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Rx-Thuéc ban theo don
- Ché phim acid amin chudi nhanh -

LIVACT® Granules

<L-Isoleucine, L-Leucine va L-Valine Granules (theo duge dién Nhat)>

MOTA
1. Thanh phan
M>bi g6i (4,15 g) LIVACT® Granules chita cic thanh phan sau day:

L-Isoleucine 952 mg
L-Leucine 1904 mg
L-Valine 1144 mg

Téa dugc: Povidon, polyviqyl alcohol (duge xa phong héa mot phé‘m), acid tartaric, natri saccharin va
hurong liéu 14 cac thanh phan khéng hoat tinh.

2. Mo ta san pham
LIVACT® Granules |4 dang cdm bao mau tring c6 mii thom nhe.

CHI PINH

LIVACT® Granules dugc chi dinh dé cai thién tinh trang giam albumin méu cho bénh nhan xo gan

mét bl ¢6 ham luong albumin mau thip hon hodc bang 3,5 g/dL mac di ¢ ché d6 an udng day du.

<Thén trong>

1. LIVACT® Granules dwoc chi dinh dé sir dung & benh nhan co giam albumin mau méc du
lugmg hap thy tir ché d6 an day dii hodic & bénh nhan c6 tong luong hap thu calo va protein (acid
amin) tir ché dé @n bj han che do bénh dai thio dudng cd bién chirng hodc benh ndo gan, trén
nhitng bénh nhan bi xo gan mét bir ¢ giam albumin méau nhu duge biéu thi boi ndng dé albumin
huyét thanh 3,5 g/dL hogc thap hon va hién ¢é hay ¢é tién st ¢b truéng/phtt hodc bénh nio gan.
Can huéng dan cho bénh nhin vé ché d6 an trong trudmg hop thiéu hut trong ché do an mac du
bénh nhan cé ddy du kha nang thu nhén thire in khi khéng bi dai thao dudng va bénh nio gan.
Néu bénh nhan bi thiéu hut vé lugng hép thu tor ché d6 an do sy phit trién cla bénh nio gan, nén
dung mét thube chira calo va protein (acid amin).

Khong nén ding thudc nay cho nhirng bénh nhin bi xo gan tién trién ré rét sau day vi nhitng
bénh nhéin nhir thé cé thé khong dap ung voi ligu phap LIVACT® Granules:

(1) Bénh nhén co d6 ning vé hon mé giai doan 1T hodc cao hon do bénh nio gan 7’

(2) Bénh nhén c6 ndng dé bilirubin toan phin 3 mg/dL hoic cao hon

(3) Bénh nhan cé chirc ning gan vé tdng hop protein bi suy giam ro rét

LIEU LUQONG VA CACH DUNG

Lidu thwong ding cho ngudi 1on dudng ubng 1a 1 goi, 3 lan/ngay sau bia an hodc theo sy ké don cia

bac si.

<Thin trong>

1. LIVACT® Granules gbm cac acid amin chudi nhanh don déc va khang chira tit ci cdc acid amin
cin cho sy téng hop protein. Vi vdy, bénh nhén dang ding LIVACT® Granules phai dung luong
protein (acid amin) va calo cén thiét (lugng protein hap thu hang ngay la 40 g hodc nhiéu hon va
luong calo hap thu hang ngay 1a 1000 kcal hodic nhiéu hon) trong ché dd an theo tinh trang cia
bénh nhén. Néu bénh nhén dang han ché thu nhén protein, dic biét phai cin than trong truong hop
hénh nhan cé the khong dap ‘g vai ligu phap LIVACT® Granules vi hon nita viée sit dung dai
han san phim nay co6 thé dan dén lam niing thém tinh trang dinh dudng cia co thé, trir khi nhu cau
t6i thidu vé protein va calo duge dam bao.

2. Néu ghi nhin nito' uré huyct {(BUN) hoidc amaniac huyet bt thwomg sau khi ding LIVACT®
Granules, phai ¢én thin vi diéu nay cé thé la do qué liéu. Can than trong d&i vai qua lidu dai han
vi né ¢6 thé lam nang thém tinh trang dinh dudng cia co thé.
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3. Néu khong dat dwgc s cai thién vé gidm albumin mau trong 2 thang hodic ldu hon khi dang
LIVACT® Granules, nén ap dung cac bién phap thich hop nhu thay thé bang liéu phap khac.

CHONG CHI PINH (Chong chi dinh dang LIVACT® Granules ¢ nhitng bénh nhin sau day)
Bénh nhén c6 bat thuong vé (.huyen hoa acid amin chudi nhanh bam sinh [Viéc st dung thudc nay c6
thé gdy ra cdc con co gidt hoéc roi loan hd hap & nhitng bénh nhén bi bénh xird niéu.]

Khéng chi dinh cho bénh nhén di tmg v&i bat cir thanh phén nao cua thude.

THAN TRONG
Doc k¥ hudng din s dung truée khi dung. Néu cin thém thdng tin, xin héi ¥ kién bac si.
Thube nay chi diing theo don ciia bac sT.

1. Sir dung & ngwoi cao tudi
LIVACT® Granules nén dwoce ding cin thin cho bénh nhin cao tudi vi nhitng bénh nhin nay
thuong giam chic nang sinh 1y va céc rdi Joan chuyén hoa nhir ting amoniac huyét ¢6 thé dé phat
trién hon trong khi diéu tri bang LIVACT® Granules.

2. Sir dung trong khi mang thai, sinh dé hoic cho con b
D an toan cia LIVACT® Granules & phu nir mang thai va ba me cho con bl chua duoc xac dinh.
Vi vy, khéng nén diing san pham nay & phu nit mang thai, phu nit nghi ngd dang mang thai va ba
me cho con b trir khi lgi ich dy tinh cao hon nguy co ¢é thé xay ra.

3. Sir dung trong nhi khoa

D6 an toan cta LIVACT® Granules & tré em chua dugce xac dinh. (khong cé kinh nghiém 18m
sang)

TUONG TAC VOI CAC THUOC KHAC VA CAC DANG TUONG TAC KHAC
Khéng ¢ bdo cao cho thay tuong tac voi cac thude khac.

TAC PONG TREN KHA NANG LAI XE VA VAN HANH MAY MOC
Trong trudmg hop LIVACT® Granules, khdng co truong hop nao da duge bao cio vé kha ning lai xe
hodc van hanh may maéc cd the bi anh huong. ?)/

PHAN UNG PHU

Trong s6 420 trudmg hop duge nghién ciru trude thdi diém thude duoc duyét, 40 phan ung phu da
dugc bdo cdo trong 27 truwong hop (6,4%). Cac phan img phu thuong gap dd duoc bdo cdo vao thoi
diém thudc duge duyét bao gbm chuéng bung (9 phan (mg phu, 2,1%), tiéu chay (5 phan tng phu,
1,2%) va tao bdn (4 phan tmg phu, 1,0%). (Vao thoi diém dwoc duyét)

Trong s6 2,877 truong hop dugc khao sat trong giai doan giam sat hau mai, 267 phan tng phu da
dugc bao cdo trong 178 trudng hop (6,2%). Cac phan Gng phu thudng gap da duge bao cao bao gdm
tang amoniac huyét (23 phan ing phu, 0,8%), budn nén (15 phan Gng phy, 0,5%), tiéu chay (14 phan
ung phu, 0,5%), tang nito uré huyet (BUN}) (14 phan tng phu, 0,5%) va dau bung (12 phéan inmg phy,
0,4%). (Dir liéu tir két qua tai kiém tra)

Trong s6 334 trudng hop & cic nghién ciru 1am sang giai doan héu mai (bao gbm céc nghién ciu dai
han), 63 phan ng phu da duoc bdo cao trong 41 trudng hop (12,3%). Cac phan img phu thuong gap
bao goém chuéng bung (13 phin img phy, 3,9%), tdo bon (9 phan Gng phu, 2,7%), tiéu chay (5 phan
tung phu, 1,5%), ngira (4 phan img phu, 1,2%), budn nén (3 phan fmg phu, 0,9%) va non (3 phén ing
phu, 0,9%). (Dit liéu tir két qua tai kiém tra)

0,1 -5% <0,1% Ty 1€ khéng 16

s 2 Chuéng bung, buon nén, tiéu chiy, tao | Khat, ¢ hoi

bdn, kho chiu & bung, dau bung, nén,

Tiéu hoa
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Than""™¥"

Tang nito uré huyét (BUN), ting
creatinin huyét thanh, v.v...

Chuyén héa Tang amoniac huyét, v.v...

Gan Tang AST (GOT) huyét thanh, ting
ALT (GPT) huyét thanh, ting bilirubin
toan phi’m, V.V...

Lous 1)

Da N&i ban, ngda, v.v...
Cac phan ing phu Kho chiu, phu (mat, chi dudi, v.v,..} D6, con néng
khac birng

Luu y 1): Néu nhan ghf'iy bét k¥ phan (ng phy nao trong sb nay, nén giam liéu LIVACT® Granules hodc nén
ngirng diéu tri.
Théng bao cho bac si nhiing tic dung khéing mong mudn gap phai khi sir dung thude.

PUQC PONG HOC

Nodng d6 cac acid amin chudi nhinh irong huyét tuong dugce do ¢ ngudi 16n, khée manh (n=48) khi

udng lidu don LIVACT® Granules (liéu Ia 1 g6i c6 chira L-Isoleucine 952 mg, L-Leucine 1904 mg, va

L-Valine 1144 mg) luc bung doi. Cic théng sb dwge déng hoc (dién tich dudi dudng con AUC, ndng

d6 t6i da Cpay, ...) tinh tir sir thay déi ndng d6 so véi duong nén duoc trinh bay nhir bang duot day:
Céc théng s6 duge dong hoc cia LIVACT® Granules

Thénh phén Ciax (ng/ml) AUC (pg - hr/ml) T max (hr) Ty (br)
L-Iscleucine 30,982 + 5,872 43,126 + 9,884 0,677+0,178 0,787 +£ 0,305
L-Leucine 58,531 £ 10,587 103,088 + 19,671 0,688+ 0,175 1,428 + 0,243
L-Valine 46,796 + 8,332 92,495 + 19,948 0,724 £ 0,173 1,823 + 0,492

1) Phén bb: Cac acid amin dwoc ding duon ubng nhanh chéng dwge phan bé va sir dung theo cing f
con duong nhu cac acid amin ndi sinh.

2) Hap thu: Khi LIVACT® Granules duoc ding dudmg ubng, mdi acid amin duoc hép thu qua chét
van chuyén clla no & rudt non.

3) Chuyén héa: Moi acid amin dugc gdp lai va ¢ thé duoe sir dung nhy co chit cho su tong hop
protein va cac chat ¢é hoat tinh sinh hoc, Mt khac, cac acid amin bi khir nhém amin di vao chu
trinh tricarboxylic acid (TCA), tan tao glucose ho#c sinh tdng hop acid béo dwoi dang co chét
mang ning lugng. Nito trong cac acid amin phén hay thanh uré trong chu trinh uré.

4) Thai trir: Bo khung carbon trong méi acid amin c6 thé bj phén hiy thanh CO, va H;0. CO; co thé
dugc dao thai qua sur tho ra, Nito ¢o thé duoc bai tiét qua nudc tiéu dudi dang uré hodic ammoniac.

CAC NGHIEN CUU LAM SANG

1. Mot thir nghiém 1am sang m& trong 6 thang da duge tién hanh trén bénh nhén bi xo gan mét bii ¢
gidm albumin mdu d& phat hién sy gidm albumin mau qua di nhu duoc biéu thi boi ndng do
albumin huyét thanh tang, cai thién cac thong s& v& dinh dudng nhur protein toan phan trong huyet
thanh, transferrin, thé trong, ¢ai thién sy khé chju va tinh trang dé mét trong thoi gian 2 tuén dén 2
théng cha diéu trj nghién cine. P3 ghi nhan giam ¢d trudng & thang thir 5. Nhitng sy cai thién nay
duy tri cho dén khi hoan tét nghién ctru. TV 1& hiru ich ctia LIVACT® Granules dugc xac dinh dua
trén su danh gia tong thé cac dir lidu vé triéu ching chii quan, triéu chimng khach quan, tinh trang
dinh dudng cia co thé, triéu ching tdm than kinh, chat lwong cube séng va d6 an toan la 51,2%
(104/203 bénh nhén). Mét khao sat sau dé vé tién luong cia nhing bénh nhan nay d& phat hién
tién luong séng ¢d loi & nhitng bénh nhan cho thiy c6 su cai thién vé tinh trang dinh dudng sau
khi hoan tat nghién ciu va & nhirng bénh nhén dang ding liéu phap LIVACT® Granules dai han.

2. Mot nghién ciru 1am sang c6 dbi chimng véi gia duge, mi d6i trong 12 tudn da dwoc tién hanh trén
nhirng bénh nhén bj xo gan mat bu c6 gidm albumin mau. Viée didu tri bang LIVACT® Granules
lam ting ndng d& albumin huyét thach - tiéu chi danh gia chinh trung binh 12 0,2 g/dL va 31,5%
bénh nhén dwoc diéu tri (17/54) da cho théy ndng d6 albumin huyét thanh tdng 0,4 g/dL hoidc cao
hom, cho thay sy cai thién cao hon dang ke khi so voi diéu tri bang gia dugc. Ty 1€ cai thién toan
thé, duoc x4ac dinh dua trén su danh gia tong thé céac dir lidu vé triéu chimg cht quan va khach
quan, tinh trang dinh dLro‘ng clia co thé, triéu chung tdm than kinh va chét luong cude séng-H— ~—TET
45.8% (38/83 bénh nhén) dbi véi nhém duge diéu tr bang LIVACT® Granules va 17,3% (14!8U1:—»i‘ ill‘&lh_
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bénh nhan) déi véi nhém gia duoc. Ty 1€ hiru ich duoc xac dinh dya trén sy danh gia vé d6 an
toan cong thém vao cdc bién s6 trén 1a 49,4% (42/85 bénh nhan) dbi v6i nhom duoc diéu tri béng
LIVACT® Granules va 18,1% (15/83 bénh nhan) déi vai nhém gia duge.

3. M0t thir nghiém lam sang theo déi, nhan m& da dwoe tién hanh trong 2 nam dé nghién ciu médi
lién quan giita ndng d6 albumin huyét thanh véi cac biéu hién 1am sang va tién lugng song con.
Két qua da phat hién 13 nhiing thay dbi vé ndng 46 albumin huyét thanh theo thol gian co tuong
quan 3 rét voi tinh trang co trudng, phu va tmh trang hoat dong co thé. Bbi vai mébi lién quan vai
tién lugng song con, nguy co tr vong (ty s nguy co) mdi don vi thyi gian dua trén khoéng c6
nhém thay déi vé néng do albumin huyét thanh khong ddi dugc wée tinh la 0,77 dbi v&i nhimg
déi twong cho thiy néng d6 albumin huyét thanh tang 0,2 g/dL va 0,59 ddi véi déi tuong cho thiy
ndng dé albumin huyét thanh tang 0,4 g/dL trong 1 nam.

4. Pé danh gia hiéu qua cia LIVACT® Granules trén tién lugng song con, cac thir nghiém 1am sang
c6 dbi chimg, ngau nhién, da duoc tién hanh trong it nhat 2 nam bang cach so sanh vai diéu tri
bang ché d6 #n vé mit thoi gian didu tri nghién ciru dbi véi su ngimg ding hodic bo cude, sit dung
cac bién cb déng ké lién quan dén tién lwong sdng con nhu sy ting ning suy gan & nhifng bénh
nhdn bi xo gan, nhu duge biéu thi boi sy xuat hién cb trudng, phl, bénh ndo gan va vang da; v§
gian tinh mach thue quan (v& gian tinh mach da day); phat trién ung thu gan va tir vong, da dugc
x4c dinh 1 nhitng bién ching nghiém trong xay ra lién quan voi xo gan tién trién. Céc két qua da
cho thiy 1a LIVACT® Granules {rc ché dang ké su phat trién cac bién chimg nghiém trong néi trén
cia xo gan trong 622 bénh nhin dugc bao gdm vao cac phén tich (308 bénh nhin duoc diéu tri
bang ché 46 an va 314 bénh nhan duge diéu tri bang LIVACT® Granules). Ty sd nguy co ddi voi
nhitng bénh nhin duoc diéu tri bang LIVACT® Granules so véi nhitng bénh nhéan duoce didu tri
bﬁng ché d6 an 1a 0,67 véi khoang tin cdy 95% trong khoang tir 0,49-0,93.

%) g \
an} Kiém dinh Log-rank p=0.015 ,.‘Fl/
100 Ty s0 nguy co 0.67

=) 4

I'v 1& phan tram tich liy vé s6 bénh nhin khéng ¢6 bién ¢6

314 bénh nhin duge didu tri bing LIVACT® Granules .
308 bénh nhén duoe didu tri bﬁmg ché do an
4] 2000 00 o600 B LO00
84 ngay didu tri
DUCQC LUC HQC

1. Higu qua va tac dong

Mt nghién ciru dap (mg liéu dd duoc tién hanh & bénh nhan bi xo gan ¢6 giam albumin mau
dé xéc dinh uu thé cia lidu nghién ciru 1dm sang. Trong thar nghiém nay, LIVACT® Granules
duge dung mdi ngay véi lidu6 g, 12 g, 18 g va so sanh v&i dung gid dugce trong 1 nghién ciu
khéng mii. Quan sat thiy co su tang dang ké ndng d6 albumin trong huyét trong 0 nhom 12 g
va nhom 18 g so voi nhom str dung gia duge. Ciing thay c6 su tang ding ké ti 1€ Fischer trong
mau gitta dit liéu trude khi ding thude va dir 1iéu & tudn 12 sau khi ding thude. Céc triéu
chiing chung duogc cai thién nhiéu & nhém 12 g va nhém 18 g so voi 2 nhém con lai.

2. Coché tac dung
Sir dung LIVACT" Granules & bénh nhin bi X0 gan mét bii s& thic diy qua trinh sinh tong
hop albumin trong gan théng qua cai thién sy mat cin bang cua céc acid amin trong mau, =
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QUA LIEU VA PIEU TRI

Nghién ciru 14m sang duoc kidm soat tot déi vai viée sir dung qua liéu LIVACT® Granules chua duge

thuc hién.

QUY CACH PONG GOI
Hop 84 gdix 4,15 ¢

BAO QUAN :
Bao quan ¢ nhiét 46 dudi 30°C. q\/

HAN DUNG ,
36 thang ké tir ngay san xuat.

Pé xa tam tay tré em.
Khong dung thuoc qua han si dung duge ghi trén bao bi.

NGUOI GIU GIAY PHEP SAN PHAM:
AJINOMOTO PHARMACEUTICALS CO,, LTD.
1-1, Irifune 2-chome, Chuo-ku, Tokyo, Nhat

SAN XUAT BO1
AJINOMOTO CO., INC. TOKAI PLANT
1730, HINAGA, YOKKAICHI-SHI, MIE-KEN, NHAT
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