*GLUCOFINE® 1000 mg

e Thudcnay chidung theo don thuéc.

© Docky huéng dan sitdung trudc khidung.

e Déxatamtaytréem.

© To huéng dan sit dung néu tém tat cac théng tin quan trong clia thudc. Néu can thém
thong tin, xin héiy kié€n bac sy hodcdugcsy.

THANH PHAN CONG THUCTHUGC: Méi vién nén bao phim chia:

Thanh phan dugc chat: Metformin hydroclorid 1000 mg
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 déc diém bén ngoai ctia thudc: Vién nén bao phim, hinh chirnhat thuén, mau tréng, hai
mat16i, mét mat vién khdc cht “DMC” va mot mat vién khac vach, canh va thanh vién lanh Ian,
nhan thuéc bén trong mautrng.

CHIiPINH:

- Diéu tri bénh dai thao dudng typ 2: Don tri liéu két hgp vai ché do &n va luyén tap, khi tang
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 khachodcinsulin khiché d6 an va khi dung metformin don tri liéu khéng kiém soét dudng
huyetdu’dcthoadang

LIEUDUNG, CACHDUNG:

Liéudung:

Ludn dung thudc dingliéulugng trong don thudc.

Liéukhuyén cao:

Liéu khéi dau d6i véi bénh nhan dang khéng st dung metformin la 500 mg, 11an/ngay, dung
dudng uéng. Néu bénh nhan khéng gap phan tng c6 hai dudng tiéu héa va can phaitang liéu
thi c6 thé dung thém 500 mg sau méi khodng thai gian diéu tri tir 1 dén 2 tuan. Liéu dung clia
metformin cdn dugc can nhic diéu chinh trén tiing bénh nhan cy thé dya trén hiéu qua va do
dung nap ctiabénh nhan va khéng vugt qué liéu téi da dugc khuyén cdo la 2000 mg/ngay.
Glucofine 1000 mg dugc diing 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.
-Ngu®ilén cé chiic ndng than binh thuéng (GFR > 90 mL/phit/1,73 m’,
Don triliéu hodc phéihop véi cdc thudc chéng ddi thdo dudng dudng uéng khdc

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

+ Khi chuyén tu thudc chéng déi thdo dusng dusng udng khac sang dung metformin, truc
tién can ngling dung thuéc chéng dai thao 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 phdi hgp metformin véiinsulin dé dat hiéu qué kiém soat dudng huyét téthon. Nén khai
dau metformin véiliéu 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 nang 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 phéihop véiinsulin

Glucofine 1000 mg c6 thé dugc dung &tré vithanh niénvatréemtir 10 tudi tré1én.

Liéu khai dau théong thudng la 500 mg hodc 850 mg metformin, 1 1dn/ngay, dung trong hoéc
saubiraan.

Sau 10- 15 ngay, nén diéu chinh liéu dya vao néng do 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

Can danh gid muc dé loc cau than (GFR) trudc khi khai dau diéu tri bang thuéc metformin va danh
gié it nhat méi nam moét 1an sau do. & nhitng bénh nhan suy than cé kha nang tién trién va bénh
nhan cao tudi, nén danh gia chuic ndng than thudng xuyén hon, vidu méi 3 - 6 thang mot lan.

GFR Téng liéu téi da hang ngay Céc yéu té nguy co khac
(mL/phut/1,73 m?) (chia lam 2 - 3 1an/ngay)
60 -89 2000 mg Xem xét gidm liéu tuy thudc vao su
suy giam chlicnangthan.
45-59 2000 mg Can xem xét lai cac yéu t6 co thé
lam tang nguy co nhiém toan lactic
(xem phdn Canh bdo va than trong
khi ding thudc) trudce khi can nhac
- st dung metformin. Liéu khéi dau
30-44 1000mg khéng dugc vugt qua mot nia liéu
t6ida.
<30 - Chéng chi dinh dung metformin.

- Ngirng sit dung metformin khi thuc hién xét nghiém chan doan hinh anh c¢6 sit dung
thudc 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
su dung thudc can quang chia iod qua dudng dong mach, ngting metformin trudc hoac tai
thai diém thuc hién xét nghiém chdn doan hinh anh c6 st dung thudc can quang chia iod.
Danh gia lai chi 58 eGFR sau khi chiéu chup 48 gid, st dung lai metformin néu chiic nang than
8ndinh (xem muc Cénh bdo va than trong khi ding thuéc).

Céach dung: Dung udng, uéng trong hodc sau bira an.

Trudng hop quén uéng mét liéu dung: Hay uéng ngay khi nhé ra. Néu thdgi gian gan vaéi lan
dung thudc ti€p theo, bd qua liéu da quén va hay dung liéu tiép theo vao thai gian thudng lé.
Khéngdung liéu gapdm débuvaoliéudaquén.

Trudng hop uong qué nhiéu vién thudc: Hay gap ngay bac sy hodc t6i khoa Hoi suc - Cap ciu
cliabénhvién gannhat.

CHONG CHIPINH:

-Bénh nhan da cétién sirqua man véi metformin hodc bat cithanh phan nao khac cliathude.
-Bénh nhan cé trang théi di héa c&p tinh, nhiém khuan nang (phai dugc diéu trj dai thdo dusng
béanginsulin).

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

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

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

- Cac bénh ly cdp tinh c6 kha ndng anh hudng cé hai dén chiic nang than nhu mat nudc, sé¢
nhiém khudn, tiém qua dudng déng mach cac chat cdn quang cé iod (chi dung lai metformin
khichiic nang than tré vé binh thusng).

-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.

-Phunircho conbu.

-béithdodudngtyp 1, tién hén mé dai thdo dudng.

CANH BAOVATHANTRONG KHIDUNGTHUOC:

-Nhiémtoan lactic:

+Qud 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. Khai
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, lo ma va dau bung.
Nhiém toan lactic lién quan dén metformin dugc dac trung bang néng do lactat tang lén trong
méau (> 5 mmol/L), khoadng tréng anion (khéng c6 bang chiing cla keto niéu hodc keto mau),
tangty lé lactat/pyruvat va ndng d6 metformin huyét tuong noi chung tang > 5 pg/mL.

+ Yéu t6 nguy co clia 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 carbonicanhydrase nhutopiramat),
U 65 tudi tré 1én, 6 thuc hién chiéu chup st dung thudc cdn quang, phau thuat va thuc hién
céac tha thudt khac, tinh trang gidm oxy hit vao (vi du suy tim sung huyét cap), udng nhiéu rugu
vasuygan.

+ Cac bién phap gidm thiéu nguy co va x{ tri nhiém toan lactic lién quan dén metformin &
nhém bénh nhan cé nguy co cao dugc trinh bay chi tiét trong téhudng dan strdung thuéc (muc
Liéu dung, Cdch ding, Chéng chi dinh, Canh bdo va thén trong khi ding thudc, Tuong tdc thuéc,
Tdcdung khéng mong muén).

+Né&unghingd co toan lactic lién quan dén metformin, nén ngiing strdung metformin, nhanh
chéng dua bénh nhan dén bénh vién va tién hanh cac bién phap xdrtri. o] nhiing bénh nhan da
diéu tri véi metformin, da dugc chan doén toan lactic hodc nghi ngd c6 kha nang cao bi toan
lactic, khuyén cao nhanh chéng loc mau dé diéu chinh tinh trang nhiém toan va loai bd phan
metformin da bi tich Gy (metformin cé thé thadm tach dugc véi d6 thanh thai 170 mL/phut
trong diéu kién huyét dong luc tét). Loc mau cé thé lam dao 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
chuing nay xay ra, can nguing thuéc va bao cdo nhing triéu chiing nay cho bacssy.

+ D3i v6i mbi yéu té lam tang nguy co nhiém toan lactic lién quan dén metformin, nhiing
khuyé&n cdo nhdm gidp gidm thiéu nguy co va x{ tri tinh trang toan lactic lién quan dén
metformin, cuthé nhusau:

Suy than: Nhing ca nhiém toan lactic lién quan dén metformin trong qua trinh giam sat thudc
hau mai xdy ra chti yéu trén nhiing bénh nhan bi suy than ndng. Nguy co'tich Ity metformin va
nhiém toan lactic lién quan dén metformin tang 1én theo mdc do nghiém trong cla suy than
bdi metformin dugc thai trir chi yéu qua than. Khuyén céo lam sang dua trén chiic ndng than
cliabénh nhan (xem mucLiéu ding, cdch diing) bao gém:

- Trudc khi khéi dau diéu tri véi metformin can udc tinh muc dé loc cau than (eGFR) cia bénh nhan.
+Chéng chi dinh metformin trén bénh nhan c6 eGFR dudi 30 mL/phut/1,73 m’ (xem muc Chéng
chidinh).

+Khéng khuyén cao khai dau diéu trj véi metformin & bénh nhan c6 eGFR nam trong khoang 30
-45mL/phut/1,73 m’.

- Thuthap dirliéu vé eGFRit nhét 114n/nam & tat ca cac bénh nhan st dung metformin. G bénh
nhan c6 khéd nidng tang nguy cd suy than (vi du nhu ngudi cao tudi), chiic ndng than nén dugc
danh gia thudng xuyén hon.

-&bénh nhan dang st dung metformin va c6 eGFR giam xuéng dudi 45 mL/phit/1,73 m’, danh
gidnguy ca-Igiich ctiaviéctiép tuc phac dé.

Tuong tdc thuéc: Strdung déng thai metformin véi mét s6 thudc cd thé lam tdng nguy conhiém
toan lactic lién quan dén metformin: Bénh nhan suy gidm chuic nang than dan téi nhiing thay
déi déng ké vé mat huyét dong, anh hudng téi can béng acid-base hodc lam tang tich Ity
metformin (xem muc Tuong tdc thuéc).Vivay, can nhac theo déi bénh nhan thudng xuyén hon.
Bénh nhdn tu65 tudi tré Ién: Nguy co toan lactic lién quan dén metformin tang Ién theo tudi ciia bénh
nhan bdi bénh nhan cao tudi c6 kha néng bi suy gan, suy than, suy tim I6n han nhiing bénh nhan tré
tudi hon. Can danh gia chiic ndng than thuding xuyén hon déi véi nhiing bénh nhan I6n tudi.

Thuc hién cdc xét nghiém chdn dodn 6 st dung thuéc cdn quang: Tiém thudc cdn quang vao ndi
mach & nhiing bénh nhan dang diéu tri metformin cé thé dan tdi suy gidm cap tinh chiic ndng
than va gay ra toan lactic. Ngiing st dung metformin trudc hoéc tai thoi diém thuc hién chiéu
chup cé sttdung thudc can quang cé chitaiod & nhiing bénh nhan c6 eGFR ndm trong khoédng
30 - 60 mL/phat/1,73 m’, nhiing bénh nhan c6 tién sl suy gan, nghién rugu, suy tim hodc
nhiing bénh nhan sé st dung thuéc can quang chia iod theo dudng déong mach. Danh gia lai
eGFR 48 gid sau khi chiéu chup va sitdung lai metformin néu chiic ndng than én dinh.

Phdu thudt hodc cdc thu thudt khdc: Su luu gil thic &n va dich trong qué trinh phau thuét hoac
thychién cacthd thuat khac cé thé lam tding nguy co gidm thétich, tuthuyét 4p va suy than.Nén
tamthoi ngu‘ngsudung metformin khibénh nhanbigiéihanlugng thican va dich nap vao.
Tinh trang gidm oxy hit vao: Qué trinh theo d6i hau mai da ghi nhan mét s6 ca nhiém toan lactic
lién quan dén metformin xdy ra trong bénh canh suy tim sung huyét cap (dac biét khi cé kém
theo gidm tusi mau va gidm oxy huyét). Truy tim mach (s6¢), nhéi mau catim cap, nhiém khuan
huyét va cac bénh ly khac lién quan dén gidm oxy huyét cé méi lién quan véitoan lactic va cling
c6thé gay nito huyét trugc than. Khi cé nhiing bién cé nay xay ra, ngling metformin.

Ubng rugu: Rugu c6 kha nang dnh hudng dén tac dong clia metformin lén chuyén héa lactat va
tirdo cé thé lam tdng nguy co 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 tri lactat dan téi tdng ndng do lactat trong mau. Vi vay, tranh st dung metformin trén
nhiing bénh nhan da dugc chdn doan bénh gan théng qua bang ching xét nghiém hodc 1am sang.
-Néng dé vitaminB,,:

Trong céc thi nghiém 1am sang c6 déi chiing dung metformin trong 29 tuan, cé khoang 7 %
bénh nhan cé néng do vitamin B,, binh thudng ban dau da gidm dudi muc binh thudng nhung
khong cé biéu hién lam sang.Tinh trang gidm vitamin B, c6 thé do can tré hap thu vitamin B, tr
phtic hgp yéu té ndi tai - B,,, tuy nhién rat hiém két hgp véi tinh trang thi€u mau, tinh trang nay
sé héi phuc nhanh khi ngiing dung Glucofine 1000 mg hodc dung ché phdm bé sung vitamin
B,,. Nén danh gia cac thong sé huyét hoc méi ndm & bénh nhan ding Glucofine 1000 mg va bat
ky subat thudng ré rét nao cling nén dugc xem xét va x( tri thich hop.

Céc ca thé (ngudi thu nap hodc hap thu khéng da vitamin B,, hodc calci) c6 khuynh huéng xay
ratinh trang néng doé vitamin B, dudi mdc binh thuong O nhiing bénh nhan nay, viécdo néng
dovitaminB,, huyetthanh méindm2-3lancéthéhiuich.

-Ha dudng huyét:

Ha duong huyét khéng xay ra & bénh nhan dung metformin don déc trong céc trudng hgp 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 qua muic hodc trong luc dung déng thai cac
thuéc gidm glucose huyétkhac (nhu cac sulfonyluré vainsulin) hoac dung rugu. Bénh nhan cao
tudi, yéu stic hodc suy dinh dudng va ngudi thiéu nang tuyén thuong than hodc tuyén yén hoac
ngd déc rugu dic biét nhay cdm véi tac dong ha dudng huyét. C6 thé khé nhan biét tinh trang
ha dudng huyét & ngudi cao tudi va & ngudi dang dung thudc chen thu thé B-adrenergic.
-Tdcddng trén mach mdulén:

Chua cé nghién ctru lam sang nao dua ra bang chiing két luan vé gidm nguy cd trén mach mau
16n véi metformin hodc véi bat ky thudc chéng dai thao dudng nao khac.

Thong tindanh chobénh nhan:

-Bénh nhan can dugc thong béao vé nhitng nguy ca va lgi ich ctia Glucofine 1000 mg va céc liéu
phép diéu tri thay thé. Ho cing nén dugc thong bao vé tam quan trong cuia viéc tuan tha cac
hudéng dan vé ché do an udng, tap thé duc thudng xuyén va thudng xuyén kiém tra glucose
huyét, hemoglobin glycosylat, chtic ndng than va cac thong sé huyét hoc.

- Can gidi thich cho bénh nhan vé nguy ca nhiém toan lactic, triéu chiing va cac diéu kién dan
dén sutiéntrién ctia né, nhu da néu trong phan Than trong & trén. Bénh nhan nén dugc khuyén
ngting Glucofine 1000 mg ngay lap tuc va théng bao ngay cho béc sy cia ho néu xay ra tang
théng khi khéng rd nguyén nhan, dau co, mét moi, buén ngti bat thudng hodc cac triéu ching
khong dac hiéu khac. Mot khi bénh nhan da én dinh véi bat ky liéu lugng nao cta Glucofine
1000 mg, thi cac triéu chiing dudng tiéu héa thudng gép khi bat dau diéu tri véi metformin cé
kha nang khéng lién quan dén thudc. Su xuét hién sau dé clia cac triéu chiing dudng tiéu hoa
c6théladonhiém toan lactic hodc cadc bénh nghiém trong khéc.

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

- Dung Glucofine 1000 mg don doc thudng khong gay ra ha dudng huyét, mac duné c thé xdy
ra khi dung két hgp Glucofine 1000 mg vdi sulfonyluré dudng udng vainsulin. Khi bat dau diéu
tri két hop, can giai thich cho bénh nhan va gia dinh cda ho vé nhiing nguy co gay ha dudng
huyét, triéu chimg ctiané, cach diéu trjva cac diéu kién dan dén ha dudng huyét.
Cacxétnghiém:

- Cacdap tng vi tat ca cac lieu phép diéu tri dai thao dudng can dugc theo déi bang cach do
dinh ky nong d6 glucose huyét ltc doi va néng dé hemoglobin glycosylat, véi muc tiéu lam
gidm cac néng dé nay tGi muc binh thudng. Trong qua trinh diéu chinh liéu ban dau, nong do
glucose huyét ltuc déi c6 thé dugc strdung dé xac dinh dap ding cla liéu phap. Sau d6, can theo
déi néng do cua ca glucose va hemoglobin glycosylat. Do néng dé hemoglobin glycosylat c6
thé dic biét httuich dé danh gia sukiém soat lau dai.

- Can phai theo déi ban dau va dinh ky it nhdt méi ndm cho cac théng sé huyét hoc (vi du
hemoglobin/hematocrit va cac chi s6 hdng cau) va chiic ndng than (creatinin huyét thanh).
Mégc du thi€éu mau héng cau khéng 16 hiém thay khi diéu tri badng metformin, nhung néu nghi
ngd, canloaitrirkha nang thi€u vitamin B, ..

- Hudng dan bénh nhan théng bao cho béc sy vé viéc dang dung Glucofine 1000 mg trudc khi
phau thuét hodc chup X-quang, bai vi viéc ngling diing tam thdi Glucofine 1000 mg c6 thé
dugc yéu cau cho dén khi chiic nang than da dugc xac nhan binh thusng.

Sttdung thudc cho phu nitcé thaivacho conbu:

-Thoiky mang thai:

Tdcdung gay qudithai:Nhém B.

Théng tin gan day cho thay rang nong do glucose huyét bat thudng trong thaiky cé lién quan
nhiéu dén ty l&é mac cac di tat bdm sinh. Hau hét cac chuyen giakhuyén cdo nén su‘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 lic nao ciing du doan dugc dap iing & ngudi,
do d6 khéng nén dung Glucofine 1000 mg trong thoi ky mang thai trirkhi that can thiét.

-Thoiky cho conbu:

Céc nghién ctiu & chuét céng cho con bu cho thdy metformin dugc bai tiét vao stia va dat muc
néng dé tuong duong vdi noéng dé trong huyét tuang. Cac nghién cliu tuong tu chua dugc tién
hanh & nhUng phu nit dang cho con bu. B&i vi c6 kha nang xay ra tinh trang ha du&mg huyét & tré
sasinh, quyet dinh ngting cho con bt hay ngimng dung thudc can dugc xem Xet dyavao tam quan
trong clia thuéc déi véi ngudi me. Néu nguing dung Glucofine 1000 mg va néu ché dé an kiéng
don thuan khong dap ting ddy da viéc ki€m soat glucose huyét, nén xem xét viéc dung insulin.
Anh huéng ctiathuéclén kha nang laixe, van hanh may méc:

Metformin don triliéu khong gay ha dudng huyét va do do khong gay anh hudng dén kha nang
lai xe vavan hanh may moéc.

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 (nhu sulfonyluré, 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 hgp 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 I16n. Vi ban
chét dung ché do don liéu ctia nghién cdiu nay va néng dé glyburid trong mau khéng tuong
quan vdi cac tdcdung dugc luc hoc, nén y nghialam sang ctia tuong tac nay khéng chéc chan.
-Furosemid:

Mét nghién ciru tuong tac thuéc metformin - furosemid, dung don liéu & déi tugng khde manh
da ching minh céc théng sé dugc dong hoc cla ca hai thudc déu bi anh hudng khi dung
chung. Furosemid lam tdng néng dé metformin trong huyét tuong, tang C,,,, dén 22 % va AUC
dén 15 % ma khong thay déi dang ké su thanh thai metformin & than. Khi dung chung véi
metformin, C,.,, va AUC cta furosemid lan lugt gidm dén 31 % va 12 % so véi dung don doc va
thai gian ban thai gidm dén 32 % ma khéng c6 bat ky thay déi dang ké hé sé thanh thai
furosemid & than. Chua cé thong tin vé tuong téc thudc gitra metformin va furosemid khi ding
chunglaudai.

- Nifedipin:

Mét nghién cliu tuong tac thuéc metformin - nifedipin, dung don liéu & ngucl tinh nguyén
khoée manh da chimg minh viéc dung déng thai véi nifedipin da lam tang C,,, ciia metformin
trong huyét tuong lén 20 % va AUC Ién 9 % va téng lugng thudc thai trir trong nudc tidu. ToVa
thoi gian ban thai khong bi anh hudng. Nifedipin dudng nhu lam téng hap thu metformin.
Metformin c6 tdc dung khéng déng ké1én nifedipin.

- Thu8clam giém su'thanh thai metformin:

Strdung déng thdi véi cac thude cé dnh hudng dén nhitng hé théng van chuyén théng thudng
& 8ng than c6 lién quan dén thai trir metformin & than (vi du chat van chuyén cation hitu co 2
[OCT2]/chat tic ché [MATE] nhu ranolazin, vandetanib, dolutegravir va cimetidin) c6 thé lam
tang hap thu toan than véi metformin va cé thé lam téng nguy ca nhiém toan lactic. Can xem
xét cac lgi ich va rui ro cda 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 ciu
vé tuong tac thuéc metformin - cimetidin khi dung ché dé don liéu 1an da liéu, tang 60 % néng
d6 dinh cia metformin trong huyét tuong va néng do trong mau toan phén, 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 ctia thudc khong thay déi. Metformin khéng gy anh
hudnglén dugc déng hoc ctia cimetidin.

Trong cac nghién cliu tuong tac don liéu ctia metformin va propranolol, metformin va ibuprofen
&ngudi tinh nguyén khée manh, dugc déng hoc clia céc thude nay khéng bi anh hudng khidung
déng thai.

Metformin gén két it véi protein huyét tuong va vivay gan nhutuong tac khong dang ké véi cac
thudc gan két cao vdi protein nhu salicylat, sulfonamid, cloramphenicol va probenecid khi so
s&nh vdi sulfonyluré 1a thuéc gén két dang ké véi protein huyét tuong.

-Khdc:

Mot s6 thudc c6 khuynh huéng gay tang dudng huyét va c6 thé gay mat kiém soat dudng
huyét. Cac thudc nay bao g6m thudc lgi tiéu thiazid va cac thudc Ioi tiéu khac, corticosteroid,
phenothiazin, cac san phdm hormon tuyen giap, estrogen, vién udng nguia thai, phenytoin,
acid nicotinic, cac thudc cudng giao cdm, thuéc chen kénh calci va isoniazid. Khi dung cac
thudc nay cling véi Glucofine 1000 mg, phai theo déi bénh nhan chat ché dé duy tri kiém soat
dudng huyét phu hgp. Khi cac thudc nay dugc ngiing dung & nhitng bénh nhan dang dung
Glucofine 1000 mg, bénh nhéan ciing can dugc theo ddi chat ché tinh trang ha dudng huyét.
-Cdcthudc Uic 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
khong tang khoang tréng anion va nhiém toan chuyén héa tdng clor mau. Viéc sit dung déng
thai cac thuc nay véi Glucofine 1000 mg c6 thé lam tdng nguy co nhiém toan lactic. Nén theo
doithudng xuyén hon nhirng bénh nhan nay.

-Ruou:

Rugu da dugc biét c6 kha nang lam tdng tac dong ctia metformin 1én sy chuyén héa lactat. Do
d6, nén canh bao bénh nhan khéng nén uéng nhiéu rugu trong thai gian ngén hoic kéo dai
trong khi diing Glucofine 1000 mg.

-Khdndng gdy ung thu, dét bién, giam khanéng sinh san:

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

Khéng cé bang chiing vé kha ndng dét bién clia metformin trong cac thit nghiém in vitro sau
day: Thir nghiém Ames (S. typhimurium), thir nghiém dét bién gen (cac té bao u lympho &
chubt) hodc thir nghiém sai léch nhiém séc thé (té bao lympho & ngudi). Thir nghiém in vivo vi
nhan &chudt cfmg chokétquaamtinh.

Kha nang sinh san ctia chudt duc hoac chuét cai khong bi anh hudng bai metformin khi dung
Vvdi liéu cao 600 mg/kg/ngay, gdp 3 1an so véi liéu t6i da dugc khuyén cao 6 ngudi dua trén so
sanh dién tichbé matcothé.

Tuongky ciathudc:

Do khdng ¢6 cac nghién ctiu vé tinh tuong ky ctia thudc dung dudng udng, khong trén lan
thuécnay vdi cacthudckhac.

TACDUNG KHONG MONG MUON CUATHUOC:

Céc tdc dung khdng mong muén thudng gap nhat gém: Buén nén, nén, tiéu chay, dau bung va
mét cdm gidc ngon miéng va tu héi phuc trong da s6 cac trudng hgp. D& ngan chan cac tac dung
khéng mong mudn nay, khuyén céo chia liéu metformin thanh 2 - 31an/ngay va tang liéu tirtir.
Céc téc dung khong mong muén sau day cé thé xay ra khi diéu tri véi metformin, véi tan suat
nhusau: Rat thudng gap (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 hi€m gdp (ADR < 1/10000), khéng ré (khéng thé
dugcudctinhtirditliéu cé san).

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

Bang tém tit cac tacdung khéng mong muén:

Cac co quan Tan suat Cac phan iing khéng mong muén

Chuyén héa va | Rdthiémgdp Nhiém toan lactic.

dinh dudng Gidm hap thu vitamin B,,kém theo gidm néng do vitamin B,,
trong huyét tuong da dugc quan sat thdy & nhiing bénh nhan
diéu trj dai ngay véi metformin. Khuyén cdo xem xét nguyén
nhan nay khi bénh nhan bj thiéu méu héng cau khéng 16.

Thankinh Thudng gép Réiloanvigiac.

Tiéuhoa Rdtthuonggdp | Cacréiloan dudngtiéuhéanhu: Bu6n nén, ndn, tiéu chay,
dau bung va mat cdm giac ngon mleng Céc triéu chung
nay xay ra thudng xuyén nhat trong sudtqud trinh bt dau
diéu triva tuhéi phuctrong da sé cac trudng hgp.Dé ngén
chan cac tdc dung khong mong muén nay, khuyén cao
chialiéu metforminthanh 2 -3 lan/ngay va tang liéu turtis.

Gan-mat Rathiémgdp | Cac chis6 chiic ndng gan béat thuang hodc viém gan sé tu
hoi phuckhingiing dung metformin.

Da Rdthiémgdp Phan tng danhuban dé, ngtra, may day.

Tréem:

Cacdurliéu da duge cong bd ciing nhuditliéu nghién ciru lam sang & dditugng tré em tir 10 dén

16 tudi dugc diéu tri trong 1 ndm cing cho thay cé cac tac dung khéng mong mudn tuong tu

nhu&ngudilén ca vétinh chatva muic do nghiémtrong.

*Huéng dan cach xdtri ADR:

-Cothétranh nhitng ADR vé tiéu hoa néu usng metformin vao bifa an va tang 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 thuén Igi khac (nhu sulfonyluré, rugu).

-Khidung daingay, c6 thé cé nguy co gidm hap thu vitamin B,, nhung it quan trong vé lam sang

va han hitu méi xdy ra thi€u mau héng cau khdng 16. Diéu tri nhiing trudng hgp nay bang

vitamin B,,co két qua tét.

-Nhiém toan lactic hiém khixay ranhung c6 thé gay tirvong véity 1é cao.

-Canluuyngting diéu tri metformin néu ndng do lactat huyét tuong vugt qua 5 mmol/L.

-Suy gidm chiic ndng than hoac gan la mot chidinh bét budc phai ngiing diéu tri metformin.

-Khi binhéi mau ca tim hodc nhiém khuan huyét, bat budc phai ngling dung metformin ngay.

-Khéng dung hodc han ché uéng rugu do tdng nguy canhiém toan lactic.

- Néu bénh nhan nhin déi kéo dai hodc dugc diéu tri vai ché an c6 lugng calo rét thap thi tot

nh4tla ngiing dung metformin.

QUALIEUVA CACH XU TRi:

Triéu chiing vabiéu hién khisttdung thuécqualiéu:

ft c6 thong tin vé doc tinh cap ctia metformin. Ha dudng huyét dugc théng bdo & khoang 10 %

s ca ngay sau khi uéng nhitng lugng vugt qua 50 g metformin; nhiém toan lactic xay ra &

khodng32%s6 ca.

Cachxutrikhidung thudc qualiéu:

Vi metformin dugc dao thai bdng thdm tach (v6i dd thanh thai téi 170 mL/phat trong diéu kién

tham tadch mau tét), vivay khuyén céo tham tach méau ngay dé gidi quyét tinh trang nhiém toan

va dao thaithudc &rdong; véi cdch chdm séc nay thudng hét triéu chiing va héi phuc nhanh.

PACTINHDUGCLUCHOC:

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

MaATC: A10BA02.

Metformin [a mét thu6c chéng dai thdo dudng nhém biguanid cé ca ché tac dung khac véi cac

nhém thudc diéu tri ha dudng huye't khac. Khong giéng cacsulfonylure, metformin khéng kich

thich gidi phéng insulin tir cac té bao béta tuyén tuy. Thuéc khdng cé tac dung ha du«:rng huyét

& ngudi khong bi dai thao dusng. 3 bénh nhan dai thao dudng, metformin lam giam sy tang

duong huyét nhung khong gay tai bién ha dudng huyét (trir trudng hgp nhin doi hodc phoi

hop thudc hiép déng tac dung). Vi vay, biguanid (thi du nhu metformin) dugc coi la thuéc

chéng tang dudng huyét thich hgp cho nhiing truong hop méi méc bénh.

Metformin lam gidm néng dé glucose trong huyét tuong khi doi va sau bita &n, bénh nhan dai

thao duong typ 2 (khong phuthuécinsulin). Metformin cé thé tac dong théng qua bacoché:
gan:Lamgidamsan xuatglucose bang céch tic ché tai tao glucose va phan gidiglycogen.

- O cd: Lam tang su nhay cdm véi insulin bdng cach tao thuan Igi cho su thu gilr va st dung

glucose &ngoaivi.

-Grudt:Lam cham syrhap thu glucose.

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

glycogen synthetase.

Metformin lam tang kha ning van chuyén cua tat ca 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 8n dinh hodc cé thé hai gidm.

PACTINHDUGCDONGHOC:

Metformin hap thu cham va khéng hoan toan & dudng tiéu hda, cht yéu & rudt non. Sinh kha

dung tuyét d6i ciia 500 mg metformin uéng ltc do6i xap xi 50 - 60 %. Khong co su'ty 1é véi liéu

khi tdng liéu, do hap thu gidm. Thic &n lam gidm mdc dé hap thu va lam cham su hdp thu

metformin. Metformin lién két véi protein huyét tuong muc d6 khéng déng ké. Metformin

phan bé nhanh chéng vao cacméva dich cdthé.Thudccing phanbé véotrong hoéng cau.

Metformin khong bi chuyén héa & gan va khong bai tiét qua mat. Bai tiét & 6ng than la dudng

thaitrircha yeu ctia metformin. Sau khi udng, 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 Gy thudc trong trudng hgp suy gidm chiic ndng than. D6 thanh thai

metformin quathan gidm & bénh nhan suy than va ngudi cao tudi.

QUY CACHPONG GOl:

-HOp 3vix 10vién, hép 10vix 10 vién.

-Chai 100 vién.

PIEUKIEN BAO QUAN:

Bao quan &:Naikho, nhiét d@duéi 30°C, tranh anh sang.

Baoquantrongbao bi gdc ctathudc.

HAN DUNG: 36 thang ké tif ngay san xuat. Khéng dung thuéc qué han st dung da ghi trén

TIEU CHUAN CHAT LUQNG:TCCS.
CO SO SAN XUAT:

CONG TY €6 PHAN XUAT NHAP KHAU Y TE DOMESCO
Bia chi:S666,Quéc1d 30, Phudng My Phi, Thanh phé Cao Lanh, Tinh Dong Thap
Dién thoai: 1800.969.660
DOMESCO ientnoal VD-33036-19
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