*GLUCOFINE® 1000 mg

o Thudc nay chidung theo don thudc.

e Docky huéng dan strdung trugckhidung.

ePéxatamtaytréem.

o T& huéng dan sit dung néu tém tat cac thong tin quan trong ctia thuéc. Néu can thém
thong tin, xin héiy kién bac sy hodcdugcsy.

THANH PHAN CONG THUCTHUGC: M&i vién nén bao phim chia:

Thanh phan dugc chat: Metformin hydroclorid 1000mg
Thanh phan ta dugc: Povidon K30, Magnesi stearat, Colloidal silicon dioxid A200, Hydroxypropyl
methylcellulose 15¢cP, Hydroxypropyl methylcellulose 6¢P, Polyethylen glycol 6000.

DANG BAO CHE: Vién nén bao phim.

M6 ta dac diém bén ngoai ctia thudc: Vién nén bao phim, hinh chirnhatthuén, mau tréng, hai
mat16i, moét mat vién khdc cht “DMC” va mot mat vién khadc vach, canh va thanh vién lanh 1an,
nhéan thuécbén trongmautréng.

CHIDPINH:

- Diéu tri bénh dai thdo dudng typ 2: Don trj liéu két hop véi ché do an va luyén tap, khi téng
dudng huyét khong thé kiém soat dugc béng ché d6 dn don thuan. Metformin la thuéc uu tién
lua chon cho nhitng bénh nhan qua can.

- C6 thé dung metformin déng thai véi mot hodc nhiéu thuéc chéng dai thao dudng dudng
uéng khac hodcinsulinkhi ch&dd &n va khi dung metformin don triliéu khéng kiém soat dudng
hu_yetduccthoadang

LIEUDUNG, CACHDUNG:

Liéudung:

Luén dung thudc dingliéulugng trong don thudc.

Liéukhuyén cao:

Liéu khai dau déi véi bénh nhan dang khéng st dung metformin la 500 mg, 11an/ngay, dung
dudng uéng. Néu bénh nhan khéng gép phan ting c6 hai dudng tiéu hoa va can phai tang liéu
thi 6 thé dung thém 500 mg sau mdi khoang thdi gian diéu trj tir 1 dén 2 tuan. Liéu dung cta
metformin can dugc can nhic diéu chinh trén tiing bénh nhan cy thé dya trén hiéu qua va do
dung nap ctiabénh nhan vakhong vugt qua liéu téi da dugc khuyén cao 1a 2000 mg/ngay.
Glucofine 1000 mg dugc dung trong trudng hgp can dung liéu cao metformin (1000 - 2000 mg
/ngay), sau khi da dung liéu khdi dau 500 mg hoac 850 mg, 2 - 31an/ngay.
-Ngudilén cé chitc ndng than binh thuéng (GFR = 90 mL/phit/1,73 m’
Pontriliéu hodc phéihop véicdc thuéc chng ddi thdo dudng dudng ung khdc

+Dung vién Glucofine 1000 mg: 1 vién/Ian.T8i da 2 vién/ngay, chialam 2 lan.

+ Khi chuyén ti thudc chéng déi thdo dusng dusng usng khac sang dung metformin, truéc
tién can ngling dung thuéc chéng dai thdo dudng da dung trudc do, sau dé bat dau dung liéu
khdi dau 500 mg hodc 850 mg metformin 2 - 31an/ngay (duing vién Glucofine 500 mg hodc vién
Glucofine 850 mg).

Phéihgpvéiinsulin

C6thé phoi hop metformin véiinsulin dé dat hiéu qué kiém soat dudng huyét téthon. Nén khai
dau metformin vdiliéu 500 mg hodc 850 mg, 2 - 3 lan/ngay, trong khi liéu cGia insulin dugc diéu
chinh dua trén két qua kiém tra dudng huyét.

-Ngudi cao tudi

Do c6 kha ndng suy gidm chiic ndng than & ngudi cao tudi, liéu metformin nén dugc diéu chinh
dua vao chiic nang than. Can danh gia thudng xuyén chiic nang than (xem muc Than trong khi
dungthuéc).

-Tréem

Bontriliéu hodc phihgp véiinsulin

Glucofine 1000 mg cé thé dugc duing &tré vithanh niénvatréemtir 10 tudi trélén.

Liéu khai dau thong thuong la 500 mg hodc 850 mg metformin, 1 1an/ngay, diing trong hoéc
saubitaan.

Sau 10- 15 ngay, nén diéu chinh liéu dya vao néng dé glucose huyét. Tang liéu tur tir dé cai thién sy
dung nap thuéc & dudng tiéu hoa. Liéu téi da ctia metformin 1a 2000 mg/ngay, chialam 2 - 3 1an.
-Suythan

Candanh gla mUc dé loc cau than (GFR) trudce khi khéi dau diéu tri bang thuéc metformin va danh
gia it nh&t mdi ndm mot 1an sau do. 3 nhiing bénh nhan suy than c6 kha nang tién trién va bénh
nhan cao tudi, nén danh gia chiic nang than thudng xuyén hon, vidu méi 3 - 6 thang mot lan.

GFR Téng liéu téi da hang ngay Cac yéu té nguy co khac
(mL/phut/1,73 m?) (chia lam 2 - 3 lan/ngay)
60 - 89 2000 mg Xem xét gidm liéu tuy thudc vao sy
suy giam chiicnangthan.
45-59 2000 mg Can xem xét lai cac yéu t6 c6 thé
lam tdng nguy co nhiém toan lactic
(xem phdn Canh bdo va than trong
khi ding thudc) trudce khi can nhac
B st dung metformin. Liéu khéi dau
30-44 1000mg khéng dugc vugt qua mot niia liéu
téida.
<30 - Chéng chi dinh dung metformin.

- Ngirng sit dung metformin khi thuc hién xét nghiém chan doan hinh anh ¢6 sit dung
thuéc can quang chidaiod.

Trén nhiing bénh nhan cé eGFR ndm trong khoang tir 30 - 60 mL/phut/1,73 m’, trén nhing
bénh nhan cé tién sitbénh ly vé gan, nghién rugu hodc suy tim hodc trén nhitng bénh nhan sé
sir dung thudc can quang chia iod qua dudng dong mach, ngling metformin trudc hoac tai
thai diém thuyc hién xét nghiém chin doéan hinh anh c6 st dung thudc can quang chia iod.
Danh gié lai chi 56 eGFR sau khi chiéu chup 48 gid, st dung lai metformin néu chiic ndng than
8ndinh (xem muc Cénh bdo va than trong khi ding thuéc).

Cachdung: Dung uéng, uéng trong hodc sau bita an.

Trudng hgp quén uéng mét liéu dung: Hay uéng ngay khi nhég ra. Néu thai gian gan véi lan
dung thudc tiép theo, bd qua liéu da quén va hay dung liéu tiép theo vao thai gian thudng lé.
Khéng dung liéu g&p d6i dé bu vaoliéu da quén.

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

CHONG CHIDINH:

-Bénh nhan da co tién sirqua man véi metformin hodc bat cirthanh phan nao khac cliathude.
-Bénh nhan cé trang théi di héa cap tinh, nhiém khuan nang (phai dugc diéu trj dai thdo dusng
banginsulin).

- Bénh nhan suy than ning (eGFR dusi 30 mL/pht/1,73 m’) (xem muc Canh bdo va thdn trong
khidang thuéc).

-Bénh nhantoan chuyén héa cdp tinh hodc man tinh, bao gém ca nhiém toan ceton do déi thao
duong.

- Bénh cdp tinh hodc man tinh cé thé dan téi gidm oxy & mé nhu: Suy tim hodc suy ho hap, méi
mécnhéimau cotim, séc.

- Cac bénh ly cap tinh c6 kha nang &nh hudng cé hai dén chiic ndng than nhu mat nudc, séc
nhiém khuan, tiém qua dudng déng mach cac chat can quang cé iod (chi dung lai metformin
khi chtic nang than tré vé binh thudng).

-Suy gan, nhiém déc rugu cap tinh, nghién rugu.

- Gay mé: Nguing metformin vao budi sang trudc khi mé va dung lai khi chic ndng than tré vé
binh thuong.

-Phunirmang thai: Phai diéu tri bang insulin, khéng dung metformin.

-Phunirchoconbu.

PN62C-1

-Daithdodudngtyp 1, tién hén mé daithao dudng.

CANH BAOVATHANTRONG KHIDUNGTHUOC:

-Nhiém toan lactic:

+Quétrinh glam sathau mai da ghi nhan nhiing ca nhiém toan lactic lién quan dén metformin,
bao gom ca trudng hop tir vong, gidm than nhiét, tut huyét &p, loan nhip cham kéo dai. Khdi
phét cta tinh trang nhiém toan lactic lién quan dén metformin thudng khéng dé phat hién,
kém theo céc triéu chiing khong dién hinh nhukhé chiu, dau co, suy h hap, lomova dau bung.
Nhiém toan lactic lién quan dén metformin dugc dac trung bang néng do lactat tang lén trong
mau (> 5 mmol/L), khodng tréng anion (khéng c6 béng chiing clia keto niéu hodc keto mau),
tangty & lactat/pyruvatvandng do metformin huyét tuang néi chung tang > 5 pg/mL.

+ Yéu t6 nguy ca ctia nhiém toan lactic lién quan dén metformin bao gém suy than, st dung
dong thai véi mot s6 thude nhat dinh (vi du cac chat tc ché carbonic anhydrase nhu topiramat),
U 65 tudi tra 1én, 6 thuc hién chiéu chup st dung thuéc can quang, phau thuat va thuc hién
cac tha thudt khéc, tinh trang gidm oxy hit vao (vi du suy tim sung huyét cap), udng nhiéu rugu
vasuygan.

+ Céc bién phép gidm thiéu nguy cd va xt tri nhiém toan lactic lién quan dén metformin &
nhém bénh nhan cé nguy co cao dugc trinh bay chitiét trong t& hudng dan st dung thuéc (muc
Liéu diing, Cdch diing, Chéng chi dinh, Canh bdo va thén trong khi ding thudc, Tuong tdc thudc,
Tdcdungkhéng mong muén).

+Né&unghingd co toan lactic lién quan dén metformin, nén ngling strdung metformin, nhanh
choéng dua bénh nhan dén bénh vién va tién hanh cac bién phap x tri. G nhimg bénh nhan da
diéu tri véi metformin, da dugc chan doén toan lactic hodc nghi ngd c6 kha nang cao bi toan
lactic, khuyén cdo nhanh chéng loc mau dé diéu chinh tinh trang nhiém toan va loai bd phan
metformin da bi tich Ity (metformin cé thé tham tach dugc véi dé thanh thai 170 mL/phat
trong diéu kién huyét dong luc tét). Loc mau co thé lam ddo ngugc triéu ching va héi phuc.
+Hudng dan cho bénh nhan va ngudi nha vé cac triéu chiing ctia toan lactic va néu nhiing triéu
chiing nay xay ra, can ngiing thuéc va bao cao nhiing triéu chiing nay cho bac sy.

+ Da&i voi mbi yéu té lam téng nguy ca nhiém toan lactic lién quan dén metformin, nhimg
khuyén cdo nh&m gidp gidm thiéu nguy co va x{ tri tinh trang toan lactic lién quan dén
metformin, cuthé nhu'sau:

Suy than: Nhiing ca nhiém toan lactic lién quan dén metformin trong qua trinh giam sat thuéc
hau mai xay ra chyéu trén nhiing bénh nhan bi suy than ndng. Nguy cao tich Ity metformin va
nhiém toan lactic lién quan dén metformin tang Ién theo muic d6 nghiém trong ctia suy than
b&i metformin dugc thai trit cht yéu qua than. Khuyén cdo lam sang dua trén chiic nang than
ctiabénh nhan (xem mucLiéu ding, cdch dung) baogoém:

- Trudc khi khéi dau diéu tri véi metformin can udc tinh muc dé loc cau than (eGFR) ciia bénh nhan.
- Chéng chi dinh metformin trén bénh nhan c6 eGFR dudi 30 mL/pht/1,73 m® (xem muc Chéng
chidinh).
+Khéng khuyén cao khdi dau diéu tri véi metformin & bénh nhan c6 eGFR ndm trong khoéng 30
—-45mL/phat/1,73m’.

- Thuthap dirliéu vé eGFRit nhét 114n/nam &4t ca cac bénh nhan st dung metformin. & bénh
nhan cé kha néng tdng nguy ca suy than (vi du nhu ngudi cao tudi), chiic ndng than nén dugc
danh gid thudng xuyén hon.

-&bénh nhan dang st dung metformin va c6 eGFR giam xuéng dudi 45 mL/phut/1,73 m’, danh
gidnguy co-lgiich cliaviéc tiép tuc phac dé.

Tuong tdc thuéc: S& dung déng thai metformin véi mot s6 thude c6 thé lam tdng nguy canhiém
toan lactic lién quan dén metformin: Bénh nhan suy gidm chuic nang than dan ti nhiing thay
d6i dang ké vé mat huyét dong, anh hudng tdi can béng acid-base hodc lam tang tich Ity
metformin (xem muc Tuong tdc thudc).Vivay, can nhac theo déi bénh nhan thudng xuyén hon.
Bénh nhén tir65 tudi tré1én: Nguy co toan lactic lién quan dén metformin tang 1én theo tudi clia bénh
nhan bdi bénh nhan cao tudi c kha ning bi suy gan, suy than, suy tim I6n han nhiing bénh nhan tré
tudi hon. Can danh gia chiic ndng than thudng xuyén hon déi véi nhiing bénh nhan 16n tudi.

Thuc hién cdc xét nghiém chdn dodn 6 st dung thuéc cén quang: Tiém thuéc cdn quang vao ndi
mach &nhing bénh nhan dang diéu tri metformin c6 thé dan tdi suy gidm cdp tinh chiic ndng
than va gdy ra toan lactic. Ngiing st dung metformin trudc hodc tai thai diém thuc hién chiéu
chup c6 sttdung thuéc can quang c6 chiraiod & nhiing bénh nhan cé eGFR ndm trong khodng
30 - 60 mL/phut/1,73 m’, nhiing bénh nhan co tién st suy gan, nghién rugu, suy tim hodc
nhiing bénh nhan sé st dung thuéc cdn quang chia iod theo dudng déng mach. Danh gia lai
eGFR 48 gid sau khi chiéu chup va sirdung lai metformin néu chiic ndng than én dinh.

Phdu thudt hodc cdc thd thudt khdc: Su luu gilr thic an va dich trong qué trinh phau thuat hoac
thuychién cac thd thuat khac cé thé lam ting nguy cogidm thé tich, tut huyét 4p va suy than.Nén
tam thoingung st dung metformin khibénh nhan bigigi hanlugng thiican va dich nap vao.
Tinh trang gidm oxy hit vao: Qué trinh theo déi hau mai da ghi nhan mot sé ca nhiém toan lactic
liéen quan dén metformin xdy ra trong bénh canh suy tim sung huyét cap (dac biét khi cé kém
theo gidm tudi mau va gidm oxy huyét). Truy tim mach (s6¢c), nhéi mau ca tim cap, nhiém khuan
huyétva cac bénh ly khaclién quan dén giam oxy huyét cé méi lién quan vai toan lactic va cling
c6thé gay nito huyét trudc than. Khi cé nhiing bién cé nay xay ra, ngliing metformin.

Uéng rugu: Rugu c6 kha ndng anh hudng dén tac dong cia metformin Ién chuyén hoa lactat va
tUrdé c6 thé lam tdng nguy ca nhiém toan lactic lién quan dén metformin. Canh bao bénh nhan
khéng udng rugu khi st dung 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 tang ndng do lactat trong mau. Vi vay, tranh st dung metformin trén
nhiing bénh nhan da dugc chdn doan bénh gan théng qua béng chiing xét nghiém hodc 1am sang.
-Néng dé vitaminB,,:

Trong céac thi nghiém lam sang c6 déi chiing dung metformin trong 29 tuan, cé khoang 7 %
bénh nhan c6 néng do vitamin B,, binh thudng ban dau da gidm dudi muc binh thudng nhung
khéng cé biéu hiénlam sang.Tinh trang gidm vitamin B,, cé thé do can tré hap thu vitamin B , tir
phtic hgp yéu té noitai - B,,, tuy nhién rat hiém két hgp véi tinh trang thiéu mau, tinh trang nay
sé héi phuc nhanh khi ngiing dung Glucofine 1000 mg hodc dung ché phadm bé sung vitamin
B,,. Nén danh gia cac thong sé huyét hoc méi ndm & bénh nhan duing Glucofine 1000 mg va bat
ky su bt thudng ré rét nao cling nén dugc xem xét va xt tri thich hop.

Cac ca thé (ngusi thu nap hoac hap thu khong da vitamin B,, hoac calci) c6 khuynh hudng xay
ratinh trang n6ng do vitamin B,, dudi mic binh thudng. G nhiing bénh nhan nay, viéc do néng
d6 vitamin B, huyétthanh mdindm 2-31an cé thé hitu ich.

-Hadudng huyét:

Ha dudng huyét khong xay ra & bénh nhan dung metformin don déc trong cac trudng hop st
dung thuéc nhu thudng 1&, nhung c6 thé xay ra néu ché dé an uéng khéng du calo, khi viéc bd
sung calo khéng bu ddp dugc tinh trang hoat ddng quéa muc hodc trong lic ding déng thai cac
thuéc gidmglucose huyétkhac (nhu cac sulfonyluré vainsulin) hodc dung rugu. Bénh nhan cao
tudi, yéu stic hodc suy dinh ducng vangudi thiéu nang tuyén thugng than hodc tuyén yén hodc
ngd doc rugu dic biét nhay cdm véi tdc dong ha dudng huyét. C6 thé khé nhan biét tinh trang
ha dudng huyét & ngudi cao tudi va & ngudi dang dung thuéc chen thu thé B-adrenergic.
-Tdcddéng trén mach mdulén:

Chua c6 nghién ctru lam sang nao dua ra bang ching két luan vé giam nguy co trén mach mau
16n véi metformin hodc véi bat ky thudc chéng dai thao dudng nao khac.

Thongtmdanh chobénhnhéan:

-Bénh nhan can dugc théng bao vé nhiing nguy co va lgiich clia Glucofine 1000 mg va cac liéu
phép diéu tri thay thé. Ho cung nén dugc thdng bao vé tam quan trong cla viéc tuan thi cac
huéng dan vé ché do an udng, tap thé duc thudng xuyén va thudng xuyén kiém tra glucose
huyét, hemoglobin glycosylat, chiic ndng than va cac thong sé huyét hoc.

- Can giai thich cho bénh nhan vé nguy co nhiém toan lactic, triéu ching va cac diéu kién dan
dén sutién trién cGia né, nhu da néu trong phan Than trong & trén. Bénh nhan nén dugc khuyén
nguing Glucofine 1000 mg ngay lap tuc va thong bao ngay cho bac sy clia ho néu xay ra tang
thong khi khéng ré nguyén nhéan, dau co, mét moi, buén ngti bat thudng hodc cac triéu chiing
khong dac hiéu khac. Mét khi bénh nhan da én dinh véi bat ky liéu lugng nao cia Glucofine
1000 mg, thi cac triéu chiing dudng tiéu héa thudng géap khi bat dau diéu tri véi metformin cé
kha nang khéng lién quan dén thuéc. Su xuat hién sau d6 cda cac triéu chiing dudng tiéu hoa
c6théla do nhiém toan lactic hodc cac bénh nghiém trong khac.

- Bénh nhan nén dugc tu van khéng nén udng rugu nhiéu trong thai gian ngén hodc kéo dai
trong khidung Glucofine 1000 mg.

- Dung Glucofine 1000 mg don doc thudng khong gay ra ha dudng huyét, mac duné c6 thé xdy
ra khi dung két hgp Glucofine 1000 mg vdi sulfonyluré dudng udng va insulin. Khi bat dau diéu
tri két hop, can gidi thich cho bénh nhan va gia dinh ctia ho vé nhitng nguy ca gay ha dudng
huyét, triéu chiing ctia né, cach diéu tri va cac diéu kién dan dén ha dudng huyét.
Cacxétnghiém:

- Cacdap tng vdi tat ca céac liéu phap diéu tri dai thao dudng can dugc theo déi bang cach do
dinh ky nong d6 glucose huyét Iic déi va ndng dé hemoglobin glycosylat, véi muc tiéu lam
gidm cac ndng dé nay téi muc binh thudng. Trong qua trinh diéu chinh liéu ban dau, nong do
glucose huyét luc déi c6 thé dugc sirdung dé xac dinh dap ting clia liéu phap. Sau d6, can theo
déinéng do cta ca glucose va hemoglobin glycosylat. Do néng dé hemoglobin glycosylat c6
thé dicbiét htuich dé danh gid sukiém soat lau dai.

- Can phai theo déi ban dau va dinh ky it nhat méi nam cho céc théng sé huyét hoc (vi du
hemoglobin/hematocrit va cac chi s6 héng cau) va chiic nang than (creatinin huyét thanh).
Méc du thi€u mau héng cau khdng 16 hiém thay khi diéu tri bang metformin, nhung néu nghi
ngd, can loaitrirkha nang thiéu vitamin B,

- Hudng dan bénh nhan théng bao cho béc sy vé viéc dang dung Glucofine 1000 mg trudc khi
phéu thuat hodc chup X-quang, béi vi viéc ngiing dung tam thdi Glucofine 1000 mg cé thé
dugcyéu cau cho dén khichiic nang than da dugc xac nhan binh thudng.

Sttdung thudc cho phu nitcé thaivacho conbu:

-Thoiky mang thai:

Tdcdung gdy qudithai:Nhém B.

Thoéng tin gan day cho thdy rang néng do glucose huyét bt thudng trong thai ky ¢ lién quan
nhiéu dén ty |&é mac cac di tat bdm sinh. Hau hét cac chuyén gia khuyén cao nén st dung insulin
trong thai ky dé duy tri néng dé glucose huyét cang gan véi muc binh thudng cang tét. Bai vi
cacnghién cttu vé sinh san § dong vat khéng phai ltic nao ciing du doan dugc dap tiing & ngudi,
do d6 khéng nén dung Glucofine 1000 mg trong thai ky mang thai trirkhi that can thiét.

-Thoiky cho conbu:

Cac nghién ctiu & chudt cong cho con bu cho thdy metformin dugc bai tiét vao stia va dat muc
néng dé tuong duong vai néng do trong huyet tuong. Cac nghlen cliu tuong tu chua dugc tién
hanh & nhiing phu nit dang cho con bu. B&i vi c6 kha ndng xdy ra tinh trang ha dudng huyét & tré
sa'sinh, quyét dinh ngting cho con bu hay ngting duing thudc can dugc xem xét dya vao tam quan
trong clia thuéc déi véi ngudi me. Néu ngling dung Glucofine 1000 mg va néu ché do an kiéng
don thuan khong dap ting day du viéc kiém soat glucose huyét, nén xem xét viec dung insulin.
Anh huéng ctia thuéclén kha nang lai xe, van hanh may méc:

Metformin don triliéu khéng gay ha dudng huyét va do dé khéng gay anh hudng dén kha ning
1dixe vavan hanh may moc.

Tuy nhién, bénh nhan can dugc cdnh bdo nguy coxdy ra ha dudng huyét khi metformin dugc st
dung phéi hgp véi cac thudc tri dai thao duong khac (nhusulfonyluré, insulin, meglitinid).
TUONGTAC, TUONGKY CUATHUOC:

Tuongtacchathudc:

-Glyburid:

Trong mét nghién cdu tuong tac thudc véi liéu don & bénh nhan dai thao dudng typ 2, dung
metformin két hop glyburid khéng gay bat ky thay déi vé dugc déng hoc hodc dugc luc ctia
metformin. AUC va C,,,, cta glyburid dugc ghi nhan gidm, tuy nhién bién thién rat 16n. Vi ban
chat dung ché do dan liéu cta nghién cdiu nay va néng dé glyburid trong mau khéng tuong
quan véi cactacdung dugc luc hoc, nény nghia lam sang clia tuong tac nay khong chac chan.
-Furosemid:

Mét nghién ctiu tuong tacthudc metformin - furosemid, duing don liéu & d6i tugng khde manh
da ching minh céc théng sé dugc dong hoc clia ca hai thudc déu bi anh hudng khi dung
chung. Furosemid lam tang nong d6 metformin trong huyét tuong, tang C,,,, dén 22 % va AUC
dén 15 % ma khong thay déi dang ké sy thanh thai metformin & than. Khi dung chung véi
metformin, C,.,, va AUC clia furosemid 1an lugt gidm dén 31 % va 12 % so vdi dung don doc va
thai gian ban thai gidm dén 32 % ma khong c6 bat ky thay déi dang ké hé s thanh thai
furosemid & than. Chua c6 thong tin vé tuong tac thudc gitra metformin va furosemid khi dung
chunglaudai.

-Nifedipin:

Mot nghién ctiu tuong tac thuéc metformin - nifedipin, dung don liéu & ngum tinh nguyén
khoe manh da chiing minh viéc dung déng thai vdi nifedipin da lam tang C,_,, ctia metformin
trong huyét tuang [én 20 % va AUC 1én 9 % va tdng lugng thudc thai trirtrong nudc tiéu. T, va
thoi gian ban thai khong bi anh hudng. Nifedipin dudng nhu lam téng hap thu metformin.
Metformin c6 tac dung khéng déng kélén nifedipin.

- Thudclam giém su'thanh thai metformin:

Strdung déng thdi véi cac thudc c6 dnh hudng dén nhitng hé théng van chuyén théng thudng
& 6ng than cé lién quan dén thai trir metformin & than (vi du chat van chuyén cation hitu co 2
[OCT2]/chét tc ché [MATE] nhu ranolazin, vandetanib, dolutegravir va cimetidin) cé thé lam
tdng hap thu toan than véi metformin va cé thé lam tdng nguy co nhiém toan lactic. Can xem
xét cac lgi ich va rui ro cla viéc st dung déng thai. Tuong tac nhu vay gitta metformin va
cimetidin dang uéng da dugc ghi nhan & ngudi tinh nguyén khde manh trong cac nghién ctu
vé tuong tac thuéc metformin - cimetidin khi dung ché dé don liéu 1an da liéu, tang 60 % néng
dd dinh ctia metformin trong huyét tuong va ndng do trong mau toan phan, tang 40 % AUC clia
metformin trong huyét tuong va AUC clia metformin trong mau toan phan. Trong nghién ctru
Vv6i ché do don liéu, thai gian ban thai cta thudc khong thay déi. Metformin khong gy anh
hudnglén dugc déng hoc ctia cimetidin.

Trong cac nghién ciu tuong tac don liéu ctia metformin va propranolol, metformin va ibuprofen
&ngudi tinh nguyén khée manh, dugc dong hoc clia cac thudc nay khéng bi dnh huéng khidung
déng thai.

Metformin gén két it véi protein huyét tuong va vi vay gan nhutuong tac khong dang ké véi cac
thudc gan két cao vdi protein nhu salicylat, sulfonamid, cloramphenicol va probenecid khi so
sanh vai sulfonyluré la thudc gén két dang ké véi protein huyét tuong.

-Khdc:

Mot s6 thudc c6 khuynh hudng gay tdng dudng huyét va c6 thé gay mat kiém soat dudng
huyét. Cac thuéc nay bao gém thuéc Igi tiéu thiazid va cac thuéc Igi tiéu khac, corticosteroid,
phenothiazin, cac sdn phdm hormon tuyén giap, estrogen, vién uéng ngtia thai, phenytoin,
acid nicotinic, cac thudc cudng giao cam, thudc chen kénh calci va isoniazid. Khi dung cac
thuéc nay cling véi Glucofine 1000 mg, phai theo déi bénh nhan chit ché dé duy tri kiém soat
dudng huyét phu hop. Khi cac thudc nay dugc ngling dung & nhitng bénh nhan dang diing
Glucofine 1000 mg, bénh nhéan ciing can dugc theo ddi chat ché tinh trang ha dudng huyét.

- Cdcthudc tic ché carbonic anhydrase:

Topiramathodc cac thuéc tc ché carbonic anhydrase khéc (vi du zonisamid, acetazolamid hoac
diclorphenamid) thudng lam gidm bicarbonat huyét thanh va gay ra nhiém toan chuyén hoa
khéng tang khoang tréng anion va nhiém toan chuyén héa tang clor mau. Viéc st dung déng
thai cac thuéc nay véi Glucofine 1000 mg c6 thé lam tdng nguy co nhiém toan lactic. Nén theo
doithudng xuyén hon nhiing bénh nhan nay.

-Ruou:

Rugu da dugc biét c6 kha nang lam tang tac dong ctia metformin 1én su chuyén héa lactat. Do
d6, nén canh bao bénh nhan khéng nén uéng nhiéu rugu trong thdi gian ngén hoac kéo dai
trong khidung Glucofine 1000 mg.

-Khdndng gay ung thu, dot bién, giam khd ndng sinh san:

Khéng cé bang chiing cho thay metformin cé kha ndng gay ung thu & chuét nhét duc va cai.
Tuong ty, ciing khong nhéan thdy metformin c6 kha nang gay khéi u & chudt céng duc. Tuy
nhién nghién ctu cho thay metformin lam tang polyp t& cung c6 mé dém lanh tinh & chuét
c6ng céivéiliéu 900 mg/kg/ngay.

Khéng c6 bang chiing vé kha nang dét bién ctia metformin trong cac thi nghiém in vitro sau
day: Thir nghiém Ames (S. typhimurium), thir nghiém dét bién gen (cac té bao u lympho &
chuot) hodc thir nghiém sai léch nhiém sic thé (té bao lympho & ngudi). Thi nghiém in vivo vi
nhan 6chu©tcfmg chokétquaamtinh.

Kha néng sinh san ctia chuét duc hoac chudt céi khong bi anh hudng bai metformin khi ding
vdi liéu cao 600 mg/kg/ngay, gap 3 lan so vdi liéu téi da dugc khuyén cao & ngudi dua trén so
sanh dién tich bé matcothé.

Tuong ky cGia thudc:

PN62C-1

Do khdng c6 cac nghién ctiu vé tinh tuong ky ctia thudc dung dudng udng, khéng trén lan
thudc nay véi cac thudc khac. )

TACDUNG KHONG MONG MUGN CUATHUOGC:

Cac tac dung khong mong muén thudng gap nhat gém: Buén nén, nén, tiéu chay, dau bung va
m&t cdm gidc ngon miéng va ty héi phuc trong da s cac trudng hop. D& ngan chin cac tac dung
khoéng mong mudn nay, khuyén céo chia liéu metformin thanh 2 - 3 1an/ngay va tang liéu turtir.
C4c tac dung khéng mong mudn sau day c6 thé xay ra khi diéu trj véi metformin, véi tan suat
nhusau: R&t thudng gép (ADR = 1/10), thudng gap (1/100 < ADR < 1/10), it gdp (1/1000 < ADR <
1/100), hiém gap (1/10000 < ADR < 1/1000), rat hiém gap (ADR < 1/10000), khong 6 (khong thé
dugcudctinhtirdiliéu cé san).

Trong méi nhém tan suat, cac tac dung khéng mong muén dugc thé hién theo thi tu gidam dan
mucdo nghiémtrong.

Bang tém tit cac tacdungkhéng mong muén:

Céc co quan Tan suét Cac phan iing khéng mong muén

Chuyén héa va | Rdthiém gdp Nhiém toan lactic.

dinhdudng Gidm hap thu vitamin B,,kém theo gidm néng dé vitamin B,,
trong huyét tuong da dugc quan st thay & nhiing bénh nhan
diéu tri dai ngay v6i metformin. Khuyén cdo xem xét nguyén
nhan nay khi bénh nhan bj thiéu méu héng cau khéng 16.

Thankinh Thuonggdp Réiloanvigiac.

Tiéuhoa Rdtthuonggdp | Cacréiloan dudng tiéu hdanhu:Budn nén, non, tiéu chay,
dau bung va mat cdm gidc ngon miéng. Cac triéu ching
nay xay ra thudng xuyén nhat trong sudtqua trinh bat dau
diéutrivatyhéiphuctrong da sé cactrusng hop.Dé ngan
chén cac tac dung khéng mong mudn nay, khuyén cédo
chialiéu metforminthanh 2-31an/ngay va tang liéu turtu.

Gan-mat Rdthiém gdp Cac chisé chiic ndng gan bat thuong hodc viém gan sé tu
hoi phuckhingting dung metformin.

Da Rdthiém gdp Phan tng danhuban dé, ngra, may day.

Tréem:

Cacdirliéu da dugc cong bd ciing nhu dirliéu nghién ctru lam sang & déi tugng tré em tir 10 dén
16 tudi dugc diéu tri trong 1 ndm cing cho thay cé cac téc dung khéng mong mudn tuong tu
nhu &ngudilén ca vé tinh chatva muc dé nghiém trong.

*Huéng dan cach xitri ADR:

-C4 thétranh nhiing ADR vé tiéu héa néu usng metformin vao bifa an va téng liéu dan timg budc.
-Khéng xay ra ha glucose huyét trong diéu tri don ddc bang metformin. Tuy nhién da thay c6 tai
bién ha glucose huyét khi co két hgp nhiing yéu té thuan Igi khac (nhu sulfonyluré, rugu).
-Khidung daingay, c6 thé cé nguy ca gidm hap thu vitamin B,,nhung it quan trong vé lam sang
va han hiu méi xdy ra thi€u mau héng cau khéng 16. Diéu tri nhiting trudng hgp nay bang
vitamin B, co két qua tét.

-Nhiém toan lactic hi€ém khixay ranhung cé thé gay tirvong vaity 1é cao.

-Canluuyngiing diéu tri metformin néu néng dé lactat huyét tuong vuot qua 5 mmol/L.

-Suy gidm chiic nang than hodc gan la mét chidinh bat budc phai ngting diéu tri metformin.
-Khibjnhéi méu cotim hodc nhiém khuan huyét, bat budc phai ngliing dung metformin ngay.
-Khéng dung hodchan ché uéng rugu do tang nguy co nhiém toan lactic.

- Néu bénh nhan nhin déi kéo dai hodc dugc diéu tri véi ché an c6 lugng calo rét thap thi tot
nhatla ngiing dung metformin.

QUALIEUVA CACHXUTRI:

Triéu chiing vabiéu hién khistitdung thuécqualiéu:

[t c6 théng tin vé doc tinh c&p ctia metformin. Ha dudng huyét dugc théong bao & khodng 10 %
s8 ca ngay sau khi uéng nhiing lugng vugt qua 50 g metformin; nhiém toan lactic xay ra &
khodng32%s6 ca.

Cachxutrikhidung thuéc qualiéu:

Vi metformin dugc dao thai bdng tham tach (v6i d6 thanh thai téi 170 mL/phat trong diéu kién
tham tach mau tét), vivay khuyén céo tham tach méau ngay dé gidi quyét tinh trang nhiém toan
va dao thaithudc &rdong; vai cdch cham soc nay thuong hét triéu chiing va héi phuc nhanh.
DACTINHDUGCLUCHOC:

Nhém dugcly: Thudc chéng déi thdo dudng (udng), dan chéat biguanid.

MaATC:A10BA02.

Metformin la mot thuéc chéng dai thao dudng nhom biguanid c6 co ché tac dung khac véi cac
nhém thudc diéu tri ha dudng huyet khac. Khong giéng cac sulfonylure, metformin khong kich
thich gidi phéng insulin tir cac té bao béta tuyén tuy. Thuéc khdng cé tac dung ha du’dng huyét
& ngudi khong bi dai thao dudng. & bénh nhan dai thao dudng, metformin 1am giam su tang
dudng huyét nhung khdong gay tai bién ha dudng huyét (trir trudng hgp nhin doi hodc phéi
hop thudc hiép déng tac dung). Vi vay, biguanid (thi du nhu metformin) dugc coi la thuéc
chéngtang dudng huyét thich hgp cho nhiing trudng hgp méi mécbénh.

Metforminlam gidm néng do glucose trong huyét tuong khi doi va sau bita an, &bénh nhan dai
thdo dudng typ 2 (khong phuthudcinsulin). Metformin c6 thé tdc dong théng qua bacoché:
—Ogan Lam giamsan Xuatglucose béng céch tic ché taitao glucose va phan giiglycogen.

- & co: Lam tang su nhay cam véi insulin bing cach tao thuan Igi cho su thu gii va st dung
glucose ngoaivi.

-Grudt:Lam cham su’hapthu glucose.

Metformin kich thich su t6ng hgp glycogen trong té bao béng cach tac dung trén enzym
glycogensynthetase.

Metformin lam tang kha ning van chuyén cua tat cd cac chat van chuyén glucose & mang
(GLUTs).

Ngoai téc dung trén dudng huyét, metformin con c6 dnh hudng tét trén chuyén hoa lipid, phan
nao lam gidm cholesterol toan phan, LDL-cholesterol va ca triglycerid. Trai véi cac sulfonyluré,
thé trong clia ngudi dugc diéu tri bdng metformin c6 xu hudng 6n dinh hodc cé thé hai gidm.
DPACTINHDUGCDONGHOC:

Metformin hap thu cham va khéng hoan toan & dudng tiéu hda, chti yéu & rudt non. Sinh kha
dung tuyét d6i ciia 500 mg metformin uéng ltc d6i xap xi 50 - 60 %. Khong co su'ty 1é véi liéu
khi tdng liéu, do hap thu gidm. Thic &n lam gidm mdc dé hdp thu va lam cham su hdp thu
metformin. Metformin lién két véi protein huyét tuong muc do khéng dang ké. Metformin
phénbénhanh chéng vao cacmova dich cothé. Thudcciing phan bé vaotrong héng cau.
Metformin khong bi chuyén héa & gan va khéng bai tiét qua mat. Bai tiét & 6ng than la dudng
thai trircha yeu ctia metformin. Sau khi uéng, khodng 90 % lugng thuéc hap thu dugc thai trir
qua nudc tiéu trong vong 24 gid dau & dang khong bién déi. Khong phat hién dugc mot chat
chuyén héa nao &ngusi. Thai gian ban thaitrong huyéttuongla 1,5- 4,5 gio.

C6 thé c6 nguy ca tich Ity thudc trong trudng hgp suy giam chiic nang than. Do thanh thai
metformin quathan gidm & bénh nhan suy than va nguai cao tudi.

QUY CACHPONGGOI:

-Hop3vix10vién, hép 10vix 10 vién.

-Chai100vién. .

PIEU KIEN BAO QUAN:

Bdo quan 6:Noikhd, nhiét d6 dudi 30 °C, tranh dnh sang.

Bao quan trong bao bi géc clia thudc.

HAN DUNG: 36 thang ké ti ngay san xuét. Khong dung thuéc qua han sir dung da ghi trén
nhan.

TIEU CHUAN CHAT LUGNG: TCCS.

€GO SG SAN XUAT:

CONG TY CO PHAN XUAT NHAP KHAU Y TE DOMESCO

Dia chi: S6 346 dudng Nguyén Hué, Phuding My Phu, Thanh phé Cao Lanh, Tinh Dong Thap
poviesco Dién thoai: 1800.969.660




