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Metformina Rospaw 500
Metformina Clorhidrato 500mg
Metformina Rospaw 850 AP
Metformina Clorhidrato 850mg

Comprimidos recubiertos
Industria Argentina - Venta bajo receta

COMPOSICION

Cada comprimido recubierto de 500 mg contiene:
Metformina clorhidrato 500.00mg; PVP K30 45.00mg;
Almidén glicolato de sodio 30.00mg; Talco 10.00mg; Estea-
rato de magnesio 14.00mg; Celulosa microcristalina PH 101
101.00mg; Hidroxipropilmetilcelulosa 15 cp. 15.00mg; Polie-
tilenglicol 6000 2.50mg; Di6xido de titanio 7.50mg; Talco
5.00mg.

Cada comprimido recubierto de 850 mg AP contiene:
Metformina clorhidrato 850.00mg; PVP K30 35.00mg; Estea-
rato de magnesio 10.00mg; Methocel K15 154.00mg; Diéxido
de silicio coloidal 4.00mg; Celulosa microcristalina PH 101
66.00mg; Hidroxipropilmetilcelulosa 15 cp. 7.20mg; Polie-
tilenglicol 6000 0.12mg; Diéxido de titanio 4.80mg; Talco
2.40mg.

ACCION TERAPEUTICA
Hipoglucemiante oral.

INDICACIONES

Asociada al régimen dietético: En la diabetes estable tipo Il
(diabetes del obeso, la que se manifiesta después de los 50
afos y diabetes pletdrica) que no presenta cetonuria donde
la estricta aplicacién del régimen no permitié la normali-
zacion del peso y de la glucemia. Como complemento de la
insulinoterapia en la diabetes tipo I, en diabetes inestable y
en particular la insulino resistencia secundaria, en la que la
administracion de la insulina sola no permite la correccion
adecuada de la hiperglucemia. Esta asociacion esta con-
traindicada en los casos de descompensacion metabdlica
grave de origen diabético (precoma, coma, cetoacidosis) (Ver
contraindicaciones).

ACCION FARMACOLOGICA

Farmacodinamia: La Metformina disminuye la glucemia en
personas diabéticas pero no tiene efecto hipoglucemiante
en personas no diabéticas, normoglucémicas. El efecto de
Metformina resultaria del:

1. Incremento de la utilizacion de la glucosa en tejidos mus-
culares en presencia de insulina.

2. Disminucion de la absorcion de glucosa a nivel del tracto
digestivo.

3. Inhibicion de la gluconeogénesis hepética.

4. Aumento del nimero de receptores de insulina.

La Metformina es un hipoglucemiante oral que pertenece
al grupo de las biguanidas. Las biguanidas no estimulan
la secrecion de insulina de forma clinicamente apreciable
pero aminoran la respuesta hiperinsulinica del diabético
obeso al estimulo de la glucosa, contribuyendo a reducir el
exceso ponderal en el diabético obeso. La Metformina en
humanos, contribuye a bajar la tasa de colesterol y sobre
todo los triglicéridos, este efecto ha sido demostrado con la
administracion de Metformina AP (Accién Prolongada) sola
0 en combinacion con sulfonilureas. Ademas la Metformina,
pareciera tener efectos o propiedades fibrinoliticas. Se ha
demostrado clinicamente que Metformina AP reduce un 32%
las complicaciones diabéticas a largo plazo, la morbilidad y
mortalidad en la diabetes no insulino dependiente.

FARMACOCINETICA

Absorcion: las biguanidas y sus derivados son absorbidos
por la mucosa digestiva. Aproximadamente el 50% de la
dosis oral administrada es absorbida, pero la biodisponibi-
lidad disminuye cuando se incrementa la dosis. Distribucion:
el volumen de distribucion varia entre 63 y 276 It. La Met-
formina circula en sangre en forma activa sin union a protei-
nas plasmaticas y se fija a diferentes tejidos (tubo digestivo,
higado y rifién). El pasaje placentario no esté conocido con
precision, pero escasa cantidad es excretada en leche ma-
terna.

Metabolismo y eliminacion: la Metformina practicamente no
es metabolizada en el organismo. La vida media plasmatica
en ausencia de insuficiencia renal es de 1,30 a 2 horas.
Aproximadamente el 90% de la droga absorbida es elimi-
nada por via renal, con un valor de clearence renal del orden
de los 450 ml/min.

Cinética de situaciones particulares: en los pacientes con
insuficiencia renal, el depuramiento de la Metformina dis-
minuye proporcionalmente al clearence de la creatinina con
un riesgo de acumulacion de la droga. En los pacientes dia-
béticos afiosos, la vida media plasmatica de la Metformina
puede incrementarse con el riesgo de acumulacién de la
droga.

POSOLOGIA - MODO DE ADMINISTRACION

Como para otros antidiabéticos orales, no existe un esquema
posoldgico rigido, por lo que la posologia sera establecida
por el médico segun el cuadro clinico y las determinaciones
de glucemia y glucosuria al inicio del tratamiento. Como orien-
tacion pueden seguirse las siguientes pautas:
METFORMINA TAURO 500: La dosis media es de 1 com-
primido 3 a 4 veces por dia durante las comidas. En algunos
casos se puede elevar la dosis hasta 5 comprimidos o dis-
minuirla hasta 1 comprimido por dia.

METFORMINA TAURO 850 AP: 1 a 3 comprimidos por dia.
La dosis media recomendada es 2 comprimidos por dia du-
rante las comidas. Dosis méaxima: 2,55 g/dia.

Pasaje de otra terapia antidiabética oral a Metformina: gene-
ralmente no se necesita periodo de transicion, excepto con
clorpropamida con la cual debe tenerse precaucion durante
las primeras semanas debido a la extensa retencion de clor-
propamida en el organismo, lo que puede ocasionar la suma
de los efectos de ambas drogas y posible hipoglucemia.
Terapia simultanea con sulfonilureas: si no hay respuesta a
la terapia solo con Metformina, debe considerarse incorporar
gradualmente otra sulfonilurea oral mientras se contintia con
Metformina a dosis completa. Debe procurarse identificar la
dosis minima eficaz de ambas drogas para obtener la res-
puesta deseada. Si no responden en 1 a 3 meses en forma
satisfactoria a dosis completa de Metformina y otra sulfoni-
lurea oral, debe considerarse suspender el tratamiento oral y
pasar a la terapia con insulina.

Diabetes insulino dependiente tipo I: cuando la Metformina
es utilizada en complemento de la insulino terapia, permite
la reduccion de las dosis de insulina y una mejor estabili-
zacion de la glucemia. Si la dosis de insulina es inferior a
40 U.l. la Metformina puede administrarse en su posologia
habitual. Se recomienda reducir la dosis de insulina de 2 a 4
U.I cada 2 dias. Si la dosis de insulina es superior a 40 U.| por
dia, debe establecerse una estricta vigilancia del paciente,

siendo recomendable en algunos casos la hospitalizacion
para hacer la asociacion. La dosis de insulina sera reducida
el primer dia entre un 30 al 50 %. Disminuciones progresivas
ulteriores de insulina seran realizadas en base a los niveles
de glucemia.

Modo de administracion: ingerir los comprimidos durante o
después de las comidas.

CONTRAINDICACIONES

Metformina esta contraindicada en condiciones que aumen-
tan el riesgo de acidosis lactica. La acidosis lactica puede
presentarse al inicio del tratamiento o durante el uso prolon-
gado del farmaco. Insuficiencia renal organica o funcional,
aun si es moderada. (Creatinina >1,24 mg/dl o urea > 50
mg/dl o alteracion del clearence de creatinina).

Insuficiencia hepatica. Antecedentes de acidosis lactica.
Intoxicacion alcohdlica. Insuficiencia cardiaca, insuficien-
cia respiratoria y todas las afecciones cardiovasculares
agudas o cronicas susceptibles de producir hipoxia tisular.
Tratamiento aislado de la diabetes insulino dependiente, en
particular la diabetes juvenil. Complicaciones agudas de la
diabetes (acidosis metabdlica, infeccién o gangrena, coma).
En periodo pre y post quirdrgico. Embarazo. Hipersensibili-
dad conocida a la droga o algunos componentes de la for-
mulacion. Patologia aguda que conlleva riesgo de alteracion
de la funcién renal: deshidratacion, vomitos, diarrea, fiebre,
estados infecciosos y/o hipéxicos severos (shock, septice-
mia, infeccion urinaria, neumopatia).

Exploraciones con productos de contraste iodados: como
regla general evitar en el paciente diabético. En caso de
necesidad, inte-rrumpir la Metformina 48 horas antes y 48
horas después del estudio. Antecedentes de coma o pre
coma diabético. Diabetes insulino dependiente del nifio.

PRECAUCIONES Y ADVERTENCIAS

Precauciones especificas de empleo: La acumulacion de
lactato es producto de un incremento en la produccion de
4cido lctico (hipoxia, trabajo muscular intensivo) o de un
enlentecimiento de su metabolismo. La Metformina, al dis-
minuir el metabolismo del acido lactico, principalmente la
forma AP, puede provocar o agravar una acidosis lactica. La
diabetes, sobre todo cuando esta mal controlada, la insufi-
ciencia renal organica o funcional, la insuficiencia hepética,
la diabetes juvenil, el alcohol, la cetosis y los estados que se



acompaiian de hipoxemia, son factores que predisponen a
la acidosis lctica. Los factores y condiciones mencionadas
deben ser buscados periddicamente en pacientes bajo trata-
miento, particularmente en personas de mas de 65 afios,
donde estas condiciones fisiopatolégicas aparecen con
mayor frecuencia. Es de destacar que los pacientes afiosos
pueden presentar cambios en la farmacocinética de la
droga. (Ver Farmacocinética). En presencia de estos factores
de riesgo, conviene suspender inmediatamente el tratamien-
to. Los estudios de acidosis lactica en pacientes bajo
tratamiento con biguanidas muestran la influencia prepon-
derante de la insuficiencia renal en su génesis (incluyendo
las insuficiencias renales funcionales provocadas por ciertos
medicamentos: diuréticos, antibiéticos, antihipertensivos
0 por ciertos examenes diagnosticos como las urografias
endovenosas). Se recomienda el dosaje de creatinina sérica
antes del inicio del tratamiento y posteriormente en forma
regular. No prescribir Metformina si la creatinina plasméatica
sobrepasa 12 mg/l en mujeres y 15 mg/l en varones. El
tratamiento con biguanidas debe ser suspendido 48 horas
antes de la realizacion de estudios radioldgicos con sustan-
cias de contraste, tales como urografias endovenosas y an-
giografias y s6lo podra reinstaurarse después de dos dias de
realizado el estudio. Signos y sintomas premonitorios: decai-
miento, nauseas, vomitos, diarrea, hiperventilacion, dolores
abdominales, astenia generalizada, calambres musculares.
El paciente debe ser instruido acerca de la importancia de
la aparicion de estos sintomas. Ante la aparicion de uno o
varios sintomas, o ante la sospecha de acidosis lactica, el
paciente debe suspender el tratamiento y consultar o diri-
girse a un centro asistencial a la brevedad.

Interferencia con la capacidad cognitiva y motora: La
atencion de los conductores puede verse afectada debido a
una hipoglucemia y los efectos que este estado tiene sobre
la vigilia y capacidad de reaccion.

Precauciones de empleo: La utilizacion de este medica-
mento no libera del régimen hipoglucidico en todos los ca-
s0s 0 hipoglucidico e hipocalérico en caso de sobrepeso. Los
controles bioguimicos deben ser hechos regularmente. Con-
trolar la creatinina sérica cada 4-6 meses y mas frecuente-
mente cuando se comienza el tratamiento diurético o anti-
hipertensivo susceptible de producir una insuficiencia renal
funcional. En caso de intervencion quirdrgica u otras causas
de descompensacion diabética el uso de insulina esta reco-

mendado. Los pacientes diabéticos que consumen productos
hiperglucemiantes tales como corticoides, tiazidas, y otros
diuréticos y estroprogestagenos, pueden requerir aumento
de la dosis de Metformina o asociacion con sulfonilureas o
insulina. La Metformina utilizada sola no provoca hipogluce-
mia, sin embargo este efecto puede presentarse si Metformi-
na se asocia con sulfonilureas o insulina. Es recomenda-
ble realizar hemogramas anuales durante el tratamiento con
Metformina y agregar vitamina B12 si fuera necesario.

INTERACCIONES MEDICAMENTOSAS

Alcohol: la administracion simultanea de alcohol aumenta
el efecto hipoglucemiante de la Metformina conllevando a
un mayor riesgo de acidosis lactica, fundamentalmente en
intoxicaciones alcohdlicas agudas, particularmente en casos
de ayuno, de desnutricién o de insuficiencia hepatocelular.
Medicamentos que producen hiperglucemia: Corticoides,
diuréticos (tiazidas), estroprogestagenos, productos tiroi-
deos, fenitoina, acido nicotinico, blogqueantes calcicos, isonia-
cida, betabloqueantes. En presencia de estas asociaciones
medicamentosas, se recomienda reforzar la vigilancia de la
glucemia y glucosuria. Cambiar eventualmente a tratamiento
con insulina. Cimetidina: Inhibe la secrecién renal de Met-
formina, a nivel tubular, incrementando los picos plasmaticos
y sanguineos de Metformina en un 60%. Por el contrario,
Metformina no tiene efectos sobre la farmacocinética de la
cimetidina. Nifedipina: La coadministracion de nifedipina au-
menta los niveles plasmaticos de Metformina. Furosemida:
Puede aumentar la concentracion de Metformina plasmatica,
sin un cambio significativo en el depuramiento renal de la
Metformina. Drogas cationicas (amiloride, digoxina, morfina,
procainamida, quinidina, quinina, ranitidina, triamtirene,
trimetoprima, vancomicina): son eliminadas por secrecion
tubular renal, pudiendo tener un potencial tedrico de interac-
cién con Metformina. Productos de contraste iodados: (Ver
Precauciones especificas de empleo). Sulfonilureas: Pueden
causar hipoglucemia, por lo tanto, si se administran con Met-
formina, debe disminuirse la dosis de esta ltima.
Carcinogénesis, mutagénesis, alteraciones de la fertilidad:
Estudios en ratas no han evidenciado efectos carcinogénicos
y mutagénicos de Metformina. Los estudios de fertilidad en
ratas no han sido afectados por Metformina.

Embarazo: Metformina AP estd contraindicado durante el
embarazo ya que resultados recientes sugieren que los nive-

les anormales de glucemia durante el embarazo se asocian
con una alta incidencia de anomalias congénitas.

Lactancia: Durante la lactancia debe administrarse con pre-
caucion y evaluarse la relacion riesgo-beneficio. Durante
este periodo esta recomendado el uso de insulina y no de
hipoglucemiantes orales.

Uso en pediatria: La seguridad y eficacia de Metformina AP
en nifios no ha sido establecida.

Uso en geriatria: Se recomienda precaucion en el uso en pa-
cientes mayores de 65 afios, debiendo realizar un monitoreo
de la funcion renal. Generalmente los pacientes mayores no
deben llegar a la dosis méaxima recomendada.

Uso en pacientes con insuficiencia renal o hepatica. Su uso
est contraindicado.

REACCIONES ADVERSAS

Las més frecuentes son trastornos gastrointestinales como:
anorexia, nauseas, vomitos, diarrea, gusto metalico y dolor
abdominal que pueden ocurrir en el 5 a 15% de los pa-
cientes. Estos sobrevienen mas frecuentemente cuando se
inicia el tratamiento y en la mayoria de los casos remiten
espontaneamente. Para prevenir, se recomienda administrar
Metformina en forma progresiva, en dos tomas diarias du-
rante o después de las comidas. La persistencia de los tras-
tornos impone suspender el tratamiento. Raramente pue-
den presentarse: Urticaria. Anemia megalobléstica (debido a
la absorcion reducida de Vitamina B12), generalmente con
el uso prolongado de Metformina. Por lo tanto se deberan
realizar controles con hemogramas periddicos y dosajes de
Vitamina B12 y 4cido félico. Hipoglucemia, (por el uso con-
comitante con otro antidiabético). Acidosis lactica.

SOBREDOSIFICACION

Aln después de la administracion de dosis mayores a 85¢g
de Metformina, no se ha reportado hipoglucemia, pero si ha
ocurrido acidosis l4ctica. (Ver Advertencias).

Manejo de la sobredosis: La Metformina es dializable, con un
depuramiento de hasta 170 ml/min bajo condiciones hemo-
dinamicas normales. Por lo tanto, la hemodialisis es Util para
remover la Metformina acumulada, en pacientes en los que
se sospecha sobredosis de esta droga. No utilizar soluciones
de didlisis conteniendo lactato.

Ante la eventualidad de una sobredosificacion concurrir al
Hospital mas cercano para efectuar los tratamientos especi-

ficos, o comunicarse con los centros de Toxicologia: Hospital
de Pediatria Ricardo Gutiérrez (011) 4962-6666/2247. Hos-
pital A.Posadas (011) 4654-6648 y 4658-7777.

PRESENTACIONES

Comprimidos recubiertos de 500mg: Envases conteniendo
30y 60 comprimidos recubiertos.

Comprimidos recubiertos de 850mg AP: Envases contenien-
do 30y 60 comprimidos recubiertos.

CONSERVACION
Conservar en su envase original a temperatura ambiente no
mayor a 30°C.

ESTE MEDICAMENTO NO PUEDE REPETIRSE SIN NUEVA
RECETA MEDICA. MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS
NINOS.

Uttima revisién: 04-2010

Especialidad medicinal autorizada por el Ministerio de Salud.
Certificado N° 55489
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