chiéu chup 48 gig, st dung lai metformin néu chiic nang than én dinh

(xem phdn Canh bdo vathdn trong khiding thuéc).

Ngusi cao tudi:

-Do nguy colam gidm chiic ndng than & ngudi cao tudi, nén diéu chinh liéu metformin dyatrén

chuic nang than. Nén danh gia chiic nang than dinh ky (xem phan Cdnh bdo va than trong khi

dung thuéc).

-Hiéu qua lam gidm nguy co hoac lam chdm khdi phat dai thao dudng typ 2 3 bénh nhan tir 75

tudi trd Ién chua dugc thiét 1ap (xem phan Bdic tinh dugc luc hoc), do d6 khéng nén dung

metformin dnhitng bénh nhan nay (xem phéan Canh bdo va than trong khi ding thuéc).

Tréem:

Khong co dirliéu ¢ sén, khdng nén sttdung GLUCOFINEXR 750 mg & tré em.

Cachdung: Dung uéng, udng vao bita an téi.

Trudng hop quén uéng mét liéu dung: Hay udng ngay khi nhd ra. Néu thai gian gén véi lan

dung thudc tiép theo, bd qua liéu da quén va hay dung liéu tiép theo vao thdi gian thudng lé.

Khong dung liéu gap doi dé buvao liéu da quén.

Trudng hgp udng qua nhiéu vién thudc: Hay gap ngay bac sy hodc téi khoa Héi stic - Cap ctu

cliabénhviéngannhat.

CHONG CHiDINH:

-Qua méan vdi metformin hodc batky thanh phan nao ctiathude.

-Bénh nhan nhiém toan chuyén héa cap tinh hodc man tinh, bao gém ca nhiém toan ceton do

daithao duong.

-Tién hén mé do daithao dudng.

-Suy than nang (eGFR < 30 ml/phut) (xem phan Canh bdo va thdn trong khi diing thuéc).

-Cac trusng hgp cép tinh c6 kha nang lam thay d6i chiic ndng than: M4t nudc, nhiém khuéan

nang, soc.

-Cécbénhcothé géythiéu oxy mé (dac biét bénh cap tinh hoadc tinh trang ndng thém ctia bénh
man tinh): Suy tim mat bu, suy hé hap, nhéi mau cotim gan day, séc.

-Suygan, nhiém docrugu cap tinh, nghiénruou.

CANHBAOVA THAN TRONGKHI DUNGTHUGC:

Nhiém toan lactic:

-Qua trinh gidm sat hau mai da ghi nhan nhitng ca nhiém toan lactic lién quan dén metformin,
bao gém ca trudng hop tir vong, gidm than nhiét, tut huyét ap, loan nhip cham kéo dai. Khoi
phét cta tinh trang nhiém toan lactic lién quan dén metformin thudng khéng dé phat hién,
kém theo cac triéu chiing khong dién hinh nhukhé chiu, dau co, suy hé hap, lomova dau bung.
Nhiém toan lactic lién quan dén metformin dugc dic trung bang ndng do lactat tang lén trong
mau (> 5 mmol/l), khodng tréng anion (khéng cé béng ching clia ceton niéu hoac ceton mau),
tangty lé lactat/pyruvatvanéng do metformin huyét tuong néichung tang > 5 pg/ml.

-Yéu t6 nguy co ctia nhiém toan lactic lién quan dén metformin bao gém suy than, st dung déng
thai vi mét s6 thude nhat dinh (vi du: cac chat Uc ché carbonic anhydrase nhu topiramat), tir 65
tudi tré 1én, c6 thuc hién chiéu chup st dung thuéc can quang, phau thuat va thuc hién cac tha
thuat khac, tinh trang gidm oxy hit vao (vi du: suy tim sung huyét cap), uéng nhiéu rugu va suy gan.
-Cac bién phép gidm thiéu nguy cd va x tri nhiém toan lactic lién quan dén metformin & nhém
bénh nhan c6 nguy co cao dugc trinh bay chitiét trong t& hudng dan sirdung thudc (xem cac phan
Liéu diing, cdch ding; Chéng chidinh; Cénh bdo va thén trong khi diing thuéc; Tuong tdc ctia thude).
-Né&u nghi ngd c6 nhiém toan lactic lién quan dén metformin, nén ngiing st dung metformin,
nhanh chéng dua bénh nhan dén bénh vién va tién hanh cac bién phap x tri. & nhitng bénh
nhan da diéu tri véi metformin, da dugc chan doan nhiém toan lactic hodc nghi ngd c6 kha
nang cao bi nhiém toan lactic, khuyén cdo nhanh chéng loc mau dé diéu chinh tinh trang
nhiém toan lactic va loai bé phan metformin da bi tich Iy (metformin hydroclorid c6 thé thdm
phan dugc véi d6 thanh thai 170 ml/phut trong diéu kién huyét dong luc tét). Loc mau c6 thé
lam ddo ngugc triéu chiing va héi phuc.

-Hudng dan cho bénh nhan va than nhéan vé cac triéu chiing ctia nhiém toan lactic va néu
nhfrngtriéu ching néyxéy ra, can ngiing thuéc va bao cdo nhiing triéu ching nay cho bacssy.
-D6i véi mbi yéu té lam tang nguy co nhiém toan lactic lién quan dén metformin, nhiing
khuyén cdo nhdm giup gidm thiéu nguy ca va xtr tri tinh trang nhiém toan lactic lién quan dén
metformin, cuthé nhusau:

Suy than: Nhimng ca nhiém toan lactic lién quan dén metformin trong quad trinh gidm sat thuéc
hau mai xay ra chtyéu trén nhiing bénh nhan bi suy than nang. Nguy ca tich |ty metformin va
nhiém toan lactic lién quan dén metformin tang 1én theo mdc do nghiém trong cla suy than
ba&i metformin dugc thai trir chi yéu qua than. Khuyén céo lam sang dua trén chiic nang than
cla bénh nhan bao gom (xem cac phan Liéu diing, cdch dung; Ddc tinh duoc luc hoc va Ddc tinh
duogcdénghoc):

+Trudc khi khéi dau diéu tri véi metformin can uéc tinh muc dé loc cau than (eGFR) clia bénh nhan.
+ Chéng chi dinh metformin trén bénh nhan cé eGFR dudi 30 ml/phat/1,73 m’ (xem phan
Chéngchidinh).

+ Khéng khuyén cdo khdi dau diéu trj véi metformin & bénh nhan c6 eGFR nam trong khoang
30-45ml/phat/1,73 m". X
+Thuthdp dirliéu vé eGFRit nhat 11an/nam &tét ca cac bénh nhan sirdung metformin. Obénh
nhan cé kha néng tédng nguy cd suy than (vi du: ngudi cao tudi), chiic ndng than nén dugc danh
gid thudng xuyén hon.

+3bénhnhandang sudung metformin va cé eGFR giam xuéng dudi 45 ml/phit/1,73 m’, ddnh
gid nguy co- lgiich ctia viéc tiép tuc phac dé.

Tuong tdc cta thuéc: S dung déng thadi metformin véi mét s6 thudc c6 thé lam ting nguy co
nhiém toan lactic lién quan dén metformin: Bénh nhan suy gidm chic nang than dan téi nhiing
thay déi dang ké vé mat huyét dong, anh hucng t6i can béng acid-base hodc lam tang tich lay
metformin (xem phan Tuong tdc cda thudc). Vi vay, can nhic theo ddi bénh nhan thudng xuyén hon.
Bénh nhan tur 65 tudi tré Ién: Nguy ca nhiém toan lactic lién quan dén metformin tang 1én theo
tudi ciia bénh nhan bai bénh nhan cao tudi c6 kha nang bj suy gan, suy than, suy tim 16n hon
nhimg bénh nhan tré tudi hon. Can danh gia chiic ndng than thusng xuyén hon déi véi nhiting
bénh nhan 6n tudi.

Thuc hién cdc xét nghiém chdn dodn c6 st dung thuéc can quang: Tiém thudc cadn quang vao noi
mach & nhiing bénh nhan dang diéu tri metformin cé thé dan tdi suy gidm cdp tinh chic ndng
than va gay ra nhiém toan lactic. Ngiing st dung metformin truéc hoic tai thai diém thuc hién
chiéu chup c6 st dung thudc can quang c6 chita iod & nhimng bénh nhan c6 eGFR nam trong
khoang 30 - 60 ml/phtit/1,73 m’, nhiing bénh nhan ¢ tién st suy gan, nghién rugu, suy tim
hodc nhitng bénh nhan sé st dung thudc can quang chia iod theo dudng dong mach. Danh
gidlai eGFR 48 gid sau khi chiéu chup va strdung lai metformin néu chiic nang than én dinh.
Phdu thudt hodc cdc tha thuat khdc: Su luu gilr thic an va dich trong quéa trinh phau thuét hodc
thuchién cacthGthuatkhéac cé thélamting nguy co gidm thé tich, tut huyét ap va suy than.Nén
tam thoinguing strdung metformin khibénh nhan bj gisi han lugng thican va dich nap vao.
Tinh trang giam oxy hit vao: Qué trinh theo d6i hau mai da ghi nhan mot sé ca nhiém toan lactic
lién quan dén metformin xay ra trong bénh canh suy tim sung huyét cap (dac biét khi cé kém
theo gidm tudi méau va gidm oxy huyét). Truy tim mach (s6c), nh6i méu co'tim cap, nhiém khuan
huyét va cac bénh ly khac lién quan dén giam oxy huyét c6 méi lién quan véi nhiém toan lactic
va cling ¢ thé gay nito huyét trudc than. Khi nhing bién cé nay xay ra, ngiing metformin.

U6ng rugu: Rugu cé kha nang dnh hudng dén tac dong ctia metformin lén chuyén héa lactat va
turdé co thélam tang nguy co nhiém toan lactic lién quan dén metformin. Canh bdo bénh nhan
khong uéng rugu khi sttdung metformin.

Suy gan: Bénh nhan suy gan c6 thé tién trién thanh toan lactic lién quan dén metformin do suy gidm
thai trir lactat dan téi ting néng do lactat trong mau. Vi vdy, tranh st dung metformin trén nhimg
bénh nhan da dugc chdn doan bénh gan théng qua béng chiing xét nghiém hodc lam sang.
Chucnédngtim: A

-Bénh nhan suy tim c6 nhiéu nguy ca bi thiéu oxy va suy than. G nhitng bénh nhan suy tim man
tinh 8n dinh, metformin dugc diing néu dinh ky theo déi chiic ndng tim va than.

- D8i v6i bénh nhan suy tim cdp tinh khéng 6n dinh, metformin bi chéng chi dinh (xem phan
Chéng chidinh).

Cécthantrongkhac:

- T&t cd bénh nhan nén tiép tuc ché do an kiéng va phan bé diéu do lugng carbohydrat dung
nap trong ngay. Bénh nhan thita can nén ti€p tuc ché dé an uéng han ché nang lugng.

-Dinh ky tién hanh cac xét nghiém thong thudng dé theo déi dai thao dudng.

- Bon tri liéu metformin khéng gay ha dudng huyét, nhung than trong khi dung phdi hop véi
insulin hodc thudc diéu trj dai thao dudng duding uéng khéc (vi du: sulphonylure hodc meglitinid).
- Khung tra vién thuéc cé thé cé trong phan. Bénh nhan nén dugc thong béo diéu nay la binh
thuong.

Sttdung thudc cho phu nitcé thaiva cho conbu:

Thoiky mang thai:

-Daithdo dudng khéng kiém soat dugc trong thai ky mang thai (dai thao dudng thai ky hoac dai
thio dudng mantinh) cé lién quan dén tdng nguy caditatbdm sinh vaty lé tirvong chussinh.

- Ditliéu con han ché khi dung metformin & phu nit mang thai cho thay khéng tédng nguy co di
tat bam sinh. Cac nghién cdu trén dong vat khong nhan thay cac tac dung c6 hai lién quan
trong thai ky mang thai, sy phét trién ctia phoi thai hodc bao thai, sy sinh san hodc su phat trién
trésaukhisinh.

- Khibénh nhén c6 ké hoach mang thai va trong suét thai ky mang thai, khuyén cao khéng nén
diéu tri bang metformin dé lam giam dudng huyét hodc diéu trj dai thao dudng. Dé diéu trj dai
thao dudng, nén dunginsulin dé duy tri muc dudng huyét cang gan véi mic dudng huyét binh
thudng cang tét, dé giam nguy caditat thainhi.

Thoiky cho conbu:

Metformin dugc bai tiét vao sita me. Khéng quan sét thdy c6 tac dung khéng mong mudn & tré
sd sinh/tré bu stta me. Tuy nhién, vi dir liéu con han ché, khong khuyén céo cho conbu trong khi
dung metformin. Can can nhac gitia lgi ich ctia viéc cho con bu va nguy co tiém &n clia cac tac
dung khdng mong muén &tré dé quyét dinh ngiing cho con bu hodc ngting str dung metformin.
Kha nangsinh san:

Kha nang sinh san ctia chuét duc hoac chudt cai khong bi anh hudng béi metformin khi dung
véi liéu cao 600 mg/kg/ngay, gép khoang 3 1an liéu t6i da hang ngay & ngudi dugc khuyén cao
duatrén sosanh dién tich bé matcothé.

Anh huéng ctia thudclén kha nang lai xe, van hanh may méc:

-Don trjliéu metformin khéng gay ha dudng huyét va do d6 khéng anh huéng Ién kha nang lai
xe,van hanh may moc.

- Tuy nhién, can canh béo cho bénh nhéan vé nguy co ha dudng huyét khi dung phdi hop
metformin véi cac thuéc dai thao dudng khéc (vi du: sulphonylure, insulin hodc meglinitid).
TUONGTAC, TUONGKY CUATHUOC:

Tuongtacchathudc:

Khéng khuyén cdo phoi hap:

Ruou:Ngo ddc rugu lam tang nguy conhiém toan lactic, dac biét trong trudng hop nhin &n, suy
dinh dudng hodcsuygan.

Thuéc can quang cé chiiaiod:

NgUing st dung metformin trudc hodc tai thai diém xét nghiém chan doan hinh anh va khéng
dugcdung laiit nhat 48 gidrsau dé va chistrdung lai sau khi chiic nang than da dugc danh gia lai
vaéndinh (xem cdcphdn Liéu dung, cdch dung; Canh bdo vathan trong khi dung thuéc).

Phdihop canthantrong:

M6t s6 thudc cé thé gy tac dung cé hai dén chiic ndng than, lam tang nguy co nhiém toan lactic
nhu NSAID, cac thuéc tc ché chon loc cyclo-oxygenase (COX - II), thudc tc ché men chuyén
angiotensin, thudc d6i khang thu thé angiotensin Il va thuéc Igi tiéu, dac biét la thudc Igi tiéu
quai. Khi khgi dau hodc dang dung phéi hgp cac thuéc nay véi metformin, can theo déi chat ché
chiicnang than.

Cdcthuéc c6 hoat tinh tang dudng huyét néi tai (vi du: glucocorticoid (dudng toan thén va tai ché)
vathuéc giéng thdn kinh giao cam).

Nén theo d6i dudng huyét thudng xuyén hon, dac biét la khi khai dau diéu tri. Néu can thiét,
diéu chinh liéu metformin trong khi diéu tri bang thuéc khac va khingiing st dung.

Chdtvan chuyén cation hitu co (OCT):

Metformin 1a ca chat clia ca hai chatvan chuyén OCT1va OCT2.

Ph6i hgp metformin véi:

+Cécthudc icch€ OCT1 (vidu: verapamil) c6 thélam gidm hiéu qué ctia metformin.
+Cacthudc cdm ting OCT1 (vi du: rifampicin) c6 thé lam tang sy hap thu qua dudng tiéu héa va
hiéu qua ctia metformin.

+ Céc thudc tc ché OCT2 (vi dy: cimetidin, dolutegravir, ranolazin, trimethoprim, vandetanib,
isavuconazol) ¢6 thé lam gidm sy thai trir cla metformin qua than va do dé lam tang néng do
metformin trong huyét tuong.

+Cécthudc ic chécd OCT1va OCT2 (viduy: crizotinib, olaparib) c6 thé lam thay di hiéu qua va
su'thaitrifcila metformin quathan.

Can than trong khi dung phéi hgp nhitng thudc nay véi metformin, dac biét & nhimg bénh
nhan suy than vi néng d6 metformin trong huyét tuong tang. Néu can, c6 thé xem xét diéu
chinh liéu metformin vi thudc tc ché/cdm (ng OCT cé thé lam thay d6i hiéu qua cta
metformin.

Tuongky ciiathuéc:

Do khéng 6 cac nghién ctiu vé tinh tuong ky cta thudc dung dudng uéng, khéng tron lan
thuécnayveicacthuockhac. -

TACDUNG KHONG MONG MUON CUATHUOC:

Khi khéi dau diéu tri, cac tac dung khéng mong mudn thudng gap nhat la buén nén, nén, tiéu
chay, dau bung va chan an va tukhoitrong hdu hét cac trudng hop.

Bang tém tit cac phan iing khéng mong muén:

Cac co quan Tan suét (¥) Cac phan ting khéng mong muén

R6i loan chuyén héa va| Rdthiém gdp | Nhiém toan lactic (xem phan Canh bdo va than
dinhdudng trong khiding thuéc).

Gidm hap thu vitamin B,, kém theo gidm néng do
trong huyét thanh khi st dung metformin lau dai.
Céan nhac nguyen nhan nay néu bénh nhan bij
thi€umauhoéng cdukhéng 6.

Réiloan héthankinh Thuding gdip | R8iloan vi giac.

Rdtthuong |Budn nén, nén, tiéu chdy, dau bung va chan an.
gdp Nhiing téc dung khéng mong muén nay rat

thudng gép khi khdi dau diéu tri va tu khoi trong

hauhét cactrudng hop.

Tang liéu tu tr lam cai thién kha nang dung nap

quadudngtiéu hoa.

Réiloan hétiéuhoda

Réiloan gan-mat Rdt hiém gdp | Cac bao cao riéng biét cho thdy cac xét nghiém
chiic nang gan bat thudng hoac viém gan, sé tré

vé binh thudng khingting strdung metformin.

Réiloandavamodudida | Rdt hiém gdp | Phdn tingtrén danhuban dé, ngtra, may day.

(*)Tan sudt tac dung khdng mong muén dugc dinh nghia nhusau: Rat thudng gap (ADR = 1/10),
thudng gap (1/100 < ADR < 1/10), it gap (1/1.000 < ADR < 1/100), hiém gap (1/10.000 < ADR <
1/1.000), rat hi€ém gdp (ADR < 1/10.000), khéng ré (khéng dugc udc tinh tirdirliéu cé sén).
QUALIEUVA CACHXUTRI:

Triéu chiing va biéu hién khistrdung thuéc qua liéu:

Khéng gay ha dusng huyét §liéu metformin 1én dén 85 g, nhung nhiém toan lactic da xuat hién
trong trudng hgp nay. Qué liéu nang hodc kém theo cac yéu té nguy co ctia metformin cé thé
gay nhiém toan lactic.

Cach xtitri khidung thuéc qua liéu:

Nhiém toan lactic 1a mot trudng hgp cap ctiu y khoa phai dugc diéu trj tai bénh vién. Liéu phap
hiéu qué nhit déloai bd lactat va metformin la thdm phan mau.

PACTINHDUGCLUCHOC:

Nhém dugcly: Thudc chéng déi thdo dudng dudng udng.

Ma ATC: A10BA02

Metformin la mét biguanid c6 tac dung chéng ting dudng huyét, lam ha néng dé glucose
trong huyét tuong ltc doi va lic no. Metformin khéng kich thich tiét insulin va do d6 khong gay
ha dudng huyét.

Cochétacdung:

-Metformin hoat dong théng qua 3 coché:

+Gidm san xuat glucose & gan bang cach tc chétan tao glucose va phan hlly glycogen.

+Tai co, tang sunhay cdm ctia insulin, caithién sudung nap va sidung glucose ngoai bién.
+Lam cham suhdp thuglucose &ruét.

- Metformin kich thich su téng hgp glycogen ndi bao bang cach tac dong Ién enzym glycogen
synthase.

- Metformin lam tdng khd nang van chuyén clia cac chat van chuyén glucose qua mang (GLUT).
Tacdungdugcluchoc:

- Trong céc nghién ctu lam sang, ngoal tac dung chinh trén dudng huyét, tac dung khac ctia
metformin la 6n dinh can ndng hodc giam can nhe.

-3 ngudi, ngoai tac dung trén ducng huyét, metformin phéng thich tuc thi cé téc dung cé lgi
cho su chuyén héa lipid. Diéu nay da dugc chiing minh & liéu diéu trj trong cac nghién ctu lam
sang c6 kiém soat, trung han hoéc dai han: Metformin phéng thich tiic thilam gidm cholesterol
toan phan, LDL-cholesterol va triglycerid. Tac dung tuong tu da khong dugc chiing minh khi st
dung dang phéng thich kéo dai c6 thé do dung vao budi téiva lam tang triglycerid.
Hiéuqualamsang:

Giam nguy cohodiclam chdm khéiphdt ddithdo dudong typ 2:

Chuong trinh phong ngtra dai thao dudng (Diabetes Prevention Program-DPP) la mét thur
nghiém lam sang ngau nhién, cé kiém soét, da trung tdm & ngudi |6n dé danh gia hiéu qua diéu
chinh6i séng tich cuc hodc metformin dé phong ngiia hodc lam cham sy'tién trién cua dai thao
dudng typ 2.Tiéu chibao gém: D6 tudi = 25, BMI > 24 kg/m’ (ngudi My g6c Chau A: > 22 kg/m?)
va su dung nap glucose giam vai glucose trong huyét tuong ltc déi: 95 - 125 mg/dl (ngudi My
bén dia: <125 mg/dl).Bénh nhan dugc diéu tri: Diéu chinh 18i séng tich cuc, dung liéu metformin

850 mg, 2 14n/ngay véi6i séng chudn hodc gid dugc véil6i séng chuén.
- Gid tri ban dau trung binh cGia nhitng d6i tugng tham gia DPP (n =3.234 trong 2,8 ndm): 50,6 +
10,7 tui, glucose huyét tuong lic déi: 106,5 + 8,3 mg/dl, glucose huyét tuong & thoi diém 2 gio
sau khi duing glucose dudng uéng: 164,6 + 17,0 mg/dl va BMI: 34,0 + 6,7 kg/m’. Diéu chinh 16i
séng tich cuc khi dung metformin lam giam dang ké su tién trién clia di thao duding 1a 58 % (95
9% CI48-66 %), so véidung gid duocla 31 % (95 % Cl 17-43 %).
- Hiéu qua ctia diéu chinh 16i s6ng cao hon so véi dung metformin &ngudi cao tudi.
- Hiéu qua cla viéc st dung metformin cao nhat & dé tudi < 45, BMI > 35 kg/m’, gié tri ban dau
ctia glucose sau 2 gid: 9,6 - 11,0 mmol/I, gia tri ban dau ctia HbA1C: = 6,0 % hodc tién st c6 dai
thao dudng trong thai ky mang thai.
- P& phong ngtra dai thao dudng tién trién trong 3 ndm & tat cd bénh nhan tham gia trong DPP,
6,9 bénh nhan tham gia vao nhém thay déi 18i séng tich cuc va 13,9 bénh nhan tham gia vao
nhom st dung metformin. Thai diém dat dugc ty 1€ lam cham sy tién trién clia dai thao dudng
50 % lakhoang 3 nam trong nhém strdung metformin so véigia dugc.
Nghién citu két qua chuang trinh phong ngita dai thao dudng (DPPOS) la nghién ctu dai
han vé DPP bao gém han 87 % déi tugng tham gia DPP ban dau dé theo déilau dai.
-Trong s6 nhimng déi tugng tham gia DPPOS (n =2.776), ty 1é mac dai thao dudng tich Ity sau 15
nam la 62 % & nhom dung gia dugg, 56 % & nhom dung metformin va 55 % & nhém c6 diéu
chinh16i song tich cuc. Trong 100 ngudi, ty 1& méc dai thao dudngla 7,0;5,7 va 5,2 ngumtuong
tng dung giad dugc, metformin va diéu chinh 16i s6ng tich cuc. Gidm nguy co mac dai thao
dudng la 18 % (ty 1& nguy co (RR) 0,82; 95 % Cl 0,72 - 0,93; p = 0,001) ddi véi nhém dung
metformin va 27 % (RR 0,73; 95 % Cl 0,65 - 0,83; p <0,0001) d6i v&i nhom cé diéu chinh 16i séng
tich cuc so véi nhém dung gia dugc. Bién ¢6 vi mach trong bénh than, bénh véng mac va bénh
ly than kinh khong khac biét dang ké gitta cdc nhém diéu tri, nhung trong s6 nhiing ngusi tham
gia DPP/DPPOS khéng tién trién thanh dai thdo dudng, ty 1& xuét hién cac bién c6 vimach thap
haon 28 % so véi nhitng ngudi tién trién bénh dai thao dudng (RR 0,72; 95 % C1 0,63 - 0,83; p <
0,0001).Khdng c6 dirliéu cd sdn so sanh vé hiéu qua clia metformin trén bién cd vimach dbénh
nhanIGTva/hodcIFGva/hodacHbA1Ctang.
- Cacyéu té nguy co dugc cong b6 clia dai thao dudng typ 2: Ngudi Chau A hodc da den, trén 40
tudi, réiloan lipid mau, ting huyét ap, béo phi hodc thia can, tudi, tién st gia dinh mac dai thao
dudng muc 1, tién sir dai thao dudng trong thai ky mang thai va hoi chiing buéng tring da
nang (PCOS).
-Can xem xét cac hudng dan qudc gia hién hanh vé xac dinh tién dai thao duong.
- Bénh nhan cé nguy co cao nén dugc xac dinh bang phuong phap danh gia rdi ro da dugc
tham dinh.
Diéu triddithdo duong typ 2
- Nghién cttu ngau nhién, tién ctru (UKPDS) xac dinh hiéu qua lau dai ctia viéc kiém soat dusng
huyét tich cuc bénh nhan dai thao dudng typ 2, thira can dugc diéu tri bang metformin phong
thich tdc thi nhuliéu phap dau tién sau khiché dé an kiéng that bai. Phan tich két qua trén bénh
nhan thiia can dugc diéu tri béng metformin sau khichidiéu chinh ché dé an kleng thatbai:
+ Gidm dang ké nguy co cta bat ky bién cé nao lién quan dén dai thao dudng & nhém dung
metformin (29,8 bién ¢6/1.000 bénh nhan) so véi chi diéu chinh ché do an kiéng don thuan
(43,3 bién c6/1.000 bénh nhan), p=0,0023, va so vi nhém dung phdi hgp sulphonylure va don
triliéuinsulin (40,1 bién c6/1.000 bénh nhan), p=0,0034.
+ Gidm déang ké nguy co tir vong lién quan dén déi thdo dusng: Metformin 7,5 bién ¢6/1.000
bénh nhan, ché dé an kiéng don thuan 12,7 bién c6/1.000 bénh nhan,p=0,017.
+ Gidm dang ké nguy co tir vong chung: Metformin 13,5 bién ¢6/1.000 bénh nhan so véi chi
diéu chinh ché d6 an kiéng 20,6 bién c6/1.000 bénh nhéan (p=0,011), va so v&i nhém dung phéi
hgp sulphonylure va don trjliéuinsulin 18,9 bién c6/1.000 bénh nhan (p=0,021).
+Gidm dang ké nguy conhéi mau co tim: Metformin 11 bién ¢6/1.000 bénh nhan so véi chi diéu
chinh chédd an kiéng don thuan 18 bién c6/1.000 bénh nhan (p=0,01).
- Metformin dugc dung nhu liéu phép thi hai, két hop véi sulphonylure, nhung hiéu qua lam
sang cta sukéthgp nay chua dugc thiét lap.
- Trong dai thao dudng typ 1, su phéi hgp clia metformin va insulin da dugc s dung & nhiing
bénh nhan dugc chon, nhung hiéu qué Iam sang clia sy két hgp nay chua dugc thiét lap.
PACTINHDUGCDONGHOC:
Hapthu:
-Sauliéu udng ctia vién nén phéng thich kéo dai, sy hdp thu ctia metformin rat cham so vdi vién
nén phong thich tuc thi. Nong doé t6i da (Cmax) dat dugc sau 7 gid (Tmax) (Tmax clia vién nén
phongthichticthila2,5gio).
- Gtrang théi 6n dinh, Cmax va AUC ting khong tuyén tinh véi liéu dung. Sau khi uong vién nén
phéng thich kéo dai metformin vdi liéu duy nhat 2000 mg, AUC tuong tu nhu khi uéng vién nén
phéng thich tuc thi metformin véiliéu 1.000 mg, 2 1an/ngay.
- Surbién thién Cmax va AUC clia tiing bénh nhan khi diing vién nén phéng thich kéo dai tuong
duong vién nén phong thich ticthi.
- Khi udng vién nén phong thich kéo dai luc d6i, AUC gidm 30 % (c& Cmax va Tmax déu khong bi
anh huéng).
- D hap thu trung binh ctia vién nén phéng thich kéo dai hdu nhu khéng bi thay d6i béi thanh
phanbiaan.
-Khéng cé sutich iy thude sau khidung liéu Iap lai vién nén phong thich kéo dai metformin 1én
dén 2000 mg.
- Sau khi uéng vién nén phong thich kéo dai metformin véi liéu duy nhat 1500 mg (2 vién
metformin phong thich kéo dai 750 mg), néng dé dinh trung binh trong huyét tuong la 1193
ng/ml dat dugc sau khoang thaigiantrung binh la 5 gi (4- 12 gio).
Phanbo:
Metformin lién két véi protein huyét tuong khongdang ké.Phanbévao hongcau Nong dodinh
trong mau thap hon trong huyét tuong va xuét hién vai thai gian xap xi nhau. Cac té bao héng
cauladaidiénchongin phanbé thircdp. Thétich phan bd trung binh (Vd) khodng 63 - 276 lit.
Chuyénhéa:
Metformin dugc thai trir dudi dang chua chuyén héa qua nudc tiéu. Khong cé chat chuyén héa
nao dugc tim thdy & ngudi.
Thaitri:
D6 thanh thai qua than ctia metformin > 400 ml/phut, cho thdy metformin dugc thai trir qua
qua trinh loc & cau than va thai trir & 6ng than. Sau liéu uéng, thai gian ban thai biéu kién
khodng 6,5 gio.
Khi chiic nang than giam, d6 thanh thai & than giam theo ty Ié véi d6 thanh thai creatinin va do
d6 thai gian ban thai dugc kéo dai, lam tang néng do metformin trong huyét tuong.
Daitugng dacbiét:
Suy than: Dt liéu c6 sén & bénh nhan suy than muc do vira con han ché va khéng c6 su danh gia
déng tin cay vé hap thu toan than ctia metformin & nhém déi tugng nay khi so sénh véi nhom
bénh nhan cé chic nang than binh thudng. Do dé, viéc diéu chinh liéu nén dya trén hiéu qua
1am sang/kha nang dung nap ctia bénh nhan (xem phan Liéu dung, cdch dung).
QUY CACHPONG GOI:
HOp 1vix 10vién, hop 3vix 10vién, hop 10vix 10 vién.
DIEU KIEN BAO QUAN: Noi kho, nhiét d6 dudi30°C, tranh dnh sang.
HAN DUNG 24thang kétirngay sanxuat.
TIEU CHUAN CHAT LUONG:TCCS.
CO S SAN XUAT:
CONGTY C6 PHAN XUAT NHAP KHAU Y TE DOMESCO
Dia chi: S6 346 dudng Nguyén Hué, Phudng My Phd, Thanh phé Cao Lanh, Tinh
DéngThap
DOMESCO  Dién thoai: 1800.969.660
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