CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Wolarex, 25 mikrogramow, tabletki
Wolarex, 50 mikrograméw, tabletki
Wolarex, 75 mikrograméw, tabletki
Wolarex 100 mikrogramdw, tabletki
Wolarex, 125 mikrogramow, tabletki
Wolarex, 150 mikrogramow, tabletki
Wolarex, 175 mikrogramow, tabletki
Wolarex, 200 mikrogramow, tabletki

2. SKEAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY

Jedna tabletka Wolarex 25 mikrogramdw zawiera 25 mikrogramow lewotyroksyny sodowej
Jedna tabletka Wolarex 50 mikrogramow zawiera 50 mikrogramdw lewotyroksyny sodowej
Jedna tabletka Wolarex 75 mikrogramow zawiera 75 mikrograméw lewotyroksyny sodowej
Jedna tabletka Wolarex 100 mikrogramdw zawiera 100 mikrogramoéw lewotyroksyny sodowej
Jedna tabletka Wolarex 125 mikrogramdw zawiera 125 mikrogramoéw lewotyroksyny sodowej
Jedna tabletka Wolarex 150 mikrogramdw zawiera 150 mikrogramoéw lewotyroksyny sodowej
Jedna tabletka Wolarex 175 mikrogramdw zawiera 175 mikrogramoéw lewotyroksyny sodowej
Jedna tabletka Wolarex 200 mikrogramdw zawiera 200 mikrogramoéw lewotyroksyny sodowej

Substancja(e) pomocnicza(e):

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA
Tabletka.

25 mikrogramoéw
Biale lub biatawe, okragle, gladkie tabletki
stronie i wyttoczeniem L1 po drugiej stronie

50 mikrograméw
Biate lub biatawe, okragle, gladkie tabletki
stronie i wyttoczeniem L2 po drugiej stronie

75 mikrogramow
Biale lub biatawe, okragle, gtadkie tabletki
stronie i wyttoczeniem L3 po drugiej stronie

100 mikrograméw
Biale lub biatawe, okragle, gtadkie tabletki
stronie 1 wyttoczeniem L4 po drugiej stronie

125 mikrograméw
Biate lub biatawe, okragle, gladkie tabletki

stronie i wyttoczeniem L5 po drugiej stronie

150 mikrogramoéw

srednicy 8

srednicy 8

$rednicy 8

$rednicy 8

srednicy 8

mm,

mm,

mm,

mm,

mm,

z krzyzykiem dzielacym po jednej

z krzyzykiem dzielacym po jednej

z krzyzykiem dzielacym po jednej

z krzyzykiem dzielacym po jednej

z krzyzykiem dzielacym po jednej



Biate lub biatawe, okragle, gtadkie tabletki o $rednicy 8 mm, z krzyzykiem dzielacym po jednej
stronie i wyttoczeniem L6 po drugiej stronie

175 mikrogramow
Biale lub biatawe, okragle, gtadkie tabletki o Srednicy 8 mm, z krzyzykiem dzielacym po jednej
stronie i wytloczeniem L7 po drugiej stronie

200 mikrogramow

Biale lub biatawe, okragle, gtadkie tabletki o Srednicy 8 mm, z krzyzykiem dzielacym po jednej
stronie 1 wyttoczeniem L8 po drugiej stronie

Tabletk¢ mozna podzieli¢ na potowy.

4, SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE
4.1 Wskazania do stosowania

— Leczenie niedoczynnosci tarczycy,

— Zapobieganie nawrotom po chirurgicznym usunigciu wola obojetnego,

— Leczenie wola oboj¢tnego.

— Terapia zastepcza i supresyjna zlosliwego raka tarczycy, szczegdlnie po operacji usunigcia
tarczycy.

25 mikrogramoéw

- Pomocniczo w leczeniu nadczynnosci tarczycy w skojarzeniu z lekami przeciwtarczycowymi,
po uzyskaniu eutyreozy.

50 mikrogramoéw

— Pomocniczo w leczeniu nadczynnosci tarczycy W skojarzeniu z lekami przeciwtarczycowymi,
po uzyskaniu eutyreozy.

75 mikrograméw
- Pomocniczo w leczeniu nadczynnosci tarczycy w skojarzeniu z lekami przeciwtarczycowymi,
po uzyskaniu eutyreozy.

100 mikrogramow

- Pomocniczo w leczeniu nadczynnoéci tarczycy w skojarzeniu z lekami przeciwtarczycowymi,
po uzyskaniu eutyreozy.

- Test supresyjny w diagnostyce nadczynnosci tarczycy.

150 mikrogramow
- Test supresyjny w diagnostyce nadczynnosci tarczycy.

200 mikrogramow

- Test supresyjny w diagnostyce nadczynnosci tarczycy.

4.2  Dawkowanie i sposéb podawania

Leczenie hormonami tarczycy/Terapia zastepcza

Dawkowanie

Podane zalecenia dotyczace dawkowania sa jedynie og6lnymi wskazowkami. Indywidualng dawke

dobowa nalezy okresli¢ na podstawie wynikow badan laboratoryjnych i badan klinicznych.

U pacjentéw z zachowana czynnoscia tarczycy, nizsza dawka substytucyjna moze by¢ wystarczajaca.
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U o0s6b w podesztym wieku, pacjentow z choroba niedokrwienna serca oraz u pacjentow z cigzka lub
dhugotrwata niedoczynnoscia tarczycy, leczenie hormonami tarczycy nalezy prowadzi¢ ze szczegdlna
ostroznoscia. U tych pacjentdw, leczenie nalezy zacza¢ od matej dawki poczatkowe;j, ktora nastepnie
powinna by¢ zwigkszana powoli w dtuzszych odstepach czasu, z jednoczesnym czgstym
monitorowaniem stgzenia hormondw tarczycy. Doswiadczenie wskazuje, ze mniejsze dawki sa
réwniez wystarczajace u 0sob o matej masie ciala oraz u 0s6b z duzym wolem guzkowym. Poniewaz
tabletki mozna podzieli¢ na potowy, dawkowanie mozna rozpocza¢ od dawki 12,5 mikrograméw.

Poniewaz u niektorych pacjentow stwierdza si¢ podwyzszone stezenia T4 i T4, lepszym punktem
odniesienia dla dalszej terapii jest stezenie TSH w surowicy.

Dawkowanie u dzieci

Dawka podtrzymujaca zazwyczaj wynosi od 100 do 150 mikrograméw na m? powierzchni ciata na
dobe.

Dla noworodkéw i niemowlat z wrodzona niedoczynno$cia tarczycy, u ktérych wazna jest szybka
substytucja, zalecana dawka poczatkowa wynosi od 10 do 15 mikrograméw/kg mc/dobe przez
pierwsze 3 miesiace. Nastgpnie, dawke nalezy dostosowaé indywidualnie na podstawie obrazu
Klinicznego i warto$ci stezen hormondw tarczycy oraz TSH.

Dla dzieci z nabyta niedoczynno$cia tarczycy, zalecana dawka poczatkowa wynosi od 12,5-50
mikrograméw/dobe. Dawke nalezy zwieksza¢ stopniowo w odstepach 2 - 4 tygodniowych na
podstawie obrazu Klinicznego i wartosci stgzen hormonow tarczycy oraz TSH, az do uzyskania peinej
daweki substytucyjnej.

Niemowlgta powinny otrzymywac cala dawke dobowa co najmniej po6t godziny przed pierwszym
karmieniem.

Sposdb podania
Catkowita dawka dobowa jest przyjmowana rano, na €zCz0O, co najmniej poét godziny przed

$niadaniem. Tabletki nalezy potkna¢ w catosci, bez rozgryzania, popijajac ptynem.

Niemowlgta otrzymuja dawke dobowa, co najmniej na po6t godziny przed pierwszym positkiem. W
tym celu, nalezy rozpusci¢ tabletke w niewielkiej ilosci wody (10 — 15 ml), a powstala zawiesing
(Uwaga: zawiesing nalezy przygotowaé bezposrednio przed kazdym podaniem) poda¢ z dodatkowa
ilo$cia ptynu (5 — 10 ml).

Wskazanie Dawka
(mikrogramoéw lewotyroksyny sodowej /dobe)

Niedoczynno$¢ tarczycy:

Dorosli
dawka poczatkowa 25-50

dawka podtrzymujaca | 100-200

(zwigkszana o 25-50 mikrogramow w odstgpach
2- 4 tygodniowych)

Zapobieganie nawrotom wola: 75-200

Wole obojetne: 75-200

Pomocniczo w leczeniu nadczynnosci tarczycy w | 50-100
skojarzeniu z lekami przeciwtarczycowymi:

Terapia w raku tarczycy po operacji usunigcia | 150-300
tarczycy:

W testach supresji | Wolarex 200 mikrograméw
czynnosci tarczycy: | 100 mikrogramow, tabletki | (rownowazne 2 tabletkom)/dobg
(przez 14 dni przed wykonaniem scyntygramu)




Wolarex 150 mikrograméw
150 mikrogramow, tabletki | (rdwnowazne 1 tabletce)/dobe
(przez 14 dni przed wykonaniem scyntygramu)

Wolarex 200 mikrograméw
200 mikrogramow, tabletki | (rownowazne 1 tabletce)/dobg
(przez 14 dni przed wykonaniem scyntygramu)

Czas trwania leczenia

W przypadku niedoczynnos$ci tarczycy oraz po operacji usunigcia tarczycy z powodu ztosliwego raka
tarczycy, leczenie trwa zazwyczaj przez cate zycie, a w przypadku wola obojetnego i profilaktyki
nawrotu wola leczenie trwa kilka miesigcy lub lat, a nawet do konca zycia; w przypadku terapii
wspomagajacej leczenie nadczynnosci, czas trwania leczenia zalezy od okresu stosowania lekow
przeciwtarczycowych.

W leczeniu wola obojetnego, konieczne jest leczenie trwajace od 6 miesigcy do 2 lat. Jezeli leczenie
produktem Wolarex nie przyniesie w tym okresie spodziewanych rezultatow, nalezy rozwazy¢ inne
mozliwosci leczenia.

Test supresyjny w diagnostyce nadczynnosci tarczycy
W celu wykonania testow hamowania czynnosci tarczycy w diagnostyce nadczynnosci tarczycy,
lewotyroksyng sodowa nalezy podawac¢ w dawce 150 - 200 mikrograméw na dobg przez 14 dni.

Pacjenci w podesztym wieku
W indywidualnych przypadkach, np. w przypadku wspotistnienia chorob serca, dawkg lewotyroksyny
sodowej nalezy zwigksza¢ wolniej i jednoczeénie regularnie monitorowac stezenia TSH.

4.3 Przeciwwskazania

- Nadwrazliwo$¢ na substancj¢ czynna lub ktorykolwiek ze sktadnikow pomocniczych,
- Nieleczona nadczynno$¢ tarczycy,

- Nieleczona niedoczynnos¢ kory nadnerczy,

- Nieleczona niedoczynno$¢ przysadki,

- Ostry zawal mig$nia sercowego,

- Ostre zapalenie mig$nia sercowego,

- Ostre zapalenie wsierdzia, mig$nia sercowego i osierdzia (pancarditis).

Jednoczesne stosowanie lewotyroksyny i innych lekow przeciwtarczycowych u kobiet w ciazy jest
przeciwwskazane.

Stosowanie w czasie cigzy i karmienia piersia, patrz punkt 4.6.
4.4  Specjalne ostrzezenia i $Srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Przed rozpoczeciem leczenia hormonami tarczycy, nalezy wykluczyé nastepujace choroby lub
rozpoczac ich leczenie:

- choroba niedokrwienna serca,

- dtawica piersiowa,

- nadci$nienie tetnicze,

- niedoczynno$¢ przysadki i (lub) kory nadnerczy,
- autonomiczna czynno$¢ tarczycy.

Przed wykonaniem testu supresyjnego w diagnostyce nadczynnosci tarczycy, powyzsze schorzenia
nalezy wykluczy¢ lub leczyé; wyjatek stanowi autonomiczna czynno$¢ tarczycy, ktora nie jest
przeciwwskazaniem do wykonania testu supresyjnego.




U pacjentéow z choroba wiencowa, niewydolnoscia serca, zaburzeniami rytmu serca z tachykardia,
dlugotrwata niedoczynno$cia tarczycy oraz u pacjentow z zawatem migsnia sercowego w wywiadzie
nalezy $cisle unika¢ nawet niewielkiej nadczynnosci tarczycy indukowanej lekami. U tych pacjentow,
nalezy czesto monitorowac stezenie hormonow tarczycy (patrz punkt 4.2).

W przypadku wtornej niedoczynnosci tarczycy, nalezy ustalic czy nie towarzyszy jej niedoczynno$é
kory nadnerczy. Jesli niedoczynno$¢ kory nadnerczy zostanie potwierdzona, w pierwszej kolejnosci
nalezy wdrozy¢ leczenie substytucyjne (hydrokortyzonem).

Jesli istnieje podejrzenie autonomicznej czynnosci tarczycy, nalezy wykona¢ test z TRH lub
scyntygraficzny testow hamowania czynnosci tarczycy.

Podczas stosowania lewotyroksyny sodowej u kobiet w okresie pomenopauzalnym ze zwigkszonym
ryzykiem wystapienia osteoporozy, nalezy czgsciej kontrolowac czynnos$¢ tarczycy, w celu uniknigcia
wigkszych niz fizjologiczne stezen lewotyroksyny w surowicy krwi.

Terapia substytucyjna lewotyroksyna moze wymagaé¢ zwiekszenia dawki insuliny lub innych lekéw
przeciwcukrzycowych. Nalezy zachowaé¢ ostrozno$¢ u pacjentow chorych na cukrzyce i moczowke
prosta.

Nalezy poinformowaé rodzicow dzieci otrzymujacych hormony tarczycy o mozliwo$ci wystapienia
czegsciowego tysienia w ciagu kilku pierwszych miesigcy terapii; dziatanie to jest jednak tymczasowe i
zwykle wlosy odrastaja.

Nalezy zachowaé ostrozno$¢ przy podawaniu lewotyroksyny pacjentom z padaczka w wywiadzie.
Niekiedy zgtaszano napady drgawek po rozpoczeciu leczenia lewotyroksyna sodowa, ktore moga byé
wynikiem wptywu hormondw tarczycy na prog drgawkowy.

Hormonow tarczycy nie wolno stosowa¢ w celu redukcji masy ciata. U pacjentow z prawidtowa
czynnoscia tarczycy, zwykle stosowane dawki nie powoduja spadku masy ciata. Wigksze dawki moga
powodowa¢ powazne, a nawet zagrazajace zyciu dzialania niepozadane, takie jak niedoczynno$¢
tarczycy i (lub) utrudniaé¢ leczenie niedoczynnosci tarczycy, zwlaszcza w skojarzeniu z niektorymi
srodkami obnizajacymi mase ciala, takimi jak orlistat. Moze by¢ to skutkiem zmniejszonego
wchtaniania soli jodu i (lub) lewotyroksyny.

U pacjentdw stosujacych okreslona dawke lewotyroksyny zaleca sig, aby w razie przechodzenia na
inny produkt, odpowiednio modyfikowa¢ dawke, w zaleznosci od odpowiedzi klinicznej pacjenta i
wynikéw badan laboratoryjnych.

Chorzy na cukrzyce i pacjenci stosujacy leczenie przeciwzakrzepowe, patrz punkt 4.5.
4.5 Interakcje z innymi lekami i inne rodzaje interakcji

Leki przeciwcukrzycowe:

Lewotyroksyna moze ostabia¢ dziatanie lekow obnizajacych stezenie cukru we krwi. Z tego powodu,
u pacjentow z cukrzyca, nalezy regularnie kontrolowac stezenie glukozy we krwi, zwlaszcza na
poczatku leczenia hormonami tarczycy. W razie potrzeby nalezy zmodyfikowaé dawke lekéw
przeciwcukrzycowych.

Pochodne kumaryny:
Lewotyroksyna moze nasila¢ dziatanie pochodnych kumaryny w wyniku wypierania ich z potaczen z
biatkami. W razie jednoczesnego stosowania tych lekéw, nalezy regularnie kontrolowaé parametry
krzepnigcia krwi i, w razie potrzeby, odpowiednio zmodyfikowa¢ dawke leku przeciwzakrzepowego
(zmniejszy¢ dawke).



Zywice jonowymienne:

Zywice jonowymienne, takie jak cholestyramina, kolestypol, sole wapnia i sole sodowe kwasu
sulfonowego zywicy polistyrenowej hamuja wchtanianie lewotyroksyny i dlatego nalezy je podawaé
4-5 godzin po przyjeciu produktu Wolarex.

Leki zobojetniajqce sok zoladkowy zawierajqce glin, preparaty zelaza, weglan wapnia:

Wochlanianie lewotyroksyny moze by¢ zmniejszone podczas jednoczesnego stosowania lekow
zobojetniajacych sok zoladkowy zawierajacych glin (leki zobojgtniajace, sukralfat), preparatow zelaza
i weglanu wapnia. W zwiazku z tym produkt Wolarex nalezy podawa¢ co najmniej 2 godziny przed
przyjeciem tych lekow.

Propyltiouracyl, glukokortykoidy i leki blokujqce receptory beta-adrenergiczne:
Substancje te hamuja przeksztatcanie T, do Ta.

Amiodaron i srodki kontrastowe zawierajqce jod

Z uwagi na duza zawartos$¢ jodu, $rodki moga indukowaé zardéwno nadczynno$¢, jak i niedoczynnosé
tarczycy. Szczegblna uwage nalezy zwr6ci¢ na pacjentdw z wolem guzkowym, u ktorych istnie¢
nierozpoznana autonomiczna czynnos¢ tarczycy. W zwiazku z dziataniem amiodaronu na czynno$é
tarczycy, konieczna moze by¢ zmiana dawki produktu Wolarex.

Salicylany, dikumarol, furosemid, klofibrat, fenytoina:
Salicylany, dikumarol, furosemid w wysokich dawkach (250 mg), klofibrat, fenytoina i inne
substancje moga wypiera¢ lewotyroksyne z jej potaczen z biatkami osoczowymi. Prowadzi to do
zwigkszenia st¢zenia wolnej tyroksyny (fT4) w 0soczu.

Srodki antykoncepcyjne zawierajqce estrogeny, leki stosowane w hormonalnej terapii zastepczej:

U kobiet stosujacych $rodki antykoncepcyjne zawierajace estrogeny lub u kobiet po menopauzie
stosujacych hormonalna terapi¢ zastepcza moze wzrosnaé zapotrzebowanie na lewotyroksyne.
Sertralina, chlorochina/proguanil:

Substancje te zmniejszaja skutecznos¢ lewotyroksyny i zwigkszaja stgzenie TSH w surowicy.

Trojpierscieniowe leki przeciwdepresyjne
Lewotyroksyna nasila wrazliwo$¢ receptorowa na dziatanie katecholamin, co powoduje
przyspieszona reakcjg na trojpierscieniowe leki przeciwdepresyjne (np. amitryptylina, imipramina).

Imatynib
Imatynib moze zmniejszaé stezenie lewotyroksyny (tyroksyny) w surowicy krwi.

Preparaty naparstnicy

Na poczatku leczenia lewotyroksyna u pacjentow stosujacych preparaty naparstnicy, konieczne moze
by¢ dostosowanie dawki naparstnicy. Pacjenci z nadczynnoscia tarczycy moga wymagac stopniowego
zwigkszenia dawki naparstnicy w trakcie leczenia, poniewaz poczatkowo sa oni wrazliwi na
digoksyne.

Leki sympatykomimetyczne
Lewotyroksyna nasila dziatanie lekow sympatykomimetycznych (np. adrenaliny).

Leki pobudzajqce enzymy:
Barbiturany, ryfampicyna, karbamazepina i inne leki o wlasciwosciach pobudzajacych enzymy
watrobowe moga zwigksza¢ watrobowy klirens lewotyroksyny.

Inhibitory proteazy:
Donoszono, ze lewotyroksyna podawana w skojarzeniu z lopinawirem/rytowaniem tracitla swoja
skuteczno$¢ terapeutyczna. Z tego wzgledu nalezy dokladnie kontrolowa¢ objawy kliniczne i
czynno$¢ tarczycy u pacjentow przyjmujacych jednoczesnie lewotyroksyng i inhibitory proteazy.
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Produkty zawierajqce soje

Produkty zawierajace soje moga zmniejsza¢ wchianianie lewotyroksyny z jelita. U dzieci z wrodzona
niedoczynno$cia tarczycy, na diecie bogatej w produkty sojowe, leczonych lewotyroksyna zgtaszano
przypadki zwigkszenia stezenia TSH w surowicy. W celu uzyskania prawidlowych wartos$ci stezenia
T4 1 TSH konieczne moze by¢ podawanie niezwykle wysokich dawek lewotyroksyny. W trakcie
stosowania diety bogatej w produkty sojowe oraz po jej zakonczeniu, nalezy doktadnie monitorowaé
stezenia T4 i TSH w surowicy; konieczna moze by¢ zmiana dawki lewotyroksyny.

4.6  Wplyw na plodnosé, ciaze i laktacje

Leczenie hormonami tarczycy nalezy prowadzi¢ bez przerwy, zwlaszcza w czasie ciazy i karmienia
piersia. Pomimo rozleglego doswiadczenia w stosowaniu lewotyroksyny w okresie ciazy, brak
dowodow wskazujacych na toksyczny wplyw na ciazg¢ lub zdrowie plodu lub noworodka. Ilosc¢
hormondéw tarczycy wydzielana do mleka matki, nawet w przypadku leczenia duzymi dawkami
lewotyroksyny, jest zbyt mata, aby spowodowa¢ rozwdj nadczynnosci tarczycy lub zahamowanie
wydzielania TSH u dziecka.

W okresie ciazy, moze zwigksza¢ si¢ zapotrzebowanie na lewotyroksyng z powodu zwigkszonego
stezenia estrogenow. W zwiazku z tym, nalezy monitorowa¢ czynno$¢ tarczycy zarowno w trakcie, jak
i po okresie ciazy oraz odpowiednio zmodyfikowa¢ dawke hormonu tarczycy.

W czasie ciazy i karmienia piersia nie nalezy przeprowadzac¢ testow diagnostycznych polegajacych na
supresji tarczycy.

4.7  Wplyw na zdolnos$¢ prowadzenia pojazdow i obslugiwania maszyn

Nie ma dostgpnych danych na temat wptywu lewotyroksyny na zdolno$¢ prowadzenia pojazdow i
obstugi maszyn. Poniewaz lewotyroskyna jest identyczna z naturalnie wystgpujacym hormonem
tarczycy, produkt Wolarex nie powinien mie¢ jakiegokolwiek wpltywu na zdolno$¢ prowadzenia
pojazdow i obstugi maszyn.

4.8 Dzialania niepozadane

W czasie stosowania produktu Wolarex dziatania niepozadane nie powinny wystgpowac, o ile produkt
pojedynczych przypadkach, gdy =zalecana dawka leku nie jest tolerowana lub doszto do
przedawkowania produktu leczniczego, zwtaszcza przy zbyt szybkim zwigkszaniu dawki na poczatku
leczenia, moga wystapi¢ nastgpujace objawy, typowe dla nadczynnosci tarczycy:

Zaburzenia ogolne i stany w miejscu podania:
Czgstos¢ nieznana (nie moze by¢ okreslona na podstawie dostgpnych danych): bole gtowy, uderzenia
goraca, goraczka i pocenie si¢

Zaburzenia uktadu immunologicznego:
Czesto$¢ nieznana (nie moze by¢ okreslona na podstawie dostgpnych danych): reakcje
nadwrazliwos$ci, w tym wysypka, swiad i obrzek

Zaburzenia metabolizmu i odzywiania:
Czgsto$¢ nieznana (nie moze by¢ okreslona na podstawie dostgpnych danych): zmniejszenie masy
ciata

Zaburzenia uktadu nerwowego:
Czesto$¢ nieznana (nie moze by¢ okre$lona na podstawie dostepnych danych): drzenie, niepokoj,
nadpobudliwo$¢, bezsennosc.



Rzadko (>1/10 000 do <1/1 000): tagodne nadci$nienie wewnatrzczaszkowe U dzieci.

Zaburzenia serca:

Czesto$¢ nieznana (nie moze by¢ okre$lona na podstawie dostepnych danych): bole dtawicowe,
zaburzenia rytmu serca, kolatanie serca, przyspieszona czynnos¢ serca, zwigkszenie cisnienia
tetniczego, niewydolno$¢ serca, zawal migénia sercowego

Zaburzenia uktadu oddechowego, klatki piersiowej i Srodpiersia:
Czgsto$¢ nieznana (nie moze by¢ okreslona na podstawie dostepnych danych): dusznosé

Zaburzenia zofgdkowo-jelitowe:
Czesto$¢ nieznana (nie moze by¢ okre$lona na podstawie dostepnych danych): zwiekszony apetyt,
bole brzucha, nudnosci, biegunka, wymioty

Zaburzenia miesniowo-szkieletowe i tkanki tqcznej:

Czgstos¢ nieznana (nie moze by¢ okreslona na podstawie dostgpnych danych): kurcze mig$ni,
oslabienie sily mig$niowej, przedwczesne kostnienie szwow czaszkowych u niemowlat i
przedwczesne zarastanie nasad kosci u dzieci.

Zaburzenia uktadu rozrodczego i piersi:
Czgsto$¢ nieznana (nie moze by¢ okreslona na podstawie dostgpnych danych): nieregularne
miesigczki

Nietolerancja goraca, przej$ciowe tysienie u dzieci.

W przypadku nadwrazliwosci na lewotyroksyne lub na ktorakolwiek z substancji pomocniczych
produktu Wolarex, moga wystapi¢ reakcje alergiczne skory i uktadu oddechowego.

49 Przedawkowanie

Objawy

Zwigkszenie st¢zenie Tj jest bardziej wiarygodnym wskaznikiem przedawkowania niz zwigkszenie
stezenia T, lub fT,.

W razie przedawkowania i zatrucia wystepuja objawy umiarkowanego lub znacznego przyspieszenia
metabolizmu (patrz punkt 4.8). W zaleznosci od stopnia przedawkowania, zaleca si¢ przerwanie
przyjmowania leku i przeprowadzenie badania kontrolnego.

W wypadkach zatrucia (podczas prob samobojczych) u ludzi, dawki lewotyroksyny do 10 mg byty
tolerowane bez powiktan. Cigzkie powiktania, w tym zagrozenie podstawowych czynno$ci zyciowych
(oddychanie i krazenie), sa mato prawdopodobne, chyba ze przedawkowanie dotyczy osoby z choroba
wiencowg serca. Nie mniej jednak zglaszano przypadki wystapienia przetomu tarczycowego, napadu
drgawek, niewydolnosci serca i $piaczki. Zgtaszano pojedyncze przypadki naglej $mierci sercowej u
pacjentow z wieloletnim wywiadem naduzywania lewotyroksyny.

Postepowanie

W razie ostrego przedawkowania, wchtanianie z przewodu pokarmowego mozna ograniczy¢ podajac
wegiel leczniczy. Leczenie jest przede wszystkim objawowe i podtrzymujace. Objawy polegajace na
intensywnym dziataniu beta-symaptykomimetycznym, jak tachykardia, niepokoj, pobudzenie i ruchy
mimowolne, mozna ztagodzi¢ podajac leki beta-adrenolityczne. Leki przeciwtarczycowe nie sa
wskazane, gdyz czynnos¢ tarczycy jest w petni zahamowana.

Przy krancowo wysokich dawkach (proby samobojcze), pomocna moze by¢ plazmafereza.



Przedawkowanie lewotyroksyny wymaga przedluzonego okresu monitorowania. Objawy
przedawkowania moga wystapi¢ dopiero po 6 dniach, ze wzgledu na stopniowe przeksztalcanie
lewotyroksyny do liotyroniny.

5. WLASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE
5.1 Wilasciwosci farmakodynamiczne
Grupa farmakoterapeutyczna: hormony tarczycy. Kod ATC: HO3AAO01

Syntetyczna lewotyroksyna zawarta w produkcie Wolarex posiada identyczne dziatanie jak
wystepujacy naturalnie gldéwny hormon wydzielany przez tarczycg. Organizm nie jest w stanie
odr6zni¢ lewotyroksyny endogennej od egzogenne;.

Po czgs$ciowe] konwersji do liotyroniny (Ts), gtdéwnie w watrobie i nerkach, i po przeniknigciu do
wnetrza komorek aktywuje receptory Tz wywierajac specyficzny dla hormondw tarczycy wpltyw na
rozwaj, wzrost i metabolizm.

Terapia hormonami tarczycy prowadzi do normalizacji procesow metabolicznych. Na przyktad,
zwiekszone stezenie cholesterolu na skutek niedoczynnosci tarczycy znaczaco obnizy si¢ po podaniu
lewotyroksyny.

5.2 Wlasciwosci farmakokinetyczne

W zaleznos$ci od postaci galenowej, wchiania sig, gtéwnie w jelicie cienkim do 80% lewotyroksyny
podanej doustnie na czczo. Wchianianie ulega znacznemu obnizeniu, jesli lek jest podawany z
positkiem. Maksymalne st¢zenie w osoczu obserwuje si¢ po 2 do 3 godzin po przyjeciu leku.

Po podaniu doustnym, poczatek dziatania leku obserwuje si¢ po 3 - 5 dniach.

Objetos¢ dystrybucji wynosi okoto 10 - 12 1. Stopien wigzania lewotyroksyny ze specyficznymi
biatkami transportowymi wynosi okolo 99,97%. Poniewaz wiazanie hormonu z biatkami nie jest
kowalentne, dlatego tez zwiazany hormon podlega stalej i bardzo szybkiej wymianie z frakcja
wolnego hormonu.

Klirens metaboliczny lewotyroksyny wynosi okoto 1,2 1 osocza/dobg. Lewotyroksyna ulega
rozktadowi gléwnie w watrobie, nerkach, mozgu i mig$niach. Metabolity sa wydalane z moczem i
katem.

Okres poéttrwania lewotyroksyny wynosi okoto 7 dni, chociaz w nadczynno$ci tarczycy jest krotszy (3-
4 dni) za$ w niedoczynnosci- dtuzszy (okoto 9 -10 dni).

Lewotyroksyna przenika przez tozysko w niewielkim stopniu. Podczas terapii zwykle zalecanymi
dawkami, jedynie niewielkie ilosci lewotyroksyny przenikaja do mleka matki.

Ze wzgledu na wysoki stopien wiazania z biatkami, lewotyroksyna nie podlega dializie ani
hemoperfuzji.

5.3  Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

Dziatania niepozadane zaobserwowane w badaniach toksycznos$ci po podaniu pojedynczej dawki i
dawek wielokrotnych wystepowaly tylko w przypadku duzych dawek.

Toksyczno$¢ ostra
Lewotyroksyna cechuje si¢ bardzo niewielka toksycznoscia ostra.
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Toksyczno$¢ przewlekta

Badanie toksycznos$ci przewlektej prowadzono na zwierzetach réznych gatunkow (szczury, psy). U
szczurdw, otrzymujacych duze dawki lewotyroksyny, zaobserwowano objawy uszkodzenia watroby,
wzrost czgsto$ci wystgpowania zespolu nerczycowego i zmiany masy narzadow wewngtrznych. U
psOw nie zauwazono istotnych dzialan niepozadanych.

Mutagennosé
Nie ma danych dotyczacych mutagennego dziatania lewotyroksyny. Dotychczas nie zglaszano

zadnych podejrzen, ani nie uzyskano zadnych dowodow wskazujacych na zagrozenie dla potomstwa
w wyniku zmian genetycznych spowodowanych hormonami tarczycy.
Lewotyroksyna nie wykazata dzialania mutagennego w tescie mikrojadrowym u myszy.

Rakotworczosé
Nie przeprowadzono dtugoterminowych badan na zwierzetach dotyczacych rakotworczego dzialania
lewotyroksyny.

Wptyw na rozrodczo$¢

Hormony tarczycy przenikaja przez tozysko w niewielkich ilosciach.

Po podaniu lewotyroksyny we wczesnym okresie ciazy u szczuréw, dziatania niepozadane, w tym
smier¢ plodow lub noworodkéw, wystepowaly tylko w przypadku bardzo duzych dawek.
Zaobserwowano pewien wplyw na rozwdj konczyn u myszy i na rozwoéj osrodkowego uktadu
nerwowego u szynszyli, jednak badania nad teratogenno$cia u $§winek morskich i krélikow nie
wykazaly zwigkszenia wystgpowania wad rozwojowych.

Badania na zwierzgtach dotyczace wplywu na ptodno$é¢ nie sa znane. Brak danych wskazujacych na
negatywny wplyw na plodnos¢ u mezczyzn lub kobiet. Brak danych wskazujacych na negatywny
wptyw na rozrodczo$¢.

6. DANE FARMACEUTYCZNE
6.1 Woykaz substancji pomocniczych
Skrobia kukurydziana

Skrobia zelowana, kukurydziana
Celuloza mikrokrystaliczna

Krzemionka koloidalna bezwodna
Magnezu stearynian

6.2 NiezgodnoS$ci farmaceutyczne
Nie dotyczy.

6.3 OKres waznoSci

2 lata

Butelki:
Tabletki nalezy zuzy¢ w ciagu 12 miesigcy od pierwszego otwarcia.

6.4 Specjalne sSrodki ostroznosci przy przechowywaniu

Blistry PA/Aluminium/PVC/Aluminium
Nie przechowywac¢ w temperaturze powyzej 30°C
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Blistry PVC/PVDC/Aluminium
Nie przechowywaé w temperaturze powyzej 25°C

Butelki
Nie przechowywac¢ w temperaturze powyzej 30°C

6.5 Rodzaj i zawartos$¢ opakowania

25 mikrogramow: blistry PA/Aluminium/PVC/Aluminium
50 mikrogramow: blistry PVC/PVDC/Aluminium

75 mikrogramow: blistry PVC/PVDC/Aluminium

100 mikrograméw: blistry PVC/PVDC/Aluminium

125 mikrograméw: blistry PVC/PVDC/Aluminium

150 mikrogramow: blistry PVC/PVDC/Aluminium

175 mikrogramow: blistry PVC/PVDC/Aluminium

200 mikrogramoéw: blistry PVC/PVDC/Aluminium

Wielkosci opakowan: 20, 28, 30, 50, 56, 60, 84, 90, 100, 112 i 250 tabletek.

PA/Aluminium/PVC/Aluminium blistry perforowane, podzielne na pojedyncze dawki
Wielkos¢ opakowania: 50

PVC/PVDC/Aluminium blistry perforowane, podzielne na pojedyncze dawki
Wielkos¢ opakowania: 50

PA/Aluminium/PVC/Aluminium blister, opakowanie kalendarzowe
Wielkos¢ opakowania: 98

PVC/PVDC/Aluminium blister, opakowanie kalendarzowe
Wielkos¢ opakowania: 98

Biale butelki z polietylenu wysokiej gestosci (HDPE) z bezpiecznym dla dzieci zamknigciem z
polipropylenu (PP).
Wielko$ci opakowan: 28, 50, 56, 100, 112, 250, 500 i 1000 tabletek

Nie wszystkie wielko$ci opakowan musza znajdowac si¢ w obrocie.

6.6  Szczegodlne srodki ostroznosci dotyczace usuwania

Brak szczegdlnych wymagan.

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Teva Pharmaceuticals Polska Sp. z 0.0.

ul. Emilii Plater 53

00-113 Warszawa

8. NUMER(-Y) POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Wolarex, 25 mikrogramow, tabletki - Pozwolenie nr 21027

Wolarex, 50 mikrograméw, tabletki — Pozwolenie nr 21028

Wolarex, 75 mikrogramow, tabletki — Pozwolenie nr 21029
Wolarex 100 mikrograméw, tabletki — Pozwolenie nr 21030
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Wolarex, 125 mikrogramow, tabletki — Pozwolenie nr 21031
Wolarex, 150 mikrogramow, tabletki — Pozwolenie nr 21032
Wolarex, 175 mikrogramow, tabletki — Pozwolenie nr 21033
Wolarex, 200 mikrogramow, tabletki — Pozwolenie nr 21034

9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU
/DATA PRZEDLUZENIA POZWOLENIA

2013-03-11

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO

2013-11-13
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