sp.zn. sukls63890/2024

SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU

1. NAZEV PRiPRAVKU
DOXYBENE 200 mg tablety
2. KVALITATIVNIi A KVANTITATIVNI SLOZENI

Jedna tableta obsahuje doxycyclinum 200 mg (jako doxycyclinum monohydricum).
Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3.

LEKOVA FORMA

Tablety.
Popis piipravku: Zelenavé zluté, kulaté bikonvexni tablety s délicim kiizem na jedné stran¢.
Tabletu Ize rozdé¢lit na stejné Ctvrtiny.

4.
4.1

KLINICKE UDAJE
Terapeutické indikace

Lécba infekei zplisobenych mikroorganismy citlivymi na doxycyklin, a to zvlaste:

Infekce dychaciho tUstroji a kréni, nosni a u$ni infekce, jako jsou akutni faze chronické
bronchitidy, sinusitida, otitis media, pneumonie vyvolané mykoplazmaty, ricketsiemi nebo
chlamydiemi.

Infekce urogenitalniho traktu, jako jsou uretritidy vyvolané chlamydiemi a bakterii Ureaplasma
urealyticum, akutni prostatitida, nekomplikovand gonorea (zvlasté pii celkové infekci
chlamydiemi), infekce zenskych pohlavnich organii, syfilis pii alergii na peniciliny, dalsi
infekce mocCovych cest (pouze v piipadé, ze byla prokazana citlivost infekénich agens na
doxycyklin).

Ambulantni 1é¢ba infekci Zlu¢ovych cest.

Konjunktivitida vyvolana chlamydiemi a trachom.

Borrelidzy, véetné 1.stadia Lymeské borrelidzy .

Vzacné infekce, jako jsou bruceldza, ornitdza, bartoneloza, listerioza, ricketsidoza, melioidoza,
mor, granuloma inguinale.

Infekce a dal$i onemocnéni gastrointestinalniho ustroji, jako jsou cholera, infekce vyvolané
yersiniemi a kampylobaktery, infekce vyvolané shigelami s prokazanou citlivosti na doxycyklin,
malabsorp¢ni syndromy, jako jsou tropicka sprue a morbus Whipplei.

Onemocnéni kiize, jako jsou infikované tézké formy acne vulgaris a rosacey.

Pripravek je uréen pro dospélé, dospivajici a déti od 8 let.

Pii pouziti ptfipravku je tfeba dbat oficidlnich doporuceni pro spravné pouzivani antibakteridlnich
1é¢ivych latek.

4.2

Davkovani a zptisob podani

Déavkovani

Dospéli a dospivajici ve veku od 12 let do < 18 let
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Obvykla davka doxycyklinu pro 1é¢bu akutnich infekci u dospélych a dospivajicich ve véku od 12 do
< 18 let je 200 mg v prvni den 1écby (v jedné davce nebo ve 2 dil¢ich ddvkach) a nasledné udrzovaci
davka 100 mg/den. Pii tézkych infekcich je mozné podavat davku 200 mg denné po celou dobu 1écby.

Déti od 8 let do < 12 let (viz bod 4.4)

Podavani doxycyklinu k 1é¢bé akutnich infekci u déti ve v€ku od 8 do < 12 let ma byt peclivé
zdivodnéno, naptiklad absenci, pravdépodobnou netcinnosti nebo kontraindikaci jinych 1é¢ivych
pripravkd.

Za téchto okolnosti jsou davky pro 1écbu akutnich infekci nasledujici:

U déti s télesnou hmotnosti 45 kg nebo méné —

pocatecni davka: 4,4 mg/kg (v jedné davce nebo dvou dil¢ich davkach)

udrzovaci davka: 2,2 mg/kg (v jedné nebo dvou dil¢ich davkach).

Pti 1ecbé tézkych infekei je mozné podavat davky az 4,4 mg/kg po celou dobu 1écby.

U déti nad 45 kg - je ddvkovani shodné s davkovanim pro dospélé.

Déti ve véku od narozeni do < 8 let
Doxycyklin nemé byt podavan détem mlad$Sim nez 8 let kvili riziku zbarveni zubt (viz body 4.4 a
4.8).

Délka lécby
Normalni doba 1écby je 5-10 dnil. Infekce beta-hemolytickymi streptokoky musi byt 1é¢eny nejméng
10 dnd.

Zvlastni davkovani

- Gonorea

100 mg kazdych 12 hodin po dobu 7 dni.

- Nekomplikovana wuretritida, endocervikalni nebo rektalni infekce vyvolana Chlamydia
trachomatis, uretritida vyvolana Ureaplasma urealyticum

100 mg 2krat denné v intervalu 12 hodin po dobu 7 dn.

- Primdrni a sekundarni syfilidy

2krat denné v intervalu 12 hodin 150 mg po dobu nejméné 10 dnd.

- Kozni onemocnéni, jako jsou infikované tézké formy acne vulgaris a rosacey

100 mg denng, obvykle po dobu 7-21 dnd. Udrzovaci 1é¢ba 50 mg doxycyklinu denn€ po dobu dalSich
2-3 tydnl je mozna. V zavislosti na klinickém uspéchu mtze byt pii terapii akné podavano 50 mg
doxycyklinu denné po dobu az 12 tydnti, jako dlouhodoba 1écba.

- Lymeskd borelioza (stadium I)

Denné 200 mg po dobu 2-3 tydnil (minimalné 14 dnd).

- Pacienti s poruchami funkce ledvin

U pacientt se snizenou funkci ledvin neni obvykle nutné snizeni davek.

- Pacienti s poruchami funkce jater

U pacientl s poruchami jaternich funkci nebo v ptipadé soubézné 1écby hepatotoxickymi lécivymi
pripravky je tfeba podavat doxycyklin s opatrnosti (viz bod 4.4).

- Starsi pacienti

Neni nutna Gprava davky.

Zpusob podani

Tablety se uzivaji celé, rozpiilené nebo rozctvrcené, ale nerozkousané a zapijeji se dostatecnym
mnozstvim vody. Doporucuje se uzivat je pfi jidle.

4.3 Kontraindikace

- hypersenzitivita na doxycyklin, jiné tetracykliny nebo na kteroukoli pomocnou latku ptipravku

uvedenou v bodé 6.1
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- téhotenstvi
Doxycyklin je kontraindikovan v t€hotenstvi. Zda se, Ze rizika spojend s uzivanim tetracyklint
béhem téhotenstvi jsou prevazné dusledkem ucinkll na zuby a vyvoj skeletu. (viz bod 4.4
tykajici se t€Z vyse pouziti v obdobi vyvoje zubtl).

- kojici zeny
Tetracykliny se vylucuji do mléka, a proto jsou kontraindikovany u kojicich Zen (viz bod 4.4
tykajici se té€z vySe pouziti v obdobi vyvoje zubtl).

- kombinace tézké poruchy funkce ledvin a jater
- tézka porucha funkce jater.
4.4 Zvlastni upozornéni a opati‘eni pro pouZiti

Prokézané stafylokokové, streptokokové a pneumokokové infekce nemaji byt 1éCeny doxycyklinem,
protoze situace tykajici se rezistence neni pfizniva.

Znacnou, z<¢asti ziskanou rezistenci, vykazuji enterokoky, Haemophilus influenzae a Enterobacter
species.

Vyskytuje se zkiizena rezistence a hypersenzitivita na jiné tetracykliny.

Vzhledem k moznosti mirné neuromuskularni blokady je tieba opatrnost pii podavani tetracyklind
pacientiim s onemocnénim myasthenia gravis.

U nekterych pacientl se spirochetovou infekci mtze dojit kratce po zahajeni 1écby doxycyklinem k
Jarisch-Herxheimerové reakci. Pacienti maji byt informovani o tom, Ze se jednd o dusledek
antibiotické 1écby spirochetové infekce a ze reakce zpravidla samovolné odezni.

Superinfekce necitlivymi mikroorganismy

Mohou se vyskytnout superinfekce zpisobené necitlivymi mikroorganismy véetné Candidy, zvlaste
sttevni infekce. Pseudomembrandzni kolitida byla hldsena u téméf vSech antibakterialnich agens
vcetné doxycyklinu. Na jeji vyskyt je nutné myslet v ptipadé zavazného prijmu spojeného s horeckou;
podle diagnézy je potom nutno peroralné podavat vankomycin nebo teikoplanin u
pseudomembranozni kolitidy a kloxacilin v pfipadé stafylokokové enteritidy.

Dale je nutno zajistit rehydrataci.

Tetracykliny mohou ovliviiovat srazeni krve (prodlouzeni protrombinového ¢asu); proto je potieba
zvlastni opatrnosti pfi podavani tetracyklinti u pacientli s poruchami srazeni krve.

Protianabolicky ucinek tetracyklinii muze vést ke zvySeni obsahu dusiku mocoviny v krvi. Zpravidla
to neni signifikantni u pacientli s normalni renalni funkci. U pacientd s naruSenou renalni funkci vSak
muze dojit k vyraznému vzestupu azotemie.

Podavani u pacientii s poruchou funkce jater

Tetracykliny mohou byt hepatotoxické, zvlasté jsou-li podavany ve vysSich davkach, v piipadé
soucCasné 1écby jinymi hepatotoxickymi léCivy, nebo jestlize jiz doSlo k poruse funkce jater nebo
ledvin. V téchto pripadech musi byt podavani tetracyklind provadéno pod Iékarskym dohledem.

Pti dlouhodobé 1é¢bé se museji provadét opakované laboratorni testy - je tieba sledovat krevni obraz,
funkci jater a ledvin. Zjisti-li se abnormalni hodnoty, 1écbu je tfeba zastavit.

Fotosenzitivita
U pacientd uzivajicich tetracykliny se po expozici pifimému slune¢nimu zareni nebo UV zafeni muze
vyskytnout vyrazna fotodermatitida. Pacienty, u kterych lze predpokladat vystaveni pfimym slune¢nim
paprskiim nebo ultrafialovému svétlu, je tfeba varovat, Ze 1é€bu je nutno pierusit pii prvnich znamkach
zarudnuti ktize.

Ezofagitida
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U pacientt uzivajicich tobolky nebo tablety pfipravkl ze tfidy tetracyklini véetné doxycyklinu byly
hlaSeny piipady ezofagitidy a ezofageédlni ulcerace. VétSina ztéchto pacientii uzila piipravek
bezprosttedné pred ulehnutim nebo s nedostateénym mnozstvim tekutiny.

Benigni intrakranialni hypertenze

U dospivajicich nebo dospélych uZzivajicich plné terapeutické davky byly hlaseny piipady benigni
intrakranialni hypertenze. Stav rychle odeznél poté, co bylo pferuseno podavani pripravku.

Pokud pfi 1écbé kapavky existuje podezieni na syfilis, je tfeba postupovat podle odpovidajicich
diagnostickych postupii. Zkousky séroreakce je nutno provadét jednou meésicné po dobu nejménée 4
meésica.

Béhem 1éCby tetracykliny se vyskytlo zvySené vylucovani kyseliny askorbové a kyseliny listové. To
vSak ma zpravidla jen maly klinicky vyznam.

Pediatrickd populace

Pouziti 1é¢ivych pripravka ze skupiny tetracyklinti béhem vyvoje zubt (druha polovina téhotenstvi, u
déti do 8 let véku) miize zpisobit trvalé zbarveni zubt (zlutosedohnédé). Tento nezadouci ucinek se
vyskytuje Castéji po dlouhodobém uzivani 1€kd, ale byl pozorovan téz po opakovaném kratkodobém
podani. Také byla hlaSena hypoplazie skloviny.

Pouziti doxycyklinu u pediatrickych pacienti mladsich 8 let je mozné pouze v pripad¢ zdvaznych nebo
zivot ohrozujicich stavi (napf. horec¢ka Skalistych hor) kdy potencionalni pfinos 1éCby prevazi rizika a
pouze pokud neni k dispozici jina adekvatni alternativni 1écba.

Prestoze riziko trvalého zbarveni zubt je u déti ve véku od 8 let do <12 let vzacné, ma byt pouziti
doxycyklinu v situacich, kdy jiné 1écivé piipravky nejsou k dispozici, pravdépodobné nebudou G¢inné
nebo jsou kontraindikovany, peclivé zdiivodnéno.

Pripravek Doxybene obsahuje sodik
Tento 1éCivy pripravek obsahuje méné nez 1 mmol (23 mg) sodiku v jedné tableté, to znamen4, ze je
v podstaté ,,bez sodiku.

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

Vstiebavani doxycyklinu z gastrointestindlniho traktu mitize byt snizeno dvou- nebo trojmocnymi
kationty, jako jsou ionty hoiciku, hliniku a vapniku (v antacidech), ionty vapniku obsazenymi také v
mléce, mlécnych vyrobcich a ve vapnik obsahujicich ovocnych §tavach) nebo ptipravky obsahujicimi
zelezo, zinek, aktivni uhli a kolestyramin. Interval mezi uzitim doxycyklinu a uzitim té€chto ptipravki
nebo pozitim uvedenych pozivatin ma byt 2-3 hodiny.

Vzhledem k tomu, Ze tetracykliny jsou Iépe rozpustné, a tedy se i 1épe vstiebavaji v kyselém prostiedsi,
je vhodné vyhnout se souc¢asnému podavani latek zvysujicich pH Zalude¢niho obsahu.

Kombinace potencidlné nefrotoxického celkového anestetika methoxyfluranu s doxycyklinem muize
vést k selhani funkce ledvin.

Doxycyklin mze zesilit 0¢inek derivati sulfonylmocCoviny (perordlni antidiabetika). Pfi jejich
kombinovaném podavani je proto tfeba kontrolovat parametry glykemie a podle potieby snizit
davkovani antidiabetik.

Tetracykliny, vetné doxycyklinu, mohou zptisobit prodlouzeni protrombinového ¢asu a tim zesilit
ucinek dikumarolovych antikoagulancii (napf. warfarinu). Pfi jejich kombinovaném podavani je tfeba
kontrolovat parametry srazlivosti krve a ptipadné snizit davku antikoagulancia.

Induktory jaternich enzymt, jako jsou rifampicin, barbituraty, karbamazepin, fenytoin, primidon, a
chronicky abusus alkoholu mohou zkratit dosazeni polo¢asu doxycyklinu (urychlit jeho
metabolismus), takZze pifi normalnim davkovani doxycyklinu nelze docilit jeho terapeutické
koncentrace. Ma byt zvazeno zvyseni denni davky doxycyklinu.

Alkohol muze snizit polocas doxycyklinu.

Doxycyklin mize zvySovat plazmatickou koncentraci imunosupresiva cyklosporinu A. Soucasné
podavani mize proto probihat pouze za ptislusného monitorovani.
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Kratce pred, v prub&hu a po 1é¢bé akné isotretinoinem se od podavani doxycyklinu upousti, protoze
obé¢ latky vzacné vyvolavaji reverzibilni zvyseni intrakranialniho tlaku (pseudotumor cerebri).
Soucasné podavani theofylinu a tetracyklini mutze zvysit vyskyt nezadoucich ucinkd v travicim
ustroji.

Utinek doxycyklinu mize interferovat s baktericidnim uginkem beta-laktamovych antibiotik
(peniciliny a cefalosporiny) a mohlo by tak dojit ke sniZzeni antibakterialni G¢innosti. Tyto piipravky
nemaji byt podavany soucasné.

Tetracykliny mohou interferovat s testy na stanoveni glukdzy a bilkoviny v moci a s testy na prikaz
urobilinogenu a mocovych katecholamind.

4.6 Fertilita, téhotenstvi a kojeni

V souvislosti s podanim tetracyklini v pribchu téhotenstvi existuje zvySené riziko poSkozeni funkce
jater. Doxycyklin prochazi placentou a piestupuje do matetského mléka, kde jeho koncentrace
dosahuje cca 30-40% koncentrace v plazmé matky. Klinicka zkuSenost ukéazala, ze tetracykliny jsou
Skodlivé pro plod i pro kojence, jelikoz zpomaluji osteogenezi a negativné ovlivituji vyvoj zubt
(ireverzibilni zabarveni, hypoplazie skloviny). Vzhledem k uvedenym skuteCnostem je uzivani
doxycyklinu zenami béhem téhotenstvi a v obdobi kojeni kontraindikovano. Je-1i doxycyklin podavan
zenam ve fertilnim véku, je nutné vyloucit moznost té€hotenstvi.

4.7  Ut&inky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje

Jestlize dochazi k vyskytu zavrati, rozmazaného vidéni nebo diplopie, nedoporucuje se fidit motorova
vozidla a obsluhovat stroje.

4.8 Nezadouci uéinky

Podobné¢ jako vSechny l1éky miize mit i tento ptfipravek nezadouci ucinky, které se ale nemusi
vyskytnout u kazdého.

Nezadouci ucinky jsou rozdéleny podle frekvence vyskytu na:
Velmi Casté (> 1/10)

Casté (> 1/100 az < 1/10)

Méné casté (> 1/1000 az < 1/100)

Vzacné (> 1/10 000 az 1/1000)

Velmi vzacné (< 1/10 000)

Neni znamo (z dostupnych udaji nelze urcit)

Lécba doxycyklinem mtize vyvolat nasledujici nezadouci ucinky:

Infekce a infestace

Neni znamo:superinfekce — prertistani necitlivymi organismy muze zpusobit kandid6zu, glositidu,
stafylokokovou enterokolitidu, pseudomembran6zni kolitidu (pfi superinfekci Clostridium difficile),
kandidozy lokalizované v anogenitalni oblasti, stomatitidu, vaginitidu,

Gastrointestinalni poruchy

Vzacné: Nauzea, prijem, dyspepsie
Velmi vzacné: Bolest biicha

Neni znamo:Zvraceni, dysfagie, ezofagitida, ezofagealni ulcerace, pankreatitida, hypoplazie zubni
skloviny, lingua villosa nigra, zbarveni zubl (Pfi pouziti doxycyklinu byla hlasena reverzibilni

a povrchova zména barvy trvalych zubd, ale frekvenci nelze z dostupnych tdaji odhadnout.)

Pii vyskytu tézkych a pretrvavajich prijmi beéhem terapie doxycyklinem nebo po ni je zadouci, aby
pacient informoval 1ékate, protoZe se miiZe jednat i o Zivot ohrozujici pseudomembran6zni kolitidu. V
téchto ptipadech se musi doxycyklin okamzité¢ vysadit a zahdjit prislusna lé¢ba (napf. podavani
vankomycinu 4krat 250 mg peroralné).
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Poruchy kiize a podkozni tkané

Vzacné: Vyrazka (vCetné makulopapuldézni a erytematozni vyrazky), hyperpigmentace
kaze*
Velmi vzacné: Fotosenzitivni reakce

Neni znamo: Exfoliativni dermatitida, erythema multiforme, Stevens-Johnsoniiv syndrom, toxicka
epidermalni nekrolyza, fotoonycholyza, exacerbace lupus erythematodes, lékova kozni reakce
s eosinofilii a celkovymi projevy (DRESS).

Poruchy jater a Zlucovych cest

Neni zndmo:Porucha funkce jater, nékdy provdzené pankreatitidou, pii dlouhodobém uZzivani nebo u
pacientii s poruchou funkce jater a ledvin, hepatitida, zloutenka, selhéni jater, zvySeni jaternich
funk¢nich testt (prechodné).

Poruchy ledvin a mocovych cest
Neni znamo:ZvySeni azotemie u pacientl s poruchou funkce ledvin, zvySeni urey v krvi.

Poruchy krve a lymfatického systemu
Neni zndmo:Hemolytickd anémie, trombocytopenie, neutropenie, eozinofilie, prodlouzeni
protrombinového casu.

Poruchy imunitniho systéemu

Neni znamo:Hypersenzitivni reakce (vCetné¢ anafylaktického Soku, anafylaxe, hypotenze,
angioneurotického edému, dyspnoe, sérové nemoci, periferniho edému, tachykardie a koptivky),
Jarisch-Herxheimerova reakce (viz bod 4.4 ““ Zvlastni upozornéni a opatieni pro pouziti”)

Poruchy nervového systému

Vzacné: Bolest hlavy

Neni znamo:U starSich déti a dospélych byla zjiSténa benigni intrakraniadlni hypertenze spojend s
meningealnim podrazdénim s edémem papily, coz se projevuje priznaky, jako jsou bolesti hlavy,
halucinace, nauzea, tinitus, rozmazané vidéni, skotom, diplopie az pfetrvavajici ztrata zraku. Tyto
priznaky jsou z velké ¢asti reverzibilni; po pferuseni terapie vymizi béhem nékolika dnil nebo tydnii.

Poruchy ucha a labyrintu
Neni znamo: Vestibularni poruchy, vertigo.

Endokrinni poruchy
Neni znamo:Po dlouhodobém podavani tetracyklinii bylo pozorovano hnédocerné zabarveni S§titné
zlazy.

Poruchy svalové a kosterni soustavy a pojivové tkané
Velmi vzacné: Artralgie
Neni znamo:Myalgie

Celkové poruchy a reakce v misté aplikace
Velmi vzacné: Je negativné ovlivnén vyvoj kosti (kosti jsou kiehci).

*Pti dlouhodobém uzivani doxycyklinu.

Hlaseni podezi‘eni na neZadouci uc¢inky

HIlaseni podezieni na nezadouci u¢inky po registraci 1é¢ivého piipravku je dtlezité. Umoziuje to
pokracovat ve sledovani poméru piinost a rizik 1é¢ivého ptipravku. Zadame zdravotnické pracovniky,
aby hlasili podezieni na nezddouci G¢inky na adresu:

Statni ustav pro kontrolu 1é¢iv

Srobarova 48
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100 41 Praha 10
Webové stranky: www.sukl.cz/nahlasit-nezadouci-ucinek

4.9 Predavkovani

Priznaky intoxikace

Akutni pfedavkovani antibiotiky je vzacné. Mohou se vyskytnout pfiznaky jako porucha funkce jater,
zvraceni, zachvaty zimnice, ikterus, hematomy, meléna, azotemie, zvySené hodnoty aminotransferaz,
prodlouzeni protrombinového Casu.

Lécba intoxikace

Ukoncit uzivani ptipravku a zahdjit podptrné opatfeni. Po poziti vypit vétsi mnozstvi vody a vyvolat
zvraceni. Pti velkych mnozstvich je uzitecné provést vyplach zaludku. Potom je nutno podavat aktivni
uhli a osmoticky aktivni laxativum (Glauberova sil).

Neni pravdépodobné, zZe by mohla byt ucinna peritonedlni dialyza a/nebo hemodialyza. Dialyza
neovlivituje sérovy polocas doxycyklinu, proto neni v 1é¢bé predavkovani prinosna.

5.  FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: antibakterialni 1é¢iva pro systémovou aplikaci, tetracykliny, ATC kod:
JO1AAO02.

Doxycyklin je Sirokospektré tetracyklinové antibiotikum. Pfi dosazitelné plazmatické a tkanové
koncentraci vykazuje hlavné bakteriostatickou aktivitu. Mechanismus ucinku je u extracelularné i
intracelularné ulozenych mikroorganismi zaloZzen na inhibici proteosyntézy na ribozémech. Nizka
toxicita doxycyklinu je disledkem vyrazné vyssi afinity k ribozémim bakterii nez k ribozémim
savcich tkani. Doxycyklin je aktivni proti mnoha grampozitivnim i gramnegativnim bakteriim vcetné
anaerobu a sporulujicich bakterii. Spektrum aktivity doxycyklinu je shodné se spektrem ostatnich
tetracyklinovych antibiotik.

Spektrum aktivity tetracyklinii

Gramnegativni bakterie: Neisseria sp. (N. meningitidis a gonorrhoeae), enterobakterie (napf.
Escherichia coli, rod Citrobacter, Enterobacter, Klebsiella, Salmonella a Shigella), Haemophilus
influenzae a ostatni zastupci Celedi Brucellaceae, rod Bacteroides (nékteré druhy), Fusobacterium,
Yersinia, Treponema, Leptospira, Vibrio cholerae.

Grampozitivni bakterie: stafylokoky, steptokoky rtznych sérologickych skupin, Streptococcus
pneumoniae, Listeria monocytogenes, rod Corynebacterium, Clostridium (s vyjimkou CI. difficile),
Propionibacterium, Actinomyces, Nocardia, dale rody Mycobacterium, Mycoplasma, Ureaplasma,
Chlamydia a Rickettsia.

Doxycyklin je G¢inny také proti Bacillus anthracis, rodu Campylobacter, Haemophilus ducreyi,
Bordetella pertussis, Francisella tularensis, rodu Pasteurella a Borrelia burgdorferi.

Vyznamnd, ¢asteéné ziskana rezistence se vyskytuje u stafylokokti, enterokokt, streptokokd skupiny
B, pneumokoktl, Haemophilus influenzae a Bacteroides fragilis. Stupen rezistence se meéni v zavislosti
na Case a geografické poloze. Rod Proteus, Enterobacter aerogenes, Pseudomonas aeruginosa a rody
Serratia a Providencia se povazuji za primarné rezistentni. Mezi riznymi typy tetracyklind se
vyskytuje vysoky stupeni zkfizené rezistence.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Absorpce
Doxycyklin je po peroralnim podani prakticky zcela absorbovan. Absorpce doxycyklinu neni

signifikantn€ ovlivnéna pozitim jidla, s vyjimkou mléka nebo mlécnych vyrobku (viz bod 4.5).
Tetracykliny prochazeji enterohepatalnim cyklem. Po podani pocatecni davky 200 mg prvni den a 100
mg/den nasledujici dny se primérné sérové koncentrace pohybuji mezi 1,5 do 3 pg/ml. Maximalni
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sérové hladiny 2,6 az 3 ug/ml je dosazeno po 2 hodinach. Tyto hladiny pak klesaji po 24 hodinach na
1,5 pg/ml.

Distribuce

Vazba doxycyklinu na plazmatické proteiny je reverzibilni (80-90 %). Distribu¢ni objem ¢ini 1,58
1/kg. Doxycyklin dobie difunduje do tkani, Spatné vSak pronikd do mozkomisniho moku (dosahuje zde
10-20 % sérovych hladin). Koncentrace v mozkomiS$nim moku se zvySuje, jsou-li meningy postizené
zénétem. Dochdzi ke kumulaci latky v dentinu a v kostech.

Biotransformace
Doxycyklin je metabolizovan pouze v malé mife.

Eliminace

Sérovy poloc¢as po jedné peroralni davce je 16-18 hodin a po opakovanych davkach 22-23 hodin.
Priblizn€ 40 % pozitétho mnozstvi se vyluCuje v biologicky aktivni formé ledvinami glomeruldrni
filtraci. Pfiblizné¢ 20-40 % davky je vyluCovano v neaktivni formé& (chelat) stolici. Sérovy polocas
doxycyklinu u pacientd s narusenou funkci ledvin se prakticky neméni, protoze dochazi ke zvyseni
vylucovani stolici.

Hemodialyza nebo peritonealni dialyza nema na hladinu v séru zadny vliv.

Pfi normalni funkci jater je koncentrace ve zluc¢i vyrazné vyssi (5-10 x) nez v plazmé.

Doxycyklin prostupuje placentarni bariérou a je vylu€ovan v nizkych koncentracich do matefského
mléka. Ve slindch mohou dosahovat hladiny doxycyklinu 5-27 % sérovych hladin.

5.3 Predklinické udaje vztahujici se k bezpec¢nosti

U doxycyklinu nebyl prokdzan pifimy karcinogenni ucinek a nebyla dolozena mutagenni nebo
klastogenni aktivita. Studie vyvojové toxicity nebyly provedeny, ale je znamo, Ze doxycyklin prochazi
placentou. U potkanti, prasat, psi a opic byla pozorovana hyperpigmentace $titné zlazy. Hyperplazie

Stitné z14zy se objevila u potkant, pst, kutat a mysi.

6. FARMACEUTICKE UDAJE
6.1 Seznam pomocnych litek

Mikrokrystalicka celuléza, sodna stl karboxymethylskrobu (typ A), mastek, magnesium-stearat,
koloidni bezvody oxid kiemicity, ¢isténa voda.

6.2 Inkompatibility

Doxycyklin mtze s dvoj- nebo trojmocnymi kationty vytvaret chelatové slouceniny, které nejsou
vstfebavany v travicim Gstroji.

6.3 Doba pouZzitelnosti

5 let

6.4  Zvlastni opati‘eni pro uchovavani

Uchovavejte pfi teploté do 30 °C, v ptivodnim obalu, aby byl ptipravek chranén pied svétlem.
6.5 Druh obalu a obsah baleni

Bily neprihledny Al/PVC blistr, krabicka.
Velikost baleni: 10 a 20 tablet. Na trhu nemusi byt vSechny velikosti baleni.

6.6  Zvlastni opati‘eni pro likvidaci pripravku a pro zachdzeni s nim
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Veskery nepouzity léCivy piipravek nebo odpad musi byt zlikvidovan v souladu s mistnimi
pozadavky.

7.  DRZITEL ROZHODNUTI O REGISTRACI

ratiopharm GmbH, Graf-Arco-Str. 3, 89079 Ulm, Némecko

8. REGISTRACNI CiSLA

15/035/02-C

9.  DATUM PRVNI REGISTRACE/PRODLOUZENI REGISTRACE

Datum prvni registrace: 6.2.2002
Datum posledniho prodlouzeni registrace: 7.3.2007

10. DATUM REVIZE TEXTU

16.5.2024
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