§onvymey

Repiblica Argentina - Poder Ejecutivo Nacional
2018 - Afio del Centenario de la Reforma Universitaria

Disposicién
Niimero: DI-2018-6527-APN-ANMAT#MS

CIUDAD DE BUENOS AIRES
Martes 26 de Junio de 2018

Refe_rencia: 1-0047-0000-004079-18-7

VISTO el Expediente N° 1-0047-0000-004079-18-7 del Registro de la Administracion Nactonal
de Medicamentos, Alimentos v Tecnologia Médica; y

CONSIDERANDO:

Que por las presentes actuaciones la firma MSD ARGENTINA S.R.L., solicita la aprobacién de
nuevos proyectos de prospectos ¢ informacidn para el paciente para la Especialidad Medicinal
denominada CELESTONE CRONODOSE / BETAMETASONA (COMO ACETATO) —
BETAMETASONA (COMO FOSFATO DISODICO) Forma farmacéutica y concentracién:
SUSPENSION INYECTABLE, BETAMETASONA (COMO ACETATO) 3 mg/ml -
BETAMETASONA (COMO FOSFATO DISODICQ) 3,9 mg/ml; aprobada por Certificado N
31.358. :

Que los proyectos presentados se encuadran dentro de los alcances de las normativas vigentes,
Ley de Medicamentos 16.463, Decreto 150/92 y la Disposicidn N°: 5904/96 y Circular N° 4/13.

Que la Direccion de Evaluacion y Registro de Medicamentos ha tomado la intervencion de su
competencia.

~Que se actiia en virtud de las facultades conferidas por el Decreto N° 1490/92 y Decreto N° 101
de fecha 16 de Diciembre de 2015. :

Por ello:
EL ADMINISTRADOR NACIONAL DE LA ADMINISTRACION NACIONAL DE
- MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGIA MEDICA
DISPONE:

ARTICULO 1°. - Autorizase a la firma MSD ARGENTINA S.R.L., propietaria de la



Especialidad Medicinal denominada CELESTONE CRONODOSE / BETAMETASONA (COMO
ACETATO) - BETAMETASONA (COMO FOSFATO DISODICO) Forma farmacéutica y
concentracién: SUSPENSION INYECTABLE, BETAMETASONA (COMO ACETATO) 3
mg/ml - BETAMETASONA (COMQ FOSFATO DISODICO) 3,9 mg/ml, el nuevo proyecto de
prospecto obrante en el documento 1F-2018-22623526- APN-DERM#ANMAT,; e informacidn
para el paciente obrante en el documento 1F-2018-22623841-APN-DERM#ANMAT.

ARTICULO 2°. - Practiquese la atestacion correspondiente en el Certificado N° 31.358, cuando-el
mismo se presente acompaiiado de la presente Disposicion. o

ARTICULO 3°. - Registrese; por el Departamento de Mesa de Entradas notifiquese al interesado,
haciéndole entrega de la presente Disposicion y prospectos e informacioén para el paciente. Girese
a la Direccién de Gestion de Informacién Técnica a sus efectos. Cumplido, archivese.

EXPEDIENTE N° 1;0047.-0000-004079- 18-7

Digitally signed by LEDE Raberto Luls
Date: 2018.06.26 09:45:02 ART
Location: Ciudad Auténoma de Buenas Aires

Roberto Luis Lede
SubAdministrador )
Administracidén Nacional de Medicamentos, Alimentos y Tecnologia

Médica
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;EEOYECTO DE PROSPECTO 9 MSD

INFORMACION PARA EL PRESCRIPTOR
CELESTONE® CRONODCOSE
) Betametasona {como Acetato} 3 mg/m!
Betametasona (como Fosfato Disddico) 3,9 mg/mi
Suspension Inyectable para Administracion Intramuscutar, Intraarticular,
Periarticular, Intrabursal, Intradérmica e Intralesional
VENTA BAJO RECETA
NO ADMINISTRAR POR ViA INTRAVENOSA - AGITAR ANTES DE USAR.

FORMULA

Cada ml de CELESTONE® CRONODOSE contiene: Acetato de betametasona 3,0 mg, Betametasona fosfato disodico .

3,9 mg {equivalente a 3,0 mg de Betametasona), Excipientes: Fosfato de sodio anhidro 7,1 mg, Fosfato monosddico
monohidrato 3,4 mg; Edetato disddico 0,1 mg; Cioruro de benzaiconic 0,2 mg, Agua destilada esterilizada c.s.p..1,0 ral.

DESCRIPCION Y ACCION FARMACOLOGICA
CELESTONE® CRONODOSE Suspensién Inyectable es una suspension acuosa estéril que combina esteres. solubles y
lsvemente solubles de betametasona, proporcionando efectos antiinflamatorios, antirreumaticos y antialérgicos en- el

tratamiento de los trastornos que responden a fos corticosteroides. |

La actividad terapéutica rapida se aicanza a iravés del fosfato sodico de betametasona, el cual se absorbe rapidamente
después de la inyeccion.

La actividad sostenida es proporcionada por el acetato de betametasona, que és sdlo levemente soluble y pasa a ser un
depbsito para la absorcidn fenta, conirolando asi los sintomas duzante un periods prolongado.
‘La betametasona es un derivado de la prednisolona y presenta elevada actividad glucacorticoide y leve actividad
ntineralocorticoide.

Los glucocorticoides, coma la betametasona, ejercen sus efectos biologicos mediante la activacion de ia transcripcion de
genes sensibles a ellos. Sus efectos se producen por reduccion de la formacion, liberacion y aclividad de mediadores
infiamatarios, al mismo tiempo que inhiben las funciones especificas y la migracion de células inflamatorias. Sus efectos

metabdlicos profundes y variados madifican |a respuesta inmune del organisme frente a diversos estimulos.

ACCION TERAPEUTICA
Giucocarticoite. Codigo ATC: HO2ABO1.

INDICACIONES
José Nerone ii\lejandm Balonas .
Apederadeo [F= 0‘]*8-2:3@3&8.6&1’&1 -DERM#ANMAT
MSD ARGENTINA 5.R.L. g MSD ARGENTINA S.R.L. Lz
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PROYECTO DE PROSPECTO e MSD

especialmente (il en los pacientes en los que no es posible el tratamiento con un corlicosteroide oral. La lerapia con’

hormonas cordicosteroides es un coadyuvante, y no un sustituto, de Ia lerapéutica convencional.

Trastornos endécrines
Insuficiencia corticosuprarrenal primaria o secundaria {en combinacion con mineralocoriicoides, si corresponde),

hiperplasia suprarrenal congénita; tiroiditis no supurativa; hipercalcemia asociada con cancer.

Trastornos osteomusculares

Como tratamiento coadyuvante para administrar a corto plazo {durante un episodio agudo o una exacerbacion) en casos
de artritis reumatoide: osteoartritis (después de traumatismo o sinovitis); artritis psoriasica; espondiliis anguilosanie;
arlriis gotosa aguda; bursiis aguda y subaguda, fiebre reumatica aguda: fibrositis; epiconddilis; tenosinovitis no
especiiica aguda; miositis, CELESTONE® CRONODOSE Suspension Inyeciable también puede ser dfit en ef tratamiento
detumores quisticos de una apaneurosis o tendon (ganglion).

Enfermedades del colageno i
Durante una exacerbacién o como tratamiento de mantenimiento en ciertos casos de lupus eritéma_toso-Si’s’térhic@‘.

carditis reumatica aguda, esclerodermia y dermatomiosiis.

Estados alérgicos _ _

Control de afecciones alérgicas severas o incapacitantes, refractarias a intentos adecuados con el tratamiento
convencional, tales como rinitis atérgica estacional o perenne, péfipos nasales, asma bronquial (incluyendo estado
asmalico), dermatitis por contacto, dermatitis atopica {neurodermatitis). hipersensibilidad medicamentosa, reaccidnes del

suero; edema laringeo agudo no infeccioso.

Enfermedades dermatolégicas
Pénfigo; dermatiis ampollar herpetiforme; eritema mulliforme severo (sindrome de Stevens-Johnson). dermalitis
exfolialiva; micosis fungoides; psoriasis grave; eczema alérgico (dermatitis cronica); urticaria.

La administracion intralesional est3 indicada para el tratamiento de queloides; lesiones hiperlrdficas localizadas,
infiltradas, inflamatorias del liquen plano, placas psoriasicas, granuloma anular y liguen simple crénico {neurodermaiitis);
lupus eritematoso discoide; necrobiosis lipoide de los diabéticos; alopecia areata.

Trastornos del pie.

g N;. SRL
fia Y 535011&3
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José Nerone
Apoderado
MSD ARGENTINA S.R.L.

e Alejandro Balonas
IF-2018-22m3826rtcN-DERM#ANMAT
MSD ARGENTINA S.R.L.

pagina 2 de 17



PROYECTO DE PROSPECTO e MSD / s

de bursifis bajo heloma duro, bajo heloma blando y bajo espolén calcaneo; bursitis sobre haflux rigidus y sobre quinto’

dedo varo; quiste siniovial; tenosinovitis; periostifis del cuboides; artritis golosa aguda; metatarsalgia.

Enfermedades oftalmicas

Procesos alérgicos e inflamatorios severos, agudos y crnicos, que afectan los ojos y sus eslructuras, fales como
conjuniivitis é[érgica. queralitis, Ulceras marginales comeales alérgicas, herpes zosier oftalmico, iritis, iridociclilis,
coriorretinitis, inflamacion def segmento anterior, uveitis posterior difusa y coroiditis, neurilis Optice; oftaimia simpética;

retinitis central; neuritis retrobulbar.

Enfermedades respiratorias
Sarcoidosis sinlomatica; sindrame de Loeffler que no puede ratarse por otros medios; beriliosis; tuberculosis pulmonar
fulminante o diseminada cuando se acompafda concomitaniemente de quimiolerapia antituberculosa “adecuada,

neumonia por aspiracion; enfisema pulmonar; fibrosis pulmonar.

Trastornos hematolégicos
Trombacitopenia idiopatica y secundaria en adullos; anemia hemolitica adquirida {autoinmuney); eritroblastopenia (aniérhia

eritracitica); anemia hipoplasica (eritroide) congénita; reacciones tranfusianales.

Enfermedades gastrointestinales

Para ayudar al paciente durante un periodo critico de la colilis ulcerosa; enteritis regional,

Uso prenatal en la prevencidn del sindrome de dificultad respiratoria en neonatos prematuros
CELESTONE® CRONODOSE esta indicado como tratamiento profilactico de la enfermedad de membrana ‘hiafina €n

neonatos prematuros cuando se administra a las madres antes del parto (previo a la semana 32° de gestacién).

Enfermedades neoplasicas
Para el tratamiento paliativo de leucemtias y linfomas en adultos; leucemia aguda en nifios.

Estados edematosos
Para inducir la diuresis o la remision de la proteinuria en el sindrome nefrética sin uremia, de tipo idiopalico. o el dehido

al tupus eritematoso.

Miscelanea

José Nerone
Apoderado
MSD ARGENTINA S.R.L.

Alejandro Balonas

\ IF-2018-22633326sARN-DERM#ANMAT

MSD ARGENTINA S.R.L.
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Meriingitis tuberculosa con bloqueo subaracnoide o blogues inminente cuando la administracion se acompaRg

concomitantemente de quimioterapia antituberculosa apropiada; triquinosis con afeccion neurologica o miocardica. Calitis

ulcerativa. Paralisis de Bell.

FARMACOCINETICA
Los analogos adrenocorticales sintéticos, incluide el fosfato sodica de betametasona y el acetato de betametasona, se

absarben en & sitio de inyeccion y producen efectos terapéuticos locales y sistémices y ofras acgiones farmacoldgicas.

El fosfate sodico de betametasona, libremente soluble en agua, se hidroliza en el organismo a betametasona, el
corticosteroide bioldgicamente activa.

4 mg de fosfato sddico de betametasona equivalen a 3 mg de betametasena.

El acetato de betametasona, practicamente insoluble en agua, se encuentra en suspensién en CELESTONE@ r

CRONCDOSE Su5pensic';"n Inyectable, Este éster se hidroliza lenlamente en el sitio de inyeccion.

Coma ogurre con otros glucocorticoides, la betametasona se metaboliza en el higado. Quimicamente, Ja betametasona

es significativamente diferente de los corticosteroides naturales, como para afectar su metabolismo.

La vida media ptasmética de la betametasona administrada por via oral o parenteral es = 300 minutos, en contraste con

la de la hidrocortisona, que es de aproximadamente 80 minutos.

Utilizando fosfate sadico de betametasona radiomarcada en inyecciones M, s¢ alcanzaron los niveles blasrﬁét_it‘:os"
maximos en 60 minutos y el corticosteroide se excretd casi compietamente durante el primer dia; I'a_ra'di'éac'tij\iidaﬁ

obtenida a partir del sequndo dia fue muy escasa.
En ios pacientes con enfermedad hepatica, la depuracion de betametasona fue mas lenta que en los sujetos normales.

Parece ser que el nivel biologicamente efective de un corticosteroide esta mas vinculade al corticoide no ligado, que.a la
conceniracion plasmatica total del farmaco. Los resultados de un estudio de union de la Hetametasona ¢ hidrocorlison‘a a
proteinas plasmaticas demostraron que la betametasona se ligd en grado apreciable (promedic para el.faﬁgo'.’de -
conceniragiones: 62, 5%); no obstante, a las concentraciones plasmaticas usuales, la hidrocortisona se ligd en-t]_n'BQ%_;

1.2 belametasona en concentraciones de hasta 100 veces las de |a hidrocortisona, o altera |a union de esta ultima. La

betametasona se une principalmente a la albumina.

Jasé Nerone Alejandro Balonas
Apcderado 1F-201 8- 2263382 asARN-DERMAZANMAT
MSC ARGENTINA S.R.L. MSI? ARGENTINA 5.R.1.
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No se ha demostrado una relacion entre el nivel de corlicosteroide en sangre (lotal o no ligado) V-*'E’S

terapéuticos, dado que los efectos farmacodinamicos de los corticosteroides persisten mas alla del periddbd’é‘ﬁj REex e
resultan medibles en plasma. o
Mientras la vida media plasmatica de la betametasona administrada sistémicamente es = 300 minutos, la vidd miedia

biolbgica es de 36 a 54 horas,

Con excepcién de la terapia de sustitucion, 1as dosis efectivas y seguras de los corticosteroides han sido determinadas

esencialmenie mediante pruebas empiricas.

’
r

En dosis farmacoldgicas los corticosterdides, nalurales como la hidrocortisona, o sintéticos como la betametdsgia’y Sus'

ésteres, suprimen la actividad secretoria de fa corteza adrenal a través de mecanismos de retroalimentacion negativa.

Las concentraciones plasmaticas de hidrocortisona y los niveles urinarios de 17-hidroxicorticosteroidés: (17-OHG),
cominmente utilizados para-evaluar la funcion de la corleza adrenal, caen; la depresion persistente estafia indicando
una suprésion continua del eje HHA y la presencla de cantidades suprafisiolagicas de corticosteroide. :
Utilizando estas mediciones, se ha determinado que la belametasona, por via oral o inyectable como fosfaioisbdicd ‘qé
betametasona, presenta una rapida actividad corlicosteroide, y una vida media biokgica de 36 a 54 horas, es decir, de-
duracién de fa supresion del eje HHA. El fosfato de betametasona, inyeclado coma droga unica, afetla.ld BXcrécion -
urinaria de 17-OHC durante no mas de lres dias. Debido a que la deacetilacion def acetato de betametascria "sé‘ﬂa;':‘i;h."»
pfoceso lento, la duracion de la actividad biologica de este éster seria mas prolongada. o
Asi, inyecciones intramusculares a8 1a suspension acetato!fosfalq de betametasona (9 mg) evidenciaron supresion d&la

actividad adrenal durante 7 a 10 dias.

POSOLOGIA Y ADMINISTRACION )
LAS DOSIS REQUERIDAS SON VARIABLES Y DEBEN DETERMINARSE INDIVIDUALMENTE DE ACUERDQCON-LA -
ENFERMEDAD ESPECIFICA, SU GRAVEDAD Y LA RESPUESTA DEL PACIENTE.

Las vias de administracion recomendadas son;

1} Inyeccion IM en condiciones alérgicas, enfermedades dermatologicas, reumaticas y otras que responden a'los.

cofticosleroides sistémicos, incluyendo bursitis.

2} lnyeccion directamente en tejidos blandos afectados en bursitis y trastornos inflamatorios asociados de 16 tendories,

comg {enosinovitis, y en enfermedades inflamatorias de los muasculos, coffjo fibrosilis y miositis,

3} Inyeccion intra-articular y periarticular en la artritis reumatoide y la ofiéoartritis.

José Nerone
Apoderado
MSD ARGENTINA S.R.L.

Alejandro Batonas
2018-2362342GARN-DERM#ANMAT

MSDARGENTINA S.R.L.
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5) Inyeccion local en cierlos trastornos inflamatorios del pie.

Administracion sistémica

El tratamiento de ias enfermedades que requieren corticosteroides sistémicos puede ser cuidadosamente controlado
mediante la administracion de inyecciones intramusculares de CELESTONE® CRONODOSE. Su accién répida y
prolongada lo hace adecuado para iniciar el fratamiento en aqueilas-afecciones agudas en las cuales resulta neggsério
controlar rapidgamente la infliamacion y luego mantener el efects. La accion de deposite del farmaco contribuye a prevenir

las recidivas causadas por el mantenimiento irreqular de [as efectos corticosteroides.

En la mayoria de las condiciones, €l tratamiento se inicia con la inyeccion inframuscular de 1 ml de CELESTONE®
CRONODOSE, la cual se repite semanalmente 0 mas a menudoe, de ser necesario.

En enfermedades menos graves, generalmente son suficientes dosis menores.

En las afecciones graves, como ¢l estado asmatico o el lupus eritematoso diseminado, inicialmente pueden requerirse 2

ml.

La dosis inicial debe mantenerse o ajustarse hasta que se obtenga una respuesta satisfactoria. Si después de un périodo
razonable esto no sucede, |a terapia con CELESTONE® CRONODOSE debe discontinuarse & instituirse otro tratamiento

apropiado.

Cuando se considere necesario inducir el garto antes de Iz semana 32° de gestacion o cuando el parto prematuro antes
de la 32° semana sea inevitable debido a una complicacion obstétrica, se recomienda administrar 2 ml (12 mg) de
CELESTONE® CRONODCSE por via intramuscular, por fo menos 24 horas anles del momento esperado del_‘pa“rto‘.

Aplicar una segunda dosis (2 ml) 24 horas mas tarde. a mengs que el parto se haya producido. -

También debe considerarse el tratamiento profilactico con CELESTONE® CRONCDCGSE si el feto presema-uﬁ'-i'ndice
bajo de lecitina’esfingomielina (o una prueba de estabilidad de fa espuma reducida en el liquido amnidtica). -En esta
sifuacion, debe emplearse el mismo régimen posoldgico recomendade para el uso prenatal en a prevencion del
sindrome de dificultad respirateria en neonatos prematuros.

Los corticostersides no estan indicados en el tratamiento de la enfermedad de membrana hizlina después del

nacimiento.

Administracidn local ‘ )
Si se desea administrar conjuntamente un anestésico local, se puede efclar CELESTONE® CRONCDOSE (én la
jeringa y no en el frasco) con clorhidrato de lidocaina al 1% o 2%, clophigiato de’procaina o aigln otro anesté_sico iocal

- Alejandro Balonas :
[F-2018-236%3426uoBN-DERM#AANMAT

MSD ARGENTINAS.R.L. -

José Nerone
Apoderado
MSD ARGENTINA 5.8 L.
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similar, utilizando férmulas que nc posean parabenos. Deben evilarse los anestésicos que contengan metiloarsg

TR i,

propilparabeno, fenol, etc.,
Pfimeramente Se retira del frasco la dosis requerida de CELESTONE® CRONQDOSE empleando una jeringa.

A continuacion se afade el anestésico local v 1a jeringa se agita brevemente.

En caso de bursitls (subdeltoidea, subacromial y prerrotuliana), la inyeccién de 1 mi por via intrabursal suele ser
suficiente. En Ja bursitis aguda recurrente y en las exacerbaciones agudas de la bursitis cronica, generalmente se

requieren varias inyecciones intrabussales a intervalos de 1 a 2 semanas.

En la mayoria de los casos de tendinifis, miositis, fibrositis, tenosinovitis, peritendinitis y afecciones inflamatoriag
periarliculares. se recomienda administrar. fres o cuatro inyecciones locales de 1 mi cada una, a inlervalos de una a dos
semanas. ‘
La inyeccion debe aplicarse n la vaina de! tendén afectado y no en el tendan mismo. En las enfermedades inflamaterias
periarliculares, se debe infiltrar el area dolorosa. En los gangliones de las capsulas articuiares, se inyectan 0,5 mi

directamente dentro de los quistes gangliGnicos.

En la artritis reumatoide y la ostecartritis, se puede obtener alivio del dolor, de la sensibilidad y de la rigidez 2 a 4 horas
después de la inyeccion intraarticular. Las dosis varian de 0,25 ml a 2 mi, de acuerdo con el lamafio de la arficutacion
que va a inyectarse: articulaciones mayores (cadera) 1 ml 2 2 mi; arficulacicnes grandes (rodilla, tabillo y hombro) 1 ml;
articulaciones medianas (code y muneca) 0,5 ml 4 1 ml y articulaciones pequefias (mano y torax) 0,25 ml a.0,5-ml.
Regularmente el alivio perdura durante + a 4 semanas, 0 més. Empleando la técnica estéril, se inserta en.1a ¢avidad
sinovial una aguja de calibre 29 a 24 con una jeringa-vacia para aspiracion y se extraen unas pocas golas de liquido
sinovial, para confirmar que la aguja se encuantra dentro de 1a articulacion. La iéringa de aspiracion se sustiuye por la

jeringa que contiene CELESTONE® CRONODOSE y se aplica la inyeccion en la articulacion.

En el tratamiento intralesicnal, se inyectan 0,2 mifom? de CELESTONE® CRONODOSE por via intradérmica (no
subcutanea), empleando una jeringa de tubgrcuiina con una aguja de calibre 25, de % pulgada (1,27 cm). Es importante
depositar un volumen uniforme del medicamento intradérmicamente. La cantidad total inyectada en todos log sitios no

debe exceder de 1 ml por semana.

CELESTONE® CRONCDOSE también es eficaz en el fratamiento de las afecciones del pie que responden a los
corticosteroides. La bursitis bajo heloma durg (callo duro) se ha sontrolado con dos inyecciongs sucesivas de 0,25'ml

cada una. Et inicio del alivio puede ser rapido en afecciones cop6 hallux rigidus {deformidad en flexion del primer dedo

del pie), quinto dedo varo (desviacién hacia dentro de! quinto Bedy del pie), y artritis gotosa aguda. Para la mayoria de

las inyeccionas que se aplican en el pie puede ulilizarse ung | 'inga de tuberculina con una aguje de calibre 25. de %

losé Nerone
Apoderado
M5S0 ARGENTINA S.R.L.

Alejandro Balonas
F-2018-22633%6e&BN-DERM#ANMAT
M5D ARGENTINA 5.R.L.

pagina 7 de 17



.PROYECTU:DE PROSPECTO 9 MSD

pulgada (1,90 ¢m). En la mayoria de las afecciones del pie se recomiendan dosis de 0,25 mla 0,5 ml, a intervalds deRgRE e

dias a una semana. En la artritis gotosa aglida pueden requerirse dosis de hasta 1 ml.

En cuanto se oblenga una respuesta favorable, debe determinarse la dosis 0t de mantenimienlo, dism'inuyendq
paulatinamente la dosis inicial en pequedas cantidades, a intervalos apropiados, hasta alcanzar la menor dosis capaz de

mantener una respuesta clinica adecuada.

La exposicion del paciente a situaciones de estrés ajenas & la enfermedad en tratam:ento puede requerit un aumento de
la dosis de CELESTONE® CRONODOSE. Si la droga va a suspenderse después de una terapia prolongada, la dosis

debe reducirse graduaimente.

CONTRAINDICACIONES

CELESTONE® CRONODOSE Suspension Inyeclable esta contraindicado en pacientes con infecciones micoficas
sistemicas y en aquellos que presentan reacciones de hipersensitilidad al fosfato sodico de belametasona, al acetato.de
betametasona, a otras corticosteroides, o a cualquier companente de la preparacion. (Ver seccion Farmula).

La administracion IM esta contraindicada en pacientes con pirpura trombocitopenica idiopatica.

PRECAUCIONES Y ADVERTENCIAS
CELESTONE® CRONODOSE SUSPENSIGN INYECTABLE NO DEBE ADMINISTRARSE POR VIA INTRAVENOSA Q-
SUBCUTANEA. '

Eventos neurologicos serios, algunos resultanles en muerie, han sido reportados con la inyeccion epidural de corticoides.
Los eventos especificos reportados incluyeron, pero no se limitaron a, infarto de médula osea, paraplejia, tetraplejia,
cequera cortical y accidente cerebrovascular, Estos eventos neurologicos serios han sido repertados con y.sin el uso de
la fluoroscopia. La seguridad y eficacia de la administracién epidural de corticoides no se han establecido, y los:

corticoides no estan aprobades para este uso.
Durante la aplicacion es abligatorio emplear una técnica estrictamente aséptica.

CELESTONE® CRONODOSE contiene cos ésteres de betametasona; uno de ellos. ¢l fosfate sodico de betametasona.
desaparece rapidamente del sitio de inyeccion. Por lo tanto, el potencial para producis efectos sistémicos de esta porcidn
soluble de CELESTONE® CRONODOSE debe ser tenido en cuenta por et médico cuande se emplee esta preparacion.

Dado que ‘el uso de profilactico de corticosteroides mas alfa de la 3% semana de gestacion todavia es controvertido,

. . 7 . . _ o
deben evaluarse los riesgosibeneficios para la madre y el fefo cuando ysen corticosteroides mas alla de la 32° semana
k o

de gestacion. Los corticosteroides no estan indicados en el mangld del girdrome de membrana hiafina después del

José derone Alejandro Balonas
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nacimiento y no deben administrarse a mujeres embarazadas que presenten preeclampsia, eclampsia 0 evideniigeg$

dafio placentario. N

Las inyecciones intramusculares de corticosteroides deben administrarse profundamente en masas musculares grandes
para evitar la atrofia dei tejido local. La administracion intraarticular, intralesional y en los tejidos blandos de un

corficostercide puede producir tanto efectos locales como sistémicos.

Para excluir un proceso sépiico, se hace necesario ¢! examen apropiado de! liquido sinovial.

Debe evitarse la inyeccion local de un corficosteroide en una arficulacion previamente infectada. Un aumento marcado
del dolor y la fumefaccion locat, acompanado de restriccion dei movimiento arlicular, fiebre y malestar, sugieren ia
presencia de artrilis séptica. Si se confima el diagnostico de sepsis, debera instituirse i tratamiento antimicrobiano
aprapiado. .

Les corticostercides no deben inyectarse en arliculaciones inestables, areas infecladas o espacios intervertebrales. L as
inyecciones repetidas en articulaciones con osteoartritis pueden incrementar la destruccidn de la articulacion.

Evitar la inyeccion directa de corticosteroides en los tendones, ya que puede producirse ruplura tardia de los miémtjs.
Después del tratamiento corticosteroide intraarticular, et pacienle debe terer cuidado de no usar excesivamente la

articulacion en que se ha optenido el beneficio sintomatico.

Se han presenlado casos raros de reacciones anafilactoides / anafilacticas con posibilidad de shock en pacientes que
reciven lerapia parenteral con corticostercides. Se deben tomar las medidas de precaucion adecuadas cen los pacientes
que tieneh un historial de reacciones alérgicas a ios corticosteroides (ver Reacciones adversas).

En los casos de corticoferapia prolongada, debera considerarse que el paciente rote de la administracion pare_nle[a[a la

oral una-vez evaluados ios potenciales riesgos y beneficios.

Pueden requerirse ajustes de la dosis en funcion de las remisiones o exacerbaciones de ia enfermedad, de la respuesta
individual del paciente al ratamiento y de la expasicion del mismo & situacicnes de estrés emacicnal o fisico, tales como

infeccion severa, cirugia o lesion.

Después de la suspension de una corlicoterapia proiongada o con dosis alfas, puede ser necesaria la vigilancia del
enferma per hasta un afto.
Los corticosteraides pueden enmascarar algunos signos de infeccion, y durante su uso pueden desarrol!a‘rséf riugvas’

infecciones. Su empleo puede provocar disminucion de la resistencia yrdificultad para localizar la infeccion.

josé Nergne
Apoderado
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El uso prolongado de coricoides, ain en dosis bajas, puede conducir a infecciones oportunistas. Asimismo, e
exacerbar infecciones fingicas sistémicas, por lo lanto ng deben ser ulilizados en presencia de estas iafecg'ion'e_s
Menos que sean necesarios para conlrolar 1as reacciones medicamentosas. (Ver Conlraindicaciones).

El uso prolongado de corlicostervides puede producir cataralas subCapsulares posteriores (especialméht?_é €n -lniﬁ"b,é;);:-. _
glaucoma con posible dafo de los nervios opticos y un incremento de Ias infecciones oculares secundariaS'.débi&és' a
hongos o virus,

El uso de corticosteroides puede producir cataratas subcapsulares posteriores, glautoma con posible dafio a fos nervios
opiicos, y puede mejorar el establecimiento de infecciones oculares secundaitas debido a bacterias, hongos o virus. El
uso de corlicosteroides orales no se recomienda en el tratamiento de la neuritis dplica y puede conducira un aumento en

el fiesgo de nuevos episadios. Los corlicostercides no deben usarse en herpes simple activo .

Las dosis normales y altas de corticostercides pueden ocasionar aumento de la presion sanguinea, retenéic‘;ﬁ"ﬁi@@éﬁ'ﬁﬁg’:_.
e ingcremento de la excrecion de pdlasio. £5 menos probable que estos efeclos ocurran con los derivados"siritéfié‘c}é.:"af-’r_}bf'
ser que se ulilicen en dosis elevadas. La restriccién de sal en los alimentos y e! suplemento de polasio'.bue‘denfsér
necesarios,

Todos los corficosteroides aumentan la excrecion de calcio.

Durante la corlicoterapia los pacientes no deben vacunarse conlra la virﬁela. Tampoco deben llevarse & -cabo

procedimientos de inmunizacion: mientras los pacienies estén recibiendo corlicostercides, especialmenie en dosis

elevadas. debido al peligro potencial de complicacionss neuroldgicas y a !a falla de respuesla en Ia_prqduép'_‘tén .r'dé_‘;
anticuerpos. Sin embargo, se pueden llevar a cabo procedimientos inmunizantes en pacientes i]ifg'-—fé’_éiﬁéhﬁ
corticostergides como iratamiento de reemplazo, como por ejemplo, en la enfermedad de Addison.

' .

Se debe advertir a los pacienies que reciben dosis inmunosupresoras de corticostercides, que evilen quedar-expuesios -
al sarampion o a la varicela y, en caso de que ello ocurra, que consulien al médico. Esto es particularmente impoitante

en los nifios.

La corficoterapia en Ios pacienles con tuberculosis activa debe fimitarse a los casos de {uberculosis dis'efninac_ia 0
fulminante, en-los cuales e corticosteroide se_utiliza para el tratamiento de la enfermedad en comﬁin'écjdri conun
ségimen antituberculoso adecuado. La prescripcion de corticosteroides a pacierites con tuberculosis Iatente'p"reéc’;iyidhd, :
a la tuberculina requiere una estrecha vigilancia, ya que puede ocuirir reactivacion de la enfermedad. Durante ‘la .
corlicoterapia profongada, los enfermos deben recibir quimioprefilaxis. Cuando se uilice rifampicina en ur ﬁrogr'éfﬁa"-

quimioprofiléclico, debe tenerse en cuenta que la misma incremeni@} la depuracion metabolica hepatica “de 105

corticosleroides, pof Io cual puede ser necesario un ajusie de la dosig de‘los mismos.

losé Nerone
Apoderada
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posible una disminucion de 1a dosis, la misma debera ser gradual. La suspension demasiado rapida del corticosteroide '
puede producir insuficiencia corticosuprarrenal secundaria, la cual puede minimizarse reduciendo gradisalimente la dosis,
Esta insuficiencia relativa puede persistir durante varios meses después de interrumpido el tfatarniento. Si durante este
periodo se produce una situacién de estrés, debe restablecerse el tratamiento corticosteroide. Si el paciente ya esté
recibiendo corticostersides, puede ser necesario aumentar ia dosis de los mismos. Comeo la secrecion mineralocerticoide

puede estar afectada, se recomienda la administracién concomitante de sodio y/o un agente mineralocorlicoide,

La insuficiencia adrenocartical secundaria inducida por farmacos puede minimizarse mediante la reduccion gradualde I8
dosis. Dicha insuficiencia relativa puede persistir durante meses después de la interrupcion de la terapia; por'lo tantg; si -
el astrés ocurre duranle ese periodo, {a corticoterapia debe reinstituirse. Debide a que la secrecién de.

* mineralocorticoides puede verse afectada, se debe administrar sal v / 0 mineralocorticosteroide al mismo tiempo.
Ei efecto de los corticostercides aumenia en los pacientes con hipotiroidismo 6 cen cirrosis.

Los corlicosteroiges deben utifizarse con precaucion en los pacientes con herpes simple ocular debido a ia posibiidad de

perforacién corneal.

- Durante Iz corlicoterapia pueden desarroliarse trastomos psiquicos. Los corticosteroides pueden agravar 1a inestabilidad”
emocional, los cambics agudos en el humor y sentimientos, euforia, agitacién, depresion ¢ las tendencias psicoticas

existentes.

Se recomienda precaucion al administrar corticosteroides er: los siguientes casos: colitis ulcerosa inespecifica, si hay una.
probabilidad de perforacion inminente, absceso, u ofra infeccion pidgena; diverticulitis; anastomosis intestinal reciente;

ticera péplica activa o latente; insuficiencia renal; hipertension; osteoporosis y miaslenia gravis.

Como las complicaciones de la corticoterapia dependen de fa magnitud de la dosis y de a Guracion del tratamiénto, para

cada paciente debera tomarse una decision basada en los riesgos y beneficios de ta administracion del farmaco.-

El crecimiento y desarrolio de Jos lactantes y nifios que reciban corticolerapia prolongada debe vigilarse cuidadosamente,
dado que los corticoides pueden alterar las tasas de crecimiento e inhibir Ia produccitn endogena de corticostercides. ,

/)

En algunos pacientes, la corticblerapia puede aiterar la movilidad y ndfher6 de espermatozoides.

Alejandro Balonas
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hipogiugemiante.

Los resultados de un unico estudio multicéntrico, randomizade, controlado con ofro  corticoide, hemisuccinato de
metilprednisolona, mostraron un incremento de la mertalidad temprana (a las 2 semanas) y de mortalidad fardia (a los 6
meses) en pacientes con trauma craneal que habian recibido metilprednisolona, en comparacién con piacebo. Las
causas de la mortalidad en el grupo Yratado con mefilprednisolona no han sido establecidas. Cabe destacar. que este

estudio excluyd a los pacientes que no tenian una indicacion clara para costicosteroides.

INTERACCIONES FARMACOLOGICAS

Inductores de Enzimas Hepaticas (Por ejemplo: barbitiricos, fenitoina, carbamazepina, rifampicina)
Las drogas inductoras del metabolismo hepatico pueden incrementar el metabolismo de los corlicos!eréides.
necesitande dosis mayores de corticaides para lograr el efecto ferapeutico.

Interacciones con inhibidores potentes de CYP3A4
Los corlicostersides (incluida la betametasona) son metabolizados por CYP3A4.
Se ha informado que el ketoconazol disminuye el metabolismo de cierlos corticosteroides hasta en un 60% lo que
aumenta el riesgo de efectos secundarios de los corticosteroides. ‘
La administracién concomitante con ofras inhibidores potentes de CYP3A4 {por ejemplo, iraconazol, cldritromicina,
ritonavir, produclos que contienen cobicistat) puede conducir a exposiciones aumentadas de corticosteroides y, por lo
tanto, a un riesgo incrementado de efectos secundarios de los corticostercides sistémicos.
Considere el beneficio de |a coadministracion versus e riesgo potencial de los efectos de corticosteroides sistémicds,-en

cuyo casc los pacientes deben controlarse para detectar efectos secundarios de corticasteraides sistémicos.

Estrogenos y anticonceptivos orales
Los pacientes trafados concomitantemente con corticostercides y estrégenos deben ser observados para. detectar un

posibie incremento de los efectos del corticosteraide.

Anfotericina B y Diuréticos que produzcan deplecion de potasio

La administracian simulianea de corticosteroides con diuréficos que produzcan deplecion de potasio, puede acentuar la
hipopotasemia. Los corticosteroides pueden incrementar la deplecion de potasio causada por anfolericina B. En todos los
pacientes que reciban cualquiera de estas combinaciones terapeuticas, deben vigilarse cuidadocsamente las

concentraciones séricas de electrolitos, particularmente los niveles dg poia}slo

Alejandro Balonas
-2018-2262352G:ARN-DERM#ANMAT
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Ha habido casos en les que el uso concomitante de ia anfotericina B e hidrocortisena fue seguido por agranda

cardiaco e insuficiencia cardiaca congestiva.

Glueosidos Cardiotonicos
El uso concomitante de corlicosteroides con glucosidos cardioténicos puede aumentar ta posibilidad de arritmias o la

toxicidad de la digital ascciada con hipopotasemia.'

Antibidticos

. Se ha reportado que fos antibisticos macrétidos causaron una disminucion significativa de la depuracion del corticoide.

Anticoagulantes orates
El uso concomitante de corticosteroides con anticoagulantes crales de tipo cumarinico o warfarina puede aumentar o

disminuir los efectos anficoagulanies, requiriende posiblemente un ajuste de la dosis.

Antinflamatorios No Esteroidecs {AINEs)

Los efectos combinades de los antiinflamatorios no esteroides o ef alcchol con fos glucocorticoides pueden dar fugar aun
aumento de la incidencia o gravedad de las Glceras gastrointestinaies. Los corticosteroides pueden reducir la:s

concentraciones sanguineas de saliciiato. En los cases de hipoprotrombinemia, ta combinacion de acido aceliisalicilic :

con corticosteroides debe utilizarse con precaucion.

Medicamentos hipoglucemiantes _
Cuandg se administren corticosteroides a pacientes diabéticos, puede reguerirse un ajuste de la poselogia dela droga

antidiabélica.

Somatotropina (GH)

El tratamiento concomitante con glucocerticaides puede inhibir la respuesta a la somatotrapina.

Medicamentos antituberculosos

! as concentraciones séricas de isoniazida pueden verse disminuidas.

Interacciones con las pruebas de laboratorio
Los corlicostercides pueden afectar los resultados de la prueba del tetrazolio nitroazul péra infeccion ba’(_:ter]ana ¥

-

prodiucir resullados faisos negativos. .
" Los corticoides pueden suprimir las reacciones a las pruebas cuténeg

.
S
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Uso durante el embarazo

de CELESTONE® CRONODOSE durante &l embarazo o en mujeres en edad fértil requiere que se evallien ios posibles
beneficios de 1a droga en relacion a los polenciales riesgos para la madre y el feto. Los datos publicados indican que el
uso profilactico de carlicosteroides mas alia de la 32° semana de gestacion todavia es controvertido. For lo tanto, los
meédicos deben comparar los beneficios con los peligres potenciales para fa madre y el felo cuando utilicen
corticosteroides mas alla de la 32° semana de gestacion. Los corticostercides no estan indicados en el manejo det
sindrome de membrana hialina después del nasimiento. En el fratamiento profilactico de la enfermedad de membrana
hialina en neonatos prematuros, los corticosteroides no deben adminisirarse @ mujeres embarazadas qUé‘p'ré_senten
preeclampsia, eclampsia o evidencia de dafo piacenlario. Los recién nacidos de madres que recibieron dosis
sustanciales de corticostercides durante el embarazo deben ser cuidadosamente observados en lo que respecta a
signos de hipoadrenalismo. Cuando las madres recibieron betametasona inyectable anles det parto, los lactantes
presentaron supresion transitoria de la hormona de crecimiento fetal y presuntamente de fas harmonas hipofisarias que
reguian la produccion de corticosteroides por parte de las zonas definitiva y fetal de las glandulas suprarrenates fetales.
Sin embargo, la depresion de a hidrocortisona fetal no interfirio con las respuestas hipofisosuprarrenales al estrés
gespués del nacimienio. Como los corticostercides atraviesan la barrera placentaria, se recomienda examinar -
cuidadosamente a los recién nacidos cuyas madres recibieron corticoterapia durante una parte o gran parte del. -
embarazo, por |a posible ocurrencia, aunque muy rara, de cataratas congénitas.

Las mujeres que han recibido corticoterapia durante el embarazo deben mantenerse en observacion durante y después

del parto por si aparecen signos de insuficiencia suprarrenal debidos al estrés asociado con el pario.

Uso durante la lactancia
Los corticostercides se excretan en la leche materna. Debido a la posible aparicion de efectos adversos en el.lactante,
debera decidirse si se suspende (a lactancia o el corticosteroide, tomando en consideracion |a importancia del farmaco

para la madre.

REACCIONES ADVERSAS
i as reacciones adversas a CELESTONE® CRONCDOSE Suspension inyeclable son similares a las comunicadas con
olros corticosteroides y se relacionan con la posologia y la duracion def tratamiento. Habituaimente, las mismas pueden

ser revertidas o minimizadas disminuyendo la dosis; en general, esto es preferible a la interrupcion del tratamiento.

Trastoros cardiovasculares

Insuficiencia cardiaca congestiva en pacientes susceptibles; hipertension.

Trastornos hidroelectroliticos

Alejandro Balonas
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Retencion de sodio, pérdida de potasio, alcalosis hipopotasémica; retencidn de liquide.

Osteomusculares

Debilidad myscular, miopatia corticostercide, 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 patologicas de los huesos largos; ruptura de tendones; inestabilidad articutar {por inyecciones intraarticulares
repetidas).

Gastrointestinales
Hipo; Glcera péptica con posible perforacion y hemorragia subsecuente; pancreatitis; distension abdominal; -esofagitis

ulcerosa.

Dermatolégicas
Alteracion en la cicatrizacion de heridas; atrofia cutanea: adelgazamiento y fragilidad de la piel; petequias y eqlimosis;
eritema facial; aumento de la sudoracion; supresion de reacciones a las pruebas culaneas; reacciones tales como

dermatitis alérgica, urticaria, edema angioneurdtico.

Neuroldgicas
Convulsiones; aumento de la presion intracraneal con papiledema {pseudotumor cerebral) cominmente después del-

tratamiento; vértigo, cefalea.

Endocrinas

Irregularidades menstruales; desarrollo de un estado Cuchingoide; depresion del crecimiento intrauterino fetal o infantit;
falta de respuesta corticosuprarrenal y pituitaria secundaria, particularmente en situaciones de estrés, tales como
traumatismos, cirugia o enfermedad; disminucion 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 infraocular, glaucoma; exoftalmos.

Metabolicas
Balance de nitrégeno negativo debido al catabolismo proteico.

Psiquiatricas

José Nerone
Apoderado
MSD ARGENTINA S.A.L
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Euforia, oscilaciones del humor; depresidn grave a francas manifestaciones psicilicas; cambios en la persoleh

insomnio.

Otras

)
Reacciones anafilactoides o de hipersensibilidad y reacciones hipotensivas o similares al shock (angicedema).

Otras reacciones adversas vinculadas con la corlicoterapia parenteral incluyen
Raros casos de ceguera asociados con el tratamiento intralesional en cara y cabeza, hiperpigmentacion o
hipopigmentacion, atrofia tulanea y subcutanea, absceso esiéril, inflamacion después de la inyeccion (con posterioridad

al uso intraarticular) y artropatia de tipo Charcot.

SOBREDOSIFICACION

Sintomas

No es de esperar que la sobredasis aguda de corticosteroides, incluyendo belametasona, dé lugar a una situacion
potencialmente fatal. Con excepcion de las dosis extremas, es improbable que unos pocos dias con dosis excesivas de
corticosteroides produzcan resultados peligrosos en ausencia de contraindicaciones especificas, como ser, pacieniés
con diabetes meliitus, glaucoma o ulcera péptica activa o aquellos que reciben medicamentos lales como digital.

anlicoagulantes de lipo cumarinico o diuréticos depletores de potasio.

Tratamiento

Las complicaciones resultantes de los efectos metabdticos de los corticosteroides. de los electos deletéreds de la:
enfermedad de base o concomitante, o de las interacciones farmacologicas, deben tratarse apropiadaniente. ;Madtener‘,'
una ingesla adecuada de liquidos y vigilar los elecirclitos en suero y orina. con especial atencidn al balance de sodio y

potasio. Tratar el desequilibrio electrolilico si es necesario.

Ante la eventualidad de una sobredasificacidn, concurrir al hospital mas cercanc o comunicarse con los Centros
de Toxicologia:l

Hospital de Pediatria Ricardo Gutiérrez: {011) 4362-6666/2247 - 0800-444-86%4.

Hospital A. Posadas: ((11) 4654-6648 - 4658-7777.

PRESENTACIONES

1 Frasco ampolla conteniendo 2, 3y 5 ml

- 1y 2 Ampollas conteniendo 1 mt

- 2 Jeringas preltenadas conteniendo 1 mi

losé Nerone lejandro Batonas
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1 Jeringa prellenada conteniendo 2 m!

b

1 Jeringa prellenada conteniendo 2 ml acompafiada de 2 agujas estérites y apirégenas y 1 foallita emibebida:

alcohol isopropiolico -
- Envase Hospitalario de 1 frasco ampolla conteniendoe 10 ml,
Envase hospitatario de 50 frascos ampolla conteniendo 2 ml
- Envase hospitalario de 50 ampolias conteniendo 1 mi

1 Jeringa prellenada de 5 mt de capacidad conteniendo 2 ml de principic activo, acompafiada de 1 ‘ar'r'ipblla;ﬂe
solucion anestésica de 3 ml {Clorhidrato de Lidocaina 1%), 2 agujas (1 intraarticular y 1 intramuscular) estériles
y apirogenas y 1 toallita embebida en alcohal isoprapifico.

- 1 Frasco ampolia conteniendo 2 ml con una jeringa estéril descartable.

1 Jeringa prellenada de 2 mi con aguja estéril y apirégena y una toallita embebida en alcohol isepropilico.

CONDICIONES DE CONSERVACION Y ALMACENAMIENTO
AGITAR ANTES DE USAR. '
CONSERVAR ENTRE 2°C y 25°C.

PROTEGER DE LA LUZ Y LA CONGELACION.

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE 1.0S NINOS.
ESTE MEDICAMENTO DEBE SER UTILIZADO EXCLUSIVAMENTE BAJO PRESCRIPCION Y VIGILANCIA MEDICA
Y NO PUEDE REPETIRSE SiN NUEVA RECETA.

Especizalidad medicinal aulorizada por el Ministerio de Salud.
Certificado N°: 31.358.

Fabricado por Schéring-Plough S.A. de C.V. Av. 16 de Septiembre 301 Xaltocan, Xochimilco, México D.F.
INDUSTRIA MEXICANA

Importado y comercializado en Argentina por: MSD Argentina S.R.L. Cazadores de Coquimbo 2841/57 piso 4, Munro
(B1605AZE), Vicente Lopez. Prov. de Buenos Aires. Tel.: 6090-7200. www.msd.com.ar

Directora Técnica; Cristina B. Wiege, Farmacéutica.
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- sl S-CCDS-MK-1459-S4i-082017 .
msh Arsepiis R ‘
Farfy Aelandvo b Eatnngs
=7 HORICO
. i n
José Nerone _/' Alejandro Balonas
Apoderado l [F-2018-226R3526eRN-DERM#ANMAT
MSD ARGENTINA S.R.L.

M5S0 ARGENTINA 5.R.L.

pagina 17 de 17



Republica Argenﬁna - Poder Ejecutivo Nacional
2018 - Afio del Centenario de la Reforma Universitaria

Hoja Adicional de Firmas
Anexo

Niimero: 1F-2018-22623526-APN-DERM#ANMAT

CIUDAD DE BUENOS AIRES
Lunes 14 de Mayo de 2018

Referencia: prospectos 4079-18-7 Certif 31358

El documento fue importado por el sistema GEDO con un total de 17 pagina/s.

Digitally signed by GESTION DOCUMENTAL ELECTRONICA - GDE

DON: n=GESTION DOCUMENTAL ELECTRCNICA - GDE, c=AR, 0=MINISTERIO DE MODERNIZACION,
QU=SECRETARIA DE MODERNIZACION ADMINISTRATIVA, seriaMNumber=CUIT 307151175684

Dala: 2018.05.14 15:42:17 -03'00°

Maria Regina De La Sota
Técnico Profesional
Dircceién de Evaluacién y Registre de Medicamentos

Administracién Nacional de Medicamentos, Alimentos y Teenologia
Médica '

Digltalky sigred by GESTION DOGUMENTAL ELECTRONICA -
GDE

DN, cnaGESTION DOCUMENTAL ELECTRONICA - GOE, c=AR,
2=MINISTERIO DE MODERNIZACION, cu=SECRETARIA DE
MODERNIZAGION ADMINISTRAT MA, seriatumbar=CUIT
0715117564

Drn 20HB.05 14 15:42:19 D300



PROYECTO DE PROSPECTO

INFORMACION PARA EL PACIENTE
CELESTONE® CRONODOSE
Betametasona (como Acetato) 3 mafm}

Betametasona (como Fosfato Disédico) 3.9 mgiml
Suspensién Inyectable par'a Administracion Imtramuscutar, Intraarticular,
Periarticular, Intrabursal, Intradérmica e Intralesional
VENTA BAJO RECETA

NO ADMINISTRAR POR VIA INTRAVENQSA - AGITAR ANTES DE USAR.

Por favor, lea cuidadosamente este prospecto antes de que empiece a tomar su medicamento, incluso si usled esia
renovando su prescripcidn. Algo de la informacion del prospecto anterior puede haber cambiado.

Recuerde que su médico le ha recetado CELESTONE CRONODOSE solamente para usted. Nunca se lo dé a nadie
mas.

;Qué es CELESTONE CRONODOSE? )
CELESTONE CRONODOSE es una suspension acuosa” estéril que contiene betametasona, que proporciona eféclos .

antinflamatorios, antirreumaticos y antialérgicos.

¢ Por qué mi médico me ha recetado CELESTONE CRONODOSE?

losé Netone
Apoderado
MSDARGENTINA S.R.L.

Ale]andro 8alonas
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PROYECTO DE PROSPECTO e MSD

CELESTONE CRONODOSE esta recomendado en el tralamiento de enfermedades severas y moderadas, en proRg8es
agudos y cronicos autolimitantes que responden a la terapia sistémica con corticosteroides y resulta especialmente (
en los pacientes en i0s que no es posible el tratamiento con un corticostercide oral. La terapia con hormonas

corticosteroides es un tralamiento complementario, y no un sustituto del tratamiento convencional.

Trastornos endécrines i

Insuficiencia corticosuptarenal [en relacion con el tejido cortical de la glandula suprarrenal) primaria o secundaria (én
combinacién con hormanas secretadas por la zona glomerular de la glandula adrenal lfamadas “mineralocorticoides”, st
corresponde); hiperplasia suprarrenal congénita (trasiorno congénito}; inflamacion de la glandula tiroides no éupurativa;

elevacion de tos niveles plasmaticos de calcio (hipercalcemia) asociada con cancer.

Trastornos osteqmusculares

Como tratamiento complementario para administrar a corto plazo (durante un -episodio agudo o una agudizacion) en
casos de artritis reumatoide (enfermedad que produce inflamacian de las articutaciones); osieoartiifis (enfermedad que
produce desgaste de las arliculaciones} después ce tratamiento o sinovitis {inflamacion de las membranas sinoviales);
artritis pseriasica (enfermedad que produce inflacion de las articulaciones debido a la psoriasis); espondilitis anquitosante
(enfermedad que afecta las arficilaciones de la columna vertebral); artritis golosa aguda (enfermedad Ilamaqa gota);
bursitis aguda y subaguda (inflamacion de las bolsas serosas de ciertas articulaciones); enfermedad inflamatoria llamada
fiebre reumatica: fibrositis (enfermedac caracterizada por dolores cronicos en distintas partes del cuerpo y aumento de la
sensibilidad al taclo o presion sobre las zonas dolorosas, especiaimente sobre los musculos y las arliculaciones):
enfermedad llamada epicondififis 0 "cado de tenista” {lesion caraclerizada por doler en la parte externa del codo);
tenosinovitis ne especifica aguda (inflamacian dei tenddn y de la membrana sinovial que lo recubre), miositis (infamacion
de los mx’;scums): CELESTONE CRONODOSE también puede ser Utii en el iratamiento de tumores quisticos (ganglian)

de tendan o aponeurosis {variedad de tendén en forma de lamina aplanada).

Enfermedades del colageno
Durante una agudizacion o como tratamiente de mantenimiento en ciertos casos de una enfermadad llamada lupus
eritemaloso sisiémico, cardiis reumatica aguda {desordenes reumaiicos agudes), esclerodermia y dermatomiositis

(enfermedades que afectan ef tejido conective).

Estados alérgicos
Control de afeccionas alérgicas severas o incapacitantes, refractarias a inientos adecuados con el Iratamiento

convencional, tales como rinitis alérgica estacional o perenne (inflamacion de, la mucosa de la nariz), pdlipos nasales -

21 crecimiento de tumores bénignos que

afectan la respiracién), asma brenquial (incluyendo.estado asmatico pinatitis (inflamacion de la piel). por. contacto,

'

j,
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suero; edema agudo laringeo {inflamacion aguda de la laringe) por causas no infecciosas.

Enfermedades dermatolégicas )
Enfermedad llamada pénfige; dermatitis ampollar herpeliforme (erupcion cutdnea prurigingsa caracterizada pbr
proluberancias y ampollas); eritema multiforme severo {enfermedad flamada Sindrome de Stevens-Jahnson); dermatitis
(inflamacién de la piel) exfoliativa; enfermedad llamada micosis fungoides; psoriasis grave; eczema alérgico (inflamacion
cronica de la piel); urticaria.

La administracion intralesional esta indicada para el fralamiento de queloides (lesiones de la piel formadas por
crecimientos exagerados del tejido cicatrizal en el sitio de una lesion cutdnea); lesiones hipertsoficas localizadas,
infiltradas, inflamatorias del liquen plano; psoriasis en placas. enfermedades llamadas granuloma anular v liquen.simple
cronico (neurodermatitis); enfermedad llamada lupus eritematoso discoide; necrobiosis lipoidica diabetica [enfe(medaq
cronica de la piel que se manifiesta come placas de. color amarillento y bordes de color violaceo); a[opecié-a‘reata :

(pérdida de cabello en zonas iocalizadas}.

Trastornos del pie ‘

Como tratamiento complementario para administrar a corto plazo {duranie un episedio agudo o una agudizacion) &n
casos de bursitis (inflamacion de bolsa serosa) bajo heloma (callo) duro, bajo heloma (callo) blando y bajp espoton
calcaneo (calcificacion en el talon); bursitis (inflamacion de bolsa serosa) sobre hallux rigidus y sobre quinto dedo vare;
quiste siniovial (ganglion); tencosinovitis (inflamacion del tendon y de la membrana sinovial que lo recubre); periostitis del
cuboides {infiamacion de la capa mas superficial del hueso del pie “cubo}des");.enfermedad llamada gota; metatarsaigia

(dolor de los metatarsos).

Enfermedades oftadimicas

Procesos alérgicos e inflamatorios Severos, agudos y cronicos. que afectan los ojos y sus estrycluras, ‘tales como
conjuntivitis alérgica {inflamacion de |a capa conjuntiva), queratitis (inflamacién de la cémea del ojo), Ulcaras alérgicas de
la cérnea del ojo, enfermedad Hlamada herpes zoster oftalmico, iritis (inflamacion del iris). iridociclitis (inflamacion del cjo:
iris y cuerpo ciliar). coroiditis y coriorretinitis (inflamacion del ojo: coraides y retina), inflamacion del segmento anterior del
ojo, enfermedad llamada uveifis posterior difusa (inflamacion de fa Uvea), neuritis optica y neuritis - retrobulbar.

(inflamacian det nervio cptico); oftalmia simpatica (enfermedad ocular posterior a un trauma o @ una operacion quirirgica

en el ojo); retinitis central (inflamacion de ia retina).

Enfermedades respiratorias

Alejandro Balonas
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Sarcoidosis sintomatica (enfermedad en [a que se forman pequefias masas de tejido anormat {granufomas) en citkdpd. 1 45

(enfermedad que afecta a los pulmones causada por la exposicion al berilio): lubercuiosis pulmonar fulminante’ o -
diseminada cuando se acompana de quimioterapia antituberculosa adecuada; neumonia (inflamacion de los puimones)
por aspiracion; enfisema pulmonar (enfermedad pulmonar obstructiva cronica), fibrosis pulmenar (enfermedad que se

caracleriza por la progresiva cicatrizacion del tejido de los pulmanes).

Trastornos de la sangre

Trombocitopenia (disminucion en la cantidad de piaquetas en sangre) idiopatica y secundaria en adultos; anemia .
hemolitica {trastorne hemolitico que causa la disminucion de Ja masa de los globulos rojos sanguineos};' adquirida
(autoinmune); eritroblastepenia (anemia eritrcciticé): anemia hipoplasica (eritroide) corgénita (enfermedad en la cual la

medula ésea no produce suficientes gldbulos rojos); reacciones transfusionales.

Enfermedades gastrointestinales
Para ayudar al paciente durante un periode critico de la colitis ulcerosa {enfermedad inflamatoria del colon'y del reclo);

enterilis regional {enfermedad de Crohn).

Uso prenatal en la prevencitn del sindrome de dificultad respiratoria en neonatos prematuros
‘CELESTONE CRONODOSE esta indicado como tratamiento preventivo de la enfermedad de membrana hialina
{sindrome de dificultad respiréloria) en nepnatos prematures cuando se adminisira a las madres antes del parto {previo a

la semana J2° de gestacion).

Enfermedades neoplasicas
Para el tratamiento paliativo de leucemias (enfermedades de la médula sea) y linfomas (conjunto de enfermedades

neopiasicas que se desarroflan en &l sistema linfatico) en adultos; leucemia aguda en rinos.

Estados edematosos
Para inducit la diuresis (secrecion de orina) o descenso de fa proteinuria en el sindrome nefrotico (trastorno renal) sin”

uremia, de tipo idiopatico, o el debide a una enfermedad lamada lupus eritematoso.

Miscelaneas
Meningilis luberculosa {infeccion de las membranas Que cubren €f cerebro y la medula espinal) con blogueo
subaracnoide o blogueo inminente cuando la administracion se usa cynjuntameme con quimioterapia anfituberculosa

apropiada; friquinosis (enfermedad parasitaria) con compromise neurcﬁ‘}gico o miocardico. Colifis ulcerativa (enfermecad

Alejandro Balgnas
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- oy . T .‘1 ,'.‘ ‘.- ¥
que causa inflamacién y dlceras en lamembrana que recubre el recto y el color). Paralisis de Beil (una forma de pardigls, -

facial que con frecuencia es reversible).

¢ QUE DEBO SABER ANTES DE EMPEZAR A TOMAR CELESTONE CRONODOSE?
&(;Qur'én no debe tomar CELESTONE CRONODOSE?
No tome-CELESTONE CRONODGSE si usted:
Tiene infeccicnes micoticas {enfermedades producidas por hongos) sistémicas
Tiene hipersensibilidad al fosfato sodico de betametasona, al acetato de betametascna, a otros corticosteroides,-o a
cualguier componente de |a preparacion. {Ver seccion ¢ Qué contiene CELES TONE CRONODOSE?)

- Tiene purpura frombocitopénica idiopatica (enfermedad hemarragica autoinmune).

o Queé debo decirle a mi :_ﬁédicd antes de tomar y mientras esté tomando CELESTONE CRONODOSE?
Debe contarle a su medico i

E£sta tomande o ha tomado recientemente otros medicamentos, incluse los adquiridos sin receta
Esta embarazada o en periode de lactancia

- Tiene antecedentes de alergia a cualquier farmaco
Quedo expuesto al sarampion ¢ a fa varicela. Esto es particularmente importante en los nifios.
Tiene tuberculosis activa o latente
Tiene hipotircidismo (disminucidn de la funcién de Ia glandula tircides)
Tiene cirrosis ‘ ' .
Tiene herpes simple ocular (infeccién ocular viral)
Tiene una cendicion llamada neuritis 6ptica
Tiene colitis ulcerosa inespecifica
Tiene diverticulitis {es un irastorne digestivo consecuencia de una diverliculosis, la cual implica la formacion de’
vejigas o bolsas en [a pared del intestino llamadas diverticulos)
Tiene anasiomosis intestinal reciente

- Tiene ulcera gastica activa o latente

<+ Tiene insuficiencia renal
Tiene-aumento de la presion arterial
Tiene osteoporosis (enfermedad que afecta a los huesos caracterizada por Ia disminucian de los tejidos que Ios:
forman) '

- Tiene una enfermedad muscular llamada miastenia gravis.
Tiene Diabetes Mellitus {conjunto de lrastornos metabéJfé% Gue se caraclerizan por concentraciones de

glucosa elevadas en la sangre) / Ve

José Nerone
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;Puedo tomar CELESTONE CRONODOSE con otros medicamentos? %Cv T
CELESTONE CRONODOSE puede afectar la accion de otras drogas asi como otras dregas pueden afectar 1a acc :
CELESTONE CRONQDOSE.

informe a su médico si estd utilizando, ha utilizado recientemente o podria tener gue utilizar cﬁalquier otro

medicamento.

¢;Como debo tomar CELESTONE CRONODOQSE?
LAS DOSIS REQUERIDAS SON VARIABLES Y DEBEN DETERMINARSE IDIVIDUALMENTE DE ACUERDO CON LA
ENFERMEDAD ESPECIFICA, SU GRAVEDAD Y LA RESPUESTA DEL PACIENTE.

Siga exaclamente las instrucciones de administracion de este medicamento indicadas por su médico.

¢ Qué efectos adversos puede tener CELESTONE CRONCDOSE?

Los efectos adversos a CELESTONE CRCNCDOSE sor similares a los comunicados con olros corlicosteroides y se
relacionan con ta posologia y la duracién del tratamiento. Habituaimente, los mismos pueden ser revertidos o
minimizadas disminuyendo !a dosis; en general, esto es preferibie a la interrupcion det ratamiento.

Los efectos adversos incluyen:

Trastornos cardiovascutares: Insuficiencia cardiaca congestiva (cuando el corazén no bombea suficiénte sangre a-tos
organos) en pacientes susceptibles; aumento de la presion arterial.

Trastornos hidroelectroliticos: Retencion de sodio, pérdida de potasio, alcalosis hipopolasémica; retencion de lquido.
Osteomusculares: Debilidad muscular, miopatia corticosteroide (enfermedad muscutar causada por ¢l tratamiento con
corticoides), pérdida de masa muscular; agravamiento de {os sinfomas miasténicos en una enfermedad llamada
_miastenia gravis; osteoporosis {enfermedad que afecia a los huesos caracterizada por la disminucién de los tejidos que
los formany; fracturas por compresion vertebral; neciosis aséptica de la cabeza femoral y humeral, fracturas patologicas
de los huesos targos; fuptura de tendones; inestabilidad articutar (por inyecciones intraarticulares repetidas).
Gastrointestinales: Hipo; Ulcera péptica con posible perforacion y hemorragia subsecuente; inflamacin del pancreas;
distension abdominal; esofagitis ulcerosa (inflamacion del esofago).

Dermatolégicas: Aiteracion en la cicalrizacion de heridas; atrofia cutanea; adelgazanﬁiemo y fragiiidad de la pie;
manchas hemorrégicas puntiformes en la piel (pequefias y grandes); enrojecimiento de !a cara; aumento de la
sudoracion; supresién de reacciones a las pruebas cutaneas; reacciones tales como inflamacion alérgica de la piel,
urticaria, hinchazon de iz piel.

Neurolégicas: Convulsiones; aumento de la presion intracraneal con papiledema (pseudotumor cerebral) comunmente™
después del tratamiento; vérligo; dolar de cabeza.

Endocrinas: Iregularidades menstruales: desarrollo de un estado g}u'gﬁingoide; depresion del crecimiento intrautering
fetal o infanti; falta de respuesta corticosuprarrenal {relacionadq{/po&gl tejido cortical de la glanduia suprarrenal} y.

pituitaria secundaria, particularmente en[Situacienes. de estrég,

.H’ . . ‘. . - o
ales gomo traumatismos, cirugia o enfermedad;
MES s, .
Feas p Gz, |
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trastornos metabtlicos que se caracierizan por concentraciones de glucesa elevadas en la sangre), aumento de 13
requerimientos de insulina o hipoglucemiantes ("antidiabéticos”) orales en los diabéticos.

Oftalmicas: Cataratas subcapsulares posteriores (cataratas localizada en la corteza mas proxima a la capsula posterior
del cristaling); aumenta de la presion intragcular, glaucoma {enfermedad de los ojos que se caracleriza por el aumento
de la presion ocuiar); exoftaimos {ojos saltones).

Metahdlicas: Balance de nitrogeno negalivo debido al catabeclismo proteico (degradacion de proteinas).

Psiquidtricas: Euforia, cambios de humor; cepresion grave a francas manifestaciones psicéficas; cambios en la
persanalidad; insomnia,

Ctras: Reacciones de hipersensibilidad y reacciones hipotensivas o similares al shock.

Otras reacciones adversas vinculadas zon la terapia parenteral con corticosteroides incluyen: Raros ¢asos de .
ceguera asoclados con el tratamiento infralesional en cara y cabeza, aumento o disminucion de la pigmentacion, atrofia
cutanea y subcutanea, absceso estéril, inflamacion después de la inyeccion (con posterioridad al uso inraartiéutar) y

enfermedad llamada artropatia articular neuropatica de Charcat,

¢ Como puedo obtener mas informacion acerca de CELESTONE CRONODOSE?
Usted puede obtener mas informacion de su médico o farmacéutico. Ambos tienen informacion de prescripcion

completa.

¢ Qué debo hacer en caso de sobredosis?

Sintomas: No es de esperar que la sobredosis aguda de corlicosteroides. incluyendo betametasona, dé lugar a una
situacion potencialmente fatal. Con excepcion de las dosis extremas, &s improbable que unos pocos dias con dosis
excesivas de corlicosteroides produzcan resultados peligrosos en ausencia de’contraindicaciones especificas, como ser,
pacientes con diabetes melitus, glaucoma o Glcera péplica activa o aguellos que reciben medicamentos tales come
digital, anticoagulantes de tipo cumarinico 0 diuréticos depletores de polasioc.

Tratamiento: Las complicaciones resultantes de los efectos metabdlicos de los corticosteroides, de los efectos
deleléreos de la enfermedad de base o concomitante, o de las interacciones farmagologicas, deben’ tralarse .
apropiadamente. Manlener una ingesta adecuada de liqutdos y vigilar los electrolilos en suero y orina, con especial

afencion al balance de sodio y potasio. Tratar el desequilibrio electrolitico si s necesario.

Ante la eventualidad de una sobredosificacion, concurrir al hospital mas cercano o comunicarse con ios Centros
de Toxicologia:

Hospital de Pedlatria Ricardo Gutiérrez: {011) 4962-6666/2247
Hospital A. Posadas: {011) 4654-6648 / 4658-7777.

0800-444-8694.
/
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¢ Qué contiene CELESTONE CRONODOSE?
- Los principios activos son:Acetato de betametasonay Betametasona fosfate disadico.
- Los demas componentes san: Fosfato de sodio anhidro; Fosfato monosodico menohidrato; Edetato disodico; Clardro de

bénzalconio; Agua destilada esterilizada.

¢ Como debo conservar CELESTONE CRONODOSE?

Conservar entre 2°C y 25° C. Proteger de fa luz. No congefar.

‘¢ Cuanto durard mi medicamento?

No utilice este medicamenie después de la fecha que figura en el envase. ~

MANTENER FUERA DEL ALGANCE DE LOS NINOS.
ESTE MEDICAMENTO DEBE SER UTILIZADO EXCLUSIVAMENTE BAJO PRESCRIPCION Y VIGILANCIAMEDICA
Y NO PUEDE REPETIRSE SIN NUEVA RECETA.
"Ante cualquier inconveniente con el producfo'el paciente puede Henar la ficha que esta en. ia pagina web de & ANMAT:
hitp:/iwww.anmat.gov.ar/farmacovigilancia/Notificar.asp o llamar a ANMAT responde 0800-333-1234°

Especialidad medicinal aulorizada por e! Ministerio de Salud.
Certificado N°: 31,358,

- Fabricada por $chering-Plough S.A. de C.V. Av, 16 de Septiembre 301 Xaltocan, Xochimilco, México D.F.
INDUSTRIA MEXICANA

Importado’'y comercializado en Argentina por: MSD Argentina S.R.L. Cazadores de Coquimbo 2841/57 piso 4, Munro
(B1605AZE), Vicente Lopez, Prov. de Buenos Alres. Tel.: 6030-7200. www.msd.com.ar
Directora Técnica: Cristina B. Wiege, Farmaceutica.

)

¢ Cuando se reviso este prospecto por titima vez?
Este prospecto se reviso por dltima vez:
S-CCDS-MK-1459-Sui-082017

José Merone
Apoderado
MSD ARGENTINA SR.L.

Alejandro Baionas }
F-2018-22613%4 te ARN-DERMAANMAT

MSD ARGENTINA S.R.L.

pagina 8 de 8



Repiblica Argentiﬁa - Pader Ejecutivo Nacional
2018 - Afio del Centenario de la Reforma Universitaria

Hoja Adicional de Firmas
Anexo

Niimero: 1F-2018-22623841-APN-DERM#ANMAT

CIUDAD DE BUENOS AIRES
Lunes 14 de Mayo de 2018

" Referencia: inf pacientes 4079-18-7 Certif 31358.

El documento fue importado por el sistema GEDQ con un total de 8 pagina/s.

Digitally signed by GESTION COCUMENTAL ELECTRONICA - GDE

DN: ¢n=GESTION DOCUMENTAL ELECTRONICA - GDE, c=AR, 0=MINISTERIO DE MODERNIZAGION,
©u=SECRETARIA DE MODERNIZACION ADMIMISTRATIVA, serialNumber=CUIT 30716117564

Oate: 2018.03.14 15:42:58 -03'00°

Maria Regina De La Sota

Técnico Profesicnal

Direecion de Evaluacidn y Registro de Medicamentos
Administracién Nacional de Medicamentos, Alimentos y Teenologia
Médica

Digitaty nignad by GESTHON DOCUMENTAL ELECTROMCA -
GDE

DN: en=GESTION DOCUMENTAL ELECTRONICA - GDE, c=AR,
£=MINISTERI) DE MODERNIZACION, ou=SECRETARIA DE
MODERNIZAGHON ADMINISTRATIVA, sariaiNumber=CUIT
3WP15117584

Drin' 2018.05.14 15:42°59 L300



	00000001
	00000002
	00000003
	00000004
	00000005
	00000006
	00000007
	00000008
	00000009
	00000010
	00000011
	00000012
	00000013
	00000014
	00000015
	00000016
	00000017
	00000018
	00000019
	00000020
	00000021
	00000022
	00000023
	00000024
	00000025
	00000026
	00000027
	00000028
	00000029

