die bij kinderen minder vaak voorkomen dan impetigo, zoals
folliculitis, een furunkel/abces of geinfecteerd eczeem [7]. De
incidentie van impetigo, gebaseerd op diagnoses van de huisarts,
was in 2001 volgens de nationale studie 20,6 per 1000 kinderen [3] en
er werden in datzelfde jaar volgens onze resultaten per 1000
kinderen 36,2 recepten fusidinezuur uitgeschreven. Hoewel een deel
van het verschil verklaard kan worden door het voorkomen van
specialistenrecepten in onze studie, wordt fusidinezuur blijkbaar
vaker voorgeschreven dan alleen volgens de incidentie van impetigo
valt te verwachten; om deze reden komen in onze studie andere
indicaties voor.

Aan de andere kant is er niet gekeken naar andere orale antibiotica
die ook wel voor impetigo gegeven worden. Omdat de macroliden en
amoxicilline + clavulaanzuur ook andere indicaties hebben, is
moeilijk na te gaan of het aantal recepten hierbij ook is gestegen.
Andere zwaktes van deze studie zijn het ontbreken van medicatie
binnen het ziekenhuis en de onbekendheid van het daadwerkelijke
gebruik van de medicatie door de patiént.

Conclusie
De seizoensgebonden toename van het gebruik van lokale antibio-
tica fusidinezuur en mupirocine naast het orale middel flucloxacil-
line wijst op een associatie met het vaker voorkomen van impetigo
bij kinderen.
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Biodegradeerbare microcapsules via ‘click’-chemie

Suzanne Vink-Hermeling

Encapsulering van geneesmiddelen in een polymere matrix kan
aflevering ervan op de juiste plaats en in de juiste tijdsspanne
bewerkstelligen. Tijdens deze encapsulering wordt vaak gebruikge-
maakt van organische oplosmiddelen of radicaalpolymerisaties.
Deze kunnen de te encapsuleren geneesmiddelen, zoals eiwitten en
peptiden, denatureren. ‘Click’-chemie biedt de mogelijkheid
covalente bindingen te creéren met een grote selectiviteit en een
grote opbrengst onder bijzonder milde reactieomstandigheden. De
meest gebruikte variant van ‘click’-chemie is de Cu'-gekatalyseerde
Huisgen-reactie. Deze reactie leidt tot de 1,3-dipolaire cycloadditie
van aziden en alkynen, waardoor een zeer stabiele triazoolverbin-
ding ontstaat. Deze milde reactiecondities maken ‘click’-chemie een
uitstekende kandidaat voor het maken van microcapsules waarin
degradatiegevoelige geneesmiddelen geéncapsuleerd worden.

Voor de afgifte van het geneesmiddel uit de matrix moet de matrix
echter biodegradeerbaar zijn, terwijl de ‘click’-chemie tot zeer
stabiele verbindingen leidt. Om dit probleem te omzeilen is een
methode ontwikkeld waarbij gemodificeerde dextranen (biodegra-
deerbare ketens van suikers) gebruikt worden. De dextranen zijn
gemodificeerd met alkyn- en azidegroepen door deze te koppelen
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aan de dextranketens via hydrolyseerbare carbonaatesters. Voor de
encapsulering van het geneesmiddel in de polymere matrix worden
de azide- en alkyngroepen gevormd tot triazoolringen met behulp
van ‘click’-chemie in een waterige omgeving. Hierdoor ontstaat een
hydrofiel netwerk van dextranketens (hydrogel) waarin het genees-
middel is ingesloten. De cross-links in het netwerk zijn op twee
plaatsen verbonden aan de dextranketen met behulp van hydroly-
seerbare carbonaatesters. De carbonaatesters hydrolyseren in een
fysiologische omgeving. Na toediening aan de patiént zal het
netwerk uiteenvallen en het geéncapsuleerde geneesmiddel
vrijkomen. De snelheid van vrijgifte kan beheerst worden en is onder
andere afhankelijk van de dichtheid van het netwerk.

De bijzonder milde reactieomstandigheden tijdens de vorming van
het netwerk maken deze methode zeer geschikt voor de vorming
van microcapsules voor geneesmiddelafgifte van degradatiegevoe-
lige stoffen, zoals eiwitten en peptiden.
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