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SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU

1. NAZEV PRIPRAVKU

Doxyhexal 100 mg tablety
Doxyhexal 200 mg tablety

2.  KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZENI

Doxyhexal 100 mg: 1 tableta obsahuje doxycyclinum monohydricum 104,1 mg, coz odpovida
doxycyclinum 100 mg.
Doxyhexal 200 mg: 1 tableta obsahuje doxycyclinum monohydricum 208,2 mg, coz odpovida
doxycyclinum 200 mg.

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.
3. LEKOVA FORMA

Tablety

Popis piipravku:

Doxyhexal 100 mg jsou tmavé zluté az nahnédlé kulaté tablety o priméru 8,0 mm, s ptlici ryhou
na jedné stran¢.

Pilici ryha ma pouze usnadnit déleni tablety pro snazsi polykani, nikoliv jeji rozdé€leni na stejné
davky.

Doxyhexal 200 mg jsou tmavé Zluté az nahnédlé kulaté tablety o priméru 11,1 mm, s pilici

ryhou na jedné strané.
Tabletu 1ze rozdé€lit na dvé stejné davky.

4. KLINICKE UDAJE
4.1 Terapeutické indikace

Doxycyklin je indikovan k 1é€b¢€ infekci zptisobenych mikroorganismy citlivymi na doxycyklin u
dospélych a dospivajicich od 12 let, zvlaste:

Infekce dychacich cest a ORL infekce:



- Akutni faze chronické bronchitidy

- Sinusitida

- Otitis media

- Pneumonie, jako i vyvolané mykoplazmaty, chlamydiemi a rickettsiemi

Infekce urogenitalniho systému:

- Infekéni uretritidy vyvolané chlamydiemi a Ureaplasma urealyticum

- Akutni prostatitidy

- Nekomplikovana gonorea (zv1asté se souc¢asnou chlamydiovou infekei)

- Infekce Zenského pohlavniho ustroji
- Syfilis (u pacientd se znamou alergii na penicilin)
- Mocové infekce (v ptipad¢, ze byla u piivodce/ prokazana citlivost na doxycyklin)

Infekce gastrointestinalniho ustroji:

- Cholera
- Infekce vyvolané yersiniemi nebo kampylobaktery
- Infekce vyvolané shigelami s prokazanou citlivosti na doxycyklin

Infekce zlu¢niku a zZlu€ovych cest u ambulantnich pacientt.
Nektera onemocnéni klize, napt. infikované tézké formy acne vulgaris a rosacey.
Ztidka se vyskytujici infekce jako bruceldza, ornitdzy, bartoneldza, listerioza, rickettsioza.

Jind onemocnéni:

- Malabsorpéni syndromy (tropicka sprue a morbus Whipple)

Pti pouziti ptipravku Doxyhexal je tfeba dbat oficidlnich doporuceni pro spravné pouzivani
antibakterialnich 1é€ivych latek.

4.2 DavKkovani a zpisob podani

Davkovani
Pokud neni pfedepsano jinak, ddvkovani se fidi nasledujicim doporucenim:

Dospivajici a dospéli s télesnou hmotnosti vice nez 50 ke a méné nez 70 kg
200 mg doxycyklinu prvni den (v jedné davce nebo ve 2 dil¢ich davkach) a nasledné udrZovaci
davka 100 mg /den.

U zavaznych onemocnéni nebo u pacientu s t€lesnou hmotnosti vice nez 70 kg
200 mg doxycyklinu denné po celou dobu 1é¢by.

Pediatricka populace



Pro 1écbu déti s télesnou hmotnosti méné nez 50 kg nejsou piipravky indikovany kvili vysoké
déavce 1écivé latky.
Pro dospivajici od 12 let — viz davkovani vyse.

Ptipravky Doxyhexal nelze pouzit, pokud terapeutickd davka neodpovida 100 mg nebo 200 mg
1é¢ivé latky.
Tablety 1écivého ptipravku Doxyhexal 100 mg nelze pilit, rozdé€lit na dvé stejné davky po 50 mg
1écivé latky.

Zvlastni davkovani

Akutni gonoroicka uretritida u muzi
200 mg doxycyklinu denn¢ po dobu 7 dnt.

Akutni gonokokova epididymitida
200 mg doxycyklinu denné€ po dobu 10 dnt.

Akutni gonokokova infekce u Zen
200 mg doxycyklinu denné po dobu nejmén¢ 7 dni.

Uspéch 1éeby pti gonokokové infekci méa byt zkontrolovan kultivaci 3 az 4 dny po ukondeni
1écby.

Syfilis (primarni a sekundadrni forma p¥i alergii na penicilin)
300 mg doxycyklinu denné po dobu 15 dnt.

Kozni onemocnéni, i infikované tézké formy acne vulgaris a rosacey

100 mg doxycyklinu denné, obvykle po dobu 7-21 dni

Poté je moznd udrzovaci terapie 50 mg doxycyklinu denné po dobu nésledujicich 2-3 tydnl. V
zavislosti na klinickém uspéchu 1é€by, dlouhotrvajici 1é¢ba nizkymi davkami doxycyklinu (50
mg denn¢) muize byt soucasti terapie akné az po dobu 12 tydnd.

Pro udrZovaci terapii je nutno zvolit ptipravek s niz§i ddvkou doxycyklinu.

Davkovani u pacientii s poruchou funkce ledvin
U pacientl s poruchou funkce ledvin obvykle neni nutné davku doxycyklinu sniZovat.

Zpusob podani
Doxyhexal se uziva po jidle nebo béhem jidla, zapiji se dostate¢nym mnozstvim tekutiny, nema

se zapijet mlékem (soucasné podavani mléka, mléénych vyrobkl a latek obsahujicich dvoj- a



trojmocné kovy v disociovatelné nebo volné form& muize snizit u¢innost doxycyklinu o 10 az
30 % tvorbou neucinnych chelatd).

Aby se ptedeslo vzniku ezofagealnich viedii, ma se Doxyhexal zapijet dostatenym mnozstvim
ve vzpiimené poloze, a nikoli ptimo pted ulehnutim. Uziti spolu s jidlem nenaruSuje absorpci,
muze vsak snizit ¢etnost gastrointestinalnich poruch.

Doba trvéni 1écby
Pti béznych infekénich onemocnénich se délka podavani fidi pribéhem onemocnéni.
Za normdlnich okolnosti postacuje délka 1écby 5 — 21 dni.

Pokud se v ptipadé¢ prokdzané citlivosti 1é¢i infekce beta-hemolytickymi streptokoky, musi 1é¢ba
probihat nejméné¢ 10 dni, aby se pfedeSlo pozdéjsim komplikacim (revmaticka horecka nebo
glomerulonefritida).

4.3 Kontraindikace

e Hypersenzitivita na 1écivou latku, jiné tetracykliny nebo na kteroukoli pomocnou latku
uvedenou v bodu 6.1.

e Téhotenstvi. Zda se, ze rizika spojend s uzivanim tetracyklini béhem téhotenstvi jsou
pievazné disledkem uc¢inkl na zuby a vyvoj skeletu (viz bod 4.4 tykajici se pouziti v obdobi
vyvoje zubil).

e Kojici Zeny: tetracykliny se vylucuji do mléka, a proto jsou kontraindikovéany u kojicich zen

(viz bod 4.4 tykajici se pouziti v obdobi vyvoje zubtl).

4.4 Zvlastni upozornéni a opatieni pro pouZiti

Porfyrie
U pacientt 1é¢enych tetracykliny byly vzacné hlaseny piipady porfyrie.

Myasthenia gravis
Vzhledem k moZnosti mirné neuromuskularni blokady je tfeba opatrnost pii podavani
tetracyklint pacientlim s myasthenia gravis.

Systémovy lupus erythemathodes
Tetracykliny mohou vyvolat exacerbaci SLE.

Fotosenzitivita

U nékterych pacientl uZivajicich tetracykliny, véetné doxycyklinu, byla pozorovana
fotosenzitivita, projevujici se jako pfehnana solarni dermatitida. Pacienti, u kterych je
pravdépodobné, zZe budou vystaveni ptimému sluneénimu nebo ultrafialovému zéieni, museji byt



upozornéni, ze se pii 1écbe tetracyklinovymi antibiotiky miize vyskytnout tato reakce, a pti
prvnich znamkach zarudnuti kiize je nutno zastavit 1écbu.

Ptertstani mikroorganismi

Uzivani antibiotik miiZze obc¢as vést k prertistani necitlivych mikroorganismi. Nutné je ustavi¢né
sledovani pacienta. Pokud se objevi rezistentni mikroorganismus, ma se antibiotikum vysadit a
zahdjit ndlezita terapie.

Témeét u vSech protibakterialnich 1€k, véetné doxycyklinu, byla hlaSena pseudomembrandzni
kolitida rtizné zavaznosti, od mirné az po zivot ohrozujici. U pacientti, u kterych se po podani
protibakteridlnich 1€ka nasledné€ objevi prijjem, je dulezité zvazit tuto diagnozu.

Po pouziti témet vSech antibiotik, véetné doxycyklinu, byl hldSen prijem souvisejici

s Clostridium difficile (CDAD - Clostridium difficile associated diarrhoea), jehoZ zavaZnost se
muze pohybovat od mirného prijmu az po fatalni kolitidu. Terapie protibakterialnimi léky méni
normalni fléru tlustého stfeva, coz vede k prertstani C. difficile.

C. difficile produkuje toxiny A a B, kter¢ ptispivaji k rozvoji CDAD. ZvySenou morbiditu a
mortalitu zptsobuji kmeny C. difficile produkujici hypertoxin, jelikoz infekce témito kmeny
mohou byt odolné viici protibakterialni terapii a mohou si vyzadat kolektomii. CDAD se musi
zvazit u v§ech pacienttl, u nichz se po pouziti antibiotik objevi prijem. Nutna je pecliva
anamnéza, protoze byly hlaSeny ptipady vyskytu CDAD vice nez dva mésice po podani
protibakteridlnich 1¢ka.

Benigni intrakranialni hypertenze (pseudotumor cerebri)

U pacientll dostavajicich plné terapeutické davky bylo hlaSeno vyklenuti fontanel u kojenct a
benigni intrakranidlni hypertenze u dospivajicich a dospélych. Benigni intrakranialni hypertenze
(pseudotumor cerebri) je spojena s pouZzivanim tetracyklinli véetné¢ doxycyklinu, je obvykle
piechodné po vysazeni 1écby, nicméné u tetracyklini véetné doxycyklinu byly hlaSeny piipady
trvalé poruchy vidéni. Pokud béhem 1é¢by dojde k naruseni zraku, je nutné okamZité ocni
vySetfeni. ProtoZze intrakranidlni tlak mtze zistat zvySeny tydny po ukonceni 1éCby, je tieba
pacienta sledovat, dokud se nestabilizuje.

Zavazné kozni reakce

V souvislosti s 1é¢bou doxycyklinem byly hlaSeny zavazné koZni reakce, které mohou byt Zivot
ohrozujici nebo fatalni: Stevens-Johnsontv syndrom (SJS), toxick4 epidermalni nekrolyza (TEN)
a lékova reakce s eozinofilii a systémovymi pfiznaky (DRESS) (viz bod 4.8). Pacienti maji byt v
dob¢ piedepsani lécby informovéani o znamkéach a ptiznacich a maji byt peclivé sledovani s
ohledem na vyskyt koznich reakci. V piipadé vyskytu zndmek a ptiznakl téchto zadvaznych
koznich reakci musi byt 1écba doxycyklinem okamzité ukoncena a zvaZena alternativni terapie.
Pokud u pacienta dojde k rozvoji zadvazné kozZni reakce nesmi byt doxycyklin znovu nasazen.

Ezofagitida



Byly hlaseny ptipady poSkozeni jicnu (ezofagitida a ulcerace), nékdy zavazné. Signifikantni ¢ast
téchto pripadi se vyskytla u hyklatové soli pfi uzivani doxycyklinu ve formé tobolek. Pacienty je
nutno poucit, ze maji doxycyklin zapijet dostatecnym mnozstvim vody (nejméné 100 ml), ziistat
ve vzpiimené poloze a neuzivat 1ék pred ulehnutim (viz bod 4.2). Vyskytnou-li se piiznaky jako
dyspepsie nebo retrosternalni bolest, ma se zvazit vysazeni doxycyklinu a vySetfeni zaméfené na
moznou ezofagealni poruchu. Je nutna opatrnost pii 1€cb¢ pacientli se znamymi ezofagealnimi
refluxnimi poruchami.

Venerické nemoci

Pti 1écbé venerického onemocnéni, je-li podezieni na soubéznou syfilidu, se maji pouzit vhodné
diagnostické postupy vcetn¢ vysSetieni v temném poli. Ve vSech takovych ptipadech se maji mési¢né
provadét sérologické testy, a to nejméné po dobu Ctyt mésici.

Infekce beta-hemolytickymi streptokoky
Infekce vyvolané beta-hemolytickymi streptokoky skupiny A se maji 1é¢it nejméné 10 dnt.

Pediatrické populace
Pouziti 1éCivych piipravkll ze skupiny tetracyklini béhem vyvoje zubl (druhd polovina
téhotenstvi, u déti do 8 let véku) miize zplsobit trvalé zbarveni zubt (zlutoSedohnédé). Tento

nezadouci ucinek se vyskytuje Castéji po dlouhodobém uzivani 1€k, ale byl pozorovan téz po
opakovaném kratkodobém podani. Také byla hldSena hypoplazie skloviny. Pouziti doxycyklinu u
pediatrickych pacientd mladSich 8 let je moZzné pouze v piipadé zavaznych nebo Zivot
ohrozujicich stavil (napf. horecka Skalistych hor) kdy potencionélni ptinos 1écby prevazi rizika, a
zvlasté pouze pokud neni k dispozici jind adekvatni alternativni 1éCba.

Ptestoze riziko trvalého zbarveni zubi je u déti ve véku od 8 let do <12 let vzacné, ma byt pouziti
doxycyklinu v situacich, kdy jiné 1é€ivé ptipravky nejsou k dispozici, pravdépodobné nebudou
ucinné nebo jsou kontraindikovany, peclivé zdivodnéno.

Pouziti u pacienti s poruchou funkce jater

Doxycyklin se ma podavat s opatrnosti pacientim, kteti maji poruchu funkce jater nebo jsou
lé¢eni potencialné hepatotoxickymi l1éky.

Vzéacné byla hlaSena porucha funkce jater po peroralnim i parenteralnim podani tetracyklint,
véetné doxycyklinu.

Pouziti u pacientil s poruchou funkce ledvin

Exkrece doxycyklinu ledvinami u jedincii s normalni funkci ledvin €ini 40 % za 72 hodin.

U jedinci s té¢Zkou renalni insuficienci (clearance kreatininu pod 10 ml/min.) mtize podil latky
vyloucené ledvinami klesnout aZ na 1-5 % za 72 hodin. Studie neprokézaly vyznamny rozdil

v sérovém polocasu doxycyklinu mezi osobami s normalni a zavazné narusenou funkci ledvin.
Hemodialyza neméni sérovy polocas doxycyklinu. Antianabolicky G€¢inek tetracyklinii mizZe vést
ke vzestupu hodnot dusiku mocoviny v krvi. Dosavadni studie ukazuji, Ze tento antianabolicky
ucinek se nevyskytuje pti pouziti doxycyklinu u pacientti s poruchou funkce ledvin.




U nékterych pacientl se spirochetovou infekci mtize dojit kratce po zahajeni 1écby doxycyklinem
k Jarischové-Herxheimerové reakci. Pacienti maji byt informovéani, Ze se jedna o disledek
antibiotické 1écby spirochetové infekce a ze reakce zpravidla samovolné odezni.

Doxyhexal obsahuje sodik
Tento 1é¢ivy ptfipravek obsahuje méné nez 1 mmol (23 mg) sodiku v jedné tableté, to znamena,
Ze je v podstate ,,bez sodiku®.

4.5 Interakce s jinymi lé¢ivymi pripravky a jiné formy interakce

U pacientl uzivajicich doxycyklin soubézné s warfarinem bylo hldseno prodlouzeni
protrombinového Casu. Protoze je prokazano, Ze tetracykliny snizuji plazmatickou aktivitu
protrombinu, mohou pacienti pfi antikoagulacni terapii vyzadovat Gpravu davkovani spocivajici
ve snizeni dadvek antikoagulancii.

Jelikoz bakteriostatické Iéky mohou interferovat s baktericidnim u¢inkem penicilinu,
nedoporucuje se podavat doxycyklin soub€zné s penicilinem.

Vstiebavani doxycyklinu z gastrointestinalniho traktu mtze byt snizeno dvoj- nebo trojmocnymi
kationty, jako jsou ionty hoi¢iku, hliniku a vapniku (v antacidech), ionty vapniku obsazenymi
také v mléce, mlé¢énych vyrobcich a ve vapnik obsahujicich ovocnych stavach) nebo ptipravky
obsahujicimi Zelezo, zinek, aktivni uhli a kolestyramin. Interval mezi uzitim doxycyklinu a
uzitim téchto piipravkl nebo pozitim uvedenych pozivatin mé byt 2-3 hodiny.

Sérovy polocas doxycyklinu se zkracuje pfi soubéZném poziti alkoholu nebo uZiti barbiturata,
karbamazepinu nebo fenytoinu.

Bylo hlaseno, Ze soubéZné pouziti tetracyklini a methoxyfluranu vedlo k fatalnimu poSkozeni
ledvin.

Doxycyklin se nema podavat v pribéhu 1écby akné isotretinoinem nebo jinymi retinoidy, ani
kratce pfed ni ani po ni, protoZe by to mohlo zptsobit reverzibilni vzestup intrakranialniho tlaku
(pseudotumor cerebri).

Doxycyklin mtze zvysit plazmatickou koncentraci cyklosporinu. Soubézné uzivani vyzaduje
odpovidajici monitorovani hladin cyklosporinu.

Interakce s laboratornimi testy
V disledku interference s fluorescenénim testem se mize objevit falesné zvySeni hladin
katecholamin@ v moci.

4.6 Fertilita, téhotenstvi a kojeni



Téhotenstvi

ProtoZe se u plodu a ditéte mize vyskytnout zabarveni zubii a reverzibilni zpomaleni kosterniho
vyvoje, je doxycyklin v t€hotenstvi kontraindikovan (viz bod 4.3). V téhotenstvi je zvysené riziko
poskozenti jater.

Kojeni
Tetracykliny ptestupuji do mléka kojicich Zen uZzivajicich l1éky tohoto druhu, a proto se u
kojicich zen nesm¢ji pouzivat (viz bod 4.3).

4.7 Udinky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje

Utinky doxycyklinu na schopnost Fidit ¢i obsluhovat t&7ké stroje nebyly hodnoceny. Neexistuji
dikazy naznacujici, ze by doxycyklin mohl tyto ¢innosti ovliviiovat.

4.8 Nezadouci u¢inky

Nejcastéji se vyskytujici nezadouci ucinky zahrnuji gastrointestinalni reakce jako nauzea a
zvraceni, kozni hypersenzitivni reakce, véetné fotosenzitivnich reakci, a bolest hlavy. Mezi
zavazné nezadouci Ucinky, které se mohou v souvislosti s 1écbou doxycyklinem objevit, patii
anafylakticka reakce, v¢etné anafylaktického Soku, pseudomembrandzni kolitida, zdvazné
kozni reakce, selhani jater, ledvin a benigni intrakranidlni hypertenze (pseudotumor cerebri).

Nezadouci ucinky zjisténé v klinickych studiich a hlasené po uvedeni piipravki obsahujiciho
doxycyklin na trh jsou uvedeny nize v tabulce podle tfid organovych systémi a frekvence
vyskytu. Frekvence vyskytu jsou definované jako: velmi ¢asté (> 1/10), casté (> 1/100 az <
1/10), méné Casté (> 1/1 000 az < 1/100), vzacné (>1/10 000 az <1/1 000), neni znamo (z
dostupnych tdajii nelze urcit).

Trida organovych | Frekvence Frekvence Frekvence vyskytu | Frekvenc | Frekvenc
systému vyskytu - ¢asté | vyskytu — - vzacné e vyskytu | e vyskytu
méné casté - velmi — neni
vzacné Znamo
Infekce a kandidova kandidoza
infestace vulvovaginiti
da
Poruchy krve a poruchy hemolyticka
lymfatického koagulace anemie,
systému neutropenie,
trombocytopenie
eozinofilie,
leukocytopenie,
leukocytdza
lymfocytopenie,




lymfadenopatie,
atypické

lymfocyty a
toxicka granulace
granulocytd

Poruchy
imunitniho
systému

zavazné
hypersenzitivni
reakce
(anafylakticka
reakce,
anafylakticky Sok,
angioedém,
exacerbace
systémového lupus
erythematodes,
perikarditida,
sérova

nemoc, Henoch-
Schonleinova
purpura,
periferni

edém),
Jarischova-
Herxheimerova
reakce? (viz bod
4.4)

Endokrinni
poruchy

hnédocerné
mikroskopické
zbarveni
thyroidélni tkang®

Poruchy
metabolismu a

VyZivy

porfyrie,
nechutenstvi

Psychiatrické
poruchy

neklid, uzkost

Poruchy
nervového
systému

bolest hlavy

parestezie, benigni
intrakranidlni
hypertenze
(pseudotumor
cerebri)®

zachvaty
kieci

castecné
poruchy
nebo
ztrata
¢ichu a
chuti.

Poruchy ucha a
labyrintu

tinitus




Cévni poruchy

zrudnuti kaze

Respiracni,
hrudni a
mediastina
Ini
poruchy

astma

Gastrointestinal
ni poruchy

nauzea,
zvraceni
meteorismus,
steatorea

d

dyspepsie

(péleni zahy/

gastritida)

pankreatitida,
pseudomembranoz
ni

kolitida, kolitida
vyvolana C.difficil
e (viz bod 4.4),
ezofagitida, vied
jicnu (viz bod 4.4),
stafylokokova
enterokolitida,
zanétlive 1éze

(s pfertistanim
kment Candida) v
anogenitalni
oblasti®, dysfagie,
bolest bricha,
prajem, kandidova
glositida,
faryngitida a
stomatitida

lingua
villosa
nigra

zména
barvy
trvalych
zubt’

Poruchy jater a
Zlucovych cest

jaterni selhani,
hepatitida,
hepatotoxicita,
Zloutenka,
abnormalni jaterni
funkce

Poruchy kiize a
podkoZzni tkané

fotosenzitivni
reakce®,
vyrazka véetné
makulopapul6z
nia
erytematdzni
vyrazky,
kopftivka

svédeéni,
1ékova
vyrazka
postihujici
genitalie

toxicka
epidermalni
nekrolyza,
Stevens-
Johnsontuv
syndrom,
erythema
multiforme,
exfoliativni
dermatitida,
lékova reakce
s eozinofilii a
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systémovymi

piiznaky
(syndrom DRESS)
(viz bod 4.4),
fotoonycholyza,
hyperpigmentace
kiize"

Poruchy svalové otok kloubti artralgie a myalgie

a kosterni

soustavy a

pojivové tkané

Poruchy ledvin hematurie zvyseni hladiny

a mocovych cest mocoviny v krvi,
intersticialni
nefritida, akutni
selhani ledvin a
anurie

Celkové horecka

poruchy a

reakce v misté

aplikace

2V priib&hu spirochetovych infekci 1é¢enych doxycyklinem.

b pii dlouhodobém uzivani doxycyklinu. Neni zndm vyskyt souvisejicich poruch funkce $titné zlazy.

¢ Pfiznaky zahrnuji bolest hlavy, nauzeu, zvraceni, rozmazané vidéni, skotom a diplopii. Byla hlasena trvala ztrata
zraku (viz bod 4.4).

4 Uzivani ptipravku po jidle nebo s jidlem miiZe tyto nezddouci G¢inky do jisté miry omezit.

¢ Projevuje se mimo jiné svédénim v analni oblasti (pruritus ani).

fP¥i pouziti doxycyklinu bylo hlaSeno reverzibilni a povrchové zabarveni stalych zubt.

¢ Symptomy zahrnuji zarudnuti, otok, tvorbu puchyii a zménu barvy kiize. Vzacné jsou postizeny také nehty (odchlipnuti
a diskolorace nehttl) (viz bod 4.4).

" P¥i dlouhodobém uZivani doxycyklinu. )

Pediatricka populace

Podavani doxycyklinu détem mlads$im 12 let vedlo k ireverzibilnim zménam barvy zubt,

k defektiim zubni skloviny a k reverzibilnimu zpomaleni ristu kosti. Tyto nezddouci G€inky se
vyskytovaly mén¢ Casto. Ptipravek neni urcen pro 1é€bu déti mladSich 12 let.

HlaSeni podezieni na nezaddouci ucinky

HIaSeni podezieni na nezddouci u€inky po registraci 1é¢ivého piipravku je dilezité. Umoznuje to
pokracovat ve sledovani poméru piinosu a rizik 1é¢ivého ptipravku. Zaddme zdravotnické
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pracovniky, aby hlasili podezfeni na nezddouci u€inky na adresu: Statni ustav pro kontrolu 1é¢iv,
Srobarova 48, 100 41 Praha 10, webové stranky: www.sukl.cz/nahlasit-nezadouci-ucinek.

4.9 Predavkovani

V ptipadé€ peroralniho ptedavkovani doxycyklinem se mé zvazit provedeni vyplachu zaludku

k odstranéni nevsttebaného podilu latky. Zbytky dosud nevstiebaného doxycyklinu by se mély
minimalizovat podanim antacid nebo vapenaté ¢i hotecnaté soli, aby se vytvorily nevstiebatelné
chelaty.

Doxycyklin neni dostatecné dialyzovatelny. Hemodialyza ani peritonealni dialyza proto neni
prilis ucinna.

Pfi masivnim predavkovani existuje riziko posSkozeni jater, nékdy provazeného pankreatitidou.

5.  FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeutickd skupina — antibakteridlni 1éCiva pro systémovou aplikaci, tetracykliny
ATC kod: JO1AA02

Mechanismus t¢inku

Doxycyklin ptsobi v koncentracich, které 1ze dosdhnout v plazmé nebo ve tkanich, pfevazné
bakteriostaticky. Mechanismus ucinku spociva v tlumeni syntézy proteinil v ribozomech, pfi¢emz
jsou zasaZeny extra- 1 intraceluldrni mikroorganismy.

Nizka toxicita spociva pravdépodobné v podstatné vyssi afinité bakteridlnich ribozomi k
doxycyklinu — v porovnani s ribozomy ze sav¢ich tkani.

Spektrum G¢inku doxycyklinu se nelisi od spektra ucinku jinych tetracyklinid. Pisobi na fadu
kmenii grampozitivnich i gramnegativnich bakterii v¢. anaerobt a sporoformni bacily. Mira
rezistence vici doxycyklinu je ¢aste¢né vysoka (viz nize).

Klinicky relevantni je zejména ucinek tetracyklin na mycoplasmata a intracelularni patogeny
(Chlamydia, Rickettsia). Tetracykliny maji pouze nizky u€inek na mykobakterie.

Spektrum ucinku doxycyklinu v souvislosti s indikacemi uvedenymi v bodé 4.1
Terapeutické indikace.

Jelikoz se prevalence ziskané rezistence muiize liSit podle mista a ¢asu, souc¢asna lokalni situace
ma byt vzdy zohlednéna, zvlasté v piipade 1écby tézkych infekci. Udaje uvedené v tomto souhrnu
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udaju o ptipravku maji byt chapany pouze jako voditko k pravdépodobnosti citlivosti nebo
rezistence urcitého patogenu na doxycyklin.

Grampozitivni patogeny
Clostridium spp. (kromé C. difficile), Propionibacterium acnes, statfylokoky, streptokoky nebo
jiné sérologické skupiny (véetné Streptococcus pneumoniae), Listeria monocytogenes,

Tropheryma whippelii jsou obvykle citlivé.

Gramnegativni patogeny
Do spektra citlivych patogent patii Bartonellae, Borrelia burgdorferi, Burkholderia

pseudomallei, Brucellae, some Bacteroides spp., Calymmatobacterium granulomatis,
Campylobacter spp., Fusobacteria, Neisseria gonorrhoeae, Enterobacteriaceae (jako napf. E.
coli, Citrobacter spp., Klebsiellae, Morganella morganii, Salmonellae, Shigellae, Yersiniae),
Haemophilus influenzae, Pasteurella multocida, Treponema pallidum, Vibrio cholera.

Ostatni patogeny
Do spektra citlivych patogent patii rovnéz Chlamydia, Mycoplasma, Ureaplasma urealyticum,

Rickettsiae.

Rezistence

Castedné vyrazny narast sekundarni rezistence na doxycyklin je zjistén u A-streptokokii, B-
streptokokil, Bacteroides fragilis, Citrobacter spp., E. coli, enterokoku, gonokokt, H. influenzae,
Morganella morganii, pneumokokd, stafylokokt a Shigellae.

Enterobacter aerogenes, Providencia spp., Proteus spp., Pseudomonas aeruginosa, a Serratia
Spp. jsou povaZzovany za primarn¢ rezistentni.

Ve skupiné tetracyklinl existuje zna¢na zkiiZena rezistence.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Absorpce
Po peroralnim podani se doxycyklin témét kompletné resorbuje aZz z proximalnich ¢asti tenkého
stieva (> 90 % davky).

Distribuce Uinné koncentrace v plazmé lze dosdhnout uz po 30 minutach; maximalni
plazmatické koncentrace po 1-2 hodinach. Po jednorazové ddvce 200 mg byly naméteny
maximalni plazmatické koncentrace 3-5,3 mg/l. V terapeutickych podminkéach se davka 200 mg
podava obvykle v prvni den terapie, v nasledujicich dnech se podava kazdy den 100 mg v jedné
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davce. Timto zplsobem se rychle dosdhne stabilni koncentrace: pti davkovacim schématu 200
mg/100 mg jsou koncentrace stejn¢ vysoké jako po jednotlivé ddvce 200 mg.

Stejné hladiny 1ze dosdhnout po jednoradzové intravendzni injekci.

Plazmaticky polocas u zdravych dobrovolniki je ptiblizné 1616 hodin. U pacientti s poruchou
funkce ledvin se miize mirné prodlouzit, u pacientd s poruchou funkce jater je zna¢né
prodlouzen. Na plazmatické bilkoviny se vaze 80 az 90 % doxycyklinu.

Biotransformace

Distribuce v organismu je rychla, penetrace do CNS, také z ditvodu zanétu mozkovych blan, je
relativné nizka. Vysoké bilidrni koncentrace a dobré difuze ve tkanich 1ze dosahnout v jatrech,
ledvinach, plicich, slezing, kostech a pohlavnich organech. Distribu¢ni objem doxycyklinu je
ptiblizné 0,75 l/kg.

V lidském organismu se metabolizuje jen maly podil doxycyklinu (< 10 % davky). Eliminuje se
prevazné ve form¢ antibioticky G¢inné latky do stfeva (Zluci i sekreci stfevni sténou do stfevniho
lumina), do urcité miry (30-55%) také ledvinami.

Eliminace

Ptiblizné 41 % (rozsah 22-60 %) davky doxycyklinu je v pribéhu 24 hodin vylouceno do moci.
Vzhledem k farmakokinetickym vlastnostem, polocas doxycyklinu neni signifikantné prodlouzen
u pacientl se zavaznou poruchou renalnich funkei.

5.3 Predklinické udaje vztahujici se k bezpecnosti

Akutni toxicita
Studie akutni toxicity neprokéazaly zadnou specialni citlivost (viz bod 4.9 Pfredavkovani).

Chronicka toxicita

Ve studiich provedenych na riiznych druzich zvitat (opice, klokan, pes, kiec¢ek) v délce jednoho
roku se nevyskytly signifikantni patologické zmény. Poruchy gastrointestindlniho traktu se
vyskytly u testované skupiny, kterd dostavala velmi vysoké davky.

Mutagenni a karcinogenni potencial
18mésicni studie u potkant neprokazala tumorogenni potencial. Doxycyklin nebyl dostatecné

studovan na mutagenitu. Dosavadni in vivo a in vitro testy byly negativni.

Reprodukéni toxicita
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Studie teratogenity byly provedeny na riznych druzich zvitat (potkan, mys, opice, kralik).
Vrozené deformity nebyly pozorovany. Od ¢tvrtého mésice téhotenstvi se ukladani doxycyklinu
muze projevit zménou zabarveni zubii, defekty skloviny zubli a zpomalenim rastu kosti.

Fototoxicita
Viz bod 4.8 Nezadouci ucinky.

6. FARMACEUTICKE UDAJE
6.1 Seznam pomocnych latek

Mikrokrystalicka celulosa, magnesium-stearat, sodna sul karboxymethylSkrobu, povidon 25,
hydrogenovany ricinovy olej, koloidni bezvody oxid kfemicity.

6.2 Inkompatibility

Doxycyklin muze tvofit s dvoumocnymi a trojmocnymi kationy chelaty, které nejsou
v gastrointestinalnim traktu resorbovatelné.

6.3 Doba pouzitelnosti

Doxyhexal 100 mg tablety: 3 roky
Doxyhexal 200 mg tablety: 3 roky

6.4 Zvlastni opatieni pro uchovavani
Uchovavejte pfti teplot¢ do 25 °C, v piivodnim obalu, aby byl ptipravek chranén pred svétlem.
6.5 Druh obalu a obsah baleni

Neprtihledny PP/Al blistr, krabicka.
10 a 20 tablet

Na trhu nemusi byt vSechny velikosti baleni.

6.6 Zvlastni opatreni pro likvidaci pripravku a pro zachazeni s nim

Zadné zvlastni pozadavky.
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7.  DRZITEL ROZHODNUTI O REGISTRACI

HEXAL AG, Industriestrasse 25, D-83607 Holzkirchen, Némecko

8. REGISTRACNI CiSLA

Doxyhexal 100 mg tablety: 15/073/97-C
Doxyhexal 200 mg tablety: 15/074/97-C

9. DATUM PRVNI REGISTRACE/PRODLOUZENI REGISTRACE

Datum prvni registrace: 29.1.1997

Datum posledniho prodlouzeni registrace: 24.9.2014

10. DATUM REVIZE TEXTU

13.12. 2021

16



