Vién nén Gliclazide vi metformin hydrochloride
Dianorm-M

Thanh phin: M&i vién nén khong bao ¢ chia:

G]lclaz:de BP 80mg

Metformin Hydrochloride BP 500mg
Té diepre: Bot cellulose vi tinh thé, tinh hét, povidone, con isopropylic, methylen chloride, tale, colloidal silicon dioxide, natri
starch glycolate, magié stearat.

M@ ta: Dianorm-M chira Gliclazide va Metformin Hydrochloride. Gliclazide vé mit hod hoc 1a 1-(3-azabicyclo[3:3.0.]0ct-3-
y1)-3-p-tolylsulphonylurea. Metformin Hydrochloride Ia 1, 1-dimethyl biguanide hydrochloride.

Dirge Iy: Glyclazide lam giam néng d6 glucose mau béng céhai co ché, diéu chinh sy gidm tiét insulin va sy khdng insulin
ngoai vi. Co ché ndy thye hién do sy déag kénh kali trong té biio bé ta ciia tuy lam mo kénh canxi gy ting canxindi bao va gy
ra wgm phéng insulin, Gliclazide cling lim tang tinh nhay cam ctia té bao d6i véi glucose. Gliclazide phuct hoi tinh nhay cam
vai insulin nhu giam sy tgo thanh glucose & gan va ting thanh thai glucose. Gliclazide c6 hoat tinh cbﬁng két dinh tiéu cdu va
lam gidm gbe tyr do, vi vily ngéin ngira cic bién chimg & mach. Gliclazide ciing dugc bao cio lam giam ndng d6 cholesterol va
triglyceride huyét tuong sau khi ding nhic lai.

Metformin tac dung nhu mot chat chéng ting glucose huyetdo cdi thi¢n tinh nhay cam cua gan v mo ngogi vi i 461 voi insulin,
Thube té ra c6 anh hudng tich cire dén nong d6 lipid huyet thanh va hoat tinh phan huy fibrin. Diéu trj bing Metformin khong
lam tang thé trong.

Suﬂmg hop: Cic sulfony]urca vi b:guamdeuﬁ téc dung bé trg 1in nhaw. Ca hai hop chﬁt déu co tic dung ha glucose huyét
cong tinh ma khong lam ting tic dung ngoai yciia mdi nhom hoat chét theo phén loai duge ly hoc.

Gliclazide tAc dung thong qua syrkich thich té bio bé ta cuia tuy lam giai phong insulin va no ciing lam tang tinh nhay cam ngoai
vi déi véi mu]m Metformin tic dyng théng qua s tang cudmg dung nap va sir dung glucose. Ngoai ra Metformin con lam
gidm sén xut glucose & gan do d6 giam syrkhdng insulin.

Cé nhiéu béo cdo vé vige diéu tri két hop sulfonylurea véi Metformin dat dirge mire kiém soat glucose huyét hai long trong vai
nam. Sy kéthgp nay duge bao cdo 14 ¢6 higu qua trong cde nghién ciru so sinh ma viée diéutri bang sulfonylurea d thit bai. Sur
két hop nay ¢6 thé ting curdmg mirc kiém sodt glucose huyét (tic dung giam glucose huyét téi 20%) va do d6 1am giam nhu ciu
insulin mat sé bénh nhin.

Gliclazide it c6 xu huéng giy ha duong huyét va ting thé trong so voi cic sulfonylurea khac, Metformin ¢6 co ché tac dung
ngoai vi troi hon vi vy no khong cé tic dung dbng hod nhursul fonylurea va khng lam ting trong.

Gliclazide to ra c6 ich a6i véi cdc bién chim g & mach lém va mao mach gy ra hodic do Su ting insulin huyét, ting huyét ap, ting
gluoose huyét, ting lipid méu hay két tap tiéu ciu. Metformin lim giam insulin huyét fuong cd khi d61 va sau khi in wi gtam
nong 4 triglyceride, ting néng d6 HDL- cholesterol, tang chét kich hoat plasminogen & md, lim gidm sy két tip ticu ciu. V&
mit duge dong hoe, hai thude to ra tuong thich do Metformin khong giin protein huyét tromg va khong bi chuyén hod & gan. Do
dé sy twong tic vai Gliclazide (gan protein | huyét trong 80-90% va chuyén hod & gan) la khong thé xay ra. Vi vy, sy két hop
Metformin va Glyclazide rit ¢6 ich trong diéu tri NIDDM va ngiin ngira diroc cée bién chimg & mach 16n vA mao mach.

Duge dgng hoc: Liéu duy nhit khi udng cua Gliclazide, 40 dén 120mg gy ra Cmax tir 2,2 dén 8 mg/] trong vong 2 dén 8 gid,
Naong dd 611 dinh dat duvk: sau 2 ngay ding 40-120 mg Gliclazide, Ubng Gliclazide ciing voi thire an lam gidm Cmax vi chim
Tmax, Thé tich phin b thip do gin protein huyét thanh cao (85-97%). Thdi gian bdn huy cia Gliclazide thay ddinrs,1-20,5
gior sau liéu duy nhét. Gliclazide bj chuyén hod chii yéu thinh 7 chét chuyén hod va thai trir chinh qua nude tién. Hau hét cac
chit chuyén hod 1 déin chét cua acid carboxylic, 60-70% liéu dimg durgre that trir qua nude tieu va 10-20% thai trir qua phén.
Metformin ¢6 dé sinh kha dung tuyét aéi khi udng 13 $0-60". Sir hap thu & dwémg dp diy - rudt hodn todn sau 6 gity va
Metformin nhanh chéng hin bé trong co thé sau khi h&p thu. Metformin duge thai trir qua thn theo hai phn 95% Metformin
hip thu dwge thai trir & pha dauco Lhm gianban huy la 6 gi&r, 5% con lai thai trir chim ¢ pha cuoi voi thii gian bin huy 14 20 gio.
Metformin khéng gén protein huyét tuong, 40-60% liéu dimg duoc phat hién dudi dang khang bign d6i trong nude tieu va 30%
nira duge phat hign dudi dang khong bién d6i trong phin.

Chi djnh:- i thao dirémg khéng phu thudc insulin, dai thio duémg ¢6 hay khong c6 béo phi & ngurdi ém.

Chélg chidjnh: Dii thao dirdmg phy thuge insulin, suy gan hay suy thin, nghién rugu. dii thio dirdmg khong phy thude insulin
c6 bién chimg ‘nghiém trong do nhiém ceton hodic acid, hon mé hogc tién hon mé do dai thao dudmg, bénh nhén vira trai qua
phéu thugt, chin throng hay nhiém khuan bénh phdl nghé‘n miin tinh, bénh mach vinh, suy tim, bénh mach ngoai vi, ¢6 thai,
cho con b, duge biét cd man cam vii bét ky thanh phin naocua ché pham,

- Bénh nhan suy than njng l_eGFR drdi 30 mL/phit/1,73 m’[Xem muc Canh bédo va thn trong].
-Bénh nhandacotleusuqu&manvm metformin,

- Bénh nhan toan chuyén hoa céip tinh hode min tinh, bao gom cd nhiém toan ceton do ticu duimg.

Cénh bio va thin trong:

Canh hdo: Ha dwémg huyét 6 thé xdy ra néu bénh nhin gidm ché d9 an, sau khi qui liéu do vé tinh hay ¢6 ¥ hodc sau khi lu yén
tdp ning, ¢ chén thlmng va stress. Trigu chu‘ng ha duémg huyét cé thé diéu trj bing cach ké don theo ké hogch bira an ciia ngui
dai thao drdmg. Cén ngimg thudc ngay khi ¢ nhitng dau hi¢u vé triéu chimg ha duong huyét xiy ra.

Thn treng: Diéu chinh ligu két hgp theo ndéng 46 glucose trong mau va trong nudc tiéu trong vai thang dau. Tuy nhién, c6 mét
vii bio cho vé sy nhifm acid lactic & bénh nhan c6 bénh gan hoge thin,

Chéng chi dink ¢ho phy nir 6 thai v cho con bi.

Strdyng trong nhi khoa: B an toin vi higu lire g tré em chua duge cong b,

- Nhiém toan lactic: Qua trinh giam sat hiu méi 43 ghi nhin nhfmg ca nhiém toan lactic lién quan dén mtfm'mm, bao g&m ca
trurimg hep ta vong, giam thin nhiét, tut huyét ap, loan nhjp chim kéo dai. Khéi phat ciia tinh trang nhiém toan acid lactic lién
quan dén metformin thudng khong dé phat hign, kém theo cdce triéu chimg khong dién hinh nhur khé chiu, dau co, suy hé hap, lo
mo vi dau bung. Nhiém foan acid lactic lién gxn dén metformin duge dic trung bing néng df lactat ting lén trong mau
(=5mmol/L), khoang mﬁlm anion (khong cé bang chimg cua keto niéu hodc keto mau), ting ty I€ lactat/pyruvat va nong do
metformin huyet tucmg ndichung ting > Spg/mlL.

Yéu té nguy co clia nh]em toan acid lactic lién quan dén metformin bao gbm suy thin, sir dyng dong thai véi mdt sd thude nhat
dinh (vi dy cic chat e ché carbonic anhydrase nhu topiramat), tir 65 tudi ra 1én, ¢ thye hién chiéu chup sir dl.mg thuéic can
quang, phau thudt va thye hién cic th thuét khac, tinh trang giam oxy hit vao (vi du suy tim sung huyét cip), uong nhiéu nou
vasuy gan,

Cic bi¢n phap giam | thiéu nguy co va xir tri nhiém toan acid lactic lién quan dén metformin & nhém bénh nhén ¢ nguy co cao
duge trinh bay chi tiét trong 1o hudng din sir dung thude (muc Liéu dimg v cach ding. Chéng chi dinh, Canh bio va thin trong,

Tuong tic thude va Sir dung thudc trén nhimg + dditrom g dic bigt).

Néu nghi ngd ¢6 toan lactic lién quan dén metformin, nén ngimg sir dung metformin, nhanh chéng dua bénh nhin dén bénh
vign va tién hanh cac biénphap xir tri. %] nhimg bénh nhan da diéu tri véi metformin, da dwoc chudn dodn toan lactic hodc nghi
ngo c6 kha nang cao bi toan lactic, khuyén cdo nhanh chong loc man dé diéu chinh tinh trang nhiém toan vi loai bo phé.n
metformin da bi tich 1y (metformin hydroclorid cé thé tham tach dwge véi d thanh thai 170 mL/phit trong dicu kién huyét
déng luc mt] Loc mau cé thé lam dao nguoe tri¢u chimg va héi phue.

Hueémg din cho bénh nhan va ngidsi nha vé cdc trigu chimg cua toan lactic va néu nhiing tri¢u chimg nay xdy ra, can ngimg
thuoe va bao cdo rlhimg tri¢u chimg nay cho béc sy.

Péi voi nhirmg yéu 16 lam ting nguy co nhiém toan lactic lién quan dén metformin, nhimg khuyén cdo nhiim gitp giam thiéu
nguy co va xir tri tinh trang toan lactic lién quan dén metformin, ey thé nhu sau: .

Swuy thén: Nhitng ca nhiém toan lactic lién quan dén metformin trong qué trinh gidm sat thube hiu mii xay ra chi yéu trén



nhimg bénh nhén b suy than ning, Nguy cotich iy metformin »a nhiém toan lactic lién quan dén metformin tang 1én theo mirc
a6 nghiém trong ca suy than béi metformin duge thai trir chil yéu qua thin, Khuyén céo lam sing dya trén chire nang than cia
bénh nhinbao gom [Xem muc Liéu dimg va cach a’m:g Diegre Iy lam sang]:

+ Trude khi khéi déu diéu trj voimetformin cin wde tinh mire déloc ciu than (eGFR) cua bénh nhén.

+Chdng chi dinh metformin trén bénh nhan ¢6 ¢GFR dusi 30 mL/phat/1,73 m'[Xem muc Chong chi dinh].

+ Khéng khuyén cho khai diu diéu tr vin metformin ¢ bénh nhan ¢o ¢GFR nim trong khoang 30-45 mUphut.‘l 3m’.

+Thu nhép dit ligu vé eGFR it nhat | lAn/nim & tit ci cac bénh nhin sir dung metformin. O bénh nhin ¢6 kha ndng ting nguy co
suy thin (vi du nhurngudi cao tubi), chirc n&ng than nén durge dinh gid thudmg xuyén hom.

+ 0 bénh nhén dang str dung metformin va c6 eGFR giam xuong duéi 45 mL/phit/1,73 m’, danh gid nguy co-lgi ich cia viée
1iép tue phéc d&

Tiromg rdc thuée: Sir dung déng thii metformin vi mot s6 thude cé thé lam tang nguy co nhiém toan lactic lién quan dén
metformin: bénh nhin suy giam chirc ning than dén téi nhimg thay d6i ding ké vé mit huyet dong, anh hudmg t&i ¢dn bang
acid-base hodc lam tang tich liiy metformin [Xem muc Tirong tdc thude). Vi vdy, cin nhic theo dai bénh nhan thuémg xuyén
hon.

Bénh nhan tie 65 tuoi tro én: Nguy co toan lactic lién quan dén metformin tang lén theo tudi ciia bénh nhéiin beri bénh nhan cao
tubi c6 kha niing bi suy gan, suy thin, suy tim |6n hon nhimg bénh nhdn tré tudi hon. Ca An danh gia chirc nang thin thudng xuyén
hon ddi véi nh&ng bénh nhin lon tudi.

Thiee hfen cdc xét nghlem chuan dogn ¢ sie dyﬂg thuéc can quang: Tiém thude cin quang vio ngi mach ¢ nhimg bénh nhan
dang diéu tri metformin ¢4 thé dén 16 suy giam cép tinh chire nang than va gay ra toan lactic. Ngimg st dung metformin trude
hodc tai thiri diém thye hién chiéu chup ¢6 sir dyng thude can quang o chira iod & nhitg bénh nhin c6 eGFR niim trong khoang
30-60 mL/phit/1,73 m', nhirng bénh nhin ¢ tién sir suy gan, nghién rugu, suy tim hofic nhimg bénh nhén s sir dung thube cén
quang chira iod theo dirimg ddng mach. Danh gia lai eGFR 48 giorsau khi chiéu chup va sir dung lai metformin néu chite ning
thinondjnh. -

Phiu thugt hode cdc thii fhuar khde: Su leu gitr thirc in va dich trong qua trinh phﬁu thudt hodc thyre hién céc tha thudt khic co
thé lam ting nguy co giam thé tich, tut huyét p va suy thin. Nén tam thii ngimg st dung metformin khi bénh nhin bj gidi han
lugmg thirc &n va dich nap vao.

Tinh trang gidm oxy hit vao: Qué trinh theo doi hau mai 4 ghi nhan mgt s6 ca nhiém toan lactic lién quan dén metformin xay ra
trongbtmh canh suy tim su huyet cAp (dic bigtkhico kém theo g gmm tuéi méu va giam oxy huyct) Truy tim mach (s6¢), nhoi
méu co tim cip, nhlém khu.éi huyét va cac ben.h Iy khac lién quan dén giam oxy huyét c6 méi lién quan véi toan lactic va ciing
co the giy nito huyet trude than. Khi nhimg bién co nay xay ra, ngimg metformin.

Uang riegu: Rugu ¢6 kha ning anh hudong s dén tac déng cia metformin Ién chuyen hoa lactat v tir d6 ¢ thé lam ting nguy co
nhiém toan lactic lién quan dén metformin. Cénh bao bénh nhin khong uong rugu khi sir dung metformin.

Suy gan: Bénh nhiin suy gan co thé tién trién thanh toan lactic lién quan dén metformin do suy giam thai trir lactat diin t6i tang
néng 6 lactat trong méu. Vi vdy, trénh sir dung metformin trén nhimg bénh nhén da dugc chudn dodn bénh gan thong qua bing
chimg xétnghiém hoac lim sang.

Sirdyng thude cho phy nir mang thai va cho con bi: Chéng chi dinh.

Tie dyng cua thude 1én khi niing 14i xe va viin hanh may mée: Vithuée ¢6 the gay ha dudmg huyét nén cin than trong khi ldi
xe hofic van hanh may méc.

Tuong tic thude: Cac thube loi tidu, barbiturate, phenytoin, rifampicin, cc corticosteroid, estrogen, estroprogestogen va
progestogen tinh khiét c6 thé lam glam mire kiém soat duémg huyét. Tac dung ha dudmg huyét ciia thude c6 thé ting cudmg bai
cdc salicylate, phenylbutazone, cic sulphonamide, cic chiit chen bé ta, acid clofibric, chit d6i khang vitamin K, allopurinol,
theophylline, caffeine va cic chit (rc ché MAO., Du.ng dong théi rrucunamie, perhem]me hay cimetidin vdi Glyclmd.e ¢6 thé
gay hedm’n]g huyét. Khong nén ding Glyclazide voi cdc thude o6 thé lam tang néng do glucose trong miu ma khong gidm sat
chat ché nong do g{uco-.c trong méu d¢ tranh sy ting dudng huyét. Acarbose va gom guar da cho thay lam giam dang ké sinh
kha dung diromg uéng cua Metformin.

Phin img biuqt Ri loan da day-rudt: Budn ndn, ia chay, dau da day, tao bén, non, vi kim loai trong miéng, Cic tic dung trén
da: Phét ban, ngira, may day, ban do va bimg do.

Dau diu va chéng mat. Glyclazide t6 ra ¢6 ty 1¢ ha duémg huyét thap. Glyclazide ¢6 thé ¢6 nguy co giy tic dung phy trén
hé tim mach. Tuy nhién Glyclazide dd dugc st dung diéu tri cho bénh nhén dai thio duomg khong phy thuge insulin trong
nhiéu nim ma khong ¢6 nhimg tic dung phu trén hé im mach. Giam hap thu vitamin B, va acid folic da xay ra khi ding
Metformin kéo dai.

* Thang bdo cho bdc sy nhitng tdc dung khéng mong muén gap phdi khi sic dung thuéc.

Qui lidu v didu tri: Ha dudng huyét c6 thé xdy ra trong trrémg hop qué lidu. Khi ¢6 tai bién qua lidu, nén tién hanh nira da day
vanén cd ging tiém tinh mgch bing glucose uu trrong (10 hoic 30%) va tiép tuc kiém sodt nong g glucose méu.

Liéu lugng vi cich dimg: - Li¢u khuyén cdo: Liéu khoi diu doi véi bénh nhan dm‘lg khong sir dung metformin la | vién, mot
lin /ngay, diing duc‘mg uong. Néu bénh nhin khung gép phan (mg ¢4 hai dudmg tiéu héa va cin phal ting liéu thi cé thé dung
thém 1 vién sau mdi khoang thi gian diéu tri tir 1 dén 2 tuin. Liéu ding ciia metfonmn can duge cin nhéc diéu chinh trén timg
bénh nhﬁnculhé dya trén higu qua va d¢ dung nap clia bénh nhén vi khong virgt qua lidu tdi da duoe khuyen c4o0 1 4 vién/ngay.
- Khuyen cdo sir dung thude trén bénh nhin suy thin: Dénh gid chirc nang thin trudce khi khéi diu diéu trj voi metformin va
danh gid dinh ky sau do.
Chéng chi dinh metformin trén bénh nhén c6 eGFR dudi 30 mL/phit/1,73 m’.
Khéng khuy&n cio khoi diu diéu tri vai metformin & bénh nhinco eGF R niim trong khoang 30-45 mL/phit/1,73 m’.
O bénh nhan dang sir dung metformin va c6 eGFR giam xudng dudi 45mL/phiv/1,73 m’, danh gid nguy co- lgi ich khi tiép tuc
du.u tri.
sir dung metformin néu bénh nhin c6 eGFR giam 'mong dudi 30 mL/phit/1,73 m [Xem mue Chéng c]n di“h muc

bio v thin trong].
- Ngimg sir dung metformin khi thuc hi¢n xét nghiém chudn dodn hinh anh cd sur dung thudc cdn quang chiraiod.
Trén nhimg bénh nhin ¢6 ¢GFR ndm trong khoang 30-60 mL/phit/1,73 m’, trén nhimg bénh nhan cé tién sir bénh 1y vé gan,
nghién ruou hodc suy tim, hodc trén nhimg bénh nhin s¢ s dung thudc can quang chir iod qua didmg déng mach, ngimg
metformin trirde hodic tai thiri diém thire hi¢n xét nghi¢m chuiin dodn hinh anh cd sir dung thudc can quang chira 10d. Panh gid
lai chi s6 eGFR sau khi chiéu chup 48 pid, sir dung lai metformin néu chirc ning thin 6n dinh [Xem muc Canh bio va thén
trong].

Trinh bay: Hop 10 vix 10 vién nén

Huwéng din bio quan: Bio quan noi mat, tranh dnh sing.

Han diing: 3 niam ké trngay san xuat.

* Khong dpe dﬁ,ﬂmx qud han sir dung.

* Boc ky hudng dan sir dung trude khi dimg. Néu cin thong tin, xin lién héi y kién bac sy.
* Thuéde nay chi ding theo sy ké don cua thay thude
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