VOLUVEN® 6%

hidroxietilamido + cloreto de sodio

FORMA FARMACEUTICA E VIA DE ADMINISTRAGAO
Solucgéo para infuséo intravenosa

APRESENTACOES
Bolsa PVC x 500 mi

USO ADULTO

COMPOSICAO - Cada 1000 ml contém:

Hidroxietilamido (130/0,4) ............couue. 60,00 g
Cloreto de SOdiO.......occevveeeiiiiieiiiaeaennn. 9,009
Agua para INjecao q.S.p. ..cccevververennne. 1000 ml

Excipientes: hidréxido de sodio e acido cloridrico

CARACTERISTICAS

O hidroxietilamido é obtido da amilopectina de alto peso molecular, extraida do milho. A ami-
lopectina é sujeita a uma hidrélise muito rapida pela amilase endégena quando na corrente
sanguinea, de forma que seu tempo de permanéncia intravascular seria de apenas 10 minu-
tos. Por este motivo, fez-se necesséria a hidroxiacetilagdo da molécula.

O hidroxietilamido é formado por cadeias ramificadas e esféricas de glicose, garantindo-lhe
uma estrutura molecular muito semelhante ao glicogénio, o que reduz, ou melhor, explica,
os baixos indices de reacgdes anafilaticas/anafilactéides com este produto.

A atuacdo do hidroxietilamido como expansor e/ou repositor de volume plasmatico esta inti-
mamente ligada a substituicdo de radicais hidroxila da cadeia de amido por radicais hidroxie-
tilicos, mais especificamente nas unidades de glicose. O niumero de glicoses que sofrem tal
substituicdo molar por radicais hidroxietilicos definira o grau de substituicdo de uma molécu-
la de hidroxietilamido. No caso do Voluven®, em cada grupo de 10 glicoses da molécula de
amido, 4 glicoses sofrem hidroxiacetilacdo especificamente no Carbono 2, caracterizando-o
como hidroxietilamido de peso molecular 130.000 Dalton e grau de substituicdo molar 0,4
(130/0,4).

O objetivo principal para o uso de uma solucado coloidal para reposicdo do volume plasmati-
CO é restabelecer a presséo oncética sanguinea, a qual é primordialmente estabelecida pela
albumina do plasma. Uma vez que se perdeu certo volume de sangue, é necessério resta-
belecer a pressédo oncética natural através de substitutos funcionais da albumina. O hidro-



xietilamido, mais especificamente o Voluven® 130/0,4, representa um substituto muito efici-
ente da funcao coloidosmatica desta proteina.

O Voluven® é a molécula mais avancada disponivel dentre os hidroxietilamidos, esta com-
preende a terceira geracdo deste grupo de coloides, foi desenvolvida com o objetivo de
manter as mesmas propriedades terapéuticas dos amidos de médio peso molecular ampla-
mente utilizados, como restabelecimento do indice cardiaco, volume sanguineo, DO2, VO2
etc. Por ser uma molécula menor, mas com um padréo de substituicdo molar aprimorado, O
Voluven® garante 0 mesmo tempo de ac&o terapéutica dos ja conhecidos hidroxietilamidos
de médio peso molecular, mas com praticamente inexisténcia de efeitos colaterais indeseja-
veis, como risco de comprometimento de alguns fatores de coagula¢do sanguineos pratica-
mente nulos, como também praticamente inexisténcia de acumulo do amido nos tecidos.

A farmacocinética do hidroxietilamido € um complexo que depende do peso molecular e
principalmente do grau de substituicio molar. Quando administrado intravenosamente, o
Voluven® (130/0,4), tem suas moléculas menores, inferiores ao limiar de filtracdo renal
(60.000 — 70.000 Dalton) excretadas prontamente na urina, enquanto que as moléculas
maiores sofrem metabolizacdo e/ou degradacao pela a-amilase sérica, antes de sua excre-
cdo via filtracao glomerular. O peso molecular médio in vivo do Voluven®, apés sua infusdo é
de 70.000 — 80.000 Dalton, o qual permanece acima do limiar de filtragdo renal durante todo
periodo terapéutico.

O volume de distribuicdo é de aproximadamente 5,9 litros. Apés 30 minutos da infusédo, o
nivel plasmético de Voluven® ainda é de 75% da concentracdo maxima. Apds 6 horas o ni-
vel plasmatico decresce 14%. ApoOs 24 horas de uma dose Unica de 500ml de hidroxietilami-
do 130/0,4 tem-se o retorno aos niveis plasmaticos iniciais. Nao foram encontrados indicios
de acumulo significante de hidroxietilamido 130/0,4 no plasma ap6s administracdo diéria de
500ml de solucao a 10% por um periodo de 10 dias. Em um modelo experimental em ratos,
usando doses repetidas de Voluven® por 18 dias, verificou-se que ap6s 52 dias do final da
administracdo o acumulo tecidual foi de 0,6% da dose utilizada.

INDICACOES

Por apresentar reposi¢cado de volume efetiva de 100% e meia vida plasmética de aproxima-
damente 6 horas, o Voluven® é indicado em planos terapéuticos de média duracéo envol-
vendo tratamento e profilaxia de hipovolemia e choque.

Séo situacbes em que se necessita a terapia e profilaxia de hipovolemia e choque:

e  Primeiros socorros em acidentes;

e IntervencBes cirdrgicas ou traumatoldgicas;

e  Tratamento clinico generalizado;

e Terapia intensiva;

¢ Hemodiluicdo normovolémica aguda (auto-transfusdo) em intervencgdes cirdrgicas

Além disso, o Voluven® também é indicado para diluicdo terapéutica do sangue (hemodilui-
¢do) utilizada em disturbios circulatérios ontogénicos e plaquetarios.

CONTRA-INDICACOES



Sobrecarga de liquido (hiperhidratacao) incluindo edema pulmonar
Insuficiéncia renal com oliguria ou anuria

Pacientes recebendo tratamento de dialise

Sangramento intracraniano

Hipernatremia grave ou hipercloremia grave

Hipersensibilidade conhecida a amidos

Insuficiéncia cardiaca congestiva grave

MODO DE USAR

O Voluven® é uma solucéo de uso intravenoso, a qual exige técnicas assépticas para admi-
nistracgao.

A administracdo do produto somente deve ser feita com 0 acompanhamento medico. A do-
sagem recomendada deve ser obedecida, pois a hemodiluicdo exagerada pode acarretar
em reacles indesejaveis.

Interrupcéo do tratamento:
A interrupgéo precoce do tratamento pode gerar instabilidade hemodindmica no paciente.

PosoLoGIA

Voluven® é uma solucéo para infusdo intravenosa continua.

A dose diaria e a taxa de infusdo dependem da perda de sangue do paciente, da manuten-
¢ao ou restauragédo da hemodinamica e da hemodiluicdo (efeito de dilui¢éo).

A dose diaria maxima é de 50 ml/kg peso corpéreo/dia.

Voluven® pode ser administrado repetitivamente durante varios dias conforme as necessida-
des do paciente.

Em vista da possibilidade de ocorrerem reacdes anafilactoides, os primeiros 10 a 20 ml de
hidroxietilamido devem ser infundidos lentamente enquanto o paciente é cuidadosamente
monitorado. Deve-se levar em consideracdo para tal atitude que o risco de sobrecarga circu-
latoria é grande, em decorréncia de infusao rapida e alta dosagem.

ADVERTENCIAS E PRECAUGCOES

Em geral, a sobrecarga de liquido causada por superdosagem deve ser evitada.
Particularmente para pacientes com insuficiéncia cardiaca ou disfun¢Bes renais graves, de-
ve ser levado em consideragéo o risco aumentado de hiperhidratacéo; a posologia deve ser
adaptada. Em casos de desidratacdo grave deve ser administrada primeiramente uma solu-
¢ao cristalbide.

Deve-se ter particular cuidado em pacientes com enfermidade hepética grave ou disfun¢des
de sangramento graves, por exemplo, casos graves da doenca de von Willebrand.

E importante fornecer liquido suficiente e monitorizar regularmente a funcéo renal e o equili-
brio hidrico. Os eletrdlitos séricos devem ser monitorizados.

N&o ha dados disponiveis sobre o uso de Voluven® em criancas. Voluven® pode ser admi-
nistrado em criancas apenas apés cuidadosa avaliacédo de risco/beneficio.

A mistura com outras drogas deve ser evitada.



N&o existem dados disponiveis assegurando o uso de Voluven® durante dialise.
USO EM IDOSOS E OUTROS GRUPOS DE RISCO

GRAVIDEZ E LACTACAO

N&o ha dados clinicos disponiveis atualmente sobre Voluven® na gravidez. Estudos com
animais ndo indicam efeitos prejudiciais diretos ou indiretos com relagédo a gestacao, desen-
volvimento embrionario/fetal, parto ou desenvolvimento pés-natal. Nao foi observada evi-
déncia de teratogenicidade.

Voluven® deve ser utilizado durante a gravidez somente se o beneficio potencial justificar o
risco potencial ao feto. Atualmente ndo existem dados clinicos disponiveis sobre o uso de
Voluven® em mulheres que amamentam.

PACIENTES IDOSOS

Voluven® ndo apresenta contra-indicaces ou efeitos colaterais quando usado por pacientes
com mais de 65 anos de idade, desde que atendidas as indicacdes e posologia descritas na
bula.

INTERACOES MEDICAMENTOSAS
N&o sdo conhecidas até o momento interacdes medicamentosas entre hidroxietilamido e
outros medicamentos. O Voluven® n&o deve ser utilizado como veiculo de drogas.

REAGOES ADVERSAS A MEDICAMENTOS

O hidroxietilamido néo € imunogénico, fazendo com que o risco de reacdes anafilactéides ou

alérgicas seja extremamente baixo.

Quando usado em altas doses, o hidroxietilamido pode afetar o mecanismo de coagulagéo

sem causar hemorragia clinica. Contudo o médico deve estar atento & possibilidade de se

prolongar o tempo de sangramento nestes casos. Deve também dar importancia & queda do
hematdcrito e a diluicdo das proteinas plasmaticas.

Como consequéncia do uso do hidroxietilamido podem acontecer rea¢des cujo quadro clini-

co pode se estender desde queixas subjetivas menores até disturbios circulatérios, choque,

broncoespasmo e parada cardiaca e respiratoria.

Em caso de fenbmenos de intolerancia, a infusdo deve ser interrompida imediatamente e as

medidas de emergéncia tomadas:

- Sintomas subjetivos (dores, nausea, etc): descontinuar a infusao.

- Erupcdes cutaneas: administracdo de anti-histaminicos (antagonistas H1 e H2).

- Aumento da freqiiéncia cardiaca e queda da pressédo sanglinea sistélica abaixo de 90
mmHg; administracéo de corticéides intravenosos (100 mg de predinisolona).

- Sintomas respiratérios e choque: administracdo de altas doses de corticosterdides (1 g
de predinisolona), oxigénio, adrenalina (gotas) e a substituicdo de volume usado em um
expansor de volume diferente.

- Parada cardiaca ou respiratoria: ressuscitacao.



A concentragdo de amilase sérica pode aumentar durante a administracao de hidroxietilami-
do e pode interferir com o diagnéstico de pancreatite.

Prurido (coceira) apdés administracdo prolongada de altas doses € um efeito intratavel, em-
bora reversivel.

SUPERDOSAGEM

Em relac&o aos sinais e sintomas relacionados a uma superdosagem tem-se: hipervolemia e
aumento da pressao venosa central pulmonar a valores acima dos limites normais, dispnéia
indicando sobrecarga pulmonar, mudanca na frequiéncia e débito cardiaco, indicando sobre-
carga cardiaca, edemas periféricos, possibilidade de edema pulmonar e ganho geral de pe-
s0. A terapia nestes casos envolve as seguintes medidas: descontinuar a infusao, flebotomia
(sangria), restricdo de sodio, administracdo de saluréticos, forcar a diurese, hemofiltracdo e
possibilidade de hemodiafiltracéo.

CUIDADOS DE ARMAZENAMENTO
Conservar em temperatura ambiente (15 - 30 °C)
N&o congelar

PRAZO DE VALIDADE
Desde que armazenado sob condi¢des adequadas, o Voluven®tem prazo de validade de 24
meses a partir da data de fabricacéo.

Uso RESTRITO A HOSPITAIS

N° MS 1.0041.0099

FRESENIUS KABI BRASIL LTDA.

Rua: Francisco Pereira Coutinho, 347
Campinas/SP

IndUstria Brasileira

CNPJ: 49.324.221/0001-04

SAC 0800 70 3855

Responsavel Técnico: Jean Gomes de Souza — CRF SP 6.023
Responsével Clinico: Dr. Yeishi Nagase CRM 26.216

Lote, data de fabricacéo e validade vide embalagem do produto.

VENDA SOB PRESCRICAO MEDICA



