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Afgifte uit dosisaerosolen: vitro-vivo-correlatie

Ada Stuurman-Bieze

Bij jonge kinderen worden inhalatiecorticosteroiden gegeven met
behulp van een dosisaerosol in combinatie met een voorzetkamer.
Het is belangrijk zeker te weten dat de opbrengst van kleine
medicijndeeltjes, die de luchtwegen kunnen bereiken, constant is en
niet afhangt van veranderlijke eigenschappen van de dosisaerosol.
De Vries e.a. vergeleken in vitro de technische aspecten van vier
soorten dosisaerosolen: fluticasondipropionaat 125 pg/dosis,
budesonide 200 pg/dosis, ciclesonide 160 pg/dosis en beclometa-
sondipropionaat 100 ug/dosis. De eerste twee zijn suspensies, de
laatste twee zijn oplossingen.

Deeltjesgrootten tussen 1,1 en 3 um hebben de voorkeur wegens de
beste depositie in de luchtwegen bij kinderen. Ciclesonide bevatte
de grootste hoeveelheid deeltjes van deze afmeting, kleinere
deeltjes (<1 um) kwamen ook voor, net als bij beclometasondipropi-
onaat; de kleinste deeltjes worden waarschijnlijk na inademing
direct weer uitgeademd. De spreiding in deeltjesgrootte werd niet
beinvloed door verschillen in vochtigheidsgraad, gebruiksduur en
zuigkracht. De hoeveelheid geneesmiddel die vrijkwam per dosis
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varieerde nogal, vooral bij fluticason. Met name bij ciclesonide blijft
geneesmiddel achter in het mondstuk: 30%. Als het mondstuk
kleiner wordt gemaakt, is dat verlies aanzienlijk minder.

Daarnaast bleek de hoeveelheid geneesmiddel die vrijkwam uit de
dosisaerosol, bij fluticason af te nemen bij herhaald gebruik, tot
<70% van de labelclaim bij de laatste 92-100 doses, terwijl de doses
11-20 in het begin resulteerden in 106% van de labelclaim. Dit
gebeurde ook bij andere productiebatches van deze aerosol en bij de
aerosol met 250 g/dosis, maar niet bij de aerosol met 50 pg/dosis.
De auteurs spreken op basis van deze invitrostudie geen voorkeur
uit voor een specifieke inhalatiecorticosteroide voor gebruik bij
kinderen, maar pleiten voor onderzoek naar de technische aspecten
van de inhalatoren die bij een klinische studie gebruikt worden, om
de resultaten beter te kunnen begrijpen en te kunnen vergelijken.
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