














REF. MT1623027 REG. ISP N° F-20529 /18 
FOLLETO DE INFORMACION AL PROFESIONAL 

DEPO-MEDROL SUSPENSION INYECTABLE 
40 mg/1 ml 

La dosi ficaci6n sc debe individualizar de acuerdo a Ia severidad de Ia enfermedad y Ia 
respuesta del paciente. Para infantes y nifi.os. Ia dosificacion recomendada tendr<i que ser 
rcducida. pcro Ia dosificacion deberia manejarse por Ia severidad de Ia condicion mas que 
por Ia adherencia cstricta a Ia proporcion indicada por edad o peso corporal. 

La terapia hormonal es adjunta a, y no un reemplazo de Ia terapia convencional. La 
dosificaci6n debe ser disminuida o discontinuada gradualmente cuando el tarmaco se ha 
administrado por mas que algunos elias. La severidad, el pronostico y Ia duracion prevista 
de Ia cnlennedad y Ia reacci6n del paciente a Ia medicaci6n son factores primaries en Ia 
determinacion de Ia dosificaci6n. Si se ocurre un periodo de remision espontanea en 
condiciones cr6nicas, el tratamiento debe ser discontinuado. Los estudios rutinarios del 
laboratorio, tales como ana lisis de orina, azt1car sanguinea post-prandial de dos horas, 
determinm:i6n de Ia presion sanguinea y del peso corporal , y una radiografia de torax 
debcran rea li zarse a intervalos regulares durante el tratamiento prolongado. Las 
radiograflas del tracto gastrointestinal alto son deseables en pacientes con una historia de 
(ilcera o dispepsia signi ficati va. 

En pacientes con el sindrome adrenogenital. podria ser adecuado el uso de una inyecci6n 
intramuscular (mica de 40 mg cada dos semanas. Para el mantenimiento de pacientes con 
artritis rcumatoide. Ia dosis intramuscular scmanal variara desde 40 a 120 mg. La 
dosificacion usual para los pacientes con lesiones dermatologicas beneticiadas con Ia 
tcrapia con corticoides sistemicos es de 40 a 120 mg de acetato de metilprednisolona 
administrados intramuscula1mente a intervalos semanales de una a cuatro semanas. En 
dermatitis sevcra aguda debido a hiedra venenosa, se puede prescntar alivio dentro de 8 a 
12 horas clespues de Ia aclministracion intramuscular de una dosis (mica de 80 a 120 mg. En 
dermatitis de contacto cr6nico podrian ser necesarias inycccioncs repetidas a intervalos de 5 
a I 0 elias. En dermatitis seborreica, una closis semanal de 80 rng puedc ser adecuada para 
controlar Ia condici6n. 

Dcspu6s de Ia aclministraci6n intramuscular de 80 a 120 mg a pacientes asmaticos, el alivio 
pucdc prcscntarsc dcntro de 6 a 48 horas y persistir durante varios elias ados semanas. 

Si los signos de estres estan asociadas con Ia condicion que es tratada. sc deberia aumentar 
Ia dosi licaci6n de Ia suspension. Si se requiere un efecto hormonal rapido de intensidad 
maxum1. csta indicada Ia administracion intravcnosa de succinate sodico de 
metilprcdnisolona altamente soluble. 

4.3 Contraindicaciones 

Se contraindica cl acetato de metilprednisolona: 6 

• En pacientes con infecciones f(mgicas sistemicas 
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• En pacientes con hipersensibilidad conocida a Ia metilprednisolona o a cualquier 
componente de Ia fotmulaci6n 

• Para uso en Ia administracion por ruta intratecal 

• Para uso en Ia administraci6n por ruta epidurals 

Para uso en Ia administracion por ruta intravenosa 

Se contraindica Ia adminislraci6n de vacunas con virus vivos o vacunas con virus vivos 
atenuados en pacienles que reciben dosis de corticosteroides inmunosupre.mras. 

4.4 Advcrtcncias y Pa·ccaucioncs cspccia lcs de cmplco 

Este producto no cs adecuado para ser usado en dosis multiples. A continuaci6n de Ia 
administracion de Ia dosis deseada. se debenin descartar toda suspension remanentc.-1 1 

Mientras que los cristales de los esteroides adrenales suprimen las reacciones intlamatorias 
en Ia dermis. su presencia puede ocasionar desintegracion de los elementos eelulares y 
cambios llsico-quimicos en Ia sustancia base del t~jido conectivo. Los cambios dermicos 
y/o subdermicos resultantes que se presentan infrecuentemente. pueden formar depresiones 
en Ia piel en el sitio de inyeccion. La extension en Ia cual oeurrc esta reaccion variani con Ia 
cantidad de csteroidc adrenal inyectado. La regeneracion suclc scr completa dentro de unos 
pocos meses o despues que se han absorbido todos los cri stales del esteroide adrenal. 

Con el oqjeto de minimizar Ia atrofia dermica o subdennica, se debera tener cuidado de no 
cxcedcr las dosis recomendadas en las inyeccioncs. Cada vez que sea posible se deberian 
realizar multiples inyecciones pequef'ias dentro de Ia zona de Ia lesion. La tecnica de Ia 
inyeccion intrasinovial e intramuscular deberia incluir precaucioncs contra Ia inyecci6n o 
liltraci6n dentro de Ia dermis. Se deberia evi tar Ia inyccci6n dentro del musculo del toide 
debido a una alta incidcncia de atrofia subcuuinea. 

El acetato de metilprednisolona no debe administrarsc por ninguna otra via ademas de las 
enumcradas en Ia seccion 4.1 Indicaciones Tcrapcuticas. 

Es importante que. durante Ia administracion del acetato de mctilprednisolona. se emplec Ia 
tccnica adecuada y sc ponga cuidado en asegurar Ia colocacion cOt-recta del l'annaco. 

La administraci6n por las vias intratecal/epidural se ha asociado a informes de reacciones 
mcdicas graves (ver secci6n 4.8 Reacciones Adversas). Se debcn tomar medidas apropiadas 
para cvi tar inyccci6n intravascular.R 
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Advertencias y precauciones generales 

Las siguientes precauciones adicionales se aplican a los corticosteroides parenterales: La 
inyecci6n intrasinovial de un corticoide puede producir efectos sistemicos, asi como 
tambien locales. 

Es necesario el examen apropiado de cualquier liquido articular presente para excluir un 
proceso septico. 

Un aumento marcado en el dolor acompafiado por Ia hinchaz6n local, restricci6n adicional 
del movimiento articular, fiebre, y malestar son sugerentes de artritis septica. Si esta 
complicaci6n ocurre y el diagn6stico de sepsis se contirma, se debera instituir Ia terapia 
ant imicrobiana apropiada. 

Se debe evitar Ia inyecci6n local de un esteroide en una articulaci6n previamente infectada. 

Los corticosteroides no se deben inyectar en articulaciones inestables. 

La tecnica esteril es necesaria para prevenir infecciones y contaminaci6n. 

Se debe considerar Ia tasa mas lenta de absorci6n para Ia administraci6n intramuscular. 

Efectos inmunosupresores/aumento de Ia susceptibilidad a infecciones 

Los corticoides pueden aumentar Ia susceptibilidad a infecciones, enmascarar algunos 
signos de infecci6n y pueden aparecer nuevas infecciones durante su uso. Podria 
presentarse una menor resistencia e incapacidad de localizar Ia infecci6n cuando se usan 
corticoides. Las infecciones con cualquier pat6geno incluyendo infecciones virales, 
bacterianas, mic6t icas, protozoarias o helminticas, en cualquier sitio del cueqJo, podrian 
estar asociadas con el uso de corticosteroides solos o en combinaci6n con otros agentes 
inmunosupresores que afecten Ia inmunidad celular, inmunidad humoral o Ia funci6n de los 
ncutr6tilos.2 Estas infecciones pueden ser leves. pero tambien graves yen ocasiones fatales. 
Con el incremento en las dosis de corticoides, aumenta Ia tasa de ocurrencia de 
complicaciones infecciosas.3 Las personas bajo efectos de medicamentos que suprimcn el 
sistema inmunitario tienen mas susceptibilidad a infecciones que los individuos saludables. 
La varicela y el sarampi6n, por ejemplo, pueden tener un desarrollo mas grave e incluso 
fatal en nifios no inmunes o en adultos bajo tratamiento con corticosteroides6

. 

No se debe utilizar Ia administraci6n intrasinovial, intrabursal o intratendinosa para efectos 
locales en presencia de una infecci6n aguda.39 
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El rol de corticosteroides en el choque scptico ha sido poh~mico. ya que hay estudios 
anteriores que informan ambos efectos: beneficiosos y perjudiciales. Recientemente. sc ha 
sugerido que los co11icosteroides suplementarios son beneficiosos para pacicntes con 
choque septico establecido que exhibcn insuficiencia adrenal. Sin embargo. no se 
recomienda cl uso rutinario en choque septico. Una revision sistematica de una alta dosis de 
corticosteroides en un tratamiento corto no respalda su uso. Sin embargo. los metaamllisis y 
una revision sugieren que tratamientos mas largos (5-1 I dias) de bajas dosis de 
corticosteroides pucden reducir Ia mortalidad. 9·10·11.12·13 

La administracion de vacunas vivas o vivas atenuadas esta contraindicada en pacientes que 
reciben dosis inmunosupresoras de corticoides. Se podrian administrar vacunas muertas o 
inactivadas a los pacientes que reciben dosis inmunosupresoras de corticoides: sin embargo. 
es posible que se reduzca Ia respuesta a tales vacunas. Los procedimientos de inmuniz.acion 
mencionados podrian efcctuarse en pacientes que reciben dosis no inmunosupresoras de 
corticoides. 

El uso de DEPO-MEDROL en tuberculosis activa deberia ser restringido a los casos de 
tuberculosis fulminante o diseminada en los cuales el corticosteroidc se use para el manejo 
de Ia enfennedad en conjunto con el regimen antituberculoso adecuado. 

Si sc indican corticoides en pacientes con tuberculosis latente o reactividad a tuberculina. es 
necesario el monitoreo cercano ya que podria presentarse una reactivacion de Ia 
enfermedad. Durante Ia tcrapia prolongada con corticoides. estos pacientcs dcbcrian recibir 
quimioprofi I axis. 

Se ha reportado Ia oeurrcncia del sarcoma de Kaposi en pacientes que recibian terapia con 
corticoides. La discontinuacion de los corticosteroides puede resultar en rcmision clinica. 

Efectos del sistema inmunitario 

Pueden ocurrir reacciones alergicas. Debido a que han ocurrido pocas instancias de 
rcaceiones en Ia piel y de reaeciones anafihicticas/ anafilaetoideas en pacientes que recibcn 
terapia con corticosteroides4

• se deben tomar las medidas de precaucion necesarias antes de 
Ia administraci6n. especialmente cuando el paciente tiene antecedentes de alergia a algt:m 
medicamento. 

Efcctos cndocrinos 

En paeientes bajo tratamiento con corticosteroides sometidos a cualquier estres in usual. esta 
indicado un aumento de Ia dositicacion de cortico ides de accion rapida antes. durante y 
despues de Ia situacion estresante. 

Las dosis farmacologicas de corticosteroides administradas durante periodos prolongados 
pueden resultar en Ia supresion del eje hipotalamico-hipofi sario-adrenal (H PA. por sus 
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siglas en ingles), tambien denominada insuliciencia adrenal secundaria. El grade y Ia 
duraci6n de Ia insuficiencia adrenal producida varian seg(m el paciente y depende de la 
dosis, frecuencia, tiempo de administraci6n y duraci6n de Ia terapia con glucocorticoides. 
Este efecto puede minimizarse con el uso de terapia a dias alternos. 6 

Ademas, puede ocurrir una insuficiencia adrenal aguda que desenlace en un resultado fatal 
si se detiene Ia administraci6n de corticosteroides de manera abrupta. Por lo tanto, Ia 
insuticiencia adrenocortical secundaria inducida por el farmaco puede minimizarse 
mediante Ia reducci6n gradual de Ia dositicaci6n. Este tipo de insuficiencia relati va puede 
persistir por meses despues de Ia discontinuaci6n de Ia terapia; por lo tanto, en cualquier 
situaci6n de estres que ocurre durante ese periodo, se debera reinstituir Ia terapia hormonal. 
Puesto que Ia sccreci6n de mineralocorticoides puede estar deteriorada, se debera 
administrar concurrentemente sal y/o un mineralocorticoide. 

Tambien puede ocurrir un "sindrome de desintoxicaci6n", aparentemente no relacionado 
con insuticiencia adrenocortical, despues de una interrupci6n abrupta de glucocorticoides. 
Este sindrome incluye sintomas como: anorexia, nauseas, v6mitos, letargo, cefalea, fiebre, 
dolor articular, descamaci6n, mialgia, perdida de peso y/o hipotensi6n. Estes efectos se 
deben principalmente al cambio abrupto de Ia concentraci6n de glucocorticoides y, en 
menor mecl ida, a los bajos niveles de corticosteroides. 6· 14 

Debiclo a que los glucocorticoides pueden producir o agravar el sindrome de Cushing, se 
cleben evi tar los glucocorticoides en pacientes con esta enfermedad. 6 

En pacientes con hipotiroid ismo existe un efecto realzado de los corticoicles.6 

Mctabolismo y nutricion 

Los corticosteroides, incluida Ia metilprednisolona, pueden aumentar Ia glucosa en Ia 
sangre, empeorar una diabetes preexistente y predisponer a las personas que reciben terapia 
con corticosteroides a una diabetes mellitus. 6 

Efectos psiquhitricos 

Puedcn aparecer trastornos psiquicos cuanclo se utilizan corticosteroides, variando desde 
eufor ia, insomnia, cambios del animo, cambios de Ia personalidad, y depresi6n severa a 
francas manifestaciones psic6ticas. Ademas, Ia inestabilidad emocional existente o las 
tcndencias psic6ticas pueden ser agravadas por los co11icoides. 

Pueden ocuJTir reacciones psiquiatricas adversas potencialmente agudas con esteroicles 
sistemicos. Los sintomas gcneralmente emergen despues de algunos elias o semanas de 
comenzar el tratamiento. La mayoria de las reacciones se revierten, ya sea despues de Ia 
reducci6n de Ia dosis o de Ia desintoxicaci6n, aunque puede ser necesario un tratamiento 
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especitico. Sc informaron efectos psicol6gicos despues de Ia dcsintoxicaci6n de 
corticoides: sc desconoce Ia frecuencia. Se debe alentar a los pacicntcs/responsables a que 
busquen atenci6n medica si se desarrollan sintomas psicol6gicos en el paciente, 
especialmente si sc sospecha de estado depresivo o ideaci6n suicida. Los 
pacientes/responsables deben estar alertas por si suceden posibles trastornos psiquiatricos 
que pueden ocurrir durante o inmediatamente despues de Ia disminuci6n o anulaci6n de Ia 
dosis de estcroides sistemicos. 6 

Efectos del sistema nervioso 

Los corticosteroidcs se debcn usar con extrema prccauci6n en pacientes con trastornos 
convulsivos. 

Los corticosteroides deben usarse con precauci6n en pacientcs con miastenia gravis 
(consulte tambien Ia infom1aci6n acerca de miopatia en Ia secci6n Efectos reumaticos a 
continuaci6n). 6· 39 

!-Ia habido reportes de li pomatosis epidural en pacientes tomando corticosteroides. 
lipicamentc con el uso por tiempo prolongado de dosis elevadas.14·15·H, . I?. I!U 9·20·21 

Efcctos ofhllmicos 

El uso prolongado de corticoides puede producir cataratas subcapsulares posteriores. y 
cataratas nuclcares. (especialmente en ninos). exoftalmos. o presion intraocular aumentada. 
que puede resultar cn6 glaucoma con posiblcs danos a los nervios 6pticos y fomentar el 
establecimicnto de intccciones oculares sccundarias por hongos o virus. 

Los corticoides se cleberian utilizar cautelosamcnte en pacientes con herpes simple ocular 
por peligro de perforaci6n corneal.39 

La terapia con corticosteroides ha sido asociada con corioretinopatia serosa central. que 
puede provocar desprend i m iento retinal. 22·23.2·1·25·26·27 

Efectos cardiacos 

Los efectos adversos de los glucocorticoides en el sistema cardiovascular. como Ia 
dislipidemia y Ia hipertensi6n. pueden predisponcr a los pacientcs tratados con tactores de 
riesgo cardiovascular cxistentes a el·ectos cardiovasculares adicionalcs. si se usan dosis 
altas en tratamientos prolongados. Por consiguicnte. los corticostcroidcs se deben emplear 
juiciosamcnte en dichos pacientes y se debe prestar especial atcnci6n a las modilicacioncs 
de riesgo y al monitoreo cardiaco adicional. si fuese necesario. 6 

Los corticosteroidcs sistcmicos deben usarsc con precauci6n y solo si es estrictamcnte 
necesario en casos de insuficiencia cardiaca congestiva.5 
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Efcctos vascularcs 

Se han reportado trombosis, incluyendo tromboembolismos venosos que ocurren con el 
tratamiento de corticosteroides. Como resultado los corticosteroides deben utilizarse con 
precauci6n en pacientes que tienen o puedan estar predispuestos a trastornos 
tromboemb6licos."8 

Los corticosteroides se deben usar con extrema precauci6n en pacientes que padezcan 
hipertensi6n.6 

Efcctos gastrointcstinalcs 

/\ltas dosis de corticosteroides pueden producir pancreatitis aguda.6 

No hay un acuerdo universal acerca de si los corticosteroides per se son responsables de 
ulccras pepticas encontradas durante Ia terapia: sin embargo, Ia terapia con glucocorticoides 
puede enmascarar los sintomas de ulcera peptica, por to que puedc ocurrir una perforaci6n 
o hernorragia sin dolor significativo. 6 La terapia con glucocorticoides puede enmascarar 
una peritonitis u otros signos o sintomas asociados con trastomos gastrointestinales, como 
perforaci6n, obstrucci6n o pancreatitis.53 En combinaci6n con AINEs, el riesgo de 
desarrollar l'dccras gastrointestinales se eleva.21! ·29 

Los corticosteroides se deben utilizar con precauci6n en colitis ulcerativa no especitica, si 
hay una probabilidad inminente de perforaci6n, absceso o de otra inlecci6n pi6gena. 
Tambien se debcni tener precauci6n en diverticulitis, anastomosis intcstinalcs primarias, 
l'tlcera peptica activa o latente, cuando sc usan corticoesteriodes como terapia directa o 
ad junta. 

Efcctos hepaticos y biliarcs 

Sc han intbrmado trastornos hepatobiliares que pueden ser reversibles despues de Ia 
suspension del tratamiento. Por to tanto. el monitoreo adecuado es ncccsarioY 

Efcctos reumaticos 

Se ha infom1ado una miopatia aguda por uso de altas dosis de corticosteroides, que ocurre 
gcneralmente en pacientes con trastornos de transmisi6n neuromuscular (por ej., miastenia 
gravis) o en pacientcs que reciben terapia concomitante con antico lincrgicos. entre ellos, 
medicamentos de bloquco neuromuscular {p. ej., pancuronio). Esta miopatia aguda es 
generalizada. pucde afcctar los mt1sculos oculares y respiratorios y puede resultar en 
cuaclriparesia. Pucdcn ocurrir elevaciones de Ia creatinquinasa. La mcjora o recuperaci6n 
clinica despues de suspender los corticosteroides puede requerir desde senumas a aflos. 

La osteoporosis cs comun. pero con poca frecuencia se reconocen reacciones adversas 
relacionadas con el uso de altas dosis de glucocorticoides en plazos largos. 6 
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Trastornos renales y urinarios 

Se debe tener precaucion en pacientcs con esclerosis sistemica dcbido a que sc ha 
observado un aumento en Ia incidencia de crisis renal esclerodermica con cl uso de 
corticosteroides. incluycndo metilprednisolona.57 

Los corticosteroidcs sc deben usar con extrema precaucion en pacientcs con insuticiencia 
renal.6 

r nvcstigacioncs 

Las dosis promcdio o grandes de cortisona o hidrocortisona pueden causar clcvacion de Ia 
presion sanguinea. retcncion de sal y agua y cxcrecion aumentada de potasio. Estos etectos 
ocurren con menor probabil idad con los derivados sint<:!ticos exccpto cuanclo son usados en 
dosis grandes.7 Podria scr necesario rcstriccion de Ia sal en Ia dieta y suplementacion de 
potasio. Todos los corticoides aumentan Ia excrecion del calcio.6 

Heridas, Envencnamicnto y Complicacioncs durante Proccdimicntos 

Los corticosteroidcs sistemicos no estfm incl icados, y por lo tanto no dcbcn ser utilizados en cl 
tratamiento de lcsioncs cerebrales traumaticas:17

··' 9 Un estudio multicentrico revelo un aumcnto de 
Ia mortalidad a las 2 scmanas y 6 mescs despues de una lesion en los pacientes administrados con 
succinate sodico de metilprednisolona en comparacion con el placebo. No se ha cstablccido una 
asociacion causal con el tratamiento de succi nato sodico de metilprednisolona:19

· 
50

· 
51 

Otras advcrtcncias y prccauciones generales 

Se recomienda precaucion en el tratamiento prolongado con corticosteroides en pacientes 
mayores. debido a un potencial riesgo aumentado de osteoporosis. asi como un riesgo 
aumentado de retencion de liquidos con posiblc hipcrtension como resultado. 

Puesto que las complicaciones del tratamiento con glucocorticoides dependen del tamaiio 
de Ia dosis y Ia duraci6n del tratamiento. se debeni tomar una decision de riesgo/benelicio 
en cada caso individual en cuanto a dosis y Ia duracion del tratamiento y si sc debe usar 
terapia diaria o intcrmitente. 

I .as aspirinas y los agcntes antiintlamatorios no cstcroideos se de ben usar con precauci6n 
en combinacion con corticosteroides. 6 

Crisis de feocromocitoma. potencialmente mortales. han sido informadas siguiendo una 
administracion sistemica de corticosteroidcs. Los corticosteroides solo debiesen ser 
administrados en pacientes con fcocromocitoma sospechado o idcntiticado luego de una 
adecuada evaluacion del riesgo/beneficio.40 -- -, 
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Uso en niiios 

Se debe observar cuidadosamente el crecimiento y el desarrollo de infantcs y niiios que 
reciben terapia con corticosteroides prolongada. 6Es posible que se anule el crecimiento en 
nifios que reciben terapias prolongadas con dosis diarias divididas de glucocorticoides. Se 
debe rcstringir el uso de ese regimen a las indicaciones mas urgentcs. 

Los bebes y nifios que reciben una terapia prolongada con corticosteroides se encuentran en 
riesgo especial de aumento de presion intrac raneal.6 

Altas dosis de corticosteroides pueden producir pancreatiti s en nifios. 6 

-t S lntcracciones con otros productos medicinales y otras formas de intcraccion 

La metil preclnisolona es un sustrato de Ia enzima del citocromo P450 (CYP) y se 
metaboli za principalmente porIa enzima CYP3A. La CYP3A4 es Ia enzima dominante de 
Ia subtamilia CYP mas abundante en el higado de los humanos adultos. Cataliza 6~­
hiclroxilaei6n de esteroides, Ia fase I esencial en el paso metab61ieo para ambos end6genos 
y corticosteroides sinteticos. Muchos otros compuestos tambien son sustratos de CYP3A4. 
algunos de los cuales (asi como otros medicamentos) se ha demostrado que alteran el 
metabolismo de glucocorticoides por Ia inducci6n (sobrerregulac i6n) o Ia inhibici6n de Ia 
enzima CYP3A4 (Tabh• 1). 6 

INHI BIDORES de CYP3A4: los medicamentos que inh iben Ia acti vidad de CYP3A4 
gencralmente disminuyen Ia depuraci6n hepatica y aumentan Ia concentraci6n plasmatica 
de los medicamentos sustrato de CYP3A4, como por ejemplo Ia metil prednisolona. En 
presencia de un inhibidor de CYP3A4, podria requerirse Ia titulaci6n de Ia dosis de 
metilprcdnisolona para evi tar toxicidad por esteroides (Tabla l). 6 

INDUCTORES de CYPJA-1: los medicamemos que inducen Ia ac/ividad de CYPJA-1 
genera/mente aumentan Ia depuracion hepatica. /o que produce Ia disminuci6n de Ia 
concentracidn plasmcitica de los medicamenlos que son sus1ra1os de CYP JA-1. La 
coaclministracidn puede requerir aumento en Ia dosis de melilprednisolona para lograr el 
resultado deseado (Tabla 1). 6 

SUS'/RATOS de CYPJA-1: en presencia de otro sustralo de CYPJA -1. Ia depuracion 
heplltica de metilprednisolona podria inhibirse o inducirse39

. lo que /wee necesarios 
ajusles correspondienles de Ia dosis. Es posible que las reacciones adven;as asociadas con 
Ia ulilizacirin del medicamenlo por separado. ocurran con mayor prohabilidad con Ia 
coculministraci6n (Tabh• I). 6 

EFECTOS NO MEDIADOS POR CYP3A4: Otras interacciones y electos que puedcn 
ocurrir con meti lprednisolona se describen en Ia Tabla 1 a continuaci6n6 
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Tabla 1. lllteracciones/efectos medicamentosos o co11 otras sustancias importantes co11 
meti/prednisolo11a 

Clasc 0 tipo de lnteraccion o efecto 
mcdicamcnto 

- MEOICAMENTO 0 

SUSTANCI A 
Antibacteriano INHIBIDOR CYPJA4. Ademas. hay un electo potencial de Ia 

- ISON IAZIDA meti lprednisolona en cl fndice de aceti laci6n39 y en Ia dcpurac i6n 
de isoniazida. 6 

Antibi6tico. antituberculoso INDUCTOR AL CYJ>JA4 

- RIFAMPICINA 

Anticoagulantes (orates) Los efectos de Ia mctilprednisolona en anticoagulantes oralcs son 
variables. Hay informes de efectos mejorados y disminuidos de 
anticoagulantes cuando sc usan en combinaci6n con 
co11icostcroides. Por lo tanto. se deben controlar los indices de 
coagulaci6n para mantener los efectos anticoagulantes dcseados. 

Anticonvulsivos INDUCTOR (y SUSTRA TO) de CYP3A4 

- CARBAMAZEPINJ\ 
J\nticonvulsivos 

- FENOBARBIT AL INDUCTOR de CYP3A4 
- FENITOJNA 

J\nticolinergicos Los corticosteroides puedcn intluir en cl efecto de los 

- BLOQUEADORES anticolinergicos. 

1) Se ha infom1ado una miopatia aguda con el uso concomitante 

NEU ROM USCULARES de altas dosis de corticosteroidcs y anticolincrgicos. tales como 
los medicamentos de bloqueo neuromuscular. (Consultc Ia 
secci6n 4.4 Advertcncias y Precauciones. Trastornos Rewm'lticos. 
para obtcner informacion adicional). 
2) Sc ha informado un antagonismo de los cfcetos de bloqueo 
neuromuscular del pancuronio y cl vecuronio en pacientcs que 
toman corticosteroidcs. Se puedc csperar que csta interacci6n sc 
produzca con todos los bloqueadores neuromusculares 
compctitivos. 

Anticol inesterasas Los esteroides pueden rcducir los efcctos de anticolinesterasas en 
mistcnia gravis.32·33·3·US 
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Clase 0 tipo de Intcraccion o cfecto 
mcdicamento 

- MEDICA MENTO 0 

SUSTANCIA 

/\ntid iabeticos Dado que los corticosteroides pucden aumentar las 
concentraciones de glucosa en Ia sangre, se puede requerir ajustes 
de dosis de los agcntes antidiabeticos. 

Anticmetico INHIBIDORES (y SUSTRATOS) DE CYP3A4 

- APREPIT ANT 
- FOSAPR EPITANT 

/\ntil'(mgico INHIBIDOR (y SUSTRA TO) DE CYP3A4 

- ITRACON/\ZOL 

-KETOCONAZOL 

/\ntivirales INHIBIDOR (y SUSTRA TO) DE CYP3A4 

- PROTEASA DEL YIH I. Los inhibidores de Ia proteasa. tales como el indinavi r y el 

INH IBIDORES ritonavir, pueden aumentar las concentrac iones 
plasmaticas de los corticosteroides. 

2. Los corticosteroides puedcn inducir el metabolismo de los 
inhibidores de Ia proteasa YfH dando como resultado 

concentraciones reducidas en plasma.30· 31 

lnhibidor de Ia aromatasa - La suprcsion adrenal inducida por Ia aminoglutetimida puede 
AM I NOGLUTETI MID/\ exacerbar los cambios endocrinos causados por el tratamiento 

prolongado con glucocorticoides.39 

£31oqueador de los canales lNHIB IDOR (y SUSTRATO) DE CYP3A4 
de calcio 

- DILTIAZEM 

/\nticonceptivos (orales) INHIBIDOR (y SUSTRATO) DE CYP3A4 
-ETINILES'I'RADIOLI 
NORETINDRONA 

.I UGO DE POMELO lnhibidor CYP3A4.30·36 

I nmunosuprcsor 
- CICLOSPORINA INHIBIDOR (y SUSTRATO) DE CYP3A4 

1) La inhibicion mutua del metabolismo ocurre con cl uso 
simultimco de ciclosporina y metilprednisolona, que puede 
aumentar las concentraciones plasmaticas de cada uno de los 
medicamentos o de ambos. Por lo tanto. cs posible que los 
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Clasc 0 tipo de lnteraccion o cfccto 
mcdicamcnto 

- MEDICAMENTO 0 

SUSTANCIA 
eventos adversos asociadas con el uso de cualquiera de los 
medicamentos solos puedan ocurrir mas probablemente en Ia 
coadministraci6n. 
2) Se han informado convulsiones con cl uso simultaneo de 
metilprednisolona y ciclosporina. 

lnmunosupresor SUSTRATO DE CYP3A4 

-CICLOFOSFAMIDA 
-TACROLIMUS 

Macrolide antibacteriano fNHlBIDOR (y SUSTRATO) DE CYP3A4 
- CL/\RITROMICINA 

ERITROMICINA 

Macr61ido antibacteriano fNHIBIDOR DE CYP3/\4 
-

TROLEANDOMICINA 

Mcdicamcntos I) Puede existir una mayor incidencia de hemorragia y ulceracit)n 
antiintlamatorios no gastrointest inal cuando los corticostcroides se suministran con 
cstcroidcs (AINE) ATNE. 

- ASPIRINA a do sis 2) La mctilprednisolona puede aumentar Ia depuracion de Ia 
clevadas aspirina en altas dosis. Esta disminuci6n en los niveles sericos de 

(<\cido acetil salicilico) salicilato puede conduci r a un mayor ri esgo de toxicidad por 
salici lato cuando se rctira Ia metilprednisolona. 39 

A gentes rcductores del Cuando los cort icosteroides se administran en concomitancia con 
potasio agentes reductores del potasio (es decir. diureticos). se debe 

observar a los pacientes atentamente para detectar Sl hay 
desarrollo de hipopotasemia. Tambien existe un alto riesgo de 
hipopotasemia con el uso simult<ineo de corticosteroides 
anfotericina B. xantenos o agonistas beta2. 6· 

39 
con 

.t.6 Fcrtilidad, cmbarazo y lactancia 

Ferliliclad 
Estudios en animales demostraron que los corticosteroidcs deterioran Ia ferti lidad (Ver 
sccci6n 5.3 dntos preclinicos de seguridad).39

· ·
17 
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Embarazo 

Algunos estudios en animales han demostrado que, cuando se administran a Ia madre 
corticosteroides en dosis elevadas, pueden causar malformaciones fetales. Sin embargo, los 
corticosteroides no parecen causar anomalias congenitas cuando es dado a mujeres 
embarazadas. Como no se han real izado estudios adecuados de reproducci6n en humanos 
con acetato de metilprednisolona, este medicamento deberia consumirse durante el 
embarazo solo despues de una cuidadosa evaluaci6n de Ia relaci6n riesgo/beneticio para Ia 
madre y el fe to. 53 

Los corticosteroides cruzan facilmente Ia placenta. Un estudio retrospective descubri6 una 
mayor incidencia de nacimientos de bebes con bajo peso cuyas madres recibian 
corticosteroides. 6 En humanos, el riesgo de bajo peso al nacer parece estar vinculado con Ia 
dosis, y puede reducirse al administrar dosis mas bajas de corticosteroides. 55 

Los bebes nacidos de mujeres que han recibido dosis sustanciales de corticosteroides 
durante el embarazo deben observarse y evaluarse cuidadosamente en busca de signos de 
insuficiencia adrenal. Aunque Ia insuf·iciencia adrenal neonatal parece ser poco comtm en 
los bebes expuestos a corticosteroides en el tttero6, aquellos expuestos a considerables dosis 
de corticosteroides deben ser observados y evaluados atentamente para detectar si hay 
signos de insuticiencia adrenal. 

Se han observado cataratas en bebes cuyas madres fueron tratadas con corticosteroides a 
largo plazo durante el embarazo6

. 

Los corticosteroides no tienen efectos conocidos en el trabajo de parte. 

Lactancia 
Los corticosteroides sc excretan en Ia leche materna. 
Los corticosteroides distribuidos en Ia leche materna pueden suprimir el crecumento e 
interfCrir con Ia producci6n de glucocorticoides end6genos en los lactantes. Este 
medicamento debcria consumirse durante Ia lactancia solo despues de una cuidadosa 
cvaluaci6n de Ia relaci6n riesgo/beneticio para Ia madre y ellactante.53 

Nose han realizado estudios reproductivos adecuados con corticosteroides en humanos. El 
uso de este medicamento en mujeres embarazadas. en etapa de lactancia. o en edac/fertil 
requiere Ia evaluaci6n de los bene.ficios del medicamento contra los posibles riesgos, tanto 
para /a madre como para el embri6n ofeto. 

4.7 Efectos sobrc Ia capacidad de conducir vehiculos y opcrar maquinaria 

El efecto de los corticosteroides sobre Ia capacidad para conducir vehiculos u operar 
maquinaria no ha sido evaluado sistetmiticamente. Las reacciones secundarias y adversas, 
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tales como mareo. vertigo. alteraciones visuales y fat iga. son posiblcs despues del 
tratamiento con corticosteroides. Si los pacientes se vieran afectados. no dcbcrian conduci r 
u operar maquinaria.6 

4.8 Efectos No Dcseados 

Se han reportado las siguientes reacciones adversas con las siguientes rutas de 
administrac i6n contraindicadas: 
lntratccal/Epidural: Aracnoiditis. trastornos de Ia funci6n gastrointestinal/cli sltmci6n de 
vejiga, dolor de cabeza. meningitis. paraparcsialparaplejia, convulsiones, pcrturbaci6n 
sensoria139· 53 

Reaccioncs advcrsas al medicamcnto (RAM) y frccucncias numeric~ts dcntro de cada 
clase de organos 0 sistcmas. 117 

Clasc de brganos o sistemas Termino de RAM Frecucncia (%) 
lntecciones c infestaciones ln tecci6n Nose conocc 

oportunista 
lnfecci6n Nose conoce 
Peritonitis11 Nose conocc 
ln fecci6n en el No se conocc 
sitio de aplicaci6n 

Trastornos de Ia sangre y el sistema Leucocitosis44A5 Nose conocc 
linfatico 
Trastomos del sistema inmunitario Hipersensibi lidad Nose conocc 

a rnedicamcntos 
Reacci6n Nose conoce 
anati lactica 
Reacci6n No sc conocc 
anafilactoidc 53 

Trastomos endocrinos Cushingoide Nose conoce 
Hi popi tui tarismo Nose conoce 
Sindrome de No se conoce 
retirada de 
estero ides 

Trastornos del metabolismo y Ia Acidosis Nose conocc 
alimentaci6n mctab6lica53 

Retenci6n de sodio No sc conoce 
Rctenci6n de Nose conoce 
liquidos 
1\.lcalosis No sc conocc 
hipopotascmica 
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Clasc de organos o sistemas Term ino de RAM Frecucncia ('%) 
Dislipidemia Nose conocc 
Disminuci6n de Ia No sc conoce 
tolcrancia a Ia 
glucosa 
Aumcnto de los Nose conoce 
rcquisitos de 
insulina (o agentes 
hipoglucemiantes 
orates en 
diabcticos) 
Lipomatosis Nose conoce 
Aumento del Nose conoce 
apetito (que puede 
resultar en un 
aumcnto de peso) 

Trastomos psiquiatricos Trastornos No sc conoce 
atectivos 
(incluyendo 
deprcsi6n, euforia, 
labilidad afectiva, 
dcpcndencia al 
medicamento. 
ideaci6n suicida) 
Trastomos Nose conoce 
psic6t icos 
(incluyendo 
manias, delirios, 
alucinac iones y 
esquizofrenia) 
Trastorno mental No se conoce 
Cambios de Nose conoce 
personalidad 
Estado de Nose conoce 
conrusi6n 
Ansiedad No se conoce 
Cambios de humor Nose conocc 
Conducta anom1al No sc conoce 
Insomnia Nose conoce 
Irritabi lidad53 No sc conoce 

Trastornos del sistema nervioso Lipomatosis No se conoce 
epidural 
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Chtsc de organos o sistemas Termino de RAM Frccuencht (%) 
Aumento de Ia Nose conocc 
presion 
intracrancal (con 
papiledema 
(hipertension 
intracraneal 
benignal) 
Convulsion 56 Nose conocc 
Amnesia Nose conocc 
Trastornos Nose conocc 
cognitivos 
Mareos Nose conocc 
Dolor de cabeza No se conocc 

Trastornos oculares Coriorret i nopatia No sc conocc 
56 

Ceguera t Nose conocc 
Cataratas No sc conocc 
Glaucoma Nose conocc 
Exoftalmia Nose conoce 

Trastornos del oido y del laberinto Vertigo No se conocc 
Trastornos cardiacos lnsuficicncia Nose conocc 

cardiaca 
congest iva (en 
pacientes 
susceptiblcs) 

Trastornos vasculares Trombosis411 Nose conocc 
I lipertension Nose conoce 
Hipotensi6n Nose conoce 

Trastornos rcspiratorios. toracicos y Embelia pulmonar Nose conocc 
mcdiastinalcs 4& 

Hipo Nose conocc 
Trastomos gastrointestinalcs Ulcera pcptica No se conoce 

(con posible 
perforaci6n de Ia 
(Jicera pcptica y 
hemorragia de Ia 
ulcera peptica) 
Perforaci on Nose conocc 
intestinal 
Hemorragia Nose conoce 
gastrica 
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Chtse de organos o sistemas Termino de RAM F rccuencia('Yc~) 
Pancreatitis Nose conocc 
Esofagitis Nose conoce 
ulcerativa 
Esofagitis Nose conoce 
Distension Nose conoce 
abdominal 
Dolor abdominal Nose conocc 
Diarrea Nose conoce 
Dispepsia Nose conocc 
Nauscas No sc conoce 

Trastomos de Ia piel y del tej ido Angioedema Nose conocc 
subcutaneo Hirsutismo Nose conocc 

Petequias Nose conocc 
Equimosis Nose conocc 
Atrofia cutanea Nose conoce 
Eritema Nose conocc 
Hiperhidrosis Nose conocc 
Estrias cutaneas Nose conocc 
Erupci6n Nose conocc 
Prurito Nose conocc 
Urticaria Nose conoce 
Acne Nose conocc 
Hiperpigmentaci6n Nose conocc 
de Ia picl 
Hipopigmentaci6n Nose conocc 
de Ia piel 

Trastornos musculoesqueleticos y del Debilidad Nose conocc 
tcj ido conectivo muscular 

Mialgia Nose conoce 
Miopatia No se conocc 
Atrofia muscular Nose conoce 
Osteoporosis Nose conocc 
Osteonecrosis Nose conocc 
Fractura Nose conocc 
patol6gica 
Artropatia Nose conocc 
neuropatica 
Artralgia No se conoce 
Retraso del Nose conoce 
crecimiento 

Trastornos del Sistema reproductivo y Menstruaci6n Nose conocc 
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Clase de or~anos o sistemas Termino de RAM Frecuencia {t!fo) 
las mamas irregular 
Trastornos generales y afecciones en el Absceso esteril Nose conoce 
Iugar de Ia administraci6n Problemas de Nose conoce 

cicatrizaci6n 
Edema periferico Nose conoce 
Fatiga Nose conoce 
Malestar Nose conoce 
Reacci6n en el Nose conoce 
punto de 
administraci6n 

Pruebas complementarias Aumento de Ia Nose conocc 
presion intraocular 
Disminuci6n de Ia Nose conoce 
tolerancia a los 
carbohidratos 
Disminuci6n del Nose conocc 
potasio en sangre 
Aumento de calcio Nose conoce 
en Ia orina 
Aumento de Ia Nose conoce 
alanino 
ami notransferasa 
Aumento de Ia Nose conoce 
aspartate 
aminotransterasa 
Aumento de Ia Nose conoce 
fosfatasa alcalina 
en sangre 
Aumento de Ia Nose conoce 
urea en sangre 
Supresi6n de Nose conoce 
reaccwnes a 
pruebas cutaneas • 

Lesiones. intoxicaci6n y complicaciones Fractura de Nose conocc 
del procedimiento com presion 

vertebral 
Rotura de tendones Nose conoce 

Se han reportado las siguientes reacciones adversas con las siguientes vias contraindicadas de 
administraci6n: Jntratecai/Epidural: aracnoiditis, trastorno gastrointestinal 
funcional/disfunci6n de Ia vejiga. dolor de cabeza. meningitis, paraparesia/paraplejia. 
convulsiones. perturbaci6n sensorial. Se desconoce Ia frecuencia de estas reacciones adversas. 
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Clase de organos o sistemas I Termino de RAM I Frccucncia (%) 
39.53.56 

tcasos aislados de ceguera relacionada con el tratamiento intralesional alrededor del rostro y 
Ia cabeza 
• Noes un termino preferido de MedORA 
11 La peri tonitis puede ser el signo o sintoma emergente primario de un trastorno 
gastrointestinal como perforaci6n, obstrucci6n o pancreatitis (ver secci6n 4.4 Advertencias y 
precauciones especiales para su uso ). 53 

4.9 Sobredosis 

No existe un sindrome clinico de sobredosis aguda con acetato de metilprednisolona. 

Los il?formes de toxicidad aguda y/o muerte despues de Ia sobredosis de corticosteroides 
son in.fi"ecuentes. En caso de sobredosis, no hay ningtln antidoto disponible; e/tratamiento 
es de apoyo )' sintomatico. 6 

La metilprednisolona es dializable. 6 

5 PROJ>JEDADES FARMACOLOG ICAS 

5.1 Propiedades farmacodinamicas 

La metilprednisolona es un potente esteroide antiinflamatorio. Ticne mayores propiedades 
antiintlamatorias que Ia prednisolona y una menor tendencia a inducir Ia retenci6n de sodio 
y liquido. 6 

5.2 Propicdades farmacocineticas6 

Absorci6n: 
Un estudio interno realiz.ado con ocho voluntaries determine Ia farmacodimimica de una 
t:m ica dosis de 40 mg de Depo-Medrol. administrada por via intramuscular. El promedio de 
los picos de plasma individuales fue de 14,8 ± 8,6 ng/ml, el promedio de los tiempos de 
pico individuales fue 7,25 ± I ,04 horas, y el promedio de area bajo Ia curva (ABC) fue 
1354.2 ± 424,1 ng/mlxhrs(dias 1-21). 

Distribuc i6n: 
La metilprednisolona se distribuye ampliamente en los tejidos, cruza las ban·eras sangre­
cerebro, y se segrega en Ia leche materna. Su volumen de distribuci6n aparente es 
aproximadamente 1,4 L/Kg.37 La union a proteinas plasmaticas de metilprednisolona en 
humanos es de aproximadamente 77%. 
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Metabolismo: 
En humanos, Ia metilprednisolona se metaboliza en cl higado a metabolites inactives: los 
mas importantes son 20a-hidroximetilprednisolona y 20P-hidroximetilprednisolona. El 
metabolismo en el higado ocurre principalmente mediante el CYP3J\4. (Para obtener una 
lista de las interacciones farmacol6gicas basada en el metabolismo mediado por CYP4A4, 
consulte Ia secci6n 4.5, Interacciones con otros productos mcdicinales y otras formas de 
interacci6n). 

La metilprednisolona, como muchos sustratos de CYP3A4. tambien puede ser un sustrato 
del casete de fijaci6n a A TP (ABC) que transporta proteina p-glucoproteina. inlluenciando 
Ia distribuci6n en el tejido y las interacciones con otros medicamentos.3lUO 

Eliminaci6n: 
La semivida de climinaci6n media para el total de mctilprednisolona oscila entre 1.8 y 5.2 
horas. 
La depuraci6n total es de aproximadamente 5 a 6 ml/min/kg. 

5.3 Datos preclinicos de seguridad 

En base a estudios convencionales de seguridad fam1acol6gica. de toxicidad de dosis 
repet idas. no se identilicaron riesgos imprevistos. Las toxicidadcs observadas en los 
estudios con dosis repetidas son las que se espcraba que ocurricran con Ia exposici6n 
continuada a esteroides adrenocorticoides ex6genos. 6 

Potencial carcinogcnico: 
La metilprednisolona no se ha evaluado de manera f01mal en estudios de carcinogenicidad 
en roedores. Se han obtenido resultados variables con otros glucocorticoides evaluados para 
detctminar su carcinogenicidad en ratones y ratas. Sin embargo, los datos publicados 
indican que varios glucocorticoides relacionados, entre ellos. budesonida. prednisolona y 
triamcinolona acet6nida. pueden aumentar Ia incidencia de carcinomas y adenomas 
hepatocelulares luego de Ia administraci6n oral con agua a ratas macho. Estos efcctos 
tumorigcnicos se produjeron en dosis inferiores a las dosis clinicas normales en una base de 
mg/m2.52 

Potencial mutagenico: 
La metilprednisolona no se ha evaluado de manera formal para detcrminar su 
genotoxicidad. Sin embargo. el sulfonate de metilprednisolona. que es estructuralmentc 
simi lar a Ia metilprednisolona. no fue mutagenico con o sin activaci6n metab61ica en 
Salmonella typhimurium a entre 250 y 2000 ~tg/placa, o en un ensayo de mutaci6n genctica 
en celulas de mamiferos en el que se usaron celulas ovaricas de hamster chino a entre 2000 
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y I 0.000 JJg/mL. El suleptanato de metilprednisolona no indujo una sintesis de ADN no 
programada en los hepatocitos de rata primaries a entre 5 y 1.000 ~tg/mL. Ademits, Ia 
revision de los datos publicados indica que el farnesilato de prcdnisolona (PN F), que es 
estructuralmente similar a Ia metilprednisolona, no fue mutagenico con o sin activacion 
metab6lica en Salmonella typhimurium y cepas de Escherichia coli a entre 312 y 
5000 J..lg/placa. En una linea celular fibroblast ica de hamster chino. el PNF produjo un leve 
aumento en Ia incidencia de aberraciones cromos6micas estructurales con activaci6n 
metab61ica a 1500 ~tg/mL, Ia concentraci6n maxima evaluada.52 

Toxicidad rcproductiva: 
Se demostr6 que los corticosteroides causan trastomos de Ia fertilidad cuando se los 
administra a ratasY Se administr6 corticosterona a ratas macho en dosis de 0, I 0 y 
25 mg/kg/dia mediante inyecci6n subcutanea una vez al dia durante 6 semanas, y se las 
apare6 con hembras no tratadas. La dosis elevada se redujo a 20 mg/kg/dia despues del Dia 
15. Sc observ6 una disminuci6n en los tapones copulatorios. que puede haber sido 
sccundaria a Ia reducci6n del peso de los 6rganos accesorios. Se redujo Ia cantidad de 
implantes y de letos vivos. 52 

Los corticostcroides han den1ostrado ser tcratogentcos en muchas espccies cuando cs 
aclministrado en dosis equivalentes a Ia humana. En estud ios de reproducci6n an imal. los 
glucocorticoides como Ia metilprcdnisolona han mostrado aumentar Ia incidcncia de 
mallonnaciones (labio leporino, mallormaciones csquelcticas), Ia letalidad embriofetal (p. 
cj., aumento en las resorciones) y retardo de crecimiento intra uterino.6·39·52 

6. DATOS F ARMACEUTICOS 

6.1 Lista de Excipicntcs 

Macr9gol 3350, Clot'ttrt'l €1@ s€l€iie, Ch~nue de miristil gamma ~iOOcl ini@, Ag~a paFa 

i-n-ycetllbles 0.8.,. 

Listar cxcipientes de acuerdo a ultima formula aprobada en cl rcgistro sanitario 

6.2 lncompatibilidadcs 

Debido a posiblcs incompatibilidadcs fisicas. Ia suspension inyectable de DEPO-MEDROL 
no debe scr diluida o mezclada con otras soluciones. 

6.3 Periodo de Eficacia 

~ Segun registro sanitario 
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6.4 Precaucioncs Espccialcs de Almacenamiento 

Almacenar a no mas de 25°C. 

6.4 Naturalcza y Contenido del Contenedor 

OEPO-MEDROL 40 mg/mL: Estu0lu~-ti0 0arH:1Iina im~F0sa qu0 0tmti@M-l fFas0e aR~poUa 
de vi€1rie tif!e L 0tiquOOK!e cen ta~~l'l de goma de clereeutile. De acucrdo a lo aprobado 
en cl registro sanita r io. 

Para mayor informacion. se puede contactar con: 

Pfizer Chile S.A. 
Departamento Medico 
Cerro el Plomo 5680, Torre 6, Piso 16, Las Condes, Santiago 
TciCfono 2-22412035 

Oocumento de referenda utilizado para Ia actualizacion CDS V crsion t 6.0 
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