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СКОРОЧЕНА   І Н С Т Р У К Ц І Я
для медичного застосування препарату

L-ТИРОКСИН 50 БЕРЛІН-ХЕМІ/L-ТИРОКСИН 100 БЕРЛІН-ХЕМІ
(L-THYROXIN 50 BERLIN-CHEMIE/ L-THYROXIN 100 BERLIN-CHEMIE)

L-ТИРОКСИН 75 БЕРЛІН-ХЕМІ/(L-THYROXIN 75 BERLIN-CHEMIE)

L-ТИРОКСИН 125 БЕРЛІН-ХЕМІ/(L-THYROXIN 125 BERLIN-CHEMIE)

L-ТИРОКСИН 150 БЕРЛІН-ХЕМІ/(L-THYROXIN 150 BERLIN-CHEMIE)

Склад:
1 таблетка 50 мкг або 100 мкг містить відповідно левотироксину натрію 50 мкг або 100 мкг; 
1 таблетка 75 мкг містить левотироксину натрію 75 мкг; 
1 таблетка 125 мкг містить левотироксину натрію 125 мкг; 
1 таблетка 150 мкг містить левотироксину натрію 150 мкг; 
допоміжні речовини: кальцію гідрофосфат, целюлоза мікрокристалічна, декстрин, натрію 
крохмальгліколят (тип А), гліцериди довголанцюгові парціальні.

Лікарська форма. Таблетки.

Фармакотерапевтична група. Тиреоїдні гормони. Код АТX Н03А А01.

Протипоказання. Підвищена чутливість до діючої речовини або до будь-якої з допоміжних речовин. 
Нелікований гіпертиреоз будь-якого походження. Нелікована недостатність кори надниркових залоз. 
Нелікована гіпофізарна недостатність (це призводить до недостатності кори надниркових залоз, що 
потребує лікування). Гострий інфаркт міокарда. Гострий міокардит. Гострий панкардит.
Під час вагітності одночасне застосування левотироксину і будь-якого тиреостатичного засобу 
протипоказане.

Побічні реакції. Якщо дозу пацієнт не переносить, що буває дуже рідко, або у випадку передозуван-
ня, особливо при занадто швидкому підвищенні дози на початку лікування, можливе виникнення 
типових симптомів гіпертиреозу. При гіперчутливості до левотироксину або до будь-якої з допо-
міжних речовин препарату L-Тироксин 150 Берлін-Хемі можливі алергічні реакції з боку шкірних 
покривів (наприклад, шкірний висип, кропив’янка) і дихальних шляхів. Є окремі повідомлення про 
розвиток анафілактичного шоку та ін.. У цьому випадку застосування препарату треба відмінити. 
Повний перелік можливих побічних реакцій зазначений в інструкції для медичного застосування 
L-ТИРОКСИНУ.

Категорія відпуску. За рецептом.

Повна інформація про лікарський засіб міститься в інструкціях для медичного застосування 
L-ТИРОКСИН 50 БЕРЛІН-ХЕМІ/L-ТИРОКСИН 100 БЕРЛІН-ХЕМІ Р.П. № UA/8133/01/01 та № UA/8133/01/02 
від 12.10.2020 № 2313, L-ТИРОКСИН 75 БЕРЛІН-ХЕМІ Р.П. № UA/8133/01/03, L-ТИРОКСИН 125 БЕРЛІН-ХЕМІ 
Р.П. № UA/8133/01/04, L-ТИРОКСИН 150 БЕРЛІН-ХЕМІ Р.П. № UA/8133/01/05 від 12.10.2020 № 2313

Виробник. БЕРЛІН-ХЕМІ АГ.
Місцезнаходження виробника та його адреса місця провадження діяльності.
Глінікер Вег 125, 12489 Берлін, Німеччина.

1.  Інструкції для медичного застосування препаратів L-ТИРОКСИН 50/100 БЕРЛІН-ХЕМІ від 12.10.2020 № 2313,
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Інформація про рецептурний лікарський засіб, призначена для медичних та фармацевтичних працівників.
Інформація призначена для розповсюдження в спеціалізованих виданнях, на конференціях та симпозіумах для медичних та фармацевтичних працівників.

Показання.

L-ТИРОКСИН 50 БЕРЛІН-ХЕМІ, L-ТИРОКСИН 75 БЕРЛІН-ХЕМІ, L-ТИРОКСИН 100 БЕРЛІН-ХЕМІ,
L-ТИРОКСИН 125 БЕРЛІН-ХЕМІ, L-ТИРОКСИН 150 БЕРЛІН-ХЕМІ:

доброякісний зоб з еутиреоїдним станом функції щитовидної залози; профілактика рецидиву зоба після резекції зоба з еутиреоїдним станом 
функції щитовидної залози; замісна терапія при гіпотиреозі різної етіології; допоміжний засіб для тиреостатичної терапії гіпертиреозу після 
досягнення еутиреоїдного функціонального стану; супресивна та замісна терапія раку щитовидної залози, головним чином після тиреоїдек-
томії. Для L-ТИРОКСИН 100/150 БЕРЛІН-ХЕМІ: як діагностичний засіб при проведенні тесту тиреоїдної супресії.

L-ТИРОКСИН
      Левотироксину натрію
      50/75/100/125/150 мкг 

               БЕРЛІН-ХЕМІ
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Всесвітня організація охорони здоров’я (ВООЗ) визначила забезпечення якості як широку 
концепцію, що охоплює всі питання, які окремо або разом впливають на якість продукту. 
Його стабільність під час дистрибуції до моменту, коли він потрапить до користувача, є одним 
із параметрів якості. Фармакопея США (United States Pharmacopeia, USP) стабільність лікарських 
засобів (ЛЗ) визначає як здатність продукту зберігати у встановлених межах і впродовж 
усього періоду зберігання і використання (тобто терміну придатності) ті самі властивості 
і характеристики, які він мав на момент виробництва.

Ключові слова: левотироксин; стабільність; фотостабільність; ефективність і безпека; фармакопея; USP.

Стабільність ЛЗ
Стабільність продукту пов’язана з його стійкістю 

до різних хімічних, фізичних і мікробіологічних ре-
акцій, які можуть змінити вихідні властивості препа-
рату під час транспортування, зберігання й викори-
стання. Іншими критеріями стабільності є вплив зга-
даних змін на придатність продукту до використання 
як ЛЗ. Стабільність часто виражається кількісно 
у вигляді терміну придатності, тобто часу, протягом 
якого ЛЗ, як передбачається, залишається придатним 
для використання за призначенням за певних умов 
зберігання.

Термін придатності
Термін придатності ЛЗ, які зберігаються в закри-

тій тарі відповідно до зазначених умов, зазвичай ви-
значають від дати виробництва або приготування 
до моменту, коли первинна активність або вміст ак-
тивного фармацевтичного інгредієнта зменшується 
на 10%. Цей показник відомий як t

10
% або (t

90
%). 

Хоч визначати термін придатності виключно з точки 
зору хімічної стабільності активної складової вида-
ється доцільним, важливо, щоб під час зберігання 
продукту не порушувалися й інші бажані власти-
вості ЛЗ.

Фактори, що впливають на стабільність продукту
Кожен інгредієнт, як терапевтично активний, так 

і фармацевтично необхідний, може впливати на ста-
більність лікарської субстанції та лікарських форм. 
Розглянемо, які саме чинники впливають на стабіль-
ність ЛЗ:

фактори довкілля, які можуть зменшувати ста-
більність ЛЗ: несприятливі для зберігання темпера-
тура, світло, вологість, вміст кисню і вуглекислого 
газу;

фактори, пов’язані з лікарською формою: у лі-
карських формах реакції призводять до нестабіль-
ності ЛЗ і зменшення вмісту активного фармацевтич-
ного інгредієнта. Зазвичай це відбувається без явних 
змін зовнішнього вигляду чи запаху продукту.

Хімічні властивості левотироксину натрію
Левотироксин натрію (раніше у Великій Британії 

називався тироксин натрію) –  це натрію (2S)-2-аміно- 
3-[4-(4-гідрокси-3,5-дийодфенокси)-3,5-дийодфеніл] 
пропаноат. Діапазон оптичного обертання левоти-
роксину натрію становить +16-20.

Стабільність левотироксину натрію
Тироксин стабільний при сухому повітрі, але 

руйнується під впливом світла, тепла й вологості. 
У деяких країнах траплялися випадки, коли та-
блетки тироксину виявлялися нестабільними на-
віть за кімнатної температури і для збереження 
питомої активності потрібна була температура збе-
рігання 8-15 °C. У США FDA виявило проблему, 
пов’язану зі стабільністю і терапевтичною актив-
ністю тироксину для перорального застосування. 
Тому дуже важливо, щоб таблетки тироксину збе-
рігалися в оригінальній упаковці та в сухому про-
холодному місці.

Термін придатності таблеток тироксину, напри-
клад, австралійського виробництва становить 1 рік 
із дати виробництва. З огляду на те що флакон 
містить 200 таблеток, цілком можливо, що термін 

придатності може закінчитися до завершення курсу 
лікування. Незабаром стане доступною нова упа-
ковка з терміном зберігання 18 міс; ця форма ви-
пуску потребує постійного зберігання в холодиль-
нику.

Цілі дослідження
Левотироксин натрію має вузький терапевтичний 

індекс. Тому особливо важливо, щоб кількість ак-
тивного фармацевтичного інгредієнта в таблетова-
ній формі відповідала вказаній, оскільки необхідно 
ретельно титрувати дозу. Завданнями наведеного 
дослідження є вивчення таблетованої форми лево-
тироксину натрію, а саме:

1. Оцінка стабільності в реальному часі.
2. Вивчення фотостабільності.

Матеріали і методи
У дослідженні порівнювали стабільність лікар-

ських форм левотироксину натрію різних виробників 
між собою та зі стандартними зразками.

Стандартні зразки
Стандартний зразок левотироксину натрію; 

партія № A010445003, питома активність становила 
99,99%,  виготовлено Acros Organic (Бельгія).

Стандартний зразок ліотироніну; партія 
№ A010434001, питома активність становила 99,95%, 
виготовлено Acros Organic (Бельгія).

Калібрувальна крива
Концентрації 10-100 мкг/мл отримували зі сві-

жоприготованого розчину (А) шляхом серійного 
розведення, використовуючи як розчинник розчин 
метанол:вода (1:1). Кількісний аналіз цих розчинів 
проводили за допомогою ВЕРХ, описаної раніше. 
Кожен зразок вводили двічі та отримували площу 
під піком, що відповідала кожному введенню для 
кожної концентрації. Процедуру повторювали 
тричі.

Було проведено аналіз та оцінку однорідності 
вмісту таблеток левотироксину натрію з використан-
ням методу ВЕРХ, описаного в Британській фарма-
копеї (ВР).

Дослідження стабільності –  було здійснено два 
типи досліджень стабільності таблетованої форми 
левотироксину натрію:

фотостабільність таблеток левотироксину 
натрію оцінювали за допомогою таблеток L-ти-
роксин натрію. Таблетки зберігали в закритому 
скляному посуді на прямому сонячному світлі 
протягом 10 днів. Після цього проводили аналіз: 
виміряли точну вагу і подрібнили 10 таблеток (ви-
користовуючи ступку і товкач). Масу порошку, 
еквівалентну приблизно 100 мкг левотироксину 
натрію, перенесли в кількісному співвідношенні 
в колбу об’ємом 10 мл зі скляного бурштину, за до-
помогою ультразвуку розчинили в розчиннику, що 
містить метанол і 0,1 М гідроксиду натрію (1:1), 
а потім струшували протягом 15 хвилин. Об’єм 
довели до необхідного за допомогою того самого 
розчинника, що й контрольний розчин, так само 
приготували розчин, використовуючи 10 таблеток 
із тієї самої партії, що зберігалися за кімнатної 
температури; потім провели порівняльний аналіз 
зі стандартним розчином левотироксину натрію.

Результати дослідження та їх обговорення
Аналіз і визначення однорідності вмісту таблеток лево-

тироксину натрію. Було проведено аналіз трьох лікар-
ських засобів і визначення однорідності їхнього вмісту 
за допомогою методу ВЕРХ ВР; кількісне визначення 
проводили тричі в різні дні, відносне стандартне відхи-
лення (СВ) для всіх результатів становило <2%.

Фотостабільність таблеток левотироксину натрію. 
Аналіз таблеток левотироксину натрію, які зберігали 
в закритому скляному посуді під прямими соняч-
ними променями впродовж 10 днів, виявив значущий 
вплив сонця на стабільність левотироксину навіть 
у твердій лікарській формі (рис.); результати, отри-
мані методом ВЕРХ, наведені в таблиці.

Результати, отримані після екстракції тироксину 
з натрію (під час аналізу стабільності за допомо-
гою ВЕРХ), показали, що рожеві таблетки в дозі 
200 мкг одного виробника містять допоміжну ре-
човину або допоміжні речовини, які прискорюють 
розпад тироксину. Цей каталітичний ефект, імо-
вірно, відбувається за наявності світла.

Висновки
Левотироксин натрію не рекомендується поставляти 
у великих упаковках. Також необхідно обирати тип 
контейнера, аби забезпечити захист від сонячного 
світла, що має виражений вплив на стабільність на-
віть твердих лікарських форм левотироксину натрію.

На сьогодні в Україні єдиним препаратом левоти-
роксину, що має захищене від світла пакування, є 
L-Тироксин від компанії «Берлін-Хемі». Завдяки 
світлозахисному блістеру фотодеградація не призво-
дить до зменшення вмісту діючої речовини в таблет-
ках, а це – гарантія стабільності дози  L-Тироксину, 
яку отримує пацієнт. Таким чином, стабільність до-
зування дає можливість досягнути кращого контролю 
гіпотиреозу.

Реферативний огляд статті Ishraqa Mohamed et al. Stability of Levothyroxine 
Sodium Tablets Marketed in Sudan, J Pharm Biomed Sci, Vol. 06, № 05. 

Підготувала Ганна Кирпач

Повну версію див.: http://lawarencepress.com/

Таблиця. Результати впливу сонячних 
променів на таблетки левотироксину натрію

Масова частка (%) перед 
початком впливу сонячного 

випромінювання ± СВ

Масова частка (%) через 
10 днів впливу сонячного 

випромінювання ± СВ

96,0±0,91 56,9±0,71

Ці результати підтверджують рекомендації BP і USP 
щодо зберігання таблеток левотироксину натрію в щіль-
ному контейнері, захищеному від світла. Тироксин на-
трію залишається стабільним в умовах сухого повітря, 
але під впливом світла він може набувати рожевого ко-
льору. Світлове і гамма-опромінення тироксину, розве-
деного у водному розчині, спричинює його дейодування 
і перетворення на інші йодовані органічні молекули.
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Питання стабільності лікарських препаратів: 
фокус на таблетовану форму левотироксину
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Рис. Аналіз таблеток левотироксину при зберіганні 
під прямим сонячним світлом протягом 10 днів, 

отриманий методом ВЕРХ


