NHIEM TOAN LACTIC DO METFORMIN,
MOT NGUY CO KHONG THE BO QUA

Nhiém toan lactic la mét tai bién hiém gap
nhung nghiém trong va thuong gay ti vong &
bénh nhan. Trong phan Ién cac truong hop xay
ra bién c6, metformin dugc coi la yéu t6 tang
nang do cé tac dung Uc ché quéa trinh tan tao
glucose ttr cac co chéat khac nhau, trong dé cb
lactat. Vi vay, nhiing bénh nhan dang diéu tri
bang metformin can dugc ra sodt va rat than
trong véi nhimg yéu té nguy cao lién quan thudce
vé bénh nhan. Khi xudt hién nhing dau hiéu
nghi ngd dau tién, nhu chuét rdt, tinh trang yéu
co, nhugc co ndng, dau ving bung hodc nguc,
can tam duing diéu tri ngay va xac dinh néng
do lactat trong méau. Luu y, néng dé metformin
trong héng cau cod gia tri tin cdy cao hon néng do
trong huyét tuong.

Nhiém toan lactic c6 thé xuét hién khi xay
ra tinh trang tich 10y metformin. Cac ca bao cdo
duoc ghi nhan chd yéu trén nhing bénh nhan
déi thdo duong dugc diéu tri bang metformin,
c6 kém theo tinh trang suy giam dang ké chuc
nang than. Tan sudt xudt hién cla bién c6 nay
(dao dong tur 2-9/100 000 bénh nhan/nam) cé
thé gidm thong qua danh gia day da cac yéu 8
nguy cd lién quan trén bénh nhan bao gém: kiém
sodt duong huyét kém, nhiém toan ceton, nhin an
dai ngay, nghién ruou, suy gan hay tt cd cac bénh ly
lién quan dén thiéu oxy.

Nhiém toan lactic

Nhiém toan lactic la mot trang thai nhiém
toan chuyén hoa do gidi phong ion H tr acid
lactic. Bay la mot bién ¢6 hiém gdp nhung
nghiém trong, gay t& vong cho khoang 50% s6
ca dugc ghi nhan, thuong lién quan dén viéc ké
don nhom thuée biguanid khong hop ly.

Co ché gidi thich quéa trinh nhiém toan lactic
do metformin lién quan dén nhiéu yéu té. Trong
d6, co ché chinh la Uc ché tan tao glucose tir cac
co chét khac nhau, trong dé ¢ lactat. Metformin
cling co kha nang thic day qué trinh dudng phan
tao ra lactat tai rudt.

Nhimng nguyén nhan khac cia nhiém toan lac-
tic cng can dugc xem xét nhu sé¢ va cac bénh ly
lién quan dén tinh trang thiéu oxy mo, suy gan, suy
than, kiém soat dudng huyét kém, nhiém ceton,
nhin an dai ngay va nghién ruoy, ...
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Ba tinh hudéng lam sang

Nhiém toan lactic "lién quan dén metformin”
dugc chia thanh 3 trudng hgp riéng biét:

- Nhiém toan lactic do cdc nguyén nhan
khac, su cé mdt clia metformin khéng dugc xac
dinh: tién lugng kém.

- Metformin la nguyén nhan chinh gay
nhiém toan lactic: tién lugng t6t hon.

-Tich 1Gy metformin lam ndng thém cac nguyén
nhan khac gay nhiém toan lactic: thudng xdy ra nhat.

Suy than la nguyén nhan chinh gay tich 0y
metformin. Nhiém toan lactic dugc bdo céo &
nhing bénh nhan diéu tri bdng metformin
dong thai véi cac thude cé khéd nang thay déi
chdc nang than khac nhu thuéc chéng viém
khong steroid (NSAIDs), lgi tiéu, Uc ché men
chuyén va chen thu thé AT1.

Tt c& cac truong hop ¢ nguy co trén déu
dan dén phai ngiing tam thdoi metformin, tuy
nhién khong trudng hgp nao phdi nguing vinh
vién st dung thudc nay. Mét s6 thudc cé thé gay
ra nhiém toan lactic khi két hgp véi metformin bao
gbm clozapin, adrenalin, lamivudin, nitroglycerin,
papaverin, diazepam, furosemid, nifedipin, ranitidin,
amilorid, triamteren, trimethoprim, zidovudin,
tetracyclin, cdc NSAIDs, thuéc cdn quang chia iod,
corticoid, digoxin, morphin, quinin, quinidin,
vancomycin.

Biéu hién va triéu chiing

Su xuét hién cac biéu hién chudt rat, yéu co
ndng, dau vung bung hodc nguc & bénh nhan
dang diéu tri metformin c6 thé 1a nhimg triéu
chiing bao trudc cla tinh trang nhiém toan lactic.
Can tam nglng thudc va xét nghiém néng do
lactat huyét thanh.

- Pha chan doan xac dinh nhiém toan lactic
& bénh nhan dugc dac trung bdi cac biéu hién:
tdng thong khi, nhip tim nhanh, gidm nhan
thdc nghiém trong hodc it nghiém trong, loan
nhip hodc chdm nhip do nhiém toan va tang
kali mau.

- Bénh nhan déi thdo dudng dugc diéu tri
bang thudc nhom biguanid, chan doan phéi dugc
xac dinh théng qua cac xét nghiém lién quan bao
gom: toan chuyén héa kém theo tang kali mau,
giam dy tr& kiém va giam pH khéng tang ceton,
khoang tréng anion kem theo tang lactat.
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Méi lién quan gitta metformin va nhiém toan
lactic

-Binh lugng néng 36 metformin trong mau
c6 thé gilip hoi ctu xac dinh mdi lién quan gila
viéc diéu tri metformin va su xudt hién nhiém
toan lactic. Tuy nhién méi lién hé nay khoé xac
dinh dugc do lugng acid lactic khong ty 1€ vdi
nong dé metformin trong huyét tuong.

- Nong d6 metformin trong héng cau la chi
s6 dang tin cdy hon. Thuc té, sau khi hap thu,
qua trinh thai trr metformin trong huyét tuong
dién ra rat nhanh. Tuy nhién, téc d6 thai trir cla
metformin phan bé trong héng cau (nai tich Gy
chli yéu khi bénh nhan bj suy than hodc nhiém
déc metformin) lai xdy ra cham hon. Do do, két
qud do ludng nay la mét chi s6 t6t phan anh
phan bé clia metformin trong mé va cho thdy
sy tich 10y thudc ¢ thé 1a nguyén nhéan cua
nhiém toan lactic.

Diéu tri nhiém toan lactic

- Nhiém toan lactic can duoc diéu tri hoi suc
tai khoa diéu tri tich cuc.

- Co thé diéu chinh pH méau bang truyén
dung dich bicarbonat. Loc mdu cho phép loai
bo acid lactic thira, metformin va kiém soat thé
tich tudn hoan. Mot s6 bién phéap khac co thé
can thiét bao gém thay mau, dung thudc gian
mach, st dung insulin, ...

- V6i trudng hop nhiém doéc metformin
kém theo nhiém toan lactic, loc mau ngoai
than 13 liéu phap chinh dé diéu chinh nhiém
toan. Trén thuc té, mac du metformin la thudc
c6 khéi lugng phan t thap, lién két yéu vai
protein huyét tuong, c6 thé dugc loc ra khoi
mau dé dang theo ly thuyét, tuy nhién thudc
c6 thé tich phan bd 16n (63-276L), lam han
ché dang ké hiéu qua cla loc mau ngoai than
trong viéc loai bé metformin.

Do vay, loc mau ngoai than chi dugc chidinh
can cU trén muc do can thiét cla viéc diéu chinh
tinh trang nhiém toan lactic, khi tinh trang nay
da khong dép Ung vdi bicarbonat. Chi dinh sém
loc mau ngoai than dua trén muc do nghiém
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trong cta nhiém toan lactic. Mdic d6 nghiém
trong nay khong du dodn duoc dua vao néng
d6 metformin huyét tuong, xudt hién chu yéu
3 bénh nhan cé cac bénh mac kém lién quan
(suy than, suy tim, suy gan) nén viéc lya chon
phuong phédp loc mau ngoai than vdi dung
dich loc giau bicarbonat chi yéu phu thudc vao
huyét dong clia bénh nhan (thay déi nhiéu tuy
theo muc dé nang clia nhiém toan).

Bién phap phéng nglra nhiém toan lactic

- Tuan thi chat ché cac chéng chi dinh cda
metformin: suy than, suy gan, tinh trang thiéu
oxy mé va bénh nhan tudi rat cao.

- Ngung metformin trudc va trong vong
48 gid sau khi tién hanh chan doéan hinh anh
¢6 st dung cac thudc cdn quang chiaiod. Bénh
nhan chup duogc tiém thuéc can quang co nguy
co t6n thuong than nhat dinh, do t6n thuong
6ng than cdp dan dén suy than gay tich lay
biguanid. Do d6, nén ngiing metformin trudc
khi thyc hién tdt ca cac quy trinh chan doén,
diéu tri cé nguy co dan dén suy than.

- Nguing metformin 48 gid trudc can thiép
phdu thudt c6 gdy mé toan than, gdy mé tly
séng hodc gdy mé ngoai mang cling. Metformin
chi dugc dung tré lai sau 48 gio phau thuét hodc
cho téi khi ¢6 thé cho bénh nhan st dung lai
thiic dn qua duong miéng va chi sau khi chac
chan chiic ndng than da tré vé binh thudng.

- Theo d6i chiic nang than. Bénh nhan
dugc diéu tri bang metformin can xac dinh
do thanh thai creatinin trudc khi diéu tri, sau
dé danh gia dinh ky: it nhat mot lan/ndm vdi
bénh nhan cé chic ndng than binh thudng;
it nhat 2-4 lan/ndm vai nhiing bénh nhan co
dé thanh thai creatinin thdp hon muc binh
thuong hodc bénh nhan cao tudi. Vi bénh
nhan cao tudi, suy than thudng rét hay xay ra
va it khi thudng xuyén co biéu hién triéu ching.
Cac bién phap du phong can dugc dac biét luu
y khi s&rdung cac thuéc co kha nang anh huéng
dén chiic ndng than nhu thudc ha huyét ap, Ioi
tiéu, giai doan dau diéu tri NSAIDs.



