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Levoid

levotiroxina sodica

comprimidos

USO ORAL

USO ADULTO E PEDIATRICO

FORMA FARMACEUTICA E APRESENTACOES

Levoid 25 mcg - cartuchos com 30 comprimidos

Levoid 38 mcg - cartuchos com 30 comprimidos

Levoid 50 mcg - cartuchos com 30 comprimidos

Levoid 75 mcg - cartuchos com 30 comprimidos

Levoid 88 mcg - cartuchos com 30 comprimidos

Levoid 100 mcg - cartuchos com 30 comprimidos

Levoid 112 mcg - cartuchos com 30 comprimidos

Levoid 125 mcg - cartuchos com 30 comprimidos

Levoid 150 mcg - cartuchos com 30 comprimidos

Levoid 175 mcg - cartuchos com 30 comprimidos

Levoid 200 mcg - cartuchos com 30 comprimidos
COMPOSICAO

Cada comprimido de Levoid 25 mcg contém:

levotiroxina sédica 25 mcg
Excipientes: manitol, bicarbonato de sédio, estearato de mag-
nésio, diéxido de silicio, croscarmelose sédica e povidona.
Cada comprimido de Levoid 38 mcg contém:

levotiroxina sédica 38 mcg
Excipientes: manitol, bicarbonato de sédio, estearato de
magnésio, didxido de silicio, croscarmelose sddica, povi-
dona e corante amarelo lake blend LB 282.

Cada comprimido de Levoid 50 mcg contém:

levotiroxina sédica 50 mcg
Excipientes: manitol, bicarbonato de sddio, estearato de
magnésio, didxido de silicio, croscarmelose sddica, povi-
dona e corante azul FDC n° 2 laca de aluminio.

Cada comprimido de Levoid 75 mcg contém:

levotiroxina sédica 75 mcg
Excipientes: manitol, bicarbonato de sédio, estearato de
magnésio, dioxido de silicio, croscarmelose sddica, povi-
dona, corante azul FDC n2 1 laca de aluminio e corante
vermelho FDC n° 3 laca de aluminio.

Cada comprimido de Levoid 88 mcg contém:

levotiroxina sédica 88 mcg
Excipientes: manitol, bicarbonato de sddio, estearato de
magnésio, didxido de silicio, croscarmelose sddica, povi-
dona e corante amarelo lake blend LB 282.

Cada comprimido de Levoid 100 mcg contém:
levotiroxina sédica 100 meg
Excipientes: manitol, bicarbonato de sédio, estearato de
magnésio, didxido de silicio, croscarmelose sddica, povi-
dona e corante amarelo FDC n° 6 laca de aluminio.

Cada comprimido de Levoid 112 mcg contém:
levotiroxina sédica 112 meg
Excipientes: manitol, bicarbonato de sddio, estearato de
magnésio, didxido de silicio, croscarmelose sddica, povi-
dona e corante vermelho FDC n® 3 laca de aluminio.
Cada comprimido de Levoid 125 mcg contém:
levotiroxina sédica 125 meg
Excipientes: manitol, bicarbonato de sédio, estearato de
magnésio, dioxido de silicio, croscarmelose sddica, povi-
dona, corante azul FDC n? 1 laca de aluminio e corante
amarelo lake blend LB 282.

Cada comprimido de Levoid 150 mcg contém:

levotiroxina sédica 150 mcg
Excipientes: manitol, bicarbonato de sédio, estearato de
magnésio, didxido de silicio, croscarmelose sddica, povi-
dona e corante vermelho ponceau 4R laca de aluminio.
Cada comprimido de Levoid 175 mcg contém:

levotiroxina sédica 175 meg
Excipientes: manitol, bicarbonato de sédio, estearato de
magnésio, dioxido de silicio, croscarmelose sddica, povi-
dona, corante azul FDC n° 2 laca de aluminio e corante
amarelo lake blend LB 282.

Cada comprimido de Levoid 200 mcg contém:

levotiroxina sédica 200 mcg
Excipientes: manitol, bicarbonato de sédio, estearato de
magnésio, diéxido de silicio, croscarmelose sédica, povi-
dona, corante vermelho ponceau 4R laca de aluminio e co-
rante azul FDC n® 2 laca de aluminio.

QUANTIDADE DE UNIDADES

Contém: 30 comprimidos

INFORMAQGES AO PACIENTE

Como este medicamento funciona?

Levoid é um medicamento que possui em sua férmula um
horménio chamado tiroxina. A tiroxina normalmente é pro-
duzida no organismo pela glandula tireoide. Levoid age re-
gularizando ou suprindo a quantidade deste horménio no
organismo, nas situagdes em que a glandula tireoide ndo
estd apresentando um funcionamento adequado ou nas si-
tuagdes em que ha necessidade de retirada parcial ou total
da glandula tireoide por cirurgia.

O inicio da ag&o da levotiroxina varia em fungao da gravi-
dade da doenga. Nos casos onde a medicagao é tomada
pela via oral, o inicio de agdo demora algumas semanas.
Por que este medicamento foi indicado?

Levoid é indicado pelo médico no caso de problemas rela-
cionados com a glandula tireoide, tais como: hipotireoidis-
mo (diminui¢do da produgédo dos horménios tireoidianos),
tratamento ou prevencao de bécios (aumento do volume ou
presenca de nédulos na tireoide), tireoidite (inflamagao da
glandula) e também nas situagdes onde a glandula preci-
sa ser retirada, como por exemplo, na presenca de tumo-
res ou outras alteracbes que assim o exigem.

Este medicamento pode ser utilizado, também, como
agente diagndstico, por exemplo, nos casos em que 0 mé-
dico precisa avaliar o funcionamento da tireoide ou a pro-
dugao de horménios relacionados a tireoide.

Quando nao devo usar este medicamento?
Contraindicagoes

Levoid esta contraindicado em pacientes com alergia

A

aos comp ites da férmula; nos casos de infarto do
miocardio recente; tireotoxicose (aumento da atividade
da glandula com maior produg@o hormonal) e em pacien-
tes com mau funcionamento da glandula suprarenal
(glandula localizada acima dos rins).
Adverténcias
Quando a administracao de Levoid requer cuidados
especiais?
Informe ao seu médico caso seja portador de doencas
do coracao (angina, infarto e insuficiéncia cardiaca),
pressao alta, mau funcionamento da glandula supra-
renal, falta de apetite, tuberculose, asma ou diabetes.
Se vocé tiver problema de coragao ou for idoso, o mé-
dico iniciara o tratamento com uma dose adequada a
sua situacao clinica. Vocé deve seguir rigorosamente a
orientacdo de seu médico. Se durante o tratamento
surgirem sintomas de doenca do coracgéo ou se os sin-
tomas anteriores piorarem, seu médico deve ser avi-
sado para tomar as medidas necessarias.
Se vocé for obeso e esta obesidade nao for decorrente
do hipotireoidismo, vocé nao devera tomar Levoid como
tratamento para reducao de peso, pois, neste caso, a le-
votiroxina em doses pequenas nao tem acao e em doses
altas pode tornar-se perigosa, especialmente se tomada
com outras substancias para emagrecer como as anfe-
taminas. Levoid nao deve ser usado para tratamento da
infertilidade masculina ou feminina, a ndo ser que esta
seja causada pelo hipotireoidismo.
Se vocé for mulher, a terapia a longo prazo com levotiro-
xina pode contribuir para o desenvolvimento de osteo-
porose (fragilidade dos ossos), especialmente se vocé
estiver na fase de menopausa e, dessa forma, caso vocé
ja tenha problemas de osteoporose ou esteja na fase de
menopausa, seu médico deve ser avisado a fim de utili-
zar a dose minima necessaria para ter uma resposta de-
sejada ao seu tratamento mantendo os controles
arios para o ito.
A adequacéo do seu tratamento sempre sera feita com
base na avaliacdo de sua resposta clinica e de seus
exames laboratoriais, devendo ser periodicamente e
sempre realizada pelo seu médico.
Levoid pode ser usado durante a gravidez e a amamen-
tacao?
Em principio, ndo ha contraindicagéo ao uso de Levoid
durante a gravidez e amamentagao. Entretanto, in-
forme ao médico se houver suspeita de grawdez, du-
rante ou apés o uso da medicacao. Informe bém ao
médico caso esteja 1itando. Este i 1to
pode ser utilizado durante a gravidez desde que sob
prescricdo médica ou do cirurgiao-dentista.
Precaucdes
O que pode ocorrer se utilizar medicamento por uma
via de administracdo nao recomendada?
Os riscos de uso por via de administragdo nao reco-
mendada sdo: a ndao o do efeito desejado e ocor-
réncia de reagdes desagradaveis.

Interag6es medicamentosas

Levoid pode ser utilizado com outros medicamentos?

Informe ao seu medlco caso esteja utilizando outros

Imente anticc (medi-

cacoes que dmcultam a coagulagéo do sangue), contra-

ceptivos orais, colestlramma, acido acetilsalicilico,
idiabético: ivos, antiasmaticos, anfeta-

minas, digoxina, anticonvulsivantes e vasoconstritores,

pois pode haver alteragao de suas agdes quando toma-

dos em conjunto com a levotiroxina.

A levotiroxina sédica deve ser tomada no minimo com

um intervalo de 4 horas de intervalo das drogas que

podem interferir com sua absorgao.

Levoid pode ser tomado com alimentos?

Alguns alimentos podem alterar a absorcéo da levoti-

roxina sodica. Assim, recomenda-se tomar o medica-

mento com estdomago vazio (meia a 1 hora antes do

café da manha). Preparados a base de farinha de soja

(férmula pediatrica), cereais de semente de algodao,

nozes e dieta a base de fibras podem se ligar e dimi-

nuir a absorgéo no trato gastrintestinal.

Levoid pode alterar exames laboratoriais?

As alteragdes na concentragao dos hormdnios tireoi-

dianos (T3 e T,) e daTireoglobulina (TBG) (proteina que

se liga aos horménios da tireoide T4 e T3 para trans-
porta-los para o sangue) e do Horménio Estimulador
da Tireoide (TSH) devem ser consideradas pelo seu
médico, quando ele for verificar os valores dos exames
laboratoriais de controle.

Nao ha contraindicacao relativa a faixas etarias.
Informe ao médico ou cirurgido-dentista o apareci-
mento de reagGes indesejaveis.

Informe ao seu médico ou cirurgido-dentista se vocé
esta fazendo uso de algum outro medicamento.
Atencédo: este medicamento contém acticar, portanto,
deve ser usado com cautela em portadores de Diabetes.
NAO USE MEDICAMENTO SEM O CONHECIMENTO DO
SEU MEDICO. PODE SER PERIGOSO PARA A SUA
SAUDE.

Como devo usar este medicamento?

Aspecto fisico

Os comprimidos de Levoid sao todos redondos, de super-
ficie plana e livres de defeitos visiveis, sendo diferentes
apenas na cor, conforme sua concentragao:
Comprimidos de 25 mcg: brancos; Comprimidos de 38
mcg: amarelos; Comprimidos de 50 mcg: azuis; Compri-
midos de 75 mcg: lilds; Comprimidos de 88 mcg: amare-
los; Comprimidos de 100 mcg: alaranjados; Comprimidos
de 112 mcg: réseos; Comprimidos de 125 mcg: verdes;
Comprimidos de 150 mcg: vermelhos; Comprimidos de
175 mcg: verde escuros; Comprimidos de 200 mcg: roxos.
Caracteristicas organolépticas

Levoid tem sabor e odor caracteristicos.

Como usar

Voceé deve usar Levoid apenas sob a orientagao do médico.
Os comprimidos de Levoid devem ser ingeridos com
estémago vazio (meia a 1 hora antes do café da manha).
Para as criangas com dificuldades de ingerir os comprimi-
dos, estes devem ser triturados e dissolvidos em pequena
quantidade de agua (5-10 ml ou 1-2 colheres de cha). Esta
suspensao pode ser administrada em colher ou conta-
gotas. Os comprimidos triturados podem também ser ad-
ministrados com pequenas quantidades de alimentos
devendo-se, porém, evitar alimentos que sabidamente di-
minuem a absorgéo da levotiroxina, tais como as férmulas
pediétricas ou outras preparagdes com soja, fibras, se-
mentes, pois esses tipos de alimentos podem interferir na
absorc¢ao de Levoid.

A suspensdo preparada ndo pode ser guardada para uso
posterior.

Dosagem

A dose de Levoid que é adequada para o tratamento, de-
pende de uma variedade de fatores, tais como de sua idade,
peso corpdreo, se vocé tem problema de coragao, situagdes
médicas concomitantes, incluindo gravidez, se vocé esta to-
mando algum medicamento junto com Levoid e a natureza
especifica da doenga a ser tratada. A dose deve ser indivi-
dualizada e ajustes devem ser realizados pelo seu médico
com base na avaliag&o, de tempos em tempos, de sua res-
posta clinica e com base em seus exames laboratoriais.
Levoid é administrado como uma dose Unica diaria, prefe-
rencialmente meia a uma hora antes do café da manha. A
levotiroxina sédica deve ser tomada com o estdmago vazio
meia a 1 hora antes do café da manha.

Siga a orientacédo de seu médico, respeitando sempre
os horarios, as doses e a duragao do tratamento.

Néo interrompa o tr > sem o conheci > do
seu médico.

Nao use o medicamento com o prazo de validade ven-
cido. Antes de usar observe o aspecto do medicamento.
Quais os males que este medicamento pode causar?
Informe ao seu médico sobre o aparecimento de rea-
coes desagradéveis com o uso de Levoid, em especial
casos de insénia, irritabilidade, dor de cabeca, febre,
suores excessivos, emagrecimento rapido, diarreia, dor
no peito, cansago, aumento do apetite, intolerancia ao
calor, hiperatividade, nervosismo, ansiedade, sensibili-
dade emocional, tremores, fraqueza muscular, agrava-
mento de doencas do coragdo que ja existiam,
taquicardia (aceleragao dos batimentos cardiacos), ar-
ritmias (irregularidades dos batimentos do coracao),
aumento da pressao arterial, infarto do miocardio, des-
maios, dispneia (dificuldade de respirar), vomitos, coli-
cas abdominais, irregularidade menstrual, alterages
nos testes de funcéo do figado, perda de cabelo, ver-
melhidao e coceira na pele, dor 6ssea ou osteoporose
(fragilidade dos ossos), fertilidade prejudicada, dor nas
articulagdes (juntas), doenca do soro (caracterizada por
febre, dores nas articulacoes e lesGes na pele decor-
rentes de um mecanismo especifico de reacao alérgica).
De outra forma, também sintomas como falta de &nimo
e motivagao, sonoléncia, ganho de peso, desinteresse,
fraqueza, pele seca, dores musculares também devem
ser comunicadas ao médico.

O que fazer se alguém usar uma grande quantidade
deste medicamento de uma sé6 vez?

Em geral, os sintomas de superdosagem s&o: dor de ca-
bega, irritabilidade, aumento do nimero de batimentos car-
diacos por minuto e sudorese excessiva.

Em caso de uso em excesso, vocé deve procurar o seu
médico ou um pronto-socorro e informar a quantidade e o
horério em que o medicamento foi ingerido.

Onde e como devo guardar este medicamento?

Vocé deve guardar Levoid na embalagem original até sua
total utilizagdo. Vocé deve conservar em temperatura am-
biente (entre 15 e 30°C) e proteger da luz e umidade.
Qual o prazo de validade de Levoid?

O prazo de validade de Levoid é de 24 meses a contar da
data de sua fabricagéo indicada na embalagem do produto.
Ao utilizar o medicamento, confira sempre seu prazo de va-
lidade. NUNCA USE MEDICAMENTO COM O PRAZO DE
VALIDADE VENCIDO. Além de n&o obter o efeito desejado,
as substancias podem estar alteradas e causar prejuizo
para a sua saude.

TODO MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO FORA DO
ALCANCE DAS CRIANCAS.

INFORMAQGES TECNICAS AOS PROFISSIONAIS DE
SAUDE

Caracteristicas farmacolégicas

A glandula tireoide produz tri-iodotironina (T3) e tiroxina
(T4) utilizando para tal o iodo que € obtido a partir de fon-
tes dietéticas ou através do metabolismo dos horménios
de tireoide ou de outros componentes iodados.

Cerca de 100 mcg de iodo didrios sdo requeridos para gerar
quantidades suficientes de horménio tireoidiano, sendo que
a produgéo individual normal é de aproximadamente 90 a
100 mcg de T, e 30 a 35 mcg de T diariamente.
Estima-se que cerca de 80% do T3 é derivado do metabo-
lismo periférico e apenas cerca de 20% é produzido direta-
mente pela glandula tireoide.

A fung¢@o glandular e a sintese hormonal s@o reguladas por
um sistema de feedback, de forma que, as quantidades de
levotiroxina, liberadas na circulagdo por uma glandula ti-
reoide funcionante, sdo reguladas pela quantidade de hor-
monio tireoestimulante (TSH) secretada pela parte anterior
da glandula hipdfise.

A sintese de TSH é, por sua vez regulada tanto pelos ni-
veis de levotiroxina e tri-iodotironina circulantes como pelo
horménio de liberagdo da tireotropina (TRH), secretada
pelas células tireotrépicas localizadas na porgao anterior
da glandula pituitaria.

A secreg@o do TSH e do TRH é regulada por um feedback
negativo a partir do horménio da tireoide, predominante-
mente do T3 circulante ou do T3 produzido a partir da con-
vers@o do Ty.

Tanto o T4 como o T4 circulam ligados primariamente a
proteinas carreadoras, sendo que o T, liga-se fortemente
a globulina ligadora de tiroxina (TBG) e fracamente a pré-al-
bumina tironina-ligadora (TBPA) e albumina (~5%) e 0 Ty
liga-se fortemente a TBG e fracamente & albumina e em
menor escala, a TBPA.

A absorgao da levotiroxina é variavel, girando em torno de
48% a 80% das doses administradas. Esta variagao de ab-
sor¢éo é dependente de varios fatores, tais como: veiculos
utilizados em sua preparagéo, contetido intestinal, flora in-
testinal e fatores dietéticos.

A levotiroxina apresenta uma afinidade maior de ligagcao
que a tri-iodotironina, tanto na circulagao, como nas célu-
las, o que explica o seu maior tempo de agéo.
Diariamente, cerca de 70% de tiroxina (T 4) metabolizada é
deiodinada, sendo que apds a deiodinagao, cerca de 50%
da tiroxina é convertida em tri-iodotironina (Tg).

A meia-vida da levotiroxina (T4) no plasma normal é de 5,3
a 9,5 dias e em relagdo a excregao, cerca de 50% ¢é feita
através dos rins e 50% se da pelas fezes.

O principal efeito dos horménios tireoidianos exégenos é o
aumento do indice metabdlico dos tecidos, sendo também re-
lacionados com o crescimento e diferenciagédo dos tecidos.
O hipotireoidismo é a mais comum patologia relacionada
as deficiéncias hormonais, apresentando uma ampla va-
riedade de efeitos sobre os 6rgaos-alvo e uma ampla va-
riedade de repercussdes clinicas.

O hipotireoidismo provoca um amplo espectro de manifes-
tagdes, levando, em ultima analise a um estado hipometa-
bélico caracterizado principalmente por fadiga, letargia,
intolerancia ao frio, lentiddo de fala e de fungdes intelec-
tuais, diminui¢do de reflexos, edema periorbital, secura e
espessamento da pele.

As crian¢as com tal estado de deficiéncia, podem ocorrer
atraso de crescimento e da maturagédo esquelética, além
de uma falha de ossificagdo das epifises e do desenvolvi-
mento do sistema nervoso central.

Parametros farmacocinéticos de Levoid

Média de IC (90%) dos parametros farmacocinéticos de
Levoid:

Tmax () 5,94 (24)

Média (Valor n) (IC 90%) | (2,67 —9,21)

Crax (Ng*mi-1) 115,74 (24)

Média (Valor n) (IC 90%) | (109,12 — 122,36)
ASCo.ith (ng*h*mi-1) 3865,25 (24)

Média (Valor n) (IC 90%) | (3474,93 — 4255,56)

Resultados de eficacia

a) Hipotireoidismo subclinico

A levotiroxina na dose de 0,05 mg por dia mostrou-se efe-
tiva na melhora dos sintomas do hipotireoidismo subclinico
em um estudo clinico controlado. Os sintomas melhoraram
em 8 de 14 pacientes tratados com levotiroxina em com-
paragéo a 3 de 12 pacientes tratados com placebo."

b) Hipotireoidismo congénito

Em estudo de avaliagao de longo prazo, incluindo 49 adul-
tos previamente tratados com reposi¢ao de tiroxina em vir-
tude de hipotireoidismo congénito, verificou-se ndo terem
ocorrido efeitos adversos posteriores decorrentes do tra-
tamento nos parametros relacionados & meméria, atengao
e comportamento, utilizando-se doses altas de tiroxina.®
Em um outro estudo avaliando, apds seguimento de 5 anos
e 9 meses, a utilizagao de altas doses de levotiroxina em
18 criangas portadoras de hipotireoidismo congénito trata-
das com doses médias de 12 mcg/kg/dia, verificou-se que
os pacientes tratados precocemente com doses altas de
levotiroxina tiveram desenvolvimento global normal e en-
trada adequada no periodo escolar.®

c) Terapia supressiva de TSH por estimulagao com le-
votiroxina em pacientes com doenca tireoidiana nodular
A terapia supressiva de TSH com levotiroxina foi avaliada
em diversos estudos clinicos, com resultados n&o uniformes.
Em trés estudos randomizados prospectivos, incluindo 167
pacientes tratados durante 6 meses a 1,5 anos com levoti-
roxina para reducao de tamanho de nédulo tireoidiano, o re-
sultado final ndo mostrou efeito mais eficaz que o placebo.
Em estudo randomizado placebo-controlado, foi compa-
rada a utilizagao de levotiroxina em diferentes doses a fim
de propiciar supressao de TSH em nivel alto ou baixo em
49 pacientes. Na andlise final, apds 12 meses, reducdes
maiores que 50% no volume do nddulo foram observadas
em 37,5% dos pacientes que tiveram um alto grau de su-
presséo e em 41,6% daqueles que tiveram um menor grau
de supressao, ndo havendo diferengas estatisticamente
significantes entre os grupos.

Em outros dois estudos, utilizando a terapia de supressao
do TSH verificou-se, no primeiro, resultado significativo na
redugéo de volume do nddulo apés 6 meses de tratamento
e, no outro, decréscimo maior que 50% no tamanho do né-
dulo em 56% dos casos que receberam levotiroxina e em
37% daqueles que ndo tiveram o TSH suprimido.

Embora ambos estudos ndo tenham sido controlados por
placebo, a porcentagem de pacientes onde houve redugdo
no tamanho do nédulo foi maior que o percentual de 15 a
30% observado em caso de regressao espontanea.®

d) Bécio multinodular nao-téxico

A histéria natural do bécio multinodular ndo téxico é ca-
racterizada por periodos nao previsiveis de estabilidade e
de aumento de volume, tornando dificil avaliar a eficacia
da utilizacao de levotiroxina nesses casos, uma vez que 5
a 10% dos casos, podem apresentar redugao espontanea
do tamanho da glandula.

Em estudo com 115 pacientes, uma redug@o maior que
13% no volume total da glandula tireoide foi conseguida
em 58% dos pacientes tratados com doses supressivas de
TSH por 9 meses, com o volume tireoidiano aumentando
novamente ap6s a cessacao da terapia.

Uma resposta similar foi obtida em outro estudo com 40
pacientes, nao sendo necessario, porém, a utilizagao de
doses supressivas.®

e) Bécio difuso

Em um estudo clinico, o retorno aos niveis normais de TSH
sérico com a utilizagdo de levotiroxina, permitiu o decrés-
cimo médio de 32% no volume tireoidiano, com cerca de
50% dos casos mantendo um tamanho normal da tireoide
apos 2 anos de terapia.®

Em outro estudo, a utilizagdo de levotiroxina isolada ou em
combinagao com iodo mostrou-se tao efetiva quanto o iodo
isolado no tratamento do bécio endémico. Nesse estudo
166 pacientes receberam tanto levotiroxina na dose de 150
mcg/dia como iodo 400 mcg/dia ou uma combinacéo de 75
mcg/dia de levotiroxina e 200 mcg de iodo durante 8
meses, obtendo-se uma redugdo comparavel no volume
do bécio em todos os grupos. ©!

f) Pacientes com histdria de irradiacdo da tireoide

Em pacientes que receberam na infancia irradiagdo cervi-
cal ou craniana para condi¢des benignas, a terapia profila-
tica com levotiroxina pode ser efetiva para reduzir a
recorréncia apos a ressecgao cirlirgica de nédulos benig-
nos, sendo que a dose empregada deve ser suficiente para
reduzir o nivel de TSH sérico para 0,5 a 1,0 um/I. Pacientes
que receberam irradiacdo cervical na infancia para trata-
mento de condi¢ées como doencga de Hodgkin, neuroblas-
toma, tumor de Wilms e leucemia, tém maior incidéncia de
evolugdo para hipotireoidismo e para o surgimento de né-
dulos de tireoide, com maior risco de cancer de tireoide in-
duzido por radiagéo, devendo a terapia com levotiroxina ser
iniciada nos casos em que a concentragao de TSH ultra-
passa 3 um/l. Pacientes que foram submetidos & irradiagdo
quando adultos (exs: linfomas, cancer de mama), tém risco
aumentado de desenvolver hipotireoidismo, devendo os ni-
veis séricos de TSH serem monitorados a fim de possibili-
tar a oportuna reposigao com levotiroxina.®

g) Cancer de tireoide
Nos tumores diferenciados de tireoide (papilar e folicular),
os quais sdo responsaveis por 90% de todos os casos de
cancer de tireoide, em virtude de sua histéria natural, ca-
racterizada por crescimento lento, a monitoragdo clinica
deve ser feita por vérias décadas antes do cancer ser de-
clarado como curado e, durante tal periodo, o tratamento re-
comendado é a utilizagdo de doses suprafisiolégicas de
levotiroxina para suprimir a secregao de TSH, sendo aceita,
na prética clinica a manutengéo de niveis de TSH menores
do que 0,1 um/l.
Em estudo retrospectivo, avaliando o uso de horménio de ti-
reoide em pacientes operados de cancer papilifero de ti-
reoide, a recorréncia naqueles que fizeram uso da
supressao hormonal, foi de 17% em 10 anos, comparada a
34% naqueles n&o tratados com horménios.®
h) Hipotireoidismo primario
Em um estudo clinico randomizado comparativo utilizando
Levoid para avaliagéo de eficacia e seguranga no controle
do hipotireoidismo primario, comparou-se o efeito de Levoid
e de outra preparagao comercial de L-tiroxina em parame-
tros de fungéo tireoidea (TSH e Ty-livre sérico) avaliando-
se pacientes portadores de hipotireoidismo primario devido
a tireoidectomia total prévia por carcinoma diferenciado de
tireoide ou por bécio multinodular exercendo compressao
sobre estruturas cervicais. Nesse estudo, 61 pacientes
foram divididos em 2 grupos aleatorios: grupo | (n=31) re-
cebendo 100 microgramas/dia de Levoid diariamente e
grupo Il (n=30) recebendo 100 microgramas/dia de outra
preparagao comercial aprovada de levotiroxina. As amos-
tras foram coletadas no tempo basal (sem levotiroxina) e
apo6s 15, 30 e 45 dias de terapéutica com os hormonios.
Os valores basais de TSH basais (média + DP) foram de
46,26 + 26,18 pU/ml (grupo 1) e 41,9 + 23,1 pU/ml (grupo II).
Os valores de TSH declinaram significativamente (F=120,3,
p<0,001) com o tempo de uso da levotiroxina, ndo havendo di-
ferengas estatisticamente significativas entre os grupos | e Il
Da mesma forma, elevou-se significativamente o nivel de
T, sérico nos dois grupos, sem diferenca significativa
(F=221,9, p<0,001) entre os grupos, demonstrando nitida
e crescente acao corretiva em pacientes portadores de hi-
potireoidismo primério.”)
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INDICAGOES
Como terapia de reposi¢do ou suplementagéo hormonal
em pacientes com hipotireoidismo congénito ou adquirido
de qualquer etiologia (exceto no hipotireoidismo transité-
rio, durante a fase de recuperagao de tireoidite subaguda).
Nesta categoria, incluem-se: cretinismo, mixedema e hi-
potireoidismo comum em pacientes de qualquer idade
(criancas, adultos e idosos) ou fase (por exemplo, gravi-
dez); hipotireoidismo primério resultante de déficit fun-
cional, atrofia primaria da tireoide, ablagéo total ou parcial
da glandula tireoide, com ou sem bdcio; hipotireoidismo
secundario (hipofisario) ou tercidrio (hipotalamico).
Supresséo do TSH hipofisario no tratamento ou preven-
cao dos varios tipos de bécios eutireoidianos, inclusive
nédulos tireoidianos, tireoidite linfocitica subaguda ou
crénica (tireoidite de Hashimoto), bécio multinodular e,
na regressao de metastases de neoplasias malignas de
tireoide tireotropino-dependentes como os carcinomas
foliculares e papilares (o carcinoma medular de tireoide
geralmente ndo responde a essa terapia).
Como agente diagnéstico nos testes de supressao, au-
xiliando no diagndstico da suspeita de hipertireoidismo
leve ou de glandula tireoide auténoma.
CONTRAINDICAQGES
Hipersensibilidade aos componentes da férmula, in-
farto do miocardio recente, tireotoxicose néo tratada de
qualquer etiologia, insuficiéncia supra-renal ndo com-
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ASC(._« (ng*h*mi-1) 15895,30 (21)

Média (Valor n) (IC 90%) | (11107,50 — 20683,09)
Ref.: Estudo de biodisponibilidade comparativa entre uma
formulagé@o contendo levotiroxina produzida pelo Aché La-
boratérios Farmacéuticos (comprimido de 150 mcg) versus
formulag@o comercial de referéncia (150 mcg) em volunta-
rios sadios. UNIFAC, 2005.

I la, angina pectoris e hipertenséo arterial nao tra-
tadas.
MODO DE USAR E CUIDADOS DE CONSERVAGAO DE-
POIS DE ABERTO

Para as criangas com dificuldades de ingerir os comprimi-
dos, estes devem ser triturados e dissolvidos em pequena
quantidade de agua (5-10 ml ou 1-2 colheres de cha). Esta
suspensao pode ser administrada em colher ou conta-
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gotas. Os comprimidos triturados podem também ser admi-
nistrados com pequenas quantidades de alimentos (cereais,
sucos, etc). Porém, evitar alimentos que diminuem a absorgao
da levotiroxina, tais como férmula pediatrica a base de soja,
as quais nao devem ser usada para administrar os compri-
midos de Levoid.

A suspensdo preparada nao pode ser guardada para uso
posterior. Ap6s aberto, conservar o produto conforme des-
crito no item “Armazenagem”. O prazo de validade esté in-
dicado na embalagem externa do produto.

POSOLOGIA

O objetivo da terapia de reposi¢ao é atingir e manter um
estado eutireoidiano clinico e bioquimico. Na terapia su-
pressiva, o objetivo é inibir o crescimento e/ou fungéo do
tecido tireoidiano anormal. A adequagéo da dose de Le-
void para atingir estes objetivos, depende de uma varie-
dade de fatores, tais como: a idade do paciente, peso
corpdreo, condi¢do cardiovascular, situagdes médicas con-
comitantes, incluindo gravidez, medicagdes simultaneas e
a natureza especifica da condicéo a ser tratada. Portanto,
as seguintes recomendagdes servem somente como dire-
trizes posoldgicas. A dose deve ser individualizada e ajus-
tes devem ser realizados com base na avaliagao periddica
da resposta clinica e pardmetros laboratoriais do paciente.
Levoid é administrado como uma dose Unica didria, prefe-
rencialmente meia a uma hora antes do café da manha.
Levoid deve ser tomado no minimo com um intervalo de 4
horas das drogas e alimentos que sao conhecidas por in-
terferir com sua absorgao (vide item “INTERACOES ME-
DICAMENTOSAS”).

Devido & meia-vida longa da levotiroxina, o efeito terapéu-
tico maximo em uma dada dose de levotiroxina sédica
pode n&o ser atingido em periodo inferior de 4-6 semanas.
Deve-se ter cautela quando administrar Levoid em pacien-
tes com doenca cardiovascular subjacente, idosos e aque-
les pacientes com insuficiéncia adrenal concomitante.

As doses administradas de Levoid variam de acordo com
o grau de hipotireoidismo, a idade do paciente e a tolera-
bilidade individual. A fim de se adaptar a posologia, é re-
comendavel antes de iniciar o tratamento, efetuar as
dosagens radioimunoldgicas do (T3), (T4) e do TSH.
Adultos

Hipotireoidismo: Levoid deve ser instituido em doses bai-
xas (50 mcg/dia), que serao aumentadas de acordo com
as condigdes cardiovasculares do paciente.

Dose inicial: 50 mcg/dia, aumentando-se 25 mcg a cada 2
ou 3 semanas, até que o efeito desejado seja atingido. Em
pacientes com hipotireoidismo de longa data, particular-
mente com suspeita de alteragbes cardiovasculares, a
dose inicial devera ser ainda mais baixa (25 mcg/dia).
Manutengao: 75 a 125 mcg diarios sendo que alguns pa-
cientes, com ma absorgdo, podem necessitar de até 200
mcg/dia.

A dose de manutengdo média é 170 mcg/dia. A falta de
resposta as doses de 200 mcg/dia, sugere ma absor¢ao,
n&o obediéncia ao tratamento ou erro diagndstico.
Supressao do TSH (cancer de tireoide) / nédulos / bécios
eutiroidianos em adultos:

Dose supressiva média de levotiroxina (T4) - 2,6
mcg/kg/dia, durante 7 a 10 dias.

Criancas

Hipotireoidismo: doses usuais por via oral:

De 1 a 5 anos: 5 a 6 mcg/kg/dia

De 6 a 10 anos: 4 a 5 mcg/kg/dia

Acima de 10 anos: 2 a 3 mcg/kg/dia, até que a dose de
adulto seja atingida (usualmente de 150 mcg/dia).

A posologia é em geral estabelecida em fungéo dos resul-
tados das dosagens hormonais.

A dose recomendada é de 2 a 3 mcg/kg/dia.

O esquema posolégico para criangas com hipotireoidismo
congénito encontra-se sumarizado na tabela 1. Nestes pa-
cientes a terapia com doses plenas deve ser instituida tao
logo o diagnéstico seja feito.

Tabela 1 - Doses sugeridas para hipotireoidismo congénito *
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doenca tireoidiana subjacente, a presenca de situacoes
médicas concomitantes como gravidez e o uso de me-
dicagdes simultaneas. A evidéncia clinica e laborato-
rial persistente de hipotireoidismo, apesar de uma
dose de reposicao de Levoid apar 1te adequad:
pode ser uma indicacdo de absorcao inadequada,
pouca aderéncia, interacoes medicamentosas ou po-
téncia diminuida de T4 do medicamento.

Adultos

Em paci com hipotir ) primario (ti-
reoidal), os niveis séricos de TSH (usando um teste sen-
sivel) isolados podem ser utilizados para monitorar a
terapia. A frequéncia da monitoragdo do TSH durante a
titulacdo da dose de levotiroxina depende da situacdo
clinica, porém é geralmente recomendada em interva-
los de 6-8 semanas até a normalizacao. Para pacientes
que tenham recentemente iniciado a terapia com levo-
tiroxina e cujo TSH sérico tenha-se normalizado ou em
pacientes que tenham tido sua dosagem ou tipo de le-
votiroxina alterada, a concentracao sérica de TSH deve
ser medida apés 8-12 semanas. Quando a dose de re-
posicao 6tima tiver sido atingida, a monitoracgao clinica
(exame fisico) e bioquimica pode ser realizada a cada 6-
12 meses, dependendo da situacéo clinica.

Pediatria

Em pacientes com hipotireoidismo congénito, a ade-
quacéao da terapia de reposicao deve ser avaliada, me-
dindo-se tanto 0 TSH sérico (usando um teste sensivel)
como o Ty livre ou total. Durante os trés primeiros anos
de vida, 0 T, sérico livre ou total deve ser mantido, em
todos os periodos, em um limite superior a metade da
concentragao normal. Embora o objetivo da terapia
seja, também, normalizar o nivel sérico do TSH, isto
nao é sempre possivel em uma pequena porcentagem
de pacientes, particularmente nos primeiros meses de
terapia, sendo que o TSH pode nao normalizar devido
a um reestabelecimento do limiar do “feedback” tireoi-
diano-pituitario como um resultado do hipotireoidismo
“intra-utero”. Falha do T, sérico ao aumentar o limite
acima da metade da concentracao normal, dentro de 2
semanas do inicio da terapia com Levoid e/ou do TSH
sérico ao diminuir abaixo de 20 mu/l dentro de 4 se-
manas, deve alertar o médico para a possibilidade de
que a crianga nao esta recebendo terapia adequada,
devendo uma averiguacgao cautelosa, entao, realizada
quanto a aderéncia, dose da medicacao administrada
e método de administracdo antes de aumentar a dose
de Levoid.

A frequéncia recomendada de monitoracdo deTSHe T,
livre ou total em criancas é como se segue: em 2 e 4 se-
manas apds o inicio do tratamento; a cada 1-2 meses
durante o primeiro ano de vida; a cada 2-3 meses en-
tre 1 e 3 anos de idade e a cada 3 a 12 meses depois dis-
so, até o cr 1to ser comg Os intervalos mais
frequentes de monitoragcao podem ser necessérios se
for suspeita pouca aderéncia ou se valores anormais fo-
rem obtidos. E recomendado que os niveis deTSHe T,
e um exame fisico, se indi , sejam realizados 2 se-
manas apos qualquer alterac@o na dosagem de Levoid.
Exame clinico de rotina, incluindo avaliacao do cresci-
mento fisico, desenvolvimento intelectual e maturacao
dssea, deve ser realizado em intervalos regulares (vide
item “posologia”).

Hipotireoidismo secundario (pituitario) e terciario (hi-
potalamico)

A adequacao da terapia deve ser avaliada, medindo-se
os niveis séricos de T, livre, que devem ser mantidos
em um limite superior @ metade da concentragédo nor-
mal nestes pacientes.

Carcinogé e dano da fertilidade
Estudos com animais foram realizados para avaliar os
potenciais carcinogénico e mutagénico ou os efeitos
da levotiroxina sobre a fertilidade. O T4 sintético no Le-
void é idéntico aquele produzido naturalmente pela
glandula tireoidiana humana. Embora tenha havido
uma iacdo relatada entre pia hormonal pro-
! da da tireoide e cancer de mama, isto nao foi con-

Idade dose diaria ggs;eg?cr:igréoral
0-6 meses 25 — 50 mcg 8-10 mcg

6-12 meses 50 - 75 mcg | 6-8 mcg

1-5 anos 75 — 100 mcg 5-6 mcg

6-12 anos 100 — 150 meg| 4-5 mcg
s s isomeg | 2Om9

* Devem ser ajustadas com base na resposta clinica e tes-
tes laboratoriais
Para as criangas com dificuldade de ingerir os comprimidos
deve-se proceder da seguinte maneira: triturar o comprimido
e dissolvé-lo em pequena quantidade de dgua. A suspensdo
pode ser dada em colher ou conta-gotas. Os comprimidos
triturados, podem também ser administrados com pequenas
quantidades de alimentos (cereais, sucos etc). A suspenséo
preparada ndo pode ser estocada para outra dose.
ADVERTENCIAS
Os horménios tireoidianos devem ser usados com cau-
tela em pacientes portadores de hipertensao arterial, in-
suficiéncia supra-renal, anorexia acompanhada de
desnutricdo e tuberculose. A utilizacado da levotiroxina
pode modificar o equilibrio glicémico do diabético, le-
vandoar idade de um > da posologia do hi-
poglicemiante.
Deve-se investigar, antes do inicio do tratamento se o
paciente faz uso de efedrina, epinefrina ou isoproterenol
para tratamento da asma.
Em pacientes com bécio difuso nao téxico ou doenca
nodular da tireoide, particularmente o idoso ou aque-
les com doenca cardiovascular subjacente, a terapia com
levotiroxina sddica é contraindicada se o nivel sérico de
TSH ja estiver suprimido devido ao risco de precipitar
tireotoxicose franca (vide item “contraindicagcdes”).
Deve-se ter cautela quando administrar a levotiroxina
a pacientes com doencgas cardiovasculares e a idosos
nos quais ha um risco aumentado de doenca cardiaca
oculta. Nestes pacientes, a terapia com Levoid deve ser
iniciada com doses baixas, devendo ser realizada uma
monitoragao rigorosa da terapéutica com levotiroxina.
Se houver desenvolvimento de sintomas cardiacos ou
piora de sintomas ja existentes, a dose de levotiroxina
deve ser reduzida ou contida por uma semana e entao,
cautelosamente reiniciada com uma dose menor. O tra-
tamento com levotiroxina sédica em doses excessivas
pode ter efeitos cardiovasculares adversos tais como:
aumento na frequéncia cardiaca, aumento da espessura
e da contratilidade da parede cardiaca, além de poder
precipitar angina pectoris e/ou arritmias cardiacas.
A obesidade sem hipotireoidismo nao constitui uma
indicagéo para os horménios tireoidianos usados iso-
ladamente ou em associa¢do. Em doses pequenas sao
desprovidos de a¢édo e em doses elevadas tornam-se
perigosos, especi ite quando i a subs-
a do tipo ar ina (anor ). A atividade
e os eventuais sinais de intolerancia s6 aparecem apés
um periodo de laténcia de 15 dias a 1 més. Também
nao se justifica o uso no tratamento da infertilidade
masculina ou feminina, a menos que esta seja causada
pelo hipotireoidismo.
Os riscos de uso por via de administragdo nao reco-
mendada sdo: a ndo obtencao do efeito desejado e
ocorréncia de reagdes adversas.
A levotiroxina tem um indice terapéutico estreito e a
respeito da indicacao para uso, titulagao cuidadosa da
dosagem € necessaria para evitar as consequéncias
de supertr ou subtr Estas conse-
quéncias incluem, entre outros, efeitos sobre o cresci-
mento e desenvolvimento, fungdo cardiovascular,
metabolismo dsseo, fungao reprodutiva, funcédo cog-
nitiva, estado emocional, fungao gastrintestinal e
sobre o metabolismo da glicose e dos lipidios. Muitas
drogas interagem com levotiroxina sédica, necessi-
tando ajustes na dosagem para manter a resposta te-
rapéutica (vide item “interag6es medicamentosas”).
Efeitos sobre a densidade mineral 6ssea
Em mulheres, a terapia a longo prazo com levotiroxina s6-
dica foi associada com reabsorcao éssea aumentada e
diminuicao da densidade mineral 6ssea. Tal observacao
foi mais importante em mulheres pés-menopdausicas uti-
lizando doses de reposi¢cdo maiores ou em mulheres que
jam recet jo doses sup de levotiroxina s6-
dica. Portanto, é recomendado que para esse grupo de
pacientes deve ser empregada a dose minima necessa-
ria para atingir a resposta clinica e bioquimica desejada.
Disturbios enddcrinos associados
Deficiéncias hormonais hipotalamicas/pituitarias
Em pacientes com hipotireoidismo secundario ou ter-
ciario, hip amicas/pituita-

éncias hor is |
rias adicionais devem ser consideradas e tratadas
quando necessario.
Sindrome poliglandular autoimune
Ocasionalmente, tireoidite autoimune crénica pode ocor-
rer em associagdao com outras doencas autoimunes, tais
como: insuficiéncia adrenal, anemia perniciosa e dia-
betes mellitus insulina-dependente. Pacientes com in-
iciéncia adrenal cc i devem ser tratados
com reposicao de gli icoides antes do inicio do
tratamento com levotiroxina sédica. Falha ao fazer
desta maneira, pode precipitar uma crise adrenal
aguda quando a terapia hormonal tireoidiana for ini-
ciada devido ao “clearance” metabélico aumentado de
glicocorticoides pelo horménio tireoidiano.
Outras condi¢cdes médicas associadas - neonatos com
hipotireoidismo congénito parecem ter um risco au-
mentado para outras anomalias congénitas, com ano-
malias cardiovasculares (estenose pulmonar, defeito
atrial e ventricular septal), sendo a associagdao mais
comum.
Testes laboratoriais
Gerais
O diagnéstico de hipotireoidismo é confirmado, medin-
do-se os niveis de TSH, usando-se um teste de alta
sensibilidade (sensibilidade do teste de segunda ge-
ragéo < 0,1 miu/l ou sensibilidade do teste de terceira
geracao < 0,01 miu/l) e os niveis de Ty livre.
A adequacao da terapia é determinada pela avaliacdo
periddica de testes laboratoriais apropriados e pela
avaliagao clinica. A escolha dos testes laboratoriais de-
pende de varios fatores, incluindo a etiologia da

firmado. Pacientes recebendo Levoid para indicacdes
clinicas apropriadas, devem ser titulados a uma dose
de reposicao eficaz mais baixa.

GRAVIDEZ E LACTAQI\O

A levotiroxina atravessa a barreira placentaria em
quantidade limitada, mas seu uso na pratica médica
nao mostrou efeitos adversos no feto. Assim, o trata-
mento com Levoid nao precisa ser modificado durante
a gravidez, pois nao oferece risco para o feto.

O hipotireoidismo durante a gravidez esta associado
com um indice maior de complicagdes, incluindo abor-
to espontaneo, pré-eclampsia, natimorto e partos pre-
maturos. O hipotireoidismo maternal pode ter um efei-
to adverso sobre o crescimento e vimento fe-
tal e infantil.

A quantidade de levotiroxina excretada pelo leite ma-
terno é minima e nao esta associada a nenhum efeito
colateral ou potencial tumorogénico. Quantidades ade-
quadas de levotiroxina sdo necessarias para manter a
lactagdo normal.

Categoria de risco de gravidez a: este medicamento
pode ser utilizado durante a gravidez desde que sob
prescricao médica ou do cirurgiao-dentista.

USO EM IDOSOS, CRIANCAS E OUTROS GRUPOS DE
RISCO

Devido a prevaléncia aumentada de doenca cardiovascular
entre os idosos, a terapia com levotiroxina ndo deve ser ini-
ciada com doses de reposi¢éo plenas. Em pacientes cardio-
patas e/ou idosos, a terapia com Levoid deve ser iniciada com
doses baixas, por exemplo, 25-50 mcg de levotiroxina. Nesses
pacientes, deve ser realizada uma monitoragao rigorosa da
terapéutica com levotiroxina. (vide item “POSOLOGIA”)

O objetivo do tratamento em pacientes pediatricos com
hipotireoidismo € atingir e manter o crescimento fisico e o
desenvolvimento intelectual normais. A dose inicial de levo-
tiroxina varia com a idade e peso corporeo (vide item
“POSOLOGIA”). Ajustes nas dosagens sdo baseados na
avaliagd@o dos parametros clinicos e laboratoriais individuais
do paciente. Em criangas nas quais um diagnéstico de
hipotireoidismo permanente néo tenha sido estabelecido, &
recomendado que a administragao de levotiroxina seja des-
continuada por um periodo-teste de 30 dias, mas somen-
te apos a crianga ter no minimo 3 anos de idade. Os niveis
séricos de T4 e TSH devem ser, ent&o, obtidos. Se o T for
baixo e TSH alto, o diagndstico de hipotireoidismo perma-
nente é estabelecido e a terapia com levotiroxina deve ser
reinstituida. Se os niveis de T, e TSH forem normais, euti-
reoidismo pode ser suposto e, portanto, o hipotireoidismo
pode ser considerado ter sido transitorio. Neste caso, en-
tretanto, o médico deve cuidadosamente monitorar a crian-
ca e repetir os testes de funcgao da tireoide, se quaisquer
sinais ou sintomas de hipotireoidismo se desenvolverem.
Neste cenério, o médico deve ter um alto indice de suspeita
de relapso. Se os resultados do teste de retirada da levoti-
roxina n&o forem conclusivos, acompanhamento cauteloso
e teste subsequente serdo necessarios. Uma vez que crian-
cas mais severamente afetadas, podem se tornar clinica-
mente hipotireoidianas quando o tratamento for desconti-
nuado por 30 dias, um caminho alternativo é reduzir a dose
de reposi¢do da levotiroxina pela metade durante o perio-
do-teste de 30 dias. Se, ap6s 30 dias, 0 TSH sérico estiver
elevado acima de 20 mU/I, o diagndstico de hipotireoidis-
mo permanente é confirmado e a terapia plena de reposi-
¢éo deve ser recomegada. Contudo, se o TSH sérico ndo
tiver aumentado mais que 20 mU/I, o tratamento com le-
votiroxina deve ser descontinuado por um outro periodo-tes-
te de 30 dias seguido pela repeticao do teste de T4 e TSH.
A presenca de condi¢6es médicas concomitantes devem ser
consideradas em certas circunstancias clinicas e, se pre-
sentes, tratadas apropriadamente. No caso de hipotireoi-
dismo congénito, recuperagao rapida das concentragdes
séricas normais de T4 é essencial para prevenir os efeitos
adversos desta doenga sobre o desenvolvimento intelectual
bem como sobre o crescimento e maturag&o fisica total. Por-
tanto, a terapia com Levoid deve ser iniciada imediatamente
apos o diagndstico e é geralmente continuado por toda a
vida. Durante as primeiras 2 semanas de terapia com Le-
void, neonatos devem ser rigorosamente monitorados de-
vido a sobrecarga cardiaca, arritmias e aspiragao do lactente
avido. O paciente deve ser monitorado rigorosamente para
evitar subtratamento ou supertratamento. O subtratamen-
to pode ter efeitos deletérios sobre o desenvolvimento in-
telectual e crescimento linear. O supertratamento foi asso-
ciado com craniosinostose em neonatos e pode afetar ad-
versamente o tempo da maturagao cerebral e acelerar a ida-
de éssea com consequente fechamento prematuro das epi-
fises e estatura adulta comprometida. No caso de hipoti-
reoidismo adquirido em pacientes pediatricos, o paciente
deve ser monitorado rigorosamente para evitar subtratamento
e supertratamento. O subtratamento pode resultar baixo de-
sempenho escolar devido & concentragéo prejudicada e ati-
vidade mental lenta e em altura adulta reduzida. O super-
tratamento pode acelerar a idade 6ssea e resultar em fe-
chamento epifisario prematuro e estatura adulta compro-
metida. As criangas tratadas podem manifestar um periodo
de parada do crescimento, que pode ser adequada em alguns
casos para normalizar a altura adulta. Em criangas com hi-
potireoidismo severo ou prolongado, a parada do crescimento
pode ndo ser adequada para normalizar a altura adulta.

A utilizagao da levotiroxina pode modificar o equilibrio gli-
cémico do diabético, levando a necessidade de um aumento
da posologia do hipoglicemiante.

INTERAGCOES MEDICAMENTOSAS

Muitas drogas afetam a farmacocinética e o metabolismo
do horménio tireoidiano (por exemplo, absor¢ao, sintese,
secregao, catabolismo, ligagdo proteica e resposta do te-
cido-alvo) e podem alterar a resposta terapéutica ao Levoid.
Além disto, os horménios e a condicao tireoidianos tém efei-
tos variados sobre a farmacocinética e agdes de outras dro-
gas. Uma relagao de interagdes estd demonstrada abaixo.

a) Drogas que podem reduzir a secrecao doTSH —are-
dugao nao é mantida; portanto, o hipotireoidismo nao
ocorre: dopamina/agonistas da dopamina; glicocorticoides
e octreotida.

b) Drogas que podem diminuir a secre¢ao do horménio
tireoidiano, podendo resultar em hipotireoidismo: ami-
noglutetimida; amiodarona; iodo (incluindo agentes de con-
traste radiogréfico contendo iodo); litio; metimazol;
propiltiouracil (PTU); sulfonamidas e tolbutamida.

o

c) Drogas que podem aumentar a secrecdo do hormé-
nio tireoidiano, resultando em hipertireoidismo: amio-
darona; iodo (incluindo agentes de contraste radiografico
contendo iodo).
d) Drogas que podem diminuir a absorcao de T, re-
sultando em hipotireoidismo: antiacidos (hidroxidos de
aluminio e magnésio e simeticona); sequestrantes de aci-
dos biliares (colestiramina e colestipol); carbonato de cal-
cio; resinas de troca cationica (caiexalato); sulfato ferroso;
sucralfato e magaldrato.
e) Drogas que podem alterar o transporte de Ty e T
sérico — mas concentracao de FT4 permanece normal,
e portanto, o paciente permanece em eutireoidismo:
e.1) Drogas que podem aumentar a concentragao de
TBG sérico: clofibrato; contraceptivos oral contendo es-
trégeno; estrégenos (oral); heroina/metadona; 5-fluoroura-
cil; mitotano e tamoxifeno.
e.2) Drogas que podem diminuir a concentragao de
TBG sérico: andrégenos/esteroides anabdlicos; asparagi-
nase; glicocorticoides e acido nicotinico — liberagao lenta.
f) Drogas que podem causar alteracéo na ligacao pro-
teica no sitio: furosemida (>80 mg IV); heparina; hidan-
tina; drogas anti-inflamatérias nao esteroidal (fenamatos e
fenilbutazona) e salicilatos (> 2 g/dia).
g) Drogas que podem aumentar o metabolismo hepa-
tico, que pode resultar em hipotireoidismo: carbama-
zepina; hidantoinas; fenobarbital e rifampicina.
h) Drogas que podem reduzir a atividade T, 5’-deiodi-
nase: amiodarona; antagonistas beta-adrenérgicos (ex.:
propranolol > 160 mg/dia); glicocorticoides (ex.: dexame-
tasona > 4 mg/dia) e propiltiouracil.
i) Outras drogas que podem desencadear interagoes
medicamentosas com levotiroxina: anticoagulantes -
orais (derivados da cumarina, derivados da indandiona);
antidepressivos (triciclicos - ex.: amitriptilina, tetraciclicos -
ex.: maprotilina, serotonina seletiva); inibidores seletivos da
recaptacao da serotonina - ex.: sertralina; agentes antidia-
béticos (biguanidas, metiglinidas, sulfonilureas); tiazolidi-
nedionas; insulina; glicosideos cardiacos; citocinas
(interferon-a, interleucina-2); horménios de crescimento
(somatrem, somatropina); quetamina; metilxantina; bron-
codilatadores - ex.: teofilina); agentes radiograficos; sim-
patomiméticos (efedrina, epinefrina, metilfenidato); hidrato
de cloral; diazepam; etionamida; lovastatina; metoclopra-
mida; 6-mecaptopurina; nitroprussiato; para-aminosalicilato
saédico; resorcinol (uso tépico excessivo); diuréticos tiazidi-
cos; cloroquina; estrégenos conjugados; estradiol; estriol;
estrona; imatinibe; ritonavir e raloxifeno.

Em tratamento concomitante, a levotiroxina (Levoid) pode

provocar os seguintes efeitos:

* A levotiroxina pode reduzir a agdo dos hipoglicemiantes
orais e da insulina.

* A colestiramina e contraceptivos orais reduzem a agao
da levotiroxina.

* A levotiroxina potencializa os efeitos das anfetaminas,
anticoagulantes orais, antidepressivos, digitélicos, efe-
drina, adrenalina e metilfenidato.

* O &cido acetilsalicilico e a fenitoina aumentam o efeito
da levotiroxina.

A levotiroxina sédica deve ser tomada no minimo com um
intervalo de 4 horas das drogas que sé@o conhecidas inter-
ferir com sua absorgao.
Interag6es com alimentos
Os alimentos podem interferir com a absorcao da le-
votiroxina. Assim, recc 1da-se a istracao de
Levoid com estdmago vazio (meia a 1 hora antes do
café da manha), a fim de aumentar sua absorcéo.
Farinha de soja (férmula pediatrica), cereais de semente
de algodao, nozes e dieta a base de fibras podem se ligar
e diminuir a absorgéo da levotiroxina sédica do trato gas-
trintestinal.
REAQGES ADVERSAS A MEDICAMENTOS
As reacoes adversas associadas com a terapia de le-
votiroxina sdo primariamente aquelas de hipertireoi-
dismo devido a superdosagem terapéutica. Elas
incluem o seguinte:
Gerais: fadiga, aumento do apetite, perda de peso,
intolerancia ao calor, sudorese e diarreia.
Sistema nervoso central: cefaleia, hiperatividade,
nervosismo, irritabilidade, labilidade emocional e in-
sonia.
Musculoesqueléticas: tremores e fraqueza muscular.
Cardiovasculares: agravamento de cardiopatias pre-
existentes (ex.: angina, infarto do miocardio e arrit-
mias), palpitacdes, taquicardia, arritmias, aumento
da pulsacéo e da pressao arterial, insuficiéncia car-
diaca e angina.
Respiratdrias: dispneia.
Gastrintestinais: diarreia, vomito, espasmos abdo-
minais e elevagoes nos testes de funcao hepatica.
Dermatoldgicas: perda de cabelo e rubor.
Enddcrinas: hiponatremia e sintomas relacionados a
insuficiéncia adrenocortical podem ocorrer durante
0 ajuste ou apds a suspensao de uso da levotiroxina.
A longo prazo, o uso de levotiroxina pode provocar
reducdo da densidade mineral 6ssea, particular-
mente nas situagées em que nao é realizado um mo-
nitoramento cuidadoso das doses empregadas.
Reprodutivas: irregularidades menstruais e fertilidade
prejudicada.
Outros: pseudotumores cerebrais e epifise femoral
primaria com luxacao foram relatados em criancas
recebendo terapia com levotiroxina. O supertrata-
mento pode resultar em craniosinostose em neona-
tos e fechamento prematuro das epifises em criancas
com altura adulta comprometida. Convulsoes foram
raramente relatadas com a instituicdo da terapia com
levotiroxina.

Em funcao da ocorréncia de reagdes adversas, a redu-

cao ou ajuste de doses devera ser cuidadosamente

avaliada pelo médico.

Em caso de subdosagem, podem reaparecer sintomas

de hipotireoidismo, tais como: apatia, cansaco, sono-

Iéncia, cefaleia, fraqueza, ganho de peso e outros.

Atencao: este é um medicamento novo e, embora as pes-

quisas tenham indicado eficécia e seguranca aceitaveis

para comerciali. ), efeitos indesejaveis e ndo conhe-
cidos podem ocorrer. Neste caso, informe seu médico.

SUPERDOSE

No adulto, a superdosagem manifesta-se por tireotoxicose,

caracterizada, entre outros sintomas, por cefaleia, irritabili-

dade, taquicardia, sudorese, podendo também ocorrer con-
fus@o mental e desorientagdo. Embolia cerebral, choque,
coma e morte também foram relatados nessa situagéo.

Os sintomas podem n&o ser aparentes ou podem n&o ser evi-

dentes até varios dias apds a ingestao da levotiroxina sddica.

Na crianga, além da tireotoxicose, uma dosagem alta pro-

longada pode dar origem a uma precocidade da matura-

cao dssea e até mesmo, durante os primeiros meses de
vida, a uma craniosinostose prematura.

Recc dacodes de tr da superdosag

Na ocorréncia de sintomas e sinais sugestivos de super-

dosagem, deve-se procurar imediatamente orientagdo mé-

dica para a avaliagao da continuidade da terapéutica.

Superdosagem aguda macica

Trata-se de uma situagdo de emergéncia com risco de

vida, devendo a instituicdo de medidas de suporte e o tra-

tamento sintomatico, serem tomadas em carater imediato.

Caso ndo haja contraindicagdes (coma, perda de reflexo de

degluticao, convulsoes), deve ser feito o esvaziamento gas-

trico para reduzir a absor¢éo gastrintestinal da droga, po-

dendo ser utilizados também o carvdo ativado e a

colestiramina para tal finalidade. Medicamentos capazes

de antagonizar os efeitos centrais e periféricos dos hor-
monios, principalmente os decorrentes da atividade sim-
patica aumentada, devem ser utilizados caso nédo haja
contraindicag@o (em geral, propranolol). O suporte respi-
ratorio deve ser realizado, devendo-se manter o controle
de possivel insuficiéncia cardiaca e de arritmias cardiacas.

Febre, hipoglicemia e desidratagcdo devem ser controladas.

Drogas de ag¢do antitireoidiana (ex.: metimazol ou propil-

tiouracil), seguidas apés uma ou duas horas por doses

altas de iodo, podem ser utilizadas para inibir a sintese e

liberagdo dos horménios tireoidianos.

Glicocorticoides podem ser utilizados para inibir a conver-

séo de T, para T3.

Outras medidas como plasmaferese, hemoperfusao e

transfus@o sanguinea devem ser reservadas para casos

onde a deteriora¢ao clinica persista apés o uso das medi-
das convencionais.

Em virtude da forte ligagcao do T, as proteinas, o uso de

didlise é capaz de remover uma quantidade muito pequena

da medicacgdo.

ARMAZENAGEM

Como todo medicamento, Levoid deve ser guardado em

sua embalagem original até sua total utilizagdo. Conservar

em temperatura ambiente (entre 15 e 30°C). Proteger da
luz e umidade.

O prazo de validade de Levoid é de 24 meses a contar da

data de sua fabricagao indicada na embalagem do produto.

MS - 1.0573.0366

Farmacéutica Responsavel:

Gabriela Mallmann - CRF-SP n° 30.138

Aché Laboratérios Farmacéuticos S.A.

Via Dutra, km 222,2 - Guarulhos - SP

CNPJ 60.659.463/0001-91

Industria Brasileira

Numero de lote, data de fabricagdo e prazo de validade:

vide embalagem externa

VENDA SOB PRESCRIGAO MEDICA

0800 701 6900
cac@ache.com.br
8:00 has 17:00 h (seg.a sex)

PH 4759 BU 08 SAP 4087303 11/13

Impressao: Preto




<<
  /ASCII85EncodePages false
  /AllowTransparency false
  /AutoPositionEPSFiles true
  /AutoRotatePages /All
  /Binding /Left
  /CalGrayProfile (Dot Gain 20%)
  /CalRGBProfile (sRGB IEC61966-2.1)
  /CalCMYKProfile (U.S. Web Coated \050SWOP\051 v2)
  /sRGBProfile (sRGB IEC61966-2.1)
  /CannotEmbedFontPolicy /Warning
  /CompatibilityLevel 1.4
  /CompressObjects /Tags
  /CompressPages true
  /ConvertImagesToIndexed true
  /PassThroughJPEGImages true
  /CreateJDFFile false
  /CreateJobTicket false
  /DefaultRenderingIntent /Default
  /DetectBlends true
  /DetectCurves 0.0000
  /ColorConversionStrategy /LeaveColorUnchanged
  /DoThumbnails false
  /EmbedAllFonts true
  /EmbedOpenType false
  /ParseICCProfilesInComments true
  /EmbedJobOptions true
  /DSCReportingLevel 0
  /EmitDSCWarnings false
  /EndPage -1
  /ImageMemory 1048576
  /LockDistillerParams false
  /MaxSubsetPct 100
  /Optimize true
  /OPM 1
  /ParseDSCComments true
  /ParseDSCCommentsForDocInfo true
  /PreserveCopyPage true
  /PreserveDICMYKValues true
  /PreserveEPSInfo true
  /PreserveFlatness true
  /PreserveHalftoneInfo false
  /PreserveOPIComments false
  /PreserveOverprintSettings true
  /StartPage 1
  /SubsetFonts true
  /TransferFunctionInfo /Apply
  /UCRandBGInfo /Preserve
  /UsePrologue false
  /ColorSettingsFile ()
  /AlwaysEmbed [ true
  ]
  /NeverEmbed [ true
  ]
  /AntiAliasColorImages false
  /CropColorImages true
  /ColorImageMinResolution 300
  /ColorImageMinResolutionPolicy /OK
  /DownsampleColorImages true
  /ColorImageDownsampleType /Bicubic
  /ColorImageResolution 300
  /ColorImageDepth -1
  /ColorImageMinDownsampleDepth 1
  /ColorImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeColorImages true
  /ColorImageFilter /DCTEncode
  /AutoFilterColorImages true
  /ColorImageAutoFilterStrategy /JPEG
  /ColorACSImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /ColorImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /JPEG2000ColorACSImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /JPEG2000ColorImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /AntiAliasGrayImages false
  /CropGrayImages true
  /GrayImageMinResolution 300
  /GrayImageMinResolutionPolicy /OK
  /DownsampleGrayImages true
  /GrayImageDownsampleType /Bicubic
  /GrayImageResolution 300
  /GrayImageDepth -1
  /GrayImageMinDownsampleDepth 2
  /GrayImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeGrayImages true
  /GrayImageFilter /DCTEncode
  /AutoFilterGrayImages true
  /GrayImageAutoFilterStrategy /JPEG
  /GrayACSImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /GrayImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /JPEG2000GrayACSImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /JPEG2000GrayImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /AntiAliasMonoImages false
  /CropMonoImages true
  /MonoImageMinResolution 1200
  /MonoImageMinResolutionPolicy /OK
  /DownsampleMonoImages true
  /MonoImageDownsampleType /Bicubic
  /MonoImageResolution 1200
  /MonoImageDepth -1
  /MonoImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeMonoImages true
  /MonoImageFilter /CCITTFaxEncode
  /MonoImageDict <<
    /K -1
  >>
  /AllowPSXObjects false
  /CheckCompliance [
    /None
  ]
  /PDFX1aCheck false
  /PDFX3Check false
  /PDFXCompliantPDFOnly false
  /PDFXNoTrimBoxError true
  /PDFXTrimBoxToMediaBoxOffset [
    0.00000
    0.00000
    0.00000
    0.00000
  ]
  /PDFXSetBleedBoxToMediaBox true
  /PDFXBleedBoxToTrimBoxOffset [
    0.00000
    0.00000
    0.00000
    0.00000
  ]
  /PDFXOutputIntentProfile ()
  /PDFXOutputConditionIdentifier ()
  /PDFXOutputCondition ()
  /PDFXRegistryName ()
  /PDFXTrapped /False

  /Description <<
    /CHS <FEFF4f7f75288fd94e9b8bbe5b9a521b5efa7684002000500044004600206587686353ef901a8fc7684c976262535370673a548c002000700072006f006f00660065007200208fdb884c9ad88d2891cf62535370300260a853ef4ee54f7f75280020004100630072006f0062006100740020548c002000410064006f00620065002000520065006100640065007200200035002e003000204ee553ca66f49ad87248672c676562535f00521b5efa768400200050004400460020658768633002>
    /CHT <FEFF4f7f752890194e9b8a2d7f6e5efa7acb7684002000410064006f006200650020005000440046002065874ef653ef5728684c9762537088686a5f548c002000700072006f006f00660065007200204e0a73725f979ad854c18cea7684521753706548679c300260a853ef4ee54f7f75280020004100630072006f0062006100740020548c002000410064006f00620065002000520065006100640065007200200035002e003000204ee553ca66f49ad87248672c4f86958b555f5df25efa7acb76840020005000440046002065874ef63002>
    /DAN <>
    /DEU <>
    /ESP <>
    /FRA <>
    /ITA <>
    /JPN <>
    /KOR <FEFFc7740020c124c815c7440020c0acc6a9d558c5ec0020b370c2a4d06cd0d10020d504b9b0d1300020bc0f0020ad50c815ae30c5d0c11c0020ace0d488c9c8b85c0020c778c1c4d560002000410064006f0062006500200050004400460020bb38c11cb97c0020c791c131d569b2c8b2e4002e0020c774b807ac8c0020c791c131b41c00200050004400460020bb38c11cb2940020004100630072006f0062006100740020bc0f002000410064006f00620065002000520065006100640065007200200035002e00300020c774c0c1c5d0c11c0020c5f40020c2180020c788c2b5b2c8b2e4002e>
    /NLD (Gebruik deze instellingen om Adobe PDF-documenten te maken voor kwaliteitsafdrukken op desktopprinters en proofers. De gemaakte PDF-documenten kunnen worden geopend met Acrobat en Adobe Reader 5.0 en hoger.)
    /NOR <>
    /PTB <>
    /SUO <>
    /SVE <>
    /ENU (Use these settings to create Adobe PDF documents for quality printing on desktop printers and proofers.  Created PDF documents can be opened with Acrobat and Adobe Reader 5.0 and later.)
  >>
  /Namespace [
    (Adobe)
    (Common)
    (1.0)
  ]
  /OtherNamespaces [
    <<
      /AsReaderSpreads false
      /CropImagesToFrames true
      /ErrorControl /WarnAndContinue
      /FlattenerIgnoreSpreadOverrides false
      /IncludeGuidesGrids false
      /IncludeNonPrinting false
      /IncludeSlug false
      /Namespace [
        (Adobe)
        (InDesign)
        (4.0)
      ]
      /OmitPlacedBitmaps false
      /OmitPlacedEPS false
      /OmitPlacedPDF false
      /SimulateOverprint /Legacy
    >>
    <<
      /AddBleedMarks false
      /AddColorBars false
      /AddCropMarks false
      /AddPageInfo false
      /AddRegMarks false
      /ConvertColors /NoConversion
      /DestinationProfileName ()
      /DestinationProfileSelector /NA
      /Downsample16BitImages true
      /FlattenerPreset <<
        /PresetSelector /MediumResolution
      >>
      /FormElements false
      /GenerateStructure true
      /IncludeBookmarks false
      /IncludeHyperlinks false
      /IncludeInteractive false
      /IncludeLayers false
      /IncludeProfiles true
      /MultimediaHandling /UseObjectSettings
      /Namespace [
        (Adobe)
        (CreativeSuite)
        (2.0)
      ]
      /PDFXOutputIntentProfileSelector /NA
      /PreserveEditing true
      /UntaggedCMYKHandling /LeaveUntagged
      /UntaggedRGBHandling /LeaveUntagged
      /UseDocumentBleed false
    >>
  ]
>> setdistillerparams
<<
  /HWResolution [2400 2400]
  /PageSize [612.000 792.000]
>> setpagedevice


