1. NAZIV LIJEKA

SAZETAK OPISA SVOJSTAVA LIJEKA

Euthyrox 25 mikrograma tablete
Euthyrox 50 mikrograma tablete
Euthyrox 75 mikrograma tablete
Euthyrox 88 mikrograma tablete
Euthyrox 100 mikrograma tablete
Euthyrox 112 mikrograma tablete
Euthyrox 125 mikrograma tablete
Euthyrox 150 mikrograma tablete

2. KVALITATIVNI | KVANTITATIVNI SASTAV

Jedna Euthyrox 25 mikrograma tableta sadrzi 25 mikrograma levotiroksinnatrija.
Jedna Euthyrox 50 mikrograma tableta sadrzi 50 mikrograma levotiroksinnatrija.
Jedna Euthyrox 75 mikrograma tableta sadrzi 75 mikrograma levotiroksinnatrija.
Jedna Euthyrox 88 mikrograma tableta sadrzi 88 mikrograma levotiroksinnatrija.
Jedna Euthyrox 100 mikrograma tableta sadrzi 100 mikrograma levotiroksinnatrija.
Jedna Euthyrox 112 mikrograma tableta sadrzi 112 mikrograma levotiroksinnatrija.
Jedna Euthyrox 125 mikrograma tableta sadrzi 125 mikrograma levotiroksinnatrija.
Jedna Euthyrox 150 mikrograma tableta sadrzi 150 mikrograma levotiroksinnatrija.

Za cjeloviti popis pomo¢nih tvari vidjeti dio 6.1.

3. FARMACEUTSKI OBLIK

Tableta.

Bjelkasta, okrugla tableta, ravna s obje strane, zakoSenog ruba, s razdjelnim urezom i sljede¢im

natpisom na jednoj strani:

Euthyrox 25 mikrograma
Euthyrox 50 mikrograma
Euthyrox 75 mikrograma
Euthyrox 88 mikrograma
Euthyrox 100 mikrograma
Euthyrox 112 mikrograma
Euthyrox 125 mikrograma
Euthyrox 150 mikrograma

EM 25
EM 50
EM 75
EM 88
EM 100
EM 112
EM 125
EM 150

Tableta se moze razdijeliti na jednake doze.

4, KLINICKI PODACI

4.1.  Terapijske indikacije

Euthyrox 25 —150 mikrograma:

-lijeCenje benigne eutiroidne strume
-profilaksa relapsa nakon operacije eutiroidne strume, ovisno o postoperativnom hormonalnom statusu
-supstitucija tiroidnih hormona u hipotiroidizmu
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-supresijska terapija tiroidnog karcinoma.

Euthyrox 25 — 100 mikrograma:
-istovremena terapija tijekom antitiroidnog lijecenja hipertiroidizma;

Euthyrox 100 i 150 mikrograma:
-dijagnosticka primjena kod ispitivanja supresije Stitne Zlijezde.

4.2.  Doziranje i nacin primjene

Doziranje

Za individualno lijeCenje, na raspolaganju je raspon tableta koje sadrze od 25 do 150 mikrograma
levotiroksinnatrija. Stoga vecina bolesnika treba uzeti samo jednu tabletu dnevno.

Navedene preporuke za doziranje sluZze samo kao naputak.

Individualnu dnevnu dozu treba odrediti na temelju dijagnostickih laboratorijskih testova i klinickog
pregleda. Budu¢i da kod mnogih bolesnika tijekom terapije dolazi do porasta vrijednosti T, i Ty,
mnogo pouzdanija osnova za odluku o daljnjim terapijskim koracima je odredivanje bazalne
koncentracije tirotropin-stimuliraju¢eg hormona (TSH) u serumu.

Terapiju hormonima Stitne zlijezde treba zapoceti niskim dozama koje treba postupno povecavati u
razmacima od 2-4 tjedna, sve do dostizanja pune nadomjesne doze.

Pedijatrijska populacija

Kod novorodencadi i djece s prirodenim hipotiroidizmom kod kojih je vazno brzo nadomjestanje,
preporucena pocetna doza je 10 do 15 mikrograma po kilogramu tjelesne tezine dnevno tijekom prva
tri mjeseca. Nakon toga, dozu treba prilagoditi individualno u skladu s klini¢kim nalazima te
hormonima Stitne Zlijezde i TSH vrijednostima.

Kod starijih bolesnika, bolesnika s koronarnom bolesti srca i kod bolesnika s teskim ili dugotrajnim
hipotiroidizmom, potreban je poseban oprez pri zapocinjanju lije¢enja hormonima Stitne Zlijezde, §to
znaci da treba dati nisku pocetnu dozu (npr. 12,5 mikrograma/dnevno) koja se polagano povecava u
duljim razdobljima (npr. postupno povecéanje doze za 12,5 mikrograma/svakih 14 dana) uz Cesta
mjerenja razine hormona §titne zlijezde. Treba razmotriti primjenu doze koja je niza od optimalne
doze za potpuno nadomjesno lijecenje te koja ne rezultira potpunom korekcijom razine TSH.

Iskustvo je pokazalo da su nize doze dovoljne u bolesnika s niskom tjelesnom masom i u bolesnika s
velikom nodularnom strumom.
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Indikacija Preporucena doza
(mikrograma levotiroksinnatrija/dan)

lijecenje benigne eutiroidne strume 75-200

profilaksa relapsa nakon operacije eutiroidne 75-200
strume

supstitucija hormona §titne Zlijezde u
hipotiroidizmu kod odraslih:

- poetna doza 25-50
- doza odrzavanja 100-200

supstitucija tiroidnih hormona u
hipotiroidizmu kod djece:

- pocetna doza 12,5-50 ) )
- doza odrzavanja 100-150 mikrograma/m® povrsine tijela

istovremena terapija u antitiroidnom lijecenju 50-100
hipertiroidizma

supresijska terapija karcinoma $titne zZlijezde 150-300
4 3 2 1
u dijagnosticke svrhe kod ispitivanja supresije tiedna | tjedna | tjedna | tjedan
Stitne zlijezde prije prije prije prije
testa testa testa testa
Euthyrox - - 2 thl. 2 thl.
100 dnevno | dnevno
mikrograma
Euthyrox Y5 tbl. Y5 tbl. 1 tbl. 1 thl.
150 dnevno | dnevno | dnevno | dnevno
mikrograma

Nacin primjene

Ukupna dnevna doza moze se uzeti odjednom.
Unos: kao pojedinacna dnevna doza ujutro na prazan Zeludac, pola sata prije dorucka, najbolje s malo
tekucine (npr. pola case vode).

Djeci se daje ¢itava dnevna doza odjednom najmanje 30 minuta prije prvog obroka u danu. Tablete
treba razmrviti u neSto vode i nastalu suspenziju, koja uvijek mora biti svjeze pripremljena, dati s jos
nesto vode.

Trajanje lijecenja je u pravilu tijekom citavog Zivota kod hipotiroidizma, nakon strumektomije ili
tiroidektomije ili u profilaksi relapsa nakon uklanjanja eutiroidne strume. Istovremeno lijecenje
hipertiroidizma, nakon postizanja eutiroidnog statusa, indicirano je za vrijeme lijeCenja antitiroidnim
lijekovima.

Kod benigne eutiroidne strume, terapija je potrebna u trajanju od 6 mjeseci do dvije godine. Ako
terapija lijekovima provedena u navedenom razdoblju nije dovoljna, treba uzeti u obzir kirurski zahvat
ili terapiju strume radioaktivnim jodom.

4.3. Kontraindikacije

- Preosjetljivost na djelatnu tvar ili neku od pomo¢nih tvari navedenih u dijelu 6.1.
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- NelijjeCena adrenokortikalna insuficijencija, nelijeCena pituitarna insuficijencija i nelijeCena
tirotoksikoza.

- Terapija lijekom Euthyrox ne smije se zapoceti kod akutnog infarkta miokarda, akutnog
miokarditisa i akutnog pankarditisa.

- Istovremena uporaba levotiroksina i antitiroidnih lijekova, tijekom lijecenja hipertiroidizma u
trudno¢i nije indicirana (vidjeti dio 4.6.).

4.4.  Posebna upozorenja i mjere opreza pri uporabi

Prije zapocinjanja lijeCenja hormonima Stitne zlijezde ili prije provodenja supresijskog testa Stitne
Zlijezde, treba iskljuciti ili lijeciti sljedece bolesti ili medicinska stanja: koronarno zatajenje, anginu
pektoris, arteriosklerozu, hipertenziju i pituitarnu insuficijenciju. Prije zapo€injanja lijeenja
hormonima Stitne Zlijezde, takoder je potrebno iskljuciti ili lijeciti autonomnu bolest Stitne Zlijezde. U
slucaju adrenokortikalne disfunkcije, prije zapocinjanja terapije levotiroksinom, potrebno je lijeCenje
odgovaraju¢om zamjenskom terapijom kako bi se sprijecila akutna adrenalna insuficijencija (vidjeti
dio 4.3).

Kod zapocinjanja lije¢enja bolesnika koji imaju rizik od pojave psihoti¢nih poremecaja, preporucuje se
zapoceti niskom dozom levotiroksina te je postupno povecavati na pocetku lijeCenja. Savjetuje se
nadzor ovih bolesnika. Ukoliko se pojave znakovi psihoticnih poremecaja, potrebno je razmotriti
prilagodbu doze levotiroksina.

Pri postojanju koronarnog zatajenja, sréanog zatajenja ili tahiaritmija, mora se svakako izbjeéi
hipertiroidizam uzrokovan lijekovima, ¢ak i blaze naravi. U takvim slu¢ajevima neophodno je ¢esce
pracenje razine hormona Stitne zlijezde.

Pri sekundarnom hipotiroidizmu, prije zapocinjanja nadomjesne terapije, moraju se razjasniti osnovni
uzroci bolesti. Pri istovremenoj kompenzacijskoj adrenokortikalnoj insuficijenciji, ako treba, potrebno
je zapoceti s odgovaraju¢om nadomjesnom terapijom.

Ukoliko se sumnja na autonomnu funkciju Stitne Zlijezde, treba provesti TRH test ili supresijski
scintigram Stitne Zlijezde prije lijecenja.

Kada se zapo¢ne s terapijom levotiroksinom u prijevremeno rodene novorodencadi vrlo niske
porodajne tezine, potrebno je nadzirati hemodinamicke parametre jer moze nastati cirkulacijski kolaps
uslijed nezrele funkcije nadbubreznih zlijezda.

Ako zene s hipotiroidizmom u postmenopauzi koje imaju povecan rizik od osteoporoze lijece
hipotiroidizam levotiroksinom, potrebno je paZljivo nadzirati funkciju Stitne zlijezde kako bi se
sprijecile suprafizioloske razine levotiroksina u krvi.

Levotiroksin se ne smije davati kod hipertiroidizma, osim kod istovremene terapije za vrijeme
antitiroidne terapije hipertiroidizma.

Hormoni Sstitne Zlijezde ne smiju se davati za smanjivanje tjelesne tezine. Primjena levotiroksina u
eutiroidnih bolesnika ne rezultira gubitkom tjelesne tezine. Znatne doze mogu uzrokovati teSke
nuspojave, ¢ak i one opasne po zivot. Visoke doze levotiroksina ne smiju se kombinirati s odredenim
tvarima za smanjenje tjelesne teZine, npr. simpatomimeticima (vidjeti dio 4.9).

Ako je potrebno zamijeniti lijek nekim drugim lijekom koji sadrzi levotiroksin, potrebno je pazljivo
praéenje bolesnika, ukljucuju¢i klinicko i biolosko pracenje tijekom prijelaznog razdoblja zbog
moguceg rizika od neravnoteze hormona $titne Zzlijezde. U nekih bolesnika moze biti potrebna
prilagodba doze.
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Hipotiroidizam i/ili smanjena kontrola hipotiroidizma moze se pojaviti prilikom istodobne primjene
orlistata i levotiroksina (vidjeti dio 4.5). Bolesnike koji uzimaju levotiroksin treba savjetovati da se
obrate lijecniku prije zapocinjanja lijecenja, prekida ili promjene lijeCenja orlistatom, buduc¢i mozda
treba uzeti orlistat i levotiroksin u razli¢ito vrijeme i dozu levotiroksina moZda treba prilagoditi.
Nadalje, preporucuje se nadzor ovih bolesnika provjerom razine hormona u serumu.

Za bolesnike koji boluju od $ecerne bolesti i one koji uzimaju antikoagulacijsku terapiju, vidjeti dio
4.5.

Interferencije s laboratorijskim pretragama:

Biotin moze utjecati na imunotestove Stitnjace koji se temelje na interakciji biotina/streptavidina, Sto
dovodi do lazno smanjenih ili lazno povecanih rezultata pretraga. Rizik od interferencije povecava se s
ve¢im dozama biotina.

Pri tumacenju rezultata laboratorijskih pretraga potrebno je uzeti u obzir mogucéu interferenciju
biotina, osobito ako se uoci nedostatak dosljednosti s klinickom slikom.

U bolesnika koji uzimaju lijekove koji sadrzavaju biotin laboratorijsko osoblje treba biti obavijeSteno
o zahtjevu za pretragu za provjeru funkcije Stitnjace. Ako je to moguce, potrebno je Koristiti
alternativne pretrage koje nisu osjetljive na interferenciju biotina (vidjeti dio 4.5).

Ovaj lijek sadrzi manje od 1 mmol (23 mg) natrija po tableti, tj. zanemarive koli¢ine natrija.
4.5. Interakcije s drugim lijekovima i drugi oblici interakcija

Antidijabetici:

Levotiroksin moze umanjiti ucinak antidijabetika. Stoga kod bolesnika sa Secernom bolesti treba
redovito pratiti razinu Secera u krvi, posebice na pocetku terapije hormonima §titne Zlijezde te, ukoliko
je potrebno, prilagoditi doziranje antidijabetika.

Derivati kumarina:

Antikoagulacijski u¢inak mozZe se pojacati, budu¢i da levotiroksin istiskuje antikoagulanse s
plazmatskih proteina, a $to moze povecati rizik od hemoragije, npr. krvarenja sredi$njeg ziv€anog ili
probavnog sustava, naroCito kod starijih bolesnika. Stoga, pri zapo€injanju i tijekom istovremenog
lijeCenja treba redovito pratiti pokazatelje koagulacije krvi te, ukoliko je potrebno, prilagoditi
doziranje antikoagulansa.

Inhibitori proteaze:

Inhibitori proteaze (npr. ritonavir, indinavir, lopinavir) mogu imati utjecaja na ucinak levotiroksina.
Preporucuje se pomno prac¢enje parametara hormona Stitne zlijezde. Ako je potrebno, prilagoditi dozu
levotiroksina.

Fenitoin:

Fenitoin moze utjecati na ucinak levotiroksina istiskanjem levotiroksina s plazmatskih proteina, §to
rezultira pove¢anom fT4 i fT3 frakcijom. U drugu ruku, fenitoin pojaCava metabolizaciju
levotiroksina putem jetre. Preporucuje se pazljivo pracenje vrijednosti hormona §titne Zlijezde.

Kolestiramin, kolestipol:
Uzimanje ion-izmjenjivackih smola kao $to su kolestiramin i kolestipol inhibira apsorpciju
levotiroksinnatrija. Levotiroksinnatrij zbog toga treba uzeti 4-5 sati prije primjene ovakvih lijekova.

Aluminij, Zeljezo i kalcijeve soli:

U relevantnoj literaturi je opisano da lijekovi koji sadrze aluminij (antacidi, sukralfati) potencijalno
oslabljuju uc¢inak levotiroksina. Zbog toga lijekove koje sadrze levotiroksin treba uzeti najmanje 2 sata
prije primjene lijekova koji sadrze aluminij. Isto se odnosi i na lijekove koji sadrze Zeljezo i kalcijeve
soli.
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Salicilati, dikumarol, furosemid, klofibrat:
Salicilati, dikumarol, visoke doze furosemida (250 mg), klofibrat i drugi lijekovi mogu istisnuti
levotiroksinnatrij s plazmatskih proteina, §to rezultira povecanjem T4 frakcije.

Inhibitori protonske pumpe:

Istodobna primjena s inhibitorima protonske pumpe moze prouzrociti Smanjenje apsorpcije hormona
Stitnjace zbog povecanja zeluc¢anog pH-a uzrokovanog inhibitorima protonske pumpe.

Tijekom istodobnog lijeCenja preporucuje se redovito pracenje funkcije Stitnjace i klinicko pracenje.
Mozda ¢e biti potrebno povecati dozu hormona $titnjace.

Takoder je potreban oprez nakon zavrSetka lije¢enja inhibitorom protonske pumpe.

Orlistat:

Hipotiroidizam i/ili smanjena kontrola hipotiroidizma moze se pojaviti prilikom istodobne primjene
orlistata i levotiroksina. Ovo se moze javiti kao posljedica smanjene apsorpcije soli joda i/ili
levotiroksina.

Sevelamer:

Sevelamer moze smanjiti apsorpciju levotiroksina. Stoga se preporucuje pracenje promjena funkcije
Stitne zlijezde kod pacijenata, na pocetku i kraju istovremenog lijeCenja. Ako je potrebno, doza
levotiroksina se mora prilagoditi.

Inhibitori tirozin-kinaze:

Inhibitori tirozin-kinaze (npr. imatinib, sunitinib) mogu umanjiti u¢inkovitost levotiroksina. Stoga se
preporucuje praé¢enje promjena funkcije stitne Zlijezde kod pacijenata, na pocetku i kraju istovremenog
lijeCenja. Ako je potrebno, doza levotiroksina se mora prilagoditi.

Propiltiouracil, glukokortikoidi, beta-simpatolitici, amiodaron i kontrastna sredstva koja sadrze jod:
Ove tvari inhibiraju perifernu konverziju T4 u T3.

Zbog visokog sadrzaja joda, amiodaron moze pokrenuti i hipertiroidizam i hipotiroidizam. Naro¢iti
oprez se zahtjeva kod nodularne strume s mogu¢no$éu neprepoznate autonomije.

Sertalin, klorokin/progvanil:
Ove tvari umanjuju ucinkovitost levotiroksina i povisuju serumsku vrijednost TSH.

Lijekovi koji induciraju enzime:

Lijekovi koji induciraju enzime kao $to su barbiturati, karbamazepin ili lijekovi koji sadrze gospinu
travu (Hypericum perforatum L.) mogu povecati klirens levotiroksina u jetri, $to dovodi do smanjene
koncentracije hormona $titnjace u serumu.

Stoga ¢e za bolesnike koji primaju nadomjesnu terapiju za Stitnjacu mozda biti potrebno povecanje
doze hormona $titnjace ako se ti lijekovi primjenjuju istodobno.

Estrogeni:
Zene koje uzimaju kontraceptive koji sadrze estrogen ili Zene koje u postmenopauzi provode
hormonsko nadomjesno lije¢enje mogu imati povecane potrebe za levotiroksinom.

Tvari koje sadrze soju:
Tvari koje sadrZe soju mogu smanjiti intestinalnu apsorpciju levotiroksina. Ovo treba uzeti u obzir kod
prilagodavanja doze Euthyroxa, naro¢ito na poc¢etku ili nakon prekida uzimanja hrane koja sadrzi soju.

Interferencije s laboratorijskim pretragama:
Biotin moZe utjecati na imunotestove Stitnjace koji se temelje na interakciji biotina/streptavidina, $to

dovodi do lazno smanjenih ili lazno povecanih rezultata pretraga (vidjeti dio 4.4).

4.6. Trudnoéa i dojenje
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Tijekom trudnoce i1 osobito tijekom dojenja lijeenje levotiroksinom treba dosljedno provoditi.
Tijekom trudno¢e moze biti potrebno povecanje doze. Buduéi da se poviSene vrijednosti TSH u
serumu mogu pojaviti ve¢ u ¢etvrtom tjednu trudnoce, trudnice koje uzimaju levotiroksin trebale bi
kontrolirati TSH u svakom tromjesecju trudnoce kako bi se potvrdilo da su vrijednosti TSH u serumu
unutar referentnih vrijednosti odgovarajucih za pojedino razdoblje trudnoce. Povisene vrijednosti TSH
u serumu potrebno je korigirati povisSenjem doze levotiroksina. Budué¢i da su vrijednosti TSH u
postpartalnom razdoblju sli¢ne onima u prekoncepcijskom, dozu levotiroksina potrebno je vratiti na
onu prije trudnoe odmah nakon poroda. Odgovarajuée vrijednosti TSH u serumu postizu se 6-8
tjedana nakon poroda.

Trudnoda

Prema dosada$njim iskustvima, pri preporuc¢enim terapijskim dozama, nema dokaza o teratogenosti
i/ili toksi¢nom ucinku ovog lijeka na fetus u ljudi. Prekomjerno visoke doze levotiroksina tijekom
trudno¢e mogu imati negativan ucinak na fetalni i postnatalni razvoj.

Istovremena uporaba levotiroksina i antitiroidnih lijekova, tijekom lije¢enja hipertiroidizma, nije
indicirana u trudnoci. Ovakva kombinacija bi zahtijevala vise doze antitiroidnih lijekova, za koje je
poznato da prolaze kroz posteljicu i uzrokuju hipotiroidizam u djeteta.

Dijagnosticki supresijski test Stitne zlijezde ne bi se trebao provoditi tijekom trudnoce, budu¢i da je
primjena radioaktivnih tvari kod trudnica kontraindicirana.

Dojenje

Levotiroksin se izluuje u maj¢ino mlijeko, ali koli¢ina koja se pri preporucenim terapijskim dozama
izlu€uje u majc¢inom mlijeku tijekom dojenja nije dovoljna da uzrokuje razvoj hipertiroidizma ili
supresiju sekrecije TSH u djeteta.

4.7.  Utjecaj na sposobnost upravljanja vozilima i rada sa strojevima

Studije utjecaja levotiroksina na sposobnost upravljanja vozilima i strojevima nisu provodene.
Medutim, buduci da je levotiroksin identican prirodnom hormonu S§titne zlijezde, ne ocekuje se da bi
Euthyrox imao utjecaj na sposobnost upravljanja vozilima ili strojevima.

4.8.  Nuspojave

Ako u individualnim slu¢ajevima bolesnik ne podnosi odredenu dozu ili u slu¢ajevima predoziranja,
mogu se pojaviti sljede¢i klinicki simptomi tipi¢ni za hipertiroidizam, naro¢ito kod prebrzog
povecanja doze na pocetku lijeCenja: sréane aritmije (npr. atrijska fibrilacija i ekstrasistole),
tahikardija, palpitacije, anginozna stanja, glavobolja, slabost miSi¢a i gréevi, crvenilo, vrudica,
povrac¢anje, menstrualni poremecaji, pseudotumor mozga, tremor, nemir, nesanica, hiperhidroza,
gubitak tjelesne tezine i proljev.

U ovim slu¢ajevima potrebno je reducirati dnevnu dozu ili lijek isklju¢iti na nekoliko dana. Cim se
nuspojave povuku, terapija se moze ponovo zapoceti, uz pazljivo doziranje.

U slucaju preosjetljivosti na bilo koji sastojak Euthyroxa mogu se javiti alergijske reakcije, narocito na
kozi (osip, urtikarija) i disnim putovima. Opisani su sluc¢ajevi angioedema.

Prijavljivanje sumnji na nuspojavu

Nakon dobivanja odobrenja lijeka, vazno je prijavljivanje sumnji na njegove nuspojave. Time se
omogucuje kontinuirano pra¢enje omjera koristi i rizika lijeka. Od zdravstvenih djelatnika se trazi da
prijave svaku sumnju na nuspojavu lijeka putem nacionalnog sustava prijave nuspojava navedenog u
Dodatku V.

4.9.  Predoziranje
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http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc

Pouzdani pokazatelj predoziranja je poveéana razina T3, Cak viSe od poveéane razine T4 ili fT4.
Nakon predoziranja, javljaju se simptomi naglog povecanja brzine metabolizma (vidjeti dio 4.8.).
Ovisno o tezini predoziranja, preporucuje se prekinuti s uzimanjem lijeka i napraviti odgovarajuce
pretrage.

Simptomi koji ukljucuju beta-simpatomimeticke ucinke, kao Sto su tahikardija, anksioznost,
uznemirenost i hiperkinezija mogu se umanjiti beta-blokatorima. U sluCajevima kada su uzete
ekstremno visoke doze, od pomo¢i moze biti plazmafereza.

Kod predisponiranih bolesnika opisani su izolirani sluc¢ajevi napadaja pri prekoracenju individualnih
doza tolerancije.

Predoziranje levotiroksinom moze rezultirati simptomima hipertiroidizma i moze dovesti do akutne
psihoze, osobito u bolesnika koji imaju rizik od nastanka psihoti¢nih poremecaja.

Opisano je nekoliko slucajeva nagle sr¢ane smrti kod bolesnika koji su dugi niz godina uzimali
neumjerene koli¢ine levotiroksina.

5. FARMAKOLOSKA SVOJSTVA
5.1. Farmakodinamicka svojstva

Farmakoterapijska skupina: hormoni §titne Zlijezde.
ATK oznaka: HO3A A0l

Sintetski levotiroksin sadrzan u Euthyroxu po ucinku je identican najvaznijem prirodnom hormonu
koji izlucuje Stitna zlijezda. On se u perifernim organima konvertira u T3 i, kao i endogeni hormon,
svoj karakteristi¢ni u¢inak pokazuje na T3 receptorima. Tijelo ne moze razlikovati endogeni i
egzogeni levotiroksin.

5.2.  Farmakokineticka svojstva

Oralno primijenjeni levotiroksin apsorbira se gotovo isklju¢ivo u gornjem dijelu tankog crijeva.
Ovisno o obliku doziranja, stupanj apsorpcije moze dosegnuti maksimalno 80%. Tmax je priblizno 5 do
6 sati.

Na pocetku oralne terapije djelovanje lijeka je primjetno nakon 3-5 dana. Levotiroksin se na
plazmatske proteine veze u iznimno visokom postotku od 99,97%. Kovalentne veze nisu prisutne pa
su vezani hormoni u plazmi u kontinuiranoj i vrlo brzoj izmjeni s frakcijom slobodnog hormona.

Zbog visoke razine vezanja za plazmatske proteine levotiroksin se ne moze ukloniti iz tijela niti
hemodijalizom niti hemoperfuzijom.

Prosjecno vrijeme polueliminacije levotiroksina je 7 dana. Kod hipertiroidizma ovo razdoblje je krace
(3-4 dana), a kod hipotiroidizma dulje (otprilike 9-10 dana). Distribucijski volumen jel0-12 I. Jedna
tre¢ina ekstratiroidalnog levotiroksina je prisutna u jetri gdje se brzo izmjenjuje sa serumskim
levotiroksinom. Hormoni §titne Zlijezde predominantno se metaboliziraju u jetri, bubrezima, mozgu i
misSi¢ima. Metaboliti se izluCuju urinom i fecesom. Metabolicki klirens je otprilike 1,2 1 plazme
dnevno.

5.3.  Neklini¢ki podaci o sigurnosti primjene

Akutna toksicnost:
Akutna toksi¢nost levotiroksina je vrlo niska.
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Kronicna toksicnost:

Kroni¢na toksi¢nost ispitivana je na razli¢itim zivotinjskim vrstama (Stakor, pas). Kod stakora su, pri
visokim dozama, primijeceni znakovi hepatopatije, pojacana pojava spontanih nefroza i promjene

tezine organa.

Reprodukcijska toksicnost:

Nisu provodene studije reprodukcijske toksi¢nosti na zivotinjama.

Mutagenost:

Ne postoje podaci o mutagenosti. Do sada nije bilo osnova za sumnju ili pretpostavku o bilo kakvom

poremecaju kod potomaka radi genomskih mutacija uzrokovanim hormonima stitne zlijezde.

Karcinogenost:

Dugorocne studije na zivotinjama o tumorskom potencijalu levotiroksina nisu provedene.

6. FARMACEUTSKI PODACI

6.1.  Popis pomo¢énih tvari

kukuruzni Skrob

citratna kiselina, bezvodna
karmelozanatrij, umrezena
zelatina

magnezijev stearat

manitol (E421)

6.2. Inkompatibilnosti
Nije primjenjivo.
6.3.  Rok valjanosti

3 godine.

6.4. Posebne mjere pri cuvanju lijeka

Ne cuvati na temperaturi iznad 25 °C. Spremnik cuvati u vanjskom pakiranju radi zastite od svjetlosti.

6.5.  Vrstaisadrzaj spremnika

Blister pakiranje:

Polivinilkloridni temeljni sloj s aluminijskom pokrovnom folijom ili aluminijski temeljni sloj s

aluminijskom pokrovnom folijom.

Veli¢ine pakiranja:

- kutije od 20, 25, 30, 50, 60, 90 i 100 tableta,
- kalendarska pakiranja od 28 i 84 tableta,
- bolni¢ka pakiranja: 500 (10 x 50) tableta.

Na trziStu se ne moraju nalaziti sve veliCine pakiranja.

6.6.  Posebne mjere za zbrinjavanje
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Nema posebnih zahtjeva.

7. NOSITELJ ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U PROMET

Merck d.o.0., Oreskoviéeva ulica 6H/1, Zagreb, Hrvatska.

8. BROJEVI ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U PROMET

Euthyrox 25 mikrograma tablete: HR-H-531410473
Euthyrox 50 mikrograma tablete: HR-H-867485518
Euthyrox 75 mikrograma tablete: HR-H-012640690
Euthyrox 88 mikrograma tablete: HR-H-303506536
Euthyrox 100 mikrograma tablete: HR-H-049751832
Euthyrox 112 mikrograma tablete: HR-H-853297728
Euthyrox 125 mikrograma tablete: HR-H-261403751
Euthyrox 150 mikrograma tablete: HR-H-628995193

9. DATUM PRVOG ODOBRENJA /DATUM OBNOVE ODOBRENJA

31.10.2014./ 09.06.2016.

10. DATUM REVIZIJE TEKSTA

10.03.2023.
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