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Methylprednisolon

Doel van dit document is om voor methylprednisolon te onderbouwen in welke situaties enterale
toediening een goed alternatief is voor intraveneuze (i.v.) toediening. Daarvoor is relevante
(wetenschappelijke) informatie samengebracht. Enterale toediening is vaak duurzamer, veiliger,
patiéntvriendelijker en goedkoper. Algemene achtergrondinformatie over de voordelen van enteraal
toedienen is te vinden in de Leidraad 'liever enterale dan parenterale therapie'.

Beschikbare formuleringen

Methylprednisolon is beschikbaar als tablet, capsule, injectievloeistof en injectiepoeder. Kijk in het
Farmacotherapeutisch Kompas of de KNMP Kennisbank voor de actuele beschikbare formuleringen
[1,2].

Mogelijkheid bewerken van orale formulering en toediening via sonde

Het is niet bekend of de orale formuleringen methylprednisolon fijngemalen en door de sonde
toegediend kunnen worden.

Patiéntspecifieke factoren waarbij enterale toediening gecontra-indiceerd is

l.v.-toediening heeft over het algemeen de voorkeur bij een niets per os beleid, slikproblemen of
verminderd bewustzijn zonder sonde. Daarnaast ook bij aantoonbare maagretentie of maaghevel,
ernstige reflux, aanhoudend braken of ernstige misselijkheid, ileus met partiele obstructie of
ontstekingen van het maagdarmkanaal zoals bij Crohn/colitis.

Voor specifiek methylprednisolon geldt dat voor sommige indicaties hoge doseringen nodig zijn en
daarom meerdere tabletten/capsules ingenomen moeten worden. Bij patiénten die moeite hebben
met slikken kan dit een probleem vormen.

Farmacokinetische en farmacodynamische overwegingen

Biologische beschikbaarheid

Na orale toediening is de biologische beschikbaarheid 82-91% [3,6,7,8]. Een lagere biologische
beschikbaarheid van 32-75% wordt ook beschreven [5,9], echter bij verschillende formuleringen die
niet in Nederland beschikbaar zijn.

Ongeveer 19% van het geneesmiddelverlies na orale toediening wordt toegeschreven aan het
hepatische first-pass-effect [5,9].

Tijd tot maximale concentratie (Tmax) per toedieningsroute [3,4]

e T.,oraal:2,1-2,2 uur

e  T.i.v.Solu-Medrol: 0,8 uur

e  T..i.m. Solu-Medrol: 1,0 uur

e T..i.m.en intra-articulair Depo-Medrol: 4-8 uur
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De maximale concentratie die wordt bereikt is vergelijkbaar na orale en i.v. toediening [3,6]. De
plasma-concentratie-tijdcurves, gecorrigeerd voor de dosering, en de totale oppervlakte onder de
plasma-concentratie-tijdcurve (AUC) zijn eveneens vergelijkbaar voor orale en i.v. toediening [8,10].

Indicaties waarbij het effect van het geneesmiddel direct na toedienen moet intreden
N.v.t.

Interacties op absorptieniveau

N.v.t.

Bijzonderheden

Over het algemeen wordt orale toediening als een geschikt alternatief voor i.v. beschouwd met een
goede biologische beschikbaarheid, hoewel deze in enkele onderzoeken wat afwijkt. Het is echter nog
onduidelijk welke factoren precies verantwoordelijk zijn voor deze variaties, wat verder onderzoek
noodzakelijk maakt.

Samenvatting van relevante literatuur

Er zijn enkele onderzoeken gedaan naar de effectiviteit van oraal versus i.v. methylprednisolon bij
verschillende indicaties. Bij zowel neuritis optica als een status astmaticus is orale toediening even
effectief als i.v. toediening [11,13]. Bij de ziekte van Graves bleek i.v. methylprednisolon echter
effectiever te zijn na 12 weken [12]. Orale versus i.v. toediening blijkt even effectief bij het voorkomen
van relapsen bij patiénten met relapsing-remitting MS volgens twee systematische reviews,
gebaseerd op vijf RCTs [14]. Recent zijn op basis van deze aanbevelingen de tabletten van ACE (100
mg) dan ook geregistreerd voor de behandeling van MS en wordt er nu gekeken naar de
vergoedingsmogelijkheden [16]. Verder worden vergelijkbare effecten op TNF-alfa, T-cel subsets en T-
lymfocyten adhesie gerapporteerd bij MS-patiénten [15]. Orale toediening is bovendien kosten-
effectiever en meer in lijn met de voorkeur van de patiént om thuis behandeld te worden [14].

Er zijn geen specifieke onderzoeken uitgevoerd naar de omrekeningsfactor van i.v. naar orale
dosering. Volgens de KNMP-kennisbank wordt geadviseerd de orale dosering bij MS in een
verhouding van 1:1 over te nemen van de i.v. dosering [1]. In de genoemde onderzoeken worden vaak
iets lagere orale doseringen gehanteerd, hoewel je op basis van de lagere biologische
beschikbaarheid juist een hogere dosering zou verwachten.

Conclusie
Onderzoek toont aan dat de effectiviteit van orale en i.v. methylprednisolon grotendeels
overeenkomt. Een pragmatische 1:1 omzetting kan worden gehanteerd wanneer i.v. in oraal wordt

omgezet, echter onderzoek naar de optimale dosering en omrekeningsfactor blijft gewenst.
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