FICHA TECNICA
1. NOMBRE DEL MEDICAMENTO
DOXICLAT 100 mg comprimidos recubiertos con pelicula
2. COMPOSICION CUALITATIVAY CUANTITATIVA

Cada comprimido contiene 100 mg de doxiciclina (en forma de monohidrato).

Descripcién general

Composicion cualitativa y cuantitativa

Excipiente(s) con efecto conocido

Cada comprimido contiene 60,2 mg de lactosa monohidrato.
Para consultar la lista completa de excipientes, ver seccion 6.1.

3. FORMA FARMACEUTICA

Comprimido recubierto con pelicula.
Comprimido recubierto, redondo, blanco y ranurado.
El comprimido se puede dividir en mitades iguales

4. DATOS CLINICOS
4.1. Indicaciones terapéuticas

Doxiclat esta indicado en el tratamiento de las siguientes infecciones en adultos y adolescentes (ver
secciones 4.2, 4.4y 5.1):

- Neumonia atipica causada por Mycoplasma pneumoniae y por Chlamydia pneumoniae.
- Psitacosis.
- Enfermedades de transmision sexual:
e Uretritis, cervicitis y proctitis no gonocécicas no complicadas;
e Linfogranuloma venéreo;
¢ Granuloma inguinal (donovanosis);
¢ Enfermedad inflamatoria pélvica (EIP);
e Estadios primario y secundario de la sifilis, asi como sifilis tardia y latente, en pacientes alérgicos a
la penicilina;
o Orquiepididimitis aguda.

En el caso de las infecciones no gonocdcicas y dada la elevada frecuencia con la que C. trachomatis se
asocia a N. gonorrhoeae se debe administrar un antimicrobiano de espectro adecuado frente a esta Gltima,
preferiblemente en un régimen de dosis Unica (por ejemplo, dosis Unica de ceftriaxona para el tratamiento
de la uretritis del varén o de la cervicitis o del sindrome uretral de la mujer). En el caso de la EIP, se
administrard ademés de doxiciclina una cefalosporina de tercera generacion.

- Infecciones causadas por Rickettsias tales como la fiebre manchada de las Montafias Rocosas, la fiebre
mediterranea, el tifus endémico, tifus de la maleza y fiebre Q.
- Brucelosis, junto con estreptomicina.
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- Colera.

- Estadios iniciales (estadios 1y 2) de la enfermedad de Lyme.

- Fiebres recurrentes transmitidas por piojos y por garrapatas.

- Malaria causada por Plasmodium falciparum resistente a cloroguina.

- Tratamiento coadyuvante del acné vulgar grave y de la rosacea, fundamentalmente en su estadio 3 o
rosacea papulopustulosa.

Ademas doxiciclina podria considerarse como tratamiento alternativo en las siguientes infecciones:
carbunco (cutaneo, intestinal o pulmonar), tularemia, listeriosis, bartonelosis y actinomicosis.

Asi mismo, Doxiclat esta indicado en la:

- profilaxis de la malaria causada por Plasmodium falciparum en éreas con resistencia a mefloquina o
cuando no se pueden utilizar otros antipaltdicos en &reas con resistencia a cloroquina;
- profilaxis post-exposicion a Bacillus anthracis, como tratamiento alternativo a quinolonas.

Se deben tener en cuenta las recomendaciones oficiales sobre el uso adecuado de agentes antibacterianos.
4.2. Posologia y forma de administracion

Posologia

Adultos y adolescentes de 12 afios a menores de 18 afios de edad

La dosis habitual de doxiciclina para el tratamiento de infecciones agudas, en adultos y adolescentes de 12
afios a menores de 18 afios de edad, es de 200 mg el primer dia de tratamiento (administrados en dosis
Unica o bien un comprimido de 100 mg cada 12 horas) seguido de una dosis de mantenimiento de 100 mg
al dia. Para el tratamiento de infecciones mas graves, deben administrarse 200 mg al dia durante todo el
periodo de tratamiento. En general, el tratamiento debe continuarse hasta al menos 24 a 48 horas tras la
desaparicion de los sintomas y de la fiebre.

- Neumonia atipica causada por Mycoplasma pneumoniae y por Chamydia pneumoniae: 200 mg cada 24
horas (administrados en dosis Unica diaria 0 100 mg cada 12 horas).

Psitacosis: 200 mg cada 24 horas (administrados en dosis Unica diaria 0 100 mg cada 12 horas) v el
tratamiento debe continuarse durante un periodo de 10 a 14 dias después de la desaparicion de la fiebre.

- Infecciones causadas por rickettsias: una dosis Unica de 100 6 200 mg puede bastar en el caso del tifus
epidémico. En las restantes infecciones y dependiendo de la gravedad se recomienda doxiciclina 100
mg cada 12 horas durante 5-15 dias.

- Fiebre recurrente transmitida por piojos: se administrara una dosis Gnica de 100 mg. En la fiebre
recurrente transmitida por garrapatas, para reducir el riesgo de persistencia o de recaida se recomienda
doxiciclina 100 mg cada 12 horas durante siete dias.

- Colera: doxiciclina 300 mg en dosis Unica.

- Estadios iniciales de la enfermedad de Lyme (estadios 1 y 2): 100 mg cada 12 horas durante 10-60
dias, dependiendo de los signos y sintomas clinicos y de la respuesta.
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- Tratamiento de la malaria causada por Plasmodium falciparum resistente a la cloroquina: 200 mg al dia
durante al menos 7 dias. Junto con la doxiciclina se debe administrar siempre un antipalddico de accién
rapida como la quinina. Las recomendaciones de dosis para la quinina varian en las diferentes areas.

- Enfermedades de transmisién sexual:

e Uretritis, cervicitis y proctitis no gonocécicas no complicadas: 100 mg cada 12 horas durante un
minimo de 7 dias.

¢ Linfogranuloma venéreo: 100 mg cada 12 horas durante un minimo de 21 dias.

e Granuloma inguinal (donovanosis): 100 mg cada 12 horas durante un minimo de 21 dias.

e Enfermedad inflamatoria pélvica (EIP): 100 mg cada 12 horas durante al menos 14 dias junto con
una cefalosporina apropiada por via intravenosa.

o Sifilis inicial (primaria, secundaria o sifilis latente precoz) en pacientes alérgicos a la penicilina:
100 mg de doxiciclina cada 12 horas durante 14 dias. En el caso de sifilis latente tardia (sifilis de
duracion desconocida, sifilis terciaria) en pacientes alérgicos a la penicilina, la dosis es de 100 mg
cada 24 horas durante 14 dias si se sabe que la duracién de la infeccién ha sido inferior a un afio. En
caso contrario, doxiciclina debe administrarse durante cuatro semanas.

¢ Orquiepididimitis aguda: 100 mg cada 24 horas durante 10 dias junto con una cefalosporina de
espectro adecuado en dosis Unica.

- Brucelosis: 100 mg cada 12 horas durante 6 semanas junto con estreptomicina por via intramuscular
durante 2-3 semanas.

- Tratamiento del carbunco cutaneo, intestinal o pulmonar: 100 mg cada 12 horas inicialmente por via
intravenosa y proseguir con la misma dosis por via oral.
La duracién del tratamiento debe ser de 60 dias, excepto en el caso del carbunco cutaneo sin

compromiso sistémico en cuyo caso se puede considerar reducir la duracion del tratamiento a 7-10
dias. En el caso de carbunco pulmonar se debe considerar el uso de dos antibidticos en asociacion.

- Profilaxis post-exposicion a Bacillus anthracis: la pauta posoldgica es idéntica a la recomendada en el
caso anterior, incluida la duracion de la misma.

- Profilaxis de malaria: 100 mg cada 24 horas. La profilaxis debe comenzar 1-2 dias antes del inicio del
viaje a las zonas endémicas, continuar diariamente durante el viaje por la zona endémica y mantenerse
durante 4 semanas después de abandonar la zona endémica.

- Acné vulgar grave: 100 mg cada 24 horas durante 12 semanas.

- Rosacea: 100 mg cada 24 horas durante 12 semanas.

Pacientes con alteracion de la funcion hepatica
Doxiciclina debe ser administrada con precaucion en pacientes con la funcién hepatica alterada (ver
seccion 4.4y 5.2).

Pacientes con insuficiencia renal
A diferencia de lo que ocurre con otras tetraciclinas, doxiciclina no necesita de ajuste de dosis en pacientes
con alteracion de la funcién renal (ver seccion 4.4y 5.2).

Pacientes de edad avanzada
No es necesario el ajuste de dosis.

Poblacion pediétrica

Nifios de 8 afios a menores de 12 afios de edad ( ver seccién 4.4.).
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El uso de doxiciclina para el tratamiento de infecciones agudas en nifios de 8 afios a menores de 12 afios de
edad, debe estar cuidadosamente justificado en situaciones donde otros medicamentos no estan disponibles,
0 bien es probable que no sean efectivos o estan contraindicados. En tales circunstancias, las dosis para el
tratamiento de infecciones agudas son:

- Paranifios con un peso de mas de 45 kg: se utilizara la dosis habitual del adulto.

- Para nifios con un peso de 45 kg o menos: dosis inicial: 4,4 mg/kg al dia (en dosis Gnica o divididos en
dos dosis) con una dosis de mantenimiento de 2,2 mg/kg de peso corporal al dia (en dosis Unica o
divididos en dos dosis). En el tratamiento de infecciones mas graves, se debe administrar hasta 4,4
mg/kg de peso corporal durante todo el tratamiento.

e Tratamiento del carbunco (cutaneo, intestinal o pulmonar) y profilaxis post-exposicion a Bacillus
anthracis:

- Para nifios con un peso de mas de 45 kg: se utilizara la dosis del adulto

- Para nifios con un peso de 45 kg o menos: dosis de 2,2 mg/kg cada 12 horas via intravenosa
inicialmente, seguida de la misma dosis cada 12 horas por via oral, en cuanto se considere apropiado,
durante 60 dias.

La duracion del tratamiento debe ser de 60 dias, excepto en el caso de carbunco cutaneo sin
compromiso sistémico, en cuyo caso se puede considerar reducir la duracién del tratamiento a 7-10
dias. En el caso de carbunco pulmonar se debe considerar el uso de dos antibi6ticos en asociacion.

o Profilaxis de malaria:

- 2,2 mg/kg administrados en una Unica dosis diaria sin exceder la dosis del adulto. La profilaxis debe
comenzar 1-2 dias antes del inicio del viaje a las zonas endémicas, continuar diariamente durante el
viaje por la zona endémica y mantenerse durante 4 semanas después de abandonar la zona endémica.

Recién nacidos, lactantes y nifios menores de 8 afos de edad.

La doxiciclina no debe usarse en recién nacidos, lactantes y nifios menores de 8 afios de edad, debido al
riesgo de decoloracién de los dientes (ver secciones 4.4 y 4.8)

Forma de administracion

Via oral
El paciente tomara siempre el medicamento en el transcurso de una comida, acompafiado de un vaso

grande de agua (200 ml) y dejando transcurrir al menos una hora antes de tumbarse o acostarse.

Con Doxiclat 100 mg comprimidos recubiertos con pelicula no se puede conseguir una dosis adecuada para
nifios con un peso inferior a 45 Kg.

4.3. Contraindicaciones

- Hipersensibilidad al principio activo o a cualquiera de las tetraciclinas o a alguno de los excipientes
incluidos en la seccién 6.1;

- En combinacion con retinoides orales (ver seccion 4.5);

- Embarazo: La doxiciclina esta contraindicada durante el embarazo. Parece que los riesgos asociados con
el uso de tetraciclinas durante el embarazo se deben principalmente a los efectos sobre los dientes y el
desarrollo esquelético. (ver seccion 4.4 sobre el uso durante el desarrollo de los dientes);

4 de 14




- Lactancia: Las tetraciclinas se excretan en la leche y, por tanto, estan contraindicadas en madres lactantes
(ver seccidn 4.4 sobre el uso durante el desarrollo de los dientes).

4.4. Advertencias y precauciones especiales de empleo

Advertencias especiales

Poblacion pediatrica

El uso de tetraciclinas durante el desarrollo dental (segunda mitad del embarazo, lactancia y nifios menores
de 8 afos), puede causar decoloracion permanente de los dientes (de gris parduzco a amarillento). Aunque
esta reaccion adversa es mas frecuente con el uso durante periodos prolongados, también se ha observado
tras la administracion de tratamientos cortos repetidos. Se ha descrito, asimismo, hipoplasia del esmalte.
Sélo se debe administrar doxiciclina en pacientes pediatricos menores de 8 afios cuando se espera que los
beneficios potenciales superen los riesgos, en situaciones graves o que amenazan la vida (por ejemplo,
fiebre manchada de las Montafias Rocosas), s6lo cuando no existen terapias alternativas adecuadas.

Aunque el riesgo de coloracion en los dientes definitivos es raro en nifios de 8 afios a menores de 12 afios,
el uso de doxiciclina debe estar cuidadosamente justificado en situaciones donde otros medicamentos no
estén disponibles, es probable que no sean efectivos o estén contraindicados.

Uso _en pacientes con alteracién de la funcién hepética: de forma infrecuente se ha comunicado
alteracion de la funcion hepéatica tanto por la administracion oral como parenteral de tetraciclinas,
incluyendo doxiciclina. Por tanto, deben realizarse controles periddicos de la funcién hepética (ver seccién
4.8).

Uso en pacientes con alteracion de la funcion renal: a diferencia de lo que ocurre con otras tetraciclinas,
doxiciclina no precisa de ajuste de dosis en pacientes con alteracion de la funcidn renal debido a que se
elimina principalmente por via biliar. Sin embargo, la accion antianabolica de las tetraciclinas puede
provocar un aumento del nitrégeno ureico en sangre (BUN) especialmente en pacientes con insuficiencia
renal previa. Por lo tanto, deben realizarse controles periédicos de la funcién renal.

Reacciones cutdneas graves: se han notificado reacciones cutaneas graves como, por ejemplo, dermatitis
exfoliativa, erupcion fija por medicamentos, sindrome de Stevens-Johnson y erupcion por medicamentos
con eosinofilia y sintomas sistémicos (DRESS), en pacientes que recibieron doxiciclina (ver seccion 4.8).
Si se producen reacciones cutaneas graves, se debe interrumpir inmediatamente el tratamiento con
doxiciclina e instaurar la terapia adecuada.

Fotosensibilidad: debido al riesgo de la fotosensibilizacion, se recomienda evitar cualquier exposicion
directa a la luz solar o a las radiaciones UV durante el tratamiento, que deberia interrumpirse si aparece
algun sintoma en la piel tal como eritema (ver seccion 4.8).

Hipertension intracraneal benigna: las manifestaciones clinicas de la hipertension intracraneal (HI)
incluyen cefalea, vision borrosa, diplopia y pérdida de visién; durante un examen del fondo de ojo puede
encontrarse un papiledema. Aunque, la hipertension remite tras la interrupcion del tratamiento, existe la
posibilidad de pérdida de vision permanente. Si durante el tratamiento aparecen alteraciones visuales, debe
realizarse una evaluacion oftalmoldgica. Debido a que la presion intracraneal puede permanecer elevada
durante algunas semanas tras la suspension del tratamiento, los pacientes deben ser monitorizados hasta
que se estabilice (ver seccion 4.8).
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Sobrecrecimiento microbiol6gico: Como para la mayoria de los antibacterianos, el tratamiento con
tetraciclinas, incluida la doxiciclina, puede causar colitis pseudomembranosa. Es importante considerar ese
diagnostico en pacientes que presentan diarrea durante el tratamiento con antimicrobianos o una vez
finalizada su administracion. Los casos leves responden normalmente a la supresion del tratamiento. Los
casos moderados o graves pueden precisar ademas de un tratamiento de reposicion hidroelectrolitica y un
antibiético efectivo frente a Clostridium difficile. Los anticolinérgicos y antiperistalticos pueden agravar el
estado del paciente.

Esofagitis: debido al riesgo de dafio esofégico, es importante respetar las recomendaciones sobre la forma
de administrar el medicamento (ver secciones 4.2 y 4.8).

Miastenia gravis: Se recomienda precaucion en pacientes con miastenia gravis.

Lupus eritematoso sistémico: las tetraciclinas, incluido doxiciclina, deben evitarse en pacientes con lupus
eritematoso sistémico (ver seccion 4.8).

Reaccion _de Jarisch-Herxheimer: Algunos pacientes con infecciones por espiroguetas pueden
experimentar una reaccion de Jarisch-Herxheimer poco después de empezar el tratamiento con doxiciclina.
Se debe tranquilizar a los pacientes explicandoles que se trata normalmente de una consecuencia del
tratamiento antibiotico de las infecciones por espiroguetas y que remite espontaneamente.

General

En individuos tratados con regimenes terapéuticos completos, se ha comunicado abombamiento de las
fontanelas en nifios e hipertension intracraneal benigna tanto en nifios como en adultos. Estos trastornos
desaparecieron rapidamente tras la interrupcion del tratamiento.

El uso de tetraciclinas puede dar lugar al sobrecrecimiento de microorganismos no sensibles. Es esencial
mantener una observacion permanente del paciente. En caso de que aparezca un microorganismo resistente,
se suspenderd el antibidtico y se administrara el tratamiento adecuado.

Este medicamento contiene lactosa monohidrato. Los pacientes con intolerancia hereditaria a la galactosa,
deficiencia total de lactosa o problemas de absorcion de glucosa o galactosa no deben tomar este
medicamento.

Este medicamento contiene menos de 23 mg de sodio (1 mmol) por comprimido; esto es, esencialmente
“exento de sodio”.

4.5. Interaccion con otros medicamentos y otras formas de interaccion

Asociaciones contraindicadas

Retinoides (via sistémica)
Riesgo de hipertension intracraneal.

Asociaciones que requieren especial precaucion

Efectos renales
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- Los efectos nefrotoxicos de las tetraciclinas pueden ser exacerbados por diuréticos, metoxiflurano y
otros medicamentos nefrotoxicos. Se ha comunicado que el uso concomitante de tetraciclinas y
metoxiflurano puede producir toxicidad renal que puede tener un desenlace mortal (insuficiencia renal
y formacién de cristales de oxalato en el tejido renal). Por lo tanto, no es recomendable la utilizacion
de tetraciclinas en tratamientos preoperatorios.

- Las tetraciclinas pueden reducir la excrecién renal de litio.
Inductores enzimaticos

- Las tetraciclinas pueden disminuir la eficacia de los anticonceptivos orales.
- Anticonvulsivos

Reducen los niveles plasméticos de doxiciclina a través de un aumento de su metabolismo hepatico.
Si es necesario se deben monitorizar las funciones clinicas y ajustar la dosis de doxiciclina.

Digoxina y teofilina
Las tetraciclinas pueden incrementar las concentraciones plasmaticas de digoxina y teofilina.

- Rifampicina
Como inductor enzimatico conocido, la rifampicina puede aumentar el metabolismo de la doxiciclina,
reduciendo asi sus niveles. Pueden producirse concentraciones infraterapéuticas de doxiciclina. Se
recomienda monitorizar el uso concomitante y puede ser necesario un aumento de la dosis de
doxiciclina

Hierro (sales)
Via oral: reduccion en la absorcion digestiva de ciclinas (formacién de complejos).

Debe dejarse un intervalo entre la ingesta de las sales de hierro y las ciclinas (si es posible, mas de 2
horas).

- Gastrointestinales via topica
(sales, éxidos e hidroxido de magnesio, aluminio, calcio y bismuto):
Reduccion de la absorcion digestiva de ciclinas.
Debe dejarse un intervalo entre los medicamentos gastrointestinales administrados via topica y las
ciclinas (si es posible, mas de 2 horas).

- Anticoagulantes orales
Aumento del efecto anticoagulante oral y riesgo de hemorragia.
Controlar estrechamente los niveles de protrombina y monitorizacion INR. Si es necesario, se debe
ajustar la dosis oral del anticoagulante durante el tratamiento con ciclinas y realizar el seguimiento
hasta la suspension del tratamiento.

- Estroncio
Reduccion de la absorcion gastrointestinal de estroncio. Debe dejarse un intervalo entre la ingesta de
estroncio y las ciclinas (si es posible, mas de 2 horas).

- Penicilina

Dado que los farmacos bacteriostaticos pueden interferir con la actividad bactericida de la penicilina, es
aconsejable evitar la administracion de doxiciclina junto con penicilina.
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- Alcaloides ergotaminicos y metotrexato
Ha habido referencias ocasionales de incremento, por las tetraciclinas, de los efectos toxicos de
alcaloides ergotaminicos y metotrexato.

Asociaciones a tener en cuenta

Sales de zinc
Reduccion de la absorcidn gastrointestinal de ciclinas.
Debe dejarse un intervalo (si es posible, mas de 2 horas) entre la toma de sales de zinc y las ciclinas.

Interacciones con pruebas de laboratorio

La administracion de doxiciclina puede interferir con algunas pruebas de diagnostico como la
determinacion urinaria de catecolaminas o glucosa, pudiéndose producir resultados falsos positivos.

Problemas especificos de desequilibrio INR

Se han notificado numerosos casos de aumento de la actividad anticoagulante via oral en pacientes que son
tratados con antibi6ticos. El contexto inflamatorio o la infeccion desarrollada, junto con la edad del
paciente y las condiciones generales parecen ser factores de riesgo.

En estas circunstancias, en los desequilibrios INR parece dificil distinguir entre la enfermedad infecciosa y
el tratamiento.

Sin embargo, ciertas clases de antibiéticos pueden estar implicados en mayor medida, en particular
fluorquinolonas, macrdlidos, ciclinas, cotrimoxazol y ciertas cefalosporinas.

4.6. Fertilidad, embarazo y lactancia

Embarazo

No hay datos o éstos son limitados relativos al uso de doxiciclina en mujeres embarazadas.

Los estudios realizados en animales son insuficientes en términos de toxicidad para la reproduccion (ver
seccion 5.3).

La doxiciclina esta contraindicada durante el embarazo. Parece que los riesgos asociados con el uso de

tetraciclinas durante el embarazo se deben principalmente a los efectos sobre los dientes y el desarrollo
esquelético. (Ver secciones 4.3 y 4.4 sobre el uso durante el desarrollo del diente).

Lactancia

Doxiciclina se excreta en la leche materna y por lo tanto esta contraindicado durante la lactancia ( ver
secciones 4.3 y 4.4 sobre el uso durante el desarrollo del diente).

Fertilidad

Estudios realizados en animales indican que doxiciclina puede tener efectos sobre la fertilidad cuando se
administra durante la pubertad.
Se desconoce el efecto de la doxiciclina sobre la fertilidad humana.

4.7. Efectos sobre la capacidad para conducir y utilizar maquinas

La influencia de doxiciclina sobre la capacidad para conducir y utilizar maquinas es nula o insignificante.
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4.8. Reacciones adversas

Tabla resumen de reacciones adversas
Las reacciones adversas notificadas para Doxiclat se definen a continuacion segin la categoria de

frecuencias como: muy frecuentes (>1/10), frecuentes (=1/100 a <1/10), poco frecuentes (>1/1.000 a
<1/100), raras (>1/10.000 a <1/1.000), muy raras (<1/10.000), y frecuencia no conocida (no puede
estimarse a partir de los datos disponibles).

Todos los datos son de la experiencia post-marketing.

MedDRA
Frecuencia

Clasificacion de drganos del sistema

Frecuencia no conocida (no puede estimarse a partir de
los datos disponibles)

Infecciones e infestaciones Candidiasis anal o genital.

Trastornos de la sangre y del sistema Se han comunicado casos de anemia hemolitica,
linfatico trombocitopenia, neutropenia y eosinofilia.

Reacciones de hipersensibilidad (tales como urticaria,
prurito, angioedema, reacciones anafilacticas, parpura
reumatica, pericarditis, enfermedad del suero, exacerbacion
del lupus eritematosa existente).

Trastornos del sistema inmunol6gico
Erupcion por medicamentos con eosinofilia y sintomas
sistémicos (DRESS).

Reaccion de Jarisch-Herxheimer (ver seccién 4.4)

Tras la administracion de tetraciclinas durante periodos
prolongados, se ha comunicado la aparicion de
Trastornos endocrinos coloraciones microscéopicas marrén-negro de las glandulas
tiroides que no parecen asociarse a alteraciones de las
pruebas de funcién tiroidea.

Hipertension intracraneal benigna tanto en nifios como en
adultos. Este sindrome se caracteriza por dolor de cabeza,
nauseas y vomitos, mareos, tinnitus y alteraciones visuales
(tales como vision borrosa, diplopia y pérdida de vision)*.

Trastornos del sistema nervioso

Trastornos cardiacos Pericarditis e hipotension arterial.

Trastornos respiratorios, toracicos y

. Obstruccion bronquial.
mediastinicos
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Pancreatitis.

Decoloracion de los dientes ** o hipoplasia del esmalte
dental.

. . Trastornos digestivos: nduseas, epigastralgia, diarrea,

Trastornos gastrointestinales . " o
anorexia, glositis, enterocolitis.

Se ha descrito la aparicion de disfagia, esofagitis y Ulceras

esofagicas, siendo el riesgo mayor si el medicamento se

ingiere cuando el paciente estad tumbado o sin acompafiarse

de una suficiente cantidad de agua (ver seccion 4.2).

Tras la administracion de tetraciclinas incluyendo la
Trastornos hepatobiliares doxiciclina puede aparecer alteracion de la funcion
hepatica y hepatitis.

Reacciones de fotosensibilidad.
Fotoonicolisis.
Erupciones.

Trastornos de la piel y del tejido Dermatitis exfoliativa.

subcutaneo - .
Erupcion fija por medicamentos (EFM).
Sindrome de Stevens-Johnson.
Hiperpigmentacion.
Avrtralgia, mialgia, debilidad muscular incrementada en
Trastornos musculoesqueléticos y del pacientes con miastenia gravis, asi como alteracion en el
tejido conjuntivo crecimiento de los nifios que cesa al interrumpir el
tratamiento (ver seccion 4.4).
Exploraciones complementarias Aumento de la urea en sangre (ver seccion 4.4).

*El tratamiento debe interrumpirse si se sospecha o se observa un aumento de la presion intracraneal
durante el tratamiento con Doxiclat (ver seccion 4.4)

“Se ha descrito decoloracion reversible y superficial de los dientes definitivos con el uso de doxiciclina,
pero la frecuencia no puede estimarse a partir de los datos disponibles.

Notificacion de sospechas de reacciones adversas:

Es importante notificar las sospechas de reacciones adversas al medicamento tras su autorizacion. Ello
permite una supervision continuada de la relacion beneficio/riesgo del medicamento. Se invita a los
profesionales sanitarios a notificar las sospechas de reacciones adversas a través del Sistema Espafiol de
Farmacovigilancia de medicamentos de Uso Humano: https://www.notificaram.es

4.9. Sobredosis
En caso de sobredosis, debera interrumpirse su administracion e instaurar el tratamiento sintomatico

apropiado. La dialisis peritoneal no altera la semivida de eliminacion plasmatica de la doxiciclina 'y por
consiguiente no es de utilidad en el tratamiento de la sobredosis.
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5. PROPIEDADES FARMACOLOGICAS
5.1. Propiedades farmacodinamicas
5.1. Propiedades farmacodinamicas

Grupo farmacoterapéutico: Antibacterianos de uso sistémico, tetraciclinas; codigo ATC: JOIAA02.

Mecanismo de accion: Doxiciclina posee accion bacteriostatica y actla inhibiendo la sintesis proteica al
unirse de forma reversible a la subunidad ribosomal 30S.

La resistencia suele ser cruzada para todas las tetraciclinas. Estd mediada por plasmidos y se debe a la
disminucién de la concentracion de antibi6tico en el interior de la bacteria (reduccién de la permeabilidad y
bombeo hacia el exterior). No estan descritas resistencias cruzadas con otros grupos de antimicrobianos.

No se han definido puntos de corte EUCAST especificos para doxiciclina al no disponer de informacién
suficiente en la actualidad.

MICROORGANISMOS SENSIBLES

Aerobios Gram-positivos
Actinomyces spp.
Bacillus anthracis

Aerobios Gram-negativos
Bartonella spp.

Brucella spp.

Calymmatobacterium granulomatis
Francisella turalensis

Vibrio cholerae

Anaerobios
Propionibacterium acnes

Otros

Borrelia burgdorferi
Chlamydia spp.

Coxiella burnetti
Mycoplasma pneumoniae
Plasmodium falciparum
Rickettsia spp.
Treponema pallidum
Ureaplasma urealyticum

MICROORGANISMOS RESISTENTES

Aerobios Gram negativos
Acinetobacter spp.
Neisseria gonorrhoeae
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Proteus spp.
Pseudomonas spp.
Legionella pneumophila

La prevalencia de resistencias adquiridas puede variar geograficamente y en el tiempo para especies
determinadas, siendo deseable obtener informacion particular cuando se trata de infecciones graves. La
informacion que se proporciona previamente, s6lo constituye una guia aproximada sobre la probabilidad de
gue los microorganismos sean o no sensibles a doxiciclina.

5.2. Propiedades farmacocinéticas
Absorcion

Tras administracion oral, la absorcién es rapida y practicamente completa (superior al 90%), obteniéndose

la concentracion méxima entre la 22 y la 42 hora, alcanzandose en voluntarios sanos una Cméx. media de 3

ug/ml tras una dosis Unica de 200 mg. La absorcion no esta afectada por la ingesta simultdnea de alimentos
y esta poco afectada por la ingesta de leche.

Distribucién

Doxiciclina se une a proteinas plasmaticas en aproximadamente un 82-93% y presenta un volumen de
distribucion aparente de aproximadamente 0,75 I/kg, distribuyéndose a la mayor parte de los tejidos en los
que alcanza concentraciones terapéuticas. Sin embargo, no atraviesa bien la barrera hematoencefélica,
motivo por el que en el liquido cefalorraquideo se alcanzan concentraciones bajas. Las concentraciones
urinarias son del orden de unas 10 veces superiores a las plasmaticas.

Eliminacion

Doxiciclina se concentra en la bilis. Alrededor del 40% de la dosis administrada se elimina en 3 dias en
forma inalterada por la orina y alrededor del 32% por las heces.

Posee una semivida de eliminacion de aproximadamente 16 a 22 horas, que puede verse prolongada en
caso de insuficiencia renal y, sobre todo, en caso de insuficiencia hepética.

Pacientes con alteracion de la funcion renal

Doxiciclina parece no acumularse significativamente en pacientes con insuficiencia renal, aunque la
excrecion en la orina se reduce; cantidades superiores de doxiciclina se excretan en las heces de estos
pacientes. La hemodialisis no modifica la vida media.

Pacientes con alteracion de la funcion hepética
En los pacientes con insuficiencia hepatica puede ser necesario ajuste de dosis.

5.3. Datos preclinicos sobre seguridad

El envenenamiento de doxiciclina via oral (10 veces superior la dosis terapéutica), indujo cardiomiopatia
en ratas.

La tasa de reabsorciones y malformaciones aumentd significativamente después de la inyeccion de
doxiciclina en el saco vitelino de los conejos.

La administracién de doxiciclina durante el embarazo en ratas presenta un riesgo de retraso en el desarrollo
esquelético.
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El tratamiento posnatal en ratones machos con doxiciclina produjo efectos prolongados sobre los 6rganos
reproductores y los espermatozoides.

La doxiciclina administrada en los alimentos a dosis de 2,5 a 10 mg/g a ratones prefiados durante la
segunda mitad de la gestacion, altera el desarrollo fetal.

6 . DATOS FARMACEUTICOS
6.1. Lista de excipientes

Nucleo del comprimido
Croscarmelosa sodica,
Povidona,

talco,

estearato de magnesio y,
lactosa monohidrato.

Recubrimiento del comprimido

Sepifilm LP 010 (hipromelosa, celulosa microcristalina, &cido estearico),
didxido de titanio (E171),

laurilsulfato sodico y,

glicerol (E422).

6.2. Incompatibilidades
En ausencia de estudios de compatibilidad, este medicamento no debe mezclarse con otros.
6.3. Periodo de validez

3 afos.

6.4. Precauciones especiales de conservacion

Conservar por debajo de 30 °C.

6.5. Naturaleza y contenido del envase

Blister (PVC/Aluminio) de 14 y 42 comprimidos.

6.6. Precauciones especiales de eliminacion y otras manipulaciones

La eliminacion del medicamento no utilizado y de todos los materiales que hayan estado en contacto con él
se realizara de acuerdo con la normativa local.

7. TITULAR DE LA AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION

PIERRE FABRE IBERICA, S.A.
C/ Ramon Trias Fargas, 7-11
08005 BARCELONA (Espafia)
Teléfono: 93 483 30 00

Fax: 93483 30 59
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8. NUMERO(S) DE AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION
50.404
9. FECHA DE LA PRIMERA AUTORIZACION/ RENOVACION DE LA AUTORIZACION

Fecha de la primera autorizacion: septiembre de 1972
Fecha de la renovacion de la autorizacion: septiembre de 2007.

10. FECHA DE LA REVISION DEL TEXTO

07/2021

La informacién detallada y actualizada de este medicamento esta disponible en la pagina Web de la
Agencia Esparfiola de Medicamentos y Productos Sanitarios (AEMPS) http://www.aemps.gob.es
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