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S-Metformin (NPU26859)

Bakgrund, indikation och tolkning

Metformins biotillgdnglighet anges till 50 — 60 % vid normaldos, men tenderar att minska
vid hogre doser (icke-linjar kinetik). I blodbanan gar metformin in i de roda blodkropparna,
som troligen fungerar som en reservoar for lakemedlet. Metformin metaboliseras inte, ar inte
proteinbundet och elimineras via njurarna. Halveringstiden i plasma hos friska
forsokspersoner efter oral dos ar 2 - 6 timmar. Halveringstiden forlangs vid nedsatt
njurfunktion och korrelerar med kreatinin clearance [1, 2].

Sékra data som beskriver behandlingseffekt i relation till serumkoncentration finns inte. Ett
terapeutiskt referensomrade har darfor inte etablerats, dock ger koncentrationer >20 pmol/L
okad risk for laktatacidos och bor undvikas. Enstaka fallrapporter med koncentrationer pa 40
— 80 umol/L har beskrivits som toxiska i litteraturen [3, 4].

Metformin kan elimineras med hjélp av dialys.

Analysprincip

Acetonitril, innehallande Metformin-d6 som intern standard, tillsétts till proven for att falla ut
proteiner. Efter centrifugering av provet analyseras en del av supernatanten med
masspektrometri (LC-MS/MS).

LC-MS/MS instrumentet &r av typen trippel kvadrupol masspektrometer kopplat till en
HPLC. Separation av olika provmolekyler sker i en LC kolonn. Provmolekyler som bildar
positiva joner i sur miljo joniseras i jonkallan. Joniseringen sker enligt principen ESI
(electrospray ionisation). | forsta kvadrupolen selekteras molekyljonen for aktuell komponent.
| andra kvadrupolen fragmenteras molekyljonen med en fér denna jon specifik energi. | tredje
kvadrupolen selekteras ett av molekyljonens fragment, vanligtvis det med storst intensitet.
Den resulterande jonintensiteten méts med en elektronmultiplikator.

Referensintervall

Riktomrade
Ett referensomrade &r inte etablerat.
Toxisk niva: 40 — 80 pmol/L [4]

Metodkarakteristika

Interferenser och felkillor

Paverkan av hemolys, hyperlipidemi, hyperbilirubinemi och uremi &r inte testad men vi antar
att nagon sadan inte finns pa grund av den hoga specificiteten i LC-MS/MS teknologin.
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Mitomrade och detektionsgrans
Komponent Kvantifierings- Matintervall
grans
Metformin 0,20 pumol/L 0,20-125 pmol/L
Matosakerhet (enligt arsgenomgang for 2021)
Lag kontroll HGg kontroll
Komponent Borvérde CV% Borvérde CV%
(nmol/L) (nmol/L)
Metformin 3,7 6 33 4
Riktighet

Ingen jamforelse har skett med annan metod eftersom sadan saknas i Sverige.

Sparbarhet
Kalibreringen &r sparbar via analyscertifikat fran leverantdren av referenssubstansen.

Validering

Kvantifieringsniva och kalibreringskurvan ar faststallda med hjélp av data fran
metodutvecklingen. Robusthetstest &r utfort och godkant. Precisionsdata har erhallits mha de
interna kontrollerna. En utvardering av metodens kliniska nytta pagar och till dess avvaktas en
ackreditering.

Ovrig information
Metoden &r inte ackrediterad.
Normal analysfrekvens &r en gang varannan vecka eller nar manga prov inkommer.
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