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Beschouwing

In deze studie werden indometacinespiegels gemeten in restmate-
riaal. In het licht van de studie zijn de afnametijden willekeurig en
levert niet elk punt evenveel kinetische informatie op. Met
gemiddeld vijf monstertijdstippen per patiént in een relatief kort
tijdvak direct na de geboorte, kon deze studie indometacinekine-
tiek in kaart brengen in een niet eerder onderzocht PNA-gebied,
zonder extra belasting voor de patiént. De literatuur die indometa-
cinekinetiek beschrijft, betreft doorgaans onderzoek bij kinderen
met een PNA van 6-14 dagen, omdat deze patiénten symptoma-
tisch behandeld worden voor PDA [2-4].

Farmacokinetiek van indometacine in de eerste drie dagen na de
geboorte kan goed beschreven worden met een eencompartiment-
model. MW\Pharm is beperkt in het aanduiden van subpopulaties
op basis van kinetische gegevens; hiervoor is SPSS gebruikt.

Deze studie beschrijft indometacineconcentraties in een patién-
tenpopulatie die door (patho)fysiologische processen snel van
lichaamssamenstelling en orgaanfunctionaliteit verandert.
Desondanks zijn in de eerste drie dagen binnen de twee vastge-
stelde populaties geen grote intra- en interindividuele verschillen
in indometacinekinetiek waargenomen.

Na dag 3 zijn in relatie tot de eerste drie dagen van indometacine-
profylaxe opvallend hogere spiegels gemeten bij de 18 patiénten bij
wie deze spiegels beschikbaar waren. In deze studie is niet vast te
stellen of dit ook voor de overige 16 patiénten het geval is geweest.
Gal e.a. brengen het sluiten van de ductus arteriosus in verband
met een laag verdelingsvolume van indometacine, met een
bovengrens van 0,1 L/kg [5]. Sluiting van de ductus kan dus leiden
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tot hogere concentraties. Mogelijk is het na drie dagen waargeno-
men effect hierdoor te verklaren. Een andere, mogelijk gedeelte-
lijke verklaring is dat de k van indometacine afneemt na drie
dagen. Dit zou kunnen samenhangen met fysiologische verande-
ringen die samenhangen met het sluiten van de ductus.
Concluderend kan worden vastgesteld dat de interindividuele
variabiliteit in de eerste drie dagen gering is. Na drie dagen
verandert de indometacinekinetiek drastisch en worden hogere
concentraties gezien. De reden is waarschijnlijk de gewijzigde
fysiologie door sluiting van de ductus arteriosus.

Gebaseerd op het registratieonderzoek van N.W. Boone.
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