dat de verdeling over de diverse klassen toedienfouten statistisch
significant verschilt tussen uitzetten per geneesmiddel en uitzetten
per deelronde. In dit onderzoek zijn bij uitzetten per deelronde meer
toedienfouten gemeten met de klasse ‘niet-voorgeschreven
geneesmiddel toegediend’ dan bij uitzetten per geneesmiddel. Bij
uitzetten per geneesmiddel zijn meer omissies en tijdfouten
gemeten.
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Intradermale vaccinatie van antigeenformuleringen met

N-trimethylchitosan

Suzanne Vink-Hermeling

De functie van N-trimethylchitosan (TMC) bij dermale immunisatie
is niet bekend. Dit onderzoek betreft de immunogeniteit van
antigeenbevattende TMC-nanodeeltjes en TMC-antigeenoplossingen
na intradermale injectie.

In de huid zijn twee soorten antigeenpresenterende cellen (APC)
aanwezig: langerhanscellen (LC) in de epidermis en dendritische
cellen (DC) in de dermis. De belangrijkste functie van deze cellen is
antigenen op te nemen, te verwerken en te presenteren aan T-cellen.
Om antigenen aan te bieden aan APC’s is een interactie tussen het
antigeen en het (nano)deeltje belangrijk. Het deeltje zorgt niet
alleen voor een langere contacttijd tussen antigeen en DC, maar kan
ook de opname van het antigeen en de rijping van de DC versnellen,
omdat de grootte meer lijkt op die van virussen en bacterién.
Chitosan is in kleine hoeveelheden aanwezig in bepaalde micro-
organismen en kan verkregen worden door deacetylering van de
polysaccharide chitine. Door introductie van drie methylgroepen
ontstaat het beter wateroplosbare TMC. Dit derivaat is al herhaalde-
lijk gebruikt in vaccinatiestudies met verschillende toedieningsrou-
tes. Hierbij werd het adjuvante effect altijd toegeschreven aan het

mucoadhesieve karakter van TMC. Bij een intradermale toediening
speelt mucoadhesie geen rol. In deze studie is een vergelijking
gemaakt tussen het adjuvante effect van TMC-nanodeeltjes en TMC
in oplossing. De oplossingen werden direct in de huid toegediend
om de huidbarriére te omzeilen. Alle TMC-bevattende formuleringen
waren in staat hogere IgG-titers te induceren dan formuleringen
zonder TMC. De resultaten met difterietoxoide en TMC waren
vergelijkbaar met immunisaties van difterietoxoide met aluin.

Dit laat zien dat TMC fungeert als een immuunversterker voor via de
huid toegediende antigenen. Toekomstige studies zullen moeten
focussen op het mechanisme van de adjuvante werking van TMC.
0ok moet gekeken worden naar het transport van het antigeen over
de huidbarriére, bijvoorbeeld met micronaalden die al in verschil-
lende vaccinatiestudies gebruikt zijn.
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JA. Efficient induction of immune responses through intradermal vaccination with
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