NOTICE
ANSM - Mis & jour le : 05/09/2008

Dénomination du médicament

VOLUVEN, solution pour perfusion

Encadré

Lisez attentivement l'intégralité de cette notice avant d'utiliser ce médicament.
Elle contient des informations importantes sur votre traitement.

Si vous avez d'autres questions, si vous avez un doute, demandez plus d'informations a votre médecin ou a votre
pharmacien.

Gardez cette notice, vous pourriez avoir besoin de la relire.
Si les symptémes s'aggravent ou persistent, consultez un médecin.
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1. QU'EST-CE QUE VOLUVEN, solution pour perfusion ET DANS QUELS CAS EST-IL UTILISE ?

Classe pharmacothérapeutique

Sans objet.

Indications thérapeutiques

Il est & base d'un amidon substitué (hydroxyéthlamidon) préconisé dans la prévention et le traitement de
I'hypovolémie (baisse brutale du volume du sang circulant), notamment quand les apports itératifs sont
nécessaires.

2. QUELLES SONT LES INFORMATIONS A CONNAITRE AVANT D'UTILISER VOLUVEN, solution pour
perfusion ?




Liste des informations nécessaires avant la prise du médicament

Sans objet.

Contre-indications

L'utilisation de VOLUVEN, solution pour perfusion est contre-indiquée dans les cas suivants:
hypersensibilité (allergie) connue aux hydroxyéthylamidons;
surcharge circulatoire;
patients insuffisants rénaux chroniques en cours d'hémodialyse;

troubles de I'hnémostase (systéme de coagulation sanguine) constitutionnels ou acquis, en particulier
hemophllle et maladie de Willebrand connue ou suspectée.

Précautions d'emploi ; mises en garde spéciales

Faites attention avec VOLUVEN, solution pour perfusion:

Mises en garde spéciales

Perfuser lentement les premiers millilitres de solution afin de déceler toute réaction d'hypersensibilité; voir
Posologie et mode d'administration.

Le malade doit étre surveillé attentivement lors de la perfusion car, comme avec tous les substituts colloidaux,
il existe un risque de réactions anaphylactoides (allergiques), dont le mécanisme pathogénique est inconnu a ce
jour.

Cependant, l'administration des hydroxyéthylamidons chez I'Homme ne fait pas apparaitre d'anticorps
spécifiques.

L'apparition de tout signe anormal, tels que frissons, urticaire, érythéme, rougeur subite de la face et chute de
la pression artérielle dans les premieres minutes du traitement, doit faire arréter immédiatement la perfusion.

En cas de déshydratation, une solution pour perfusion de cristalloides doit étre administrée avant VOLUVEN,
solution pour perfusion ou de fagon concomitante.

L'utilisation de certains hydroxyéthylamidons a montré I'apparition d'une toxicité rénale chez les malades
septiques (infection généralisée) séveres.

Lorsque cette solution est administrée en urgence chez des malades dont on ne connait pas le groupe sanguin,
le préléevement destiné a la détermination du groupe ainsi qu'a la détermination des agglutinines irrégulieres doit
étre effectué au préalable (risque de faux positifs).

L'administration itérative et prolongée expose a un risque d'accumulation d'hydroxyéthylamidon dans le foie,
principalement dans les cellules du systéme macrophagique (cellules de Kupffer).

L'accumulation d'hydroxyéthylamidon peut s'accompagner d'une altération de I'état général, d'un
dysfonctionnement hépatique (du foie) et/ou de I'apparition ou de I'aggravation d'une hypertension portale (veine
principale du foie).

Néanmoins cet effet a été observé avec un amidon de masse moléculaire et de taux de substitution molaire
beaucoup plus importants.



VOLUVEN solution pour perfusion a une teneur résiduelle en éthyléne glycol de 48 mg/l, soit 1,60 mg/kg, ce qui
correspond pour un patient de 75 kg a une exposition journaliére de 120 mg aux doses thérapeutiques
préconisées.

Précautions d'emploi

En cas de traitement d'une durée supérieure a 4 jours et d'une dose cumulée supérieure a 80 ml/kg, la
surveillance réguliére de I'hémostase, une mesure du TCA et éventuellement du facteur VIII, seront pratiquées
afin de dépister une maladie de Willebrand..

La surveillance réguliére de I'hémostase (facteurs biologiques intervenant dans la coagulation sanguine) est
impérative (mesure du TCA et éventuellement du facteur Vllic afin de dépister une maladie de Willebrand).

La surveillance sera renforcée chez les patients recevant un traitement pouvant retentir sur I'hémostase (AINS,
anticoagulants, valproate de sodium,...) et chez les patients de groupe sanguin O (dont les valeurs du complexe
VIIIIWVWEF sont spontanément plus faibles que celles des sujets des autres groupes sanguins).

Une attention particuliére ainsi qu'une éventuelle réduction de la dose sont requises dans les situations
suivantes:

insuffisance cardiaque, cedéeme, cedéme pulmonaire et lorsqu'il existe un risque de surcharge
cardio-vasculaire;

fonction rénale altérée, comme pour tout produit & élimination urinaire;
chez les patients porteurs d'une maladie hépatique chronique;
chez les sujets agés hypovolémiques (ayant une baisse brutale du volume du sang circulant).

Interactions avec d'autres médicaments

Prise ou utilisation d'autres médicaments
Comme avec tous les substituts colloidaux, il existe une dilution des facteurs de la coagulation.
On peut observer des modifications de I'activité biologique du facteur VIII

Si vous prenez ou avez pris récemment un autre médicament, y compris un médicament obtenu sans
ordonnance, parlez-en a votre médecin ou a votre pharmacien.

Interactions avec les aliments et les boissons

Sans objet.

Interactions avec les produits de phytothérapie ou thérapies alternatives

Sans objet.

Utilisation pendant la grossesse et l'allaitement

Grossesse et allaitement

L'utilisation systématique a titre préventif des amidons n'est pas recommandée en cours de grossesse mais ils
peuvent étre prescrits quel que soit le terme de la grossesse si besoin a titre curatif.



Demandez conseil a votre médecin ou a votre pharmacien avant de prendre tout médicament.
Sportifs
Sans objet.

Effets sur 'aptitude a conduire des véhicules ou a utiliser des machines

Sans objet.

Liste des excipients a effet notoire

Sans objet.

3. COMMENT UTILISER VOLUVEN, solution pour perfusion ?

Instructions pour un bon usage

Sans objet.

Posologie, Mode et/ou voie(s) d'administration, Fréqguence d'administration et Durée du traitement

Posologie

Le premier jour du traitement, la dose administrée ne doit pas dépasser 33 ml/kg/24 heures soit 2500 ml pour un
patient de 75 kg.

Les deux jours suivants, la dose est de 20 ml/kg/24 heures.

L'expérience clinique a la posologie journaliere maximale de 50 ml/kg est a ce jour limitée en cas d'administration
sur des périodes prolongées.

Se conformer strictement a I'avis médical

Mode et durée d'administration

Perfusion intraveineuse.

Perfuser trés lentement les premiers millilitres de solution.

Le débit et la vitesse de perfusion doivent étre adaptés a I'état clinique et cardio-vasculaire du patient et
dépendent de I'importance de la déperdition volémique.

VOLUVEN, solution pour perfusion peut étre administré de facon réitérée pendant plusieurs jours en fonction des
besoins.

Se conformer strictement a l'avis médical

Précautions d'emploi de la poche

ne pas utiliser de prise d'air;
éliminer tout récipient endommagé ou partiellement utilisé,

purger le systeme de perfusion afin de ne pas laisser passer d'air.



Symptdmes et instructions en cas de surdosage

Si l'on vous a administré plus de VOLUVEN, solution pour perfusion que prévu:

Un surdosage peut entrainer une surcharge du systéme cardiovasculaire. De plus, des doses supérieures a
celles recommandées peuvent avoir une influence sur la coagulation sanguine ainsi que sur le taux de protéines
plasmatiques.

Dans de tels cas, interrompre immédiatement la perfusion et, si nécessaire, administrer un diurétique.

Instructions en cas d'omission d'une ou de plusieurs doses

Si I'administration d'une dose de VOLUVEN, solution pour perfusion a été oubliée:
Ne pas doubler la dose suivante et reprendre le cours normal du traitement.

Risque de syndrome de sevrage

Sans objet.

4. QUELS SONT LES EFFETS INDESIRABLES EVENTUELS ?

Description des effets indésirables

Comme tous les médicaments, VOLUVEN, solution pour perfusion est susceptible d'avoir des effets indésirables,
bien que tout le monde n'y soit pas sujet.

Le prurit (démangeaisons) est un effet indésirable occasionnel et connu des hydroxyéthylamidons aprées
administration prolongée de doses élevées.

Des réactions anaphylactoides (allergiques) sont connues avec les hydroxyéthylamidons en général.

Ces réactions peuvent aller d'une simple éruption cutanée jusqu'a I'apparition de désordres circulatoires, d'un état
de choc, de bronchospasme (des bronches) et d'arrét respiratoire et/ou cardiaque.

En cas de réaction d'intolérance, la perfusion doit étre immédiatement arrétée et un traitement approprié sera
administré aussitot.

Avec d'autres hydroxyéthylamidons ont été observés:
des troubles de 'hémostase a type de maladie de Willebrand.
un dysfonctionnement hépatique (du foie) en cas d'accumulation.
Une augmentation transitoire de I'amylasémie (enzyme sécrétée par le pancréas) est habituelle.
Elle résulte de la formation d'un complexe entre le produit et I'amylase dont I'élimination est retardée.

Si vous remarquez des effets indésirables non mentionnés dans cette notice, ou si certains effets indésirables
deviennent graves, veuillez en informer votre médecin ou votre pharmacien.

5. COMMENT CONSERVER VOLUVEN, solution pour perfusion ?

Tenir hors de la portée et de la vue des enfants.



Date de péremption

Ne pas utiliser VOLUVEN, solution pour perfusion aprés la date de péremption mentionnée sur la boite ou le
flacon.

Conditions de conservation

Conditionnement en flacon (verre) et poche (Polypropyléne/Styréne Ethyléne Butadiéne):

Pas de précautions particulieres de conservation.
ou

Conditionnement en poche (Polyester-Polyéthyléne Copolymeére-Polypropyléne/SEB) en poche
(PVC)(PERFUFLEX):

A conserver a une température ne dépassant pas 25 °C.
ou

Conditionnement en poche (Polypropyléne/SIS-polypropyléne/SEB):

A conserver a une température ne dépassant pas 25°C.

Si nécessaire, mises en garde contre certains signes visibles de détérioration

Les médicaments ne doivent pas étre jetés au tout a I'égout ou avec les ordures ménageres. Demandez a votre
pharmacien ce gu'il faut faire des médicaments inutilisés. Ces mesures permettront de protéger I'environnement.

6. INFORMATIONS SUPPLEMENTAIRES

Liste complete des substances actives et des excipients

Que contient VOLUVEN, solution pour perfusion ?

Les substances actives sont:

Hydroxyéthylamidon 130 000 ........ccoeiiiiiiiiiiiiiie e e e e e s et e e e s e e e e e e s s st be e e e e e eaeeeesssasnsnnannreneeaeaeessesanns 60 g
L0 o1 [T BT =10 L= <To To [0 o O 9¢g
Pour 1000 ml.

Composition molaire:

Yo o 11 o SRS 154 mmol/l
L0 0] [T 18 1= TP PR 154 mmol/l
Osmolarité théorique: 308 mOsm/I

pH=4.0a55

Taux de substitution molaire (TSM): 0,38 - 0,45



Les autres composants sont: acide chlorhydrique, hydroxyde de sodium, eau pour préparations injectables.

Forme pharmaceutigue et contenu

Qu'est-ce que VOLUVEN, solution pour perfusion et contenu de I'emballage extérieur ?
Ce médicament se présente sous forme de solution pour perfusion:

250 ml ou 500 ml en flacon (verre).

250 ml ou 500 ml en poche suremballée ou non.

Nom et adresse du titulaire de I'autorisation de mise sur le marché et du titulaire de 'autorisation de fabrication
responsable de la libération des lots, si différent

Titulaire

FRESENIUS KABI FRANCE SA
5, place du Marivel

92316 Sevres Cedex

FRANCE

Exploitant

FRESENIUS KABI FRANCE

5, PLACE DU MARIVEL

92316 SEVRES CEDEX
FRANCE

Fabricant

FRESENIUS KABI FRANCE

5, PLACE DU MARIVEL

92316 SEVRES CEDEX
FRANCE

ou

FRESENIUS KABI DEUTSCHLAND.
61169 FRIEDBERG
ALLEMAGNE

ou



FRESENIUS KABI FRANCE
6, RUE DU REMPART
27400 LOUVIERS

FRANCE

Noms du médicament dans les Etats membres de I'Espace Economique Européen

Sans objet.

Date d’approbation de la notice

La derniére date a laquelle cette notice a été approuvée est le {date}.

AMM sous circonstances exceptionnelles

Sans objet.

Informations Internet

Des informations détaillées sur ce médicament sont disponibles sur le site Internet de I'Afssaps (France).

Informations réservées aux professionnels de santé

Sans objet.
Autres

Sans objet.
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