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BUENOS AIRES, 25 ABR 2012

VISTO el Expediente N© 1-0047-0000-023022-11-3 del Registro
de la Administracion Nacional de Medicamentos, Alimentos y Tecnologia

Medica; y

CONSIDERANDO:

Que por las presentes actuaciones la firma SCHERING PLOUGH
S.A. representante en Argentina de SCHERING CORPORATION USA solicita
la aprobacién. de nuevos proyectos de prospectos para el producto
METICORTEN / PREDNISONA, forma farmacéutica y concentracion:
COMPRIMIDOS 5 mg, autorizado por el Certificado N° 20.438.

Que los proyectos presentados se adecuan a la normativa
aplicable Ley 16.463, Decreto N° 150/92 y Dvisposiciones NO: 5904/96 y
2349/97.

Que a fojas 137 obra el informe técnico favorable de la Direccién
de Evaluacion de Medicamentos.

Que se actua en virtud de las facultades conferidas por el Decreto

N© 1.490/92 y del Decreto N° 425/10.
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Por ello:

EL INTERVENTOR DE LA ADMINISTRACION NACIONAL DE
MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGIA MEDICA
DISPONE:

ARTICULO 190, - Autorizase los proyectos de prospectos de fojasv 101 a
136, desglosando de fojas 125 a 136, para la Especialidad Medicinal
denominada METICORTEN / PREDNISONA, forma farmacéutica vy
concentracién: COMPRIMIDOS 5 mg, propiedad de la firma SCHERING
PLOUGH S.A. representante en Argentina de SCHERING CORPORATION
USA, anulando los anteriores.
ARTICULO 29, - Practiquese la atestacidn correspondiente en el Certificado
NO 20.438 cuando el mismo se presente acompaflado de la copia
autenticada de la presente Disposicién.
ARTICULO 3°. - Registrese; por mesa de entradas notifiquese al
interesado, haciéndole entrega de la copia autenticada de la presente
disposicidn conjuntamente con los rotulos y prospectos, girese al
Departamento de Registro a los fines de adjuntar al legajo

correspondiente, Cumplido, Archivese.

hugf-
Expediente N° 1-0047-0000-023022-11-3 .
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PROYECTO DE PROSPECTO INTERNO /-.2 5
METICORTEN*
PREDNISONA
5 mg
COMPRIMIDOS
INDUSTRIA ARGENTINA VENTA BAJO RECETA

FORMULA:

Cada comprimido contiene:

Prednlsona ........................... 5,000 mg
=Tl (o 1=7- T PP 69,875 mg
AlMIdON de MaAIZ. ..ot 23,000 mg
Estearato de magnesio..........ooooiiiiiiiiiiii 0,625 mg
Gelating granUIar. ... .....cooueeiii e 1,250 mg

ACCION TERAPEUTICA:
Corticosteroide de accion sistémica. Codigo ATC: H02ABO7.

INDICACIONES:
METICORTEN* Comprimidos esta indicado en el tratamiento de las siguientes
condiciones:

Trastornos endocrinos:

Insuficiencia corticosuprarrenal primaria o secundaria (en combinacion con
mineralocorticoides, si corresponde); hiperplasia suprarrenal congénita; tiroiditis
no-supurante e hipercalcemia asociada con cancer.

Trastornos osteomusculares:

Como tratamiento coadyuvante para administrar a corto plazo en casos de artritis
reumatoidea (durante un episodio agudo o una exacerbacion); osteoartritis
(postraumatica o sinovitis); artritis psoridsica; espondilitis anquilosante; artritis
gotosa aguda; bursitis aguda y subaguda; fibrositis; epicondilitis; tenosinovitis y
miositis.

Enfermedades del colageno:

Schering Plough S.A.
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Durante una exacerbacion o como tratamiento de mantenimiento en ciertos casos -
de lupus eritematoso sistémico, carditis reumatica aguda, dermatomiositis

sistémica (polimiositis).

Enfermedades dermatoldgicas:

Pénfigo; dermatitis ampollar herpetiforme; eritema multiforme severo (Sindrome de
Stevens-Johnson); dermatitis exfoliativa; micosis fungoides; psoriasis grave;
dermatitis seborreica severa.

Estados alérgicos:

Control de afecciones alérgicas severas o incapacitantes, refractarias a intentos
adecuados de tratamiento convencional, tales como rinitis alérgica estacional o
perenne, polipos nasales, asma bronquial (incluyendo estado asmatico), dermatitis
por contacto, dermatitis atopica (neurodermatitis), reacciones medicamentosas y
del suero.

Enfermedades oftalmicas:

Procesos alérgicos e inflamatorios severos, agudos y cronicos, que afectan los
ojos y sus estructuras, tales como conjuntivitis alérgica, queratitis, Ulceras
marginales corneales alérgicas, herpes zoster oftalmico, iritis e iridociclitis,
coriorretinitis, inflamacién del segmento anterior, uveitis posterior difusa y
coroiditis, neuritis optica y oftalmia simpatica.

Enfermedades respiratorias:

Sarcoidosis sintomatica; sindrome de Loeffler que no puede tratarse por otros
medios: beriliosis; tuberculosis pulmonar fulminante o diseminada cuando se
acompafia concomitantemente de quimioterapia antituberculosa adecuada.

Trastornos hematicos:

Trombocitopenia idiopatica y secundaria en adultos; anemia hemolitica adquirida
(autoinmune); eritroblastopenia (anemia eritrocitica) y anemia hipoplasica
(eritroide) congénita.

Enfermedades neoplasicas:
Para el tratamiento paliativo de leucemias y linfomas en adultos y de leucemia
aguda en nifos.

Estados edematosos:

Para inducir la diuresis o la remision de la proteinuria en el sindrome nefrotico de
tipo idiopatico o el debido al lupus eritematoso, pero solamente en ausencia de
uremia.

Enfermedades gastrointestinales:
Para ayudar al paciente durante un periodo de la enfermedad, en caso de colitis
ulcerosa y enteritis regional.

v/ ,
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Miscelanea:

Meningitis tuberculosa con bloqueo subaracnoide o bloqueo inminente cuando la
administracién se acompafia concomitantemente de quimioterapia antituberculosa
apropiada.

ACCION FARMACOLOGICA:

Mecanismo de Accion:

La prednisolona, metabolito activo de la prednisona, difunde a través de la
membrana celular y se une a receptores citoplasmaticos especificos. Una vez
formado el complejo receptor-glucocorticoide, éste penetra en el nucleo, donde
interactla con secuencias especificas de ADN, que estimulan o reprimen la
trascripcién génica de ARNm especificos que codifican la sintesis de
determinadas proteinas en los 6rganos diana, que, en ultima instancia, son las
auténticas responsables de la accion del corticoide. Las acciones incluyen efectos
antiinflamatorios, inmunosupresores, antireumaticos y antialérgicos y leve efecto
mineralocorticoide.

Accion antiinflamatoria; Su accién es independiente de la etiologia (infecciosa,
quimica, fisica, mecanica, inmunologica) y conlleva la inhibicion de las
manifestaciones inmediatas (rubor, calor, dolor, tumefaccién) y tardias de la
inflamacion (proliferacion fibroblastica, formacion de fibrina, cicatrizacion). Los
glucocorticoides inducen la sintesis de lipocortina-1, que inhibe la activacion de la
fosfolipasa A2, (enzima que libera los acidos grasos poliinsaturados precursores
de las prostaglandinas y leucotrienos y factor de agregacion plaquetaria (PAF),
todos ellos mediadores del proceso inflamatorio.

Accidn inmunodepresora: Produce una disminucion de la respuesta inmunologica
del organismo al interferir en las sefales interleucocitarias mediadas por las
linfoquinas. Inhiben la interaccion macrofago-linfocito y la posterior liberacion de
IL-2: como resultado, suprimen la activacion de los linfocitos T producida por
antigenos y la sintesis de citoquinas por los linfocitos T activados.

Los glucocorticoides producen efectos metabdlicos profundos y variados y
modifican la respuesta inmune del organismo frente a diversos estimulos. A dosis
antiinflamatorias equipotentes, la prednisolona presenta una quinta parte de la
actividad mineralocorticoide de la cortisona.

FARMACOCINETICA:

Absorcion:

Prednisona presenta una buena biodisponibilidad por via oral. El tiempo en
alcanzar la concentracién plasmatica maxima (Tmsx) es de alrededor de 1 a 2
horas.

Distribucion:
El volumen aparente de distribucion es de 0,4 a 1 I/kg, distribuyéndose de forma

amplia en el organismo. Difunde a través de la barrera placentarja. El grado de
Scheting gh S.A.
3 Juap Pablqg Baltar
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union a proteinas plasmaticas es del 70%. Prednisona se une, principalmente, a
globulina y en menor proporcién a albumina.

Metabolismo:

Prednisona es un profarmaco. Entre el 80 y el 100% de la prednisona sufre efecto
de primer paso hepatico y es metabolizada a prednisolona, para ser activa. Esta
se metaboliza predominantemente en el higado, un 70 % por glucuronidacion y
alrededor del 30% por sulfatacion. Se produce una conversion parcial a 118, 17p3-
dihidroxiandrosta-1, 4-dien-3-ona y a 1,4-regnadien-20-ol, metabolitos
hormonalmente inactivos.

Eliminacién:

Se elimina principalmente por via renal en forma de metabolitos conjugados (80%)
y de prednisolona sin transformar (20%). Se excreta en pequefias cantidades por
la leche materna. Su vida media de eliminacion es de 1 a 3 horas y la vida media
biolégica de 18 a 36 horas.

POSOLOGIA Y ADMINISTRACION:

LAS DOSIS REQUERIDAS SON VARIABLES Y DEBEN DETERMINARSE
INDIVIDUALMENTE DE ACUERDO CON LA ENFERMEDAD ESPECIFICA, SU
GRAVEDAD Y LA RESPUESTA DEL PACIENTE.

La equivalencia antiinflamatoria (equipotencia) de los corticoides es la siguiente:
0,75 mg de dexametasona o betametasona = 4 mg demetilprednisolona o
triamcinolona = 5 mg de prednisona o prednisolona = 20 mg de hidrocortisona =
25 mg de cortisona.

En adultos, la dosis inicial usual de prednisona puede variar entre 5 mg y 60 mg
por dia, de acuerdo con la enfermedad especifica que se esté tratando. En los
casos menos graves, en general seran suficientes dosis bajas, mientras que
determinados pacientes pueden requerir dosis iniciales mas altas.

La dosis inicial debe mantenerse o ajustarse hasta que se obtenga una respuesta
satisfactoria. :

Si después de un periodo razonable esto no sucede, la terapia con
METICORTEN* Comprimidos debe discontinuarse e instituirse otro tratamiento
apropiado.

La dosis inicial pediatrica usual varia de 0,14 mg a 2 mg/kg de peso corporal
diarios o de 4 mg a 60 mg/m2 de superficie corporal diarios.

La dosis de lactantes y nifios debe basarse en los mismos criterios seguidos para
los adultos, mas que en una estricta adherencia a las cifras indicadas por la edad
o el peso corporal.

Schering Plough 8.A.
4 Juan Pablo Baltar
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En cuanto se obtenga una respuesta favorable, debe determinarse la dosis util de
mantenimiento, disminuyendo paulatinamente la dosis inicial en valores pequefios,
a intervalos apropiados, hasta alcanzar la menor dosis capaz de mantener una
respuesta clinica adecuada.

2 Restricted 2 5_, 7

Tratamiento en dias alternos:

En los pacientes que requieren tratamiento de mantenimiento prolongado con
corticosteroides, METICORTEN* Comprimidos puede administrarse en dias
alternos, segun el criterio clinico del médico.

Debe observarse estrechamente la evolucion de los pacientes en busca de signos
que indiquen la necesidad de ajustar la dosis, tales como: estado clinico
(exacerbaciones o remisiones), respuesta individual a la droga y situaciones de
estrés (cirugia, infeccion, traumatismo). Durante estas Ultimas, puede ser
necesario un aumento transitorio de la dosis de METICORTEN* Comprimidos.

La interrupciéon de la corticoterapia debe realizarse en forma gradual si el
tratamiento duré mas de 5-7 dias.

CONTRAINDICACIONES:

METICORTEN* Comprimidos esta contraindicado en pacientes con infecciones
micéticas sistémicas, infecciones viricas agudas (Ej.. Hepatitis, Herpes simple
ocular, herpes zoster, varicela), todo estado infeccioso, donde no exista una
indicacion especifica, estados psicoticos incontrolables y reacciones de
hipersensibilidad a la prednisona, a otros corticosteroides, .o a cualquier
componente de la preparacion.

PRECAUCIONES Y ADVERTENCIAS:

Pueden requerirse ajustes de la dosis en funcion de la remision o exacerbacion de
la enfermedad, de la respuesta individual del paciente al tratamiento y de la
exposicion del mismo a situaciones de estrés emocional o fisico, tales como
infeccion severa, cirugia o traumatismos. En caso de que el episodio de estrés sea
previsible, como por ejemplo una cirugia, se recomienda aumentar con
anticipacion la dosis del corticosteroide.

Después de la suspensién de una corticoterapia prolongada o con dosis altas,
puede ser necesaria la vigilancia del enfermo por hasta un afo, en busca de
signos o situaciones que permitan sospechar una insuficiencia suprarrenal
secundaria.

Los corticosteroides pueden enmascarar algunos signos de infeccion, y durante su
uso pueden desarrollarse nuevas infecciones. Su empleo puede provocar
disminucién de la resistencia y dificultad para localizar la infeccion.

El uso prolongado de corticosteroides puede producir cataratas subcapsulares
posteriores (especialmente en nifios), glaucoma con posible dafio los /nervios
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opticos y un incremento de las infecciones oculares secundarias debidas a hongos
O virus.

Las dosis normales y altas de corticosteroides pueden ocasionar aumento de la
presion sanguinea, retencion hidrosalina e incremento de la excrecion de potasio.
Es menos probable que estos efectos ocurran con los derivados sintéticos, a no
ser que se utilicen en dosis elevadas.

La restriccién de sal en los alimentos y el suplemento de potasio pueden ser
necesarios. Todos los corticosteroides aumentan la excrecion de calcio.

No deben llevarse a cabo procedimientos de inmunizacién mientras se estén
recibiendo corticosteroides, especialmente en dosis elevadas, debido al peligro
potencial de complicaciones neurologicas y a la falta de respuesta en la
produccidon de anticuerpos. Sin embargo, pueden llevarse a cabo procedimientos
inmunizantes en pacientes que reciben corticosteroides como tratamiento de
reemplazo, como por ejemplo, en la enfermedad de Addison.

Se debe advertir a los pacientes que reciben dosis inmunosupresoras de
corticosteroides, que eviten quedar expuestos al sarampién o a la varicela y, en
caso de que elio ocurra, que consulten al médico. Esto es particularmente
importante en los nifos.

La corticoterapia en la tuberculosis activa debe limitarse a los casos de
tuberculosis diseminada o fulminante, en los cuales el corticosteroide se utiliza
para el tratamiento de la enfermedad en combinacién con un régimen
antituberculoso adecuado. La prescripcién de corticosteroides a pacientes con
tuberculosis latente o reactividad a la tuberculina requiere una estrecha vigilancia,
ya que puede ocurrir reactivacion de la enfermedad.

Durante la corticoterapia prolongada, los enfermos deben recibir quimioprofilaxis.
Cuando se utilice rifampicina en un programa quimioprofilactico, debe tenerse en
cuenta que la misma incrementa la depuracion metabdlica hepatica de los
corticosteroides, por lo cual puede ser necesario un ajuste de la dosis de los
mismos.

Los corticosteroides pueden reactivar una amebiasis latente; por lo tanto, antes de
iniciar una corticoterapia, se recomienda descartar la existencia de una infeccion
activa o latente de este tipo.

Del mismo modo, los corticosteroides deben utilizarse con sumo cuidado en
pacientes con estrongiloidiasis conocida o sospechada, debido al riesgo de
hiperinfeccion y migracion larvaria diseminada, frecuentemente acompafada de
enterocolitis severa y sepsis por organismos gram-negativos, potencialmente fatal.

Comunicaciones en la literatura sugieren una aparente asociacion entre el empleo
de corticosteroides sistémicos y la ruptura de la pared libre ventricular en

SHFRING-PLOUGH JA. scienry Psotign SA.
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pacientes con infarto reciente, por lo que los corticoides deberian usarse con gran
precaucion en estos pacientes.

La suspension demasiado rapida del corticosteroide puede producir insuficiencia
corticosuprarrenal  secundaria, la cual puede minimizarse reduciendo
gradualmente la dosis. Esta insuficiencia relativa puede persistir durante varios
meses después de interrumpido el tratamiento. Si durante este periodo se produce
una situacion de estrés, debera restablecerse el tratamiento corticosteroide.

Si el paciente ya esta recibiendo corticosteroides, puede ser necesario aumentar
la dosis de los mismos.

Como la secrecion mineralocorticoide puede estar afectada, se recomienda la
administracién concomitante de sodio y/o un agente mineralocorticoide.

Debe utilizarse la menor dosis posible de corticosteroide para controlar la afeccion
que se esta tratando. Cuando sea posible una disminucion de la dosis, la misma
debera ser gradual.

E! efecto de los corticosteroides aumenta en los pacientes con hipotiroidismo o
con cirrosis.

Durante la corticoterapia pueden desarrollarse trastornos psiquicos. Los
corticosteroides pueden agravar la inestabilidad emocional o las tendencias
psicoticas existentes.

Se recomienda precaucion al administrar corticosteroides en los siguientes casos:
colitis ulcerativa inespecifica si existe probabilidad de perforacién inminente,;
absceso, u otra infeccion pidgena; diverticulitis; anastomosis intestinal reciente;
ulcera péptica activa o latente; insuficiencia renal; hipertension; osteoporosis y
miastenia gravis.

Como las complicaciones de la corticoterapia dependen de la magnitud de la dosis
y de la duracién del tratamiento, para cada paciente debera tomarse una decision
basada en los riesgos y beneficios de la administracién del farmaco.

El crecimiento y desarrollo de los lactantes y nifios que reciban corticoterapia
prolongada debe vigilarse cuidadosamente, dado que los corticoides pueden
alterar las tasas de crecimiento e inhibir la produccién endogena de
corticosteroides.

La disminucidon de la activacion de la prednisona en pacientes con hepatopatias
agrega un factor de variabilidad, por lo que en estos enfermos seria conveniente el
empleo de metilprednisolona.

Se recomienda evitar la suspension brusca, ya que existe un riesgo de aparicion
de sindrome de retirada de corticoides, con agravamiento de la enfermedad. La
complicacién mas grave es la insuficiencia suprarrenal aguda, depiio a/que el eje
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hipotalamico-hipofisario-suprarrenal ha quedado alterado o suprimido. El grado d{a
insuficiencia suprarrenal y la duracion de la misma depende principalmente de la
rapidez con que se retire el tratamiento y los sintomas pueden variar en cada
paciente: malestar general, miastenia, mialgia, disnea, anorexia, nauseas y
vomitos, fiebre, hipotensién, hipoglucemia y, en algunos casos, puede existir
riesgo vital.

Cuando se administran dosis altas de corticoides, la administracion de antiacidos
entre las comidas puede contribuir a la prevencién de la Ulcera péptica.

Interacciones farmacolégicas:

Drogas inductoras del complejo hepatico CYP3A4 (Por ejemplo: Barbituricos,
Fenitoina, Carbamazepina, Rifampicina):

Las drogas inductoras del metabolismo hepatico pueden incrementar el
metabolismo de los corticosteroides, necesitando dosis mayores de corticoides
para lograr el efecto terapeutico.

Estrégenos y anticonceptivos orales:

Los pacientes tratados concomitantemente con corticosteroides y estrogenos
deben ser observados para detectar un posible incremento de los efectos del
corticosteroide.

Anfotericina B y Diuréticos que produzcan deplecién de potasio:

La administracién simultanea de corticosteroides con diuréticos que produzcan
deplecién de potasio, puede acentuar la hipopotasemia. Los corticosteroides
pueden incrementar la deplecion de potasio causada por anfotericina B. En todos
los pacientes que reciban cualquiera de estas combinaciones terapeuticas, deben
vigilarse cuidadosamente las concentraciones seéricas de electrolitos,
particularmente Ios niveles de potasio.

Glucésidos Cardiotonicos:

El uso concomitante de corticosteroides con glucdsidos cardioténicos puede
aumentar la posibilidad de arritmias o la toxicidad de la digital asociada con
hipopotasemia.

Anticoagulantes orales:

El uso concomitante de corticosteroides con anticoagulantes orales de tipo
cumarinico o warfarina puede aumentar o disminuir los efectos anticoagulantes,
requiriendo posiblemente un ajuste de la dosis.

Los corticosteroides (especialmente en dosis altas o tratamientos prolongados)
pueden aumentar el riesgo de hemorragia en pacientes tratados con heparina o
anticoagulantes orales, por fragilidad vascular o gastritis.

Aintiinflamatorios No Esteroideos (AINES):
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Los efectos combinados de los antiinflamatorios no esteroides o el alcohol con los
glucocorticoides pueden dar lugar a un aumento de la incidencia o gravedad de las
lceras gastrointestinales. Los corticosteroides pueden reducir las concentraciones
sanguineas de salicilato, por lo que, se deberia aumentar la dosis de salicilatos si
ambas drogas se administran juntas, e inversamente, se deberia disminuir la dosis
de los mismos en caso de que se suspenda la corticoterapia. En presencia de
hipoprotrombinemia, la combinacién de acido acetilsalicilico con corticosteroides
debe utilizarse con precaucion, dado el mayor riesgo de sangrado.

Medicamentos antituberculosos:
Se ha descripto que la prednisona puede aumentar el metabolismo hepatico de la
isoniazida y, de este modo, disminuir sus concentraciones.

Medicamentos hipoglucemiantes:
Cuando se administren corticosteroides a pacientes diabéticos, puede requerirse
un ajuste de la posologia de la droga antidiabética.

Antiacidos (Aluminio y Magnesio):

Los antiacidos disminuyen la absorcion de los corticosteroides; esto puede hacer
necesario un ajuste de la dosis, especialmente en los pacientes tratados con dosis
bajas.

Somatotropina (GH):
El tratamiento concomitante con glucocorticoides puede inhibir la respuesta a la
somatotropina.

Ketoconazol:
El efecto de los corticosteroides puede verse aumentado con la administracion de
inhibidores enzimaticos como el ketoconazol.

Interacciones con las pruebas de laboratorio:

Los corticosteroides pueden afectar los resultados de la prueba del tetrazolio
nitroazul para infeccion bacteriana y producir resultados falsos negativos.

Los corticoides pueden suprimir las reacciones a las pruebas cutaneas.

Fertilidad:
En algunos pacientes, la corticoterapia puede alterar la movilidad y nimero de
espermatozoides.

Uso durante el embarazo y la lactancia:

Prednisona atraviesa la barrera placentaria. Los datos sobre un numero limitado
de embarazos de riesgo no muestran reacciones adversas de prednisona sobre el
embarazo y la salud del feto o del recién nacido.

Hasta la fecha de hoy, no se dispone de datos epidemiologicos pertinentes
adicionales. Los estudios en animales han mostrado toxicidad reprgductiya.
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Se desconoce el riesgo potencial en seres humanos. Deberia prestarse atencion
en la prescripciéon a mujeres embarazadas.

En enfermedades cronicas que requieren un tratamiento a lo largo del embarazo,
es posible que haya un ligero retraso del crecimiento intrauterino. Después de una
corticoterapia a dosis altas, se han observado excepcionalmente casos de
insuficiencia suprarrenal neonatal. Por tanto, se recomienda un periodo de
monitorizacion clinica (peso, diuresis) y biolégica del neonato.

Los recién nacidos de madres que recibieron corticosteroides durante el embarazo
deben ser cuidadosamente observados en lo que respecta a signos de
hipoadrenalismo.

Prednisona se excreta por la leche materna, por lo que se recomienda evitar la
lactancia durante el tratamiento con corticoides, especiaimente con corticoterapia
a dosis altas y durante un tiempo prolongado.

REACCIONES ADVERSAS:

Las reacciones adversas a METICORTEN* Comprimidos son similares a las
comunicadas con otros corticosteroides y se relacionan con la posologia y la
duracion del tratamiento. Habitualmente, las mismas pueden ser revertidas o
minimizadas disminuyendo la dosis; en general, ésto es preferible a la interrupcion
del tratamiento.

Trastornos hidroelectroliticos:
Retencion de sodio, pérdida de potasio, alcalosis hipopotasémica; retencion de
liquido.

Trastornos cardiovasculares:

Insuficiencia cardiaca congestiva en pacientes susceptibles; hipertension.

Ruptura miocardica consecutiva a infarto de miocardio reciente (Ver Advertencias);
miocardiopatia hipertréfica en neonatos con bajo peso al nacer.

Osteomusculares:

Debilidad muscular, miopatia corticosteroide, pérdida de masa muscular,
agravamiento de los sintomas miasténicos en la miastenia gravis; osteoporosis;
fracturas por compresion vertebral; necrosis aséptica de la cabeza femoral y
humeral, fracturas patol6gicas de los huesos largos; ruptura de tendones.

Gastrointestinales:

Ulcera péptica con posibilidad de perforacion y hemorragia subsecuente;
pancreatitis, distension abdominal; esofagitis ulcerosa; perforacion del intestino
delgado o grueso, especialmente en pacientes con enfermedad inflamatoria
intestinal.

Dermatologicas:
Alteracion en la cicatrizacién de heridas, atrofia cutanea, adelgazamiento y
fragilidad de la piel; petequias y equimosis; eritema facial; mento de la
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sudoracion; supresion de reacciones en las pruebas cutdneas; reacciones tales
como dermatitis alérgica, urticaria, edema angioneurotico.

Neurolbgicas:
Convulsiones; aumento de la presion intracraneal con papiledema (pseudotumor
cerebral) cominmente después del tratamiento; vértigo; cefalea.

Endocrinas:

Irregularidades menstruales; desarrollo de un estado cushingoide; depresion del
crecimiento intrauterino fetal o infantil; falta de respuesta corticosuprarrenal y
pituitaria secundaria, particularmente en situaciones de estrés, tales como
traumatismos, cirugia o enfermedad; disminucién de la tolerancia a los
carbohidratos, manifestaciones de diabetes mellitus latente, aumento de los
requerimientos de insulina o hipoglucemiantes orales en los diabéticos.

Oftalmicas:
Cataratas subcapsulares posteriores; aumento de la presion intraocular;
glaucoma; exoftalmos; retinopatia de premadurez.

Metabdlicas:
Balance de nitrogeno negativo debido al catabolismo proteico.

Psiquiatricas:
Euforia, oscilaciones del humor; depresién grave a francas manifestaciones
psicéticas; cambios en la personalidad; hiperirritabilidad; insomnio.

Otras:

Reacciones anafilactoides o de hipersensibilidad y reacciones hipotensivas o
similares al shock; tromboembolismo; aumento de peso; incremento del apetito;
nauseas; malestar; hipo; hirsutismo.

SOBREDOSIS:

Ante la eventualidad de una sobredosificacién, concurrir al Hospital mas
cercano o comunicarse con los Centros de Toxicologia:

Hospital de Pediatria Ricardo Gutiérrez: (011) 4962-6666 / 2247;

Hospital A. Posadas: (011) 4654-6648 / 4658-7777.

PRESENTACION:
Envase conteniendo 10, 20 y 40 comprimidos.
Envase conteniendo 100 comprimidos para uso hospitalario.

CONDICIONES DE CONSERVACION Y ALMACENAMIENTO:
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Conservar a una temperatura entre 2°C y 30°C.

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS.

Director Técnico: Cecilia Beatriz Zelada — Farmacéutica.

Especialidad medicinal autorizada por el Ministerio de Salud.

Certificado N° 20.438

Ultima Revision ANMAT: ...

SCHERING-PLOUGH S.A. Av. San Martin 1750, Florida, prov. de Buenos Aires.
Elaborado en Av. San Martin 4550, Lomas del Mirador, prov. de Buenos Aires.
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