
Tales hallazgos han surgido durante el curso de tratamiento con drogas hipnó-
ticas.  

Pensamiento anormal y cambios en el comportamiento:
Comportamientos complejos tales como quedarse dormido al conducir, han sido 
reportados con hipnóticos. Estos eventos pueden ocurrir en personas que han re-
cibido hipnóticos previamente o no. Aunque los comportamientos tales como que-
darse dormido al conducir pueden ocurrir con los hipnóticos solos a dosis terapéu-
ticas, el uso de alcohol y otros depresores del sistema nervioso central hipnóticos 
parece aumentar el riesgo de tales conductas, al igual que el uso de hipnóticos en 
dosis que exceden el máximo recomendado. Debido al riesgo para el paciente y la 
comunidad, la discontinuación de doxepina debe considerarse seriamente para 
pacientes que informan un episodio de somnolencia al dormir. Otros comporta-
mientos complejos (ej: cocinar y comer, hacer llamados o tener sexo) han sido re-
portados en pacientes que no están completamente despiertos luego de tomar un 
hipnótico. Al igual que los pacientes con somnolencia al conducir por lo general no 
recuerdan estos eventos. Amnesia, ansiedad y otros síntomas neuropsiquiátricos 
pueden ocurrir de manera impredecible.

Efectos depresores del sistema nervioso central:  
Después de tomar doxepina, los pacientes deben limitar sus actividades a las que 
sean necesarias para prepararse para la cama. Los pacientes deben evitar reali-
zar actividades peligrosas, como conducir un vehículo o maquinaria pesada, por 
la noche luego de tomar doxepina, y deben ser advertidos sobre el posible dete-
rioro en el desempeño de tales actividades que pueden ocurrir el día posterior a la 
ingestión. 
Cuando se administra doxepina, los efectos sedantes de bebidas alcohólicas, 
antihistamínicos sedantes, y otros depresores del sistema nervioso central pue-
den potenciarse. Los pacientes no deben consumir alcohol con doxepina. Deben 
ser advertidos acerca de potenciales efectos adictivos de doxepina usada en 
combinación con depresores del sistema nervioso central o antihistamínicos se-
dantes. 

PRECAUCIONES
Interacciones con otros medicamentos y otras formas de interacción:
-Drogas Metabolizadas por el Citocromo P450 2D6: Doxepina se metaboliza prin-
cipalmente por isoenzimas hepáticas P450 y CYP2D6, y en menor medida, por 
CYP1A2 y CYP2C9. Inhibidores de estas isoenzimas pueden incrementar la ex-
posición  a doxepina cuando se administran concomitantemente. Doxepina no es 
un inhibidor de las isoenzimas CYP a concentraciones terapéuticas relevantes. La 
habilidad de Doxepina de inducir a las isoenzimas CYP se desconoce.  

-Inhibidores de la MAO (IMAO): Han sido reportados efectos adversos serios e in-
cluso muerte luego del uso concomitante de ciertas drogas con IMAO. Por lo tanto 
los IMAO deben ser suspendidos al menos dos semanas previas al inicio cuida-
doso de la terapia con doxepina. El tiempo exacto puede variar y es dependiente 
del IMAO particular que está siendo usado, el lapso de tiempo que ha sido ad-
ministrado y la dosificación involucrada.

-Cimetidina: La exposición a doxepina se duplica con la administracion conco-
mitante de cimetidina, un inhibidor no específico de las isoenzimas CYP. Se reco-
mienda una dosis máxima de 3 mg para pacientes adultos y ancianos cuando ci-
metidina se coadministra con Doxepina. 

-Alcohol: Se debe tener en cuenta que la ingestión de alcohol puede aumentar el 
peligro inherente a cualquier sobredosificación sea intencional o no intencional de 
doxepina.

-Tolazamida: Un caso de hipoglucemia grave ha sido reportado en un paciente 
diabético tipo II mantenido con tolazamida (1 g/día) 11 días después de la adición 
de doxepina (75 mg/día).

-Depresores del SNC y Antihistamínicos Sedantes: El efecto sedante de depre-
sores del SNC y antihistamínicos sedantes puede verse potenciado.

-Sertralina: De acuerdo a la bibliografía consultada las concentraciones plasmáticas 
de doxepina aumentan al administrarse con sertralina HCl, un inhibidor selectivo de 
la recaptación de serotonina. Luego de la coadministración de 6 mg de Doxepina con 
50 mg de sertralina, el AUC y la C  de doxepina es aproximadamente 21% y 32% max

mayor, respectivamente, que cuando se administra doxepina sola. 

Empleo en embarazo: 
Categoría C:
No hay estudios adecuados y bien controlados de Doxepina en mujeres emba-
razadas. Doxepina debe administrarse durante el embarazo solo si el potencial 
beneficio justifica el riesgo para el feto. 

Empleo en lactancia:
Doxepina se excreta en leche materna luego de la administración oral. Debe te-
nerse precaucion al administrar Doxepina a una mujer que amamante. 

Empleo en pediatría:
La seguridad y efectividad en niños menores a 12 años no ha sido establecida por 
lo tanto no se recomienda el uso de doxepina.
Un médico que considere el uso de doxepina en un niño o adolescente debe con-
siderar los riesgos potenciales en relación con la necesidad clínica.

Empleo en ancianos
No se hizo una determinación para saber si los estudios clínicos controlados de 
doxepina incluyeron suficiente número de individuos mayores a 65 años o más 
para definir las diferencias en la respuesta, respecto de individuos más jóvenes. 
Otra experiencia clínica reportada no identificó diferencias en las respuestas entre 
los pacientes ancianos y los jóvenes aunque una mayor sensibilidad por parte de 
algunos pacientes no puede ser descartada.
Las drogas sedantes pueden causar confusión y sobresedación en los ancianos; 
se recomienda una dosis inicial de 3 mg en esta población y una evaluación previa 
a considerar un aumento de la dosis. 

Empleo en pacientes con insuficiencia hepática:
Los pacientes con insuficiencia hepática pueden presentar mayores concentra-
ciones de doxepina que individuos sanos. Iniciar el tratamiento con 3 mg en pa-
cientes con insuficiencia hepática y monitorear estrechamente efectos adversos 
que puedan presentarse durante el día.

FÓRMULA CUALICUANTITATIVA
Cada comprimido de Doxepina contiene:                         3 mg                        6 mg
Doxepina (como clorhidrato) ...........................................3,00 mg              6,00 mg
Excipientes: cellactose 80, dióxido de silicio coloidal, laca indigotina E132, Estea-
rato de Magnesio.............................................................c.s............................c.s. 

ACCION TERAPEUTICA:
Antidepresivo. Inhibidor no selectivo de la recaptación de aminas.
Código ATC: N06AA12.

INDICACIONES:
Doxepina está indicada para el tratamiento a corto plazo del insomnio primario 
(según criterios del DSM-IV).

CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS / PROPIEDADES:
Accion farmacologica:
Doxepina se une con gran afinidad al receptor de histamina H  (Ki< 1 nM) donde 1

funciona como antagonista. El mecanismo de acción de doxepina no se conoce 
de manera exacta pero se cree que el efecto de la mantención del sueño se debe a 
su antagonismo del receptor H . 1

Estudios publicados sobre la prolongación del intervalo QTc en sujetos sanos, re-
velan que doxepina no tiene efecto sobre los intervalos QT u otros parámetros 
electrocardiográficos después de múltiples dosis diarias de hasta 50 mg.

Farmacocinética:
-Absorción: El tiempo medio para alcanzar las concentraciones máximas (T ) de máx

doxepina es de 3,5 horas luego de la administracion oral de una dosis de 6 mg a 
sujetos sanos en ayunas. Las concentraciones plasmáticas máximas (C ) au-máx

mentan de manera aproximadamente proporcional a la dosis para las dosis de 3 
mg y 6 mg. El AUC aumenta en un 41% y la C  en un 15% cuando se administran máx

6 mg de Doxepina con una comida rica en grasas. 

-Distribución: La doxepina y la desmetildoxepina se distribuyen de forma generali-
zada por todo el organismo. El volumen aparente de distribución luego de una do-
sis oral simple de 6 mg es de 11,930 litros. Doxepina se une a las proteínas plas-
máticas en un 80%.

-Metabolismo: Luego de la administración oral, Doxepina es ampliamente meta-
bolizada por oxidación y demetilacion. El metabolito principal es N-desmetil doxe-
pina.
El metabolito principal sufre una biotransformación adicional a conjugados glucu-
rónidos.
Estudios in vitro han demostrado que CYP2C19 y CYP2D6 son las principales en-
zimas involucradas en el metabolismo de doxepina, y que CYP1A2 y CYP2C9 es-
tan involucradas en menor grado.
Doxepina no parece tener efectos inhibitorios sobre las enzimas humanas CYP a 
dosis terapéuticas. El potencial de doxepina para inducir enzimas metabolizado-
ras se desconoce. Doxepina no es un sustrato de la Pgp.

-Eliminación: La doxepina se elimina por orina, principalmente en forma de sus 
metabolitos  conjugados.
Menos del 3 % de la dosis se excreta en orina como Doxepina inalterada o nordo-
xepina. La vida media de eliminación (t ) de doxepina fue de 15,3 horas y para 1/2

nordoxepina, de 31 horas.

POSOLOGIA/DOSIFICACION – MODO DE ADMINISTRACION:
La dosis de Doxepina debe ser individualizada. El uso de hipnóticos debe ser limi-
tado a períodos de 7 a 10 días y reevaluación del paciente si se considera prolon-
gar el tratamiento por 2 o 3 semanas.

Dosificación en adultos:
La dosis recomendada en adultos es de 6 mg diarios. Una dosis de 3 mg una vez 
al día puede ser apropiado para algunos pacientes, si está clínicamente indicado.

Dosificación en ancianos:
La dosis inicial recomendada en ancianos (mayores de 65 años) es de 3 mg 
diarios. La dosis diaria puede incrementarse a 6 mg, si está clínicamente indicado.
Doxepina debe administrarse dentro de los 30 minutos previos a acostarse. 
Para minimizar los posibles efectos del día siguiente, doxepina no debe adminis-
trarse dentro de las 3 horas de la ingesta de alimentos.
La dosis total de doxepina no debe exceder los 6 mg por día.    

CONTRAINDICACIONES:
Doxepina está contraindicada en pacientes con hipersensibilidad demostrada al 
principio activo o a alguno de los excipientes.
Está contraindicada su administración con inhibidores de la monoaminooxidasa 
(IMAO). Está contraindicada en pacientes con glaucoma o retención urinaria severa.

ADVERTENCIAS
Empeoramiento clínico y riesgo de suicidio
En los pacientes deprimidos principalmente, se ha reportado empeoramiento de 
la depresión, incluyendo pensamientos y comportamientos suicidas (incluyendo 
suicidios) en asociación con el uso de hipnóticos. 
Doxepina es un antidepresivo en dosis 10 a 100 veces mayores que estas. Los 
antidepresivos aumentan el riesgo de pensamiento y comportamiento suicida 
comparado con placebo en niños, adolescentes, y adultos jóvenes en estudios de 
corto plazo de trastorno depresivo mayor y otros trastornos psiquiátricos. No se 
puede excluir el riesgo de la dosis más baja de doxepina.
Rara vez se puede determinar con certeza si un caso particular de los comporta-
mientos anormales antes mencionados es inducido por fármacos, de origen es-
pontáneo, o como resultado de un trastorno subyacente psiquiátrico o físico. No 
obstante, la aparición de cualquier signo de comportamiento o síntoma de preocu-
pación requiere  evaluación cuidadosa e inmediata. 

Necesidad de evaluar la presencia de diagnósticos comórbidos:
Debido a que las alteraciones del sueño pueden ser la manifestación de un tras-
torno físico y/o psiquiátrico, el tratamiento sintomático del insomnio debe iniciarse 
sólo después de una cuidadosa evaluación del paciente. El fracaso en la remi-
sión del insomnio luego de 7 a 10 días de tratamiento puede indicar la pre-
sencia de una enfermedad médica o psiquiátrica que debe ser evaluada. La 
exacerbación del insomnio o la aparición de nuevas anomalías en el pensamiento 
o comportamiento pueden ser consecuencia de un desorden físico o psiquiátrico 
no diagnosticado.
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Empleo en pacientes con apnea del sueño:
Doxepina no ha sido estudiada en pacientes con apnea obstructiva del sueño.
Debido a que los hipnóticos tienen la capacidad de deprimir el centro respiratorio, 
se deben tomar precauciones si doxepina se receta a pacientes con la función 
respiratoria comprometida. En pacientes con apnea del sueño severa, general-
mente no se recomienda el uso de doxepina. 

REACCIONES ADVERSAS:
-Trastornos Cardiovasculares: 
Raro: bloqueo atrioventricular; palpitaciones; taquicardia, extrasístoles ventricu-
lares. 
-Trastornos Metabólicos y de Nutrición: 
Poco frecuente: anorexia, disminución del apetito, hipercalemia, hipermagnese-
mia, aumento del apetito; 
Raro: hipocalemia. 
-Trastornos musculoesquelético y tejido conectivo: 
Poco frecuente: artralgia, dolor de espalda, mialgia, dolor de cuello, dolor en las 
extremidades; 
Raro: amplitud del movimiento articular disminuido, calambre, sensación de 
pesadez. 
-Trastornos Oculares: 
Poco frecuente: enrojecimiento, visión borrosa. 
Raro: blefaroespasmo, diplopía, dolor de ojo, disminución del lagrimeo. 
- Hematológicos: 
Infrecuente: anemia; 
Raro: trombocitopenia. También pueden ocurrir: agranulocitosis, eosinofilia, leu-
copenia, púrpura, trombocitopenia. 
-Trastornos del Oído: 
Raro: dolor de oído, hipoacusia, enfermedad del movimiento, tinnitus, perforación 
de la membrana timpánica. 
-Trastornos Gastrointestinales: 
Poco frecuentes: dolor abdominal, sequedad bucal, enfermedad por reflujo gas-
troesofágico, vómitos.
Raro: dispepsia, constipación, recesión gingival, hematoquecia, ampolla labial. 
-Trastornos generales y condiciones del sitio de administración: 
Poco frecuente: astenia, dolor de pecho, fatiga. 
Raro: escalofríos, alteración de la marcha, edema periférico. 
-Trastornos Hepatobiliares: 
Raro: Hiperbilirrubinemia. 
-Infecciones e Infestaciones: 
Poco frecuente: bronquitis, infección fúngica, laringitis, sinusitis, infección dental, 
infección urinaria, infección viral. 
Raro: celulitis estafilocócica, infección ocular, foliculitis, gastroenteritis viral, her-
pes zoster, tenosinovitis infecciosa, influenza, infección del tracto respiratorio in-
ferior, onicomicosis, faringitis, neumonía. 
-Trastornos del Sistema Inmune: 
Raro: hipersensibilidad
-Trastornos respiratorios, torácicos y mediastínicos: 
Poco frecuente: congestion nasal, dolor faringolaringeal, congestión sinusal, sibi-
lancia. 
Raro: tos, sonidos crepitantes de pulmones, trastorno nasofaríngeo, rinorrea, disnea. 
-Trastornos de piel y tejido subcutáneo: 
Poco frecuente: irritación de la piel. 
Raro: sudor frío, dermatitis, eritema, hiperhidrosis, prurito, rash, rosácea. 
-Lesiones traumáticas, intoxicaciones y complicaciones de procedimientos tera-
péuticos: 
Poco frecuente: lesiones en la espalda, caída, esguince. 
Raro: fractura de hueso, laceración en la piel.
-Neoplasias benignas, malignas y no especificadas (incluyendo quistes y pólipos): 
Raro: adenocarcinoma de pulmón estadio I, melanoma maligno. 
-Trastornos Psiquiátricos: 
Poco frecuente: sueños anormales, trastorno de adaptación, ansiedad, depresión. 
Raro: estado de confusión, euforia, insomnio, disminución de la líbido, pesadillas. 
-Trastornos renales y urinarios: 
Raro: disuria, enuresis, hemoglobinuria, nocturia. 
-Trastornos del sistema reproductivo y mamas: 
Raro: quiste mamario, dismenorrea. 
-Trastornos del sistema nervioso: 
Frecuente: vértigo. 
Poco frecuente: disgeusia, letargia, parestesia, sincope. 
Raro: ageusia, ataxia, accidente cerebrovascular, pérdida de atención, migraña, 
paralisis del sueño, sincope vasovagal, temblor. 
-Trastornos Vasculares: 
Poco frecuente: palidez.
Raro: presión arterial mal controlada, hematoma, sofocos.
-Otros: 
Poco frecuente: aumento de glucosa en sangre. 
Raro: aumento de la alanina aminotransferasa, segmento ST-T del electrocardio-
grama anormal, complejo QRS anormal, disminución de la frecuencia cardíaca, 
QRS axis anormal, aumento de transaminasas. También puede ocurrir al igual 
que con otros tricíclicos: fotosensibilización y rash.

Abuso y dependencia:
Doxepina no fue asociada con potencial de abuso en animales o en humanos. Los 
médicos deben evaluar cuidadosamente los pacientes con antecedentes de abu-
so de drogas y seguir de cerca a tales pacientes, observándolos en busca de sig-
nos de mal uso o abuso de doxepina. 
Doxepina no parece producir dependencia física.

SOBREDOSIFICACION:
Como el tratamiento de la sobredosis es más complejo y cambiante, se recomien-
da que el médico contacte un centro de envenenamiento para obtener informa-
ción actualizada sobre el tratamiento. Además, debe considerarse la posibilidad 
de una ingestión de múltiples fármacos.
En caso de que se sospeche una sobredosis, debe realizarse un ECG e iniciar la 
monitorización cardíaca inmediatamente. Debe protegerse la vía respiratoria del 
paciente, una línea intravenosa debe establecerse, y se debe iniciar la descon-
taminación gástrica. Un mínimo de 6 horas de observación con monitoreo cardía-
co y observación de los signos del SNC o depresión respiratoria, hipotensión, dis-
ritmias cardiacas y/o bloqueos de conducción, y convulsiones se recomienda am-
pliamente. Si se desarrollan  signos de toxicidad en cualquier momento durante 
este período, se recomienda un seguimiento prolongado. Hay informes de casos 
de pacientes ingresados que sucumben a las arritmias fatales más tarde después 
de una sobredosis; estos pacientes presentaban evidencia clínica de una toxici-
dad significativa antes de la muerte y la mayoría recibió una inadecuada des-
contaminación gastrointestinal. El tratamiento del paciente no debe guiarse por la 
monitorización de los niveles plasmáticos del fármaco.
Las manifestaciones críticas de la sobredosis incluyen: disritmias cardiacas, hipo-
tensión severa, convulsiones, y depresión del SNC, incluyendo coma. Los cam-
bios en el electrocardiograma, particularmente en el eje o ancho del QRS son indi-

cadores clínicamente significativos de toxicidad con antidepresivos tricíclicos.
Otros signos de sobredosis pueden incluir: confusión, concentración alterada, 
alucinaciones visuales transitorias, pupilas dilatadas, agitación, reflejos hiperac-
tivos, estupor, somnolencia, rigidez muscular, vómitos, hipotermia, hiperpirexia.

Descontaminación Gastrointestinal:
Todos los pacientes sospechados de sobredosis deben recibir descontaminación 
gastrointestinal. Esto debe incluir lavado gástrico con gran volumen seguido de 
carbón activado. Si falla la conciencia, la vía aérea debe ser asegurada previa-
mente al lavado. La emesis está contraindicada.

Cardiovascular:
La duración del QRS en su máxima derivación ≥ 0,10 segundos puede ser la mejor 
indicación de la severidad en la sobredosis. Se debe usar bicarbonato de sodio 
intravenoso para mantener el pH sérico en el rango de 7,45 a 7,55. Si la respuesta 
al pH es inadecuada, puede usarse también hiperventilación. El uso concomitante 
de hiperventilación y bicarbonato de sodio debe ser realizado con extremo cui-
dado, con monitoreo de pH frecuente. Son indeseables un pH > 7,60 ó pCO  <20 2

mm Hg. Las disritmias que no responden a la terapia con bicarbonato de so-
dio/hiperventilación pueden responder con lidocaína, bretilio o fenitoína. Los an-
tiarrítmicos tipo 1A y 1C están contraindicados generalmente (por ej quinidina, 
disopiramida y procainamida).
En instancias raras, la hemoperfusión puede ser beneficiosa en la inestabilidad 
cardiovascular refractaria en pacientes con toxicidad aguda. Sin embargo, la 
hemodiálisis, la diálisis peritoneal, las transfusiones de intercambios, y las diuresis 
forzadas se han reportados como generalmente inefectivas en la intoxicación con 
antidepresivos tricíclicos.

SNC:
En pacientes con depresión del SNC, se aconseja intubación temprana debido al 
abrupto potencial de deterioro. Las convulsiones deben ser controladas con ben-
zodiazepinas, o si estas son inefectivas, otros anticonvulsivantes (por ejemplo fe-
nobarbital, fenitoína). No se recomienda fisostigmina excepto para tratar los sín-
tomas que pongan en riesgo la vida que no han respondido a otras terapias y sólo 
en consulta con un centro de intoxicaciones. 

Seguimiento psiquiátrico:
Ya que la sobredosis es frecuentemente deliberada, los pacientes pueden intentar 
suicidarse por otros medios durante la fase de recuperación. Se debe realizar un 
seguimiento apropiado de los pacientes.

Manejo pediátrico:
Los principios del manejo de la sobredosis en niños y adultos son similares. Se 
recomienda que el médico contacte a un centro de intoxicaciones para realizar el 
tratamiento pediátrico específico.

Ante la eventualidad de una sobredosificación, concurrir al hospital más cercano o 
comunicarse con los Centros de Toxicología:
Hospital de Pediatría R. Gutiérrez. Tel: (011) 4962-6666/2247.
Hospital A. Posadas. Tel: (011) 4658-7777/4654-6648
Optativamente otros centros de intoxicaciones.

PRESENTACIÓN:
Envases conteniendo 10 y 30 comprimidos. 

CONDICIONES DE CONSERVACIÓN Y ALMACENAMIENTO:
Conservar a temperatura ambiente menor a 30 ºC. 

MANTENGA LOS MEDICAMENTOS 
FUERA DEL ALCANCE DE LOS NIÑOS

“Este medicamento debe ser administrado bajo prescripción médica”

Especialidad medicinal autorizada por el Ministerio de Salud de la Nación.
Certificado nº 57.119

Elaborado en:
Laboratorios RICHMOND SACIF. 
Calle 3 N° 519, Parque Industrial Pilar, Buenos Aires.
Director técnico: Dr. Pablo Da Pos - Farmacéutico.

Fecha de última revisión: 08/05/13
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