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11..  DDEENNOOMMIINNAATTIIOONN  DDUU  MMEEDDIICCAAMMEENNTT    

DDOOXXYYPPAALLUU  110000  mmgg,,  ccoommpprriimméé

22..  CCOOMMPPOOSSIITTIIOONN  QQUUAALLIITTAATTIIVVEE  EETT  QQUUAANNTTIITTAATTIIVVEE    

Doxycycline monohydratée.............................................................................................. 104,10 mg

Quantité correspondant à doxycycline anhydre.................................................................. 100,00 mg

Pour un comprimé.

Pour la liste complète des excipients, voir rubrique 6.1.

33..  FFOORRMMEE  PPHHAARRMMAACCEEUUTTIIQQUUEE    

Comprimé.

44..  DDOONNNNEEEESS  CCLLIINNIIQQUUEESS    

44..11..  IInnddiiccaattiioonnss  tthhéérraappeeuuttiiqquueess    

Traitement prophylactique du paludisme du voyageur dans les zones d'endémie en cas de résistance, de contre-indication ou
d'intolérance à la méfloquine.

44..22..  PPoossoollooggiiee  eett  mmooddee  dd''aaddmmiinniissttrraattiioonn    

PPoossoollooggiiee

Le traitement sera débuté la veille du départ, il sera poursuivi pendant toute la durée du risque d'impaludation et pendant les 4
semaines suivant le retour de la zone d'endémie.

Population pédiatrique
Enfants de plus de 8 ans : poids < 40 kg : 50 mg par jour.

Poids > 40 kg : 100 mg par jour.

Adulte :

100 mg par jour.

MMooddee  dd’’aaddmmiinniissttrraattiioonn

Administrer au milieu d'un repas avec un verre d'eau (100 ml) et au moins une heure avant le coucher. Le comprimé peut
également être délayé dans un verre d'eau (100 ml) avant absorption et au moins 1 heure avant le coucher. Dans ce cas, bien agiter
la suspension obtenue afin d'avaler la totalité du médicament.

44..33..  CCoonnttrree--iinnddiiccaattiioonnss    

· Hypersensibilité à la substance active ou à l’un des excipients mentionnés à la rubrique 6.1.

· Allergie aux antibiotiques de la famille des tétracyclines.

· Association avec les rétinoïdes par voie générale (voir rubrique 4.5).

· L’emploi de ce médicament doit être évité chez l’enfant de moins de 8 ans (en raison du risque de coloration permanente des
dents et d’hypoplasie de l’émail dentaire).

· Grossesse et allaitement : ce médicament est contre-indiqué à partir du 2ème trimestre de la grossesse. L’allaitement est
déconseillé en cas de prise de ce médicament.

44..44..  MMiisseess  eenn  ggaarrddee  ssppéécciiaalleess  eett  pprrééccaauuttiioonnss  dd''eemmppllooii    

En raison des risques de photosensibilisation, il est conseillé d'éviter toute exposition directe au soleil et aux U.V. pendant le
traitement qui doit être interrompu en cas d'apparition de manifestations cutanées à type d'érythème.

En raison des risques d'atteintes œsophagiennes, il est important de s'assurer que les modalités d'administration recommandées
sont respectées (voir rubriques 4.2 et 4.8).

Ce médicament doit être administré avec prudence chez les patients atteints de troubles hépatiques ou ceux recevant des
médicaments pouvant altérer la fonction hépatique. Des troubles de la fonction hépatique ont été rarement rapportés suite à
l’administration de tétracyclines par voie orale ou parentérale, incluant la doxycycline.

Certains patients atteints d’infections à spirochète peuvent faire l’expérience d’une réaction de Jarisch-Herxheimer peu de temps
après l’instauration d’un traitement par doxycycline. Il convient de rassurer les patients en les informant qu’il s’agit d’une
conséquence habituellement spontanément résolutive d’un traitement par antibiotique des infections à spirochète.
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44..55..  IInntteerraaccttiioonnss  aavveecc  dd''aauuttrreess  mmééddiiccaammeennttss  eett  aauuttrreess  ffoorrmmeess  dd''iinntteerraaccttiioonnss    

AAssssoocciiaattiioonnss  ccoonnttrree--iinnddiiqquuééeess

RRééttiinnooïïddeess  ((vvooiiee  ggéénnéérraallee))

Risque d'hypertension intracrânienne.

AAssssoocciiaattiioonnss  ffaaiissaanntt  ll''oobbjjeett  ddee  pprrééccaauuttiioonnss  dd’’eemmppllooii

AAnnttiiccoonnvvuullssiivvaannttss  iinndduucctteeuurrss  eennzzyymmaattiiqquueess

Diminution des concentrations plasmatiques de la doxycycline par augmentation de son métabolisme hépatique.

Surveillance clinique et adaptation éventuelle de la posologie de la doxycycline.

DDiiddaannoossiinnee

Diminution de l'absorption digestive des cyclines en raison de l'augmentation du pH gastrique (présence d'un anti-acide dans le
comprimé de DDI). Prendre la didanosine à distance des cyclines (plus de 2 heures, si possible).

FFeerr  ((sseellss  ddee)),,  ((vvooiiee  oorraallee))

Diminution de l'absorption digestive des cyclines (formation de complexes).

Prendre les sels de fer à distance des cyclines (plus de 2 heures, si possible).

TTooppiiqquueess  ggaassttrroo--iinntteessttiinnaauuxx  ((sseellss,,  ooxxyyddeess,,  hhyyddrrooxxyyddeess  ddee  mmaaggnnééssiiuumm,,  dd''aalluummiinniiuumm  eett  ddee  ccaallcciiuumm))

Diminution de l'absorption digestive des cyclines.

Prendre les topiques gastro-intestinaux à distance des cyclines (plus de 2 heures, si possible).

AAnnttiiccooaagguullaannttss  oorraauuxx

Augmentation de l'effet anticoagulant oral et du risque hémorragique.

Contrôle plus fréquent du taux de prothrombine et surveillance de l'INR. Adaptation éventuelle de la posologie de l'anticoagulant
oral pendant le traitement par la cycline et après son arrêt.

AAssssoocciiaattiioonnss  àà  pprreennddrree  eenn  ccoommppttee

SSeellss  ddee  zziinncc  ::  DDiimmiinnuuttiioonn  ddee  ll’’aabbssoorrppttiioonn  ddiiggeessttiivvee  ddeess  ccyycclliinneess..

Prendre les sels de zinc à distance des cyclines (plus de 2 heures si possible).

PPrroobbllèèmmeess  ppaarrttiiccuulliieerrss  dduu  ddééssééqquuiilliibbrree  ddee  ll’’IINNRR

De nombreux cas d’augmentation de l’activité des anticoagulants oraux ont été rapportés chez des patients recevant des
antibiotiques. Le contexte infectieux ou inflammatoire marqué, l’âge et l’état général du patient apparaissent comme des facteurs
de risque. Dans ces circonstances, il apparaît difficile de faire la part entre la pathologie infectieuse et son traitement dans la
survenue du déséquilibre de l’INR. Cependant, certaines classes d’antibiotiques sont davantage impliquées : il s’agit notamment
des fluoroquinolones, des macrolides, des cyclines, du cotrimoxazole et de certaines céphalosporines.

44..66..  FFeerrttiilliittéé,,  ggrroosssseessssee  eett  aallllaaiitteemmeenntt    

GGrroosssseessssee

Les études chez l'animal n'ont pas mis en évidence d'effet tératogène. En l'absence d'effet tératogène chez l'animal, un effet
malformatif dans l'espèce humaine n'est pas attendu. En effet, à ce jour, les substances responsables de malformations dans
l'espèce humaine se sont révélées tératogènes chez l'animal au cours d'études bien conduites sur deux espèces.

En clinique, l'utilisation des cyclines au cours d'un nombre limité de grossesses n'a apparemment révélé aucun effet malformatif
particulier à ce jour. Toutefois, des études complémentaires sont nécessaires pour évaluer les conséquences d'une exposition en
cours de grossesse.

L'administration de cyclines au cours des deuxième et troisième trimestres expose le fœtus au risque de coloration des dents de
lait.

En conséquence, par mesure de précaution, il est préférable de ne pas utiliser les cyclines pendant le premier trimestre de la
grossesse.

A partir du deuxième trimestre de la grossesse, l'administration de cyclines est contre-indiquée.

AAllllaaiitteemmeenntt

En cas de traitement par ce médicament, l'allaitement est déconseillé.

44..77..  EEffffeettss  ssuurr  ll''aappttiittuuddee  àà  ccoonndduuiirree  ddeess  vvééhhiiccuulleess  eett  àà  uuttiilliisseerr  ddeess  mmaacchhiinneess    

Sans objet.

44..88..  EEffffeettss  iinnddééssiirraabblleess    

AAffffeeccttiioonnss  ddee  llaa  ppeeaauu  eett  dduu  ttiissssuu  ssoouuss--ccuuttaannéé

Réactions de photosensibilisation, rash, très rares cas d’érythrodermie, photo-onycholyse, cas d’hyperpigmentation.

AAffffeeccttiioonnss  dduu  rreeiinn  eett  ddeess  vvooiieess  uurriinnaaiirreess

Une hyperazotémie extra-rénale en relation avec un effet anti-anabolique et pouvant être majorée par l’association avec les
diurétiques a été signalée avec les tétracyclines. Cette hyperazotémie n’a pas été observée à ce jour avec la doxycycline.

AAffffeeccttiioonnss  dduu  ssyyssttèèmmee  iimmmmuunniittaaiirree

Réactions allergiques (urticaire, rash, prurit, œdème de Quincke, réaction anaphylactique, purpura rhumatoïde, péricardite,
exacerbation d’un lupus érythémateux préexistant).

Fréquence «indéterminée»: Réaction de Jarisch-Herxheimer (voir la rubrique 4.4).

AAffffeeccttiioonnss  dduu  ssyyssttèèmmee  nneerrvveeuuxx

Une hypertension intracrânienne bénigne chez des adultes a été rapportée pendant un traitement par tétracyclines. Par
conséquent, le traitement devrait être interrompu si une élévation de la tension intracrânienne est suspectée ou observée pendant
un traitement par doxycycline.

Résumé des caractéristiques du produit - DOXYPALU 1... http://base-donnees-publique.medicaments.gouv.fr/aff...

2 sur 5 20/04/2018 à 09:26



AAffffeeccttiioonnss  ggaassttrroo--iinntteessttiinnaalleess

Dyschromie dentaire ou hypoplasie de l’émail en cas d’administration chez l’enfant au-dessous de 8 ans.

Troubles digestifs (nausée, épigastralgie, diarrhée, anorexie, glossite, entérocolite, candidose anale ou génitale). Rares cas de
pancréatite.

Survenue possible de dysphagie, d’œsophagite, d’ulcérations œsophagiennes, favorisées par la prise en position couchée et/ou
avec une faible quantité d’eau.

AAffffeeccttiioonnss  hhéémmaattoollooggiiqquueess  eett  dduu  ssyyssttèèmmee  llyymmpphhaattiiqquuee

Des cas de troubles hématologiques ont été décrits lors de traitement par des tétracyclines (anémie hémolytique,
thrombocytopénie, neutropénie, éosinophilie).

AAffffeeccttiioonnss  hhééppaattoobbiilliiaaiirreess

De rares cas d’atteintes hépatiques ont été rapportés : hépatite, ictère et insuffisance hépatique.

IInnvveessttiiggaattiioonnss

Test hépatique augmenté (transitoire).

DDééccllaarraattiioonn  ddeess  eeffffeettss  iinnddééssiirraabblleess  ssuussppeeccttééss

La déclaration des effets indésirables suspectés après autorisation du médicament est importante. Elle permet une surveillance
continue du rapport bénéfice/risque du médicament. Les professionnels de santé déclarent tout effet indésirable suspecté via le
système national de déclaration : Agence nationale de sécurité du médicament et des produits de santé (ANSM) et réseau des
Centres Régionaux de Pharmacovigilance - Site internet : www.ansm.sante.fr.

44..99..  SSuurrddoossaaggee    

Aucun accident de surdosage n'a été signalé. Ceux qui ont été rapportés pour d'autres tétracyclines, à la suite d'insuffisance rénale
(toxicité hépatique, hyperazotémie, hyperphosphatémie, acidose), ne sont pas susceptibles de se produire avec la doxycycline, en
raison de non-modification des taux sanguins en fonction de la valeur fonctionnelle du rein.

55..  PPRROOPPRRIIEETTEESS  PPHHAARRMMAACCOOLLOOGGIIQQUUEESS    

55..11..  PPrroopprriiééttééss  pphhaarrmmaaccooddyynnaammiiqquueess    

CCllaassssee  pphhaarrmmaaccootthhéérraappeeuuttiiqquuee  ::  AANNTTIIBBAACCTTEERRIIEENNSS  AA  UUSSAAGGEE  SSYYSSTTEEMMIIQQUUEE,,  CCooddee  AATTCC  ::  JJ0011AAAA0022

La doxycycline est un antibiotique de la famille des tétracyclines.

Elle exerce un effet antibactérien en inhibant la synthèse protéique de certaines espèces bactériennes.

Elle inhibe la synthèse protéique et altère la membrane cytoplasmique du Plasmodium exerçant ainsi une activité schizontocide
sanguine.

55..22..  PPrroopprriiééttééss  pphhaarrmmaaccoocciinnééttiiqquueess    

AAbbssoorrppttiioonn

· Absorption rapide (taux efficaces dès la première heure), pic sérique obtenu entre 2 et 4 heures)

· Absorption pratiquement complète dans la partie haute du tube digestif,

· Absorption non modifiée par une administration au cours des repas et peu en présence de lait.

DDiissttrriibbuuttiioonn

Chez l'adulte pour une prise orale de 200 mg, on observe :

· un pic sérique supérieur à 3 microgrammes/ml,

· une concentration résiduelle supérieure à 1 microgramme/ml après 24 heures,

· une demi-vie sérique de 16 à 22 heures,

· la liaison protéique varie de 82 à 93 pour cent (liaison labile).

Bonne diffusion intra et extra-cellulaire.

A posologie habituelle, concentrations efficaces dans :

· ovaires, trompes, utérus, placenta, testicules, prostate,

· vessie, reins,

· tissu pulmonaire,

· peau, muscle, ganglions lymphatiques,

· sécrétions sinusales, sinus maxillaire, polypes des fosses nasales,

· amygdales,

· foie, bile hépatique et bile vésiculaire, vésicule biliaire, estomac, appendice, intestin, épiploon,

· salive et fluide gingival.

Diffusion faible dans le liquide céphalo-rachidien

EElliimmiinnaattiioonn

L'antibiotique se concentre dans la bile.

Environ 40 pour cent de la dose administrée sont éliminés en 3 jours sous forme active par les urines et environ 32 pour cent dans
les fèces.
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Les concentrations urinaires sont sensiblement 10 fois plus élevées que les taux plasmatiques au même instant.

En cas d'insuffisance rénale, l'élimination urinaire diminue, l'élimination fécale augmente, la demi-vie reste inchangée.

L'hémodialyse ne modifie pas la demi-vie.

55..33..  DDoonnnnééeess  ddee  ssééccuurriittéé  pprréécclliinniiqquuee    

Sans objet.

66..  DDOONNNNEEEESS  PPHHAARRMMAACCEEUUTTIIQQUUEESS    

66..11..  LLiissttee  ddeess  eexxcciippiieennttss    

Povidone K90, copolymère de méthacrylates alcalin (EUDRAGIT E100), talc, amidon prégélatinisé, cellulose microcristalline, laque
jaune de quinoléine (E104).

66..22..  IInnccoommppaattiibbiilliittééss    

Sans objet.

66..33..  DDuurrééee  ddee  ccoonnsseerrvvaattiioonn    

3 ans.

66..44..  PPrrééccaauuttiioonnss  ppaarrttiiccuulliièèrreess  ddee  ccoonnsseerrvvaattiioonn    

A conserver à une température ne dépassant pas + 30°C.

66..55..  NNaattuurree  eett  ccoonntteennuu  ddee  ll''eemmbbaallllaaggee  eexxttéérriieeuurr    

Comprimés sous plaquette thermoformée (PVC/Aluminium), boîtes de 5,15 et de 28.

Toutes les présentations peuvent ne pas être commercialisées.

66..66..  PPrrééccaauuttiioonnss  ppaarrttiiccuulliièèrreess  dd’’éélliimmiinnaattiioonn  eett  ddee  mmaanniippuullaattiioonn    

Pas d'exigences particulières.

77..  TTIITTUULLAAIIRREE  DDEE  LL’’AAUUTTOORRIISSAATTIIOONN  DDEE  MMIISSEE  SSUURR  LLEE  MMAARRCCHHEE    

LLAABBOORRAATTOOIIRREESS  BBAAIILLLLEEUULL  SS..AA..

10-12, AVENUE PASTEUR

L-2310 LUXEMBOURG

LUXEMBOURG

88..  NNUUMMEERROO((SS))  DD’’AAUUTTOORRIISSAATTIIOONN  DDEE  MMIISSEE  SSUURR  LLEE  MMAARRCCHHEE    

· 34009 353 344 1 1 : 5 comprimés sous plaquette thermoformée (PVC/Aluminium).

· 34009 353 345 8 9 : 15 comprimés sous plaquette thermoformée (PVC/Aluminium).

· 34009 356 293 9 5 : 28 comprimés sous plaquette thermoformée (PVC/Aluminium).

99..  DDAATTEE  DDEE  PPRREEMMIIEERREE  AAUUTTOORRIISSAATTIIOONN//DDEE  RREENNOOUUVVEELLLLEEMMEENNTT  DDEE  LL’’AAUUTTOORRIISSAATTIIOONN    

Date de première autorisation : 10 janvier 2000.

1100..  DDAATTEE  DDEE  MMIISSEE  AA  JJOOUURR  DDUU  TTEEXXTTEE    

JJ mois AAAA

1111..  DDOOSSIIMMEETTRRIIEE    

Sans objet.

1122..  IINNSSTTRRUUCCTTIIOONNSS  PPOOUURR  LLAA  PPRREEPPAARRAATTIIOONN  DDEESS  RRAADDIIOOPPHHAARRMMAACCEEUUTTIIQQUUEESS    

Sans objet.

CCOONNDDIITTIIOONNSS  DDEE  PPRREESSCCRRIIPPTTIIOONN  EETT  DDEE  DDEELLIIVVRRAANNCCEE
Liste I.
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