VENTA BAJO RECETA
COMPRIMIDOS RECUBIERTOS
VIA ORAL

Noglucet’

Metformina clorhidrato

ional ientes diabéticos adult d tidas de 500 mg BID durante
14 dias. Dado que la dosis se administra Ind\v\dua\meme segun un control glucémico, este hecho
pusee unare\evancla chmcal\m\tada

dat Jini I

pecial para el hombre
de estudms oonvenclonales sobre larmaoologla segundad tox\mdad con dosis repetidas,
vt

en funcié

Indicaciones: La Metformina esta indicada en el tratamiento de la diabetes mellitus tipo 2,
especialmente en pacientes con sobrepeso, cuando la dieta prescrita y el ejercicio por si solos no sean

uficient

-Trastornos de la piel y del tejido subcutdneo: Muy raras: reacciones cutaneas tales como eritema,
prurito, urticaria.

*Poblacién pediatrica: En datos publicados, datos post-comercializacion y en estudios clinicos
controlados en una poblacion pediatrica limitada con edades comprendidas entre 10-16 afios y
tratados durante un afio, las reacciones adversas comunicadas fueron similares en naturaleza y
gravedadalasobservadasen adultos.

Notificacion de sospechas de reacclones adversas: Ante la sospecha de apanclon de Reacciones
Adversas tras la admir es obligatoria la a través de la pagina
web del Ministerio de Salud Publ\ca y Bienestar Social: https//www.mspbs.gov.py Click en: “Reporte de
Reacclones Adversas a Medicamentos”. Esto agilizara la delec n de nueva informacion sobre la

*En adultos, puede utilizarse en oen ién con otros.
orales, o coninsulina.
“Ennif 04 dad "
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de 1 d y
combinacién con insulina.
Se ha demostrado una reduccion de las complicaciones relacionadas con la diabetes en pacientes
diabéticos tipo 2 con sobrepeso tratados con metformina como tratamiento de primera linea tras el

bierto de Noglucet® 500 contiene: Metic HCI500mg;
bierto de Noglucet® 850 : Metf HCI 850 mg; Excipi 8.
bierto de Noglucet” 1 { HCI1000mg;

Mecanismo de Accion: La metformina es una biguanida con efectos

qu
reduce la glucosa en p\asma pustpmnd\a\ y basal. Nu esllmu\a la secrecion de insulina, por lo que no
provoca hij
*Reduccion de la pmducclon hepatica de glucosa medlante la inhibicion de la gluconeogénesis y la
glucogendlisis.
<En el masculo, incrementando la sensibilidad a la insulina, mejorando la captacion de glucosa
periféricay su utilizacion.

La metformina estimula la sintesis intracelular del glucégeno actuando sobre la glucogeno sintetasa.
La metformina incrementa la capacidad de transporte de todos los tipos de transportadores de
membrana de glucosa (GLUT). En humanos, independientemente de su accion sobre la glucemia, la

gia: Adulos con funcién renal normal (TFG

y 3
+La dosis inicial habitual es 500 mg u 850 mg de hidrocloruro de metformina 2 6 3 veces al dia. Al cabo
de 10 a 15 dias, la posologia deberia ajustarse en funcion de los niveles de glucosa en sangre.
Un aumento lento de la dosis puede mejorar la tolerancia gastrointestinal. En pacientes que estan
recibiendo dosis altas de metformina (2 a 3 gramos por dla) es posible reemplazar 2 comprimidos

mg pcr 1000 mg.
Ladosisma d inaal dia, dividida en 3 tomas.
*Sise prelende administrar metformina en sustitucion de otro antidiabético oral: suspender la terapia
anterior e iniciar la terapia con metformina a la posologia indicada anteriormente.
-Combinacion con insulina: La me!formma y lainsulina pueden ser utilizadas en terapia combinada

metformina presenta efectos favorables sobre el metabolismo lipidico. Este hecho se ha
con dosis terapéuticas en estudios controlados a medio o largo plazo: la metformina reduce el
colesterol total, el colesterol LDL y los niveles de triglicéridos.

Eficacia clinica: El estudio prospectivo aleatorio (UKPDS) ha establecido el beneficio a largo plazo de
un control intensivo de la glucemia en sangre en pacientes adultos con diabetes tipo 2. El analisis de
los resultados de los pacientes con sobrepeso tratados con metformina tras el fracaso del régimen
dietético solo, muestra:

-Una reduccion significativa del riesgo absoluto de complicaciones relacionadas con la diabetes
en el grupo de metformina (29,8 sucesos/ 1.000 pacientes-afio) frente al régimen dietético solo
(43,3 sucesos/ 1.000 pacientes-afio), p=0,0023, y frente a los grupos de monoterapia de insulina y

para lograr un mejor d
La meﬁormlna se: admmlsva ala dosls |r\|c\a| hab\tua\ de 500 mgu 850 mg 2 6 3 veces al dia, mientras

-Pacrenles de edad avanzada: Debldo ala posible reduccion de la funcion rena\ en personas de edad
avanzada, la posologia de metformina debe ajustarse segun la funcion renal. Es necesaria una
evaluacion regular de la funcion renal.

-Insuficiencia renal: Se debe evaluar la TFG antes de iniciar el tratamiento con productos que
contengan metformina y, al menos, una vez al afio a partir de entonces. En pacientes expuestos a un
mayor riesgo de posprogresion de la insuficiencia renal y en pacientes de edad avanzada, se debe
evaluarla funcion renal con mayor frecuencia, p. €]., cada 3-6 meses.

(40,1 sucesos/ 1.000 p: tes-afio), p=0,0034. T——

-Una reduccion significativa_del riesgo absoluto de morialidad relacionada con la diabetes: TFG miimin (andﬁfi?i.d on 23 ::;’ir;ad‘ioa(r?;s) Consideraciones adicionales
7,5 sucesos/1 , régimen dietéi : 12,7 sucesos/ 1. -
afio, p=0,017; ks - 60-89 3.000mg S? pl{edtmns\derﬂr‘\a reduccion de la dosis en
-Una reduccion significativa del riesgo absoluto de mortalidad global: metformina: 13,5 sucesos/ -
1.000 pacientes-afio, frente a la dieta sola: 20,6 sucesos/ 1.000 pacientes-afio (p=0,011), y frente a los gle ,?:SDQT drzv:z&jlg:i;agg{‘ec: q::lg: %f';géﬁ?;?tg
s o de insulinay 189 sucesos! 1.000 pacentes-io 455 2000 mg o con meomina L dods nicl e, 2 0 o,
P itad de | 5
-Una reduccion significativa del riesgo absoluto de infarto de miocardio: metformina: 11 sucesos/ 3044 1,000 mg
18 sucesos/ 1,000 pacientes-afio (=0, <30 - Metformina esta

Para Ia metformina ulwhzada como terapia de segunda linea, en con una no
se han demostrado los beneficios con respecto al resultado clinico. En diabetes del tipo 1, se ha 'Pob\aciOn pediétrica:

utilizado la combinacion de metformina e insulina en pacientes seleccionados, pero no se han
. g e

-Poblacién pediatrica: L tudios clir llevados a cabo en una poblacién pediatrica
limitada de edades comprendidas entre los 10 y 16 afios, tratados durante un afio, mostraron una
| émi alaob: d: dultc

partirde 10 a
+La dosis inicial habitual es de 500 mg u 850 mg de metformina una vez al dia, administrada durante o
después de las comidas.

+Tras 10-15 dias de tratamiento, la dosis deberia ajustarse en funcion de los valores de glucosa en

y
-Acidosis lactica: La acidosis lactica es una complicacion metabdlica muy rara, pero grave que se
produce con mayor frecuencia durante el empeoramiento agudo de la funcion renal, en caso de
enfermedad cardiorrespiratoria o septicemia. La acumulacion de metformina se produce durante el
empeuramlento agudo de la funcién renal e incrementa el riesgo de acidosis lactica. En caso de
(diarrea o vomitos intensos, fiebre o reduccion de la \ngesta liquidos), la
deforma temporaly Isanitario.
Los medicamentos que puedan alterar de manera aguda la funcion renal (como antihipertensivos,
diuréticos y AINEs), se deben iniciar con precaucion en los pacientes tratados con metformina.
Otros factores de riesgo para la acidosis l4ctica son el consumo excesivo de alcohol, la insuficiencia
hepatica, la diabetes mal conlm\ada \a cetosis, el ayuno prolongadc y cualquier proceso asociado a

U
-Alcohol: La intoxicacion alcohdlica estd asociada con un mayor riesgo de acidosis lactica,
d icion oi iahepética.
-Medios de contraste yodados: La administracion de metformina se debe interrumpir antes o en el
momento de la prueba y no se debe reanudar hasta pasadas al menos 48 horas, siempre que se haya
Juado la funcié 1 bl

y .
Combinaciones que requieren precauciones de empleo: Algunos medicamentos pueden afectar de
forma adversa la funcion renal, lo que puede incrementar el riesgo de acidosis lactica, p. ]., los AINEs,
incluidos los inhibidores selectivos de la ciclooxigenasa (COX) I, los inhibidores de la ECA, los
antagonistas del receptor de la angiotensina Il y los diuréticos, en especial, los diuréticos del asa.
Cuando se inicien o se utilicen estos productos en combinacion con metformina, es necesario
supervisar de manera estrecha la funcion renal

Medicamentos con actividad hiperglucémica intrinseca (ej. glucocorticoides (vias sistémica y local
simpaticomiméticos): Puede requerirse realizar un control mas frecuente de la glucosa en sangre,
especialmente al principio del tratamiento. Si es necesario, ajustar la posologia de la metformina
durante la terapi ] i i 6

p y
Transportadores de cationes organicos (OCT): La metformina es sustrato de los transportadores

OCT1y OCTZ Laco-administracion de metformina con

hipoxia, asi comoel
Se debe informar a los pacientes o a los cuidadores acerca del riesgo de acidosis lactica. La acidosis
lactica se caracteriza por disnea acidotica, dolor abdominal, calambres musculares, astenia e
hipotermia, seguidos de coma. En caso de que se sospeche de la presencia de sintomas, e\ pacnenle
debe dejar de tomar metformina y buscar atencion médica inmediata. Los hallazgos

Inhibidores de OCT1 (com laeficaciad
-Inductores de OCT1 (como rif icina) puede la absorcion y la eficacia
delametformina.

-Inhibidores de OCT2 (como cimetidina, i, ranolazina,

isavuconazol) puede disminuir la eliminacion de metformina y esto puede provocar un aumento de la
Inhibidores de OCT1y OCT2 tinib, olaparib) pi lterar la eficacia y inacion renal
de Porlo tanto, se i precaucion, i pacientes con i

renal, cuando estos. se con ya que la

plasmatica de puede aumentar. Si es necesario, puede cunslderarse un

\aburamno son una disminucion del pH sangmneo (<7 35), niveles de lactato plasmatico aumemados ajuste de dosis de yaque de OCT pueden alterar la eficacia de
(>5mmoll)y metformina.
-Funcién renal: Se debe eva\uar la TFG antes de ir mlclar el tratamiento y, de forma regular a partir de
entonoes La enp: I TFG <30 mi/min y se debe interrumpir Noseha do hi dosis de i I los 854

la aunque en estas condlclones ha aparecido acidosis lactica. Una gran sobredosis o r\esgus
-Funclon cardiaca: Los pacientes con insuficiencia cardiaca tienen més riesgo de sufrir hipoxia e e la pueden en acidosis lactica. La acidosis lactica es una
insuficiencia renal. En pacientes con insuficiencia cardiaca cronica estable, la metformina puede ser urgencia médica y debe ser tratada enun hospital. El método mas eficaz para eliminar los lactatos y la
usada con una monitorizacion regu\ar dela funcmn card\aca y renal. En pacientes con ediante En caso de sobredosis recurrir al Centro Nacional de

yaguda,la

-Administracion de medios de contraste yodados: La administracion intravascular de medios de
contraste yodados puede provocar nefropatia inducida por el contraste, que puede ocasionar la
acumulacion de metformina y puede aumentar el riesgo de acidosis lactica. Por tanto, la
administracion de metformina se debe interrumpir antes o en el momento de la prueba y no se debe
reanudar hasta pasadas al menos 48 horas, siempre que se haya reevaluado la funcion renal y
cnmpmbado quees estable
-Cirugia: La espinal
0 epwdura\ EI tratamiento se puede reanudar pasadas 48 horas desde la cirugia o tras la reanudacnbn
dela
-Otras precauclones Todos los pacientes deben continuar su d\ela con una distribucion regu\arde la
mgesla de carbohidratos durante el dia. Los pacientes con sobrepesn deben continuar con su dieta

Deberan real boratorio habituales para el control de
la diabetes. La metformina no provoca por si sola ia; no obstante, se
precaucion cuando se utiliza en combinacién con insulina u otros antidiabéticos orales
(ej. sulfonilureas o meglitinidas).
-Poblacion pedia; liagno de diabt me\htusllpoZdebeserccnﬂrmadoanlesdelmclarel

Durante los en: ,nose han

detectado efectos de la metformina en el crec\mlen(o oenla pubenad pero no se dlspone de
a largo plazo sobre estos efectos Por

sangre. Un aumento lento de la dosis puede mejorar la
L

de2galdia, 263tomas.

-Absorcion: Tre via oral de una dosis de metformina, el Tmax
se alcanza en 2,5 horas. La biodisponibilidad absoluta de un comprimido de 500 u 850 mg de Modo de Uso: deby porviaoral, di de del d
metformina es aproximadamente del 50 al 60 % en sujetos sanos. Tras una dosis oral, la fraccién no
absorbida recuperada en las heces fue del 20-30 %. Contraindicaciones:
Trasla on oral, la ab: ondela aturable e incompleta. Esto q t Metformina l del
la inética de la absorcion d esno\meal.c [ i +Cualquier tipo de aci 6 idosis l4ctica, diabeéti
de ina, | i 2448 hnrasy -Preccmadlabet\oo
generalmente son inferiores a 1 pg/ml. En Ios ensayos clinicos Ios niveles | grave (TFG <30 mi/min)

4 pg/ml, dosi +Situaciones agudas con potencial para alterar la funcion renal tales como: deshidratacion, infeccion

Laali ion reduce y retrasa Ia absorcion de metfc Trasla grave, shock.

de
una dosis de 850 mg, se observa una disminucion del pico de concentracion plasmatica del 40 %, una

de hipoxia tisular d
disminucion del 25 % del AUC (area bajo la curva) y una prolongacion de 35 minutos en tiempo hasta de crumca) como: cardiaca o respiratoria, infarto de miocardic te,
alcanzar el pico de concentracion plasmatica. No se conoce la importancia clinica de las reducciones shock.
deeslos parametros. iencia hepatica, icacion alcohélica aguda,
-Di on:La ﬁ]aclona La difunde porlos
eritrocitos. EI pico sanguineo es menor que el pico plasmaucoyaparece al mismo Adversas: Durante el tratamiento con metformina pueden ocurrir las siguientes
tiempo. Los globulos roj dario d io) reacciones adversas. Las frecuencias se definen de la siguiente forma: muy frecuentes >1/10;

EIVd. medio oscilo entre63 276 ltros.
-Metabolismo: La metformina se excreta inalterada en la orina. En el hombre no se ha i

frecuentes 2 1/100, <1/10; pocu frecuemes 21/1.000, <1/100; raras 21/10.000, <1/1.000; muy raras

ningln metabolito.
-Eli 6n: El iento renal de la es > 400 ml/min, lo que indica que la metformina
se elimina purﬂtrac\un glomerular y por secrecion tubular. Tras la administracion oral, la vida media

<1/10.000y partir

-Trastornos del metabolismo y nu(rrcron Muy raras: Acidosis lactica. Reduccion de la absorcion y de
los niveles en suero de la vitamina B12 en pacientes tratados con metformina durante un periodo
prolongado. Se recomienda considerar esta etiologia en pacientes que presenten anemia

aparente d total es de 5 horas. En caso de que la funcion renal esté mega\ubléslica.
alterada, | disminuy Il de la creatinina, con I i uente del
ia de el 0 i pl -Trastornos hepa(abr/lares Muy raras: Se han descrito casos aislados de alteramon de las pruebas de
Pediatria: Ialuncmn D patitis, q retirarel
i ir Muy frecuentes: nauseas, vomitos, diarreas, dolor abdominal y pérdida

-Estudio a dosis unica: Trgs una dosis tnica de metformina 500 mg, la poblacion pediatrica ha

-Estudio a dO':?lS miltiples: La informacion esta limitada a un estudio. Tras dosis repetidas de 500 mg
BID durante 7 dias en pacientes pediatricos, la concentracion plasmatica méaxima (Cmax) yla
exposicion sistémica (AUCO-t) se redujo aproximadamente un 33% y un 44% en

de apetito. Estos trastornos aparecen con mayor frecuencia durante el inicio del tratamiento y
desaparecen espontaneamente en la mayona de los cascs Para prevemrlos se recom\enda

seguimiento cuidadoso sobre los efectos de la metformina en los nifios, especna\mente en edad
pre-puberal.

-Nifios entre 10 y 12 afios de edad: Solamente 15 individuos con edades comprendidas entre 10 y
12 afios fueron incluidos en los estudlos clinicos llevados a cabo en nifios y adolescentes. Aunque la
eficacia y seguridad de en nifios menores de 12 afi difieren de la eficacia y seguridad
en nifios mayores, se recomienda especial precaucion al prescr\b\r metformina en nifios con edades
oomprend\das entre 10y 12afios.

muancla Ferllhdad

-Embaram La diabete seasociaaun
mayor riesgo d i Lai 6n imitada sobre el uso
de metformina en mujeres embarazadas no indica un mayor riesgo de anormalidades congénitas.
Los estudios realizados en animales no indican efectos perjudiciales con respecto al embarazo, el
desarrollo embrionario o fetal, el parto o el desarrollo postnatal. Cuando la paciente planifique
quedarse embarazada y durante el embarazo, se reoomlenda que la dlabe\es no se trate con
metformina, sino con |nsu|ma para manlener oximos posible
alos iesgo d i

-Lactancia: La metformina se excreta en \a leche materna. No se han observado efectos adversos en
los recién nacidos/bebés con la lactancia matema Sin embargo dadoquela mformaclon disponible es
limitada, la lactancia materna no se La decision de
retirar la lactancia materna debe tomarse teniendo en cuenta los beneficios de la lactancia y el riesgo
potencial de los efectos adversos en el nifio.

-Fertilidad: La fertilidad de ratas machos y hembras no se vio afectada por la metformina cuando esta
se. adm\mslm a dosis tan altas como 600 mg/kg/dia, que es apmx\madamente tres veces la dosis

humanos, basand

-Efectos sobi idad para conducir y utilizar méquina: i iano provoca
hipoglucemia y porlamo no produce ningtin efecto en la capacidad para conducir o utilizar maquinas.
No obstante, se debe advertir al paciente de los riesgos de aparicion de hipoglucemia cuando la

Restricciones de Uso: Este producto se debe administrar con restriccion en pacientes con

administrarla meﬂormma en263dosisal dia, d
deladosi la

renal y hepatica, i cardiaca, cuadros i Severos,
pifen ¢ "
y

Toxicologia en Emergencias Médicas sito en Avda. Gral. Santos y Teodoro S. Mongelés, Asuncion,
Paraguay - Tel.: (595-21) 220 418.

C: jidos recubiert

biente (inferiora30°C).
Mantener fuera del alcance de los nifios.
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ETICOS

Elaborado por Laboratorio de Productos ETICOS C.E.LS.A.
Afilio Galfre N° 151 y Calle 1 - San lorenzo, Paraguay.
Industria Paraguaya - Tel.: (595-21) 521 390 (R.A.)
laboratorio@eticos.com.py - www.eticos.com.py

D.T.: Q.F. Rosarito Paredes - Reg. N° 4.584.

Autorizado en Paraguay por la DINAVISA.
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