KISA URUN BILGISI

1. BESERI TIBBI URUNUN ADI

BELOGENT krem

2. KALITATIF VE KANTITATIF BILESIM

Etkin madde:

1 g krem igin:

Betametazon (dipropiyonat halinde)
Gentamisin (silifat halinde)
Yardimc: maddeler:

1 g krem igin:

Klorokrezol

Setil stearil alkol

Yardmnci maddeler icin 6.1°e bakimz.

3. FARMASOTIK FORM
Topikal uygulama igin krem
4. KLINIK OZELLIKLER

4.1 Terapitik endikasyonlar

BEL.OGENT, sekonder olarak enfekte olmus kortikosteroidlerle tedavinin uygun oldugu

(atopik dermatit, kontakt dermatit, niimiiler dermatit, x-Ray dermatiti, dishidrozis ve bécek

0,5 mg

1,0 mg

1,0 mg

72 mg

isirmalarina bagh reaksiyonlar gibi) dermatozlarda etkilidir.

4.2 Pozoloji ve uygulama sekli

Pozoloji:

Doktor tarafindan baska sekilde tavsiye ediimedigi takdirde yeterli miktarda BELOGENT
giinde iki kez (sabah ve aksam) ince bir tabaka halinde dikkatli bir gekilde enfekte cilt

bolgesine siiriiliir.




Uygulama siklifi ve siiresi:

BELOGENT giinde iki kez uygulanir. Tedavi siiresi 3 haftayr gegmemelidir.
Uygulama sckli:

Sadece topikal olarak uygulanir.

Ozel popiilasyonlara iliskin ek bilgiler:

Bibrek/Karaciger yetmezligi:

Bébrek yetmezligi olan hastalarda doz ayarlamasi gerekmez.

Karaciger yetmezlifii olan hastalarda hipotalamik-hipofizer-adrenal (HPA) aks fonksiyonlar
duizenli olarak takip edilmelidir (idrar testi ve plazma serbest kortizol ve ACTH stimiilasyon

testi). Dozun azaltilmasi veya BELOGENT tedavisinin kesilmesi gerekebilir,
Pedivatrik popiilasyon:

BELOGENT pediyatrik hastalarda kullanilirken HPA aks fonksiyonlar1 diizenli olarak takip
edilmeli (idrar testi ve plazma serbest kortizol ve ACTH stimiilasyon testi) ve uzun siireli
kullanimindan kaginilmalidir. Dozun azaltilmas: veya BELOGENT tedavisinin Kkesilmesi

gerekebilir.

Geriyatrik popiilasyon:

BELOGENT in yash hastalardaki gliveniilik ve etkinligi incelenmemistir.
4.3 Kontrendikasyonlar

BELOGENT, betametazon dipropiyonat ve gentamisin siiifat veya yardimci maddelerden

herhangi birine kars agir1 duyarliligs oldugu bilinen hastalarda kontrendikedir.

Ayrica bu (Oriin deri tliberkillozu, vaccinia, varicella ve diger viral deri enfeksiyonlan ile

perioral dermatit ve akne rozacea rahatsizliklarinda kullanilmamalidir.

BELOGENT’in igeriginde bulunan klorokrezo! alerjik reaksiyonlara, setilstearil alkol lokal

deri reaksiyonlarina (6rn. Kontak dermatite) sebebiyet verebilir.
4.4 Ozel kullanim uyanlan ve nlemleri

BELOGENT’in ilk uygulanmas: sirasinda deri ylizeyinde asirt duyarlilik olusursa (or:

kasinma, yanma ve kizariklik} tedavi hemen kesilmelidir.
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Miimkiin olduk¢a BELOGENT’in cilt yiizeyinden emilmesine neden olmayacak giysiler

tercih edilmelidir.

Akne rozacea, perioral dermatit ve akne benzeri cilt rahatsizliklarin olugma ihtimali nedeniyle

BELOGENTin yiiz lizerine uzun sireli kullamimi tavsiye edilmemektedir.

BELOGENT katarak, glokom, goziin fungal enfeksiyonu ve atesli uguk olusma ihtimali

nedeniyle gz ve periorbital bolgede kullaniimamalidir.
BELOGENT alt bacaklardaki varikoz iilserin {ulcus cruris) tedavisinde kullaniimaz.

Cocuklarda yaral deri ylizeyinin toplam viicut agirhigina oraninin yitkksek olmasi ve cildin
koruyucu tabakasinin az gelismis olmasi nedeniyle g¢ocuklarda topikal kullanim
betametazonun ve gentamisinin emilimini yikseltir. Bu sistemik toksisite olugmasina neden
olur. Cocuklarda bezler (6zellikle plastikten yapilanlar) kapali pansuman gbrevi girerek
kremin absorbsiyonunu arttirdigindan, BELOGENT in bezin altindaki alanlarda kullanilmasi
uygun degildir. Bununla birlikte, bu {iriin gocuklarda kutlamlirken dikkatli otunmalt ve

miimkiin oldugunca kisa slireyle uygulanmalidir.

(Cocuklarda, karaciger yetmezligi olan hastalarda ve uzun siireli BELOGENT tedavisi alan
hastalarda, 6zellikle emilmeyi kolaylagtinct kapaii pansumanin gerekli oldugu durumlarda,
betametazonun emiliminin yilkselmesi nedeniyle sistemik etki olugabilir. Bu hastalar diizenli

olarak takip edilmelidir (bkz; béliim 4.9 Doz agimi ve tedavisi)

Bu hastalar dlizenli olarak Hipotalamik Hipofizer Adrenal Siipresyon Testi (HPA)
yvaptirmalidir (lire, serbest plazma kortizol ve ACTH uyan testi). HPA testinde siipresyon
tespit edilirse tedavi kesilebilir, doz disiiriilebilir veya daha az etkili kortikosteroid
kullanilabilir. Sistemik kortikosteroidlerin tedavisinde nadiren de olsa yoksunluk belirtileri

(ates, eklem agrisy, kas agrist) olugabilir,

Viicudun kasiklar, koltuk altr ¢ukuru ve perianal bdlgeler gibi dogal olarak havasiz ve {istil
kapalt kalan bdlgelerinde BELOGENT ile tedavi sirasinda ciltte incelme olugma riski daha

fazladur.

Cilt lezyonlarinin fungal stiperenfeksiyonlarinda BELOGENT e ek olarak topikal antimikotik

uygulanmasina ihtiyag duyulmaktadir.

Gentamisin siilfat ile uzun donem tedavi sonucunda aminoglikozid direngli mikro

organizmalar geligebilir. Bu nedenle immun yetmezligi olan hastalarda ve yliksek risk tasiyan




hasta gruplarinda topikal kullanim tavsiye edilmez. Gentamisin ile tedavi sirasinda silper

enfeksiyon ve direng gozlenebilir. Bu durumlarda tedavi derhal kesilmelidir.

BELOGEN U geriginde bulunan Klerokreso! alerpik reaksiveonlura sebep olabibiv, Scetilsteart!
alkol 1se fohal deri reaksivonlan (Gen. Kootak dermatite) sebebiyet verebilir,

4.5 Diger tibbi iiriinler ile etkilesimler ve diger etkilesim sckilleri

BELOGENT in diger ilaglarla etkilesimi bilinmemektedir.

4.6 Gebelik ve laktasyon

Genel tavsiye

Gebelik kategorisi: C

Cocuk dogurma potansiyeli bulunan kadinlar/Dogum kontrolii (Kontrasepsiyon)
BELOGENT’in  ¢ocuk  dognrma potansiveli bolunan kadmlar/Dogum Kontrolil
(Kontrasepsiyon) ile iliykitt veri voktur

Gebelik dénemi

BELOGE N gobe hadmlards hullammna iliskne yeterl vert mieveut doegildie,

Hayvanlar tizerinde vaplan arastirmalar frcme tok<isitesinin bulunduguna pistermistir (bkz.
bolim 5.3 Klinik oncesi  giivenlilik  verileri). Insunlarn  vonelik potansiyel  risk

bilinmemektedir.

Lokal olarak uygulanan kortikosteroidlerin hamile kadinlarda kullamimi sonucunda teratojen
etki ile ilgili kontrolli ve yeterli ¢aligma bulunmamaktadir. Aymi sekilde lokal olarak
uygulanan gentamisinin hamile kadinlarda uygulanmasi sonucunda teratojen etki ile ilgili

kontrollli ve yeterli galisma bulunmamaktadir.

BELOGENT gerekli olmadik¢a gebelik ddneminde kullantlmamahdir, Ancak lokal olarak
uygulanmasi sadece doktor kontrolilnde ve annenin alacag) faydanin fetlise verilecek zarardan

daha fazla olmasi halinde kultanilabilir.
Laktasyon donemi

Betametazon igerdigi bilinen lokal uygulanan kortikosteroidleri diizenli olarak kullanan
annelerde anne sitdl iginde dagilan riin miktarinin ¢ok az olmasi nedeniyle bebe@e zarar
vermedigi gdzlenmistir. Sistemik kortikosteroid kullanan annelerde anne siitline gegen miktar

anne ve bebege zarar vermeyecek kadar azdir.




Sistemik olarak gentamisin kullanan annelerde anne slitiinde gentamisine rastlanmis ancak bu

miktarin bebege zarar vermeyecek kadar az oldugu saptanmustir.

Emzirmenin durdurulup durdurulmayacagina ya da BELOGENT tedavisinin durdurulup
durdurulmayacagina iligkin karar verilirken, emzirmenin g¢ocuk agisindan faydasi ve

BELOGENT tedavisinin emziren anne agisindan faydas: dikkate alinmalidir.
BELOGENT emzirmeden dnce gigiis izerine uygulanmamalidir,

Ureme yetenegi/Fertilite

Ureme yetenegi lizerinde etkisi bulunmamaktadr.

4.7 Ara¢ ve makine kullamime iizerindeki etkiler

BELOGENT’in ara¢ ve makine kullanma yetenefi (izerinde tespit edilen bir etkisi

bulunmamaktadir,
4.8 Istenmeyen etkiler

Kontroflit klinik ¢aligmalar sirasinda betametazon ile bildirilen lokal yan etkiler asagida

verilmistir,
Asagidaki siklik gruplan kullanilmistir:

Cok yaygin (> 1/10); yaygin (> 1/100 ila < 1/10); yaygin olmayan (> 1/1.000 ila < 1/100);
seyrek (= 1/10.000 ila < 1/1.000); ¢ok seyrek (< 1/10.000), bilinmivor (eldeki verilerden

hareketle tahmin edilemiyor)
Endokrin hastaliklan
Yaygin olmayan:
Topikal kortikosteroidlerin sistemik absorbsiyonu bazi hastalarda;
- Geri donlisltt HPA aks stipresyonu
- Cushing sendromu belirtileri
- Glukozliriye
- Hiperglisemi
goriilmesine neden olmustur.

Deri ve deri alti doku hastahklan




Yaygin:
Topikal kortikosteroidlerin kullanimi ile olusabilecek lokal yvan etkiler;
- Yanma,kasinti, kuruluk
- Perioral dermatit, alerjik kontakt dermatit
- Sekonder enfeksiyvon
- Follikiilit -
- Vezikiilasyon
- Hipertrikozis
- Fronkiiloz
- Akneye benzer doklintiller
- Cilt atrofisi, deri ¢atlaklar
- Hipopigmentasyon
- Isilik {miliaria)
Bu yan etkilerin siklig1 okliizif giysiler ve gii¢lii kortikosteroidlerin kullanim ile artar.
Seyrek:
Topikal gentamisin kullanimina bagl olarak goriilen lokal reaksiyonlar genellikle;
- Kizankhk
- Prurit,
- Eritem
- Sisme
- Tedavi dncesinde gérilmeyen diger iritasyon belirtileri
gibi asir1 hassasivet reaksiyonlandir,
4.9 Doz asim1 ve tedavisi

Betametazon, karacifer yetmezligi olan hastalara, cilt yiizeyi hasar grmiis ve dolayisiyla
gecirgenligi artmis genis cilt vyilzeylerine veya c¢ocuklara uzun siireyle (>3 hafta)
uygulandiginda ya da kapali pansuman yapildiginda sistemik dolagima gegen miktarinda artis




ve dolayisiyla sistemik etkiler olugabilir. Bu etkiler biiylime geriligi ile HPA aks siipresyonu,
intrakraniyal hipertansiyon (yalmz ¢ocuklarda), Cushing sendromu, hiperglisemi ve
glukoziiridir.

Cocuklarda HPA aksin baskilanmasmin gostergesi bilylimede yavaglama, kilo kaybi, plazma
ve lire kortizol konsantrasyonunda azalma ve ACTH uyan testine duyarsizlikur, Intrakraniyal
hipotansiyon, bingildak ¢ikmasi, bas agrisi ve papiileada ¢ift tarafli §dem olusmasi ile kendini

gosterir,

Gentamisin agirt dozda veya uzun siireli kullanimi mantar veya duyarli olmayan bakterilerin
asirl yayilmasina baglt olarak lezyonun giddetlenmesine neden olabilir. Bu nedenle uygun

antifungal veya antibakteriyel tedaviye ihtiyag duyulabilir.
Tedavi:

Semptomatik tedavi uygulanir. Tedavi hemen kesilmelidir. Tedavinin kesilmesiyle ¢ok
nadiren ates, kas agrisi, eklem agrisi, zayiflama gibi cilt yoksunluk semptomlar olusabilir.

Eger bu semptomlar olugursa sistemik kortikosteroid kullammina gegilebilir.

5. FARMAKOLOJIK OZELLIKLER

5.1 Farmakodinamik ézellikler

Farmakoterapttik grup: Giigll etkili kortikosteroidler ve antibiyotik kombinasyonlar
ATC kodu: DO7CCO1

Etki mekanizmasi

BELOGENT etkin madde olarak dipropiyonat formunda betametazon ve siilfat formunda
gentamisin i¢cermektedir. Betametazon, dermatolojide topikal kullamim igin sentetik olarak
florlanmis bir adrenokortikosteroiddir. Kuvvetli antiinflamatuar, bagigikhk baskilayici ve
antiproliferatif etkiye sahiptir. thmal edilebilir mineralokortikoid etki ile yliksek derecede
kortikosteroid etki gosteren sentetik bir prednisolon analogudur. Topikal kortikosteroid
etkisinin mekanizmasi tam olarak bilinmemektedir ancak, antiinflamatuar, bagisikiik
baskilayict ve antiproliferatif etkilerinin bir karisimi oldugu dilstiniiimektedir. Bu etkilerden
en Onemlisi spesifik olmayan antiinflamatuar etkisidir. Kortikosteroidler, inflamasyonun
kimyasal mediyatorlerinin (kinin, histaminler, lizozomal enzimler ve prostaglandinler)
olusumunu, salimimi ve etkisini azaltir, Yukarida adi gegen mediyatérler tarafindan

olusturulan bir inflamatuar cevabin baglangicinda ldkosit ve makrofajlarin varhign da gerekii




oldugundan kortikosteroidler ayni zamanda yarali blgeye hiicre taginmasini inhibe etmekte
ve vazodilatasyonu ve bolgedeki kan damarlarinm  artmis bulunan gecirgenligini
azaltmaktadir. Bu damar daraltici etki, serumun damar disina ¢ikmasini ve ddem olusumunu
azaltmaktadir, Kortikosteroidler ayn1 zamanda kan damarlaninin i¢ cidarlaninda birikerek
alerjik deri vaskiiliti meydana getiren antijen-antikor komplekslerinin toksik etkilerini inhibe
ederek tip 11T ve IV asin duyarhlik reaksiyonlarimin Gstlinde bafisiklik baskilayicr etki
gostermektedir. Kortikosteroidler ayrica hep birlikte alerjik reaksiyona neden olan (6rn;
alerjik kontakt dermatit) lenfokin, hedef hiicre ve makrofajlarin etkilerini inhibe etmektedir.
Ayrica, kortikosteroidler hassaslagmis T lenfositlerinin ve makrofajlarin hedef hiicrelere

girigini engellemektedir,

Flor, betametazonun antiinflamatuar etkisini  kuvvetlendirmekte ve giiglll topikal

kortikosteroidler arasinda yer almasins saglamaktadir.

Gentamisin  bakterisit etkili aminoglikozid yapili bir antibiyotiktir. Gentamisinin,
ribozomlarin 308 altgrubundan iki aminoglikozid baglanma yerinden birine geri donligimsiiz
olarak baglandigr bilinmektedir. Bu baglanma, bakterivel protein sentezini, translokasyonda
gorevli peptidil-tRNA hareketini engelleyerek inhibe ettii aymi zamanda genetik kodun
yanhs kodon-antikodon etkilesimi sebebiyle okunamama siklifinin artmasina sebep oldugu

bilinmektedir.
5.2 Farmakokinetik dzellikler
Genel dzellikler

Lokal olarak uygulanan betametazonun subkiitan emilimi tasiyici, epidermis durumu ve
yaranin iizerinin kapatilmasi gibi bir¢ok faktor tarafindan etkilenmektedir, Topikal olarak

uygulanan kortikosteroidler daha az derecede olmak fizere normal, biitiinliigli bozulmamg

dertden de emilmektedir. Ancak deride olusan inflamasyon varlifi ve yaranin kapatilmas

durumunda emilim artmaktadir.

Topikal olarak uygulanan kortikosteroidler deriden emildikten sonra sistemik olarak
uygulananlarfa benzer farmakokinetik dzellikler sergilemektedir. Lokal uygulamay takiben

sistemik emilim yaklasik %12-14 civandir,




Gentamisin, saglikh deriden gok diigitk miktarlarda emilir, Hasarh deriden absorbsiyonu %5°e
kadardir.

Dagilim:

Betametazonun yaklasik %64°1 geri dontiglimli olarak plazma proteinlerine baglanir; dagdim

hacmi 1,4 L/kg’dir.

Gentamisin viicutta 6zellikle ekstrasellitler sivilarda olmak lizere genis bir dagilima sahiptir.
Dagilma hacmi 0,2 L/kg’dir. Gentamisinin plazma proteinlerine baglanma oram disgtliktiir
(yaklasik % 0-25).

Biyotransformasyon:

Betametazon karaciferde metabolize olur.

Gentamisin gegirdifi tek metabolik reaksiyon konjugasyondur ve farmakolojik agtdan aktif

metaboliti bulunmamaktadir,

Eliminasyon:

Betametazon ve metabolitleri bbreklerden ve az miktarda safra yoluyla (yaklasik %3) atilir,

Yarilanma omrit 5,6 saattir.

Gentamisin neredeyse tamamen glomertiler filtrasyon yolu ile atilir. Plazma eliminasyon yar

omrili 2-3 saattir.
Hastalardaki karakteristik dzellikler

Betametazon, karaciger yetmezligi olan hastalara, cilt yiizeyi hasar gérmiis ve dolayisiyla
gegirgenligi artrig genis cilt ylizeylerine veya cocuklara uzun siireyle (>3 hafta)
uygulandiginda ya da kapali pansuman yapildiginda sistemik dolagima ge¢en miktarinda artig

ve dolayisiyla sistemik etkiler olugabilir.
3.3 Klinik éncesi giivenlilik verileri

Fareler ve sicanlar {izerinde betametazonun oral uygulanmasi ile akut toksisite olusumunun
gozlenmesi amaciyla ¢calisma yapilmigtir. Bulunan ortalama dldiiriicl doz (LDsg) farelerde S
g/kg’dan, siganlarda 4 g/kg’dan daha fazladir, Gentamisinin oral olarak alinmasi ile ilgili
farelerde yapilan denemeler sonrasinda LDsg'nin 11 g/kg’dan daha fazia oldugu saptanmistir.
Kopeklerle gentamisinin subakut toksisite testi sirasinda, intramtiiskiiler olarak 66 mg/kg

gentamisin uygulanmig ve 6 ile |0 glin arasinda 6ltim gergeklestigi gdzlenmistir.




Betametazonun tedavi i¢in gerekenden daha fazla veya gift doz uygulanmasi ile perkiitan
uygulanmasi sonucunda kronik toksisite gtzlenmemistir. Aym sonuglar gentamisin i¢in de

gecerlidir.

Laboratuar hayvanlarinda kortikosteroidlerin sistemik uygulanmasi ile teratojenik etkinin
diistk dozlarda goriildiigli kanitlanmigtir. Daha glicli  Kortikosteoridlerin laboratuar
hayvanlarinda kullanilmasiyla teratojenik etki gozlenmistir. Giglit kortikosteroidlerden olan

betametazonun teratojenitesi, bu yolla test edilemez.

Tavsanlarla yapilan denemelerde 0.05 mg/kg betametazon dipropiyonat intramiiskiiler olarak

verilerek betametazon dipropiyonatin potansiyel teratojen etkisi oldugu kanitlanmistir,

Bu doz insanlarda betametazon dipropiyonatin topikal olarak uygulanan dozundan 26 kez

daha fazladir. Tavsan dudagi, sefalosel ve umbilikal fitik gibi fetlisde anormallik olabilir.

Giiclii aminoglikozidler fetiise zarar verebilir. Tavsan ve siganlarda gentamisin ile yapilan
testierde teratojenik etki gdzlenmemistir. Bununla birlikte, fetiis ile annede ayni miktarda

bulundufu yani gentamisinin plasentaya gegtigi bilinmektedir.

Gentamisinin ve betametazonun mutajenik ve karsinojenik etkisi olduguna dair bir kanit

yoktur.

Hayvanlarda yapilan toksikolojik ¢aligmalarin sonucunda betametazon ve gentamisin

kombinasyonu iyi bir lokal tolerans gdstermigtir.
6.  FARMASOTIK OZELLIKLER

6.1 Yardimci maddelerin listesi

Klorokrezol

Sodyum dihidrojen fosfat monohidrat
Fosforikasit

Makrogol setilstearat eter

Setil stearil alkol

Siv1 parafin

Beyaz yumusak parafin

Sodyum hidroksit

10




Saf su

6.2 Gecimsizlikler

Bilinen herhangi bir gegimsizligi bulunmamaktadir.
6.3 Raf 6mrii

48 ay

6.4 Sakiamaya ydénelik 6zel tedbirler

25°Cnin altindaki oda sicakhiginda saklayimiz.

6.5 Ambalajin niteligi ve icerigi

Agzi plastik kapakla kapatilmig aliiminyum tiip iginde 15g krem

Agzi plastik kapakla kapatiimig aliiminyum tiip i¢inde 30g krem

6.6 Beseri tibbi iiriinden arta kalan maddelerin imhasi ve diger dzel énlemler

Kullanitmamug Uriinfer ya da atik materyaller “Tibbi Atiklarin Kontrolii Ydnetmelidi” ve

“Ambalaj ve Ambalaj Atiklari Kontrolii Yonetmeligi”ne uygun olarak imha edilmelidir.
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