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PARTIE | : RENSEIGNEMENTS POUR LE PROFESSIONNEL DE LA SANTE

1 INDICATIONS

LEVOTHYROXINE SODIQUE POUR INJECTION est indiqué pour

le traitement de I’hypothyroidie manifeste de toute étiologie, lorsque I'utilisation parentérale est
justifiée sur le plan clinique, par exemple lorsqu’une réplétion rapide est nécessaire ou lorsque
I’administration orale est impossible.

1.1 Pédiatrie

Enfants : LEVOTHYROXINE SODIQUE POUR INJECTION est approuvé pour emploi dans la population
pédiatrique, y compris les nouveau-nés. Cependant, des considérations posologiques et de surveillance
s’appliquent (voir 4.2 Posologie recommandée et ajustement posologique, Posologie chez les enfants).

1.2 Gériatrie

Personnes agées : LEVOTHYROXINE SODIQUE POUR INJECTION est approuvé pour 'emploi dans la
population gériatrique. Cependant, des précautions d’ordre posologique s’appliquent (voir 4.2
Posologie recommandée et ajustement posologique, Posologie chez les personnes agées et chez les
patients atteints d”’une maladie cardiovasculaire).

2 CONTRE-INDICATIONS

e Les patients qui présentent une hypersensibilité a ce médicament ou a I'un des ingrédients de la
formulation ou des composants du contenant. Pour obtenir une liste compléte, consulter 6
FORMES POSOLOGIQUES, TENEURS, COMPOSITION ET EMBALLAGE.

e Les patients qui présentent une thyrotoxicose subclinique non traitée [suppression du taux de TSH
sérique en présence de taux normaux de triiodothyronine (Ts) et de Iévothyroxine (T4)] ou de
thyrotoxicose manifeste de toute étiologie.

e Les patients ayant subi un infarctus aigu du myocarde, une myocardite aigué ou une pancardite
aigueé.

e Les patients présentant une insuffisance surrénale non corrigée/non traitée, car les hormones
thyroidiennes peuvent précipiter une crise surrénale aigué en augmentant la clairance métabolique

des glucocorticoides (voir 7 MISES EN GARDE ET PRECAUTIONS, Immunitaire, Syndrome
pluriglandulaire auto-immun).

e Les femmes enceintes atteintes d’hyperthyroidie traitées avec des agents antithyroidiens. Le
traitement d’association de I'hyperthyroidie par la Iévothyroxine et des antithyroidiens n’est pas
indiqué pendant la grossesse (voir 7.1.1 Femmes enceintes).
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3 ENCADRE SUR LES MISES EN GARDE ET PRECAUTIONS IMPORTANTES

Mises en garde et précautions importantes

On ne devrait pas se servir des hormones thyroidiennes, y compris la [évothyroxine, seules ou avec
d’autres agents thérapeutiques, pour traiter I'obésité ou pour la perte pondérale. Chez les patients
euthyroidiens, des doses situées dans I'éventail des besoins hormonaux quotidiens sont inefficaces
pour la perte pondérale. De fortes doses peuvent causer des manifestations toxiques graves,
possiblement mortelles, surtout lorsque administrées avec des amines sympathomimétiques comme
celles employées pour leurs effets anorexiques.

4 POSOLOGIE ET ADMINISTRATION

4.1 Considérations posologiques

LEVOTHYROXINE SODIQUE POUR INJECTION peut étre utilisé par voie intraveineuse ou intramusculaire
a la place de la forme posologique orale lorsque I'administration orale est impossible.

LEVOTHYROXINE SODIQUE POUR INJECTION peut étre utilisé par voie intraveineuse a la place de la
forme posologique orale lorsqu’une réplétion rapide est requise.

La biodisponibilité relative entre LEVOTHYROXINE SODIQUE POUR INJECTION et les produits de
|évothyroxine orale n’a pas été établie. Selon la pratique médicale, la biodisponibilité relative entre
I'administration orale et I'administration intraveineuse de LEVOTHYROXINE SODIQUE POUR INJECTION
est estimée entre 48 et 74 %. La prudence est de mise lorsqu’on fait passer les patients des produits de
|évothyroxine orale a LEVOTHYROXINE SODIQUE POUR INJECTION, car la conversion précise de la
posologie n’a pas été étudiée.

LEVOTHYROXINE SODIQUE POUR INJECTION doit étre administré, selon les indications cliniques,
jusqu’a ce que le patient puisse tolérer le traitement par voie orale et soit cliniquement stable. Pour le
traitement chronique de I’hypothyroidie, une forme posologique orale de |évothyroxine doit étre
utilisée pour maintenir un état euthyroidien.

En raison des différences dans les caractéristiques d’absorption des patients et dans les formulations
orales des produits a base de Iévothyroxine, les taux de TSH et d’hormones thyroidiennes doivent étre
mesurés quelques semaines apres l'initiation de la |évothyroxine orale et la dose ajustée en
conséquence jusqu’a ce que la concentration sérique de TSH soit normalisée et que les signes et
symptomes disparaissent (voir 7 MISES EN GARDE ET PRECAUTIONS, Surveillance et tests de
laboratoire).

4.2 Posologie recommandée et ajustement posologique

Utilisation de LEVOTHYROXINE SODIQUE POUR INJECTION a la place de la forme posologique orale
lorsque 'administration orale est impossible : Selon la pratique médicale, la posologie parentérale
initiale doit étre comprise entre 48 et 74 % de la forme posologique orale précédemment établie de la
|évothyroxine sodique en comprimés.

Si des symptomes cardiaques surviennent ou s’aggravent, la maladie cardiaque doit étre évaluée et la
dose de LEVOTHYROXINE SODIQUE POUR INJECTION doit étre réduite (voir 7 MISES EN GARDE ET
PRECAUTIONS, Cardiovasculaire). Dans de rares cas, |'aggravation de I’angine ou d’autres signes
d’ischémie cardiaque peuvent faire obstacle a I'atteinte des valeurs normales du taux de TSH.
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L’administration quotidienne de LEVOTHYROXINE SODIQUE POUR INJECTION doit étre maintenue
jusqu’a ce que le patient soit capable de tolérer une dose orale et soit en état stable sur le plan
clinique. Pour le traitement chronique de I'hypothyroidie, une forme posologique orale de
|évothyroxine doit étre utilisée pour maintenir un état euthyroidien.

Utilisation intraveineuse de LEVOTHYROXINE SODIQUE POUR INJECTION lorsqu’une réplétion rapide
est nécessaire, par exemple en cas de coma myxoedémateux : Une dose de charge intraveineuse
initiale de LEVOTHYROXINE SODIQUE POUR INJECTION, généralement comprise entre 300 et 500 mcg,
est administrée pour reconstituer le pool périphérique de la T4. La dose initiale est suivie de doses
intraveineuses quotidiennes de 50 a 100 mcg jusqu’a ce que le patient soit stable et que
I'administration orale soit possible. Des taux normaux de T4 sont généralement atteints en 24 heures,
suivis par des augmentations progressives de la Ts. L'amélioration du débit cardiaque, de la pression
sanguine, de la température et du bilan mental se produit généralement dans les 24 heures, et
I"amélioration de nombreuses manifestations de I’hypothyroidie se produit en 4 a 7 jours.

Posologie chez les enfants : Le coma myxoedémateux est une maladie des personnes agées. Une forme
posologique orale approuvée de lévothyroxine doit étre utilisée dans la population des patients
pédiatriques pour maintenir un état euthyroidien en cas d’hypothyroidie non compliquée. La posologie
parentérale initiale doit étre d’environ la moitié de la posologie orale précédemment établie des
comprimés de lévothyroxine sodique.

Posologie chez les personnes dgées et chez les patients atteints d’une maladie cardiovasculaire : La
|évothyroxine par voie intraveineuse peut étre associée a une toxicité cardiaque, notamment des
arythmies, une tachycardie, une ischémie et un infarctus du myocarde, ou une aggravation de
I'insuffisance cardiaque congestive et la mort chez les personnes dgées et chez celles qui ont une
maladie cardiovasculaire sous-jacente. Chez les personnes agées, la dose de remplacement compléte
peut étre modifiée par une diminution du métabolisme de la T4. Par conséquent, une utilisation
prudente, y compris des doses situées dans la limite inférieure de la plage recommandée, peut étre
justifiée dans ces populations.

4.3 Reconstitution

Reconstituer la Iévothyroxine sodique lyophilisée pour injection en ajoutant uniquement, de facon
aseptique, 5 mL de chlorure de sodium a 0,9 % pour injection, USP.

Ne pas utiliser de chlorure de sodium bactériostatique pour injection, USP, car I'agent
bactériostatique peut nuire la reconstitution compléte.

Agiter la fiole pour assurer un mélange complet. Utiliser immédiatement apres reconstitution.

La solution obtenue aura une concentration finale d’environ 40 mcg par mL et 100 mcg par mL pour les
fioles de 200 mcg et 500 mcg, respectivement.

4.4 Administration

LEVOTHYROXINE SODIQUE POUR INJECTION peut étre administré par voie intraveineuse pour
remplacer la forme orale quand réplétion rapide s’'impose. Le médicament peut s’administrer par voie
intraveineuse ou intramusculaire quand I'administration orale est impossible.

L'administration de LEVOTHYROXINE SODIQUE POUR INJECTION n’est pas recommandée par voie sous-
cutanée, car les études ont montré que lI'influx de T4 a partir du site sous-cutané est tres lent et dépend
de nombreux facteurs tels que le volume d’injection, le point anatomique d’injection, la température
ambiante et la présence de vasospasme.
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Ne pas ajouter LEVOTHYROXINE SODIQUE POUR INJECTION a d’autres liquides intraveineux.

Les produits parentéraux doivent étre inspectés pour vérifier la clarté des solutions avant
I"administration chaque fois que la solution et le contenant le permettent. Les solutions présentant un
aspect trouble, des particules, un précipité, une coloration anormale ou des signes de fuite ne doivent
pas étre utilisées.

Comme LEVOTHYROXINE SODIQUE POUR INJECTION est présenté dans des fioles a dose unique, toute
portion inutilisée doit étre jetée.

On doit user de prudence lorsqu’on administre LEVOTHYROXINE SODIQUE POUR INJECTION a des
patients ayant une maladie cardiovasculaire sous-jacente, aux personnes agées et aux sujets atteints
d’insuffisance surrénale concurrente (voir 7 MISES EN GARDE ET PRECAUTIONS, Cardiovasculaire).

4.5 Dose oubliée

Si une dose est oubliée, le patient doit la prendre des qu’il s’en rend compte. Toutefois, si c’est presque
I’heure de la prochaine dose, on doit sauter la dose oubliée et reprendre le schéma posologique
habituel. On ne doit pas prendre deux doses a la fois.

5 SURDOSAGE

Les signes et symptomes du surdosage sont ceux de I’hyperthyroidie (voir 8.1 Apercu des effets
indésirables). Un surdosage peut donner lieu a des symptomes d’une augmentation importante du taux
métabolique. De plus, de la confusion et de la désorientation peuvent survenir. Des cas d’embolie
cérébrale, de choc, de coma et de déces ont été signalés. Le surdosage en lévothyroxine peut
provoquer l'apparition de symptémes de psychose aigué, surtout chez les patients exposés a un risque
de troubles psychotiques. Ces symptdmes peuvent ne se manifester que plusieurs jours apres
I'ingestion d’une dose excessive de Iévothyroxine sodique. Plusieurs cas de mort subite d’origine
cardiaque ont également été rapportés chez des patients avec de nombreuses années d’abus de
|évothyroxine sodique.

Un taux de T3 élevé est un indicateur fiable de surdosage, plus que des taux élevés de T, ou de T, libre
(FTa).

Selon I'importance du surdosage, il est recommandé d’arréter le traitement par LEVOTHYROXINE
SODIQUE POUR INJECTION et de surveiller le taux des hormones thyroidiennes.

Pour traiter une surdose présumée, communiquez avec le centre antipoison de votre région.

Surdosage aigu et massif : Cela peut étre une urgence mortelle; par conséquent, un traitement
symptomatique et de soutien doit étre instauré immédiatement. Les effets béta sympathomimétiques
ou l'augmentation de I'activité sympathique centrale et périphérique tels que la tachycardie, I'anxiété,
I’agitation ou I’hyperkinésie peuvent étre traités par I'administration de bétabloquants, par exemple le
propranolol, a condition qu’il n’y ait pas de contre-indications médicales a leur utilisation. Fournir une
assistance respiratoire au besoin; contréler I'insuffisance cardiaque congestive et I'arythmie; controler
la fievre, I'hypoglycémie et la perte de liquide si nécessaire. De fortes doses de médicaments
antithyroidiens (par exemple, le méthimazole ou le propylthiouracile) suivies en une a deux heures par
de fortes doses d’iode peuvent étre administrées pour inhiber la synthése et la libération des
hormones thyroidiennes. Des glucocorticoides peuvent étre administrés pour inhiber la conversion de
T4 en Ts. La plasmaphérése, I'hémoperfusion au charbon et I'exsanguinotransfusion ont été réservées
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aux cas dans lesquels une détérioration clinique continue survient malgré le traitement conventionnel.
En raison de sa forte liaison aux protéines, la [évothyroxine sodique ne peut pas étre éliminée par
hémodialyse ou hémoperfusion.

6 FORMES POSOLOGIQUES, TENEURS, COMPOSITION ET EMBALLAGE

Tableau 1 - Formes posologiques, teneurs, composition et emballage

Forme posologique /

. Ingrédients non médicinaux
teneur / composition

Voie d’administration

Injection Poudre lyophilisée pour Hydroxyde de sodium, mannitol ,phosphate
(intraveineuse ou solution dibasique de sodium heptahydraté.
intramusculaire) 200 mcg / fiole

500 mcg / fiole

LEVOTHYROXINE SODIQUE POUR INJECTION : La poudre lyophilisée stérile pour reconstitution est
présentée en fioles a dose unique de 10 mL :

e 200 mcg de lévothyroxine sodique, USP en fioles de 10 mL conditionnées individuellement.
e 500 mcg de lévothyroxine sodique, USP en fioles de 10 mL conditionnées individuellement.

Le bouchon n’est pas fabriqué avec du latex de caoutchouc naturel.
7 MISES EN GARDE ET PRECAUTIONS

Veuillez consulter 3 ENCADRE SUR LES MISES EN GARDE ET PRECAUTIONS IMPORTANTES.

Généralités

La Iévothyroxine est dotée d'un indice thérapeutique étroit. Quelle que soit l'indication pour laquelle le
médicament est utilisé, il faut soigneusement en régler la posologie afin d'éviter les conséquences d'un
traitement excessif ou insuffisant. Ces conséquences comprennent, entre autres, les effets sur la
croissance et le développement, la fonction cardiovasculaire, le métabolisme osseux, la fonction
reproductive, la fonction cognitive, I'état émotif, la fonction gastro-intestinale, ainsi que sur le
métabolisme du glucose et des lipides.

Comme de nombreux médicaments entrent en interaction avec la lévothyroxine sodique, il faut
apporter les ajustements qui s'imposent a la posologie afin de maintenir la réponse thérapeutique (voir
9.4 Interactions médicament-médicament).

Avant de commencer le traitement par hormones thyroidiennes, il faut exclure ou traiter les maladies
ou affections suivantes : insuffisance coronarienne, angor, artériosclérose, hypertension, insuffisance
hypophysaire ou insuffisance surrénalienne. Il faut également exclure ou traiter I'autonomie
thyroidienne avant d’entreprendre le traitement par une hormone thyroidienne.

Le traitement par LEVOTHYROXINE SODIQUE POUR INJECTION chez les patients présentant des
troubles endocriniens précédemment non diagnostiqués, notamment I'insuffisance surrénale,
I’hypopituitarisme et le diabéte insipide, peut aggraver les symptémes de ces endocrinopathies.
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De rares cas de convulsions associés a I'instauration d’un traitement par la lévothyroxine sodique ont
été signalés, et pourraient étre liés a I'effet de 'hormone thyroidienne sur le seuil convulsif.

Carcinogeneése et mutageneése

Bien qu’aucune étude animale n’ait été menée pour déterminer le potentiel mutagene ou carcinogene
des hormones thyroidiennes, la T, synthétique est identique a celle produite par la thyroide humaine.
On a signalé, sans toutefois le confirmer, un lien entre la thyroidothérapie prolongée et le cancer du
sein, et les patientes qui prennent de la |évothyroxine pour des indications établies ne devraient pas
interrompre leur traitement.

Cardiovasculaire

Une dose excessive de bolus de LEVOTHYROXINE SODIQUE POUR INJECTION (supérieure a 500 mcg) est
associée a des complications cardiaques, en particulier chez les personnes agées et chez les patients
atteints d’'une maladie cardiaque sous-jacente.

Un traitement excessif par la Iévothyroxine sodique peut se solder par des effets cardiovasculaires
indésirables, comme une augmentation de la fréquence cardiaque, de I'épaisseur de la paroi cardiaque
et de la contractilité cardiaque, ce qui peut précipiter crise angineuse ou arythmie. Il est conseillé de
surveiller étroitement le patient aprés I'administration de LEVOTHYROXINE SODIQUE POUR INJECTION.

Si des symptomes cardiaques surviennent ou s’aggravent, on devrait réduire la dose de |évothyroxine.
Les patients atteints de coronaropathie sous traitement par Iévothyroxine doivent étre surveillés
étroitement au cours d’une intervention chirurgicale, car le risque de précipiter des arythmies
cardiaques est plus grand chez ceux sous lévothyroxine. L’administration concomitante de
|évothyroxine et d’agents sympathomimétiques a des patients souffrant de coronaropathie peut
précipiter une insuffisance coronarienne. Par conséquent, des vérifications fréquentes des parametres
de I’'hormone thyroidienne doivent étre effectuées dans ces cas.

Il faut employer LEVOTHYROXINE SODIQUE POUR INJECTION avec précaution dans les cas de troubles
cardiovasculaires et chez les personnes agées qui sont plus sujettes a souffrir d’'une maladie cardiaque
occulte. Chez ces patients, il faut amorcer le traitement par la Iévothyroxine a raison de doses
inférieures a celles recommandées chez les sujets plus jeunes ou chez les patients indemnes de
cardiopathie (voir 7.1.4 Personnes agées et 4.2 Posologie recommandée et ajustement posologique,
Posologie chez les personnes dgées et chez les patients atteints d’une maladie cardiovasculaire).

Endocrinien et métabolisme

Carences en hormones hypothalamiques/hypophysaires : Chez les patients atteints d'hypothyroidie
secondaire ou tertiaire, il faut envisager la possibilité d’une carence en d’autres hormones
hypothalamiques/hypophysaires et, le cas échéant, traiter I'insuffisance surrénalienne en administrant
un traitement substitutif avant d’entamer le traitement par la l[évothyroxine afin d’éviter une
insuffisance surrénale aigué (voir 7 MISES EN GARDE ET PRECAUTIONS, Immunitaire, Syndrome
pluriglandulaire auto-immun).

Effets sur la densité minérale osseuse : Les taux sériques supraphysiologiques de Iévothyroxine
sodique doivent étre évités chez les femmes ménopausées présentant une hypothyroidie et un risque
accru d’ostéoporose. Une surveillance étroite de la fonction thyroidienne est recommandée. Il est
recommandé d’administrer a ces patients la dose minimale nécessaire pour obtenir la réponse clinique
et biochimique souhaitée.
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Hématologique

La T, augmente la réponse a I'anticoagulothérapie. Le temps de prothrombine doit étre surveillé de
prés chez les patients traités a la fois par la |évothyroxine et des anticoagulants oraux et la dose de ces
derniers doit étre ajustée en conséquence (voir 9.4 Interactions médicament-médicament).

Immunitaire

Syndrome pluriglandulaire auto-immun : Parfois, une thyroidite auto-immune chronique peut se
produire en lien avec d'autres troubles auto-immuns, tels une insuffisance surrénalienne, une anémie
pernicieuse ou le diabéte sucré insulinodépendant. Les patients accusant une insuffisance
surrénalienne concomitante devraient recevoir des glucocorticoides de remplacement avant que ne
soit instauré leur traitement par LEVOTHYROXINE SODIQUE POUR INJECTION. A défaut de procéder
ainsi, l'instauration du traitement par une hormone thyroidienne pourra déclencher une crise
surrénalienne aigué, imputable a la clairance métabolique accrue des glucocorticoides due a I'hormone
thyroidienne. Les patients atteints de diabéte sucré qui recoivent un traitement par lévothyroxine
peuvent nécessiter une augmentation de la posologie de leur schéma d'antidiabétiques (voir 9.4
Interactions médicament-médicament).

Surveillance et tests de laboratoire

Les évaluations cliniques et biologiques doivent généralement étre effectuées a des intervalles de 6 a 8
semaines (2 a 4 semaines chez les patients gravement hypothyroidiens), et la posologie ajustée, si
nécessaire, jusqu’a ce que la concentration sérique de TSH soit normalisée et que les signes et
symptomes disparaissent.

L'adéquation du traitement par la lévothyroxine sodique pour I’hypothyroidie d’origine hypophysaire
ou hypothalamique doit étre évaluée en mesurant la FT4, qui doit étre maintenue dans la moitié
supérieure de la plage normale. La mesure de la TSH n’est pas un indicateur fiable de la réponse au
traitement pour cette affection.

La biotine sérique peut interférer avec les immunoessais utilisés pour évaluer la fonction thyroidienne
qui reposent sur I'interaction entre la biotine et la streptavidine, ce qui peut mener a une fausse
diminution ou a une fausse élévation des dosages (voir 9.7 Interactions médicament-examens de
laboratoire). Le risque d’interférence augmente lors de I'exposition a de fortes doses de biotine. Dans
la mesure du possible, il est recommandé que les patients s’abstiennent de prendre des suppléments
de biotine pendant au moins 2 jours avant le prélevement de I'échantillon.

Il faut tenir compte d’une éventuelle interférence de la biotine lors de I'interprétation des résultats de
tests de laboratoire, surtout en cas d’incohérence avec le tableau clinique.

Psychiatriques

Lorsqu’on prescrit un traitement par la [évothyroxine chez un patient exposé a un risque de troubles
psychotiques, il est recommandé de commencer par une faible dose de lévothyroxine et de
I"augmenter graduellement en début de traitement. La surveillance du patient est de mise. Si des signes
de troubles psychotiques apparaissent, un ajustement de la dose de Iévothyroxine doit étre envisagé.

Santé reproductive : Potentiel des femmes et des hommes
e Fertilité

LEVOTHYROXINE SODIQUE POUR INJECTION ne doit pas étre employé dans le traitement de la stérilité
chez ’'homme ou la femme a moins que ce probléme ne s’accompagne d’hypothyroidie. Aucune étude
animale n’a été réalisée afin d’évaluer les effets de la Iévothyroxine sur la fertilité.
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e Risque tératogéne

Les études menées chez les femmes enceintes traitées par Iévothyroxine orale pour maintenir un état
euthyroidien n’ont pas révélé de risque accru d’anomalies congénitales.

7.1 Populations particuliéres

7.1.1 Femmes enceintes

Durant la grossesse, I'hypothyroidie entraine un taux supérieur de complications, notamment
avortements spontanés, prééclampsie, accouchement d’'un mort-né et naissance prématurée.
L’hypothyroidie maternelle peut exercer un effet indésirable sur le développement et la croissance
foetale et infantile.

Les hormones thyroidiennes traversent jusqu’a un certain point la barriére placentaire comme en fait
foi le sang cordonal de foetus athyréotiques dont le taux est du tiers environ de celui des meres. Le
transfert d’hormones thyroidiennes de la mére au foetus peut ne pas étre adéquat, toutefois, pour
prévenir I’hypothyroidie in utero.

Le traitement associatif de I’hyperthyroidie recourant a LEVOTHYROXINE SODIQUE POUR INJECTION et
aux agents antithyroidiens est contre-indiqué pendant la grossesse (voir 2 CONTRE-INDICATIONS). Une
telle association nécessiterait des doses plus élevées d’agents antithyroidiens,comme la méthimazole
et le propylthiouracile, dont la faculté de franchir la barriere placentaire et d’induire I’hypothyroidie
chez le nourrisson est connue.

7.1.2 Femmes qui allaitent

Des doses adéquates de lévothyroxine de remplacement sont nécessaires pour assurer une lactation
normale. Bien que les hormones thyroidiennes ne se retrouvent qu’en faibles quantités dans le lait
maternel, la prudence est de rigueur lorsqu’on administre LEVOTHYROXINE SODIQUE POUR INJECTION
a une femme qui allaite.

7.1.3 Enfants et adolescents

Enfants (de tous ages, y compris les nouveau-nés) : On doit surveiller les paramétres hémodynamiques
lorsque le traitement par la |évothyroxine est instauré chez les nouveau-nés prématurés de tres faible
poids a la naissance, car un collapsus circulatoire peut se produire en raison de I'immaturité de la
fonction surrénaliene.

Une forme posologique orale approuvée de Iévothyroxine doit étre utilisée dans la population de
patients pédiatriques pour maintenir un état euthyroidien en présence d’une hypothyroidie non
compliquée.

7.1.4 Personnes agées

Chez les personnes agées, la dose de remplacement compléte peut étre modifiée par une diminution
du métabolisme de la T4. En outre, la prévalence des maladies cardiovasculaires est accrue, la
fibrillation auriculaire étant un effet secondaire courant associé au traitement par la lévothyroxine chez
les personnes agées. Par conséquent, une utilisation prudente, y compris des doses dans la limite
inférieure de la plage recommandée, peut étre justifiée dans ces populations (voir 7 MISES EN GARDE
ET PRECAUTIONS, Cardiovasculaire et 4.2 Posologie recommandée et ajustement posologique,
Posologie chez les personnes dgées et chez les patients atteints d’une maladie cardiovasculaire).
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8 EFFETS INDESIRABLES

8.1 Apercu des effets indésirables

Les réactions indésirables associées au traitement par la lévothyroxine sont principalement
I’hyperthyroidie due a un surdosage thérapeutique. Les effets indésirables observés lors de I'utilisation

de la lIévothyroxine sont les suivants :

Troubles cardiovasculaires :

Appareil digestif :
Organisme en général :

Troubles du systéeme immunitaire :

Examens physiques et épreuves de
laboratoire :

Troubles du métabolisme et de la
nutrition :

Appareil locomoteur et tissus
conjonctifs :

Systéme nerveux :

Affections psychiatriques :

Appareil reproducteur :
Appareil respiratoire :

Troubles de la peau et des tissus
sous-cutanés :

Troubles vasculaires :

palpitations, tachycardie, arythmies cardiaques, augmentation
du pouls et de la pression artérielle, insuffisance cardiaque,
angine de poitrine, infarctus du myocarde et arrét cardiaque

diarrhée, vomissements, crampes abdominales
fatigue, intolérance a la chaleur, fiévre, sudation excessive

Des réactions d’hypersensibilité aux ingrédients inactifs sont
survenues chez des patients traités par des hormones
thyroidiennes. Parmi ces réactions, on compte : urticaire,
prurit, éruption cutanée, bouffées vasomotrices, cedeme de
Quincke, divers symptomes gastro-intestinaux (douleur
abdominale, nausée, vomissement et diarrhée), fievre,
arthralgie, maladie sérique et respiration sifflante). La
|évothyroxine elle-méme n’est associée a aucun cas connu
d’hypersensibilité.

baisse de la densité minérale osseuse, élévations des résultats
des épreuves de la fonction hépatique

augmentation de I'appétit, perte de poids

tremblements, faiblesse musculaire, spasmes musculaires;
épiphysiolyse fémorale supérieure chez les enfants, une dose
excessive peut entrainer une fermeture prématurée des
épiphyses chez les enfants (résultant en une taille adulte
compromise)

céphalée, pseudotumeur cérébrale, convulsions

anxiété, labilité émotionnelle, hyperactivité, insomnie,
irritabilité, nervosité et agitation

irrégularités menstruelles, altération de la fertilité
dyspnée

alopécie (généralement passagere), bouffées vasomotrices,
éruption cutanée;

bouffées vasomotrices
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9 INTERACTIONS MEDICAMENTEUSES

9.2 Apercu des interactions médicamenteuses

De nombreux médicaments affectent la synthese et la sécrétion des hormones thyroidiennes, ainsi que
la pharmacocinétique (p. ex., absorption, distribution, y compris la liaison aux protéines, le
métabolisme et I'excrétion) et la réponse des tissus cibles, et peuvent modifier la réponse
thérapeutique a la I[évothyroxine. De plus, les hormones thyroidiennes et |'état de la fonction
thyroidienne ont des effets variés sur la pharmacocinétique et le mode d'action d’autres médicaments.
Le Tableau présente une liste des interactions entre les médicaments et I’axe thyroidien.

9.3 Interactions médicament-comportement

Cette information n'est pas disponible pour ce médicament.

9.4 Interactions médicament-médicament

La liste des interactions médicament-axe thyroidien, présentée au Tableau , peut ne pas étre globale en
raison de l'arrivée de nouveaux médicaments entrant en interaction avec I'axe thyroidien ou de la
découverte d'interactions antérieurement inconnues.

Tableau 2 : Interactions médicament-médicaments établies ou possibles

Médicament ou classe de

L 1. Effet
médicaments

Médicaments qui peuvent réduire la sécrétion de TSH. La réduction n’est pas maintenue, donc
aucune hypothyroidie ne survient.

Dopamine et agonistes dopamine L'utilisation de ces agents peut entrainer une réduction
transitoire de la sécrétion de TSH lorsqu’ils sont administrés
aux doses suivantes :

Glucocorticoides
Octréotides
e dopamine (supérieure ou égale a 1 mcg/kg/min);
e glucocorticoides (hydrocortisone supérieure ou égale a
100 mcg/kg/min) ou équivalent;
e octréotide (supérieur a 100 mcg/jour).
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Médicament ou classe de
médicaments

Effet

Médicaments qui altérent la sécrétion d’hormones thyroidiennes

Médicaments qui peuvent réduire la sécrétion d’hormones thyroidiennes, ce qui peut causer une

Aminoglutéthimide
Amiodarone

lodure (y compris les opacifiants
iodés)

Lithium

Thioamides

- Méthimazole
- Propylthiouracile (PTU)
- Carbimazole

Sulfonamides

Tolbutamide

hypothyroidie

Un traitement a long terme par I'aminoglutéthimide peut
diminuer légerement les taux de T, et de T3 et augmenter la
TSH, bien que toutes les valeurs restent dans les limites
normales chez la plupart des patients.

Les agents cholécystographiques oraux et 'amiodarone sont
lentement excrétés, produisant une hypothyroidie plus
prolongée que les agents de contraste iodés administrés par
voie parentérale.

Le lithium bloque la libération de T4 et de T; médiée par la
TSH. La fonction thyroidienne doit donc étre surveillée
attentivement pendant l'initiation, la stabilisation et
I'entretien du lithium.

Le foetus, le nouveau-né, les personnes agées et les patients
euthyroidiens présentant une maladie thyroidienne sous-
jacente (par exemple, la thyroidite de Hashimoto ou la
maladie de Grave précédemment traitée par iode radioactif
ou par une intervention chirurgicale) font partie des
personnes particulierement sensibles a I’hypothyroidie
induite par l'iode.

Médicaments qui peuvent augmenter la sécrétion d’hormones thyroidiennes, ce qui peut causer

Amiodarone

lodure (y compris les opacifiants
iodés)

une hyperthyroidie

L'amiodarone peut induire une hyperthyroidie en
provoquant une thyroidite.

L'iodure et les médicaments contenant des quantités
pharmacologiques d’iodure peuvent causer une
hyperthyroidie chez les patients euthyroidiens atteints de la
maladie de Basedow et précédemment traités par des
médicaments antithyroidiens ou chez les patients
euthyroidiens ayant une autonomie thyroidienne.
L’hyperthyroidie peut se développer sur plusieurs semaines
et persister pendant plusieurs mois aprées I'arrét du
traitement.
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Médicament ou classe de

1. Effet
médicaments

Médicaments qui peuvent altérer le transport sérique de T, et de Ts, mais sans influencer la
concentration de FT,, le patient r